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Introduccién

Introduccién

La diabetes mellitus tipo 2 constituye un problema grave de salud
publica en México. Para un diagnéstico preciso de la diabetes, se
realiza una prueba denominada Curva de Tolerancia Oral a la
Glucosa. El médico diagnostica diabetes mellitus cuando los niveles
de la concentracién de glucosa en la sangre rebasan un cierto limite
después de la ingesta de una carga estandar de glucosa. Este exceso
en la concentracion de glucosa en la sangre es ocasionado, en la
mayoria de los casos, por una liberacién insuficiente de la insulina
secretada por las células 3 del pancreas.
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Introduccién

La curva de tolerancia a la glucosa
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Figura: Curva de tolerancia a la glucosa
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Introduccién

Diagnéstico a partir de la OGTT

. 2-hours after
Fasting Temporary
Blood glucose 75g glucose diagnosis
load
= 5.6 mmol/l = 7.8 mmol1 Normal

5.6- 7.0 mmol1 | 7.8 - 11.0 mmol1 IGT ("Impaired”
Glucose tolerance)

=7.0 mmol/l =11.1 mmoll Diabetes

Figura: Diagnéstico a partir de la prueba oral de tolerancia a la glucosa
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Introduccién

Introduccién

Los modelos de la actividad eléctrica de las células 3 se pueden
dividir en dos categorias: modelos de una sola célula y modelos de
células acopladas.

Los modelos de una sola célula incluyen muchos detalles biofisicos,
y se utilizan para explicar observaciones experimentales especificas.
Estos modelos representan las rafagas como se observan en un
islote, y estos modelos representan el comportamiento de una célula
promedio dentro de un islote. Los modelos de células acopladas
suelen incluir menores detalles biofisicos, de manera que la atencién
de estos modelos se centra en el papel del acoplamiento en la
generacion de la oscilacion sincronizada.
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Antecedentes

La membrana celular
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Figura: Modelo de la membrana celular.
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Antecedentes

El modelo de Hodgkin y Huxley

dn

dt
dm

dt
dh

dt

dVv, _ _
= CmT:' + gNam3h( Vin — ENa) + gKn4(Vm - EK)

= ap(l—n)—LFun
= am(l—m)—Bmm

= ah(l — h) — ﬁhh
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Antecedentes

Registro de potencial de accién
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Figura: Potencial de accién.
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Antecedentes

Registro de la actividad eléctrica de una célula (3
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Figura: Potencial de accién.
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Antecedentes

Antecedentes
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Figura: Actividad eléctrica de las células 3, que favorece la liberacién de
insulina.
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Antecedentes

Mecanismo de secrecion de insulina

w e e g ATP-sensitive
glu‘u‘)(se .« ", aGLUT2 potassium
uptake *

voltage-gated
calcium channel

insulin release

storaae aranules

Figura: Mecanismo de secrecién de insulina en las células beta.

R. Avila-Pozos Actividad eléctrica de las células 3 del pancreas



Modelos de una célula

Modelo de Chay(1986)

dv
gy = 8ama(V = Vea) +arcan’(V = Vi) + &V = Vi)
d
d—: = AMne —n]/7a
V = —V+V,+ V¢

Ve = An([Ca*T];)
d[Ca2+],- _ f< 3/Ca )

dt 4nr3F — ke[Ca?H]i
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Modelos de una célula

Modelo Chay-Keizer (1983)

lkicay = 8 K(Ca) s +]'+[ AL
dVv

'm—— = —I a I - I - l a

c & C K L K(Ca)
dw Woo — W
U

247,

d[Cjt]' = fi(—alca — vipm[C*H];)
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Modelos de una célula

Modelo Chay-Keizer con reticulo endoplasmatico (1997)

d[Ca2+];
dt

d[Cé2+JER

—lca — Ik — IxatP) — Ik(Ca)

Weo — W

¢

T

fi(—alca — vipm[Ca*T]))

f;,
+)\ER(_PIP3R([C32+]ER — [Ca*M);) + visp[Ca*+]))

(Pipsr([Ca®+]er — [Ca*T)i) + visp[Ca®+]i)

dt

1
OANER
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Modelos de una célula

Modelo matematico

Modelo para relacionar las concentraciones de glucosa y ATP
(Detimary, 1998)

[[j\‘;’;]] =29+38 <1—exp (W)f
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Modelos de una célula

Modelo matematico

Modelo para la cantidad total de nucleétidos.

[ATP] 4+ [ADP] = [N¢]
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Modelos de una célula

Modelo matematico

Modelo para la oscilaciéon de ATP (Ainscow, 2002)

[ATP] N

(1455} e

ATP = =~y
[ADP]

[ATP]f = 0.1[ATP]g sin(27vt) + [ATP]
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Modelos de una célula

Modelo matematico
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Figura: Oscilacién de ATP dependiente de la concentracién de glucosa
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Modelos de una célula

Modelo matematico

Canal de potasio dependiente de ATP

0.08 (1 40.33 ([AD;]’)) 10.89 (o 165 ([AT’))

(1+oa05 (152))"((1-+ 0135 (7)) + (005 (4E) )

8Karp = 8Karp NATP

natp =

Ikpgrp = 8Kap (Vm — Vi)
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Modelos de una célula

Modelo matematico

Canal de potasio dependiente del voltaje
g(Vim)ky,, = Bky,, "Ky,, _ (Vm)

dn Noo — N

dt Tn

1

e e (i)

Nexp (Vm;iAVN)) (1)

Bn = A @)

Qn
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Modelos de una célula

Modelo matematico

Conductancia al calcio y concentracién de calcio intracelular

Vm
KPH = KH exp <§>

1
a=m)

KpH

H =

gca = BcaMiH,

d[Cat] ( e
—F
dt 873207 x10—13

- KCa[Ca++]) 3)
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Modelos de una célula

Modelo matematico

Im:/Ca+/K+IL

ICa = gCa(Vm - VCa)
Ik = gk(Vm— Vk)
i = g(Vm— W)

Los cambios en el potencial de membrana se pueden describir como

Ve =l
d  Cn
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Simulaciones

Simulaciones
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Figura: Simulacién del cambio en el potencial de la membrana y
oscilaciones de calcio intracelular
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Simulaciones

Simulaciones
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Figura: Simulacién del cambio en el potencial de la membrana y
oscilaciones de calcio intracelular, siete minutos después de iniciada la
prueba
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Simulaciones

Simulaciones
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Figura: Simulacién del cambio en el potencial de la membrana y
oscilaciones de calcio intracelular cuarenta minutos después de iniciada la
prueba
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Simulaciones

Simulaciones
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Figura: Simulacién del cambio en el potencial de la membrana y
oscilaciones de calcio intracelular sesenta minutos después de iniciada la

prueba
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Simulaciones

Simulaciones
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Figura: Simulacién del cambio en el potencial de la membrana y
oscilaciones de calcio intracelular ochenta minutos después de iniciada la

prueba
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Simulaciones

Simulaciones
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Figura: Simulacién del cambio en el potencial de la membrana y
oscilaciones de calcio intracelular cien minutos después de iniciada la
prueba
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Simulaciones

Simulaciones
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Figura: Simulacién del cambio en el potencial de la membrana y
oscilaciones de calcio intracelular ciento veinte minutos después de
iniciada la prueba
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Simulaciones

Simulaciones
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Figura: Simulacién del cambio en el potencial de la membrana y calcio
intracelular sin oscilaciones del ATP
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Simulaciones

Simulaciones
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Figura: Simulacién del cambio en el potencial de la membrana y calcio
intracelular sin oscilaciones del ATP
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Modelos de dos células

Modelo de De Vries (2003)

dV;
T dr = _lion(\/ivnhs)_gc(\/i_ \/_])
TCZ-/' = AMneo(Vi) — nij
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Conclusiones

Conclusiones
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Figura: Actividad eléctrica en neuronas peptidérgicas
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Conclusiones

Gracias
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