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El sistema nervioso central estaria
implicado en el desarollo de la DM2

Sugieren que dicha relacion se basa en la inflamacion hipotalamica que provoca

la resistencia a la insulina y a la leptina, lo que abre una via a nuevas terapias

M.E.
marta.escavias@correofarmaceutico.com
El sistema nervioso central
estd implicado en el desa-
rrollo de la diabetes tipo 2
(DM2) como parte de un me-
canismo relacionado conla
inflamacién hipotalamica
que provoca la resistencia a
la insulina y la leptina. Asi
lo indican desde el Centro
de Investigacion Biomédica
en Red-Fisiopatologia dela
Obesidad y la Nutricion (Ci-
berobn) dirigido por el doc-
tor Jesus Argente, desde el
Hospital Infantil Universi-
tario Nifio Jesus, de Ma-
drid. El hallazgo, probado
en modelo animal, abre la
puerta a potenciales trata-
mientos farmacolégicos
contra la afecciéon en huma-
nos.

El hipotalamo, glandula
endocrina que se encarga
de liberar las sustancias
que regulan el hambre y la
saciedad, esta relacionado
con el desarrollo de la dia-
betes. La inflamaciéon de
esta regién cerebral gene-
ra resistencia a la insuli-
na, antesala de la diabetes.

Partiendo de esta hipo-
tesis, el equipo del Cibe-
robn ha querido demostrar
que la resistencia a la ac-
ciéon de la insulina esté es-
trechamente relacionada
con una sefializacién intra-
celularincorrecta de la lep-
tina y la insulina, que inter-
vienen con la regulacion del
apetito, provocada por una
alteracién hipotalamica.

Jesus Argente, responsable principal de la investigacion.

3 Futuros tratamientos farmacoldgicos
dirigidos a las vias de sefializacion de
estas hormonas podrian ser utiles
contra la afeccion en humanos

Los ensayos demostraron
que el grado diferente de
sensibilidad a la accién de
la leptina e insulina en el
hipotalamo de animales
diabéticos y no diabéticos
estd involucrado en la regu-
lacién diferencial de la ex-
presion de estos neuropép-
tidos moduladores del ape-
tito, existiendo una relacion
inversa entre el grado de ac-

tivacion y la hiperfagia, ca-
racteristica de la diabetes.

“En la transicién de pre-
diabetes a diabetes com-
probamos que la expresion
de los neuropéptidos que
controlan la ingesta esta
modulada por el sustrato
del receptor de la insulinal
(IRS1) y es diferente en roe-
dores deficientes de la mo-
lécula reguladora de la in-

sulina (IRS2 ) afectados y
los queno lo estan”, explica
Argente.

DESEQUILIBRIO DEL APETITO

En el trabajo se describe
que el mayor grado de ac-
tivacion de las vias de sefia-
lizacion de la leptina e insu-
lina en ratones nulos para
IRS2 no diabéticos medido
por el incremento compen-
satorio del IRS1 puede ejer-
cer un efecto protector con-
tra las alteraciones hipo-
taldmicas que conducen a
desequilibrios en la regula-
cion del apetito y el meta-
bolismo, evitando o retra-
sando la aparicién de la
afecciéon metabolica.

De esta forma, “los resul-
tados confirman que “en el
animal prediabético existe
un perfil de los neuropépti-
dos involucrados en la re-
gulacién del apetito similar
al animal control y estre-
chamente relacionado con
una mayor sensibilidad a la
accion central de la insuli-
namediada por IRS1,y con-
trapuesto al encontrado en
el animal diabético tras el
debut”.

No controlar la diabetes
tipo 2 podria tener un im-
pacto a largo plazo sobre
el cerebro y su deterioro. En
esta linea, otro equipo del
Ciberobn ha determinado
que en afectados la ausen-
cia de la molécula IRS2 tie-
ne consecuencias en los
procesos de adquisicion de
memoria.



