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Nuevos hallazgos sobre diabetes tipo 2 a
nivel celular

Los autores de este trabajo analizaron una proteina presente en el tejido
muscular: el transportador de glucosa 4 o GLUT4, de gran importancia
en la regulacion de los niveles de glucosa en la sangre. Las
conclusiones del estudio permiten conocer con mas profundidad los
mecanismos celulares implicados en el desarrollo de la diabetes tipo 2.

La diabetes tipo 2 es una de las enfermedades crénicas con una prevalencia mas alta en la
sociedad occidental, y ha sido sefialada como la epidemia del siglo XXI (se calcula que habra
unos 300 millones de enfermos hacia el afio 2020, segun Cohen, P. Nature Reviews 2006).

En los ultimos anos la diabetes tipo 2 ha comenzado a considerarse como un estado
inflamatorio en el cual los niveles plasmaticos de diferentes citoquinas se ven incrementados.

Las citoquinas son proteinas encargadas de activar los procesos inflamatorios y su fabricacion
esta a cargo, basicamente, de macréfagos, aunque aparte de ellos se ha visto que otros tipos
celulares, como el tejido adiposo y el muscular, pueden secretar y responder a citoquinas
inflamatorias.
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Las citoquinas que han estado implicadas en el desarrollo de la diabetes tipo 2 son,
principalmente, el factor de necrosis tumoral-a (TNFa) y la interleukina-6 (IL-6). Ambas son
citoquinas pro-inflamatorias secretadas normalmente por macréfagos en respuesta a una
infeccion bacteriana, pero que pueden afectar a otros tejidos como el musculo o el tejido
adiposo.

El tejido muscular representa una parte muy importante del peso corporal y es, dada su
abundancia, uno de los tejidos mas importantes a la hora de controlar los niveles de glucosa en
la sangre.

Es en el tejido muscular y adiposo donde se encuentra una de las proteinas que mas
contribuyen a la homedstasis de la glucosa: el transportador de glucosa 4 o GLUT4. Este
transportador, en presencia de la insulina, se inserta en la membrana plasmatica y se encarga
de transportar glucosa al interior de la célula para ser utilizada como fuente de energia o
almacenada como glicoceno.

Cuando los niveles de insulina disminuyen, el GLUT4 vuelve al estado inicial y el transporte de
glucosa se detiene. Por esta razon el GLUT4 es una pieza clave en la regulacion de los niveles
de glucosa en la sangre.

Nuestro grupo esta interesado en evaluar cuales pueden ser los efectos en el tejido muscular de
un estado inflamatorio organico en el que se observe un incremento en los niveles de TNFa El
modelo que hemos utilizado es una linea celular muscular de rata (L6) que expresa, de forma
estable, el GLUT4. Agregando diferentes dosis de TNFa al cultivo, hemos observado que la
insercion del GLUT4 en la membrana plasmatica se ve claramente incrementada por TNFa y, en
consecuencia, se incrementa el transporte de glucosa hacia el interior de las células.

El tratamiento de las células musculares con TNFa provoca un incremento en la sintesis de IL-6
que no afecta ni positiva ni negativamente el funcionamiento de GLUT4. Asi pues, podemos
concluir que el TNFa, pero no la IL-6, afecta a la fisiologia del GLUT4, incrementando la
insercién del transportador en la membrana en ausencia de insulina.

El trabajo desarrollado por nuestro grupo contribuye a conocer con mas profundidad los
mecanismos celulares implicados en el desarrollo de la diabetes tipo 2.
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