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La principal asociacion de alzhéimer de
EE.UU. financia un estudio del Instituto
de Neurociencias (CSIC-UMH)

= La Alzheimer’s Association selecciona un proyecto de la cientifica
Inmaculada Cuchillo sobre la funcién que desempeiia una proteina
identificada como factor de riesgo genético en esta demencia

= El proyecto, que recibe 300.000 ddlares, empleara nuevas técnicas
para entender mejor esta enfermedad neurodegenerativa, que
afecta a mas de 800.000 personas en Espana

La investigadora Inmaculada Cuchillo Ibafiez. Créditos: IN (CSIC-UMH).

Estudiar la funcién de la proteina apoE desde un enfoque funcional, mas alla de su papel
como factor de riesgo genético para desarrollar la enfermedad de Alzheimer. Este es el
objetivo del proyecto que liderara Inmaculada Cuchillo Ibafiez, investigadora del
Instituto de Neurociencias (IN), centro mixto de la Universidad Miguel Hernandez (UMH)
de Elche y el Consejo Superior de Investigaciones Cientificas (CSIC), gracias a la
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financiacion de 300.000 dolares de la Alzheimer’s Association, una organizacién
estadounidense sin fines de lucro lider en financiacidn de la investigacion del alzhéimer
y otras demencias. La investigadora desarrollara durante tres afios, junto con el
investigador del IN Javier Saez Valero, un innovador estudio sobre cambios en la
proteina apoE mediante un proceso llamado glicosilacién y suimpacto en enfermedades
neurodegenerativas, que podrian abrir nuevas vias terapéuticas.

La glicosilacidn es un proceso bioldgico esencial en el que se afladen moléculas de azlcar
a las proteinas, modificando su estructura y funcién. Este fendmeno es clave para que
las proteinas lleguen a su correcto destino dentro de la célula y puedan cumplir
adecuadamente su funcion. “El 80% de las proteinas estan glicosiladas, pero sabemos
muy poco sobre cdmo este proceso impacta en sus funciones”, explica Inmaculada
Cuchillo. En el caso de apoE, una proteina clave en el transporte de lipidos como el
colesterol y en la fisiopatologia del alzhéimer, estudios previos sugieren que la
modificacion de su glicosilacidon podria tener impacto en su funcién, lo que podria abrir
nuevas vias terapéuticas.

El estudio comenzard el préximo mes de abril y se llevara a cabo en varias fases. En
primer lugar, se analizard la glicosilacion de apoE en muestras humanas, incluyendo
corteza cerebral y liquido cefalorraquideo, mediante técnicas avanzadas de
glicoprotedmica en colaboracién con la empresa biotecnolédgica Asparia Glycomics, que
dirige Niels Reichardt. Posteriormente, se modificara la glicosilaciéon en astrocitos y
neuronas diferenciadas a partir de células madre pluripotentes inducidas (iPSC), cedidas
por el Investigador del Instituto Cajal del CSIC Carlos Vicario. El objetivo de esta fase es
evaluar el impacto de este proceso en funciones celulares clave como el transporte de
colesterol, y la eliminacién del péptido beta amiloide, que forma las caracteristicas
placas seniles de alzhéimer.

Ademas, el equipo trabajard con muestras humanas gracias a la colaboracién del
investigador de la Universidad de Gotemburgo (Suecia) Henrik Zetterberg, y a los
investigadores Pascual Sanchez y Alberto Rdbano del banco de tejidos de la Fundacién
CIEN. Estas colaboraciones permitirdn que el equipo pueda desarrollar experimentos
utilizando muestras de pacientes en diferentes estadios de la enfermedad.

Estudio ambicioso con tecnhologias de vanguardia

“Este proyecto representa un paso definitivo en mi investigacion, ya que me va a
permitir abordar un campo poco explorado con un enorme potencial para la
comprensién de la enfermedad de Alzheimer desde el enfoque funcional de apoE, mas
alla de su papel como factor genético de riesgo”, destaca Inmaculada Cuchillo. En esta
linea, la investigadora sefala que se trata de un estudio ambicioso que va a ser posible
gracias al manejo de tecnologias de vanguardia disponibles en el IN, como la citometria
de flujo de ultima generacidon, la microscopia confocal y los cultivos celulares de
neuronas y astrocitos humanos.

La Alzheimer’s Association es una organizacion estadounidense lider en la financiacion
de la investigacién sobre la enfermedad de Alzheimer y otras demencias. A través de sus
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programas de subvenciones y colaboraciones internacionales, impulsa estudios
innovadores que buscan una mejor comprensién de esta patologia y el desarrollo de
tratamientos mas efectivos para los pacientes. Su compromiso con la ciencia ha
permitido avanzar en el conocimiento de los factores genéticos, bioldgicos vy
ambientales que influyen en la progresion del alzhéimer.

Fuente: Instituto de Neurociencias UMH-CSIC



