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Factores troficos: dianas
terapeuticas con futuro

Diversos estudios en modelos animales y ensayos clinicos ponen de
manifiesto la implicacion de los factores neurotréficos en multiples patologias

ALEJANDRO SEGALAS

I SALAMANCA
dmredaccion@diariomedico.com

Los factores troficos se pos-
tulan como dianas terapéu-
ticas prometedoras para
patologias y condiciones
tan diversas como la corea
de Huntington, el Alzheimer,
sindrome de Down, la es-
quizofrenia, la sensibilidad
al dolor y la obesidad. Esta
es una de las principales
conclusiones que se ha po-
dido extraer del encuentro
celebrado en el Instituto de
Neurociencias de Castilla
y Leén (Incyl), con sede en
Salamanca, titulado Meca-
nismos de los factores neu-
rotréficos en la salud y la
enfermedad.

Juan Carlos Arévalo, co-
ordinador de la cita, ha ex-
plicado a Diario MEbico que
el campo de los factores
neurotroficos ha evolucio-
nado mucho en los ultimos
quince afios debido al uso
cada vez mas generalizado
de ratones modificados ge-
néticamente, que han per-
mitido el estudio in vivo de
sus funciones.

ENSAYOS CLIiNICOS
"En los dltimos afios se han
realizado distintos ensayos
clinicos en los que se ha tra-
tado de potenciar o reducir
la funcién de los factores
neurotréficos para distintas
patologias. Un ejemplo bas-
tante importante son los en-
sayos clinicos realizados o
en marcha sobre el papel
que el factor de crecimiento

Juan Carlos Arévalo.

Se han descrito
mutaciones en
humanos en el
receptor TikA, gue ha
sido asociado con

la aparicion de una
neuropatia

Uno de los problemas
que podrian llevar al
desarrollo de Alzheimer
es un defecto trdfico
en las neuronas
colinérgicas de los
ganglios basales

nervioso ejerce en la modu-
lacion del dolor”, ha desta-
cado Arévalo.

En este sentido, ha pues-
to de manifiesto que varias
compaiiias farmacéuticas
han realizado diferentes en-
sayos para tratar pacientes
con anticuerpos que blo-
quean este factor o su re-

ceptor en distintas situacio-
nes como el dolor crénico de
espalda o de rodilla.

Sin embargo, el éxito de
estos ensayos ha sido rela-
tivo, ya que se ha visto una
gran mejora en muchos pa-
cientes tratados pero en al-
gunos de ellos se han obser-
vado efectos secundarios no
deseados, segin advirtio el
investigador del Incyl de Sa-
lamanca. "Esto no quiere
decir que la modulacion de
estos factores no sea una
diana terapéutica con fu-
turo. Se necesita profundi-
zary conocer con mas deta-
lle los mecanismos de ac-
cion por los que los factores
tréficos ejercen sus funcio-

nes .

SISTEMA NERVIOSO

En este simposio se ha he-
cho especial hincapié en el
papel que los factores neu-
rotroficos ejercen en el de-
sarrollo del sistema nervio-
soy en las patologias en las
que han sido implicados. En
este sentido, los ponentes
han destacado que si se han
producido pasos relevantes
en este ambito cientifico.

"Se han descrito mutacio-
nes en humanos en el recep-
tor TrkA, que es el receptor
para el factor de crecimien-
to nervioso (NGF) y que esta
relacionado con la apari-
cién de una neuropatia sen-
sorial caracterizada por la
falta de sensibilidad al do-
lor y con un retraso men-
tal grave", ha puntualiza-
do Arévalo.

Por otra parte, durante la
cita se puso sobre la mesa el
hecho de que las alteracio-
nes en los niveles de distin-
tos factores neurotroficos
en diferentes regiones del
cerebro pueden ir asociadas
a distintas patologias como
depresion, corea de Hun-
tington y enfermedad de
Alzheimer, entre otras.

BDGF

Asi, se sabe que en la depre-
sién hay un descenso de los
niveles del factor de creci-
miento derivado del cerebro
(BDGF), que son restaura-
dos por el tratamiento con
antidepresivos. En ratones
que presentan depresion,
ésta desaparece simple-
mente mediante la restau-
racion de los niveles norma-
les de BDGF.

En la actualidad se cree
que la corea de Huntington
consiste en un defecto de
transporte y secrecion de
BDGF, de manera que las
neuronas dopaminérgicas
acaban muriendo porla fal-
ta de este factor.

En el caso de la enferme-
dad de Alzheimer se especu-
la que uno de los problemas
que pueden conllevar a de-
sarrollar la enfermedad en
determinados pacientes es
un defecto trofico que su-
fren neuronas colinérgicas
de los ganglios basales. "To-
dos estos datos indican la
importancia de los facto-
res neurotroficos en distin-
tas patologias”, concluye el
investigador salmantino.



