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La lopaxina restauraría la
conectividad neuronal

La loxapi-
na, uno de
los antipsi-
cóticos más
utilizados
en esquizo-
frenia, res-
tauraría la
conectivi-

dad neuronal en las neu-
ronas generadas a partir
de células madre pluripo-
tentes inducidas (iPS) de
los pacientes.Lo afirma el
grupo de estudio liderado
por Fred Gage,del Institu-
to Salk, en La Jolla, Cali-
fornia (Estados Unidos).
Así lo recoge un estudio
que se publicó la semana
pasada en Nature.El gru-
po empleó virus de conejo
modificados para ver las
diferencias entre las cone-
xiones establecidas en las
neuronas normales y las
originadas de esquizofré-
nicos. A continuación se
determinaron 600 genes
cuya actividad estaba al-
terada en las neuronas, y
el 25 por ciento de estos
genes estaban implicados
en esquizofrenia.Se admi-
nistraron diversos antip-
sicóticos para analizar si
se mejoraba la conectivi-
dad in vitro y sólo la loxa-
pina, que actúa en los re-
ceptores de la dopamina,
aumentaría la capacidad
de las neuronas para que
se extiendan y se conecten
con sus vecinas.

Perampanel reduciría las crisis
en pacientes con epilepsias

El fármaco
perampa-
nel, anta-
gonista re-
ceptor glu-
tamato al-
t a m e n t e
selectivo,
disminui-
ría las cri-

sis en pacientes con epi-
lepsias de difícil control.
Es la conclusión principal
de un estudio que se pre-
sentó la semana pasada
en el 63 Encuentro Anual
de la Academia America-
na de Neurología,celebra-
do en Honolulú (Hawai).
El trabajo, liderado por
Jacqueline French, de la
Universidad de Nueva
York, se llevó a cabo en
una muestra de 387 suje-
tos que sufrían de epilep-
sia incontrolada.Tras un
tratamiento de 28 días,los
que habían tomado 12 mg
de perampanel mostraron
un 14 por ciento de reduc-
ción de las crisis epilép-
ticas,comparados con los
que tomaron placebo,y en
dosis de 8 mg el estudio
también halló mejoría.

Corticosteroides en embarazo
no se asociarían a incremento
de riesgos en el feto
El uso de corticosteroides
durante el embarazo no
estaría asociado a un ma-
yor riesgo de hendiduras
orofaciales en lactantes,
según un estudio publica-
do la semana pasada en la
revista Canadian Medi-
cal Association Journal.
Numerosos trabajos ante-
riores habían señalado el
riesgo con el uso de cor-
ticosteroides orales, pero
esta investigación,lidera-
da porAnders Hviid y Dit-
te Molgaard-Nielsen, del
State Serum Institute de
Copenague (Dinamarca),
que analizó diversas ba-
ses de datos del país entre
los años 1996 y 2008,mos-
tró indicios de lo contra-
rio: “Las mujeres que uti-
lizaron cualquier corti-
costeroide durante el pri-
mer trimestre de la gesta-
ción no fueron significati-
vamente más propensas a
tener hijos con labio lepo-
rino, con o sin paladar
hendido, que las mujeres
que no los tomaron”, se-
ñalan los autores.

El palmitato podría alterar
la sensibilidad insulínica
El palmitato, un ácido

graso satu-
rado, de-
sencadena-
ría la acti-
vación del
inflamaso-
ma (impli-
cado en el
inicio de la

respuesta inflamatoria
por estímulo intracelular),
lo que podría llegar a su-
poner una nueva oportu-
nidad terapéutica. Así lo
expone un estudio publi-
cado en el último núme-
ro de la revista Nature
Immunology,coordinado
por JennyTing, de la Uni-
versidad de Carolina del
Norte, en Chapel Hill (Es-
tados Unidos). Según este
trabajo, la obesidad po-
dría desencadenar una
respuesta inflamatoria
que parte de células in-
munes y que puede deri-
var en enfermedades me-
tabólicas como diabetes
tipo 2 y la resistencia in-
sulínica.Ting y su equi-
po han descubierto que el
palmitato, un ácido gra-
so saturado muy común
en las dietas ricas en gra-
sas,desencadenaría la ac-
tivación del inflamasoma.
Según han determinado,
la inflamación provocada
por el palmitato es tam-
bién responsable de inter-
ferencias en la sensibili-
dad insulínica de los he-
patocitos.
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Álvarez Builla y Negishi, la semana pasada en El Escorial.

“Hay que apostar por la investigación básica; es la vía de
llegar a avances que cambien el curso de la Medicina”

la Medicina y de las enfer-
medades”.Y este es un ca-
mino que precisa que cien-
tíficos,políticos e industria
farmacéutica discurran de
la mano, defiende. Sin em-
bargo, en Estados Unidos,
los laboratorios“han perdi-
do la paciencia de investi-
gar en básica”.Por parte de
la Administración sí que
detecta una apuesta más
decidida por este tipo de in-
vestigación, “aunque sea
necesario incrementarla”.

También,observa,es una
forma de crear empleo en-
tre los investigadores oc-
cidentales, y se muestra en
contra de“externalizar toda
la investigación en los paí-
ses emergentes”.

Nicolau acudió al en-
cuentro para analizar las
implicaciones de la investi-
gación y del proceso de sín-

tesis de la maitotoxina,una
toxina natural extraída del
pez Ctenochaetus striatus
(pez cirujano rayado). Sos-
tiene que esta toxina podría
ser útil en el desarrollo de
terapias contra el Alzhei-
mer y otras enfermedades
neurodegenerativas.“Toda-
vía nos queda mucho que
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En un momento económi-
co complicado, y con una
industria farmacéutica que
tiene el punto de mira en el
retorno de la inversión,
Kyriacos Costas Nicolau,
catedrático de Química de
la Universidad de Califor-
nia en San Diego y científi-
co del Instituto Scripps de
Investigación, en La Jolla
(ambos en Estados Unidos),
lo tiene claro: “Hay que
apostar por la investigación
básica”.

El investigador, que par-
ticipó en la clausura del en-
cuentro sobre química or-
ganizado por la Fundación
Lilly la semana pasada en
El Escorial (Madrid), en-
tiende que es la única forma
de llegar a “grandes avan-
ces que cambien el curso de

aprender de la naturaleza,
incluyendo el descubri-
miento de nuevas molécu-
las con actividad biológi-
ca”.Los fármacos de origen
natural, entiende, “sólo su-
ponen la punta del iceberg
de lo que la naturaleza pue-
de ofrecer”, asegura.

La investigación farma-
cológica, afirma, está vol-
viendo a fijar de nuevo la
mirada en los productos
naturales. “Primero fue en
los bosques, con el ácido
acetilsalicílico o el taxol;
después en los suelos, con
los microbios,y ahora es en
los océanos”. Nicolau en-
tiende que el fondo marino,
de donde procede el antitu-
moral trabectedina (Yonde-
lis), todavía tiene mucho
que ofrecer“para cualquier
enfermedad que nos poda-
mos imaginar”.

“Química y biotecnología se necesitan
mutuamente para desarrollarse”

INVESTIGACIÓN Ei-Ichi Negishi, Nobel de 2010, explica a CF la importancia del
catalizador de paladio para el desarrollo de fármacos, alimentos o tecnología
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Hace más de 50 años, el jo-
ven investigador japonés
Ei-Ichi Negishi,Premio No-
bel de Química de 2010, se
planteaba cómo optimizar
el proceso de síntesis or-
gánica. Esta inquietud, y
años de duro esfuerzo en
las universidades de Pensil-
vania, Purdue y Siracusa
(Estados Unidos),propicia-
ron el éxito de su investiga-
ción y le condujeron al ha-
llazgo del paladio como ca-
talizador para desarrollar
moléculas complejas. Su
trabajo ha permitido el de-
sarrollo de miles de com-
puestos orgánicos útiles en
todas las áreas en las que
influye la química: salud,
alimentación, agricultura,
tecnología, materiales,
energía... “Ésta es la gran-
deza de la química, este
descubrimiento tiene el po-
tencial de aplicarse en casi
todo”, señala Negishi a CF,
que en diciembre recibió el
Nobel por el desarrollo de
reacciones de acoplamien-
to con catalizadores de pa-
ladio en síntesis orgánica,
junto a Richard Heck yAki-
ra Suzuki.

Negishi,que fue el encar-
gado de inaugurar el 19
Simposio Científico de la
Fundación Lilly Síntesis or-
gánica en el Año Interna-

cional de la Química, ce-
lebrado la semana pasada
en El Escorial (Madrid), ex-
plica que el paladio se po-
dría utilizar en “más del 50
por ciento” de los procesos
de síntesis orgánica.

Los medicamentos, re-
cuerda JulioÁlvarez Builla,
coordinador del simposio y
catedrático de Química Or-
gánica de la Universidad de
Alcalá, están compuestos
por moléculas cada vez más
complejas, lo que hace que
los procesos de síntesis de
las mismas sea más caro,
más largo en su tiempo de

desarrollo y, en muchas
ocasiones, más contami-
nante. En este sentido, la
química organometálica,
como la del paladio, per-
mite una química “más efi-
ciente, menos contaminan-

te y más sostenible”.
La aplicación de la quí-

mica organometálica, por
tanto no es sólo útil para
la investigación,“sino para
la producción a gran esca-
la”.En los últimos años, los
avances en la síntesis han
permitido la “expansión” y
la eficiencia en el desarro-
llo deAPI (siglas inglesas de
ingredientes farmacéuticos
activos).

EN COMPETICIÓN
“La química orgánica y la
biotecnología se encuen-
tran en una competición
muy interesante,pero tam-
bién en un proceso de co-
laboración y cooperación”,
expone. Para Negishi, am-
bos campos“se necesitan”y
se debe potenciar el desa-
rrollo de cada uno por sepa-
rado y de ambos en conjun-
to. “No sé cual ganará; ten-
go la esperanza de que am-
bos emergerán más”.

En farmacología,destaca
las posibilidades de la quí-
mica orgánica sintética y de
los nuevos materiales.Aun
así, a Negishi no le gusta
hablar de“revoluciones”.En
medicina y química, como
en otras áreas, señala, los
mayores avances se produ-
cirán fruto de un proceso
“evolutivo”, por el que cada
avance será subsidiario de
otro anterior.

“Los avances
en química
orgánica seguirán
siendo más
evolutivos que
revolucionarios”

K. Costas Nicolau.
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