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El descubrimiento abre la via para una terapia adecuada contra la ataxia de Friedreich

Cientificos valencianos
hallan el gen que causa
una enfermedad incurable

Seis cientificos de la Universitat y del hospi-
tal La Fe de Valencia, junto a varios investiga-
dores de otros paises, han logrado identificar
el gen causante de una enfermedad degene-
rativa incurable, conocida como ataxia de

Friedreich, abriendo de esta forma el camino
hacia una terapia para combatirla. El equipo
logré el hallazgo tras estudiar a méas de 80 fa-
milias de numerosas zonas de Espafa afecta-
das por la fiolenma. Pégina 23
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Jordi Pujol pide
informes de Ia
politica cultural
el PP en Valencia

CiU descarta entrar en el Gobierno y
pide que el PP haga publica su oferta
para que no les acusen de secretismo

El lider de CiU y presidente de la Generali-
tat de Cataluna, Jordi Pujol, ha pedido infor-
mes sobre el panorama cultural de la Comuni-
dad Valenciana desde la llegada del PP al
Consell y de la situacién de los acuerdos de
colaboracién anteriores tomados por los socia-
listas. Los informes estan siendo elaborados
por un ex alto cargo de la administracién so-

cialista. Péaginas 8 a 11 y 69

Ante los secretarios generales
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Seis investigadores valencianos de la Uni-
versitat y el hospital La Fe han logrado ais-
lar, junto a otros cientificos de diversos pa-
ises, el gen causante de la enfermedad
neurodegenerativa conocida como ataxia

El estudio de 80 familias espafolas afectadas por la ataxia de Friedreich contribuy¢ al hallazgo

Cientificos valencianos localizan el gen gue
calisa una emermedad degeneratwa mcurable

VICENTE AUPI
VALENCIA

Un equipo internacional del
que forman parte seis cientificos
valencianos ha logrado aislar el
gen causante de la denominada
ataxia de Friedreich, una enfer-
medad de caracter neurodegene-
rativo que no cuenta con trata-
miento especifico, y para la que
este descubrimiento abre una de
las primeras puertas tanto para el
diagndstico correcto como para
futuras terapias. La localizacion
del gen ha sido posible gracias a
un trabajo cuyos resultados apa-
recen publicados hoy en la pres-
tigiosa revista cientifica Science.

Los miembros valencianos del
grupo de trabajo son Maria Dolo-
res Moltd, profesora del departa-
mento de genética de la Univer-
sitat; Francesc Palau, médico
adjunto de la unidad de genética
del hospital La Fe; el jefe de esta
unidad, Félix Prieto, y los investi-
gadores Rosa Frutos, Joaquin
Canizares y Eugenia Monrds,
del citado departamento univer-
sitario. La gran experiencia de
los investigadores universitarios
en estudios genéticos y los
avances clinicos logrados por el
grupo del hospital La Fe se han

de Friedreich, para la que actualmente no
existe tratamiento. Aunque haran falta va-
rios afios para ello, el descubrimiento abre
el camino para la consecucion de una tera-
pia, al tiempo que contribuye decisivamen-
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te a facilitar su diagnéstico, que hasta la
fecha era de suma complejidad. Para lograr
sus resultados, el equipo valenciano estu-
dié a mas de ochenta familias de toda Es-
pana afectadas por la enfermedad.

' Los resultados
abren el camino
para encontrar
una terapia

V. A
VALENCIA

El doctor Francisco Palau
de la unidad de genética del
hospital La Fe de Valencia, en
declaraciones efectuadas a
Levante-EMV, califico de «es-
peranzadores» los resultados
de la investigacion que ha des-
embocado en el aislamiento
del gen X25, responsable de la
ataxia de Friedreich. Segun él,
«hardn falta anos todavia»
. para conformar las terapias
adecuadas que permitan com-
. batir la enfermedad, pero no
| dudo al asegurar que el descu-
. brimiento «abre la puerta.

El investigador, que ha tra-
bajado junto a sus comparne-
ros de la unidad de genética
en el estudio de ochenta fami-
lias afectadas por esta dolen-
cia, considera que ademas de
haberse iniciado el camino ha-
cia las futuras terapias, los re-
sultados del trabajo contribui-
ran decisivamente a la conse-
cucion de diagnésticos direc-
tos en los pacientes, algo que
hasta la fecha era sumamente
complejo. Igualmente, estos
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Francisco Palau, Eugenia Monrés, Maria Dolores Molté y Joaquin Caiizares.
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avances cientificos seran apli-
cables también al diagndstico

prenatal.
Dar it mnarda s AdAasrtara Mao
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cabo bajo la direccion de los
doctores Massimo Pandolfo, del
Instituto de Neurologia Carlos
Besta, de Milan, y Mickel Koenig,
del Instituto de Genética y Biolo-
gia Molecular y Celular de Es-
trasburgo.

El gen, aislado en Houston

Bautizado con la denomina-
cién X25, el gen responsable de
la enfermedad fue aislado el pa-
sado afo en la ciudad norteame-
ricana de Houston. En los traba-
jos de laboratorio, realizados en
el Baylor College of Medicine,
participé directamente la doctora
valenciana Maria Dolores Molté
junto al director del proyecto,
Massimo Pandolfo.

La ataxia de Friedreich es he-
reditaria y su incidencia en Euro-
pa tiene una proporcién de 2 a 4
enfermos por cada 100.000 per-
sonas. Afecta tanto al sistema
nervioso central como al periféri-
co, dificultando la coordinacién
de movimientos y el habla, dis-
minuyendo la esperanza de vida.
En numerosos casos, la pérdida
de facultades se traduce en la
necesidad de utilizar la silla de
ruedas antes de los treinta anos.

Estudio a ochenta familias

Junto a los trabajos de labora-
torio que desembocaron en la lo-
calizacion del gen, el equipo del
hospital La Fe de Valencia desa-
rrollé un estudio, con resultados
determinantes para la investiga-
cién, a mas de ochenta familias
afectadas y procedentes de nu-
merosas partes de Espana. Es-
tos trabajos permitieron delimitar
notablemente la zona de locali-
zacion del gen responsable de la
ataxia para su posterior aisla-
miento.

Con anterioridad a todo ello,
en el afo 1988, un grupo de in-
vestigacion encabezado por la
doctora Chamberlain en un hos-
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Bandas que muestran la anormal expansion de un trinucleétido
en los afectados por la ataxia de Friedreich respecto a personas
no enfermas. Las cuatro secuencias en las que la zona inferior
aparece en oscuro corresponden a los individuos enfermos.

que se desconoce todavia las
funciones que tiene. Dentro de
los complejos mecanismos de la
enfermedad, si que se ha podido
comprobar, en cambio, que para
que una persona la sufra debe
tener alteradas las dos copias
del gen, es decir, la que recibe
de su padre y la que recibe de
su madre. Asi, mientras que la
proporcién de patologia, como
ya se ha citado antes, oscila en-
tre 2 y 4 por cada 100.000 per-
sonas en Europa, se calcula en
cambio que es mucho mayor el
porcentaje de individuos que son
portadores de una U(nica copia
alterada del gen, ya que la esti-
macién es de 1 persona por
cada 120.

Segun explicé a Levante-
EMV Francisco Llimera, de la
Asociaciéon Espanola de Ataxias
Hereditarias, en la Comunidad
Valenciana existen del orden de

pital de Londres logré cartogra-
fiar el gen en el cromosoma nu-
mero 9 del hombre, lo que per-
mitié centrar las investigaciones
en esta zona del genoma hasta
conseguir su aislamiento definiti-
vo por parte del equipo interna-
cional en el que estan integrados

los investigadores valencianos.
Ademas de ellos y de los dos di-
rectores del trabajo ya citados,
han intervenido también otros
cientificos de Estados Unidos y
Francia.

El gen X25, segln los conoci-
mientos actuales, produce una

250 a 260 familias afectadas por
esta dolencia, mientras que en el
conjunto de Espana el nimero
es supesor a 630. Los primeros
sintomas suelen presentarse en
el transcurso de la pubertad vy,
por regla general, antes de los
veinticinco afos.

V. A,
VALENCIA

El gen X25, aislado recientemente por el equi-
po internacional al que pertenecen seis cientifi-
cos valencianos, esta formado por pequeias pie-
zas con contenido informativo, seguin los autores
del trabajo que hoy publica la revista norteameri-
cana Science. A su vez, la proteina frataxina que
fabrica dicho gen estd compuesta por 210 amino-
acidos.

Como en otros tipos de enfermedades heredi-
tarias, en la ataxia de Friedreich no se habia po-
dido determinar cudl era el defecto bioquimico
primario que originaba la enfermedad, y por ello

Una ataxia diferente a las demas

las investigaciones se centraron en la busqueda
y localizacién del gen responsable.

Se sabe ahora que el X25 se expresa Unica-
mente en los tejidos humanos afectados por el
proceso degenerativo, mientras que en otras ata-
xias hereditarias los genes causantes tienen una
expansion mas generalizada. En todos los casos,
sin embargo, se trata de enfermedades neurold-
gicas, pero la ciencia no ha podido precisar por
el momento la causa de esta correlacion.

La publicacion del estudio en la revista Scien-
ce se anade a la de otros grupos cientificos va-
lencianos que han plasmado muy recientemente
sus trabajos en esta prestigiosa revista.
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ria Dolores Molto, del departa-
mento de genética de la Uni-
versitat, apunt6 que los resul-
tados del estudio abren, a su
vez, nuevas vias de investiga-

| cion. En este sentido, la inves-

tigadora se refirio a la proteina
que forma el gen X25 y cuyas

. funciones no se conocen hasta
. el momento.

«Los nuevos estudios se
encaminardan a determinar el

| papel de esta proteina», sefia-

I6 Maria Dolores Molté. Ella y
el director del estudio, el cienti-
fico italiano Massimo Pandolfo,
tuvieron en mayo de 1995 las
primeras evidencias de la inmi-
nente localizacion del gen cau-
sante de la ataxia, que se vio
confirmada el pasado mes de
octubre cuando lograron aislar-
lo en los laboratorios del de-
partamento de neurologia del
Baylor College of Medicine,
sito en la ciudad norteamerica-
na de Houston, en el que la in-
vestigadora valenciana perma-
necio durante trece meses.

De acuerdo con el conjunto
de las investigaciones realiza-
das hasta la fecha sobre esta
dolencia, se cree que los pa-
cientes sufren una importante
reduccion de la proteina frata-
xina —que forma el gen X25—
en diferentes puntos vitales del
organismo, como la médula
espinal, el corazén y el pancre-
as, lo que se traduciria en el
proceso desencadenante de la
degeneracién neuronal y ma-
yor riesgo de diabetes que pre-
sentan los enfermos.

Junto a las instituciones ya
citadas han colaborado en la
investigacion la Comision In-
terministerial de Ciencia y Tec-
nologfa (Cicyt), la Conselleria
de Cultura, Educacién y Cien-
cia, la Asociacién Espanola de
Ataxias Hereditarias y diversos
organismos de ltalia, Francia y
Estados Unidos.



