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METABOLISMO HORMONA LIBERADA POR EL HIGADO EN RESPUESTA A LOS LIPIDOS DE LA DIETA

La FGF21 reduce la glucosa
y actua sobre la grasa parda

= La hormona FGF21, liberada por el higado en
respuesta a los lipidos de la dieta, reduce los ni-
veles de glucosa y actia directamente sobre la

grasa parda, produciendo calor y quemando el
tejido adiposo, segun un estudio sobre roedores
neonatos de cientificos del Ciberobn.

0 Javier Granda Revilla Barcelona
El FGF21 (siglas de fibroblast
growth factor) es una hormo-
na que reduce los niveles de
glucosa y tiene como una de
sus funciones principales la
activaciéon del metabolismo
de la grasa parda, un tipo de
tejido adiposo clave en el
gasto de energia. El hallazgo
ocupa hoy miércoles la por-
tada de Cell Metabolism con
un estudio dirigido por
Francesc Villarroya, director
del Instituto de Biomedicina
de la Universidad de Barce-
lona y profesor de Bioquimi-
ca y Biologia Molecular de
la Facultad de Biologfa.

Como ha recordado Villa-
rroya, el FGF21 fue descu-
bierta hace cinco afos. "Se
conocen muy bien, en gene-
ral, sus efectos positivos so-
bre el metabolismo en dia-
betes tipo 2 y en obesidad,
sobre todo en modelos expe-
rimentales. Pero se descono-
ce a través de qué niveles ac-
ta", ha indicado.

La grasa parda es un me-
canismo que el cuerpo hu-
mano utiliza para la elimi-
nacién de calorfas con dis-
tintas finalidades: porque
sea necesario generar calor
si se produce un descenso
de la temperatura o cuando
existe un exceso de calorfas
que se ingieren y parte de
estas calorias pueden elimi-
narse para que no se acumu-
len como grasa blanca. "La
grasa parda se considera una
especie de mecanismo an-
tiobesidad. La idea es que el
control de la obesidad esta-
rfa asociado a un aumento
de la actividad de la grasa
parda’, ha explicado.

La investigacion se ha ba-
sado en modelos experi-
mentales utilizando termo-
grafia convencional y se ha
realizado en su mayor parte
en la Universidad de Barce-
lona (UB) con la colabora-
cién puntual de los Institu-
tos Nacionales de Salud
(NIH) estadounidenses, que
han proporcionado anima-
les modificados genética-
mente que "nos han ayuda-
do mucho".

"Es una investigacién ba-
sica realizada fundamental-
mente en un contexto uni-
versitario. Nos dimos cuenta
de que FGF21 la produce el
higado en respuesta a la in-
gesta de grasas. Se ve de ma-
nera muy patente en la eta-
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pa neonatal, cuando los ra-
tones nacen y empiezan la
lactancia, con una ingesta
de leche muy rica en grasas.
Entonces se dispara la pro-
duccién de esta hormona,
que migra a la grasa parda,
la activa y provoca un gran
aumento del gasto energéti-
o, muy necesario en neona-
tos. La aproximacién con el
modelo neonatal nos ha per-
mitido aclarar nuestras du-
das sobre el fenémeno en s,
que es extrapolable a la si-
tuacién adulta de la activa-
cién de la grasa adulta por la
hormona', ha detallado.

Los trabajos han requeri-
do alrededor de 20 meses de
investigacion. En este senti-
do ha destacado que ha sido
"muy intenso, pero la cien-
cia es asi: cuando empeza-

mos a sospechar que estédba-
mos detrds de conocer el
mecanismo de accién de es-
ta hormona pusimos todos
nuestros esfuerzos y todo
nuestro potencial investiga-
dor en ello, porque vefamos
que podiamos clarificar ese
efecto’.

Técnicas de imagen

La utilizacién de técnicas de
imagen PET en este campo
ha sido destacada por Villa-
IToya, ya que en su opinién
han permitido dar luz a la
importancia de la grasa par-
da en los humanos. "Este te-
ma ha sido muy debatido du-
rante mucho tiempo. De ma-
nera totalmente casual, el
uso de la PET en estudios de
oncologia para deteccién de
tumores evidenci6 la presen-

MEJORA EL PERFIL GLUCEMICO

Las aplicaciones del hallazgo que publica el grupo de
Francesc Villarroya, de la Red-Fisiopatologia de la
Obesidad y la Nutricién (Ciberobn), permitirian
mejorar el perfil metabdlico. "Por ejemplo, ya
sabemos que en modelos experimentales de ratones
diabéticos si administramos FGF21 mejoramos el perfil
glucémico. En buena parte porque hemos visto que la
grasa parda la consume activamente. Y, en obesidad,
cualquier molécula que activa la grasa parda afiadida
a la dieta puede ayudar a estrategias de reduccién de
peso y mejora del estatus metabdlico".

cia de zonas del cuerpo que
eran activas pero que no
eran tumores. De este mo-
do, en distintos paises, a
partir de la aplicacién en
clinica de esta técnica, los
investigadores se dieron
cuenta de que era tejido adi-
poso marrén activo, lo que
ha hecho reevaluar en parte
la importancia de la grasa
parda en humanos, que en
alguna época se considerd
por algunas escuelas de
pensamiento como poco re-
levante en adultos, a dife-
rencia de en los animales de
experimentacién. Los estu-
dios con PET han confirma-
do su importancia en hu-
manos".

Las investigaciones del
equipo de Villarroya segui-
ran encamindndose hacia
esta linea: "Creemos que
descubrir una via totalmen-
te nueva y alternativa de ac-
tivacién de la grasa parda
permite explotarla de dife-
rentes maneras: a través de
la propia hormona o a tra-
vés de andlogos que puedan
mimetizar el efecto de esa
hormona. Al ser una via in-
dependiente de la via adre-
nérgica quizd podamos ac-
tuar sobre ella sin estos
efectos secundarios en otros
tejidos".



