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ENDOCRINOLOGIA Las personas con el genotipo CC serian mas vulnerables a los
cambios de ritmo circadiano que las portadoras de la variante G, segun el CiberObn

REVISTAS INTERNAGIONALES

Asocian variantes de un determinado
gen reloj con la incidencia de diabetes 2

CF

Cientificos del Centro de In-
vestigaciéon Biomédica en
Red-Fisiopatologia de la
Obesidad y la Nutricién (Ci-
berObn), del Instituto de Sa-
lud Carlos III, con Dolores
Corella a la cabeza, habrian
demostrado la relacién en-
tre las diferentes variantes
de uno de los principales
genes  reloj (Clock-
rs4580704) y la incidencia
de la diabetes tipo 2 (DM2).
Este estudio confirma re-
sultados previos obtenidos
en ratones, en los cuales
cambios en la expresion de
este gen se asociaban con
mas riesgo de diabetes. E1
trabajo, publicado en el ul-
timo numero de Cardiovas-
cular Diabetology y realiza-

do con José Maria Ordovas,
del Human Nutrition Re-
search Center on Aging, de
Boston (Estados Unidos),
que contaba con experien-
cia en el estudio de este gen,
recoge también el descubri-
miento de que variaciones
en este gen se asocian con
la incidencia del ictus y de
la enfermedad cardiovascu-

lar en personas diabéticas.

En la investigacion, den-
tro del estudio Predimed
(Prevencion con dieta me-
diterrdnea), se hizo un se-
guimiento durante 4,8 afios
a 7.098 participantes. De
ellos, para el gen Clock-
rs4580704 se daban los si-
guientes genotipos CC (37,6
por ciento de los sujetos),

|
Ritmo circadiano y trastorno metahboélico. e

Clock es uno de los principales genes que marcan los ritmos circa-
dianos. Investigaciones previas a la recién publicada por el grupo del Ci-
berObn habian revelado el papel del gen Clock en la regulacion del
metabolismo de la glucosa, hiperglucemia e hiperinsulinemia en roedo-
res. Estudios transversales en humanos habian aportado también aso-
ciaciones entre varios polimorfismos del gen Clock y la obesidad, glu-
cosa plasmatica, hipertension y prevalencia de la diabetes tipo 2, co-
rroborando su papel en el riesgo cardiovascular.

CG (48,1 por ciento) y GG
(14,3 por ciento).

Se observé una asocia-
cion significativa entre las
diferentes variantes del gen
y las variables antropomé-
tricas, como peso, indice de
masa corporal o circunfe-
rencia de la cintura, presen-
tando los sujetos homocigé-
ticos GG valores mas bajos.
También se observo una
concentracién mas baja de
glucosa plasmatica en ayu-
nas en los portadores del
alelo menor G.

Asi, la hipdtesis de par-
tida es que las personas
portadoras de la variante G
tienen m4és capacidad de
adaptarse a los distintos
horarios, teniendo menos
repercusiones negativas en
el riesgo de obesidad, alte-

Dolores Corella, del GiberObn.

raciones de glucemia, inci-
dencia de diabetes o inclu-
so de ictus, que las perso-
nas con el genotipo CC, que
serian més vulnerables a
los cambios de ritmo cir-
cadiano (trabajos noctur-
nos, horas de comidas y ce-
nas, horarios de practica de
ejercicio, tiempo de suefio,
etc.). Por tanto, los portado-
res de la variante G tenian
un menor riesgo de DM2
que los homocigéticos CC,
presentando los primeros
un riesgo de desarrollar la

enfermedad un 32 por cien-
to menor.

Al analizar el efecto de
esta relacion con la inter-
vencion dietética, los inves-
tigadores descubrieron que
el efecto protector de la va-
riante G contra la inciden-
cia de DM2 se hacia mas
fuerte, siendo el riesgo de
los portadores del alelo G
que seguian una dieta me-
diterranea un 42 por cier-
to menor que la de los no
portadores de este alelo.

ICTUS Y ENFERMEDAD CV
Ademas, el genotipo GG de
este gen tiene también un
efecto protector contra la
incidencia de la enferme-
dad cardiovascular en pa-
cientes con DM2. Este efec-
to protector se traduce en
un riesgo un 52 por ciento
menor. En el caso dela inci-
dencia del ictus, se determi-
n6 que las personas diabé-
ticas tipo 2 portadoras del
alelo menor G presentaban
un riesgo de sufririctus un
39 por ciento menor.




