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Un sensor celular inhibe la
replicacion del virus Coxsackie

Carlos Zaragoza, del Centro Nacional de inves-

> La molécula | kappa B alfa inhibe la replicacién
del virus de Coxsackie en modeios celulares de
rniocarditis, segin ha demostrado el equipo de

1 Clara Simon Vdzquez

El virus de Coxsackie, con-
cretamente la cepa B
(CVB3), se hospeda en el
corazén, En la mayor parte
de los casos en adultos la
sintomatologia es similar a
la de una gripe, pero en los
nifics y en los ancianos pro-
duce miocarditis aguda.

Un estudio coordinado
por Carlos Zaragoza, del
Centro Nacional de Investi-
gaciones Cardiovasculares
(CNIC), demuestra que des-
pués de la infeccién un alto
porcentaje de las células en-
tra en una fase de apoptosis,
lo que asegura que el virus
no se pueda reproducir en
estas células de forma efi-
caz.
Zaragoza ha explicado a
DiARIO MEDICO que han de-
tectado el sensor que reco-
noce una proteasa viral, que,
tras su digestion, desencade-
na de forma rapida la muer-
te celular y, de esta manera,
frena la reproduccién viral.
El sensor celular frente a la
proteina CVB3 es IkBuot, una
molécula que controla la ac-
tividad del factor de trans-
cripcién IkBa, que estd en
la activacién de los genes
durante una respuesta infla-
matoria.

Proceso
Desde el punto de vista mo-
lecular se ha detectado que
como consecuencia de su
digestién, un fragmento de
IkBao, viaja en el complejo
IkBat al nicleo de las célu-
. las, donde este factor de
transcripcién en tal escena-
rio no puede activar la ex-
presién génica y las células
mueren por apoptosis.

Para Zaragoza, la novedad
que aporta el estudio, que se
publica hoy en Proceedings
of the National Academy of
Sciences, es doble. "Aporta-
mos posibles dianas tera-
péuticas para el disefio de
nuevos firmacos, ya que por
parte del hospedador lo que
hemos demostrado es que la
molécula es un auténtico
sensor de la infeccion”

tigaciones Cardiovasculares, de Madrid, en un
trabajo que se publica hoy en PNAS.
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Carlos Zaragoza, autor del estudio que se publica en PNAS.
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El trabajo podr4 tener utilidad en otras patologias,

aungue nosotros nos h

emos centrado en la

miocarditis

De hecho, se podria inci-

dir sobre la molécula IkBot
para poder ejercer un efecto
inhibidor de la replicacién

del virus.

El investigador ha pun-
tualizado que el estudio se
ha hecho en el virus de
Coxsackie, pero todos los
enterovirus que disponen

AMANTE DE LA SUCIEDAD

El virus de Coxsackie debe su nombre al puebio de
Coxsackie, en el Estado de Nueva York, donde se

identificé por primera vez.
los enterovirus que
también incluye a los
echovirus, el de |z
poliomielitis y el de
la hepatitis A. Se

Pertenece a la familia de

. - LT,
puede contagiar a /8 > “’“ y o

P

través del

e e g 9

contacto con
manos sucias o
superficies
contaminadas con
heces, donde este
virus puede vivir varios
dias. En las zonas

tropicales las infecciones se producen durante todo el
afio, pero en climas mds frios los brotes de virus
ocurren en verano y otofio.

de este mismo tipo de enzi-
mas proteoliticas pueden
tener la misma inhibicién,
como los virus de la familia
picornaviridae. "Asi, el tra-
bajo podré tener utilidad en
otras patologias, aunque no-
sotros nos hemos centrado
en la miocarditis".

El ensayo "ha surgido por
datos de publicaciones an-
teriores que hemos llevado
a cabo, en los que disefia-
mos un modelo de miocar-
ditis en ratones que se ase-
mejaba mucho al humano”.

Nueva via

También abre otra ventana
sobre las diversas vias tera-
péuticas. "Desde el punto
de vista del conocimiento
es un poco revolucionario,
ya que hemos demostrado
una nueva forma de inhibi-
cién de la expresién génica.
Hemos demostrado que la
IkBx, que es un sustrato
para una proteasa del virus,
estd truncada, y como con-
secuencia del corte se une a
un factor de transcripcién
en el citoplasma que hace
que el nicleo sea incapaz
de activar genes relaciona-
dos con la inflamacién. Co-
mo consecuencia de ello, la
célula se muere y no deja al
virus reproducirse porque

no tiene magquinaria sufi-

ciente”.

Zaragoza ha afiadido que
el trabajo podrd tener re-
percusiones también fuera
del campo de la cardiologia,
como por ejemplo en el vi-
rus de la polio, que es muy
similar al Coxsackie, ya que
se podria inhibir la replica-
cién viral y, por lo tanto,
controlar infecciones aso-
ciadas a estos virus. "Esta-
mos proponiendo un nuevo
punto donde ejercer una
presién terapéutica en el
campo de la patologia infec-
ciosa” En la elaboracién del
estudio han colaborado
Marta Saura, del Departa-
mento de Fisiologia de la
Universidad de Alcald de
Henares, de Madrid, y
Esther Lépez Rivera y Tania
R. Lizarbe, del Centro de
Investigaciones Cardiovas-
culares.

m (PNAS zo06; DOI:
10.1073/pnas.0606019103).
DMas
Més informacion sobre enfermedad

cardiovascufar en:
www.diariomedico.com
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Javier Garcia-Sancho, de la Red de Terapia Celular del ISCIII.

EL CORAZON HA DEMOSTRADO REGENERACION

Ayudar a las células madre
residentes es el reto en
terapia celular tras infarto

un infarto causa dafios en la
pared ventricular que se
producen por necrosis en el
primer momento y después
por apoptosis. "Pasadas unas
horas se observan procesos
de mitosis en la zona dafia-
da", lo que indica que el dog-
ma clésico de que el tejido
cardiaco no se regenera es
falso. "Si hay renovacién en
las células cardiacas, aunque
de forma lenta e insuficien-
te. Este hecho ha sido con-
firmado por estudios histo-
légicos de pacientes con in-
farto. Uno de los objetivos
de la investigacién es esti-
mular esta capacidad’ )

La regeneraci6n del cora-
zén también se ha apreciado
en casos en que un varon ha
recibido una donacién de
corazén de una mujer: "En
el corazén del hombre apa-
recen células con los cromo-
somas XY. Esta regenera-
ci6n ha llegado incluso al 10
por ciento, tanto de cardio-
miocitos como de células de
misculo liso y endoteliales”

1 Alberto Bartolomé
La terapia celular es una de
las grandes esperanzas en el
tratamiento cardiaco. En la
regeneracién del tejido da-
fiado existen varias alterna-
tivas: usar células madre re-
sidentes, de otras zonas o
embrionarias. "El primer ca-
so serfa el ideal y la investi-
gacién se dirige al estudio
de factores tréficos que las
estimularan; en el segundo,
la cuestién es saber como se
transforman las células, y en
el tercere, como diferenciar-
las y como evitar tumores’,
ha dicho Javier Garcfa-San-
cho, director de la Red de
Terapia Celular del Instituto
de Salud Carlos IIL "Las tres
lineas son prometedoras y
en todas hay que investigar"
El equipo de Garcia-San-
cho, del Instituto de Biolo-
gia y Genética Molecular de
la Universidad de Valladolid,
lleva afios trabajando con
células madre adultas. En
sus ensayos en modelo mu-
rino han comprobado que

UN MECANISMO POCO CLARO

El equipo vallisoletano ha realizado un ensayo
mediante la infusién de células de médula ésea en el
corazén de pacientes con infarto de la cara anterior
mediante cateterismo. Las células se obtenfan del
propio paciente y se purificaban dejando sélo las
mononucleares que se infundian en el vaso obstruido
"Observamos que mejord la funcionalidad y la
movilidad, aungue el beneficio era pequefio. El uso de
células no sustituye a la utilizacién de endoprétesis
vasculares, aungue sf creemos que su infusién puede
disminuir la incidencia de insuficiencia cardiaca", ha
explicado Javier Garcia-Sancho. De todos modos, adn
no se sabe con exactitud cudl es el mecanismo gue
provoca la mejorfa de los pacientes: "En este punto
hay polémica: unos dicen que la situacion del enfermo
mejora porque aumenta el ndmero de cardiomiocitos
y vasos; otros creen que el efecto beneficioso se debe
ala creacion de factores tréficos".
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LAS COMISIONES DE LAS ESPECIALIDADES ESPERAN QUE SANIDAD CUENTE CON SUS ALEGACIONES

'El CNE apoya incluir a Medicina Legal,
del Deporte e Hidrologia en la via MIR

drologia no se supriman, come pide el decreto for-
mativo de los MIR, "sino que se transformen y en-
tren en el sistema de residencia".

- El presidente del Consejo Nacional de Especialida-
des (CNE), Alfonso Morene, ha solicitado que las
especialidades de Medicina Legal, del Deporte e Hi-

El borrador del decreto forma-
tivo presentado por el Gobier-
no (ver DM del 27-X-2006)
prevé suprimir las especialida-
des de Medicina Legal, del
Deporte e Hidrologia antes
del 22 de noviembre de 2008.
Para el presidente del Consejo
Nacional de Especialidades
(CNE), Alfonso Moreno, "la

via no puede ser suprimir, si-

no transformarlas para ade-
cuarlas al sistema de residen-
cia",

Los presidentes de esas co-
misiones nacionales no quie-
ren que sus especialidades se
conviertan en "un sencillo
mdster" y esperan que la Ad-
ministracién atienda sus ale-
gaciones y las incluya en el
texto definitivo, de tal manera

que no se prescinda de ellas
en el listado de especialidades
del nuevo catalogo que prepa-
ra. Todos ellos han mantenido
reuniones con Ordenacién
Profesional y ven "ciertas posi-
bilidades" de que se revise este
punto del documento que re-
gula los aspectos formativos
de los MIR. De momento,
cuentan con el interés de Re-

cursos Humanos de "consen-
suar el texto al maximo" (ver
DM del 20-XI-2006) y con el
apoyo del CNE y de los cole-
gios profesionales. El ministe-
rio ha preferido no pronun-
ciarse sobre el desarrollo de
estas mesas de negociacién
hasta que haya aportaciones
concretas que se recojan en el
texto final. (Pag. 9)

Inhibicién del virus Coxsackie

El equipo de Carlos Zaragoza, del Centro Na-
cional de Investigaciones Cardiovasculares, de
Madrid, ha encontrado una nueva via de con-
trol de la expresién génica, al determinar que la
molécula IkBa inhibe la replicacién del virus
de Coxsackie en miocarditis. Los resultados del
estudio se publican hoy en Proceedings of the
National Academy of Sciences. (Pag. 14)

"
5
g
A
s
=
2
2
z
2

NUEVA JORNADA

Quintana
responsabiliza
al colegio y al
PP de la huelga
en Cantabria

La consejera de Sani-
dad de Cantabria,
Charo Quintana, ha
aprovechado la segun-
da jornada de huelga
de los profesionales
del Servicio Cdntabro
de Salud (SCS) para
acusar al Colegio de
Médicos de Cantabria
y al Partido Popular de
estar detris de las mo-
vilizacienes y de "lide-
rar a un grupo que re-
presenta a la derecha
médica’

La jornada de ayer
tuvo un seguimiento
desigual, similar al del
viernes, que el SMC
ha cifrade en un go
por ciento en especia-
lizada y en un 50 por
ciento en atencién pri-
maria. (Pag. 8)

Acidez vaginal y parto prematuro

Erich Saling, presidente de la Academia Inter-
nacional de Medicina Perinatal y padre de esta
disciplina, ha explicado, en una conferencia en
la Real Academia de Medicina de Barcelona, la
validez de un método que permite a la mujer
embarazada autoexplorarse para determinar su
acidez vaginal, conocer asi su rie§gu de parto

prematuro y poder evitarlo. (Pag. 16)
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QUIEREN MESA UNICA PARA NEGOCIAR

Los MIR piden a la OMC
que se implique mas en
sus reivindicaciones

Las asociaciones autondmicas de residentes han
reclamado a la Organizacién Médica Colegial
(OMC) que se implique més en sus reivindicacio-
nes. Ademds, piden al Ministerio de Sanidad una
mesa conjunta para abordar todas las alegaciones
que se han presentado a los decretos laboral y for-
mativo. (Pag.7)

ESPECIAL
)

O LAS MEJORES
IDEAS
DE 2006

DIVERGEN DE LA NORMA COMUNITARIA

Farmaindustria confia en
que la UE paralice los nuevos
precios de referencia

La Comisién Europea ha enviado al Ministerio de
Sanidad una carta de emplazamiento en la que
solicita explicaciones sobre los puntos en los que
la Ley del Medicamento, que entra en vigor en
marzo, diverge de la norma comunitaria. Far-
maindustria espera paralizar asf el nuevo sistema

de precios de referencia. (Pig. 6)
EIBYPASS ANIMALES
Son siempre inocentg_é Y hunca ‘se merecen
un castigo cruel. Plutares ==

11 SENTENCIA

Absolucién médica tras sequir el protocolo
Un fallo ha absuelto a un médico que siguic el
protocolo tras practicar una artroscopia.

FINANCIADO POR EL SISTEMA NACIONAL DE SALUD
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