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Metodología

Diseño experimental in vivo
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Análisis:
ü Caracterización 

metabólica

ü Estrés de Retículo 

ü Autofagia



Metodología
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Resultados

Caracterización metabólica



C
al

o
ri

as
 c

o
n

su
m

id
as

 (K
ca

l/ 
90

 d
ia

s/
 a

n
im

al
)

CT FHFD CAF
0

2000

4000

6000

8000

10000
Kcal comida
Kcal bebidaA)

1.7x
* *

CT: Control
FHFD: Fructosa + HFD
CAF: Cafeína (A) Y (B) ANOVA una vía; * Vs CT; p<0,05

P
e s

o  
co

r p
or

al
 (g

)

CT FHFD CAF 
0

100

200

300

400

B)

P
e

s
o

 h
íg

a
d

o
/p

e
s

o
 c

o
rp

o
ra

l

C T F H F D  C AF    
0

1

2

3

4

5

 **
1 .1 9 x

C )

* * *

FHFD aumenta ingesta calórica produciendo un aumento de 
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Resultados
in vitro

CT: Control
FOPI: Fructosa, ácidos palmítico y oleico e 
insulina

Cafeína previene la acumulación de lípidos en Huh7D12

A
b

s
o

rb
a

n
c

ia
 O

R
O

 (
%

)

0

5 0

1 0 0

1 5 0

# # #

# # # #

A )

F O P I
C T C A F  1 m M

C A F  1 .5 m M
C A F  3  m M

T
ri

g
li

c
é

ri
d

o
s

 s
e

c
re

ta
d

o
s

(m
g

/d
L

)

0

5

1 0

1 5

*

# #

B  )

# #

(A) y (B) ANOVA una vía
* Vs cT; # vs FOPI; n=3/triplicados

Tinción Oil Red-O



m
R

N
A

 e
x

p
re

s
s

io
n

 L
P

K
/ 1

8
s

C T F O P I C AF    
0

5 0

1 0 0

1 5 0

2 0 0

2 5 0 *

F
K

 m
R

N
A

 l
e

v
e

s
/ 

1
8

s
  

(%
)

C T F O P I C AF
0

5 0

1 0 0

1 5 0

S
C

D
1

 m
R

N
A

 l
e

v
e

s
/ 

1
8

s
  

(%
)

C T F O P I C AF
0

5 0

1 0 0

1 5 0

**

F
A

S
 m

R
N

A
 l

e
v

e
s

/ 
1

8
s

  
(%

)

C T F O P I C AF
0

5 0

1 0 0

1 5 0

*** ***

C
h

R
E

B
P

 m
R

N
A

 l
e

v
e

s
/ 

1
8

s
  

(%
)

C T F O P I C AF
0

5 0

1 0 0

1 5 0

2 0 0

FOPI disminuye la síntesis de ácidos grasos

Resultados
in vitro

ChREBP

LPK

SREBP1c

FAS, 
SCD1

Fructosa Insulina

FA



p -m T O R

n
iv

e
l 

d
e

 p
ro

te
in

a
 (

%
)

C T F O P I C AF    
0

5 0

1 0 0

1 5 0

2 0 0

2 5 0

**
***

Cafeína induce activación de AMPK

m T O R

N
iv

e
l 

d
e

 p
ro

te
in

a
 (

%
)

C T F O P I C AF    
0

1 0 0

2 0 0

3 0 0

*

 P -A M P K

N
iv

e
l 

d
e

 p
ro

te
in

a
 (

%
)

C T F O P I C AF    
0

1 0 0

2 0 0

3 0 0

4 0 0
***
# #

 AMPK

N
iv

el
 d

e 
pr

ot
ei

na
 (%

)

CT FOPI CAF   
0

50

100

150

ANOVA una vía, * Vs cT, n=3/triplicados ANOVA una vía, * Vs cT; # vs FOPI; n=3/triplicados

Resultados
in vitro



Resultados

Efecto de la cafeína sobre el estrés de retículo 
en el modelo de esteatosis hepática



FHFD incrementa la fosforilación de IRE1alpha
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Vía IRE1α–XBP1

Resultados
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Resultados

Efecto de la cafeína sobre autofagia en el 
modelo de esteatosis hepática



Cafeína altera marcadores de autofagia  

ANOVA one way; * p<0,05; *vs CT
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Discusión-conclusión

in vivo in vitro

Esteatosis, TGL ↑
Cafeina = 

ChREBP, LPK ↑
FK, FAS, SCD1↑

Esteatosis, TGL ↑
Cafeina ↓
P-AMPK ↑
ChREBP, LPK =
FK =, FAS, SCD1↓

Caracterización metabólica
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IRE1-α

XBP1 XBP1s

p62

?

FHFD
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Efectos sobre el estrés de retículo y la autofagia

Discusión-conclusión

Estrés de 
Retículo
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