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Inhibir la PTP1B protege
de la resistencia insulínica

El bloqueo de una proteína, la PTP1B, podría proteger al hígado de los
efectos que sobre él ejerce la resistencia a la insulina. Este hallazgo abre
una nueva vía para el estudio de agentes de tratamiento.

❚ Redacción

Un equipo del Consejo Su-
perior de Investigaciones
Científicas (CSIC) ha iden-
tificado un nuevo mecanis-
mo para proteger al hígado
de la resistencia a la insuli-
na, principal síntoma de la
diabetes tipo 2. La investiga-
ción, que publica el último
número de Diabetes, se cen-
tra en la proteína tirosina
fosfatasa 1B (PTP1B). Según
los autores, su inhibición
podría constituir una poten-
cial diana terapéutica frente
a esta sintomatología.

Niveles de expresión
Ángela Martínez Valverde,
del Instituto de Investigacio-
nes Biomédicas Alberto Sols
(CSIC), ha dirigido este es-
tudio que ha contado con la
participación de Águeda
González Rodríguez. Ambas
forman parte del Centro de
Investigación Biomédica en
Red de Diabetes y Enferme-
dades Metabólicas Asocia-
das. Asimismo, el estudio ha

contado con la colaboración
de Deborah Burks, del Cen-
tro de Investigación Prínci-
pe Felipe, en Valencia, y
Manuel Ros, de la Universi-
dad Rey Juan Carlos, de Ma-
drid.

Los investigadores em-
plearon ratones modificados
genéticamente para que su
hígado desarrollase resisten-
cia a la insulina, además de
estar afectados por diabetes
de tipo 2. Los autores obser-
varon que estos modelos
animales tenían altos nive-
les de expresión y actividad
de la PTP1B. Como conse-
cuencia de ello, el hígado
experimentaba un bloqueo
de fosforilación en el recep-
tor de la insulina, lo que
conduce al desarrollo de
una resistencia a dicha hor-
mona.

Esa resistencia es la que,
en último término, genera
una producción de glucosa
elevada en el hígado, carac-
terística principal de la dia-
betes tipo 2.

"Cuando inhibimos la ac-
ción de PTP1B en el hígado
de estos ratones, su capaci-
dad de metabolizar la insuli-
na queda restaurada", según
Martínez.

Nodo crítico
El hígado logra este objetivo
una vez bloqueada la acción
de PTP1B, modulando la
disponibilidad de los miem-
bros de la familia de las pro-
teínas IRS como mediadores
de la señalización de la insu-
lina en el hígado.

Para evitar la acción de
PTPB1, los investigadores
administraron a los ratones
resveratrol, un polifenol
presente en alimentos como
las uvas o las nueces. fl

Los resultados de este tra-
bajo ponen en el punto de
mira a la PTP1B como un
nodo crítico de la señaliza-
ción de la insulina y sugie-
ren que su inhibición podría
ser de utilidad terapéutica
en el tratamiento de la dia-
betes tipo 2.

ENDOCRINOLOGÍA EN EL HÍGADO, ÓRGANO AFECTADO POR SU EFECTO
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Jesús Revuelta, Soledad Miranda, Ángela Martínez y Águeda González-Rodríguez.

GENÓMICA CENTRADO EN LA CANDIDEMIA EN ENFERMOS CRÍTICOS

Un test de respuesta genética a fármacos
reduciría el efecto de la infección fúngica
❚ Redacción

El desarrollo de un test que
mide en plasma la expresión
genética de respuesta tera-
péutica ante infecciones
fúngicas podría ser la clave
para muchos pacientes en
estado crítico, según los re-
sultados de un trabajo lleva-
do a cabo en el Instituto de
Política y Ciencias Genómi-

cas de la Universidad de
Duke, en Durham, Estados
Unidos, y que se ha centra-
do en la cándida, patógeno
que con mayor frecuencia
aparece en pacientes inmu-
nodeprimidos o en estado
crítico. Afecta a entre un 10-
15 por ciento de estos enfer-
mos y puede acabar con su
vida en las primeras 24 ho-

ras de infección. El test de
expresión génica, desarrolla-
do en ratones y cuya utilidad
se publica en el último nú-
mero de Science Translatio-
nal Medicine, "permitiría es-
tablecer terapias precoces y
efectivas y puede extenderse
a virus y bacterias", según
Geoffrey Ginsburg, director
del trabajo.
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