Influencia de la dieta sobre las actividades fosforiladoras IBE
de glucosa en higado e intestino de rata Instituto de

Biologia

Andres Carmona, Beatriz De la Torre, Meris Casotto y Olga de Marcucci Experimental

Laboratorio de Bioquimica Nutricional y Metabolismo, Centro de Biologia Celular Instituto de Biologia Experimental e Instituto
de Medicina Experimental*, Universidad Central de Venezuela Apartado 47114. Caracas 1041A, Venezuela.

RESUMEN

BiogtimicCs

... después de todo no somos tan diferentes! para sus procesos anabodlicos.

INTRODUCCION

Los carbohidratos son los principales componentes de la dieta. Entre ellos, los almidones y el azticar de mesa
son los mas importantes para los humanos. Durante la digestion, los carbohidratos de la dieta son
convertidos en glucosa, la cual se absorbe en la zona distal del yeyuno y en el ileon. Tradicionalmente se ha
considerado que, después de la absorcion, el monosacarido es translocado, intacto, a traves de la mucosa
intestinal, hasta la sangre, quedando disponible para ser usada, por el higado y otros 6rganos, como fuente
de energia y como precursor para la sintesis de glucogeno y acidos grasos.

Multiples reportes sefalan que los enterocitos, ademas de la maquinaria para absorber y translocar al
plasma el azucar de la dieta, poseen el complemento completo de enzimas glucoliticas. En consecuencia,
durante la asimilacion de la glucosa ocurre la particion del azGcar que ingresa a los enterocitos entre su
transporte al plasma (con participacion del transportador GLUT 2) o su conversion a lactato (maquinaria
glucolitica).

Se ha determinado que el higado posee una limitada capacidad para utilizar la glucosa de la sangre,
prefiriendo a los sustratos glucogenicos para la sintesis del glucogeno y los acidos grasos. Frente estos
hallazgos se ha postulado la teoria de la ruta indirecta de la sintesis del glucogeno hepatico, segun la cual,
para que ocurra la deposicion del glucogeno, se requiere de la participacion de la ruta de la gluconeogénesis.
Ello significa que la glucosa debe metabolizarse hasta un intermediario de tres carbonos (presumiblemente el
lactato) antes de servir como precursora del glucogeno.

La hipotesis central de nuestro estudio considera la posibilidad de que el intestino delgado contribuya al
metabolismo inicial de la glucosa procedente de la dieta y provea al higado de un precursor como el lactato,
utilizado con alta eficiencia para el anabolismo hepatico.
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DISENO EXPERIMENTAL

Animales y dietas: Ratas macho (Sprague Dawley) fueron alimentadas con ratarina o con dietas
purificadas a base de glucosa(G), sacarosa (S), alimidén (A) o caseina (C). En algunas ocasiones
el agua de beber fue substituida por solucion de glucosa al 5% (SG). Después de anestesiarlos,
los animales sirvieron de donantes del intestino y el higado, para la estimacion de la capacidad
de homogenatos para fosforilar la glucosa.

El sobrenadante post-mitocondrial de mucosa intestinal e higado se us0 para determinar,
espectrofotométricamente, la actividad de hexoquinasa (Glucosa 1 mM) y la capacidad
fosforilativa total (Glucosa 100 mM); la actividad de hexoquinasa se estimo por diferencia. Como
enzima accesoria se uso glucosa 6-P deshidrogenasa de Leuconostoc mesenteroides.

La fosforilacion de la glucosa en los mamiferos, es catalizada por una familia de isoenzimas (hexoquinasas I-1V; HQ) de diferente Km para el azucar. En los
hepatocitos y celulas B-pancreaticas se encuentra la glucoguinasa (GQ; HQ 1V) de Km elevado (12-20 mM). Hemos observado que GQ esta presente en el
Intestino delgado y podria contribuir a la produccion de lactato durante la absorcion del azucar. En este trabajo se determing el efecto de la dieta (ratarina R;
60% de glucosa G; sacarosa S; almidon A; caseina C), suministrada ad libitum, sobre las actividades de HQ y GQ en homogenatos de higado y mucosa intestinal
de rata. El suministro de glucosa (5%) en el agua de beber (SG) tambien fue evaluado en las dietas con R y G. Las actividades de HQ (Glucosa 1 mM) vy la

Iy Sioduina o capacidad fosforilativa total (CFT: Glucosa = 100 mM) se determinaron enzimaticamente. GQ se estimo por diferencia. En el grupo control (R) yen S, Ay C, la
l Metabolismo ﬁ_‘ﬁ? GQ hep’tica fue un 85% de la CFT, mientras que en G, GSG y RSG un 66%. La HQ intestinal alcanzé en los grupos R, GSG, Ay C un 87% y en RSG un 30% de
N\ 7 la CFT. La GQ en G, S, aumento, pero una menor magnitud. La presencia de GQ en el intestino delgado y su expresion diferencial de acuerdo a la dieta, abren la
posibilidad de que dicho organo contribuya al metabolismo inicial de la glucosa procedente de la dieta y provea al higado de un precursor (lactato) muy eficaz
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CONCLUSIONES

v La GQ es la enzima que hace la mayor contribucion a la CFT hepatica, fluctuando entre el 66% (Glucosa) y el 93% (Sacarosa). En contraste,
en el intestino, la HQ hace la mayor contribucion a la CFT, mientras que GQ tuvo una contribucion menor que fluctué entre el 2% (Ratarina)
y el 23% (Sacarosa).

v En la dieta Ratarina + SG se produjo en el intestino un marcado incremento en la actividad de GQ, llegando a representar un 63% de la CFT.
Asimismo, se observo una disminucion significativa de la HQ y un incremento de la CFT. En el higado, la CFT no se modifico, incrementandose
la HQ y disminuyendo la GQ. Con la dieta de Glucosa + SG, en el intestino aumento diferencialmente la HQ disminuyendo la GQ, mientras
gue en el higado hubo un aumento diferencial de todas las actividades de fosforilacion.

v/ Teniendo en cuenta la alta capacidad que posee la mucosa intestinal de realizar glucolisis, de la modificacion en la particion de la glucosa
absorbida en respuesta a diversos tratamientos, y la induccion diferencial de GQ, el intestino delgado se perfila como el principal surtidor de
lactato para el anabolismo hepatico
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