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La obesidad es un trastorno multifactorial 
que incluye predisposición genética y 
exposición a un ambiente ooesogénico. La 
obesidad infantil ha aumentado drásticamente 
y representa un serio problema
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Explorar el uso de variantes moleculares de 
ghrelina plasmática y los niveles de 
adipoquinas en el manejo de pacientes 
infanto-juveniles con desordenes de peso 
corporal. Caracterizar variantes de genes que 
incrementan la susceptibilidad al desarrollo 
de alteraciones del peso corporal y 
mutaciones que causan obesidad monogénica 
para desarrollar paneles genéticos de 
utilidad clínica en nuestro país
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El Servicio de Nutrición recolectará datos de 
antecedentes familiares como obesidad, 
diabetes mellitus, hipertensión de los 
pacientes. Se caracterizarán las moléculas 
derivadas de ghrelina presentes en la sangre 
de pacientes por inmuno-captura. Los análisis 
genéticos se realizaran mediante la técnica 
de High Resolution Melting para identificar 
variantes alélicas de locis de interés

La ghrelinal -11 se une a GHSR, en forma 
indistinguible a la unión detectada para la 
ghrelina intacta. Y es inefectiva para 
estimular el apetito en animales saciados Se 
identificaron por PCR Tiempo Real HRM 
genotipos homocigotas mutados con 72en FTO, 
menos del 48en GNPDA2, GHRL. La técnica de 
HRM permite distinguir variantes en genes 
asociados a la obesidad.

En esta primera etapa del desarrollo del 
proyecto hemos realizado determinaciones en 
roedores y/ muestras humanas procedentes de 
personas sin obesidad (muestras controles). 
Además, estamos desarrollando métodos para la 
valoración hormonal que permitirán 
caracterizar nuevos biomarcadores

Figura 1. A: Secuencia de  gh re lina : En ro jo  se ind ican el g ru po  oc tan o ilo  y  las a rg in in a s , las cuales son suceptib les  al c liva je . B y  C: 
Perfiles de  FPLC de inm un ore ac tiv ida d  con tra  gh re lina  en p lasm a hum ano de tectados con ensayos contra la po rc ió n  N- o C- 
te rm ina l de  la gh re lina  (de Patterson et. al. 2005). D: Puesta a p u n to  de  la inm un oca p tu ra  usando un a n ticue rpo  com ercia l contra 
la gh re lina . El pane l m uestra los espectros de  MALDI-TOF MS para la mezcla de  m olécu las a la gh re lina  presentes en la premezcla, 
en estas condic iones la gh relina fu e  eficazm en te inm un oca p tu rad a  e n tre  el resto de  otras varian tes m olecu la res  un idas a FITC. E: 
Fotografías de  célu las H EK293T transfectadas con plásm idos que expresan GEHSR y lu e g o  incubadas en m ed io  de  cu ltivo  solo 
(izquierda), o con te n ien do  g h re lin a -f lu o re s c e n te  o g h re lin a l-1 1  fluo rescente . F: C om en tes de  calcio en  célu las H EK293T tran s­
fectadas con plásm idos que expresan canales de calcio y  GHSR y  luego expuestas a grad ien tes d e  po te nc ia l en presencia o en 
ausencia de  gh relina o gh re lin a l-1 1 . G : Ingesta de  a lim e n to  en respuesta a vehícu lo , gh relina o g h re lin a l-1 1  (0,2 pg /g  de  peso 
corpora l, in tra pe rito ne a l). a : p<0,05 vs inh ib ic ió n  induc ida  p o r gh re lina . * :  p<0,01 vs ingesta de  a lim e n to  en respuesta al vehícu lo .

119 Ministerio de Ciencia, Tecnología e Innovación


