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EMBO Journal: Investigadores del CNIC descubren una nueva
diana para el tratamiento del higado graso

03/02/2016

Las proteinas 38 gamma y p38 delta son las responsables de controlar la acumulacién de grasas en
el higado

Dos proteinas, p38 gamma y p38 delta, son las responsables de controlar la acumulacién de grasas
en el higado, lo que favorece el desarrollo de resistencia a la insulina y diabetes, dos eventos
asociados con la obesidad. Lo explica un articulo realizado por un grupo de investigadores del Centro
Nacional de Investigaciones Cardiovasculares Carlos Il (CNIC), dirigido por la Dra. Guadalupe Sabio,
que muestra que actuar sobre estas proteinas mediante farmacos especificos podria convertirse en
un tratamiento adecuado para el higado graso o esteatosis. Los resultados se publican en la revista
EMBO Journal.

La acumulacién excesiva de grasa en el higado o esteatosis es una de las enfermedades mas
frecuentes en las sociedades occidentales, ya que se calcula que casi el 30% de la poblacién adulta
puede padecerla. Esta patologia puede estar causada en ocasiones por la obesidad, la diabetes o a
la ingesta excesiva de alcohol. Y sus consecuencias pueden ser graves: el higado graso puede
provocar cirrosis y fallo hepatico, favorecer el desarrollo de diabetes e incluso promover el cdncer
hepatico. Actualmente existen pocas alternativas terapéuticas para tratar esta enfermedad.

Actualmente existen pocas alternativas terapéuticas para tratar la esteatosis o higado graso
Hasta ahora se sabia que la esteatosis se inicia con una acumulacién excesiva de triglicéridos en el

higado, lo que estimula una respuesta inflamatoria. Debido a que también se conoce que las
proteinas p38 gamma y p38 delta contribuyen a la inflamacién en diferentes enfermedades, los
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investigadores del CNIC han podido observar en esta ocasién que los higados de pacientes obesos
presentan niveles elevados de p38 gamma y delta.

Gracias al empleo de ratones que carecen de las proteinas p38 gamma y p38 delta en un tipo de
células inflamatorias, los neutréfilos, los investigadores han demostrado que estas dos proteinas
controlan la migracién de dichas células inflamatorias al higado. Y, explican, “la llegada de estas
células es necesaria para la acumulacién de grasa en este tejido”. Por tanto, afladen, la inhibicién de
su migracién en los animales que carecen de las proteinas p38 gamma y p38 delta seria suficiente
para protegerlos de la aparicién del higado graso, ademas de prevenir inflamacién, el dafio hepéatico
e incluso la diabetes asociada a la obesidad.

Prevencién

Para la Dra. Sabio, este descubrimiento no solo ayuda a lograr una mejor comprension de los
mecanismos implicados en el desarrollo de la enfermedad, sino que ademds podria favorecer el
desarrollo de tratamientos para la misma, y también, algo muy relevante, para prevenirla.
Actualmente, sefala la investigadora, la Unica forma de determinar en personas obesas si se esta
produciendo este “reclutamiento de neutréfilos” es a través de la biopsia hepatica, pero ahora se
podrian administrar fdrmacos especificos para evitarlo. Ademds, afiade la Dra. Sabio, “el hallazgo
podria ayudar a tratar otras enfermedades relacionadas con el reclutamiento de los neutréfilos al
higado”.

La enfermedad puede estar causada en ocasiones por la obesidad, la diabetes o0 a la ingesta
excesiva de alcohol

La investigacién se ha desarrollado en colaboracién con el equipo del Dr. Miguel Marcos, del Hospital
Universitario de Salamanca-IBSAL, en su parte clinica, mientras que el trabajo de laboratorio ha sido
realizado por Barbara Gonzalez-Terdn, y las Dras. Nuria Matesanz e lvana Nikolic, del CNIC, en
colaboracién con investigadores del CIMUS, Universidad de Santiago de Compostela-Instituto de
Investigacién Sanitaria, y del Centro Nacional de Biotecnologia/CSIC, de Madrid.

“p38c and p38d reprogram liver metabolism by modulating neutrophil infiltration”
10.15252/embj.201591857

URL de
origen:https://www.cnic.es/es/noticias/embo-journal-investigadores-cnic-descubren-nueva-diana-
para-tratamiento-higado-graso

Pagina 2 de 2


http://emboj.embopress.org/cgi/doi/10.15252/embj.201591857
http://emboj.embopress.org/cgi/doi/10.15252/embj.201591857
https://www.cnic.es/es/noticias/embo-journal-investigadores-cnic-descubren-nueva-diana-para-tratamiento-higado-graso
https://www.cnic.es/es/noticias/embo-journal-investigadores-cnic-descubren-nueva-diana-para-tratamiento-higado-graso

