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Mas cerca de posibles tratamientos para las enferrdades
de Gaucher y Parkinson
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Con la ayuda de un robot de alta tecnologia conoeid Tox21, investigadores de los Institutos
Nacionales de Salud (NIH, por sus siglas en inglésEstados Unidos han identificado y probado una
molécula que se muestra prometedora como un pdsitiéeniento para la enfermedad de Gaucher y la
méas comun enfermedad de Parkinson.

MADRID, 13 (EUROPA PRESS)

Ellen Sidransky, investigadora principal del Ingtt Nacional de Investigacion del Genoma Humano
(NHGRI, por sus siglas en inglés), que forma pdeeéNIH, y sus colaboradores en el Instituto Nadiona
de Trastornos Neuroldgicos y Accidentes Cerebradases (NINDS, por sus siglas en inglés) y el
Centro Nacional para el Avance de la Ciencia Toastel (NCATS, por sus siglas en inglés), publiga s
hallazgos este martes en 'Journal of Neuroscience'.

"Hasta ahora, los medicamentos utilizados parartfatenfermedad de Gaucher no han sido capaces de
entrar en el cerebro y llegar a esas neuronas guers afectadas en las formas mas graves de la
enfermedad de Gaucher o en la enfermedad de PamKkinsecuerda Sidransky, que ha realizado
investigaciones sobre la enfermedad de Gauchentdulas Ultimos 28 afios e hizo conexiones entre la
enfermedad de Gaucher y la de Parkinson en 2001.

"Es muy emocionante haber encontrado una molécu&a tqéricamente podria estar ampliamente
disponible para tratar a las personas con estasneeflades. Sin embargo, hay una larga distancia lant
identificacién de esta molécula y tener un farmgmmbado”, matiza Sidransky.

La enfermedad de Gaucher se produce cuando GBAlgeal que codifica la proteina de
glucocerebrosidasa, muta. Esta proteina normalnsnida a las células a disponer de ciertas grasas
(lipidos), un tipo de desecho producido por todeasdélulas. Cuando una persona hereda dos copias
mutadas de GBAL, los lipidos se acumulan y puedesar sintomas como el agrandamiento del bazo,
sangrado frecuente y moretones y huesos debilitadosn los casos mas severos, enfermedad
neurologica.

Las personas con sélo una copia mutada del GBAih est mayor riesgo de desarrollar la enfermedad de
Parkinson, un trastorno comldn que se caracterizatgmblores, rigidez muscular y lentitud de
movimientos. Para entender mejor la conexién dagedos patologias, los investigadores de NHGRI
emplearon una tecnologia para desarrollar céluladrenpluripotentes (células no especializadas que
pueden especializarse en diferentes células dgy@ue

A LA BUSQUEDA DE LA DESCOMPOSICION DE DESECHOS CELBRES

La doctora Elma Aflaki, investigadora en el laborat de Sidransky, cred células madre a partir de
células de la piel de pacientes de Gaucher com \esiermedad de Parkinson en el laboratorio. A
continuacion, convirtié las células madre en neasoque tenian caracteristicas idénticas a lassde la
personas con la enfermedad de Gaucher. Las neusmradas células nerviosas que transmiten
informacion a través de mensajeros quimicos y esef@éctricas.



Los investigadores demostraron que las neurondssdpacientes de Gaucher, que también tenian la
enfermedad de Parkinson, mostraron niveles elevdeladfa-sinucleina, la proteina que se acumukl en
cerebro de las personas con enfermedad de Parlgugoafecta a las neuronas responsables de controla
el movimiento.

Luego, los autores buscaron una molécula que udigndar a los pacientes con GBA1 mutante a
descomponer los desechos celulares. En un proaasocido como cribado de farmacos de alto
rendimiento, cientificos del Centro de Quimica Geita de NCATS utilizaron el robot Tox21 para

evaluar cientos de miles de moléculas diferentes.

Los investigadores de NCATS Juan Marugan, SanRajmaik, Noel Southall y Wei Zheng identificaron

una molécula prometedora, NCGC607, en colaboracwin cientificos de la Universidad de Kansas,
Lawrence, Estados Unidos. En las neuronas derivddasélulas madre de los pacientes, NCGC607
invirtidé la acumulacion de lipidos y disminuyo lantidad de alfa-sinucleina, sugiriendo una posible
estrategia de tratamiento para la enfermedad denBan.



