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INTRODUCCIO

La utilitzacié del glicerol per qualsevol teixit depén d'un enzim, la
gliceroquinasa, que catalitza la seva fosforilacié a a-glicerofosfat, que de-
pen de I'ATP. Aquest enzim s’ha trobat en diversos teixits (fetge, cor,
teixit adipds), els quals sén potencialment capagos de metabolitzar el
glicerol (BusLiTZ i KENNEDY !, ROBINSON i NEWSH OLME 2).

Estudis previs in vitro realitzats en el nostre laboratori (HERRERA i La-
Mas?) demostraven que un 75 % del glicerol-1-C* del medi d'incubacio
que era captat pel teixit adipds, es convertia a C*0, i a lipids-C* s’aillava
la major part d’aquests com a glicerol de glicérids.

Aquesta metabolitzacidé del glicerol in vitro era regulada per diferents
factors hormonals i nutricionals. Aixi, en preséncia de glucosa, l'epine-
frina redueix la captacié de glicerol pel teixit adipds i també la seva con-
versié a glicerol de glicérids (DoMINGUEZ i HERRERA %), mentre que la in-
sulina, administrada sola o juntament amb l'epinefrina, activa la capta-
ci6 del glicerol i el seu pas a acids grassos i a CO,, i la lipogenesi depén
de la preséncia de glucosa en el medi (KosCHINSKY et al.’; DOMINGEZ i
HERRERA ¢).
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A partir del quadre metabolic in vitro i del conegut efecte lipogenctic
de la insulina, s’intenta aclarir amb el present estudi la utilitzacié del gli-
cerol pels teixits de la rata in vivo, especialment quant a la incorporacid
a lipids, i 'efecte de la insulina sobre aquests parametres, en preséncia
i en abseéncia de glucosa. ’

MATERIALS I METODES

Rates femelles verges de la soca Wistar, alimentades ad libitum, de
168 +1 g de pes corporal, foren injectades amb 15 yCi/rata de glicerol-
U-C# (The Radiochemical Center. Amersham), equivalents a 10° dpm, per
via intravenosa.

Es prengueren mostres de sang als 10, 20 i 30 min. després de I'admi-
nistracié del tragador, i s’aillaren les VLDL (lipoproteines de molt baixa
densitat) en ultracentrifuga’. Els animals foren sacrificats per decapita-
cié als 30 min., i es recolliren els teixits que juntament amb el plasma
foren processats per a analitzar i purificar els lipids, segons el metode
de FoLcH et al3 i fraccionar-los en acids grassos lliures, acids grassos
esterificats i glicerol de glicérids. -

S’establiren tres grups experimentals de 5 rates com a minim per
grup. Un grup d’animals fou tractat amb una dosi tinica de 0,1 U.I. d'in-
sulina/200 g de pes corporal, per injeccio¢ intraperitoneal, i amb 0,4 g de
glucosa/200 g p.c. per mitja d'una sonda gastrica (grup I/+G). Un altre
grup de rates fou injectat amb 0,1 U.L. d'insulina/200 g p.c., i la glucosa
oral fou substituida per I'administracié d’aigua per sonda gastrica (grup
I). Finalment, el grup control (C) va rebre una injeccié intraperitoneal de
sali (CINa 0,9 %) i tractament oral amb aigua, en substitucié de la insuli-
na i la glucosa, respectivament. Al cap de 30 min. d’aquest tractament,
cada animal fou injectat amb glicerol-U-C!* com ja s’ha esmentat.

La hipoglucémia del grup I (HucGeT i NixoN?), deguda a la insulina in-
jectada, es restabli 30 min. després, en el moment en que s’'injecta el gli-
cerol marcat. (Taula 1.) Les dosis de glucosa i d’insulina administrades al
grup I+G permetien d’assolir una normoglucémia per compensacié du-
rant tot el periode previ a la injeccié del tragador. La insulinémia, de-
terminada per radicimmunoassaig ', en ambdds grups experimentals fou,
en canvi, significativament superior a la- del grup control (taula 1).
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TauLa I.— Nivells plasmatics de glucosa i d'insulina als diferents grups
experimentals en el moment d'injectar glicerol-U-C*

Grups experimentals

C I I+G
Glucosa (mg/100 ml) 118+4,27 107+423 108+6,99
N.S. N.S. (a)
Insulina (U/ml) 30,2+4,09 61,8+5,32 54,4+4,56
p<0,001 p<0,01 (a)

Valors expressats: mitjanaz+error estandard de la mitjana (a) P vs. C.

RESULTATS 1 DISCUSSIO

El glicerol-C* injectat desaparegué rapidament de la circulacio, car
als 10 min. només es troba un 10 % de la radioactivitat 1n_]ectada/ml de
plasma en els tres grups experimentals (fig. 1a).

Durant el temps d’observacié (10, 20 i 30 min.), la radioactivitat en el
plasma fou progressivament menor a partir del percentatge esmentat.
Aixo indica que el tragador fou captat pels teixits de la rata, i d'una ma-
nera especial pel fetge, on es recupera un 5,1 +0,67 % del C* als 30 min.
de la injeccié del glicerol marcat. No aparegueren diferéncies entre les
rates tractades amb I o I+G i els seus controls (fig. 1a).

Al mateix temps que es produia la captacié massiva del glicerol circu-
lant, s'observava un augment progressiu, encara que d’ordre inferior a la
desaparicid, de la radioactivitat plasmatica en forma de lipids-C* (fig. 1b).
Part del glicerol-C* captat pel fetge s’utilitza com a substrat per a la sin-
tesi de lipids, els quals serien parcialment segregats altra vegada al tor-
rent circulatori, sobretot com VLDL 1,

No s’apreciaren diferéncies significatives a causa de I'administracié de
petites dosis de glucosa i/o insulina quant a la utilitzacié de glicerol-C*
per a la sintesi de lipids totals circulants (figs. 1b i 2). Malgrat aixo, s’ob-
serva en el grup I+ G un augment del percentatge de glicerol-C** conver-
tit en acids grassos esterificats de VLDL, el qual és contrarestat amb
una disminucié de la quantitat de glicerol emprada per a la sintesi de
glicerol de glicérids (fig. 2).

La radioactivitat en lipids totals i en les diverses fraccions lipidiques
del fetge a partir de glicerol-C* no és afectada pel tractament descrit amb
insulina o insulina més glucosa (fig. 3).
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RADIOACTIVITAT DEL PLASMA DESPRES D'INJECTAR GLICEROL-U-CY
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En el muscul cardiac, en canvi, s’observa una disminucié significativa
en els lipids-C!* totals en el grup I respecte al C (fig. 4), la qual disminu-
cid correspon a uns nivells de radioactivitat disminuits en la fraccié de
glicerol de glicérids. En aquest teixit apareix, no obstant aixo, un aug-
ment significatiu de la radioactivitat en els acids grassos lliures del grup
I+G respectea Cial.

Convé fer notar que donades les disponibilitats de glucosa, la conver-
sio del substrat radicactiu a glucosa radioactiva i els efectes diferents de
la insulina sobre les captacions i metabolismes de la glucosa i del glice-
rol, és dificil atribuir les diferéncies trobades en el cor a accions directes
de I'hormona sobre la utilitzacié del glicerol.

L’efecte de 'administracié de la insulina s’observa especialment en
els lipids-C* aillats en el teixit adipds (fig. 5). La comparacié quantitativa
de les fraccions lipidiques originades a partir de glicerol-C* en els teixits
de la rata, en condicions basals, ja defineix el teixit adipds com el teixit
amb més capacitat per a la lipogénesi i l'esterificacié dels acids gras-
sos, car aquest és 1'anic teixit en el qual la fraccié d’acids grassos (sobre
tot els esterificats) supera la de glicerol de glicérids. En tots els altres
organs examinats és justament el glicerol de glicerids la fraccié lipidica
majoritaria.

Aquesta capacitat metabolica del teixit adipds per al glicerol, en con-
trast amb ¢l fetge i ¢l cor, ¢s potenciada encara cn el grup tractat amb
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insulina ja que tant els lipids-C¥ totals com els corresponents a acids gras-
sos esterificats i a glicerol de gliceérids es troben augmentats significativa-
ment respecte als controls (fig. 5). El grup I+ G presenta també uns ni-
vells de lipids marcats més elevats que els controls, perd no significatius.

No cal sorprendre’s d’aquest efecte de la glucosa en el grup /4G inhi-
bint l'accié lipogenetica de la insulina a partir de glicerol, car aquesta
hormona és altament sensible a la metabolitzacié de la glucosa, i un aug-
ment en l'assequibilitat d’aquest metabolit pot portar com a conseqiien-
cia una competicié amb el glicerol per a ser emprat com a substrat en la
sintesi d’acids grassos i de glicerol de glicerids.

Podem concloure, per tant, que les dades obtingudes en aquests ex-
periments in vivo concorden amb les observacions previes realitzades en
incubacions del teixit adipds in vitro en el sentit d’una incorporacié
del glicerol a acids grassos, la qual és potenciada per accié de la insuli-
na (DoMiNGUEZ i HERRERA ¢). No obstant aix0, en l'animal in vivo, una
considerable proporcié dels acids grassos sintetitzats en el teixit adipos
han de procedir no directament del glicerol, siné de la glucosa, donat
que és prou coneguda la rapida utilitzacié del glicerol com a bon subs-
trat gluconeogenétic per part del fetge i del cortex renal 2.
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