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ENDOCRINOLOGIA ESTA SOBREEXPRESADA EN LOS HUMANQS CON RESISTENCIA A LA INSULINA

La proteina RBP4, nueva diana
terapéutica para la diabetes 2

= Les humanoes con
resistencia a 18 in-
syling tienen eleva-
da iz RBP4, una
proieina presente
2n los adipocitos
gue, 2 nartir de un
estudie yue publica
hoy Nafure, se per-
fifa come nusva dia-
na anti-diabetes,

EDM Lendres
La proteina RBP4, presente
en los adipocitos, provoca
resistencia a la insulina. Es-
te hallazgo, que 3e publica
hoy en Nature, establece por
primera vez una relacién
molecular entre la obesidad
v la diabetes tipo 2. Ademds,
sitiia a la RBP4 como poten-
cial diana terapéutica para
tratamientos frente a la dia-
betes,

El equipo de Barbara
Kahn, jefe de la Division de
Endocrinologia, Diabetes ¥
Metabolismo del Centro
Médico Beth Israel Deaco-
ness, en Boston (Massachu-
setts), ha identificado la
RBP4 en humanos y rato-
nes. Cuando se encuentra
elevada, la RBP4, ¢ proteina
4 que se une al retinol, redu-
ce la sensibilidad a la insuli-
na del organismo.

Larga blisqueda
Durante afios el trabajo de
Kahn se ha centrado en en-
tender el papel de una pro-
teina transportadora de glu-
cosa, la GLUT4, en el desa-
rrollo de resistencia insuli-
nica. Su falta de expresién
en el tejide graso es un rasgo
comin a cualquier estado
de resistencia a la insulina.
En sus experimentos, el
grupo vie cémo los ratones
con sobreexpresién del
GLUTY tenfan una mejor to-
lerancia a la glucosa y sensi-
bilidad a la insulina, en con-
traste con el otro grupo de
animales, "Los resultados su-
girieron que la alteracién de
fa GLUT4 en los teiidos adi-
posos afectaba a la sensibili-
dad insulfrica de tada el ar-
ganismo, posiblemente a
través de la secrecién de
protefnas por fos adipocitos.
Esta teoria nos llevd a medir
el nivel de todas las melécu-
las secretadas por grasas, in-
cluyendo lepting, resistina y
adiponectina, pera todas es-
taban expresadas normal-
mente", han comentado.
Este paso fallido condujo

al equipo a seguir buscando
moléculas; fue entonces
cuando detectaron la RBP4,
que puede causar resistencia
a la insulina. Su reduccién

genética y farmacolégica en
estados de insulinorresisten-
cia mejora el problema. Atm
mas, en humanos obesos o
con diabetes tipo 2 el excese

de RBP4 en sangre se corre-
laciona con la gravedad de la
resistencia insulinica.

N (Nature z00g; 436: 354-
360).

DEL RETINOL A LA DIABETES e

Hasta ahora, 1a nica funcidn gue se le conocla a la
proteina RBP4 era la de suministrar retinol (vitamina
A) a todos los tejidos del organismo. £l nueve hallazgo
no silo sugiere que esta proteina transportadora,
bastante abundante en nuestro organisme, podria
tener también un papel en la resistencia a la insulina,
sino gue también el metabolismo de la vitamina A, o
de sus compuestos asociados, podria influir de modo -
indirectc en la accidn de la insulina.

El equipo de Barbara Kahn lo ve claro: "La epidemia
de cbesidad y diabetes 2 que inunda el mundo
occidental precisa nuevas estrategias de prevenciény
tratamiento. La RBP4 padria ser una nueva diana para
farmacos anti-diabetes",




