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Resumen

Introduccion: La activacion glial (AG) es un evento precoz en la patogenia de la retinopatia
diabética (RD) y participa de forma activa en la disfuncién microvascular la cual se caracteriza
principalmente por un incremento de la permeabilidad vascular a consecuencia de la rotura de la
barrera hematorretiniana (BHR). La BHR se mantiene gracias a uniones intercelulares y adhesiones
focales, con el soporte de las células de la glia. El objetivo del presente estudio es identificar
aquellas proteinas implicadas en la rotura de la BHR en retinas humanas con AG.

Métodos: Se han obtenido muestras de retinas de 15 donantes: 5 controles y 10 diabéticos (5 sin AG
y 5 con AG). Los donantes no presentaban signos de RD en las exploraciones oftalmoscépicas de los
2 afios previos a la defuncion. Las muestras se han sometido a una electroforesis de proteinas, y las
bandas obtenidas se han analizado secuencialmente mediante cromatografia liquida de
espectrometria de masas (LC/MS).

Resultados: Las retinas con AG presentan un incremento de las proteinas ERM (ezrin, radixin,
moesin) comparado con aquellas sin AG o el grupo control (p < 0,01). Las proteinas ERM regulan la
conformacion del citoesqueleto, y cuando se activan promueven la contraccion endotelial,
favoreciendo la permeabilidad paracelular. Por otro lado, la isoforma A2 de ZO-2 (que conforma las
uniones intercelulares) y las proteinas talin-1 y -2 (que participan en las adhesiones focales) estan
reducidas en las retinas con AG (p < 0,01). Estos hallazgos se asocian con un incremento de la
extravasacion de albumina, indicando la presencia de hiperpermebilidad vascular.

Conclusiones: El incremento de las proteinas ERM y la reduccién de Z0-2, talin-1 y -2, podrian
estar implicados en la rotura de la BHR en estadios precoces de RD. Aun asi, son necesarios mas
estudios para esclarecer los mecanismos implicados en la regulacion de éstas proteinas, asi como su
papel en la relacion entre la AG y la hiperpemeabilidad vascular.
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