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Introducci

Teixit adipds: teixit adipds blanc, marré i beige.

2009: interés per les seves qualitats terapéeutiques relacionat amb la seva funcié
termogeénica.

Actualment: importancia degut a I'epidémia d'obesitat i diabetis a la societat =&
terapies contra I'obesitat utilitzant el teixit adipés marré.

Experiments amb ratolins obesos van permetre veure una disminucié de | activitat
termogeénica al teixit adipés marré als estimuls de fred i d'alimentacio.

Objectiu: terapies actuals contra |’obesitat utilitzant el teixit adipés marré.

Estratégies terapéutiques :

Termogenina/UCP1.:

En la termogenesis es busca |‘oxidacié de substrats metabadlics per les cel-lules per
tal de proveir a la cel-lula d’'una forma d’energia utilitzable, principalment ATP.

Aixd s’aconsegueix mitjancant |‘estimulacié d'adrenoreceptors: a- adenoreceptors i
B- adenoreceptors (Figura 1). D’aquesta manera aconseguim alliberar els triglicérids
que interaccionaran amb la UCP1 (Figura 2)

Desacoblament a la mitocondria = UCP1

*  Procés pel qual s'obté energia en forma d’ATP

+ Capacitat d’unir-se amb una alta afinitat amb els nucledtids de purina
extramitocondrials, principalment ATP i GDP (Nicholls 1976)

« Existéncia de formes actives i inactives de termogenina =» el grau d’uni6 de
nucleodtids de purina a la termogenina modulara el grau d’obertura de la via
de conductancia dels protons i la capacitat termogénica.

Actualment s’ha comprovat que els acids grassos actuen com a moduladors de
I'activitat de la termogenina, de manera que hi ha tres formulacions de com poden
a5-AR

actuar (Figura 2)
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Figura 1: Cascada de senyals derivada de [Iacci6 de
catecolamines (NA) sobre els diferents receptors adrenergics . [1]
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Figura 2: Hipotesis de l'activacio de la UCP1. El lloc d'unié del
nucledtid s’indica amb GDP, fet que implica que només quan aquest
lloc estigui ocupat hi haura transport de protons . [2]

— Estrategia principal:
« control de les respostes provinents del sistema nerviés somatic. (Figura 3)
— Problema
« complexitat dels mecanismes especifics que causa la resposta de la
termogenina i la falta de models animals
« Activitat del teixit adipds i adaptaci6 a la temperatura ambiental
— Solucié
« caracteritzacio de les vies termogeniques =» no exités
« Identificacié6 de molécules especifiques, i aixi provocar un efecte des del SNS
especific pel teixit adipés marré = exités (Figura 4)
« Terapiagenica = UCP1
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Figura 3: Regulaci6 térmica i nutricional de I'activacié simpatica de BAT. Les
linies blaves i vermelles representen circuits termogenics neuronals que responen
al fred i a la calor, respectivament. Lineas verdes representen les senyals
nutricionals . [4]

Figura 4: Factors que limiten la termogénesis contra les estratégies per activar el
teixit adipés marr6. Entorns de vida més calida, I'augment de l'obesitat i
I'envelliment serveixen para reduir l'activaci6 de les vies de regulacié
termogeniques centrals, a més a més de la restriccié calorica . [4]

Conclusié:
— Els resultats (Taula 1) confirmen la utilitat de UCP1 com una nova diana
terapéutica en el tractament i prevencié de I'obesitat.
— Falta obtenir resultats satisfactoris en humans
— 2012 => es proposa treballar a temperatures baixes =» proporcionen avantatges
terapéutica i redueixin la necessitat de la farmacologia.

Autores Ailo Tejido y especie Método de sobreexpresion  Conclusiones del estudio

Larrarte y cals® 2002 Misculo esquelético de rata No viral Disminuye |a tasa metabdlica
respirztoria

Kopeckyy cols® 2004 Tejido adiposo blanco de ratén Transgénico Mitiga la obesidad producidz
por factares genéticos
0 dietéticos

Klausy cols.* 2005 Misculo esquelético de ratdn Transgénico Disminuye Ia eficiencia
energética

Ishigakiy cols” 2008 Higada de raton Viral Disipa el exceso de energia

Gonzdlez-Muniesa 2005 Células [HepG2) de tumor No viral Disminuye |a produccion de ATP

y cols® hepético humanas

Taula 1: Experiments representatius de les possibilitats terapéutica de la UCP1 . [3]
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