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Un farmaco experimental logra
frenar el avance del alzhéimer

El Rember retraso el deterioro cognitivo de pacientes en un 80%

MONICA L. FERRADO
Barcelona

Aln esta en fase experimental,
pero investigadores de la Uni-
versidad de Aberdeen, en Esco-
cia, han logrado frenar el avan-
ce del alzhéimer con un farma-
co, el Rember. El deterioro cog-
nitivo de los enfermos con al-
zhéimer moderado que partici-
paron en el ensayo, aun en fase
II, fue un 80% menor que el de
los enfermos del grupo de con-
trol que no lo tomaron. Los re-
sultados se han presentado du-
rante la Conferencia Internacio-
nal sobre el alzhéimer que hoy
finaliza en Chicago.

Gracias a que cada vez se co-
nocen mejor los mecanismos mo-
leculares que intervienen en la
enfermedad, ya hay dianas tera-
péuticas a las que apuntar para
que algin dia se pueda dar esqui-
nazo a la enfermedad del olvido.
Se conocen muchos detalles so-
bre como se forman las placas
seniles que invaden el cerebro,
con la intervencion de una protei-
na que se estudia desde hace dé-
cadas, la beta-amieloide. La ma-
yoria de investigaciones para en-
contrar nuevos farmacos se han
centrado en ella. Pero otro proce-
so clave en el desarrollo de la en-
fermedad es la formacién de ovi-
llos neurofibrilares, que se for-
man en el interior de la célula
nerviosa hasta acabar destruyén-
dola. En su produccién intervie-
nen otras proteinas, las Tau, so-

FEl medicamento
no empezaria

a comercializarse
antes de 2012

bre las que actiia el firmaco expe-
rimental que ha desarrollado el
equipo escocés junto con la em-
presa TauRx Therapeutics, con
sede en Singapur.

El farmaco se administr6 a
321 pacientes, todos con un al-
zhéimer moderado, divididos en
cuatro grupos, uno de control,
que tomo placebo, y otros tres a
los que se administraron 30, 60 o
100 miligramos del medicamen-
to. Los investigadores siguieron
su evolucion, midiendo la severi-
dad de la demencia a las 24 y las
50 semanas de tratamiento, con
lo que pudieron ver que el dete-
rioro cognitivo de los que toma-
ron 60 miligramos era significati-
vamente menor. Tras realizar di-
ferentes mediciones, observaron
que la produccién de los ovillos
se habia frenado.

La célula nerviosa sana nece-
sita las proteinas Tau para man-
tener su esqueleto y otras funcio-
nes. Cuando aparece el alzhéi-
mer, las Tau funcionan de forma
an6mala y se agrupan, hasta for-
mar los ovillos neurofibrilares
que acaban destruyendo la célu-
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Areas

del cerebro
afectadas por
elalzhéimer

Elalzhéimer es una enfermedad
neurodegenerativa que afecta
alas neuronas que conectan
diferentes zonas del cerebro.
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...seagrupany acaban formando
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Esqueleto Proteina
célula Tau
nerviosa

Las neuronas sanas utilizan

la proteina Tau para mantener
su esqueletoy establecer
conexiones con otras células.

El ovillo neurofibrilar acaba
destruyendo la célula, dejando
como rastro un ovillo fantasma.

Silas proteinas Tau funcionan
deformaanémala...
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Elfarmaco experimental evita
que laneurona muera. Impide
que las proteinas Tau se unan
y formen el ovillo.

Fuentes: Universidad de Aberdeen.

Apuntar a otras dianas

En Chicago se ha puesto en relie-
ve la necesidad de apuntar a nue-
vas dianas. También se han pre-
sentado resultados negativos en
diferentes ensayos con medica-
mentos que prometian y que tie-
nen como diana la proteina beta-
amieloide, la que forma las pla-
cas seniles y a la que mas investi-
gaciones se han dedicado en las
ultimas décadas. Por ejemplo, el
Flurizan, en el que han interveni-
do 1.649 pacientes con alzhéi-
mer moderado, ha demostrado
resultados muy limitados y efec-
tos secundarios importantes.
Igual ocurre con otros dos com-
puestos que prometian, la vacu-
nay el Alzhemed.

“Parece que esta via no acaba
de concluir, mientras que la nue-
va linea centrada en la proteina
Tau estd dando buenos resulta-
dos”, afirma Jests Avila, investi-
gador del Centro de Biologia Mo-
lecular del CSIC, que ha asistido

al congreso de Chicago y que ha
colaborado en algunas investiga-
ciones con los cientificos escoce-
ses. “El equipo de Wischik apun-
ta maneras, como dirian los to-
reros”, afiade. “Creo que al final
sera una terapia combinada en-
tre ambas lineas, quizas tam-
bién con algiin antioxidante o
algin antiinflamatorio”, dice
Avilés.

Los investigadores siempre
son cautos con los resultados de
los ensayos con animales, o con
los obtenidos en investigaciones
con pocos pacientes, en fase II,
como ocurre con el Rember.
“¢Qué tiene de nuevo el congre-
so? Hay una gran cantidad de in-
vestigaciones basicas, que funcio-
nan con animales y luego no se
repiten en humanos”, afirma
Mercé Boada, neuréloga del Ins-
tituto Catalan de Neurociencias
Aplicadas, que también ha asisti-
do al congreso de Chicago.

la nerviosa. El grado de demen-
cia es proporcional a los ovillos
neofibrilares que se encuentran
en el paciente.

Si el medicamento se utiliza
antes de que la célula nerviosa
muera, impide que las proteinas
se agrupen porque no deja que
se comuniquen entre ellas. En
principio, el medicamento con el
que se esta experimentando esta
indicado cuando el proceso neu-
rodegenerativo de la enferme-
dad se encuentra en un estadio
inicial o moderado.

Aungque los resultados son es-
peranzadores, todavia sera nece-
sario investigar mucho mas. Los
cientificos escoceses han anun-
ciado que en 2009 empezara un

ensayo en fase III a gran escala.
El principio activo que utiliza el
farmaco es el cloruro de metiltio-
ninio, mas conocido como azul
de metileno, que se utiliza como
contraste en experimentos de la-
boratorio y en diferentes enfer-
medades. Claude Wischik, inves-
tigador principal del proyecto,
descubri6 su potencial efecto por
casualidad, hace 20 anos, en en-
sayos in vitro con la proteina
Tau. Wischik ha anunciado que
silas investigaciones avanzan se-
gun lo esperado, el medicamento
podria estar a punto para comer-
cializarse en 2012.

En Espafa hay unos 800.000
enfermos de alzhéimer. Se esti-
ma que en 20 afos esta cifra se
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En datos

> En Espafia hay 800.000
enfermos de alzhéimer. En
los proximos 20 afios, habra
1.600.000

> Cerca de un 5% de las
personas entre 65y 74 afios
tienen alzhéimer, y casi la
mitad de los mayores de 85
afos.

> El proceso hacia la
enfermedad puede empezar
hasta 10 afios antes de que
se manifiesten los olvidos
patoldgicos.

» No hay ningiin
tratamiento curativo.
Actualmente, hay cuatro
farmacos que durante un
tiempo mantienen estables
los sintomas.

> El gran objetivo de la
investigacién es detener el
proceso en el inicio.

doblara. Mientras el mundo enve-
jece, la enfermedad neurodege-
nerativa mas devastadora aun
no tiene marcha atras. Tan so6lo
existen algunos farmacos que re-
trasan la aparicioén de los sinto-
mas del deterioro cognitivo. “Son
farmacos que modifican el siste-
ma colinérgico y que mejoran la
sinapsis. Potencian circuitos al-
ternativos para la memoria y el
aprendizaje, pero no van a la cau-
sa de la enfermedad”, afirma
Eduardo Soriano, neurobidlogo
del Institut de Recerca Biomédi-
ca de Barcelona.

También se ha demostrado
que una vida intelectual activa
contribuye a que el deterioro cog-
nitivo tarde mas en aparecer.

El Tribunal
Constitucional
aleman tumba
las leyes
antitabaco

JUAN GOMEZ, Berlin

Las leyes antitabaco mas es-
trictas de los Estados federa-
dos alemanes cayeron ayer a
instancias del Tribunal Consti-
tucional Federal. Segiin los ma-
gistrados de Karlsruhe, aten-
tan contra el principio de igual-
dad, dado que son precisamen-
te “los pequeinos estableci-
mientos gastronémicos muy
caracterizados por el consu-
mo de bebidas” los mas afecta-
dos por la prohibicién de fu-
mar. Para sorpresa de mu-
chos, los jueces emplazaron a
los Estados a aprobar nuevas
leyes antes de finales de 2009.

Con efecto inmediato po-
dran volver a fumar los clien-
tes de locales menores de 75
metros cuadrados que carez-
can de una sala habilitada, con
la condicion de que los hostele-
ros prohiban la entrada a me-
nores, coloquen un rétulo que
anuncie que se consume taba-
€O y renuncien a servir comi-
das elaboradas. También se po-
dra fumar en zonas habilita-
das en las discotecas.

Menciona el tribunal las ec-
kkneipen, las “tabernas que ha-
cen esquina” en los barrios po-
pulares de las ciudades. Argu-
menta que, por su tamafo
—son las mas pequenas— y
por sus caracteristicas —la gen-
te se retune alli para fumar y
beber—, estos bares, como el
Doors, en la berlinesa Knaacks-
trasse, son los mas perjudica-
dos. Para evitar que carguen
con lo peor de la prohibicion,
el Constitucional derogd ayer
parte de la ley antitabaco de la
capital alemana. El fallo senta-
ra jurisprudencia y es ya apli-
cable al resto del pais.

Victoria pasajera

Los hosteleros contrarios a las
“leyes de proteccion de no fu-
madores” obtienen asi una vic-
toria, contra la que ya crece el
coro de voces favorable a que
la futura normativa prohiba fu-
mar del todo en locales publi-
cos. Pero esa alegria que mos-
traba ayer la demandante y
propietaria del Doors, Sylvia
Thimm, en la antesala del tri-
bunal podria ser pasajera. Si el
problema es ahora la desigual-
dad, el Constitucional anima a
igualar por lo raso. Llama la
atencion que la nota de prensa
distribuida comience con una
observacion ajena a la senten-
cia: “Los legisladores no encon-
trarian impedimentos consti-
tucionales para una prohibi-
cién de fumar estricta y sin ex-
cepciones en todos los locales
gastronomicos”.

El Gobierno federal carece
de competencia en el asunto,
asi que es de esperar una reedi-
cién del correoso debate ptibli-
co que convirtié Alemania en
un mosaico de 16 legislaciones
(tantas como Estados) sobre el
humo del tabaco.



