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El alzhéimer ‘familiar’ puede transferirse
mediante trasplante de médula 6sea en
ratones

Un nuevo estudio revela que al trasplantar células madre de médula
o0sea de roedores portadores de una version hereditaria de esta
patologia a individuos sanos, los receptores desarrollaron la enfermedad
a un ritmo acelerado. Se trata de un estudio experimental en animales,
cuyas conclusiones estan lejos de aplicarse a los humanos.
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En el alzhéimer se presentan diferente numero y tipo de mutaciones en las células

nerviosas. / Pixabay

La enfermedad de Alzheimer familiar constituye alrededor del 5 % de
los casos y su aparicion se debe a razones genéticas, por transmision de
una generacion a otra de algun gen determinante. Esta variante poco
frecuente, determinada por la herencia genética, es capaz de
transmitirse mediante un trasplante de médula ésea. Este es el
resultado principal de un nuevo estudio en ratones, publicado hoy en la

revista Stem Cell Reports.


https://www.agenciasinc.es/Autor/Veronica-Fuentes
https://twitter.com/@_Veronique_F
https://www.agenciasinc.es/articulos-del-dia/28-03-24
https://www.cell.com/stem-cell-reports/fulltext/S2213-6711(24)00049-3

SALUD

El trabajo destaca el papel de la proteina amiloide, que se origina fuera
del cerebro en el desarrollo de la patologia, lo que cambia el paradigma
de ser una enfermedad que se produce exclusivamente en este organo
a una condicion mas sistemica.

Basandose en sus hallazgos, los investigadores de la Universidad de
Columbia Britanica (Canada) afirman que los donantes de sangre, tejidos,
organos y células madre deberian someterse a pruebas de deteccion de
alzhéimer para evitar su transferencia inadvertida durante las
transfusiones de productos sanguineos y las terapias celulares.

‘ ‘ Hemos demostrado que un modelo animal de la enfermedad
familiar’ puede transferirse a ratones de laboratorio sanos
mediante el trasplante de células madre de méedula osea ’ ’

Wilfred Jefferies (Univ. Columbia Britanica)

“Hemos demostrado que un modelo animal de la enfermedad ‘familiar’
puede transferirse a ratones de laboratorio sanos mediante el trasplante
de células madre de médula 6sea”, explica a SINC Wilfred Jefferies,
autor principal del estudio, y subraya: “Los receptores desarrollaron este
tipo de patologia a un ritmo acelerado, paralela a los sintomas en los
animales donantes”.

‘Esto apoya la idea de que el alzhéimer es una enfermedad sistémica en
la que los amiloides que se expresan fuera del cerebro contribuyen a la
patologia del sistema nervioso central”, afirma Jefferies.

“Como consecuencia, necesitamos disponer de controles mucho
mejores de los donantes utilizados en los trasplantes de sangre, 6rganos
y tejidos, asi como en las transferencias de células madre o productos
sanguineos de origen humano”, apunta.

Una transferencia poco frecuente

Para comprobar si una fuente periférica de amiloide podria contribuir al
desarrollo del alzheimer en el cerebro, los cientificos de la institucion
canadiense trasplantaron médula 6sea que contenia células madre de
ratones portadores de una version familiar de la enfermedad: una
variante del gen humano de la proteina precursora del amiloide (APP),
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que, cuando se escinde, se pliega mal y se agrega, formando las placas
caracteristicas.

Los investigadores afirman que los donantes
de sangre, tejidos, organos y células madre
deberian someterse a pruebas de deteccion
de alzheimer para evitar su transferencia
inadvertida durante las transfusiones

Tras esto, realizaron trasplantes en dos cepas distintas de ratones
receptores: ratones APP-knockout, que carecian por completo del gen
APP, y ratones portadores de un gen APP normal. “Al observar la
transferencia en ratones APP-knockout, llegamos a la conclusion de que
el gen mutado en las células donantes puede transferirse y causar la
enfermedad”, explica Jefferies.

‘Y observar que los animales receptores portadores de un gen APP
normal son susceptibles a la patologia sugiere que el alzhéimer puede
transferirse a individuos sanos —continua-. Por ultimo, la fuente de la
enfermedad en ratones es un gen APP humano, lo que demuestra que el
gen humano mutado puede transferirla de esta forma en una especie
diferente”.

Asi, el investigador puntualiza que, si bien “la transferencia de individuo a
individuo es probablemente infrecuente en humanos, sigue siendo
preocupante”,
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Pintura que representa la transmisibilidad del alzheéimer, creada por la primera autora del

estudio. / Chaahat Singh

Lejos de estudios clinicos

En este modelo de enfermedad de Alzheimer hereditaria, los ratones
suelen empezar a desarrollar placas amiloides entre los 9 y los 10 meses
de edad, y los signos conductuales de dano cognitivo comienzan a
aparecer entre los 11 y los 12 meses. Sin embargo, los autores
observaron como los receptores del trasplante empezaron a mostrar
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sintomas mucho antes, a los 6 meses del trasplante en el caso de los
ratones sin APP y a los 9 meses en el de los ratones “normales”.

“El hecho de que pudiéramos ver diferencias conductuales significativas
y dano cognitivo en los APP-knockouts a los 6 meses fue sorprendente,
mostraba la aparicion de la enfermedad y que se aceleraba tras ser
transferida”, sostiene Chaahat Singh, primera autora y también
investigadora de la Universidad de Columbia Britanica.

Los autores manifiestan las
limitaciones del trabajo: “Se trata de
estudios experimentales en ratones y
no de estudios clinicos”

En ratones, los signos de deterioro cognitivo se presentan como
ausencia de miedo y pérdida de memoria a corto y largo plazo. Ambos
grupos de ratones receptores mostraban también claras caracteristicas
moleculares y celulares de alzhéimer, como fugas en las barreras
hematoencefalicas y acumulacion de amiloide en el cerebro.

A pesar de estos hallazgos, los autores manifiestan las limitaciones de su
trabajo. “Se trata de estudios experimentales en ratones y no de estudios
clinicos”, aclaran.

Proximos pasos

Los expertos planean comprobar en futuras investigaciones si el
trasplante de tejidos de ratones normales a ratones con alzhéimer
‘familiar’ podria mitigar la enfermedad, y si esta también es transferible
mediante otros tipos de transfusiones. Ademas, pretenden ampliar la
investigacion del traspaso entre especies.

“En este estudio hemos examinado el trasplante de médula 6sea y
células madre. A continuacion, sera importante analizar si se produce
una transmision inadvertida de la enfermedad durante la aplicacion de
otras terapias celulares, y tantear directamente la transferencia a partir
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de fuentes contaminadas, independientemente de los mecanismos
celulares”, concluye Jefferies.

Referencia:
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