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Mecanismo clave en las células grasas
para proteger al organismo del exceso
energetico

Un equipo de investigacion espanol desvela como las células grasas,
llamadas adipocitos, logran expandirse de forma segura para almacenar
grasa y evitar danos en el cuerpo. Este avance abre la puerta a nuevas

soluciones para tratar problemas como la obesidad y otras
enfermedades metabolicas relacionadas con el exceso de grasa.
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Un equipo del Centro Nacional de Investigaciones Cardiovasculares
(CNIC), liderado por Miguel Angel del Pozo Barriuso, ha identificado un
mecanismo esencial en las células grasas o adipocitos que les permite
expandirse de manera segura para almacenar energia.

Este descubrimiento abre la puerta al
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desarrollo de nuevas estrategias
terapéuticas para combatir las
enfermedades relacionadas con exceso
energético cronico

Este proceso evita danos en los tejidos y protege al organismo de las
consecuencias toxicas de la acumulacion de lipidos en lugares
inadecuados. Los resultados, publicados en Nature Communications,
suponen un avance significativo en la comprension de las enfermedades
metabodlicas.

Ademas, este descubrimiento abre la puerta al desarrollo de nuevas
estrategias terapéuticas para combatir las enfermedades relacionadas
con exceso energeético cronico, como el sobrepeso, la obesidad, la
lipodistrofia y el sindrome metabdlico, y sus graves complicaciones
cardiovasculares y metabdlicas.

Los riesgos de almacenar grasa

En una sociedad caracterizada por el sedentarismo y dietas ricas en
calorias, el tejido adiposo posee un papel crucial en la salud metabdlica.
Los adipocitos tienen la capacidad de expandirse enormemente para
almacenar energia en forma de grasa, previniendo que el exceso
lipidico se acumule en 6rganos como el higado o las paredes de los
vasos sanguineos (especialmente los del corazon y cerebro), donde
podria causar danos irreversibles.

Sin embargo, este proceso no esta exento de riesgos: una sobrecarga de
grasa puede provocar la ruptura de los adipocitos, lo que liberaria su
contenido toxico y generaria inflamacion y alteraciones metabdlicas.
Este estudio se centra en como los adipocitos se adaptan para soportar
las tensiones mecanicas derivadas de su expansion para acomodarse a
la grasa acumulada.

Los adipocitos tienen la capacidad de
expandirse enormemente
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para almacenar energia en forma de
grasa, previniendo que el exceso
lipidico se acumule en érganos vitales

Para ello, el equipo analizo el papel de las caveolas, unas pequenas
invaginaciones en la membrana celular que actuan como sensores y
amortiguadores de estas tensiones.

“Cuando el adipocito acumula grasa y su superficie se somete a mayor
tension, las caveolas se aplanan, liberando un ‘reservorio’ de membrana
que permite que la célula se expanda sin romperse. Por contra, cuando
las reservas de grasa disminuyen, estas estructuras se reagrupan para
reducir el exceso de membrana y restaurar la estabilidad celular”,
explica Maria Aboy Pardal, primera autora de la investigacion.
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a: Adipocitos diferenciados in vitro, con acumulos de grasa (amarillo) y la proteina Cavi en su
membrana (magenta). Barra de escala: 100 micras. b: Imagen de tejido adiposo de raton.
Barra de escala: 100 micras. c: Ampliacion por microscopia electronica de una region similar
al recuadro negro, donde pueden verse las caveolas como invaginaciones de la membrana
(flechas). El adipocito modificado (con Cavi no fosforilable) acumula mas caveolas que se
deforman al no poder aplanarse en respuesta al almacenamiento de grasa (flechas azules).

Barra de escala: 500 nm. / CNIC

Caveolas: mas que un soporte

Ademas de proteger fisicamente a los adipocitos, las caveolas cumplen
un rol esencial en la coordinacion del metabolismo celular. Durante el
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proceso de expansion, detalla del Pozo Barriuso, “componentes
moleculares de estas estructuras viajan hacia otros compartimentos de
la célula, enviando senales que ajustan la actividad metabdlica al nivel
de reservas energeéticas. Esta capacidad de ‘comunicarse’ internamente
convierte a las caveolas en elementos clave para el funcionamiento
eficiente del adipocito”.

Ademas de proteger fisicamente a los
adipocitos, las caveolas cumplen un rol
esencial en la coordinacion del metabolismo
celular

Sin embargo, cuando estas estructuras faltan o no funcionan
correctamente, los adipocitos se vuelven mas rigidos, vulnerables a
rupturas y menos eficientes en la acumulacion de energia.

Como resultado, anade Aboy Pardal, “se genera inflamacion y se
compromete la salud metabdlica del organismo. Este fenomeno esta
relacionado con enfermedades como la lipodistrofia, una condicion en la
que los pacientes son incapaces de formar depositos grasos, lo que
deriva en alteraciones metabdlicas y cardiovasculares graves”.

Minimizar los danos

Asimismo, este nuevo trabajo destaca el papel de una proteina clave,
Caveolina-1(Cavi), en el proceso de reorganizacion de las caveolas. Esta
proteina necesita ser fosforilada (modificada quimicamente) en un
aminoacido especifico para permitir que las caveolas se aplanen
adecuadamente en respuesta a las fluctuaciones de tension mecanica
en la membrana celular.

‘ ‘ En un contexto de obesidad y sindrome metabdlico, este
mecanismo de proteccion es clave para minimizar los dafios en
el organismo ’ ,
Miguel Angel del Pozo Barriuso (CNIC)
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Los investigadores desarrollaron un raton transgénico que expresaba
una forma modificada de Cav1 que es incapaz de fosforilarse. En dicho
raton, es decir cuando la fosforilacion de Cavi no se produce, los
adipocitos no pueden expandirse correctamente ante la tension ejercida
por la acumulacion de grasa (ver imagen), lo que impacta
negativamente en su capacidad de almacenar energia y mantener la
integridad de la célula.

El fallo de este mecanismo tan basico conduce finalmente a la
lipodistrofia y sus graves consecuencias. “Estos resultados permiten
entender mejor como el tejido adiposo responde a las fuerzas
mecanicas asociadas con el exceso energético. En un contexto de
obesidad y sindrome metabdlico, este mecanismo de proteccion es
clave para minimizar los danos en el organismo", concluye del Pozo.
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