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ENDOCRINOLOGIA DERIVA CELULAS EMBRIONARIAS EN PANCREATICAS

Un compuesto obtiene
secretoras de insulina

=> Un grupo de cientificos de la Universidad de Harvard ha identificado a un
compuesto que podria servir para diferenciar células embrionarias en
otras pancreaticas secretoras de insulina.

1DM Londres
Un pequefio compuesto po-
dria servir para diferenciar
las células troncales pluripo-
tenciales en células beta
pancredticas secretoras de
insulina. Esta estrategia te-
rapéutica, expuesta en un
trabajo que se publica hoy
en Nature Chemical Biology,
supone un esperanzador ha-
llazgo para el tratamiento de
enfermedades metabolicas
como la diabetes.

El laboratorio de Douglas
Melton, del Instituto Médi-
co Howard Hughes, de la
Universidad de Harvard, en
Cambridge (Massachu-
setts), y el grupo de Stuart
Schreiber, también del
Howard Hughes, han identi-
ficado un compuesto mole-
cular, denominado ILV (in-
dolactam V), que, afiadido a
las células de la capa del en-
dodermo, a su vez proceden-
tes de las células madre em-

brionarias humanas, obtenia
un gran nimero de células
que expresaban Pdx1, entre
otros marcadores pancreati-
Cos.

Los investigadores im-
plantaron las células obteni-
das en céapsulas renales de
ratones y comprobaron que
dieron lugar a una gran po-
blacién de células secretoras
de insulina in vivo. Ello su-
giere que esta via podria
constituir una estrategia ttil
en la consecuci6n de células
beta pancreaticas producto-
ras de la hormona en canti-
dades relevantes desde el
punto de vista terapéutico.

El mecanismo de accién
de ILV sugiere que la actua-
cién sobre la via de la protei-
na cinasa C parece favorecer
que el nimero de células sea
amplio.

La investigacién biomédi-
ca en diabetes persigue des-
de hace afios una fuente de

células beta pancredticas,
sintetizadoras y secretoras
de insulina. El laboratorio
de Melton lo ha intentado
con varias estrategias; una
de ellas, con gran repercu-
sién cientifica, consistié en
la reprogramacién de célu-
las pluripotenciales induci-
das (conocidas como iPS)
para diferenciarlas directa-
mente en células beta pan-
creéticas, sin necesidad de
pasar por el estado interme-
dio de pluripotencialidad
que comporta la técnica de
reprogramacion.

Reprogramacion

Sirviéndose de tres factores
de transcripcién (Ngns3,
Pdx1 y Mafa), Melton repro-
gramo células adultas de ra-
tén, en concreto, células
exocrinas del pancreas, para
que se convirtieran en célu-
las beta. El sistema emplea-
do recuerda al utilizado por

Douglas Melton, de la Universidad de Harvard, en Cambridge.

el profesor de la Universidad
de Kioto, Shinya Yamanaka,
y por James Thomson, de la
Universidad de Wisconsin,
para convertir células adul-
tas en células iPS, pero a di-
ferencia de la técnica de re-
programacién, el propuesto
por Melton se saltaba el pa-
so por el que se revertia el
estado de maduracién de
una célula para que sea plu-
ripotencial, y asi pasaba di-
rectamente de un tipo de cé-
lula a otro, en este caso de
una célula exocrina a una
beta del pancreas.

Los autores sabian que
aquel trabajo constituye so-

bre todo una prueba de con-
cepto de que con esta ver-
si6n de la técnica de repro-
gramacion directa se podia
disponer de toda una fuente
de células relativamente ac-
cesible y abundante de cier-
tos tipos celulares de interés
terapéutico, como el de las
células beta del pancreas.
Con su nuevo trabajo, es-
tos investigadores de la
Howard Hughes apuntan
una nueva posibilidad, basa-
da en el compuesto ILV que
han identificado.
B (Nature Chemical Bio-
logy; DOI: 10.1038/nchem-

bio.154).



