ACIDO LINOLEICO CONJUGADO COMO ESTRATEGIA PARA EL
CONTROL DE LA OBESIDAD

Blanca E Gonzalez-Martinez, Zacarias Jiménez-Salas, Manuel L6pez-Cabanillas Lomeli y Elizabeth Solis-Pérez
Facultad de Salud Publica y Nutricion, Universidad Autonoma de Nuevo Ledén (Monterrey, N.L., México)
E-mail: bedeliagzz@hotmail.com

Introduccioén

La obesidad es una enfermedad crénica no transmisible que se
caracteriza por el exceso de tejido adiposo en el organismo,
generada por una ingesta energética mayor a la energia utilizada
durante un periodo. La prevalencia de ésta enfermedad puede
variar entre el 5% y el 50% en diferentes poblaciones. La
obesidad fue etiquetada como epidemia mundial por la
Organizaciéon Mundial de la Salud (OMS) en el afio 1998 debido
se ha triplicado en menos de dos décadas y de continuar asi se
espera que para el afio 2015 existan 2,300 millones de adultos
con sobrepeso y méas de 700 millones con obesidad (1).

Datos de la OMS en el afio 2009 indican que las enfermedades cronico-degenerativas son la primera causa de
mortalidad en los paises desarrollados como Estados Unidos; por su parte en México se observa un incremento
importante en la incidencia de estas enfermedades y se calcula que para los proximos 10 afios, las muertes
relacionadas con enfermedades cronico degenerativas derivadas del sobrepeso y obesidad, aumentaran en
mas de un 50%, en dicho pais (2).

En la actualidad, la prevalencia de sobrepeso y obesidad juvenil e infantil se encuentra en aumento, tanto en
paises desarrollados como en vias de desarrollo. Dicho incremento se presento principalmente en nifios de 5 a
11 afios y fue de alrededor de 26% en total (4, 158,800 escolares), 26.8% en nifias y 25.9% en varones; en este
grupo de edad el incremento anual fue de 1.1% (3).

De acuerdo a los datos publicados en la revista Journal of the American Medical Association 2010, en Estados
Unidos el 65.4 % de la poblacién tiene sobrepeso y obesidad, precedido muy cerca por México que cuenta con
un 64.2 % y en tercer lugar se encuentran los habitantes del Reino Unido con el 61 % (4).

En México la Encuesta Nacional de Salud y Nutricién 2006, revel6 que del porcentaje total (62.3%) de mexicanos
con sobrepeso y obesidad, el 72% de las mujeres y el 67% de los hombres mayores de 30 afios presentan
sobrepeso; en cuanto a la obesidad por si sola ataca al 35% de las mujeres y al 24 % de los varones. De
acuerdo a las tendencias en 10 afios el 90% de los mexicanos padecera sobrepeso u obesidad, convirtiéndose
en el pais con mayor prevalencia de sobrepeso y obesidad entre sus habitantes (5). Diariamente mueren 78
personas por enfermedades asociadas a la obesidad, lo que incrementa el gasto mensual en salud publica (6).

La prevalencia de obesidad en las diferentes regiones de nuestro pais es variable siendo la zona norte la que
presenta los valores més altos (arriba del 75%), los estados del centro tienen prevalencias mas moderadas
(65%), al sur del pais las prevalencias de obesidad y sobrepeso son las mas bajas (55%); sin embargo, en todos
los estados el sobrepeso y la obesidad muestran cifras alarmantes (7).

A medida que los problemas de obesidad han ido en aumento, ha quedado de manifiesto la gran diversidad de
enfermedades que se derivan de ella como hipertension, apnea del suefio, enfermedades cardiovasculares,
hipoventilacién, enfermedades musculo esqueléticas, cancer, dermatopatias, asi como alteraciones
hepatobiliares y pancreaticas como es la diabetes (8). El sindrome metabdlico, un conjunto de signos
y sintomas o condiciones que ocurren simultdneamente y que sugieren la presencia de enfermedad o un
incremento en el riego para desarrollarla (9), los cuales derivan de la obesidad como problemas de salud publica
mas frecuentes a nivel mundial (10).

Ademas de la epidemia de obesidad, se observa en México un gran incremento en la incidencia de diabetes
tipo 2. A la coexistencia de ambas patologias se le ha llamado a nivel global “la epidemia gemela”. El 80% de
los casos de diabetes tipo 2 estan relacionados al sobrepeso y obesidad en particular la obesidad abdominal.



También es evidente que la obesidad trae consigo una serie de efectos negativos en la funcionalidad de los
individuos y la calidad de vida de quienes la padecen (11).

Por ser la alimentacién uno de los principales factores que originan la obesidad, ha sido uno de los aspectos
considerados mas frecuentemente para la prevencion y el control de la misma. Desde hace afios se ha
establecido la relacion entre la presencia de obesidad y el consumo de grasas y azucares simples. Actualmente
se sabe que una mala alimentacion es un factor de riesgo para las enfermedades coronarias, cancer y diabetes.
También se conoce que un consumo elevado de frutas, hortalizas y grasas insaturadas reducen este riesgo,
por lo que estos alimentos ademas de contribuir a disminuir la obesidad, aportan compuestos especificos que
ayudan a mejorar la salud de las personas (12).

Es por ello que la investigacion y el desarrollo de nuevos productos pretenden ofrecer al mercado nuevos
alimentos frente a la obesidad, en los que se intenta incorporar ingredientes funcionales que ademas de
disminuir el consumo caldrico total, influyan en el metabolismo energético y en la sensacién de saciedad.
Ademas de que las nuevas exigencias de los consumidores estimulan a la industria alimenticia a realizar
mayores inversiones en investigacion para comprobar la efectividad de los alimentos funcionales lanzados al
mercado a diferentes niveles (bioquimico, molecular, genémico y psicoldgico). De esta forma, la garantia y la
eficacia del uso de estos productos, contrastada cientificamente, como herramienta preventiva y de tratamiento,
contribuira a reducir la incidencia de obesidad en la poblacién general (13).

Alimentos y/o ingredientes con efecto en la prevencién de la obesidad

Hace algunos afios se pensaba que para el mantenimiento de una salud 6ptima era necesario solamente una
dieta con un aporte adecuado de nutrimentos; en la actualidad, cada vez hay mas evidencias de que los
alimentos contienen, ademdas de los nutrimentos, otras sustancias que cumplen una funcién de beneficio
contribuyendo a reducir la incidencia de ciertas enfermedades cronicas y por tanto son necesarias para una
vida saludable (14). Ademas de que su valor nutritivo aporte beneficios a las funciones fisiolégicas del organismo
humano.

De esta manera, la prevencion de enfermedades en base al consumo diario de alimentos ricos en compuestos
bioactivos ha conducido a desarrollar productos disefiados para cubrir necesidades de salud especificas,
surgiendo asi lo que hoy en dia se conoce como alimentos funcionales (15), lo que representa una nueva area
de desarrollo en las ciencias de los alimentos y de la nutricidn, los cuales deben ir orientados a la calidad, asi
como a la cantidad. "Promover una alimentacion diversificada, que contenga los alimentos tradicionales, por lo
general bien equilibrados y nutritivos" (16).

No existe una definicion universalmente aceptada para los alimentos funcionales. En 1999, un grupo de expertos
definio alimento funcional como “Aquel que contiene un componente, nutriente o no nutriente, con efecto
selectivo sobre una o varias funciones en el organismo, con un efecto afiadido por encima de su valor nutricional
y cuyos efectos positivos justifican que pueda reivindicarse a su caracter funcional o incluso saludable” (17).

En un esfuerzo nacional por reducir el costo creciente de la atencion de salud, se establecié en 1991 una
categoria de alimentos potencialmente beneficiosos, denominados “alimentos de uso especifico para la salud”
Foods for Specific Health Use (FOSHU) 6 Alimentos Funcionales (18).

Para que los alimentos puedan ser considerados como funcionales deben de reunir dos caracteristicas, en
primer lugar, como su nombre lo indica, deben ser alimentos (no pueden consumirse en forma de pastillas,
céapsulas, polvos, etc.) y segunda, los efectos benéficos deben ser observables con el consumo del alimento en
cantidades normales en una dieta variada y equilibrada (19).

El enorme mercado de alimentos funcionales recibe casi diariamente nuevas incorporaciones que contribuyen,
sin duda, a su diversificacion con objeto de prevenir las enfermedades mas prevalentes en la poblacion de los
paises desarrollados, enfermedades que en su mayoria guardan una estrecha relacion con los excesos
alimenticios que caracterizan a estas poblaciones, es por ello que diversos alimentos funcionales se han
estudiado por su relacion con la obesidad, entre ellos se encuentran diferentes tipos de grasas como son los
triglicéridos de cadena media, los diglicéridos, el uso de ciertas bebidas como la leche (por efecto del calcio) el
té y otras infusiones, asi como el consumo de diferentes tipos de nueces; también se incluyen una gran cantidad
de productos utilizados en la medicina tradicional para el tratamiento de la obesidad y de las enfermedades
relacionadas (20).



Los compuestos presentes en estos alimentos probablemente responsables de los efectos benéficos de los
alimentos funcionales son muy diversos, entre estos destacan los triglicéridos de cadena mediana,
diacilgliceroles, el calcio y los compuestos fendlicos del té verde. Algunos de los efectos de los componentes
activos de los alimentos funcionales influyen en la supresion del apetito, en el gasto energético, en la absorcién
de colesterol, procesos antiinflamatorios; los mecanismos de accién incluyen desde interaccion con las enzimas
del metabolismo intermediario o de modificacion del estado fisiol6gico del consumidor o a través de
la regulacién de la expresién genética de proteinas especificas (21, 22).

Acido Linoleico conjugado.

La estructura y composicion de acidos grasos del tejido adiposo difiere con el grado de obesidad y su distribucion
corporal. Sin embargo, la relacion mas directa y sélida se encuentra con los &cidos grasos poliinsaturados,
sobre todo en aquellos que no pueden ser sintetizados endégenamente, ya que debido a su estructura son
capaces de promover efectos distintos en el organismo, tales como: anticarcinogénesis, antidiabetogénesis,
antiaterogénesis y cambios de composicion corporal. El &cido linoleico conjugado (CLA), un acido graso de la
serie omega-6 puede influir positivamente sobre el exceso de grasa corporal. (23).

El CLA no es una molécula Unica y especifica, en realidad es un término que se utiliza para designar una serie
de isémeros del acido linoleico, que poseen dobles enlaces en posiciéon conjugada o contigua, en lugar de
tenerlos separados por un grupo metileno, como ocurre con el acido linoleico. Estos dobles enlaces pueden
tener configuracion cis o trans, y pueden estar en las posiciones 8y 10,9y 11, 10y 12 0 13 y 14. El isémero cis-
9, translles el mas abundante y constituye aproximadamente el 80% del total de &cido linoleico conjugado
presente en los alimentos en forma natural (24). Otros isdmeros presentes en menores cantidades son trans-
10, cis-12; trans-9,trans-11y trans-10, trans-12 (25).

Las fuentes alimentaria en las que se encuentra el acido linoleico conjugado de manera natural son los alimentos
de origen animal (bovino y ovino), asi como sus derivados; sin embargo también se pueden encontrar aunque
en proporciones muy inferiores, en aceites vegetales (26).

El CLA también puede producirse en los procesos de hidrogenacion parcial que se utilizan en la industria
alimentaria para la elaboracién de “shortenings” como es el caso de las margarinas. Las cantidades de CLA
dependen del tipo de hidrogenacion (27).

La formacién de CLA es mediante reacciones de isomerizacién del acido linoleico (cis-9, cis-12), que ocurre en
el rumen de los animales por accion de diversas bacterias entre las que destaca Butyrivibrio fibrosolvens. El
isdmerocis-9, trans-11 (acido ruménico), que es el mas abundante de todos los isdmeros formados, puede ser
absorbido e incorporado a los tejidos o biohidrogenado a trans-11 octadecanoico (acido vaccénico). El &cido
vaccénico después de ser absorbido puede almacenarse como tal o ser convertido en cis-9, trans-11 por la
accion del enzima A° desaturasa, presente no sélo en el intestino sino también en la glandula mamaria y el
tejido adiposo (28).

El organismo humano, aunque también incluye la bacteria B. fibrisolvens entre su flora intestinal, no puede
convertir el acido linoleico contenido en el aceite de girasol en su isémero conjugado. No obstante, se ha
comprobado que en el hombre el acido linoleico conjugado puede formarse a partir de los acidos grasos trans de
la dieta. El contenido de CLA y las proporciones de los isdmeros encontrados en los tejidos y en la leche
dependen de la naturaleza de la poblacién microbiana presente en el rumen de los animales, asi como del tipo
de alimentacion que se les aporte. Las vacas que pastan en el campo o que son alimentadas con suplementos
de aceite de girasol o de soya presentan concentraciones de CLA superiores a las encontradas en animales
alimentados con grano o forraje (29). Ademas, las cantidades de CLA en la leche estan sujetas a variaciones
estacionales, raza y area geografica (30).

Efectos benéficos del CLA

Continuamente se publican evidencias cientificas sobre los potenciales efectos benéficos para la salud de los
dos isémeros principales del CLA, el cis-9, trans-11 y el trans-10, cis-12. Los primeros reportes sobre los
efectos positivos del CLA fueron publicados hace mas de 20 afios. Los resultados atribuian al CLA un papel
reductor de la grasa corporal (31) y también un efecto anticarcinogénico. Desde entonces se han publicado
trabajos cientificos sobre éstas y otras propiedades atribuidas al CLA como son la reduccion de la grasa corporal
acumulada, el aumento de la masa magra, la reduccion de los sintomas de arteriosclerosis e hipertension, la



mejora del sistema inmunolégico, la reduccion de la inflamacion y efecto favorecedor de la mineralizacion 6sea,
asi como su utilidad en la prevencion y tratamiento de alergias alimentarias (32, 33, 34).

Algunos autores relacionan el consumo de CLA en la dieta con una alteracion en el apetito (hambre, saciedad
y plenitud), que resulta en una reduccion en la cantidad de alimentos y contenido calérico total ingeridos (35,
36). A pesar de esto, parece que la pérdida de masa grasa no se ve consistentemente influenciada por esta
modificacion, puesto que en cualquier caso la disminucién es muy escasa (37, 38).

Los resultados con respecto al efecto del consumo de CLA en diabetes mellitus tipo 2 son muy controvertidos.
Algunos investigadores han encontrado efectos positivos en la sensibilidad a la insulina (39, 40) y otros han
reportado incremento en la resistencia a la misma (41, 42).

Mecanismos de acciéon de CLA

Los estudios realizados sugieren que el CLA inhibe la actividad de la lipoproteina lipasa, reduciendo la entrada
de lipidos en el adipocito, y también afecta la diferenciacion de los preadipocitos (43).

El mecanismo de accién del CLA no esta claramente definido, éste podria estar mediado por la activacion de
los receptores PPAR, reguladores de la expresién de los genes involucrados en el metabolismo de lipidos, la
sefializacion de la insulina, la diferenciacion adipocitica y la apoptosis. Se ha visto que el CLA es capaz de
estimular los tres subtipos de receptores PPAR (a, B, y 9), lo que podria explicar los efectos
benéficos demostrados con este acido graso. También se ha relacionado con la accién de diversas citocinas,
como interleucinas 1y 6 y el factor de necrosis tumoral alfa (44, 45, 46).

Diversos autores presentan evidencias de que el consumo de CLA genera una reduccién de los niveles de
triglicéridos y colesterol e incluso un incremento de los valores de HDL (47). En un estudio realizado por Brown
y col., 2003, en cultivo de células primarias encontraron que el isémero trans 10, cis 12 de CLA previene la
acumulacion de triglicéridos y la diferenciacion de los preadipocitos, mientras que con el isémero cis 9, trans 11
se presenta un incremento de los niveles de triglicéridos (48). Otro estudio realizado por Botelho y col., 2009
desarrollado en ratas, a las cuales se les suplement6 con CLA, modifico la composicion corporal y los niveles
séricos de leptina en ratas recién destetadas (49).

Se han estudiado los mecanismos de accion del CLA sobre la enfermedad coronaria, y se ha sugerido que
pudiera ser de forma indirecta a través del control de factores de riesgo asociados o de forma directa reduciendo
el impacto de factores proinflamatorios. Arao y col. (2004) observaron que en cultivo de células HepG2 de
hepatoma humano el isémero cis 9, trans 11 muestra un efecto hipolipidémico debido a una disminucién de la
secrecion de la apolipoproteina B (50).

Ademas del posible efecto en el control de factores de riesgo cardiovascular, se ha postulado la accién teérica
del CLA sobre la estabilidad y progresiéon de la placa de ateroma. En estudios realizados en hamsters se
encontrd que el isémero cis 9, trans 11 consumido por 12 semanas puede reducir el riesgo aterogénico, por una
disminucion en los niveles de depdsitos de colesterol en la aorta y por cambios en la expresion de citocinas
involucradas en los procesos de formacién de la placa ateromatosa (51, 52).

Existen otros trabajos en los que la administracion de CLA se relaciona con regresion e incluso resolucion de la
placa de ateroma, tanto in vitro como in vivo (53). Por otra parte, Zabala y col. (2006) encontraron que el
isémerotrans 10, cis 12 de CLA previene del riesgo aterogénico mediante la inhibicién de la enzima lipoproteina
lipasa (54).

Perspectivas

Son pocos las paises que poseen datos del consumo de CLA en su poblacion, en algunos estudios se ha
estimado un consumo promedio entre 150-200 mg/dia (55); otros estudios han reportado ingestas de CLA de
212 mg/dia en hombres y 151 mg/dia en mujeres y en ambos casos el mayor porcentaje correspondio6 al cido
ruménico (isémerocis-9, trans-11 CLA) (56, 57).

El contenido promedio de acido linoleico en alimentos oscilan entre las siguientes cantidades: carne de res entre
2,9y 4,3 mg/gr de grasa, quesos entre 2,9y 7,1 mg/ gr de grasa, los quesos representan el grupo con mayor



cantidad de CLA por gramo de grasa, llegando a ser de hasta 7.96 mg en un tipo de queso azul y la leche de
vaca contiene 5,5 mg/ gramo de grasa (58, 59). Estos contenidos de CLA son muy bajos en comparacién con
los valores reportados para obtener efectos benéficos ya descritos en rango de 2 a 6 g/dia (60,61).

Actualmente, en algunos paises se encuentran productos adicionados con CLA, en especial productos lacteos
(leche, yogurt, queso), se ha encontrado que las condiciones como el pH, la temperatura en el procesamiento
de los alimentos puede afectar el contenido de CLA asi como la estabilidad de los isémeros bioactivos (62). En
Estados Unidos el CLA esta aprobado por la FDA como suplemento.

Se sabe que los diferentes isémeros de CLA no actlan de igual manera sobre la composicion corporal y
propiedades hipolipidémicas, considerando que muchos de los efectos son especificos del tipo de isémero, por
lo que actualmente se investiga el modo de accion involucrado en cada uno de los isémeros tanto en cultivos
de células asi como en animales experimentales (63,64).

En resumen, se observa la necesidad de realizar mayor investigacién sobre los efectos metabdlicos del CLA
para asegurar su efecto sobre la obesidad y las enfermedades relacionadas, pero sobre todo para asegurar que
no se presenten efectos adversos en la salud de la poblacion, sus efectos beneficiosos sobre la salud humana
se han convertido en un tema muy actual, pero con cierto desconocimiento sobre los estudios cientificos al
respecto. La investigacion desarrollada en animales de experimentacion y cultivos celulares es intensa, con
resultados muy prometedores; sin embargo, los estudios en humanos aldn son escasos y, a veces,
contradictorios. Esta divergencia puede estar asociada a las caracteristicas especificas de poblacion estudiada
(composicion corporal, edad, estilo de vida); ademas, las cantidades ingeridas y la duracién de los estudios son
muy variables y no siempre se especifican los principales isdmeros ingeridos.

Resumen.

La obesidad y el sobrepeso se definen como una acumulacion excesiva de grasa que puede ser perjudicial para
la salud. La Organizacién Mundial de la Salud reporta que existen 1,600 millones de adultos con sobrepeso y
obesidad, en donde al menos 400 millones de éstos presentan obesidad y cerca de 70 millones de ellos viven
en México. Para contrarrestar esta enfermedad se han disefiado diversas estrategias, algunas en el area de
alimentos, buscando producir alimentos con menos calorias o con ingredientes que promuevan un mayor gasto
energético; uno de los compuestos prometedores es el acido linoleico conjugado (CLA), el cual tiene efecto en
diversos aspectos de la obesidad como son la composicion corporal, el aumento de masa magra, la reduccion
de la masa grasa, entre otros. El CLA es considerado como un aditivo seguro por la FDA y el Codex alimentarius
por lo que en algunos paises ya existen productos adicionados con CLA, principalmente productos lacteos.

Palabras clave: Acido linoleico conjugado, CLA, obesidad, consumo.
Abstract

The obesity and the overweight are defined as an excessive accumulation of fat, that excessive accumulation
can harmful to the people’s health. The World Health Organization (WHO) reports 1,600 million of adults with
overweight and obesity, where at least 400 millions presents obesity and near 70 millions of them lives in Mexico.
To offset this disease there have been designed diverse strategies, some in the food area, producing low calories
food or adding some ingredients that promote the energetic expense; one of that kind of added compounds it is
the acid linoleic conjugated (CLA), which has effect in diverse aspects of the obesity, like the corporal
composition, the increase of fat-free mass and reduction of the fat mass, among others aspects. Nowadays CLA
it’s considered by the FDA and the Alimentarius Codex as safe additive, that's why some countries added CLA
in their products, principally at lacteal products.

Key words: Conjugated Linoleic Acid, CLA, obesity, consume
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