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Récord en
xenoinjerto:
un corazon
sobrevive
dos anos

I MADRID
REDACCION
soniamb@diariomedico.com

Un nuevo estudio ha rea-
vivado el interés por los
xenotrasplantes. Esta
ilusionante linea de in-
vestigacidn, alrededor
de la que pivotaron los
cientificos hace un par
de décadas, se abandono
por falta de resultados
que pudieran trasladar-
se a la clinica. Ahora, un
grupo del Instituto Na-
cional del Corazoén, Pul-
moén y Sangre (Nhlbi) es-
tadounidense presenta
un récord de superviven-
cia de cinco babuinos a
los que trasplantaron
corazones de cerdo.

Muhammad Mohiud-
din y su grupo trabajan
desde hace aflos modi-
ficando genéticamente
los corazones porcinos
para mejorar la supervi-
vencia de los injertos.
Puesto que la principal
barrera en el xenotras-
plante no es mantener la
capacidad funcional de
los corazones sino evitar
el rechazo inmunitario,
los cientificos optaron
por centrarse en cuanto
podian permanecer los
injertos en los primates
sin desencadenar el ata-
que del sistema inmune.
Para ello, implantaron el
6rgano en el abdomen de
los monos y, sin desac-
tivar el corazén primate,
conectaron el musculo
porcino al sistema circu-
latorio.

De esta guisa, los or-
ganos trasplantados
han perdurado una me-
dia de 298 dias; uno de
los injertos sobrevivié
hasta 945 dias. Segun ex-
ponen en un estudio esta
semana en Nature
Communications, los
corazones que presenta-
ban el gen de la trombo-
modulina humana obtu-
vieron las mejores tasas.
También averiguaron
que la mejor terapia in-
munosupresora se basé
en anticuerpos frente a
la proteina de superficie
CD40, combinados con
anticoagulantes. El si-
guiente paso es determi-
nar si esos corazones
por si solos mantendran
a los animales vivos.
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Alfonso Valencia, director del Programa de Biologia Estructural y Biocomputacién en el CNIO.

La bioinformatica avanza
en el estudio del genoma

La integracion de la gendmica en dispositivos moviles la
volvera ubicua, segun los expertos en este campo

ANTONI MIXOY

I BARCELONA
dmredaccion@diariomedico.com

"La secuenciacién genomi-
ca es la tecnologia que evo-
luciona mas rapidamente,
influye directamente en casi
todas las disciplinas de la
biologia y la biomedicina,
y cada vez tiene mayor im-
pacto social. Pero es que en
el futuro se volvera ubicua:
dispondremos de secuen-
cias para todo gracias a su
integracion en dispositivos
moviles de informacion que,
por ejemplo, posibilitaran la
monitorizacién continua de
nuestro estado de salud".
Elvaticinio de Alfonso Va-
lencia, presidente de la So-
ciedad Internacional de Bio-
logia Computacional (ISCB,
por sus siglas en inglés) y
director del Programa de
Biologia Estructural y Bio-
computacién en el Centro
Nacional de Investigaciones
Oncolégicas (CNIO), pasa
por instrumentos de se-
cuenciaciéon mas pequenos,
baratos y veloces, gracias al
avance vertiginoso de la
bioinformatica y la biologia
computacional. Dos disci-
plinas entrelazadas e im-
prescindibles para el "man-
tenimiento, organizacion,
accesibilidad y transforma-
cién en conocimiento de la
informacién genémica".
Fue la materia de debate

para los 185 investigado-
res (de 32 paises) que par-
ticiparon en la conferencia
internacional Next Genera-
tion Sequencing (NGS), or-
ganizada por el ISCB y el
Centro de Regulacion Geno-
mica (CRG) y celebrada por
segundo afio consecutivo en
Barcelona.

Lallamada zona oscura
del genoma fue uno de los
principales temas de deba-
te.El exoma es el 1 por cien-
to del genoma que codifica
para proteinas y esta rela-
cionado con la mayor par-
te de funciones y mutacio-
nes conocidas, y asi, con la
predisposicion a enferme-
dades. Por el contrario, la
informacién gendmica del
99 por ciento restante es
muy poco conocida y difi-
cil de explorar. "Pero no esta
ahi para nada, porque hoy
sabemos que buena parte
debe de tener funciones".

Se especula con la posible
existencia en esta inmensa
zona no codificante de inte-
rruptores que hagan que en
cada 6rgano se expresen
unos genes y no otros. "Asi,
una mutacién en uno de es-
tos reguladores -por ejem-
plo, en el desarrollo cerebral
fetal- podria resultar fatidi-
ca". Por ello se trabaja en
nuevos métodos computa-
cionales y experimentales
para el estudio de estas re-

giones.

Frente a la vision estatica
del genoma (tenemos el mis-
mo toda nuestra vida), en
los ultimos dos afios ha pro-
gresado el andlisis de cémo
responde a los estimulos del
entorno. "Para ello secuen-
ciamos los productos del
genoma activado,los ARN",
que ofrecen informacion
mas directa sobre el esta-
do funcional de los siste-
mas. En el NGS se debatio
sobre la implantacién de
tecnologias de secuencia-
cién de ARN en la practica
clinica.

En este vinculo entre ge-
némica y entorno clinico
destaco la presentacién de
Martin Reese, que expuso
los sistemas de anéalisis de
mutaciones dentro del Pro-
yecto 100.000 Genomas, en
marcha desde 2014, que
prevé la integracién de esa
informacién en el sistema
de salud del Reino Unido. El
objetivo es acelerar el esta-
blecimiento de diagnésticos
y tratamientos en funcién
del genoma clinico. Tras la
secuenciacién masiva, orga-
nizada de modo industrial,
el andlisis corre a cargo de
la compania Omicia -vence-
dora en un concurso inter-
nacional-, "que logra pasar,
en tan solo 36 horas, de las
secuencias a informacion
clinicamente relevante".
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Seleccion de articulos de la prensa
clentifica y reuniones internacionales
que han podido pasar desapercibidos
y que merecen un segundo vistazo.

¢Seria adecuado denominar a determinados
obesos como metaholicamente sanos?

Algo mas de la mitad de
los trabajadores obesos
son considerados como
metabolicamente sanos,
segun se desprende de un
estudio espafiol dirigido
por Albert Goday, del Hos-
pital del Mar, de
Barcelona, en el

que también han
participado el CI-
BER-Obn, Cualtis

y Eli Lilly.

El estudio, publicado en
la revista BMC Public
Health, ha incluido a més
de 450.000 trabajadores
de los que 70.000 (15,5 por
ciento) eran obesos.

La consideraciéon de

obeso metabolicamente
sano se baso en tener dos
o menos de estos cinco pa-
rametros: elevado perime-
tro abdominal, hiperten-
sion, hiperglucemia, hi-
percolesterolemia e hiper-
trigliceridemia.

La cuestion es si
la obesidad se con-
sidera o no siempre
patolégica, y si es-
tos criterios son

adecuados para hablar de
obesos metabdlicamente
sanos.

Lo que esta claro es que
es una poblacién idénea
para prevenirla enferme-
dad cardiovascular.

Una prétesis de ovario impresa en 3D
consigue restaurar la fertilidad en ratones

Cientificos de la Univer-
sidad Northwestern de
Chicago han desarrolla-
do una protesis de ova-
rio usando una impreso-
ra 3D que, implantada
en ratones ooforectomi-
zados, ha conse-
guido restaurar
la fertilidad.

El trabajo ha
sido dirigido por
Monica Laronda
y se presento en la Re-
union Anual de la So-
ciedad de Endocrinolo-
gia (ENDO), celebrada la
semana pasada en Bos-
ton. Explicé que disena-
ron una estructura gela-
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tinosa derivada del cola-
geno capaz de albergar
células productoras de
hormonas y ovocitos.

Para probar el disefio
emplearon ratones a los
que se les implantaron
dichas protesis,
evidencidandose
en su seguimien-
to la capacidad
de ovular del
animal asi como
de parir crias sanas y
amamantarlas.

Esto daria un halo de
esperanza en la extrapo-
lacién de la técnica, atn
lejana, a mujeres con la
fertilidad alterada.

La vitamina D3 mejora la contractilidad
en la insuficiencia cardiaca crénica

Una dosis diaria de vita-
mina D3 mejora la funcién
cardiaca en pacientes con
fallo cardiaco crénico, se-
gun apunta Klaus Witte
de la Universidad de Le-
eds (Gran Breta-

fia), que ha lidera- ,
do el estudio Vin-
dicate llevado a

cabo durante cin-

co afos,en el que

se incluyeron mas de 160
pacientes cardidpatas.
Los cambios en la funcién
cardiaca fueron evalua-
dos mediante ecocardio-
grafia y cuantificando la
fraccion de eyeccién.

En el grupo que consu-
mi6 la vitamina D3, la
funcién de bombear san-
gre se increment6 entre el
26y el 34 por ciento, mien-
tras que no hubo cambios

en los que recibie-
ron placebo. Esto
podria invitar a
una reflexién a la
hora de abordar el
tratamiento de la
insuficiencia cardiaca.

El estudio ha sido pre-
sentado en la 65 Sesion
Anual del Colegio Ameri-
cano de Cardiologia, cele-
brada la semana pasada
en Chicago.



