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Resumen : Las mioquinas son moléculas secretadas por las células musculares esqueléticas y recientemente
se han relacionado con beneficios en la salud, producto del ejercicio y/o la actividad fisica. La interleuquina-6
(IL-6), la musclina, la miostatina, la folistatina, la proteina 1 similar a la folistatina, y la apelina constituyen
ejemplos de mioquinas identificadas, que se asocian, principalmente, con una disminucién en la resistencia a
la insulina, asi como con propiedades antiinflamatorias. A pesar de que la relaciéon causal entre la actividad
fisica y los beneficios en la salud es clara, poco se conoce acerca de los mecanismos que median estos
procesos. El objetivo de la presente revision es exponer los mecanismos, hasta ahora descritos, que
fundamentan la asociacién entre la actividad fisica o el ejercicio, las mioquinas y la salud.
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MIOKINES: MEDIATORS OF THE EFFECTS OF PHYSYCAL

EXERCISE IN HEALTH

Abstract: Myokines are molecules secreted by skeletal muscle cells that have been recently linked with some
well-known health benefits from exercise and physical activity, such as reduction in insulin resistance and
inflammation. Examples of these molecules are interleukin-6 (IL-6), musclin, myostatin, follistatin, follistatin
like protein 1 and apelin. Although there is a clear causal relationship between health and physical activity or
exercise, little is known about the actual mechanisms behind it. The fundamental aim of this review is to
present the current knowledge that justifies this positive association between physical activity or exercise,

myokines and health.

Key words: Exercise, interleukin-6, myostatin, insulin resistance, inflammation.

Source: MeSH.

INTRODUCCION

:Se ha preguntado cdmo es que el ejercicio ejerce
efectos positivos sobre la salud? Este es un
cuestionamiento que los cientificos se han
realizado desde hace mucho tiempo y es hasta en
los dltimos afios que se empezaron a dilucidar los
posibles mecanismos involucrados. Como parte de
los beneficios del ejercicio sobre la salud se
encuentran los siguientes [1]:

Aumento de la oxidacién de tejido graso.
Incremento de la sensibilidad a la insulina.
Aumento de la actividad antiinflamatoria.
Hipertrofia muscular.

Apardamiento de tejido graso.

SAN O B

Las mioquinas son consideradas actualmente como
un elemento fundamental que media en las
acciones del ejercicio sobre la salud [1]. El muisculo
es un tejido constituido por células musculares y
otras células de tejido conectivo, sin embargo, el
término mioquina hace referencia a una proteina
sintetizada y secretada por una célula muscular
esquelética. Puede ejercer su accién por via
autocrina, paracrina o endocrina [2]. Se han
descrito multiples mioquinas, y dia a dia son
descubiertas aun mas utilizando distintos
protocolos y evaluando el efecto que pueda tener
la contraccién muscular sobre su secrecién [3].

Dentro de las principales mioquinas conocidas
actualmente se encuentran: IL-6, musclina,
miostatina, folistatina, proteina 1 similar a la
folistatina (Fstl 1), apelina e irisina [1], sin
embargo, el papel de la irisina en humanos no es
claro [4,5]. Las caracteristicas bioquimicas de estas
mioquinas se detallan en la tabla 1.

Tabla No. 1. Caracteristicas bioquimicas de las
principales mioquinas [1].

Mioquina Numero de Peso Molecular (kDa)

Aminoacidos

IL-6 YAV 22-27
Musclina 130 11

Miostatina 109 52

Como parte de los hallazgos mas sobresalientes del
musculo esquelético, como Organo secretor de
mioquinas, se encuentra su relacién con el
sindrome metabdlico (SM). Este retne condiciones
de riesgo cardiovascular, como: obesidad,
hiperglucemia, dislipidemia, hipertension arterial y
resistencia a la insulina, lo que representa un alto
costo de inversion en salud publica [6]. Desde hace
poco mas de una década, se incremento la
investigacion que pretende aclarar los mecanismos
fisiopatolégicos implicados en la clinica
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desarrollada en el SM, las variaciones en los
factores genéticos y ambientales que convergen en
él, los marcadores sistémicos que mejorarian el
diagnostico de pacientes y las dianas terapéuticas
que cambiarian su prondstico [6,7]. Dado que la
contraccién del musculo esquelético, estimula el
transporte de glucosa hacia el interior de las
células, el ejercicio fisico tiene un efecto
beneficioso sobre el SM, lo que es dependiente de
la intensidad y frecuencia de la actividad fisica
[8,9].

Este articulo tiene como propésito sintetizar las
principales mioquinas descritas y sus principales
mecanismos fisioldgicos relacionados con la
actividad fisica regular.

METODOS

Para abordar el tema planteado y completar este
trabajo, se realiz6 una busqueda bibliografica
exhaustiva, utilizando fuentes primarias como
libros (monografias) o revistas convencionales
(publicaciones periédicas o seriadas) con
informacién novedosa en referencia a la tematica
que rige esta investigacion. Con la excepcion de
algunas referencias, que aun se consideran
paradigmaticas en el tema, se procurdé consultar
fuentes bibliograficas de menos de 7 afios de
antigiiedad. Para la obtencion de la informacion, se
indagd bibliografia de catalogos, bases de datos
(Pubmed, Scielo), buscadores y webs en internet,
que constituyen fuentes secundarias. Con el
programa Power Point® de Office 365, se
elaboraron las figuras que se incluyen en esta
revision.

INTERLEUQUINA 6

La IL-6 es producida por diferentes tejidos y fue la
primera mioquina que se descubri6 secretada al
torrente sanguineo debido a la contraccion
muscular [1]. Asi, ademas de ser sintetizada por
células del sistema inmune y adipocitos, también lo
es por mioblastos, cultivos de miotdbulos humanos
y células madres musculares asociadas. En la
actualidad, la isoforma muscular de la IL-6 es
considerada una sustancia antiinflamatoria y
reguladora de la respuesta inflamatoria aguda,

dado que facilita la liberacion del antagonista de la
IL-1R 'y también de la [IL-10, ambos
antiinflamatorias; al mismo tiempo inhibe la
produccion del factor de necrosis tumoral alfa
(TNF-a) en humanos [10].

La IL-6 se descubri6 por casualidad como una
mioquina debido a la observacién de que se
incrementaba de manera exponencial 'y
proporcional al tiempo e intensidad del ejercicio y
a la cantidad de masa muscular de los sujetos
[11,12]. Se ha demostrado consistentemente en
humanos el aumento en la concentracion
plasmatica de IL-6 durante el ejercicio hasta
niveles de 100 veces su concentraciéon basal en
plasma, aunque incrementos menos dramaticos
son mas frecuentes [2]. Asimismo, a diferencia de
como sucede en la sepsis, la respuesta de
citoquinas para el ejercicio no es precedida por un
aumento en plasma del TNF-a, lo que sugiere que
un aumento aislado de la IL-6 se relaciona mas con
el metabolismo y un efecto antiinflamatorio que
con un proceso inflamatorio [13].

La IL-6 se une a su receptor (IL-6R) y este a su vez
al transductor de sefial gp 130 ubicado en la
membrana celular. Existen IL-6R
mayoritariamente en el tejido adiposo, el musculo
esquelético e higado. El IL-6R puede ser un
receptor de membrana o encontrarse en forma
soluble en el liquido extracelular, siendo el efecto
de la IL-6 dependiente de la disponibilidad de
ambas formas. La via de sefializaciéon (Fig. 1)
asociada al receptor soluble se relaciona
predominantemente con efectos inflamatorios,
mientras que la asociada con el receptor de
membrana con antiinflamatorios [14,15].

Al contrario de lo que se consider6 al principio, el
incremento en los niveles de IL-6 durante el
ejercicio no es consecuencia de una respuesta
inmunolégica debido a la lesién en los musculos
que se contraen [16]. Trabajos posteriores
demostraron que los niveles de ARNm de la IL-6 en
monocitos, no aumentan como resultado del
ejercicio; hoy se sabe que las células musculares,
son la fuente principal de la produccion de la IL-6
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durante el ejercicio [17]. Sin embargo, se ha
documentado un papel de la IL-6 en Ia
regeneraciéon de las fibras musculares dafiadas, al
promover la activacion de células satélite, las que
incrementan la regeneracién de los miotubulos
durante el ejercicio extenuante y prolongado [18].

Se ha observado que durante el ejercicio aumenta
la sintesis de 6xido nitrico (NO), el cual incrementa
la transcripcion del gen de IL-6 en el musculo
activo, por medio de modificaciones de o6xido-
reduccion o por nitrosacion de proteinas nucleares

o citoplasmaticas [19]. En un estudio se demostro
que la inhibicién farmacoloégica de la produccion de
NO durante el ejercicio, atenu6 el aumento de los
niveles de ARNm de IL-6 en el musculo esquelético
humano. Ademas, se evidencid que la infusion intra
arterial prolongada de NO exé6geno fue
acompafada por aumentos en el ARNm de IL-6
contenido en el musculo esquelético en reposo
[19].
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Figura No. 1. Via de sefializaciéon y acciones de la IL-6. La sefializacién inicia al unirse la IL-6 a su receptor y al gp130, esto
desencadena la fosforilacion de la subunidad de tirosina de este receptor, activando la JAK-quinasa en su dominio intracelular [18],
lo que provoca, a su vez, la activacién de AMP-kinasa y/o PI3-kinasa iniciando vias de sefializacién que median los efectos
fisiolégicos de la mioquina. Elaboracién propia, basado en [2,11,13,20].

Como respuesta al entrenamiento fisico, los niveles
de IL-6 plasmatica, en reposo, estan regulados a la
baja, mientras que la expresion de IL-6R esta
regulada al alza [21]. En respuesta al
entrenamiento, el contenido basal de ARNm de IL-
6R en el musculo aumenta aproximadamente un
100%. De este modo, con el entrenamiento, la
regulacion a la baja de IL-6 esta parcialmente
contrarrestada por el incremento en la expresion
de IL-6R, con lo que se consigue aumentar la
sensibilidad a la IL-6. La inactividad fisica llevara al

musculo esquelético a desarrollar resistencia a IL-
6 y a presentar niveles circulantes basales elevados
de esta, lo que podria estar relacionado con el
desarrollo de la resistencia a la insulina [1,21].

Existen indicios de que la IL-6 es capaz de modular
en el sistema nervioso central el apetito y la
ingesta, lo que especialmente relevante en la
regulacion a corto plazo de la ingesta post -
ejercicio  [14]. Asimismo, actiia “sensor de
energia”, tanto la expresion de ARNm de IL-6
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intramuscular como la liberacién de la proteina,
estdn  exacerbados cuando el glucogeno
intramuscular estd comprometido, sugiriendo que
la IL-6 estd relacionada con el contenido de
glucégeno. Numerosos estudios muestran que el
incremento plasmatico de IL-6, causado por el
ejercicio, es atenuado por la ingesta de glucosa
[22].

Otra accion de la IL-6 se encuentra relacionada con
la grasa parda. Esta ha sido descrita no solo en
neonatos sino también en humanos adultos [23], y
se asocia con la termogénesis y un aumento del
metabolismo [24]. El aumento de la IL-6 producto
del ejercicio activa la grasa parda y provoca el
apardamiento de la grasa blanca [11], generando
un aumento del gasto energético.

La circulacién hepato esplénica remueve la IL-6
durante el ejercicio, este podria constituir el
mecanismo que limita los efectos negativos de una
elevacion crénica de la misma [25].

MUSCLINA

La musclina es una hormona peptidica que se
produce en respuesta a la actividad fisica en el
musculo esquelético, secretandose a la circulaciéon
sistémica. Presenta similitud con la familia de
péptidos natriuréticos (NP). Sus principales
acciones se han detectado en el propio musculo e
higado [26,27], por lo que su secrecion esta
involucrada con un aumento en la sensibilidad a la
insulina y del metabolismo hepatico y graso [8].

En condiciones in vitro e in vivo, se ha demostrado
que disminuye la resistencia a la insulina al alterar
la fosforilacion de la proteina quinasa B (Akt) [26].
En modelos animales se determinaron los niveles
de musclina en el musculo esquelético, en ayunas y
tras alimentarse, registrandose un aumento en su
concentracion tras la alimentacion. Al inducir
diabetes en ratones por medio de estreptozotocina
se observé una disminuciéon en la expresion de
ARNm de musclina [27]. In vivo una
sobreexpresion de ARNm de musclina, se asocia
con insulinoresistencia y obesidad, lo cual no se ha
comprobado en humanos [8].

Ademads, es de interés particular la posible
determinacion de la musclina como factor
influyente en la resistencia al ejercicio. En ratones
a los que se les inhibié la secrecion de musclina se
demostré una reduccion de la tolerancia frente al
ejercicio. Tras administrar musclina exégena
mejor6d el rendimiento del animal [28,29]. Este
efecto sobre la mejora en la resistencia fisica
mediada por la musclina, sugiere su participacion
en el incremento de la biogénesis mitocondrial y
otros semejantes a una potenciacién de la accion
de los NP cardiacos (Fig 2.), como la angiogénesis,
la lipélisis y el apardamiento de grasas [29]. No
obstante, el papel de la musclina en el metabolismo
de la glucosa aun es un terreno de poca
exploracion, y es necesario esclarecer si es posible
o no un traslado de las situaciones descritas al ser
humano.

Ademas. deben aclararse los efectos que la dieta, el
segmento corporal activado, y los planes de
ejercicio, continuo o en intervalos, ejercen sobre la
regulacion de la musclina [8,27].

MIOSTATINA

La miostatina se sintetiza como una proteina
inmadura, por reduccién proteolitica mediada por
la furina, se separa en un péptido latente asociado
(LAP) cuya secreciéon tiene efectos auto y
paracrinos y un péptido maduro de secrecion
endocrina. A pesar de que ambas formas se liberan
a la circulacién, dnicamente el segundo péptido
interactia con receptores de actina tipo IIB
(ActRIIB) y el receptor de TGF-B tipo I (ALKS5),
relacionandose con un papel en la regulacion de la
masa muscular [30].

En el cromosoma 2, se encuentra el gen encargado
de la sintesis de la miostatina, al aumentar la
concentracion de la glucosa y del palmitato, se
activa la transcripcion de este gen dando lugar a
cascadas intracelulares que reprimen la via de
sefializacién que regula el metabolismo glucosidico
mediado por insulina. Por otro lado, cada vez es
mas claro, que un aumento en la miostatina esta
implicado en los mecanismos genéticos y
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epigenéticos que disminuyen la masa muscular (Fig. 3) [30-32].
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Figura No. 2. Via de sefializaciéon y acciones de la musclina. La expresion de ARNm de la musclina se relaciona con la
activacién/fosforilaciéon de Akt inducida por insulina y dependiente de Ca*2. Cuando se activa, la fosforilacién nuclear de FoxO1 lo
trasloca al citoplasma, permitiendo la liberacién del gen que inhibe la transcripcién de musclina (OSTN). La musclina se une a
receptores de aclaramiento del NP (NRPC), disminuyendo la eliminacién de NPA y NPB, éstos aumentan la concentraciéon de GMPc,
por lo tanto, 1a musclina potencia los efectos del NP y la concentracién muscular de GMPc. Sus efectos incluyen aumento en las vias
de sefializacion del NO y del PGC1-alfa dependiente de la biogénesis mitocondrial. La actividad fisica favorece la fosforilacion de la

AKkt. Elaboracion propia, basado en [28,29].
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Figura No. 3. Via sefializacion y acciones de la miostatina. El aumento de la miostatina debido a la activacién de ChREBP y SREBPIc,
o bien, al incremento de miR-1, inhibe Akt. Esta inhibicién activa a Fox01, desfosforildndolo, de manera que se desplaza hacia el
nucleo. En el ndcleo celular, FoxO1 favorece la expresion de ARNm de las ligasas de ubiquitina. E3, las cuales activan la via de
degradacién proteica proteosomal, disminuyendo la masa muscular. Otras vias descritas de esta sefializacién no indicadas en la
figura, incluyen el efecto inhibitorio de la miostatina sobre la hormona de crecimiento y del factor de crecimiento similar a la
insulina I (IGF-I), también mediadas por la inhibicién de Akt. Elaboracion propia, basado en [30,31].
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Se ha determinado que hay un incremento de
miostatina favorecido por el entrenamiento de
resistencia y que su decremento, aumenta la masa
magra y la formacion 6sea [31]. Esta mioquina,
antes conocida como factor de crecimiento y
diferenciacion 8 (GDF-8), es altamente versatil y
esta implicada en patologias como la enfermedad
pulmonar obstructiva crénica y la diabetes tipo II.
Especificamente, es fundamental en el control del
crecimiento y desarrollo del musculo esquelético;
alteraciones genéticas que la sobreexpresan se
ligan a resistencia a la insulina, asi como la pérdida
de masa muscular [32]. Por el contrario, ante
inhibiciones hay un aumento dramatico en la masa
del musculo esquelético por hipertrofia e
hiperplasia muscular [33].

Recientemente, las investigaciones se dirigen a
esclarecer el papel que tiene en el metabolismo de
carbohidratos y lipidos, y por tanto su relaciéon con
el SM [34], asi como a su accién en otros tejidos
donde se secreta como el musculo cardiaco y el
tejido adiposo [20]. En pacientes obesos se ha
registrado una mayor expresion de miostatina en
el tejido adiposo y en el musculo esquelético,
ademas de un aumento en la resistencia a la
insulina, proporcional a la concentraciéon de la
mioquina. Se ha planteado la posibilidad del uso de
miostatina como diana terapéutica en el
tratamiento de enfermedades que generan
hipertrofia e hiperplasia muscular, sarcopenia o
pérdida de la densidad 6sea [35].

APELINA

En el 2014, se describi6 por primera vez a la
apelina como una mioquina, demostrando un
aumento de la sintesis de esta proteina en el
musculo esquelético durante el ejercicio [36].

Anteriormente se habia identificado en tejido
adiposo y cardiaco, asi como en cerebro y pulmoén
[36]. La apelina es secretada al plasma como
preproapelina, una proteina de 77 aminodcidos,
que posee diversos sitios de corte. La isoforma que
se encuentra en mayor cantidad en plasma
corresponde a la piroglutamato de apelina. Esta es

el ligando endégeno de los receptores de apelina
(APJ]) asociados a proteinas Gqy Gi (Fig 4.) [37,38].

Antes se consideraba a la apelina como una
adipoquina. Se habia establecido que al realizar
ejercicio disminuian los niveles séricos de apelina,
y se reconocia como un factor a favor de la
obesidad [39]. Sin embargo, actualmente se cree
que a nivel de musculo aumenta la sensibilidad a la
insulina. En un estudio realizado en ratas se indujo
resistencia a la insulina con una dieta alta en
grasas, y se observdo un aumento tanto en los
niveles séricos de apelina, como en tejido adiposo,
y en algunos grupos musculares. Estos niveles se
redujeron al someter a las ratas a ejercicio, con lo
que disminuyd la resistencia a la insulina, ademas
se registré un aumento en la sintesis muscular de
apelina. En el estudio concluyen que el ejercicio
tiene un efecto tejido dependiente, y que a nivel de
musculo esquelético disminuye la resistencia a la
insulina [40].

Estos efectos tejido especificos han sido bien
documentados respecto a la fibrosis en diferentes
organos. A nivel renal se observa que disminuye la
fibrosis, por medio de inhibicién de receptores del
factor de crecimiento transformante Beta (TGF-3).
Por una via similar, junto con un aumento en la
producciéon de NO, se ha observado reversion de la
fibrosis en el miocardio. Por otro lado, a nivel
hepatico se ha observado como la endotelina y la
angiotensina Il aumentan la sintesis de la apelina
en hepatocitos humanos, promoviendo la sintesis
de colageno y por ende fibrosis [41].

En otro estudio con tres grupos de ratas, sanas
(control), hipertensas sedentarias, e hipertensas
sometidas a ejercicio, se evidenci6 que la
hipertension arterial disminuye los niveles séricos
y cardiacos basales de apelina. En el grupo de
ejercicio aumentaron los niveles cardiacos y
séricos de apelina, con respecto a las ratas
hipertensas sedentarias, sin embargo, al comparar
contra los controles, los niveles cardiacos fueron
menores. Ademads, se demuestra como los niveles
de ARNm de APJ] en tejido miocardico eran
mayores en las ratas hipertensas sometidas a
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ejercicio, con respecto a las ratas control, lo que
indica un aumento en la sensibilidad a la apelina
producto del ejercicio [42].

Espacio
extracelular

Citoplasma P,

Recaptur‘a

Y miisculo

Funciones metabélicasy de | |
proliferacién dependientes

_ deltejido

de glucosa en [
tejido adiposo

| esquelético/”

: I;ontractlbllldad .
i cardlaca

Figura No. 4. Via de sefializacién y acciones de la apelina. La sefializacién inicia al unirse la apelina a su receptor, esto desencadena
la activacién de proteinas Gi y Gq, lo cual activa vias de sefializacién secundarias. Asimismo se muestran efectos fisioldgicos
secundarios a la activacién del receptor de apelina. Elaboracién propia, basado en [37,38].

Como ya se ha evidenciado, la apelina y sus
receptores poseen un papel importante en la
homeostasis corporal. Al describir esta mioquina
esta mioquina, como inducida por ejercicio, se
abren nuevas posibilidades terapéuticas, enfocadas
a los beneficios en el sistema cardiovascular [43].

Folistatina y Fsti1

La folistatina y el Fstll tienen su origen en la
familia de genes de la folistatina. Estos péptidos
son inhibidores endégenos de la familia del TGF-3.
Especificamente la folistatina fue descrita por
primera vez en 1987 como una molécula de 228
aminodcidos, producida en los foliculos ovaricos
que inhibe a la activina [44]. Se expresa ademas en

diversos tejidos glandulares y en musculo
esquelético [45]. También se ha descrito como un
inhibidor de la miostatina, cuyo mecanismo ya fue
explicado en esta revision [46].

Se ha evidenciado cémo el ejercicio aerdbico
aumenta los niveles séricos de folistatina, y como
el aumento de esta es dependiente de la intensidad
del ejercicio y la contraccién muscular. A pesar de
esto, se documento que el 6rgano responsable de la
elevacion sérica de folistatina, durante y posterior
al ejercicio, es el higado y no el musculo activo
[47]. Con base en este hallazgo, y a pesar de
considerarse a la folistatina como una
hepatoquina, se pone en evidencia la comunicacion
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cruzada entre el musculo esquelético y el higado
durante el ejercicio, ademas de abrir nuevas lineas
de investigacién, para explicar al ejercicio como
tratamiento del SM [48].

La Fstll presenta una estructura similar a la
folistatina, con los mismos sitios de unién a TGF-13;
sin embargo, son diferentes funcionalmente [44].
Se ha descrito su produccion en musculo
esquelético y cardiaco. En musculo cardiaco se ha
evidenciado aumento en las concentraciones de
Fstl 1 como contraparte reguladora de procesos
isquémicos e inflamatorios [49]. Una explicacion
mas detallada de la accién de Fstll en miocardio
escapa del objetivo de esta revision.

El ejercicio aerdébico incrementa la sintesis de Fstl1
en musculo esquelético. En seres humanos, se
observo producto del ejercicio, un incremento
sérico de hasta 1.2 veces en los niveles de Fstl1 con
respecto al basal; estas elevaciones se mantuvieron
hasta por dos horas. Los principales estimulos
sobre el musculo esquelético que promueven la
sintesis de esta proteina son el IFN¥ y la IL-1, lo
que sugiere un origen inflamatorio de la elevacion
de la misma, sin embargo, esto no puede ser
asegurado y requiere mas estudios. No se observo
aumento en las sintesis de Fstl 1, al estimular
eléctricamente la contraccidn de los miocitos [50].
A pesar de que se ha encontrado elevacién sérica
de Fstll en algunos procesos inflamatorios, el
concepto actual, es de ser reguladora de Ia
inflamacion [51].

Se ha observado como la Fstll disminuye el
remodelado miocardico y la hipertrofia ante la
sobrecarga de volumen, lo que representa una
diana terapéutica del ejercicio en pacientes con
insuficiencia cardiaca en estadios tempranos [52].
Otros procesos en los que la Fstll se ha visto
implicada se resumen en la tabla No. 2. Aunque las
acciones que se indican en la tabla No. 1 por parte
de la Fstll no se han relacionado a la actividad
fisica, se contintan demostrando los efectos
positivos de esta molécula en el mantenimiento de
la homeostasis corporal ante eventos adversos, y
se perfila al ejercicio como mediador de la
produccion de esta molécula.

Tabla No. 2
Acciones de la Fstl1 [43,53-55]

Proteccidon contra ruptura del miocardio post infarto

Promueve formacion de osteoclastos

Promueve la condrogénesis

Disminuye apoptosis ante isquemia cerebral

Disminuye apoptosis ante isquemia cardiaca

CONCLUSIONES

Pese a que el musculo esquelético es el drgano mas
grande del cuerpo humano, su funcion como
6rgano endocrino no habia sido descrita hasta hace
poco y sigue siendo blanco de continua
investigacion. La relacion causal entre la
contraccién muscular, producto del ejercicio, y el
impacto positivo sobre la condicion de salud de un
determinado individuo es clara, no obstante, los
mecanismos que justifican dicha observacion no se
comprenden aun en su totalidad.

El descubrimiento de las mioquinas, asi como sus
acciones y beneficios han confirmado que existe
una estrecha interdependencia entre la actividad
del musculo esquelético y el funcionamiento de
6rganos como el tejido adiposo, el higado, asi como
el cerebro, todos encargados de numerosas
funciones metabdlicas que garantizan una
adecuada homeostasis corporal. Lo anterior
ensancha la comprension con respecto a los
mecanismos responsables de los beneficios del
ejercicio, pero incrementa, a su vez, la cantidad de
incognitas por resolver, las cuales van desde los
disefios experimentales, por medio de los cuales se
han obtenido los resultados anteriormente
mencionados, hasta la misma definicion de
mioquina, la cual se ha tomado por sentado en
numerosas ocasiones, sin tomar en cuenta que el
musculo esquelético, in vivo incluye a otras células
con capacidad de secretar estas sustancias, en cuyo
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caso

el origen de una determinada mioquina

podria no ser el miocito.
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