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El tratamiento de la diabetes con insulina es por ahora sélo sintomatico. La curacion definitiva de la

enfermedad pasa por la recuperacién del pancreas, bien con células madre o mediante manipulacién genética. Un grupo de

investigadores espafioles acaba de dar un paso importante para curar esta enfermedad cronica con terapia génica.

Terapia génica para curar la diabetes

Investigadores espafioles demuestran con ratones transgénicos que el pancreas puede volver a producir insulina

MARTA COSTA-PAU, Barcelona

n estudio de un equi-

po de investigadores

de la Universidad

Autonoma de Barce-

lona (UAB) abre por

primera vez las puertas a la cura-

cién de la diabetes tipo 1, antes

llamada juvenil, mediante tera-

pia génica. Ratones transgénicos

diabéticos han logrado superar

la enfermedad al regenerar las cé-

lulas del pancreas que producen

la insulina. El hallazgo sienta las

bases de la futura curacién de la
diabetes en humanos.

La diabetes tipo 1 no tiene cu-
racién y cuando aparece, general-
mente en la infancia o adolescen-
cia, encadena al paciente por el
resto de su vida a la administra-
cién diaria de insulina, una tera-
pia sustitutoria que no evita la
aparicion a largo plazo de graves
complicaciones secundarias (reti-
nopatia, nefropatia y problemas
neurologicos).

La diabetes tipo 1, menos fre-
cuente pero mas grave que la dia-

El siguiente paso es la
manipulacion genética
‘in vivo’ del pancreas

de animales diabéticos

betes tipo 2, se origina porque el
sistema inmune ataca y destruye
las células beta de los islotes pan-
creaticos que fabrican la insuli-
na, una hormona que controla
los niveles de azticar en la sangre.

La administracion de prepara-
dos de insulina permite corregir
la hiperglucemia que sufre el pa-
ciente a causa del mal funciona-
miento del pancreas, pero este de-
sarreglo metabdlico se mantiene.
La curacién de la diabetes tipo 1
ha de pasar necesariamente por
la regeneracion de los islotes pan-
creaticos productores de insulina
y por contrarrestar la destruc-
cion autoinmune de las células
beta, lo que permitiria al diabéti-
co normalizar por si solo sus ni-
veles de glucemia sin necesidad
de inyectarse preparados de insu-
lina sintética.

Por primera vez una investiga-
cién, cuyos resultados publica
hoy larevista The Journal of Cli-

nical Investigation, sugiere que es-
to es posible. El equipo del depar-
tamento de Bioquimica y Biolo-
gia Molecular de la Facultad de
Veterinaria y del Centro de Bio-
tecnologia Animal y Terapia Gé-
nica de la Universidad Aut6no-
ma de Barcelona (UAB), encabe-
zado por Fatima Bosch, ha de-
mostrado que ratones transgéni-

propias de la

Una incidencia de hiper
proporciones epidémicas

cos diabéticos (que expresan en el
pancreas el gen que codifica el
factor de crecimiento similar a la
insulina-1, IGF-1) han logrado
regenerar su pancreas dafiado, re-
cuperarse y mantenerse totalmen-
te sanos.

Los investigadores manipula-
ron un embri6n de ratén microin-
yectandole el gen del IGF-1.
Tras inducirles diabetes experi-
mental, estos animales consiguie-
ron revertir completamente la en-
fermedad. A los tres meses se ob-
servé que la masa de células beta
del pancreas se habia recupera-
do, mientras que en los ratones
no transgénicos diabéticos estas
células productoras de insulina
se habian reducido en mas de un
90%. La presencia del gen, segin
explica Fatima Bosch, “ha permi-
tido en los animales transgénicos
que las células beta que todavia
no se habian destruido se replica-

lucemia en

1a retina, el rifiéon
y el sistema
neurologico.

Fatima Bosch {izquierda) y su equipo, en la Facultad de

delaUni
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ran y que las células madre que
existen en los conductos del pan-
creas crearan nuevas células”. Al
mismo tiempo, la existencia del
gen ha contrarrestado la destruc-
cién de las nuevas células.

Tras obtener estos esperanza-
dores resultados, los investigado-

El gen IGF-1 puede ser
un buen candidato para
la futura terapia génica

de la diabetes tipo 1

res trabajan ahora en una nueva
direccion: la manipulacion gené-
tica del pancreas in vivo de anima-
les diabéticos, en concreto rato-
nes y perros. La transferencia di-
recta de genes a células beta del
pancreas de animales vivos se rea-

Una alternativa
a las células madre

liza mediante vectores virales (vi-
rus inofensivos que contienen el
gen y que infectan los islotes pan-
credticos). “Se trata de una tarea
dificil, pero en un futuro no leja-
no estos trabajos pueden dar re-
sultados ‘muy esperanzadores”,
explica Fatima Bosch. La investi-
gadora afiade que aunque el gen
del IGF-1 “puede ser un buen
candidato para una futura tera-
pia génica contra la diabetes tipo
1, es necesario analizar el efecto
de otros factores que pueden re-
sultar también utiles por si solos
o combinados”. El siguiente pa-
so seria la experimentacion en hu-
manos, aunque Bosch destaca
que los estudios todavia estan en
una fase de experimentacion ani-
mal. El proyecto esta financiado
por el Fondo de Investigaciones
Sanitarias (FIS), la Fundacién
Ramén Areces y la Fundacion
La Marat6 de TV-3.

Miguel
Hernandez de
Elche. Sus
investigaciones,
sin embargo, han

a diabetes
tipo 1 es la
enfermedad

metabolica mas
comun. Afecta a
un 7% de la
poblacién
mundial, aunque
es caracteristica de
las sociedades
desarrolladas. En
algunos paises,
como EE UU, la
incidencia de la

diabetes crece a
un ritmo tan
acelerado que ya
se la considera
una epidemia.

Los afectados
por esta
enfermedad
dependen de la
administracién de
insulina sintética.
Si bien esta
terapia permite a
la mayoria de

pacientes llevar
una vida activa, su
estilo de vida se ve
irremediablemente
afectado por la
dependencia de la
dosificacion de
insulina. Ademas,
se trata de un
tratamiento
imperfecto, pues
no impide a la
larga la aparicion
de complicaciones

Mis comun,
aunque menos
grave, es la

. diabetes tipo 2,
que se manifiesta
en adultos y no
siempre requiere
1a administracién
de insulina. Se
estima que otro
10% de la
poblacion la
padece y la
mayoria de los
afectados son
obesos.

ise
demuestra
eficaz, la

terapia que
investiga el equipo
de Fatima Bosch
dirigida a
pancreas in vivo
constituiria una
alternativa al uso
de células madre
de embriones
humanos para la
generacion de

células beta,
prohibida en la
mayoria de paises.
La manipulacion
genética, en la
investigacion de la
UAB, se efectia
en el pancreas del
propio paciente, y
son las células
madre de este
drgano las que
producen nuevas
células beta.

En Espatia, la
investigacion con
células madre
obtenidas de
embriones
humanos para
curar la diabetes
ha sido ensayada
por el cientifico
Bernat Soria,
director del
Instituto de
Bioingenieria de
la Universidad

tropezado con la
legislacion
espafiola, que’
prohibe el uso de
embriones.

Bernat Soria
fue el primer
cientifico del
mundo en lograr
la conversién de
las células madre
del ratén en
células beta. Con
estas células, logré
curar a los ratones
la diabetes tipo 1.
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