Mecanismo de lipdlise e lipogénese
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O tecido adiposo € um tipo de tecido conjuntivo com propriedades especiais. Ele
possui muitos adipdcitos, células especializadas, que tém funcdo principal de reserva
energética para o organismo (triglicerideos), além de producéo de diversos horménios.

E sabido que o equilibrio entre o deposito e a mobilizagdo dos triglicerideos (ou
triacilglicerois ou TAG) no tecido adiposo é feito por via hormonal e via nervosa. Essas duas
vias sdo necessarias tanto para lipolise quanto para a lipogénse.

Sendo que a lipdlise consiste na obtencéo de energia (ATP) a partir dos triglicerideos
do nosso organismo por meio da oxidacdo dos acidos graxos, ou seja, a lipolise é a
metabolizacdo de gordura. J& a lipogénese € a sintese de acidos graxos e glicerol que serdo
armazenados subsequentemente no figado e no tecido adiposo. A lipogénese € regulada por
varios fatores, dentre os quais estdo os elementos nutricional, hormonal e genético.

A mobilizacdo dos &cidos graxos pode ocorrer em dois estados metabolicos distintos
devido a diferentes estimulos hormonais. Primeiro, faz mister comparar a relacdo entre
glicose, insulina e glucagon.

Sabe-se que o glucagon é liberado pelas células alfa de Langerhans em resposta a
diminuicdo da taxa de glicose no sangue e ira resultar numa agéo catabdlica para aumentar a
glicose e acidos graxos no sangue, isto €, uma resposta lipolitica. Por outro lado, a insulina é
liberada pelas células beta de Langerhans em resposta a aumento da taxa de glicose no
sangue ira resultar numa resposta lipogénica.

Portanto, quando o glucagon entra na corrente sanguinea ira estimular o receptor da
membrana plasmatica do adipdcito para ativar a proteina G e esta ativara o adenilato ciclase
(ou adenilil ciclase) que € uma enzima amplificadora, a qual transformara ATP em AMPc. O
aumento do AMPc ativara a PKA, gue é a proteina quinase dependente de AMPc. Lembrando
que a quinase é uma proteina que adiciona fosfatos de moléculas doadoras de alta energia
(como o ATP) para moléculas-alvo especificas.

A PKA basicamente atuara de duas formas: primeiro, ativando as proteinas chamadas

de perilipinas que sdo proteinas de transportes e elas mobilizam as reservas de TAG que estdo



contendo as goticulas de gordura; e a segundo, tem acdo de ativar a LHS (lipase horménio
sensivel) que é a principal enzima envolvida na lipdlise do tecido adiposo. A LHS quando
nao esta ligada ao fosfato esta desativada, mas a PKA ao adicionar o fosfato faz com que ela
catabolize os TAG das ligacbes 1 e 3 e produza 2 &cidos graxos e uma molécula de
monoacilglicerol (MAG) que ainda possui um &cido graxo ligado na posicdo 2. Porém, o
MAG vai ser catabolizado por outras lipases intracelulares e ird liberar o &cido graxo da
posicao 2 e um glicerol.

Quando o &cido graxo vai para a circulacdo é recepcionado pela albumina que ird
transporta-lo pelo sangue para o figado ou para o musculo a fim de que ocorra a beta
oxidagé&o.

Ressalta-se que a degradacdo e oxidacdo dos acidos graxos ocorrem no interior das
mitocondrias. Através da beta oxidacdo, os &cidos graxos formam acetilcoenzima A que no
produto final vai gerar uma grande quantidade de ATP (trifosfato de adenosina), isto &,
energia.

Por outro lado, a lipogénese pode ser explicada com a liberacdo da insulina pelo
pancreas e seu transporte via hematogénica ao adipdcito. Ela estimulara o receptor de
membrana para iniciar uma cascata intracelular que vai fazer a ativacdo da enzima fosfatase,
a qual retirara o fosfato da LHS e ira desativa-la. A refeicdo rica em acido graxo e glicose
também sera importante para a reposicdo da reserva de energia no organismo. Os &cidos
graxos livres absorvidos durante a ingestdo irdo chegar aos adipdcitos via circulacao
sanguinea e ao entrarem na célula sofrerdo uma reacdo quimica entre eles e o glicerol para
sintetizar TAG. E importante salientar que as fontes para formagdo do gliceral pode ser
provenientes da gliconeogénese que usou a glicose como substrato.

O glicerol também pode ir para o figado e & sofrera uma reacao inversa, isto &, ele vai
ser convertido pela GP (glicerolfosfatase) em G3P (gliceroldeido-3-fosfato) ao receber 1
fosfato a sua posicdo 3 carbono. A partir do G3P, o hepatécito pode formar a DHAP
(diidroxiacetona fosfato) que pode seguir trés caminhos diferentes: 1° ressentise de TAG no
figado: 2° glicolise; 3° gliconeogénese.

E sabido também que o tecido adiposo possui inervacio do sistema nervoso autbnomo
(SNA) e seus neurotransmissores sdo a adrenalina e a noradrenalina que tém efeito
estimulante sobre a lipase do tecido adiposo. Os adipOcitos possuem em suas membranas
plasmaticas receptores adrenérgicos que pertencem a classe de receptores ligados a proteina
G. Os receptores adrenérgicos sdo ativados por seus ligantes enddgenos, as catecolaminas:

adrenalina e noradrenalina. Os receptores adrenérgicos beta quando estimulados ativam o



mecanismo de lip6lise para o fornecimento de energia. A noradrenalina estimula o AMP
ciclico que ativara a LHS, permitindo a hidrdlise dos triglicerideos, o que promovera a
liberacdo de acidos graxos e glicerol. Por outro lado, os receptores adrenérgicos alfa quando
sdo estimulados podem inibir a lipdlise.
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