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Resumen

Objetivos: Las gotas lipidicas son organulos celulares compuestos por un nucleo de lipidos neutros,
principalmente ésteres de colesterol y triglicéridos, rodeados por una monocapa de fosfolipidos y
diferentes proteinas. Son fundamentales en la regulacion del metabolismo de los lipidos y la
homeostasis energética. En el sistema nervioso su presencia es escasa y no esta bien documentada,
ni su papel en la desregulacion de lipidos ocasionada por mutaciones que causan
neurodegeneracion. Llevamos a cabo la caracterizacién de las diferentes gotas de lipidos en el tejido
neuronal de ratones de tipo salvaje y mutantes FUSDeltal4 mediante microscopia de dispersion
Raman estimulada (SRS).

Material y métodos: Generamos fibroblastos primarios de oreja a partir de diferentes modelos de
ratones que portaban mutaciones en genes implicados en la neurodegeneracion (FUS, TARDBP,
SOD1) y controles, comparando la abundancia, el tamafio, la distribucién y la respuesta a los
estimulos de las gotas de lipidos, mediante microscopia confocal, citometria de flujo y lectores de
placas. Finalmente, desarrollamos nuevas herramientas para estudiar la biologia de diferentes gotas
de lipidos mediante el etiquetado de una proteina asociada, PLIN2, con CRISPR/Cas9 en una linea
de células neuronales.

Resultados: Los resultados preliminares con las lineas de fibroblastos indican que diferentes
mutaciones afectan de manera diferente a la biologia de las gotas de lipidos. La microscopia SRS
indica que podria haber mas acumulacién de lipidos en la corteza motora de los ratones
FUSDeltal4.

Conclusion: Se estan realizando mas investigaciones en este proyecto y seran muy importantes en
el avance del conocimiento en la biologia de las gotas de lipidos.
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