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5. EL FARMACO CARDIOPROTECTOR SERELAXINA REGULA EL LIPIDOMA, EL
METABOLISMO LIPIDICO Y EL PERFIL INFLAMATORIO EN TEJIDO ADIPOSO
VISCERAL DE RATA
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Resumen

Introduccion y objetivos: La serelaxina es un farmaco con una elevada eficacia terapéutica en enfermedad
cardiovascular. Debido a la relacion entre la disfuncion del tejido adiposo visceral y el desarrollo de
patologias cardiovasculares, el papel de relaxina-2 en la fisiologia de los adipocitos y en la secrecion de
adipoquinas, podria hipotetizarse que serelaxina regule el metabolismo del tejido adiposo visceral. Nuestro
objetivo fue evaluar el efecto de serelaxina sobre el metabolismo lipidico del tejido visceral de rata.

Métodos: Se trataron ratas Sprague-Dawley con 0,4 mg/kg/dia de serelaxina durante 14 dias usando bombas
osmodticas. El perfil lipidomico del tejido adiposo visceral de rata se analiz con cromatografia liquida de alta
resolucion acoplada a espectrometria de masas. Mediante PCR se determinaron los niveles de mRNA de las
enzimas lipoliticas hormone-sensitive lipase (HSL) y adipose triglyceride lipase (ATGL), del transportador
de acidos grasos Cd36 y el factor de necrosis tumoral ? (TNF?), interleucina (IL)-1?, chemerina y su
receptor.

Resultados: Serelaxina incrementa los niveles de 1 acido graso poliinsaturado, 6 lisofosfatidilcolinas y
disminuye 4 triglicéridos y dos ratios enzimaticos en tejido adiposo visceral de rata: el ratio entre el 4cido
graso 18:3/18:2 implicado en la actividad de la desaturasa ?6, y el ratio fosfatidilcolina
(16:1e/20:4)/fosfatidiletanolamina (16:1e/20:4) relacionado con la enzima fosfatidiletanolamina N-
metiltransferasa. La serelaxina modula la lipolisis del tejido adiposo visceral incrementando la expresion de
HSL y disminuyendo ATGL y Cd36. Serelaxina induce una correlacion positiva en tejido adiposo visceral
entre los niveles de mRNA de HSL y diferentes especies de diacilgliceroles, y de acidos grasos



monoinsaturados como el acido palmitoleico (estimulador de la lipolisis). Serelaxina causa un efecto
antiinflamatorio en tejido adiposo visceral disminuyendo la expresion de TNF?, IL-1?, chemerina y su
receptor.

Conclusiones: Estos resultados destacan el papel de serelaxina en la regulacion del lipidoma, funcion
lipolitica y en el perfil inflamatorio del tejido adiposo visceral. Considerando que la fisiologia del tejido
adiposo visceral participa en la patogénesis de la obesidad, sindrome metabdlico y enfermedad
cardiovascular, estos hallazgos muestran el potencial papel beneficioso de serelaxina como estrategia
terapéutica en obesidad y desordenes cardiometabdlicos.



