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Mutaciones de RAS en pacientes
tratados con inhibidores de BRAF
Un estudio muestra que las mutaciones de RAS
son frecuentes en pacientes con carcinoma de cé-
lulas escamosas que han sido tratados
de melanoma con inhibidores de BRAF.

La sobreexpresión de MIR-1 ayuda
a la diferenciación cardiovascular
Un grupo del CNIC ha estudiado el efecto de so-
breexpresar microARN en los cardiomiocitos, ha-
llando que cuando se sobreexpresa
MIR-1 se logra más rendimiento.

Tratar la colecistitis aguda
en el domicilio es seguro y eficaz
Los pacientes con colecistitis aguda sin comorbi-
lidad pueden tratarse de forma domiciliaria segu-
ra y eficazmente, según un trabajo rea-
lizado en el Clínico de Madrid.

Matilde Rodríguez rodeada por Mayra Matesanz,
Ana Poza, Eddita Fernández y Amaia Iñurieta.
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La educación de la madre influye
en el neurodesarrollo del niño
Un estudio sobre las características sociodemo-
gráficas y el neurodesarrollo en 612 niños de Cre-
ta ha probado la influencia de la educa-
ción de la madre en este ámbito.

El investigador Manolis Kogevinas.
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{ }La honradez reconocida
es el más seguro de los

juramentos. B. FRANKLIN

La Sociedad Española de Me-
dicina de Urgencias (Semes)
acudirá a su primera reunión
con el nuevo equipo ministe-
rial -que solicitará en las pró-
ximas horas- con un argumen-

to muy claro: recordarle a Sa-
nidad que el Grupo Parlamen-
tario Popular presentó, defen-
dió y logró que se aprobara en
2007 una proposición no de
ley en la Comisión de Sanidad

instando al Gobierno central a
que "tomara las medidas opor-
tunas para crear una especiali-
dad médica de formación
troncal en Urgencias y Emer-
gencias". En suma, Tomás To-

ranzo, presidente de la socie-
dad, alega que no le piden na-
da extraordinario al Ejecutivo,
"salvo que sea consecuente
con lo que ya defen-
dieron".

EL GRUPO POPULAR PRESENTÓ EN 2007 UNA PROPOSICIÓN NO DE LEY EN LA COMISIÓN DE SANIDAD

Antes de su primer encuentro oficial con el nuevo
equipo ministerial, la Sociedad de Medicina de Ur-
gencias le recuerda al PP que la Comisión de Sani-

dad aprobó en 2007 una proposición de su grupo
parlamentario instando al Gobierno central a crear
una especialidad primaria y troncal en Urgencias.

➔

Semes recuerda al PP que apoyó la
especialidad troncal de Urgencias

VEINTISÉIS FALLOS DE LA AUDIENCIA NACIONAL DESESTIMAN LOS RECURSOS DE FAMILIAS AFECTADAS

No existen pruebas científicas de que la
vacunación con tiomersal provoque autismo
La Audiencia Nacional no en-
cuentra relación de causalidad
entre el tiomersal, un conser-
vante basado en el mercurio
que llevan las vacunas, y el au-
tismo. Así lo ha dicho en las

veintiséis sentencias que ha
pronunciado a finales del pa-
sado año. Estas resoluciones
han desestimado las reclama-
ciones de familias con niños
autistas a los que se les diag-

nosticó la enfermedad des-
pués de vacunarse. La doctri-
na de la Audiencia se funda-
menta en los informes del Ins-
tituto Nacional de Toxicología
y la Agencia Española de Me-

dicamentos, y señala que aun-
que desde 2004 el tiomersal
se ha ido retirando, "como
medida de precaución", no se
ha prohibido total-
mente.

[EL REPORTAJE DEL DÍA PÁG. 7]

Los extracomunitarios aceptan unas condiciones retributivas y laborales peores.
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El foráneo, más indefenso
La crisis se está cebando con los médicos, entre ellos los extracomunitarios. La ley
les respalda, pero algunos confiesan que aceptan sin rechistar una sobrecarga de tra-
bajo porque creen que se encuentran en peores condiciones que sus compañeros. En
la sanidad privada la situación dicen que se agrava porque firman contratos leoninos.

TRAS EL PRIMER CPFF

Pilar Farjas
recalca el
compromiso
con los
proveedores
Uno de los temas más comen-
tados tras el primer Consejo
de Política Fiscal y Financiera
es la idea del Gobierno de ava-
lar a las comunidades autóno-
mas para que puedan hacer
frente al pago de proveedores,
algo en lo que el sector sanita-
rio está especialmente afecta-
do. Pilar Farjas, secretaria ge-
neral de Sanidad, señaló ayer
el compromiso del Ejecutivo
con la Farmacia, mientras que
FEFE aplaudió el proyecto del
Gobierno para con
las autonomías.
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CARDIOLOG[A UN EQUIPO DEL CNIC, DE MADRID, HA REALIZADO VARIOS ENSAYOS ’IN VIVO’

La sobreexpresión de MIR-1
favorece la diferenciación CV

-) El Grupo de Requlación de la Expresión V Esta-

bilidad Genética en Células Madre Adultas del

CNIC ha estudiado el efecto de sobreexpresar

microARN en los cardiomiocitos, hallando que
cuando se sobreexpresa MIR-1 se Ioqra más
rendimiento de diferenciación cardiomioqénica.

I Carmen Cáceres Sevilla
Durante el XI Ciclo de Se-
minarios organizado por el
Instituto de Biomedicina de
Sevilla (IBiS), Antonio Ber-
nad, del Centro Nacional de
Investigaciones Cardiovas-
culares (CNIC), de Madrid,
ha abordado la evaluación
molecular y funcional de los
progenitores cardiacos plu-
ripotentes residentes. El
Grupo de Regulación de la
Expresión y Estabilidad Ge-
nética en Células Madre
Adultas del CNIC ha realiza-
do investigaciones para
identificar si hay microARN
que están selectivamente
asociados con la senescencia
de las células madre en cul-
tivo.

"Curiosamente -ha expli-
cado Antonio Bernad Mia-
na, jefe de este grupo-, en-
contramos muchos candida-
tos, unos estaban descritos y
otros no, pero, cuando los
agrupamos, el 95 por ciento
de los microARN que esta-
ban alterados en senescen-
cia están en una región muy
concreta, en la 14q3a.2, que
tiene esta estructura: hay
una serie de genes no codifi-
cantes y otros codificantes,
pero lo más interesante es
que probablemente es la
mayor acumulación de mi-
croARN en cluster que exis-
te en el genoma humano".

Todos los genes analiza-
dos "se descontrolan -ya no
hay más regulación negati-
va- y simultáneamente se
sobrerregulan, lo que está
contribuyendo a la afecta-
ción de un fenómeno de se-
nescencia y de muerte pau-
sada o de bloqueo".

Marcador fiel
Por ahora no existe ninguna
mutación humana "que cai~
ga en estos genes y que nos
pueda dar una pista de que
esto realmente es así pero,
por lo menos, creemos que
es un buen marcador para
controlar el estado funcio-
nal de los cultivos. Si alguno
de estos microARN están
sobrerregulados, o bien el
cultivo ya está en senescen-
cia o inicialmente las células
que han venido del paciente
por el motivo que sea tienen
una tendencia muy clara a la
senescencia, lo estamos uti-
lizando como un marcador
fiel para valorar una senes-
cencia prematura de culti-

Antonio Bernad Miana, del Centro Nacional de Investigaciones Cardiovasculares, de Madrid.

En las células madre cardiacas residentes hallaron
que no hay expresión basal de MIR-133a y cuando

las ponen a diferenciar, la expresión aumenta

Con MIR-133a no hay un efecto sobre capacidad de
automantenimiento de las células, pero parece
reducir la hipertrofia, la fibrosis y la apoptosis

vo", ha comentado Bernad.
Con un modelo celular

como P19, que diferencia fá-
cilmente a cardiomiocitos,
estudiaron cuál es el efecto
de la sobreexpresión de es-
tos microARN en dichas cé-
lulas y descubrieron que
"cuando sobreexpresamos
MIR-I obtenemos un mayor
rendimiento de diferencia-
ción cardiomiogénica; sin
embargo, con MIR-I33a no,
es decir, es algo selectivo de
MIR-I". Por otro lado, al ob-
servar la evolución de algu-
[los marcadores como
Nkx2.5, MIR-1 es el que más
rápidamente lo expresa y a
unos niveles más altos que
MIR-I33a, que va por debajo
en el control.

En las células madre car-
díacas residentes descubrie-
ron que "no hay expresión
hasal de MIR-1 ni MIR-133a
y cuando forzadamente las
ponemos a diferenciar, los
niveles de expresión aumen-
tan. Asimismo, cuando ha-
cemos los experimentos de
cocultivo percibimos que las
células no puestas en cocul-
tivo no tienen expresión".

En estas células está esta-

blecido que hay una correla-
ción estricta entre diferen-
ciación y presencia de estos
microARN; de hecho, aqué~
llas que tienen sobreexpre-
sión de MIR-I expresan más
marcadores -como troponi-
na T- que MIR-133a.

"De nuevo, MIR-133a pa-
rece que no tendría ninguna
implicación sobre la dife-
renciación mientras que
MIR-1 la favorecería. Por
tanto, estamos manejando
un microARN, que sería el
1, que de alguna manera po-
dría facilitar la diferencia-
ción productiva de células
madre cardiacas residentes,
mientras que MIR-133a apa-
rentemente en ensayos in vi-
tro no hace nada".

Ensayos ’in vivo’
Además, los investigadores
han realizado varios ensayos
in vivo. En concreto, un es-
tudio en ratas ha comparado
las poblaciones Sca-i con-
trol que sobreexpresan
MIR-1 y MIR-133a. "Nos
centramos en diferentes ma-
neras de evaluar la función
cardiaca al mes del infarto y
del trasplante de células. De

acuerdo a los resultados in
vitro, en este estudio el que
más protege es MIR-133a y
si miramos el área de infar-
to, la reducción es muy sig-
nificativa. Realmente está
siendo efectivo, al lograr im-
pedir tanto la evolución co-
mo la ampliación del infar-
to", ha comentado Bernad.
Sin embargo, esas células
trasplantadas sólo las han
podido seguir durante la pri-
mera semana. "Al cabo de
un mes habían desapareci-
do, con lo cual estamos
viendo un efecto beneficio-
so pero tiene que producirse
en esos primeros días des-
pués de la inyección".

En resumen, con MIR-
133a no hay un efecto sobre
diferenciación ni sobre ca-
pacidad de automanteni-
miento de las células, pero
está implicado en reducir la
hipertrofia, la fibrosis y la
apoptosis y en aumentar la
proliferación a través de di-
ferentes mediadores.

"En todos los modelos ce-
lulares con los que hemos
trabajado -ha concluido Ber-
nad- hemos comprobado
que la sobreexpresión de
MIRq favorece la diferen-

ciación cardiovascular y que
las células madre cardiacas
residentes manipuladas para
tener una sobreexpresión de
MIR-133a, pero no de MIR-
1, promueven un mejor esta-
do de protección o repara-
ción en todos estos modelos
de infarto agudo de miocar-
dio".
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