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Existen al menos seis
tipos de diabetes MODY

= Las formas MODY de la diabetes constituyen un 4 por ciento de las dig-
betes tipo 2. Estos tipos monogénicos de la enfermedad se estén am-
pliando a medida que se identifican nueves genes implicados.

N Sonia Moreno

Dentro de la diabetes tipo
MODY (acrénimo inglés de
diabetes del adulto de inicio
juvenil) se encuentran al
menos seis tipos monogéni-
cos de la enfermedad, de he-
rencia autosémica dominan-
tes, caracterizados por un
inicio temprano -normal-
mente anterior a los 25
afios- y por presentar altera-
ciones en la secrecién de la
insulina sin insulinorresis-
tencia.

Este grupo constituye en-
tre el 3 y el 4 por ciento de
las diabetes tipo 2. Si bien el
primer tipo de diabetes MO-
DY se describi6 en los afios
70, el avance en el conoci-
miento cientifico ha desve-
lado la existencia de al me-
nos cinco tipos mas, por lo
que la clasificacién vigente
de la enfermedad, elaborada
en 1995 por la Asociacién
Americana de Diabetes
(ADA) y la Organizacién
Mundial de la Salud (OMS),
ya ha quedado obsoleta.

Enrique Blazquez, jefe del
Servicio de Anélisis Clinicos

El avance en el
conocimiento cientifico
ha dejado obsoleta la
clasificacion de la
diabetes elaborada
porla ADAyla
OMS en 1995

En el hipotalamo se ha
detectado un péptido
anorexigeno, de la
familia del glucagdn,
gue podria jugar un
papel en el abordaje de
la bulimia y la anorexia

del Pabellon 8 del Hospital
Clinico San Carlos, en Ma-
drid, ha abordado la situa-
cién actual de las formas
monogénicas de la diabetes
mellitus en una conferencia
dictada en la Real Acade-
mia Nacional de Medicina,
en Madrid, en calidad de
académico de niimero. El
catedrético de la Universi-

dad Complutense de Ma-
drid ha reconocido que "en
una nueva clasificacién de
la enfermedad tendriamos
que introducir un grupo de-
dicado a las diabetes mono-
génicas. Ademds de los ti-
pos MODY, hay descritas
otras mutaciones genéticas
implicadas en la aparicién
de la diabetes, que afectan
al gen Kir6.2, una subuni-
dad del canal de potasio de
las células beta”.

Glucagén
Otras formas monogénicas
pueden aparecer por la mu-
tacién en el gen promotor
de la insulina ipx1. "Se ha
comprobado que los nifios
que sufren estas alteracio-
nes, cuando se les adminis-
tra glucagén, no liberan in-
sulina, pero si lo hacen al
recibir una sulfonilurea; es-
te dato es importante, por-
que con un diagnéstico mo-
lecular adecuado, se puede
determinar el tratamiento
selectivo con una sulfonilu-
rea’s

En cuanto a las formas

Enrigue Bldzquez, académico de nimero de la Real Academia Nacional de Medicina.

MODY, las més prevalentes
dentro de los tipos monogé-
nicos de la diabetes, Enri-
que Blézquez ha explicado
que la MODY 2 -la mas fre-
cuente, responsable de més
de un 6o por ciento de los
casos- aparece por una mu-
tacién en la glucocinasa, el
sensor de glucosa de las cé-
lulas beta y en las neuronas
del hipotdlamo, que regulan
el control de la ingesta y del
peso. Esta enzima sélo ac-
tda cuando se incrementa
la glucemia, pero no se acti-
va en condiciones basales;
la concentracién de la enzi-
rma es proporcional a la can-
tidad de glucosa que pene-

tra en la célula y se metabo-
liza, y a la concentracién de
la propia enzima.

"Hemos visto en el hipo-
tdlamo humano, donde se
encuentran presentes estas
neuronas sensoras de gluco-
sa, que un péptido anorexi-
geno, de la familia del glu-
cagon, es capaz de dismi-
nuir selectivamente en es-
tas dreas el metabolismo de
la glucosa; esto nos hace
sospechar pasibles aplica-
ciones a patologias como la
bulimia o la anorexia ner-
viosa'.

Asimismo, la MODY 3, 1a
segunda en orden de fre-
cuencia {en torno al 20 por

ciento de este grupo), se
asocia con defectos en el
factor nuclear de los hepa-
tocitos 100 (HNF-1a), un
factor de transcripcién que
conduce a la reduccién de
la secreci6n de insulina. Las
mutaciones del HNF-4a0
también parecen explicar la
aparicién del tipo 1 del MO-
DY.

A éstos se suman otros
tres tipos, recientemente
identificados, de los que el
6 es el mds raro, y se sospe-
cha que existen al menos
otros dos mas, aunque los
genes implicados en la en-
fermedad todavia no se han
podido determinar.
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