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Durante el periodo de transicidn, como una consecuencia del incremento de las demandas fetales, los &cidos grasos
almacenados se liberan del adiposito y son tomados por €l higado para cubrir 1os requerimientos de energia materna
paralaprefiez, lalactacion asi como los cambios draméticos endocrinos. En €l higado ellos pueden ser
reesterificados atriacilgliceroles y formar parte de una lipoproteina de muy baja densidad (Very low density
lipoproteins, VLDL) o desnaturalizado por |a beta oxidacién. Cuando la cantidad de écidos grasos que se incorporan
a higado excede la cantidad secretada u oxidada, los triacilgliceroles se acumulan en el adiposito provocando una
condicién conocida como higado graso o lipidosis hepatica. El higado graso es una condicion posparto que afectaa
lamitad de |as vacas lecheras en produccion en lalactacion temprana. La acumulacion de lipidos hepaticos tiene
efectos detrimentales en la salud, y los pardmetros de la produccién y la reproduccién. Las funciones hepéticas
ateradas debido alainfiltracion grasa esta asociada estrechamente con las fallas en €l sistemainmune, la reduccion
en lafertilidad y las enfermedades peri y posparto.

Recientemente se ha descubierto que |os acidos grasos regulan el metabolismo a través de unainteraccion con los
receptores activados por proliferadores peroxisomales (peroxisome proliferators activated receptors PPARS), los
cuales han emergido como un de los reguladores centrales de las interacciones nutriente-gene. Los PPARS son
receptores nucleares que han estado implicados como parte importante en € rol de la homeostasis de la energia, €l
sindrome de higado graso y las enfermedades metabdlicas. Se ha desarrollado un importante progreso en la
exploracién de la biologiadel PPAR, la cua sefiala nuevas estrategias para el control de enfermedades metabdlicas
en lavacalechera. El receptor activado por proliferador peroxisomal alfa (PPAR- afa) ha sido identificado como el
regulador de transcripcion mas importante de varios genes que participan en muchosy muy probablemente en todos
| os aspectos catabdlicos de las grasas, en € transporte de acidos grasos en la circulacién, su incorporacion hacia el
hepatocito, la union intracelular de écidos grasos por ligadura de proteinas, y la activacion de la acil-CoA sintetasa
entre otras funciones, asi como también el catabolismo por oxidacion-beta en el peroxisomay en la mitocondriay la
oxidacién-omega en los microsomas. Se ha demostrado también que el PPAR afaregulalaexpresion de varios
genes involucrados en la gluconeogénesis. Por lo tanto el PPAR alfa actlia como un regulador universal del
metabolismo de la energia que detecta cambios en €l estatus energético y los traslada como ajustes metabdlicos para
poder mantener la homeostasis. El PPAR alfa también influenciala expresion de numerosos genes que estan
involucrados en diversos procesos en € metabolismo de los aminoéacidos e interfiere con diversos pasos en a
respuesta inflamatoria al modular la expresion de las citoquinas, € receptor de las citoquinas, las moléculas de
adhesion y lafase aguda de |as proteinas.

El 2-metil-2 fenoxil-acido propionico (Hepagen'-Fatro) es € Unico activador de PPAR alfa en medicina veterinaria.
El 2-metil-2 fenoxil-acido propiodnico acttaincrementando y uniéndose a PPAR alfaregulando latrascripcion de
varios genes involucrados en el metabolismo lipido y de la glucosa. Como consecuencia, promueve la activacion del
mitocondriay la beta-oxidacion peroxisomal y la gluconeogenesis hepética. El incremento en la oxidacion lipidica
provoca una reduccion en la acumulacion de los triglicéridos en el hepatocito, recuperando la funcion hepéticae
incrementando la produccion de energia.

Laregulacion de genes involucrados en la gluconeogenesis intensifica la salida de glucosa hepética y restaura el
balance de energia. Las propiedades anti-inflamatorias de los PPAR ayudan ala vaca considerando las condiciones
inflamatorias que estan en juego durante la patogénesis del higado graso y otras muchas enfermedades. El 2-metil-2
fenoxil-acido propionico presenta también un efecto colerético y colagogo que son extremadamente Utiles para €l
tratamiento del higado graso.

El 2-metil-2 fenoxil-acido propidnico ha demostrado ser muy efectivo en el tratamiento del higado graso, cetosis,
acidosis, problemas digestivos, intoxicaciones y cuando hay desordenes hepaticos. Gracias a su amplio y especifico
efecto sobre el metabolismo de la energia, la coleresisy lainflamacion el 2-metil-2 fenoxil-acido propidnico
representa la primeralinea de terapia para €l tratamiento de los problemas metabdlicos.
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