Pablo Martinez-Lage y un grupo de investigadoras de CITA Alzheimer junto a la potente resonancia ‘Magnetom Trio". :: u;ns MICHELENA
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Los voluntarios del Proyecto Gipuzkoa
Alzheimer aportan medio millon de datos

Terminada la primera fase, ahora los investigadores analizaran la informacién recogida

El objetivo consiste

en conocer los cambios
que se producen en el
cerebro antes de que
aparezcan sintomas
con el fin de intervenir
terapéuticamente

i MARIO GARCIA

SAN SEBASTIAN. El Proyecto Gi-
puzkoa Alzheimer (PGA) fue dise-
fiado en 2010 con el objetivo de fre-
nar el desmedido avance de una en-
fermedad que actualmente afectaa
8.000 guipuzcoanos, con la previ-
sién de que en 2020 sean 20.000.
Un equipo de catorce investigado-
res de la Fundacién CITA Alzheimer
desarrollaron un ambicioso proyec-
to, avalado econémicamente por
Kutxa, para conocer los cambios que
se producen en el cerebro con ante-

lacién, incluso de afios, a que co-
miencen a desarrollarse los prime-
ros sintomas de la enfermedad. «Si
fuera posible retrasar un lustro el
inicio sintomatico, en un par de dé-
cadas se reduciria a la mitad el ni-
mero de pacientesy, afirma el neu-

r6logo Gurutz Linazasoro, director

cientifico del proyecto.

El esfuerzo merecia la pena, pero
la investigacion necesitaba de la co-
laboracién ciudadana. En 2011 arran-
¢6 el proyecto con una solicitud de
voluntarios a través de los medios

de comunicacién. Para sorpresa de
los investigadores, la respuesta fue
rapida y, sobre todo, masiva. Cerca
de medio millar de personas, todas
ellas sanas o que reportaban leves
fallos de memoria, se comprome-
tieron con el proyecto y accedieron
a todas o parte de las pruebas reque-
ridas.

Finde la primera fase

Dos afios después, una vez conclui-
da la primera fase, los investigado-
res no pueden mostrarse mas satis-

fechos. Ha sido posible recoger mis
de mil datos por voluntario, es de-
cir, que manejan un volumen de
500.000. «Ahora se abre un perio-
do en el que tenemos que analizar
y depurar toda esa informaciény,
explica el director del Area Neuro-
légica de CITA Alzheimer, Pablo Mar-
tinez-Lage. Los anilisis de neuroi-
magen son los que mAs tiempo exi-
gen y los que han necesitado del ma-
yor uso de aparataje. Estos estudios
se realizardn en colaboracién con la
Universidad de Amsterdan y con el

Funtaitn Vasca Esclrois itz
E Esgnia Epaizs Eusal Fundazioa
gz BT oot SOt

€/ Ibarrekolanda, 17 {trasera)

8 mee. DO

VIRTUALWARE

xardrs

EL DIARIO VASCO

@

kutxa gizarte ekintza £

Tel. 94 476 51 38

i6n de fodos |

org institu

£kin
U

de Deporte que colaboran con esta aciividad.
du ja Kirolen Instifuto

AEMAR, Asociacion de Esclerosis Miltiple de Araba
ADEMBL, Asociacion de Esclerosis Miltiple de Bizkaia
ADEMG, Asociacion de Esclerosis Mltiple de Gipuzkoa




Miércoles 10.07.13
EL DIARIO VASCO

DATOS

» 480 voluntarios. Fueron los se-
leccionados para realizar las prue-
bas. La media de edad es de 58
afios.

» 8.000 afectados. Esla cifra de
las personas que actualmente pa-
decen alzhéimer, pero se calcula
que en 2020 seran 20.000, tal es el
avance de la enfermedad.

» Mas de mil datos. Los que han
aportado cada uno de los volunta-
Tios.

» El110%. Es el porcentaje de los
mayores de 65 aflos que padecen
la enfermedad.

Instituto Neurolégico de Montreal.
Como sefiala Martinez-Lage, posi-
blemente esta primera toma de con-
tacto con los voluntarios vaya a de-
terminar los pasos a seguir en el fu-
turo. La estrategia que se puso en

marcha para conocer los cambios

que pueden producirse en el cere- -

bro previamente a los sintomas de

la enfermedad requeria un examen

lo mas exhaustivo posible a través
de test neuropsicolégicos, una en-
trevista clinica, un examen con re-
sonancia magnética, un andlisis de
sangre y una puncién lumbar.

Los test y la entrevista preten-
dian una evaluacion cognitiva lo
mas completa posible, que permi-
tiera detectar fallos de memoria, es-
tados de ansiedad y factores relacio-
nados con manifestaciones clinicas
y estilos de vida.

La resonancia magnética utiliza-
da, ‘Magnetom Trio’ de Siemens,
una de las mas potentes de Europa,
se ubicé en el edificio Biokutxa del
Parque Tecnoldgico de Miramon.
Las pruebas realizadas aportaron
dos visiones del cerebro: una ana-
témica y otra microestructural que
permite observar, tal es la potencia
del aparato, haces de fibras nervio-
sas dentrodel cerebro. La resonan-
cia puede magnetizar un volumen
de sangre en la carétida para que po-
damos observar como se distribuye
en el cerebro y, desde un punto de
vista funcional, podemos observar
los cambios en el flujo cerebral, me-
dir la conectividad entre areas y es-
tudiar la funcién cerebral tanto en
reposo como cuando se activa una
tarea de memorian, explica Marti-
nez-Lage.

Liquido cefalorraquideo

Pero una de las claves de este pro-
yecto estd en la puncién lumbar a
la que €l 60% los voluntarios se pres-
taron sin la menor objecién. Me-
diante esta prueba se analiz6 el li-
quido cefalorraquideo para conocer
el estado de las proteinas amiloides
y TAU, cuyos depésitos se conside-
ran —en una de las hip6tesis mas res-
paldadas- como responsables direc-
tos de la enfermedad.

El estudio de estas dos proteinas
permite ademads determinar cudn-
tos de los voluntarios poseen la bio-
logia del alzhéimer en el cerebro, lo
que no implica que todas ellas va-
yan a desarrollar necesariamente la

enfermedad. Pero este dato es esen-

cial en el proyecto. «Nuestra expec-
tativa es que en algunas de estas per-
sonas veamos cambios muy inci-
pientes ya en la segunda o tercera
visita que nos daran algunas claves
de actuacion en el futuron, explica
Martinez-Lage. Se trataria de dar
con marcadores, bien en sangre bien

en las pruebas neuropsicolégicas,
que se puedan asociar a la enferme-
dad antes de que aparezcan los sin-
tomas.

Blisqueda de tratamientos
¢Pero qué pasaré después, en el caso
de que se consiga dar con alguno de
esos biomarcadores? Actualmente
existen estrategias terapéuticas bien
disefiadas aunque por el momento
no han dado los resultados desea-
bles. Este desencanto inicial podria
deberse, segiin los investigadores,
a que se han aplicado en pacientes
que ya tenian los sintomas de la en-
fermedad. El reto consistiria ahora
en trasladarlas a potenciales pacien-
tes en fases preclinicas. De ahi el in-
terés de los proyectos en marcha
para localizar marcadores y aplicar
el tratamiento de forma precoz. .
Una de estas estrategias parte de
la hipétesis de que los depésitos de
amiloide guardan relacién con el de-
sarrollo de la enfermedad y por eso
el objetivo ahi es evitar que se for-

men. ;Cémo? De tres formas: me-

diante fairmacos inhibidores, para
intentar romper los depésitos; con
medicamentos antiagregantes, que
impiden la toxicidad, y a través de
inmunoterapia. Otra estrategia te-
rapéutica combate los efectos des-
tructores de la proteina TAU contra
las neuronas con firmacos especi-
ficos y con antiinflamatorios. «Nues-
tro suefio es que aplicando los tra-
tamientos antes de que aparezca la
enfermedad logremos retrasarlay,
insiste Martinez- Lage. No es tan fa-
cil. En caso de que la hipétesis de
partida sea la correcta, hay que lo-
calizar a los potenciales pacientes;
pero podria ocurrir que el amiloide
y la proteina TAU no tengan el pro-

tagonismo que se les atribuye, in-

cluso a pesar de los muchisimos da-
tos de avalan esta linea de trabajo.

En la busqueda de la prevalencia
preclinica de la enfermedad, es de-
cir, de cudntas personas hoy sanas
van a padecerla en el futuro, los in-
vestigadores han partido de otra hi-
pétesis. Consideran que si actual-
mente el 10% de los mayores de 65
afios padecen alzhéimer, la preva-
lencia preclinica en las personas con
quince afios menos, es decir, cerca-
na ala edad de los voluntarios, tam-
bién deberia de ser un 10%. «En ello
trabajamos y los datos que estamos
manejando hasta ahora, fundamen-
talmente obtenidos en la puncién
lumbar, vienen a confirmarloy, afia-
di6 Martinez-Lage.

\Voluntarios muy comprometidos

i M.G.
SAN SEBASTIAN. La enorme co-
laboracién de los voluntarios fue
una sorpresa para los investigado-
res hasta el punto de que previa-
‘ mente, temiendo un mayor recelo,
habian disefiado estrategias para
atraer el maximo numero de parti-
cipantes. Pero no hizo falta. Poco
tiempo después de difundir el pro-
yecto a través de los medios de co-
municacién y en Afagi (la Asocia-

cién de Familiares y Enfermos de
Alzheimer de Gipuzkoa) ya conta-
ban con 520 solicitudes. Mas de la
mitad de los voluntarios carecian
antecedentes ni directos ni indirec-
tos. «Yo pensé que cuando explica-
semos en qué iban a consistir las
pruebas, que no son cémodas, nos
quedariamos con la mitady, explica
el director del drea neurolégica de
CITA Alzheimer. Pero se equivocod
y con los primeros descartes fueron

480 las personas seleccionadas, una
cantidad idénea para un proyecto
de esta envergadura. Al final, los que
accedieron a todas las pruebas fue-
ron 420. Los voluntarios saben des-
de el principio que su colaboracién
no ha terminado en esta primera
fase, sino que van a tener que seguir
mucho tiempo en contacto con los
investigadores. «Sin duda que la cla-
ve estd en el seguimiento de estas
personas, precisa el investigador.
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| a London School
of Economics se une \
hoy a la investigacion

Los economistas
estudiaran la posibilidad
de que los cambios en
las decisiones supongan
un indicador precoz

de la enfermedad

it M.G.

SAN SEBASTIAN. Los volunta-
rios de CITA Alzheimer han reci-
bido una nueva convocatoria para
hoy y mafiana. En esta ocasién se
trata de una evaluacién sobre la
toma de decisiones y los test pro-
puestos pretenden conocer la evo-
lucién del perfil arriesgado o con-
‘servador como indicador precoz
de la enfermedad. Esta prueba se
llevari a cabo en colaboracién con
expertos de la London School of
Economics, una prestigiosa insti-
tucién en materia de economia.
Los economistas unen fuerzas en
esta ocasién con los neurélogos en
la lucha contra el alzhéimer.

El estudio parte de la base de
que la toma de decisiones consti-
tuye un elemento crucial de la con-
ducta humana en la que intervie-
ne la memoria y la capacidad de
planificar, entre otras funciones
del cerebro. «<Hemos relacionado
siempre la aparicién del alzhéimer
con fallos de memoria, pero a ve-
ces no es este el primer indicio y

queremos explorar otras posibili-
dades, entre ellas los cambios en
la toma de decisionesy, manifestod
Gurutz Linazasoro. El estudio se
llevard a cabo en Eureka! Museoa.
Participan 180 voluntarios en gru-
pos de sesenta, que deberan con-
testar al cuestionario en un tiem-
po de noventa minutos.

Por otro lado, el Proyecto Gi-
puzkoa Alzheimer estard presen-
te en la Conferencia Internacio-
nal sobre esta enfermedad que se
celebrard en Boston (EE UU) la pré-
xima semana. En este encuentro
se presentarén los proyectos de in-
vestigacién mas en vanguardia en
torno a la enfermedad neurodege-
nerativa. Gipuzkoa Alzheimer es-
tard representado en Boston me-
diante dos pésters que explican el
proyecto desarrollado en el Parque
Tecnoldgico de Miramoén y la me-
todologia empleada. «Nuestro pro-
yecto supone una pieza més en el
puzzle de las investigaciones que
se han puesto en marcha en todo
en mundo y esto nos ha permiti-
do tener abiertas muchas lineas de
colaboracién y convertir a Gi-
puzkoa en una referencia en la lu-
cha contra la enfermedady, subra-
y6 Linazasoro. «Estamos constru-
yendo una plataforma de investi-
gacién para conocer con profundi-
dad c6mo empieza el alzhéimery,

agrego.
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ofrece descuentos especiales en todos los articulos,
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