Identificades quines son les neurones que moren en el
parkinson
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Cientifics de I’ Institut Broad de Boston ( EUA) han descobert la classe concreta de
neurones que son destruides en el parkinson. L aveng, presentat ahir a la revista Nature
Neuroscience , aclareix com s'origina la malaltia, cosa que obre la via a desenvolupar
noves terapies cel-lulars i farmacologiques.

Investigacions anteriors havien descobert que els simptomes més caracteristics del
parkinson, com ara tremolor, rigidesa i lentitud de moviments, s6n consequencia de la
péerdua de neurones que produeixen el neurotransmissor dopamina. Aquesta pérdua de
neurones s’havia localitzat en una petita regi6 del cervell anomenada substancia negra —i
més exactament en la part compacta de la substancia negra—.

La nova investigacio ha descobert que hi ha deu classes diferents de neurones
productores de dopamina en aquesta regidé del cervell. | que en el parkinson es perd
sobretot una d’aquestes deu classes de neurones, i no les altres nou. Concretament, es
perden neurones que, quan estan sanes, tenen actiu el gen AGTR1.

Els cientifics de I Institut Broad —un centre creat per I’ Institut de Tecnologia de
Massachusetts (MIT) i la Universitat de Harvard— han demostrat, a més, que les
alteracions genetiques que predisposen al parkinson afecten el funcionament d’aquestes
mateixes neurones. Aixo indica que un funcionament deficient d’aquestes neurones
influeix en la progressio de la malaltia.

Entre 120.000 i 150.000 persones tenen parkinson a Espanya, la majoria de més
de 65 anys

“Comprendre la classe de cél-lula particular afectada pel parkinson és important, perqué
defineix la cél-lula diana per a la intervencio terapeutica”, declara per correu electronic
Ernest Arenas, neurocientific de I Institut Karolinska d’ Estocolm ( Suécia) i autor d’un
article d’analisi a Nature Neuroscience, que valora el descobriment de I’ Institut Broad.

Arenas adverteix que “aquesta subclasse de neurones no és I'inica afectada per la
malaltia”, ja que els simptomes més precogos del parkinson es relacionen amb alteracions
en altres regions del cervell. Tot i aix0, “els simptomes motors classics que defineixen el
parkinson sén els causats per la pérdua de neurones dopaminergiques en la part
compacta de la substancia negra”.

A Espanya viuen amb parkinson entre 120.000 i 150.000 persones, segons dades de la
Societat Espanyola de Neurologia. Tot i que un 70% dels casos es diagnostiquen en
persones de més 65 anys, un 15% dels afectats en tenen menys de 50. Les
manifestacions inicials, anteriors als simptomes motors, inclouen restrenyiment, alteracié
de l'olfacte, trastorn del son i depressio.

Descobreixen les neurones que es perden amb el Parkinson i les seves alteracions
en els pacients malalts

La identificacio de les deu classes diferents de neurones productores de dopamina de la
substancia negra ha estat possible gracies al recent desenvolupament de tecnologies que



permeten analitzar I'activitat de cel-lules una per una. Els investigadors han pogut analitzar
22.048 neurones obtingudes d’autdpsies de persones amb parkinson i sense parkinson.

A més de descobrir quines son les neurones que es perden en el parkinson, “el nostre
treball identifica quins gens i rutes moleculars estan alterats en aquestes cel-lules dels
pacients amb parkinson, que son candidats prioritaris per a terapies farmacologiques”,
declara per correu electronic Evan Macosko, director de la investigacio. “En aquest
moment no hi ha terapies que modifiquin el curs del parkinson, només farmacs que en
milloren els simptomes. Actuar sobre les rutes moleculars potencialment pot frenar la
progressié de la malaltia”.

Encara no hi ha terapies que frenin I’avang de la malaltia; les noves dades
podrien inspirar les primeres

Malgrat que desenvolupar un nou farmac des de zero pot costar més d’'una decada, “una
possible via més rapida seria recorrer a farmacs fets servits per a altres proposits”, apunta
Ernest Arenas. A partir dels resultats de I’ Institut Broad, “ara és possible comencgar a
provar farmacs capacos de modular les rutes moleculars [alterades en el parkinson].
Podem estar tranquils que la cursa per a aquesta mena de desenvolupament ja ha
comencat”.

Una estrategia alternativa, apunten Macosko i Arenas, son terapies cel-lulars que restaurin
les neurones productores de dopamina. Els trasplantaments de cél-lules fetals al cervell de
persones amb parkinson per restaurar la produccié de dopamina es remunten als anys
vuitanda. Des de llavors, el desenvolupament de les investigacions sobre cel-lules mare
han mantingut I'esperanca que les terapies cel-lulars millorin el tractament de la malaltia.
El descobriment de les neurones concretes que es perden en el parkinson obre la via al
“desenvolupament de terapies de substitucid cel-lular més selectives i precises”, apunta
Ernest Arenas.
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