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Las células de sangre de cordon,
posible fuente de insulina

Una de las lineas de investigacién en diabetes
busca obtener células beta a partir de otros tipos
de células madre adultas. Entre los tipos celulares
candidatos se encuentran las células del tejido
graso, de la médula 6sea y de sangre del cordén

umbilical, segin lo expuesto en el con- @
greso de diabetes, en Malaga.
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DIABETES SON MUY ASEQUIBLES Y MOLDEABLES, Y SE PRESTAN A TERAPIAS AUTOLOGAS

Células mensenquimales de
cordon para conseguir insulina

=> "Aunque no parezca una eleccién intuitiva la de
coger una célula que ya ha tomado otra via dife-
rente, lo cierto es que las del tejido graso de la

médula ésea o del cordén umbilical se prestan a
terapias autélogas y han despertado gran inte-
rés", seqin Juan Dominguez Bendala.

N Laura Pérez Torres Malaga
La obtencién de una célula
beta a partir de otros tipos
de células madre adultas co-
mo las mesenquimales y las
células de endodermo es
una linea de investigacién
muy tentadora porque son
células que se consiguen
con gran facilidad. "Aunque
no parezca una eleccién in-
tuitiva la de coger una célula
que ya ha tomado otra via
diferente, las células del teji-
do graso, de la médula 6sea
o del cordén umbilical se
prestan bastante bien a tera-
pias autdlogas y los cientifi-
cos estan muy interesados
en ellas", ha confirmado
Juan Dominguez Bendala,
del Instituto de Investiga-
cién en Diabetes de Miami,
en el XXII Congreso Nacio-
nal de la Sociedad Espafiola
de Diabetes, celebrado en
Milaga.

En esta linea, "siempre he
sido muy escéptico acerca
de las células mesenquima-
les, pero en este caso con-
creto parecen proceder de la
cresta neural que, durante el
desarrollo embrionario y la
vida adulta, parecen conte-
ner células pluripotentes
que tienen la capacidad de
convertirse en las tres lineas
celulares’, ha descrito el es-
pecialista andaluz afincado
en Estados Unidos, Ha afia-
dido que tras estas investiga-
ciones "pasamos a las células
mesenquimales del cordén
umbilical. El tiempo de du-
plicacién de la poblacién es
bastante répido -una media
de 4,6 dias-; no va tan depri-
sa como el de las células ma-
dre embrionarias, pero tam-
poco bastante lento. Estas
células madre, que dejan de
proliferar y no parecen estar
enfermas, carecen de todos
los marcadores que no debe-
rian tener si fueran mesen-
quimales, como por ejemplo
marcadores hematopoyéti-
cos o endoteliales, tienen los
marcadores que siempre es-
peramos de células mesen-
quimales como CDgo,
CD73, CD105 y carecen de
los que no debemos ver".

Asimismo, ha resaltado
que se han visto marcadores
que habitualmente no se ob-
servan en células mesenqui-
males, ni en células adultas
con frecuencia, como
OCT4, que es un marcador
de pluripotencia que se en-

Juan Dominguez Bendala, de Miami.

cuentra habitualmente en
células madre embrionarias,
y otros marcadores como
SSEA-3, SSEA-4, que se ob-
servan también en células
madre embrionarias. "Antes
de que empecemos a dife-
renciar estas células, antes
de que las toquemos siquie-
ra, cuando hacemos tincién
para marcadores pancreati-
cos resulta que ya tienen
practicamente de todo: ex-
presan Pdx, neurogenina-3
(marcador endocrino), neu-

rodex, NKx... Un altisimo
porcentaje de estas células
ya parece que estdn como
cebadas para convertirse en
tejido pancreatico', ha con-
cretado Dominguez Benda-
la, que ha especificado que
"esta célula parece que ya es-
ta predispuesta a convertirse
en pancreas sin provenir ne-
cesariamente de tejido pan-
creatico”.

Por supuesto, la parte més
importante es la que expresa
insulina al final. "Hemos

conseguido tincién en esas
células con insulina y con
péptido C', ha confirmado.

Pancreas e higado
Durante el desarrollo em-
brionario, el pancreas y el
higado aparecen a partir del
mismo tipo de progenitor, y
es solamente la proximidad
al corazén la que determina
su especificidad: si estd cer-
ca del corazén en higado, o
en pancreas si estd lejos.

Pero definitivamente es-
tos progenitores son muy
pluripotentes y en el érgano
adulto, en el 4rbol biliar ex-
trahepético, existen glandu-
las que contienen células
que todavia son bipotencia-
les, con la capacidad de con-
vertirse tanto en higado co-
mo en pancreas. Es una
fuente no tan accesible co-
mo las mesenquimales pero
con una operacién de vesi-
cula biliar ya se pueden ob-
tener. "Esta células, una vez
que se examinan in vivo, ex-
presan una serie de marca-
dores primitivos epiteliales
¥, por supuesto, SPF17 (mar-
cador de endodermo defini-
tivo) y muchas de ellas ex-
presan insulina, son como
progenitores que ya estan
expresando insulina y Pdxi,
fenémemo que se ve en el
higado".

SE HA VISTO EN RATONES EN LOS QUE BLOQUEARON SU EXPRESION

Relacionan de forma exclusiva el
microARN MIR7-1 con el gen de la insulina

ILP.T. Malaga
Los microARN son peque-
fias moléculas de ARN que
no codifican ninguna prote-
na pero que sin embargo
controlan la expresién de
grandes familias de genes;
de hecho, se han descrito
aproximadamente 700 y se
cree que controlan cientos o
miles de genes involucrados
en procesos como el desa-
rrollo embrionario y la rege-
neracion.

En este sentido, en el afio
2007 se identificé el mi-
croARN7 (MIR7-1) que se
expresa diferencialmente
mas en islotes que sobre
cualquier otro tipo de teji-
dos. "El microARN esta alta-
mente involucrado en todos
los procesos celulares, y se-

guimos este estudio donde
identificamos la firma de
MIR7-1 a lo largo del desa-
rrollo embrionario humano
del que era un protagonista
principal’, ha explicado Juan
Dominguez Bendala, del
Instituto de Investigacién en
Diabetes de Miami, que ha
resaltado que "en modelos
de ratén en los que bloquea-
mos la expresion de este mi-
croARN practicamente anu-
lamos la expresién de insuli-
na, ya que es algo que afecta
especificamente a la insuli-
na pero a ningn otro gen.
La produccién de insulina
estd determinada no sola-
mente en el pancreas adulto
sino también durante el de-
sarrollo embrionario con la
expresién de MIR7-1".

En esta linea, los especia-
listas han apuntado su inte-
rés en la identificacién del
patrén de microARN que
esté involucrado en regene-
racién pancreatica.

"Durante el proceso de re-
generacién inducido por la
activacion de esas mutacio-
nes que activan la glucoci-
nasa se produce una prolife-
racién muy significativa y
queremos establecer qué
microARNS estén involucra-
dos para, de esta forma, una
vez obtenida la informacién,
poder inducir la regenera-
cién pancredtica mediante
la inyeccién de un ADN an-
tisentido o de un mi-
croARN, porque seria una
gran ventaja', ha concluido
el cientifico.



