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Un mecanismo cerebral
seria clave en la obesidad

Un estudio del CSIC abre la via al desarrollo de terapias al

demostrar la implicacion de la proteina JNK1 en el cerebro

Guadalupe Sabio apunta la implicacion del cerebro en el desarrollo de la obesidad y la diabetes.
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Un mecanismo cerebral
mantendria delgados a los
ratones incluso cuando su
dieta es rica en grasas. Asi
lo expone un estudio publi-
cado en el ultimo nimero
de Genes and Development
y firmado por Guadalupe
Sabio, del Consejo Superior
de Investigaciones Cientifi-
cas (CSIC). El trabajo, rea-
lizado en colaboracién con
el centro Roger Davies del
Howard Hughes Medical
Institute, en Massachusetts
(Estados Unidos), fruto de
la investigacién en torno a
la proteina JNKX1, abre una
via interesante al trata-
miento de la diabetes tipo 2
asociada a la obesidad.

Ya se sabia que los mode-
los animales sin JKN1 se
mantenian delgados y sin

diabetes, a pesar de inge-
rir alimentos grasos. Sin
embargo, lo que se desco-
nocia es silos ratones no
eran diabéticos por la ca-
rencia de la proteina o, sim-
plemente, por ser delgados.

Con el 4nimo de dar res-
puesta a esta cuestion, Sa-
bio y suequipo han genera-
do diferentes modelos de
ratén en los que la JNK1
esta ausente en diversos te-
jidos y 6rganos. Segun las
conclusiones de la investi-
gacion, el motivo podria es-
tar en el cerebro: si JNK1
desaparece exclusivamente
en este 6rgano, los ratones
presentan un mayor consu-
mo de energia y altos nive-
les en sangre de hormonas
producidas por el tiroides.
Esta glandula, localizada
en el cuello, controla la ve-
locidad a la que el organis-

mo consume su energiay
regula su sensibilidad a di-
versas hormonas. “Esta hi-
potesis, sin embargo, preci-
sa de mayor estudio”, expli-
ca Sabio.
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La investigacion ha demos-
trado que si la falta de
JNK1 se localiza especifica-
mente en el cerebro se pro-
duce un bloqueo de ganan-
cia de peso. “Estos resulta-
dos avalan la importancia
de la proteina JKN1 en el
sistema nervioso a la hora
de regular el metabolismo
del organismo. Su carencia,
sies solo en el cerebro, hace
que los ratones coman me-
nos, sean mas activos y, por
tanto, tengan un mayor gas-
to energético, incluso en ca-
sos de dietas ricas en gra-
sas”, apunta Sabio.

La metformina seria eficaz frente a la
obesidad en adolescentes no diabéticos

cF.La metformina de libera-
ci6on prolongada reduciria,
de forma ligera pero signi-
ficativa, el indice de masa
corporal (IMC) en adoles-
centes obesos no diabéticos
si se combina con un pro-
grama de intervencion en el
estilo de vida, segin un es-
tudio que se publica en el
ultimo nuimero de Archives
of Pediatrics and Adoles-
cent Medicine.

Segun los autores, este
tratamiento para la diabe-
tes se usa habitualmente en
Estados Unidos para tratar
la obesidad en adolescentes
no diabéticos, a pesar de

que se carece de datos sufi-
cientes para confirmar su
eficacia en esta indicacion.
El equipo de Darrell Wil-
son, de la Universidad de
Stanford, California (Esta-
dos Unidos), asignoé alea-
toriamente a 77 adolescen-
tes obesos (de edades com-
prendidas entre los 13y los
18 aflos) a un programa de
dieta y ejercicio y a una do-
sis diaria de Metformina
XR (2.000 mg, 39 pacientes)
o placebo (38 pacientes) du-
rante 48 semanas.
“Metformina XR registrd
un efecto pequeflo pero es-
tadisticamente significati-

vo sobre el IMC en las pri-
meras semanas del estu-
dio”, defienden los autores.

E1IMC crecié un 0,2 en
el grupo placebo y se redu-
joun 0,9 en el de la metfor-
mina. “Las diferencias entre
los grupos persistieron en
las 12 a 24 semanas tras la
interrupcién del tratamien-
to. A partir de entonces, el
IMC del grupo de interven-
cién crecio y se acerco al del
grupo de control”.

Los autores destacan que
el farmaco fue bien tolera-
do, pero que este posible
papel se debe confirmar
con estudios a largo plazo.



