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Ihmisen ruskea rasvakudos

Vuonna 2009 osoitettiin, etta aikuisilla ihmisilla on lamp&a tuottavaa ja energiaa kuluttavaa ruskeaa ras-
vakudosta solisluiden seudussa kaulalla. Ruskeita rasvasoluja on kahdenlaisia, niin sanottuja klassisia
ja myéhemmin aikuisian lahestyessa lisddntyvia niin sanottuja beigeja rasvasoluja. Ruskeat rasvasolut
tuottavat lampoa irtikytkijaproteiini 1:n (UCP1) avulla rasvahapoista ja sokerista. Sokerin kayttod mit-
taavan positroniemissiotomografian (PET) avulla on osoitettu ruskean rasvan aineenvaihdunnan monin-
kertaistuvan kylmadssd, milla arvellaan olevan vaikutusta energiankulutukseen. Aktiivista ruskeaa rasvaa
on todenndkdisimmin nuorilla aikuisilla, normaalipainoisilla ja naisilla, ja epdtodennakdisemmin lihavilla
henkil6illd. Sen maara ja aktiivisuus lisddntyvdt toistuvassa kylmaaltistuksessa ja laihdutettaessa. Liha-
vuusepidemian vuoksi ruskean rasvan aktivoinnista etsitaan uusia keinoja painonhallintaan. Sen monet
metaboliset ja hormonaaliset sddtelymekanismit ja vaikutukset tunnetaan vield puutteellisesti.

o 1500-luvulla sveitsildiinen tiedemies miir, toisaalta lihassolujen kanssa yhtenevaa
on mitokondrioiden suuri maara. Mitokondri-
ot ovatkin runsaan verisuonituksen lisiksi vas-
tuussa kudoksen ruskeasta viristd. Jyrsijoilld,
esimerkiksi rotalla, kudos on silminnihden
ruskeaa, kun ihmiselld se on viriltiin enem-
mankin oranssia. 1900-luvun alkupuolella tita
kudosta pidettiin ennen kaikkea soliskuopissa
sijaitsevana rauhaskudoksena, mutta vuo-
sisadan loppupuolella kudos luokitel-

tiin rasvakudokseksi, joka poikkesi

muusta valkoisesta rasvakudokses-

Conrad Gessner kuvaili ruskeaa rasvaku-
dosta: "Ei lihasta, ei rasvaa, vaan jotain
siltd valiltd”. Rasvakudokseen viittaa runsas
solunsisdisten pienten triglyseridipisaroiden

Toimittajalta

Onko rasvan varilla varia? Jo 1990-luvulla yritettiin sel-

vittdd kehon energiavirtojen perinndllisia tekijoita. Erityisen
mielenkiinnon kohteena oli UCP1-proteiini, jota koodaavasta
geenista haettiin innolla mutaatioita. UCP1 eli irtikytkijaproteiini

1 siirtda energiaa varastoinnin sijaan lammoksi, mika kuulosti ihan-
teelliselta ylipainoepidemian hoitokeinolta.

Aineenvaihduntaa mullistavia mutaatioita ei tuolloin I6ytynyt.
Science-lehdessa kuitenkin raportoitiin vastikdan vaestogeneettisesta
tutkimuksesta, jossa beigen rasvan muuttumista UCP1:ta tuottaviksi
soluiksi saatelevaan TBX15-geeniin oli Gronlannin inuiiteilla kohdistu-
nut erityinen muutospaine.

Avaanpa nykyaan lehden kuin lehden, mita erilaisimmissa aineen-
vaihduntaan liittyvissa jutuissa kasitelladn ruskeaa tai beiged rasvaa.
Tuntuu hyvélta olla suomalainen, silld Pirjo Nuutilan ja Kirsi Virtasen
tutkimusryhma Turussa on tehnyt kansainvalisesti uraauurtavaa tut-
kimusta muun muassa erivdrisen rasvan ja sen aineenvaihdunnan
sofistikoituneessa kuvantamisessa. Téllaisen tutkimuksen avulla
ymmarrdmme, miten inuiitit selviytyvat arktisissa oloissa lam-

ta suuremman hapenkulutuksen
ja runsaamman energiankulu-
tuksen vuoksi (1). Ruskeaa
rasvaa tiedettiin olevan myos
vastasyntyneilld ja pikkulapsil-
la, mutta aikuisiélld sen ajatel-
tiin surkastuvan. Kuitenkin jo
1980-luvun alussa oululaiset
patologit raportoivat ruskeaa
rasvaa ulkotyotd tehneiden
metsureiden ruumiinavauksista
(2). Adrenergisten beeta,-ago-
nistien painoa vihentava vaikutus

poa hohkaavan nivusrasvansa avulla.

TIINAMAIJA TUOMI, endokrinologian vastuutoimittaja
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jyrsijoilld innosti 1990-luvun puoli-
vilissd ruskean rasvan tutkijoita kehit-
tamadn ladkkeitd ihmiskdytt6on, mutta
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kun tehoa ei pystytty riittdvisti osoittamaan
ihmisilld, innostus hiipui.

Kuvantamisen kummajaisesta
keskioon

Toiminnallisen kuvantamisen lisddntyminen
PET:n kidyton my6td on vaikuttanut ruskean
rasvan renessanssiin. Kun '"*fluorodeoksiglu-
koosin (*F-FDG) kiytto diagnostisessa PET-
kuvantamisessa 1990-luvun lopulla yleistyi,
noin joka viidennelld, useimmiten onkologi-
sen syyn vuoksi tutkitulla, todettiin solisluiden
ylapuolella kaulalla ja selkirangan myotiisesti
FDG-aktiivisuuskertymid. Symmetrisid kerty-
mid pidettiin hyvinlaatuisina, ja niiden epdil-
tiin liittyvdn lihasten aktiivisuuteen kuvauksen
aikana. Niitd esiintyi useimmin talviaikaan ja
naisilla miehii useammin (kuva 1) (3). Kun
PET yhdistettiin tietokonetomografiaan (PET-
TT), voitiin kyseisten kertymien vahvistaa si-
jaitsevan rasvakudoksessa. Suuren metabolisen
aktiivisuuden vuoksi ne tulkittiin ruskean ras-
van alueiksi (4). Lisiksi havaittiin, ettd potilaan
kayttiessd propranololia kuvantamistutkimuk-
sen tulkintaa hiiritsevit kertymit katosivat
ja sopivat siksi ruskeaksi rasvaksi. Loydoksen
todistivat varsinaisesti vasta kolme samanaikai-
sesti ilmestynyttd julkaisua, joissa yhdistettiin
kaulan alueen kuvantamiseen kylmaaltistuksen
aikana aktivoituneelta alueelta otettujen kudos-
néytteiden analysointi (S, 6, 7). Soveltamalla
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aiemmin Turussa kehitettyd rasvakudoksen
aineenvaihdunnan mittaamismenetelmii osoi-
timme, ettd kylmaaltistus kymmenkertaistaa
glukoosinkiyton ruskeassa rasvakudoksessa (S,
8). Vaikka kaulan alueella todettu ruskean ras-
van miéréd on keskimiirin vain noin 60 g (0-
200 g), sen aktivaation voitiin arvioida riittivin
polttamaan vuodessa 1-2 rasvakiloa vastaavan
midrin energiaa, silld ruskea rasva polttaa pda-
osin rasvahappoja.

Toistaiseksi on julkaistu yli sata alkuperiisar-
tikkelia, joissa on tutkittu FDG-PET:Il4 ihmi-
sen aktiivista ruskeaa rasvaa. Monet raporteista
ovat perustuneet kliinisistd aineistoista takau-
tuvasti tehtyihin havaintoihin, ja ruskean ras-
van aktiivisuutta on pyritty mittaamaan diag-
nostiikassa kiytdssd olevalla standardoidulla
kertymilld (standard uptake value, SUV). Sen
avulla voidaan saada tietoa glukoosin normaalia
suuremmasta kulutuksesta kylmaaltistuksen ai-
kana. Tulos on luotettava vain jos rasvakudok-
sen aineenvaihdunta lisddntyy. Jos kylmennys
sen sijaan johtaa my6s lihasvarindan, seki lihas-
ten ettd ruskean rasvan glukoosinkiytto lisddn-
tyy ja FDG:td kertyy molempiin enemmin.
Tastid biojakauman muutoksesta seuraa, ettd
ruskean rasvan SUV jdd harhaanjohtavan pie-
neksi. Sama tilanne syntyy my6s ruoan tai mo-
nien hormonien kuten insuliinin vaikutuksesta.
Tamin vuoksi vain kvantitatiiviset menetelmit
ovat luotettavia ruskean rasvan metabolian tut-
kimuksessa.

KUVA 1. Nuoren naisen FDG-
PET/TT-kuva, jossa tyypilli-
nen symmetrinen aktiivisuus
(kirkkaankeltainen) solislui-
den yldpuolella ja juosteina
kainaloihin osoittaa ruskean
rasvan sijainnin. Vasemman-
puoleisessa kuvassa on an-
teriorinen projektio, oikean-
puoleisessa vinosti posterio-
rinen. Oikeanpuoleisessa ku-
vassa havaitaan aktiivisuutta
selkdrangan myotaisesti hel-
minauhamaisena.
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TAULUKKO 1. Ruskean ja valkoisen rasvakudoksen erot.

Vari Ruskea rasva Valkoinen rasva

Tehtdva Polttaa ylimaardista energiaa, lammon- | Varastoi ylimaaraista energiaa
tuotanto

Sijainti Lapaluiden vélissa, kainaloissa, selka- Vatsalla, nivusissa, munuaisten ympa-
rangan vierelld, kaulalla, solisluiden alla, | rillg, vatsaontelon sisélld, sukupuolirau-
rintakehan suurten verisuonten ldhelld hasten ymparilla

Triglyseridivarastot + +++

Triglyseridin jakautuminen Monilokeroinen

Yksilokeroinen

Adipokiinien tuotanto Kylla Kylla
Mitokondriot +++ +
Oksidatiivinen kapasiteetti Suuri Pieni
Verisuonisto +++ ++

Hermotus

Ruskean rasvasolun toiminta
ja lokalisaatio

Ruskean rasvan toiminta perustuu suureen
solunsisdisten mitokondrioiden ja pienten
rasvapisaroiden mairain sekd runsaaseen ve-
risuonittumiseen (TAULUKKO). Lisdksi runsas
sympaattinen hermotus mahdollistaa tehok-
kaan paikallisen katekoliamiinien vapautumi-
sen. Mitokondrioiden maira on merkittavisti
suurempi kuin valkoisissa rasvasoluissa, ja nii-
den rakenne on erilainen (9). Mitokondrion
sisdkalvosto on voimakkaasti poimuttunut,
cristojen maird on suuri ja niiden tiivis sijainti
lisad toiminnalle tirkedd pinta-alaa. Sisikalvol-
la toimii irtikytkijaproteiini UCP1, joka muun
muassa adrenergisvilitteisen signaalin seu-
rauksena aktivoituu ja kykenee katkaisemaan
adenosiinitrifosfaatin (ATP) tuotannon. Timi
johtaa limmontuotantoon ja energian kulutuk-
seen varastoimisen sijaan. Solun sisilld olevien
triglyseridid varastoivien rasvapisaroiden pieni
koko ja suuri maira mahdollistavat suuren pin-
ta-alan tehokkaalle lipolyysille, kun aktivoitu-
neissa mitokondrioissa tarvitaan rasvahappoja.

Ruskean rasvan merkitys

Ruskean rasvan péiasiallinen tehtivd on ter-
mogeneesi eli limmontuotto. Termogeneesill
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Sympaattinen hermosto +++

Sympaattinen hermosto ++, parasym-
paattinen hermosto +

on erityinen merkitys jyrsijoille ja muille luon-
nonvaraisille eldimille, mutta aikuisen ihmisen
limmontuottoon sen vaikutus on pienen mai-
ran vuoksi hyvin paikallista. Vastasyntyneilld
ja pienilld lapsilla ruskea rasva tuottaa lampo6a
koko keholle silloin, kun lihakset eivat vield
pysty limpo4 tuottamaan. Lapsen ldhtiessi liik-
keelle ruskean rasvan miiri on pieni. Se alkaa
lisddntya lapsuus- ja teini-idssd samassa tahdis-
sa lihaskudoksen kanssa (10).

Ruskean rasvan lokalisaatio vastasynty-
neilld vaihtelee, ja suurin rasvakertyma sijaitsee
jyrsijoiden tapaan lapaluiden paalld (11). Ai-
kuisilla solisluiden seudulla olevan ruskean ras-
vakudoksen merkitys limmoéntuoton kannalta
saattaa olla merkityksellistd aivoihin menevin
veren lampétilan turvaamiseksi. Akuutissa kyl-
maaltistuksessa ihon limpétila solisluiden yla-
puolella ei laske samalla lailla kuin perifeeristen
alueiden iholla (12).

Ruskean rasvan toimintaa on tutkittu pit-
kilti termogeneesin ja energiankulutuksen na-
kokulmasta, silla aktiivisesti toimiva ruskea ras-
va on yhteydessd pienempiin kehon rasvapro-
senttiin (6). Aktivoituneessa ruskeassa rasvassa
rasvahappojen kulutus lisddntyy voimakkaasti
niin solunsisiisistd ldhteistd kuin lisdantyneen
lipolyysin seurauksena muualtakin elimistosté
valkoisen rasvan varastoista. Jyrsijoilld kylma-
altistuksella aktivoitu ruskea rasva puhdistaa

lhmisen ruskea rasvakudos
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verenkierrosta ylimaariisid triglyseridej, ja hy-
perlipideemisten hiirten lipidipitoisuudet pie-
nenevit (13). Mikili samankaltainen toiminto
aktivoitaisiin ihmiselld, solisluiden seudulla
oleva ruskea rasva puhdistaisi aivoihin menevii
verta rasvoista sekd pienen-
taisi verenkierron lipidipitoi-
suuksia. Lisdksi heikentynyt
glukoositasapaino kohentuisi.
Glukoositasapainon yhtey-
destd ruskean rasvan toimin-
taan ihmiselld on viitteit3, silla
henkil6illd, joilla on toiminnallisesti aktiivista
ruskeaa rasvaa, 5-8 tuntia kestavi kylmaaltistus
lisdd plasman glukoosin hapettumista ja koko
kehon insuliiniherkkyytti (14).

Ruskea rasva on insuliiniherkkiii kudosta,
silli sen glukoosinkdytté lisddntyy insuliinin
vaikutuksesta lihaksen glukoosinkdyt6n veroi-
seksi, noin viisinkertaiseksi paastotilanteeseen
verrattuna (15). Radiovetti (**0O-H,O-PET)
kayttimalld on havaittu, ettei insuliinistimulaa-
tioon liity verenkierron lisiantymistd. Ruskean
rasvan aktivoituessa kylmin vaikutuksesta ve-
renkierto sen sijaan lisddntyy kaksinkertaiseksi
(15). Kanadalainen tutkijaryhmd on ''C-ase-
taattia kdyttdmalld osoittanut, ettd oksidatiivi-
nen aineenvaihdunta lisddntyy merkittavasti
kylmaaltistuksessa (16). Jos tima lisiys muute-
taan energiankulutukseksi, se vastaa vain noin
130 kilokaloria vuorokaudessa. Ruskeaa rasvaa
on kuitenkin pienid méirid myo6s monilla eli-
miston alueilla kuin solisluiden seudussa kaulal-
la, miti ei ole laskelmissa huomioitu. Nykyisten
PET-TT- ja PET-MK-laitteiden erottelukyky on
1-4 mm, eiki se riitd sellaisenaan pienien rus-
kean rasvan alueiden havaitsemiseen, erityisesti
koska ruskeat rasvasolut ovat valkoisten kanssa
lomittain. Todennikoisesti ruskean rasvan akti-
vaatiolla on merkitystd kokonaisenergiankulu-
tukselle, silld kylméan aiheuttama kokonaisener-
giankulutuksen lisdys on 10 % suurempi niilld,
joilla on aktiivista ruskeaa rasvaa (17).

Kahdenlaista ruskeaa rasvaa
— onko varilla valia?

Jyrsijoiden ja vastasyntyneitten ihmisten la-
paluiden pdilld olevan niin sanotun klassisen

K. A.Virtanen ja P. Nuutila

Beigen rasvan ajatellaan
olevan tarpeen mukaan
kayttoon otettavissa
olevaa rasvaa.

ruskean rasvan alkuperd tunnetaan hyvin. Yk-
silonkehityksen aikana sellaiset prekursori- eli
esiastesolut, jotka ovat ldhtoisin dermatomista
ja ilmentdvit transkriptiotekija Myf5:td, ke-
hittyvit joko lihassoluiksi tai ruskeiksi rasva-
soluiksi. Tatd sddtelee prote-
iini PRDM16: kun proteiinia
tuotetaan, soluista kehittyy
ruskeita rasvasoluja. Mikali
titd proteiinia sddtelevd geeni
tuhotaan, esiastesoluista kehit-
tyy lihassoluja (18).

Aikuisten ihmisten kaulalla ja solisluiden
seudussa havaittu ruskea rasva on tyypiltdin
kuitenkin erilaista eiki ilmennd MyfS:td
(11). Alkujaan timin rasvan solut kehittyvit
rasvasolulinjasta ja ovat valkoisen rasvan
seassa niin sanottuja brite-soluja (brown-
in-white). Brite-soluja sisiltivdi kudosta
kutsutaan beigeksi rasvaksi, ja sen ajatellaan
olevan tarpeen mukaan (esimerkiksi kylmassi)
kdyttoon otettavissa olevaa rasvaa (19).
Mikili esimerkiksi lihavien ihmisten beiged
rasvaa voitaisiin aktivoida tehokkaasti, se
voisi parhaimmillaan auttaa lisddmédan kehon
energiankulutusta ja lievittimdin rasva- ja
glukoositasapainon hiirioitd. Brite-solujen
erityisominaisuus voikin liittyd niiden kykyyn
erilaistua joko energiaa kuluttaviksi ruskeiksi
soluiksi tai energiaa varastoiviksi valkoisiksi
soluiksi. Tallainen transdifferentiaatio voi olla
hyvin runsasta jyrsijoilld, silli ldhes kaikki
niiden rasvakudos voi muuttua ruskean
kaltaiseksi riittavilld kylmaaltistuksella (20).

Thmisen toiminnallinen ruskea rasva on siten
klassista tai beiged rasvaa tai niiden sekoitusta.
Tdhin viittaavat myos eldinkokeiden tulokset:
kudosalueen keskiosissa nihddin tyypillisid
ruskeita rasvasoluja ja kudosalueen reunamilla
valkoisia rasvasoluja (21).

Kuvantamisen haasteet

PET-kuvantaminen on luotettavin tapa todeta
toiminnallista ruskeaa rasvaa ihmisilli. Tama
edellyttda kuitenkin stimulaatiota, kuten kyl-
maaltistusta, silli normaalissa huoneenlim-
mossi ruskean rasvan aineenvaihdunnallinen
aktiivisuus ei eroa valkoisen rasvan aktiivisuu-
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desta (15). Riittivé viilennys saavutetaan mel-
ko helposti: oleskelu huoneessa, jonka limpo-
tila on 15-19 °C, riittda. Tutkimustilanteissa
kylmaaltistus pyritdan vakioimaan esimerkiksi
kayttaimalld kylmapeitteitd tai -pukua, joiden
sisalld kiertavin veden laimpétilaa voi sddtaa.
Ruskean rasvan aiheuttamaa termogeneesii
(non-shivering thermogenesis) tutkittaessa
on pyritty vilttimaan lihasvirindi. Lihasvéri-
nd ei kuitenkaan estd ruskean rasvan aineen-
vaihdunnan mittaamista tarkasti. Jos halutaan
selvittdd fysiologisia vasteita limpétilan las-
kiessa, ryhmien vilinen vertailu on yksinker-
taisinta, jos kylmaaltistus on tehty samansuu-
ruisena kaikille.

PET:n kiyttoon liittyvi sdderasitus rajoit-
taa sen kiytettdvyyttd seurantatutkimuksissa
ja estdd lasten tutkimisen. Magneettikuvaus
(MK) ja magneettispektroskopia (MRS) ei-
vit aiheuta sdderasitusta ja erottelevat raken-
teita tarkasti. Ruskean rasvan erottaminen
valkoisesta rasvasta perustuu sen sisdltimiin
vihdisempddn rasvan ja suurempaan veden
madrddan, mikd MK:ssa ja MRS:ssd ilmenee
voimakkaampana veden ja heikompana ras-
van signaalina. Toinen vaihtoehto on mitata
suoraan ruskean rasvan verenkierron lisddn-
tymistd esimerkiksi kontrastiainetehosteisen
perfuusiokuvantamisen avulla. Spektrosko-
pian kiytettdvyyttd rajoittaa se, ettd ruskean
rasvan alueet ovat usein pienid. Nykyisin MK
on varsin lupaava ja toistettava menetelma
ruskean rasvan tutkimukseen ja soveltunee
jatkossa my6s laajempiin tutkimuksiin ja seu-
rantaan (22).

Ruskean rasva, lihavuus ja
tyypin 2 diabetes

Ruskean rasvan aktiivisuus on poikkileikkaus-
tutkimusten mukaan kidinteisesti yhteydessi
painoindeksiin (6). Ruskean rasvan kylmasti-
muloitu glukoosinkiytté on lihavilla vain kol-
mannes siitd, mikd se on normaalipainoisilla
(23). Ei tiedetd, johtaako jokin geneettinen te-
kija ruskean rasvan toiminnassa herkemmin li-
havuuteen vai johtaako lihavuus ruskean rasvan
toiminnan heikkenemiseen pitkittdisseurannas-
sa. Beigen rasvan muokkautuvuus voi olla tassi
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Ydinasiat

» Ihmisen ruskea rasvakudos tuottaa
lampda ja kuluttaa energiaa.

» Ruskeaa rasvaa on solisluiden ja sym-
paattisten hermorunkojen alueella.

» Aktivoitunut ruskea rasva nakyy kerty-
mind FDG-PET-kuvissa, koska kudoksen
glukoosinkaytto lisaantyy.

» Ruskeaa rasvaa on normaalipainoisilla,
naisilla ja nuorilla aikuisilla useammin
kuin lihavilla ja idkkailla.

» Ruskean rasvan madrdan ja aktiivi-
suuteen voi vaikuttaa laihduttamalla,
oleskelemalla toistuvasti kylmdssa ja
tietyilla ladkeaineilla (beeta,-agonistit,
kapsinoidit).

keskeisti. Joillakin lihavilla henkil6illd on kui-
tenkin toiminnallisesti hyvin aktiivista ruskeaa
rasvaa, ja osalta normaalipainoisista puuttuu
aktiivisesti toimiva ruskea rasva. Selkedi syyti
tahin ei tiedeta.

Iakkiilli ruskean rasvan aktiivisuus on vi-
hiisempdd kuin nuorilla aikuisilla. Siitd, onko
tyypin 2 diabeetikoilla aktiivista ruskeaa rasvaa,
tiedetdan vahan. Todennikoisesti heilla rus-
kean rasvan miird on sama kuin samanikaisilla
diabetesta sairastamattomilla, ja sen kyky polt-
taa rasvahappoja on tallella (24).

Voiko ruskean rasvan toimintaa
stimuloida?

Jos ruskean rasvan toiminta on yhteydes-
sd energiankulutuksen lisddntymiseen, olisi
ihanteellista aktivoida sen toimintaa ja siten
kuluttaa ylimiardisid energiavarastoja kehos-
ta. Lihavilla voi olla kehossaan ylimé#araisid
rasvavarastoja 10-50 kg, joten etenkin sai-
raalloisessa lihavuudessa ruskean rasvan op-
timaalinen kyky polttaa rasvavarastoja 3-4 kg
vuodessa on epirealistinen painonpudotuk-
sen kannalta. Siksi varsinainen laihduttami-

lhmisen ruskea rasvakudos



P JUHLANUMERO

Sappihapot

FGF21 \\

\ TGR5-
Kylméd
Noradrenaliini cpton

&y, ‘Adrenerginen
resepfori

S

Rasvahapot (FFA—" " W

\\ reseptori
FGF- @

BMP7/8[3
Natriureettiset
II peptidit (ANP, BNP)
BMP-
reseptori //
NPR-*
reseptori
@ Liikunta
X s

KUVA 2. Ruskean tai beigen rasvan toimintaa aktivoivia tekijoita (30). Irisiini vaikuttaa brite-solujen uudismuodos-
tukseen, BMP7/8p ruskeiden solujen uudismuodostukseen. Muiden tekijéiden vaikutus kohdentuu toiminnan

(lammontuotannon) aktivoimiseen.
BMP =

nen tulisikin toteuttaa tavanomaisilla keinoil-
la, ja ruskean rasvan aktivoimisella voisi olla
merkitysta laihtumistuloksen yllapitimisessa.
Tavanomainen laihdutus vihienergiaisen ruo-
kavalion seka litkunta- ja ravitsemusohjauksen
avulla viiden kuukauden ajan kohentaa rus-
kean rasvan kylmaistimuloitua glukoosinkiyt-
t6d, kun paino on vihentynyt yli 10 % (23).
My6s mahalaukun pantaleikkaus lisdd rus-
kean rasvan aktiivisuutta sairaalloisen lihavil-
la henkil6illa vuoden kuluttua leikkauksesta
mitattuna, kun kehon paino on vihentynyt
keskimairin 29 % (25). Vaikutus perustunee
osittain ruskean rasvasolun vihentyneeseen
triglyseridikuormaan, joka elvyttdd solun mi-
tokondrioiden toimintaa.

Kylmidialtistus on yksi tehokkaimmista kei-
noista aktivoida ruskean rasvan toimintaa.
Normaalipainoisella henkil6lld akuutti kylma-
altistus lisdd ruskean rasvan glukoosinkayttod
kymmenkertaisesti, verenvirtausta ja hapen-
kulutusta kaksinkertaisesti ja rasvahappojen
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luun morfogeneettinen proteiini, FGF = fibroblastikasvutekija

kulutusta noin kolminkertaisesti (15, Mueez U
Din, julkaisematon havainto, Teemu Saari, jul-
kaisematon havainto). My®s neljin tai kuuden
viikon ajan pdivittdin toistetun kylmaaltistuk-
sen on havaittu kohentavan ruskean rasvan ak-
tiivisuutta normaalipainoisilla henkilsilld (26,
27). Tutkimukset lihavilla henkililld puuttuvat
vield.

Farmakologisista keinoista on toistaisek-
si testattu kapsinoideja ja beeta,-agonistia
mirabegronia normaalipainoisilla henkil6illd
(27, 28). Chilipaprika sisiltid kapsaisiinia,
ja kuuden viikon pdivittidinen kapsinoidien
nauttiminen lisdd kylméastimulaation aiheut-
tamaa energiankulutusta lumelddkkeeseen
verrattuna koko kehossa. Yhden annoksen
mirabegronia on havaittu lisidvin ruskean ja
beigen rasvan aktiivisuutta sekd perusener-
giankulutusta yli 10 % vuorokaudessa. Myos
niiden lddkeaineiden kiyttokelpoisuus liha-
vuuden tai tyypin 2 diabeteksen hoidossa on
vield osoittamatta.
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Liikunnan mahdollinen ruskeaa rasvaa akti-
voiva vaikutus on noussut esiin irisiinihormo-
nin [6ytymisen myota (29). Irisiini ei tiettivisti
suoraan aktivoi ruskeaa rasvaa, mutta sen on
osoitettu ruskettavan valkoista rasvaa ("brow-
ning”) jyrsijoilld ja siten lisddvin energiankulu-
tuksen kannalta aktiivisen beigen rasvan mai-
rad. Thmisilld 16ydokset ovat olleet ristiriitaisia,
ja vankka ndytto irisiinin tehokkuudesta puut-
tuu. MyGs useiden muiden tekijoiden, muun
muassa hormonien, uskotaan vaikuttavan rus-
kean rasvan aktiivisuuteen joko suoraan, adr-
energisen stimulaation tai rasvahappojen kaut-
ta (Kuva 2)(30). Naiti tutkitaan, ja selventivid
tuloksia voitaneen odottaa muutaman vuoden

kuluttua.
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SUMMARY
Human brown adipose tissue

Lopuksi

Kun kuusi vuotta sitten ilmeni, ettd ihmisella-
kin on aktiivista ruskeaa rasvaa, siiti tuli tirkea
kohde etsittdessd keinoja estdd lihavuutta ja
hoitaa metabolisia sairauksia. Nyt tiedetain,
ettd ruskeaa rasvaa on kahdenlaista, vastasyn-
tyneelld todettavaa sekd indusoitavaa beiged
rasvaa, joka lisddntyy aikuistuttaessa ja jonka
madra vaihtelee eri ihmisilld. Krooninen kylmi-
altistus on nykyisin tehokkain ruskean rasvan
aktivointikeino, mutta monia muitakin aktivoi-
jia on l6ydetty, ja niiden tutkiminen on kiyn-
nissd. Sitd, voiko ruskean rasvan pitkiaikainen
aktiivisuus estdd aineenvaihdunta- tai sydin- ja
verisuonisairauksia, ei vieli tiedeta. m

" PIRJO NUUTILA

Professori, ylilaakari

PET-keskus, Turun yliopisto,
endokrinologian vastuualue, TYKS

Adult humans have heat-producing and energy-consuming brown adipose tissue in the clavicular region of the neck. There
are two types of brown adipose cells, the so-called classic and beige adipose cells. Brown adipose cells produce heat by
means of uncoupler protein 1 (UCP1) from fatty acids and sugar. By applying positron emission tomography (PET) measuring
the utilization of sugar, the metabolism of brown fat has been shown to multiply in the cold, presumably influencing energy
consumption. Active brown fat is most likely present in young adults, persons of normal weight and women, least likely in

obese persons.
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