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INTRODUCCION

Se conoce desde hace unos afios que el tejido adiposo posee capaci-
dad para metabolizar el glicerol liberado en el proceso de lipdlisis y uti-
lizarlo para la reesterificaciéon de los acidos grasos (1). La reesterificacién
de 4cidos grasos y glicerol es un fenémeno importante en la modulacién
de la lip6lisis (2). Estos dos procesos parecen reflejar alteraciones du-
rante el embarazo (3); sin embargo, los datos descritos en la bibliogra-
fia sobre el tema no consideran la capacidad del tejido adiposo para re-
metabolizar el glicerol. Por tanto, era necesario obtener datos de velo-
cidades de lipélisis y lipogénesis en el tejido adiposo de animales ges-
tantes, que hubieran sido corregidos por la continua reutilizacién del
glicerol (4). Con este propdsito realizamos una serie de experimentos de
incubacién «in vitro» de tejido adiposo de ratas prefadas y sus co-
rrespondientes controles virgenes. Como es sabido que el ayuno incre-
menta la actividad del tejido adiposo materno (3, 6, 7) utilizamos tam-
bién tejido de animales en ayunas de 48 h. con la finalidad de incremen-
tar las posibles diferencias fisiologicas.

* Este trabajo se ha realizado, en parte, mediante una ayuda de la Comisidon
Asesora para la Investigacién Cientifica y Técnica (Presidencia del Gobierno).
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Dado que las alteraciones del metabolismo del tejido adiposo duran-
te el embarazo .pueden ser consecuencia de las alteraciones hormonales
caracteristicas de esa situacién fisiolégica (5, 6, 7, 8, 9, 10) también se
estudié la respuesta del tejido a factores hormonales lipoliticos (adre-
nalina 2,6 pM) y antilipoliticos (insulina 200 yU/ml).

MATERIALES Y METODOS

Se utilizaron ratas prefiadas y primiparas (P) sacrificadas en el dia 19
de gestacidén y sus correspondientes controles virgenes de la misma edad
y sexo (C). Trozos de 20-25 mg de tejido adiposo parametrial se incuba-
ron en 1 ml de Krebs-Ringer-bicarbonato, pH 7,4 a 37° C, suplementado
con albumina (10 mg/ml), glucosa 5 mM y 0,5 pCi/ml de glicerol-U-C*.
Al final de la incubacién se determind la incorporacién de la radiactivi-
dad a distintos metabolitos tisulares segiin se ha descrito previamen-
te (4). Las velocidades de lipdlisis y utilizacidn de glicerol se calcularon
por un método publicado con anterioridad por nuestro laboratorio (4).

Los datos se expresan en valores medios estimados =+ error estindar
de la estimacién (S. E. Estimacion). Las lineas de regresién se presentan
rodeadas de un espacio correspondiente al error estindar de la estima-
cién y se comparan mediante un test de ANOVA (Analysis of Varian-
ce) (11).



EFECTO DE LA INSULINA SOBRE EL METABOLISMO 139

LINEAS DE REGRESION : S.E. ESTIMACION

(N = 30 VALORES/LINEA)

Kok
AAA

4 Pay.

Hokk
. Pal.

cal.
C
ay.

AMOLES DE GLICEROL LIBERADO / Mg DE PROTEINA

T T T T T
0 60 30 120 180

MINUTOS DE INMCURACION

P vs. ¢ :kkk=p < 0,001
ay., vs. al. : & A A= p < 0.001

F1c. 1. — Efecto del embarazo y el ayuno sobre la liberacién de glicerol al medio
por el tejido adiposo de rata.

RESULTADOS Y DISCUSION

En la figura 1 se presentan las lineas de regresién del glicerol libe-
rado al medio por el tejido adiposo de los diferentes grupos experimen-
tales, en funcién del tiempo de incubacién. Cuando los animales estan
alimentados, la liberacién de glicerol es mayor en el tejido de las ratas
prefiadas (P,) que en el de los controles (C,)), lo cual concuerda con los
datos obtenidos anteriormente en nuestro laboratorio (3) y por otros
autores (6, 12). El ayuno produce un incremento en la lipélisis que es
muy aparente en el caso de las ratas prefiadas (P,,) mientras que en los
controles (C,,) es indetectable, indicando, de acuerdo con anteriores pu-
blicaciones (3) que el ayuno tiene un efecto mas drastico sobre el meta-
bolismo del tejido adiposo durante el embarazo que sobre el de los
animales virgenes.
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VALOREE MEDIOS ESTIMADOS * S.E. ESTIMACION
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Fi16. 2. — Efecto del embarazo y el ayuno sobre la utilizaciéon de glicerol por el tejido
adiposa de rata.

En la figura 2 se presenta la velocidad de utilizacién del glicerol por
el tejido adiposo de los animales experimentales cuando la concentra-
cién de glicerol en el medio era 35 mM. En los animales alimentados la
velocidad de utilizacién de glicerol es mayor en el tejido de las ratas
gestantes que en el de los controles. Estos resultados corresponden a
una mayor conversién de glicerol a acidos grasos y glicerol de glicéridos
en las prefiadas alimentadas, lo cual podria potenciar una aumentada
esterificacién de los acidos grasos en estos animales. Ello contribuirfa
al acimulo neto de grasa que se produce en el tejido adiposo durante
el embarazo (13, 14). Cuando los animales se someten al ayuno, la reutili-
zacién del glicerol se ve ampliamente reducida en los tejidos de los dos
grupos experimentales. Este descenso es especialmente patente en las
ratas prefiadas, ya que se inicia desde valores més altos (fig. 2). Esta
disminuciéon de la utilizacién del glicerol durante el ayunc en la rata
prefiada puede contribuir de forma apreciable al aumento de la llpOhSls
en dicha situacién fisioldgica (3, 6).
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Fic. 3. — Efecto de la insulina sobre la conversién de glicerol en acidos grasos por
el tejido adiposo de la rata preiada.

De todos los pardmetros estudiados, uno de los que presenta una
respuesta mas caracteristica a la insulina es la utilizacion de glicerol
para la sintesis de acidos grasos (fig. 3). Tanto en controles como en
prefiadas alimentadas, la insulina produce un incremento apreciable de
la sintesis de acidos grasos a partir de glicerol. Este efecto resulta mas
aparente en las prefiadas aunque no se observan diferencias estadisticas
entre los dos grupos de animales. Sin embargo, estos datos apoyarian
una mayor sintesis de acidos grasos a partir de glicerol en los animales
gestantes, dado que a causa de la pérdida de eficiencia de su insulina,
presentan unos niveles plasméaticos de esta hormona, mas elevados que
los de los controles (6, 7, 9, 13).
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Fic. 4. — Efecto de la adrenalina sobre la utilizacién de glicerol por el tejido adiposo
de la rata preiada.

En la figura 4 se presentan los efectos de una hormona lipolitica por
excelencia, la adrenalina, sobre la velocidad de utilizacidon de glicerol
«in vitro» por el tejido adiposo de los animales experimentales. Como
yva se habia descrito con anterioridad (14), la adrenalina reduce consi-
derablemente la utilizacion de glicerol por el tejido adiposo de los dos
grupos experimentales. Sin embargo, tras la incubacién con la hormona
la utilizacion de glicerol por el tejido adiposo es superior en las ratas
prefiadas que en sus controles respectivos. Este hecho podria permitir
a las prefiadas, aun en condiciones de fuerte estimulacién lipolitica, man-
tener unos niveles de reesterificacién superiores a los de los controles, a
la vez que una mas activa lipdlisis.
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Fi16. 5. — Efecto de la insulina y la adrenalina sobre la velocidad de lipélisis por el
tejido adiposo de la rata prenada.

En la figura 5 se presentan las velocidades de lipélisis correspondien-
tes a los tejidos de los animales alimentados, incubados en presencia de
las distintas hormonas. En condiciones basales, el tejido adiposo de las
prefiadas presenta una mayor velocidad de lipélisis que el de los contro-
les, observandose, sin embargo, una mayor sensibilidad del tejido de
los animales gestantes al efecto antilipolitico de la insulina. En respues-
ta a la adrenalina la lipélisis se aprecia también superior en el tejido
adiposo de los animales gestantes que en el de los controles. Esta mayor
sensibilidad del tejido de las ratas preiiadas, tanto a factores lipoliticos
como antilipoliticos podria ser responsable de una respuesta metabd-
lica acelerada de la madre ante distintas situaciones fisioldégicas y/o pa-
tolégicas en beneficio de los fetos y de su propia supervivencia.
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CONCLUSIONES

1. En condiciones basales, el tejido adiposo de las ratas prefiadas
alimentadas reutiliza una mayor cantidad de glicerol que el de sus con-
troles.

2. El ayuno reduce més drasticamente la reutilizacién del glicerol
en el tejido de los animales gestantes que en el de las ratas virgenes.

3. La sensibilidad del tejido adiposo a la insulina por lo que a la
metabolizacidén de glicerol se refiere, no es menor en las ratas prefiadas
que en las ratas controles.

4. La reutilizacion de glicerol en presencia de adrenalina es superior
en el tejido adiposo de los animales gestantes alimentados con relacién
a la observada para el tejido de los controles.

5. El tejido adiposo de las prefiadas alimentadas presenta una ma-
yor velocidad de lipdlisis, en condiciones basales, que el de sus contro-
les, a la vez que una mayor sensibilidad del proceso lipolitico a la in-
sulina y a la adrenalina.

6. Las diferencias observadas pueden contribuir al acimulo de gra-
sas durante el embarazo a la vez que permitir a la madre una respuesta
metabdlica acelerada cuando sus necesidades, o las de los fetos, lo re-
quieran.
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