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Las células L intestinales, otra
posible diana para diabetes 2

Las recientemente estudiadas células L intestina-
les abren nuevas posibilidades farmacolégicas pa-
ra la diabetes tipo 2. Su uso se centra en la activi-
dad de la hormona GLP-1, seglin se ha expuesto
en la inauguracién del Congreso de la Asociacién

Europea de Diabetes que comienza hoy @

en Estocolmo, Suecia.
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METABOLISMO SU BENEFICIO SE CENTRA EN LA ACTIVIDAD DE LA HORMONA GLP-

Las células L intestinales,
nueva diana contra la diabetes

contra la diabetes tipo 2. Su actividad fisiologi-
ca abre ademas las puertas al desarrollo de
nuevas vias farmacoldgicas.

=> Las células L intestinales, de las que ya se ha
estudiado su perfil de expresion genética, po-
drian convertirse en una nueva y préxima diana

1 Ana Callejo Mora Estocolmo
"La medicina podrd estar ga-
nando la batalla del control
de la glucosa, pero quizas es-
té perdiendo la guerra con-
tra la diabetes". Con esta cita
procedente de un editorial
publicado en The Lancet en
junio de este afio, Ulf Smith,
presidente de la Asociacién
Europea para el Estudio de
la Diabetes (EASD, segtin
sus siglas inglesas), ha abier-
to la ceremonia inaugural de
la reuni6n anual de esta aso-
ciacién que ha comenzado
hoy en Estocolmo (Suecia).
La XLVI edicién de este
congreso se celebra en la
ciudad que precisamente en
2010 conmemora el 200
aniversario del Instituto Ka-
rolinska.

Durante la ceremonia
inaugural, Fiona Gribble,
del Instituto para la Investi-
gacién Médica de Cam-
bridge y del Hospital Adden-
brooke, en el Reino Unido,
ha recibido el premio Min-
kowski, y ha centrado su
conferencia en los mecanis-
mos moleculares subyacen-

La hormona del péptido
andlogo del glucagén
tipo 1 es liberada por el
intestino tras la ingesta
de alimentos y ordena
al pancreas que genere
mads insulina

tes a la secrecién de insuli-
na. "Nuestros estudios se
centran en las células L ha-
lladas en el intestino y las
hormonas que liberan. Estos
mecanismos podrian repre-
sentar una nuevo arma con-
tra la diabetes tipo 2",

Nuevo camino

Algunos de los actuales tra-
tamientos mas prometedo-
res que han surgido recien-
temente se basan en la acti-
vidad de la hormona GLP-1
(péptido anélogo del gluca-
gén tipo 1), que normal-
mente es liberada por el in-
testino tras la ingesta de ali-
mentos, indicando al pan-
creas que genere mds insuli-
na y al cerebro que deje de

ingerir comida. Los firma-
cos que mimetizan la accién
de GLP-1 mejoran el control
de la diabetes y reducen el
peso del paciente, pero de-
ben ser inyectados a diario.
Otra clase de medicamen-
tos, las gliptinas, inhiben el
fallo de GLP-1. Tal y como
ha explicado Gribble, los
cientificos se han dedicado
al estudio de las células L y
su relacién con la diabetes
porque secretan la hormona
GLP-1 en el intestino. "En
realidad, estas células libe-
ran también otras hormonas
que tienden a reducir la in-
gesta de comida, como es el
caso del péptido YY y la
oxintomodulina. Si se pu-
diera incrementar la secre-
cién de estas células se lo-
grarfa aumentar la hormona
GLP-1 circulante y los nive-
les de PYY y oxintomoduli-
na, con beneficios potencia-
les sobre la ingesta de ali-
mentos y la secrecién de in-
sulina".

Las células L componen
menos del 1 por ciento de
las células que habitan en el

Los ensayos mas
avanzados han
mostrado el perfil de
expresién génica de las
células L, abriendo asi
nuevas perspectivas
farmacoldgicas

intestino y estan disemina-
das a lo largo de la mayor
parte del tracto gastrointes-
tinal. "Hasta hace poco no
habia sido posible identifi-
car una célula L viva de sus
vecinas y por este motivo
eran grandes desconocidas’,

ha explicado Gribble.

Perfiles genéticos

"A través de una novedosa
técnica de marcadores fluo-
rescentes hace que las célu-
las L puedan ser observadas.
Esta aproximacién ha po-
tenciado una nueva via en la
exploracién de la fisiologia y
farmacologia de estas célu-
las, cuyos perfiles de expre-
sién génica han sido exami-
nados para la identificacién

Fiona Gribble y UIf Smithdfasdf, en Estocolmo, Suecia.

de farmacos mucho maés es-
pecificos"

En los cultivos intestina-
les pueden identificarse las
células L, y estas células en
solitario pueden estudiarse
mediante microelectrodos
para seguir la actividad eléc-
trica empleando la fluores-
cencia para monitorizar los
niveles intracelulares de cal-
cio.

Segun las conclusiones a
las que ha llegado el equipo
de investigacién, y que se
han expuesto en el congre-
50, "ya se ha logrado mostrar

que la glutamina -un ami-
noécido natural- no sélo in-
crementa la liberacién de
GLP-1 de las células L culti-
vadas, sino que ademas ele-
va los niveles de la hormona
circulante en humanos. El
reto es lanzar al mercado
agentes que incrementen la
secrecién de GLP-1".
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