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Actualmente en Espafia el nimero de personas que padecen diabetes ya se
ha elevado a 2.500.000, aproximadamente 250.000 més que hace cinco afios, es
decir, el 6 % de la poblacén sufre esta comtn enfermedad. En el mundo las cifras
alcanzan los 135 millones y segtn estudios recientes se prevé que para el 2025 se

vean superados los 300 millones de afectados.

Diabetes Mellitus Diabetes mellitus es el
tipo que, de manera coloquial,
todos  conocemos  como
diabetes. Esta da lugar a dos

variantes: el tipo I o insulino-

dependiente (10% de los casos)
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es originado porque el cuerpo
del paciente es incapaz de producir la hormonainsulina, o de producirla, en muy
baja cantidad. Es la representacién mas grave de la enfermedad, por lo general se
da en nifios o en adolescentes, quienes necesitaran inyectarse insulina con

regularidad para suplir la que el organismo no es capaz de fabricar.



La diabetes mellitus tipo II o insulino-independiente es, en cambio, la forma mas
leve de la enfermedad que padece el 90% de los casos. Afecta a personas adultas,
y en ella la produccién de insulina es menor de la normal o existe algin
problema en el uso de esta insulina que impide que pueda cumplir con su

mision.

La Diabetes es una enfermedad que genera mas complicaciones que las
que a primera vista parecen. Un descontrol implica un incremento en las
probabilidades de padecer males mayores: ceguera, infartos, amputaciones, etc.
Es por ello, por lo que la dencia ha aceptado el reto de buscar soluciones a este
mal, ahora tan comtn. Ha sido en los tltimos afios, cuando se ha experimentado
un ‘boom” en este campo, en cuanto a avances. El Proyecto Genoma Humano, la
clonacién terapeutica, trasplantes de islotes, etc. ha impulsado a los millones de
diabéticos en el mundo a un gran optimismo. Aunque el descubrimiento del
‘antidoto” para paliar la diabetes parece estar a la vuelta de la esquina, los
cientificos que tratan el tema prefieren no lanzar falsas expectativas, es decir, no

tijar plazos.

En estos diez dltimos afios ha existido un incremento en el interés de la
comunidad cientifica por frenar la larga vida que ya tiene la diabetes, o, al
menos, aminorar sus efectos perjudiciales sobre el organismo cuando sobre éste

ya lleva asentada la enfermedad unos cuantos afios.

El Proyecto Genoma Humano abri6 en su dia las puertas hacia un camino
que parecia la erradicacion decisiva de muchas enfermedades, entre ellas la
diabetes. No fue poca la gente que confundié el hecho de la consumacion de
este proyecto con el desenlace de esta enfermedad. La causa fue la rapidez con
la que las expectativas iban sucediéndose. Ahora, en 2003, las esperanzas estan

cobrando mas sentido y razon de ser. La razon se llama “genética”.



Una de las areas de mayor expansién predecible en los proximos afios sera
la investigacion en métodos celulares y moleculares para corregir los defectos
bésicos detectados en la diabetes mellitus. Aunque en sus inicios evolucionaron
independientemente, es logico que las medidas terapéuticas futuras
aproximaran el trasplante celular y la transferencia génica con el fin de corregir

el déficit absoluto o relativo de insulina que subyace en la diabetes mellitus.

Es mas, en la medida que los programas genéticos que determinan la
diferenciacion celular sean conocidos, se hara posible la modificacion del
fenotipo (manifestacion visible del genotipo en un determinado ambiente) de
células accesibles a la manipulacién genética para transformarlas en células
capaces de llevar a cabo la funcién necesaria que no se da en el diabético, es

decir, la secrecion de insulina regulada por los niveles de glucosa.

Ultimamente, hablar de genética se ha convertido en hablar de células
madre. Este tema es muy amplio y ha sido sometido a un enjuiciamiento social y
ético. No obstante, pasemos a relatar que son y en qué consisten este tipo de
células que para gran parte de la comunidad cientifica supone un pilar
primordial en la posible solucién ala Diabetes.

En los dltimos afos se ha producido un avance espectacular en el
aislamiento de células progenitoras (células madre) capaces de diferenciacién in
vitro en diferentes tipos celulares. Una célula madre es una célula "genérica" que
puede hacer copias exactas de si misma indefinidamente. Adicionalmente, una
célula madre tiene la habilidad de producir células especializadas para varios
tejidos del cuerpo, tales como musculo cardiaco, tejido cerebral y tejido
hepético. Los cientificos son capaces de mantener las células madre por
siempre, convirtiéndolas en células especializadas a medida que se necesitan.
Asi es posiblela distincion de dos tipos:

En primer lugar, las células
madre embrionarias, que se
obtienen a partir de fetos abortados
o de o6vulos fertilizados que han
sobrado de fertilizacién in vitro.
Son ttiles para propodsitos médicos
o para investigacion porque

pueden producir células para casi



todos los tejidos del cuerpo. Por dltimo, y como segundo tipo, encontramos las
células madre adultas, que son muy viables para la investigacion, porque son
especificas para ciertos tipos de células, tales como sangre, intestinos, piel y
mdsculo.

Las células madre son el gran hallazgo biolégedod ultimos veinte afos, ya
gue pueden reproducirse infinitamente y, en detadas condiciones, convertirse en
cualquiera de los tejidos u érganos que formani@mo humano. Asi, pueden utilizarse
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en el tratamiento de enfermedades que dafian aigdesttejidos u 6rganos. Su uso mas
ambicioso es utilizarlas para la «fabricacion» abotatorios de 6rganos para

transplantes y para tratar o reparar los dafioscaugan en el organismo enfermedades
como, en este caso, diabetes.

Otra fuente de células progenitoras que pueddtaesitil en la terapia de la
Diabetes Mellitus, y que no se veria afectada psrproblemas ético-legales de la
investigacion con células ES (células totipotemsiatmbrionarias), son las células
progenitoras de médula ésea. Los logros alcanzenlad aislamiento de este tipo de
células, sumado a la capacidad futura de dirigdifierenciacion celulam vitro hacia
células capaces de secretar insulina, puede haceesth estrategia una realidad
terapéutica proxima. En esta estrategia resultecemente atractiva la posibilidad del



autotransplante, en el que el propio paciente edoehnte de células progenitoras,
evitando los problemas del injerto.

Una reciente estudio
realizado por cientificos Células madre
. totipotentes
norteamericanos ha

identificado un gen ligado

a la Diabetes tipo I. El gen
élulaz madre
es llamado JM2 y cuando pluripotertes
este tiene mutaciones, da / \
como resultado un raro
desorden conocddo como @
X

Sindrome ligado Células madre sanguinaas (Otras células
desregulacion alérgica / ‘ \ madre especializadas
autoinmune (XLAAD por Glébulos Glébulos | Gélulas

rojos Plaquetas  plancos | aspacializadas

sus siglas en ingles). Este
sindrome, entre otras anomalias también puede causar Diabetes tipo I. El
defecto en el gen JM2 es solo una de muchas diferentes formas que la Diabetes
tipo I puede aparecer. El mecanismo por el cual este gen sufre mutaciones,
todavia no esta bien claro pero los hallazgos de este estudio, basado en
muestras de sangre de dos familias con cinco nifios que fueron diagnosticados
con XLAAD y diabetes tipo I, proveyé una importante herramienta para

entender la genética de la diabetes tipo I.

Actualmente ha tenido lugar en Espafia el primer transplante de islotes
pancreaticos que consistié en la inyeccién al paciente de células beta, encargadas
de fabricar insulina, procedentes de islotes pancreaticos de un cadaver. El
transplante de islotes pancreaticos es un tratamiento de la diabetes mellitus tipo
I, producida por la lesién de las células encargadas de fabricar insulina. Una
parte de los islotes se han dejado fuera en laboratorio para comprobar el

comportamiento de los mismos y adivinar lo que estd ocurriendo en el



organismo del enfermo y parece que estas células estan fabricando insulina, por

lo tanto, también debe estar ocurriendo en el paciente.

Vaso sanguineo

Islotes de Langerhans
con células beta

FADAM.

La principal ventaja de los transplantes de islotes pancreaticos para los enfermos
diabéticos es que aumenta su calidad de vida, ya que dejan de inyectarse
insulina. Sin embargo, la escasez de donaciones de 6rganos limita el nimero de
diabéticas que pueden beneficiarse de esta técnica, en contraste con el aumento
en la tasa de incidencia de diabetes. Por este motivo, la importancia de
desarrollar la investigacion con células madre de origen embrionario, que
permitiria regenerar tejido pancreatico para producir insulina sin necesidad de

donacién de cadaver.

Todos estos avances auguran un futuro muy esperanzador a los diabéticos, ya
que de cumplirse las expectativas hablariamos de la erradicaciéon de una de las

enfermedades que mas protagonismo ha tenido desde sus comienzos.
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