CIMA

Implantar

mejora el Parkinson
en Monos

Segun el trabajo
realizado por un
equipo del CIMA,
publicado en la
revista inglesa de
neurologia Brain
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cuN B Implantar en el cerebro
células propias generadoras
de dopamina ha conseguido
mejorar los sintomas del Par-
kinson en monos, segin el es-
tudio realizado por un equipo
de investigacion del Centro
de Investigacion Médica
Aplicada (CIMA) de la Uni-
versidad de Navarra, lidera-
do por la doctora Maria Rosa-
rio Luquin Piudo, investiga-
dora del 4rea de neurocien-
cias del CIMA y neurdloga de
la Clinica Universitaria de
Navarra. Los resultados han
sido publicados en la revista
cientifica inglesa “Brain”, es-
pecializada en Neurologia, y
vienen a corroborar las con-
clusiones de un estudio pre-
vio, publicado en 1999 en la
revista especializada Neuron
por este mismo equipo de in-
vestigacién. La primera fir-
mante del articulo es la inves-
tigadora Waldy San Sebas-
tian, también del CIMA.

En esta ocasion el trabajo se
ha extendido a un ntimero
mayor de primates no huma-

nos y durante un periodo de
tiempo mads largo. El proce-
dimiento ha consistido en im-
plantar fragmentos celulares
extraidos del cuerpo caroti-
deo en la region cerebral del
estriado. El cuerpo carotideo
es una estructura pequefia si-
tuada en la bifurcacién de la
arteria carétida, a la altura
del cuello. Su funci6n es con-
trolar el ritmo de la respira-
cién y la frecuencia cardiaca
mediante la liberacién de do-
pamina ante situaciones de
niveles bajos de oxigeno en
sangre. Tras el implante de
los agregados celulares de
cuerpo carotideo en el estria-
do cerebral, ha podido com-
probarse que la mejoria de
movilidad experimentada en
los monos parkinsonianos a
los que se les habian trasplan-
tado se mantiene constante
durante al menos un afio.

El equipo de investigacion
concluye que el mecanismo
por el cual los implantes en el
estriado cerebral de células
generadoras de dopamina

consiguen mejorar el parkin-
sonismo parece estar relacio-
nado con la capacidad de es-
tas células de liberar sustan-
cias (factores troficos) que in-
ducen un incremento de las
células dopaminérgicas (que
normalmente existen en el
cerebro normal pero en me-
nor cantidad). Entre esos fac-
tores troficos figura el GNDF
(Factor Neurotrofico Deriva-
do de la Glia)

Las células de cuerpo caro-
tideo se han utilizado como
fuente de células dopaminér-
gicas en el tratamiento de la
enfermedad de Parkinson en
animales de experimentacién
y en humanos. “La ventaja de
este tipo celular respecto a
otras alternativas celulares
es la posibilidad de realizar
autoimplantes, evitindose de
esta manera el rechazo o el
tratamiento inmunosupre-
sor”, apunta la doctora Lu-
quin.

LA INVESTIGACION. La inves-
tigacion se practicd en monos




a los que se indujo el parkin-
sonismo mediante la admi-
nistracion de una neurotoxi-
na (MPTP) y a los que poste-
riormente se les inyect6 frag-
mentos del cuerpo carotideo
del mismo animal en el es-
triado. Esta region cerebral
donde se implantan los frag-
mentos del cuerpo carotideo
es la zona donde se libera la
dopamina procedente de las
neuronas dopaminérgicas de
la sustancia negra. Como se
sabe, la enfermedad de Par-
kinson se produce por la pér-
dida de al menos un 50% de
las células de la sustancia ne-

Sentadas, de izquierda a derecha:
Silvia Belzunegui, Waldy San Se-
bastian y Berta Lopez. De pie y
de izquierda a derecha: Irene
Marcilla, Amaya lzal, Pablo Ga-
rrido, Maria Rosario Luguin y
Marinne Vazquez.

gra (estructura del tallo cere-
bral) que fabrican dopamina
y envian sus proyecciones ha-
cia el estriado .

Para implantar las células
dopaminérgicas en el cerebro
es necesario practicar un agu-
jero de trépano a través del
cual se inyectan los fragmen-

tos celulares de cuerpo caro-
tideo en el estriado del ani-
mal. “Nuestro trabajo -expli-
ca la doctora Luquin- de-
muestra que el namero de cé-
lulas dopaminérgicas estria-
tales que habitualmente con-
tiene el estriado experimen-
ta un incremento adicional
tras el implante de estos agre-
gados celulares”. Ademas, es-
te aumento del nimero de cé-
lulas dopaminérgicas parece
ser el responsable de la mejo-
ria del parkinsonismo en los
animales estudiados por los
investigadores de la Clinica
Universitaria y del CIMA,

Un extracto del articulo publicado en la revista inglesa de neurologia Brain.

“ya que no se observa en
aquellos que recibieron in-
yecciones de suero salino en
vez de agregados celulares y
que, por tanto, tampoco me-
joraron tras el implante”, ad-
vierte la neuréloga.

El hecho de que la inyeccién
en el estriado de factores
neurotroéficos (factores que
favorecen el crecimiento ce-
lular) como el GDNF, provo-
quen también un aumento
significativo del ntimero de
neuronas dopaminérgicas en
esta region cerebral “indica
que el efecto beneficioso pro-
ducido por el implante de
agregados celulares se debe
probablemente a la accién del
factor neurotréfico GDNF
que contienen las células del
cuerpo carotideo implantado.
De esta manera, el GDNF li-
berado en el estriado aumen-
taria el nimero de células do-
paminérgicas intrinsecas y
estas a su vez, al liberar dopa-
mina, producirian una mejo-
ria del parkinsonismo”, con-
cluye la facultativa.
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