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Un gen implicado en
el alzheimer, asociado
a la aterosclerosis

P Un estudio clarifica el
papel de la variante gené-
tica en el desarrollo de
dolencias cardiovasculares

EFE. MADRID

B Una variante genética que esta
considerada como el factor de
riesgo mas potente para desarro-
llar la enfermedad del alzhéimer
deinicio tardio estd también aso-
ciada con un mayor riesgo de de-
sarrollar aterosclerosis subclinica
(asintomatica). Lo ha comproba-
do un equipo de cientificos del
Centro Nacional de Investigacio-
nes Cardiovasculares (CNIC) co-
ordinados por Marta Cortés Can-
teliy Valentin Fuster -director del
centro-, y los resultados se han
publicado en la revista Circula-
tion Research.

Los investigadores han com-
probado que un gen -el de la
«apolipoproteina E4» o APOE4-,
asociado al riesgo de desarrollar
alzhéimer, estd también detras de
la aterosclerosis subclinica, pero
también que las personas que
portan unavariante de ese gen (la
«APOE2») estan protegidas fren-

te alas dos enfermedades.

Los resultados de esta investi-
gacion clarifican el papel de esa
variante genética en el desarrollo
de enfermedades cardiovascula-
resy tienen importantes implica-
ciones terapéuticas y preventivas
para la salud cardiovascular, en
especial durante la primeramitad
de lavida adulta, ha subrayado el
CNIC.

Ese gen tiene tres alelos (ver-
siones), y haber heredado uno u
otro confiere a las personas un
riesgo diferente de desarrollar dis-
tintas enfermedades, entre ellas
las cardiovasculares y el alzhéi-
mer, ha explicado la cientifica
Marta Cortés Canteli, neurocien-
tificadel CNIC einvestigadora del
Instituto de Investigacion Sanita-
ria Fundacién Jiménez Diaz.

Las personas que heredan un
alelo (el <xAPOE4») tienen niveles
elevados de colesterol yun conse-
cuente riesgo mayor de sufrir ate-
rosclerosis, mientras que aquellas
que tienen «<APOE2» presentan
menos colesterol y menor preva-
lencia porlo tanto de padecer esa
enfermedad.
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Un farmaco contra el cancer permite abrir
una nueva via para combatir el parkinson

El Rucaparib reduce la acumulacién de alfa sinucleina, clave en la enfermedad

REDACCION
VIGO

Investigadores de varios centros
catalanes han hallado en un farma-
co contra cancer,el Rucaparib, po-
tencial para tratar el parkinson. Asi
lo explican en un estudio publica-
do en la revista “Cell Chemical Bio-
logy”los investigadores Albert A.An-
tolin, del Instituto de Investigacion
Biomédica de Bellvitge,y Amadeu
Llebaria, del Instituto de Quimica
Avanzada de Cataluna.

Una vez entran en el organismo,

los farmacos, aparte de realizar su
funcion terapéutica,se transforman
bioquimicamente por accion de la
maquinaria metabodlica, proceso
que facilita su expulsion. Esta bio-
transformacion tiene como resulta-
do una desaparicion paulatina del
farmaco,que se va convirtiendo en
sus metabolitos y,éstos,a su vez,pue-
den mostrar una actividad biologi-
ca que puede ser distinta a la del
farmaco original. Ese seria el caso
del Rucaparib, un medicamento
usado en quimioterapia del cancer
de ovario,de mama y,mas reciente-

mente, del cancer de prostata y de
su metabolito,la molécula M324.
El estudio analizo la relacion en-
tre Rucaparib y M324,y demostro
que el farmaco y su metabolito tie-
nen actividades diferenciadas y ac-
tian de forma sinérgica en algunas
lineas celulares de cancer de pros-
tata.Asimismo,y esto es lo que mas
destacan,‘el M324 reduce la acumu-
lacion de la proteina alfa sinucleina
en neuronas derivadas de pacien-
tes de parkinson.La acumulacion
excesiva de esta proteina es clave
en el mecanismo del parkinson.
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Las incidencias
en las farmacias
por la falta de
medicamentos
se triplican
desde 2015

El aflo pasado hubo mas
de 90 problemas de
suministro semanales
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PRIMER PLANO

EL PROBLEMA DE LOS DESABASTECIMIENTOS

Los problemas de suministro de medicamentos crecen cada afio en Espafia.
En las farmacias registraron en 2023 mas de 90 incidencias semanales.
«Dedicamos mas de nueve horas a la semana a buscar soluciones»

LAS INCIDENCIAS
POR FALTA DE FARMACOS
E TRIPLICAN DESDE 2015

PILARPEREZMADRID  lo vemos en Bélgica, lovemosento- ~ GRUPOS TERAPEUTICOS DE conalgunaforma de epilepsia, en Es-

ILUSTRACION: LUCIAMARTIN  dos los paises y la tendencia es cada LOS MEDICAMENTOS CON pafia hay unos 400.000 y aunque no

Unasituacion cotidiana: un paciente  vez mas grande y no se mitiga», sub- PROBLEMAS DE SUMINISTRO sea el tinico, si se prescribe de forma
va a una farmacia a por su ibuprofe-  raya Straetmans. En% generalizada.

no o paracetamol de siempre. «<No
hay, pero tenemos este otro [mismo
principio activo y mismo precio son
intercambiables]». «jAy! Es que nosé,
scomosonlas pastillas?». La cajacam-
biade color ylas pastillas tienen una
marca sobreimpresionada diferente.
«Bueno, sy no me las puedes pedir
para otro dia?». Esta situacion se ha
convertido enunarutina paralas far-
macias. Registran una media de 92
incidencias a la semana, como reve-
lan los datos del Centro de Informa-
cién Sobre el Suministro de Medica-
mentos (Cismed, el sistema de mo-
nitorizaciéon de medicamentos delas
farmacias). «No, peroyole explico que
eslo mismo y como distinguirlas de
los otros medicamentos que tomay.

De un hecho puntual, a un habito.
Estos problemas (falta de stock, de-
sabastecimiento, cortes de suminis-
tro...) se han duplicado en los ul-
timos cuatro afios. Los farmacéuti-

En Espafia se estima que hay casi
20 millones de personas con proble-
mas de salud cronicos que precisan
de al menos un fdrmaco al dia. Des-
de 2015, a través de los informes dis-
ponibles de la Agencia Espafiola de
Medicamentos y Productos Sanita-
rios (Aemps), se dibujauna curvaas-
cendente en el nimero de inciden-
cias, que se triplica: de unos 700 ha-
ce ocho afnos, alos 2.318 de 2022.

Enlaactualidad, afaltadel datodel
cierre del afio de 2023, segin el Cen-
tro de Informacién de Medicamen-
tos (CIMA) dela Aemps, elnimerode
presentaciones de medicamentos con
problemas se incremento en el pri-
mer semestre, pasandode1.213a1.532,
loque suponeun26,3%mas.Adiade
hoy hay unos 944 con algun tipo de
problema de suministro.

Teniendo en cuenta que en Espa-
fiahay32.686 presentaciones, corres-
pondientes a15.154 farmacos autori-

zados, a finales de 2022 el
3,71% sufrian problemas de
suministro, lo que supone

17 Preparados hormonales

19 Orianoshematopoyéticos

Antiinfecciosos para
6,3 uso sistémico

Organo de los sentidos
Dermatoldgicos

Sistema
musculoesquelético

Sistema respiratorio

En el caso del segundo, estd desti-
nado a combatir un hongo que vive
ennuestro sistemarespiratorioy cau-
sa infecciones oportunistas, se apro-
vechadelabajadade defensas. Eluso
del tercero es clave en los sindromes
mieloproliferativos, es decir, en-
fermedades de la sangre y de la mé-
dula ésea. Enlos tres casos, debido a
laimportanciadelademanda, laAemps
gestiono su importacion a través de
la aplicacion de Medicamentos en
Situaciones Especiales (MSE).

Desde el Consejo General de Cole-
gios Oficiales de Farmacéuticos (CGCOF),
Juan Pedro Risquez, suvicepresiden-
te, confirma que si hay una tendencia
a«un incremento de notificaciones».
En este sentido, comenta: «Es un te-
ma que preocupa y sobre el que nos
mantenemos vigilantes. Porque des-
delafarmacia, lo que buscamosesre-
solver el problema.

Acargo de este organismo esta Cis-
med, que es la plataforma que regis-
tralas incidencias en las boticas de a
pie de calle. «Esto nos permite cono-
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SOLO EN EL PRIMER unincre]mentodelg,w%rf:sf Se,r (ziué suynlqirtljistramgs, qué fa:jlta y
pecto al semestre anterior 6nde estd la demanda en un deter-
SEMESTRE DE 2023 SE (de 1.105 presentaciones a minado momento». Se trata de una
REGISTRARON 1.532 1.213). Del informe de la pri- herramienta complementaria al CI-  creta que dala AEMPS es 65% (pues-
UN 0, mera parte de 2023 el por- MA de la Aemps, «de hecho usamos  to que puede haber dos productores
PR‘OBLEMAS’ 26% centaje de afectados crece Tracto alimentario y ambasy, explica Risquez. deunmismo principioactivo, unoen
MAS QUE EN 2022 hasta el 4,6%. 14,9 metabolismo Unadelas soluciones que seplan-  la UE y otro en terceros paises, gene-
_— Otro dato critico que ad- ted hace un par de afios es el disefio  ralmente ChinaeIndia). En cuantoal
A vierte de que los proble- de una reserva estratégica en laque medicamentoterminado,enlaUEse
«LALOCALIZACION DE mas crecen es que en el pri- estén todos aquellos farmacos nece-  fabrica el 91% (en Espafia el 39%).
LAS MATERIAS PRIMAS mer semestre de 2023 ha sarios y de alta demanda. Desde la Poreso, el problematambiénhade
sidonecesario quela Aemps Aempsyasehanidentificado462me-  encontrar soluciones en Europa. Des-
EN CHINA E INDIA
dé luz verde a la importa- dicamentos que contienen 249 prin-  de Cofares, la distribuidora que ma-
SUPEDITA EL ‘ACCESO cién de 41medicamentos ex- cipios activos clave neja mas de la mitad del reparto de
Y LA PREVISION» tranjeros, lo que supone Risquez pone elfocoenunodelos  los farmacos en nuestro pais, Eduar-

cos, segin datos del Balance 2023 de
incidencias en el suministro de me-
dicamentos, solventan nueve de ca-
da diez incidencias. Pero, «se invier-
tencasidiezhorasalasemanaenbus-
car soluciones», advierte Koen Straet-
mans, presidente de la Agrupacion
Farmacéutica Europea (PGEU).
EnEuropael problematambiénes
generalizado. «Lovemos en Espafia,

casi el doble que el semes-
treanterior. Estadecisién es
clave para que el paciente no vea in-
terrumpido su tratamiento. Un ejem-
ploesloquehapasado con Ozempic
olo que sucedid con los antibioticos
infantiles a principios de afio.
Lostresfarmacos que hanregistra-
dos los problemas mas importantes
enel primer semestre de2023 son De-
pakine, Septrin Pedidtrico e Hydrea.
El primero lo precisan los pacientes

Sistema cardio

17,9 Sistema ner

FUENTE: Cismed J.A./ELMUNDO

problemas que hay detras de los pro-
blemas de suministro: confiarlas ma-
terias primas a terceros paises. «La
mayoria se localizan en el continen-
teasidtico. Esto condicionamucho el
accesoy la previsiény, apunta el vice-
presidente del CGCOF. En concreto,
en cuanto al principio activo, la pro-
duccion se realiza enla UE en el 60%
delos casos (en Espafia se produce el
13%). Es decir, se importa de terceros
paises, almenosun 40%.Lacifra con-

do Pastor, su presidente, valora posi-
tivamente los avances implementa-
dos por la UE y a nivel nacional para
avanzar en politicas que fortalezcan
la autonomia estratégica de Espafia.

Asimismo, resalta que para mate-
rializar unareserva de medicamen-
tos que disminuya la dependencia
exterior, «es preciso contar con una
estructura solida y de probada efi-
ciencia, que se ajuste a la legis-
lacién vigente, para garantizar la ca-

e e o L ——
e

_—

700654 €
Orfidal 1 mg comprimidos



9 Febrero, 2024

PAI[S: Espafia
PAGINAS: 1-3
AVE: 112522 €

AREA: 3515 CM2 - 210%

FRECUENCIA: Diario

DIFUSION: 36918

OTS: 467000

SECCION: PRIMER EQUIPO

Ibuprofeno (arginina)
Kern Pharma 600 mg

nenedado para solucion oral EFG

L 2
EFFERALGAN

Paracetamol

<

40 COMPRIMIDOS
EFERVESCENTES

Condrosulf® 800 «B»
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denade custodia del medicamento.
Pastorresaltalacomplejidad deun
proceso que requiere de una planifi-
caciény gestion estratégica mas alld
del ambito logistico. «En realidad, es
una compleja actividad que contem-
pla la adquisicién y recogida de los
productos en los laboratorios farma-
céuticos; sualmacenamientoy custo-
dia en condiciones especiales de
proteccion y conservacion hasta que
sean requeridos; y su distribucion en
tiempo yforma, asegurando lamayor
cercania y accesibilidad de cara alos
nucleos de poblacion».
Desdelapatronal deladistribucion
farmacéutica en Espafia, Fedifar, se-
fialan que «la distribucion farmacéu-
tica de gama completa es una herra-
mienta Gtil para paliar los efectos ne-
gativos que producen en los ciu-
dadanoslasincidencias enlacadena
de suministro desde una doble pers-
pectivar. Esto se puede realizar a tra-

LOS QUE
FALTAN
ENLA
FARMACIA

Segun datos de
Cismed, los
medicamentos
que tuvieron
mas problemas
en 2023 fueron:
1. Orfidal 1mg,
cuyo principio
activo es loraze-
pam, un ansioli-
tico con alta
demanda.
2.Efferalganlg,
comprimidos
efervescentes.
Hay posibilidad
de sustitucion
genérica.

3. Ibuprofeno
Aristogen EFG,
tiene sustituto.
4. Paracetamol
Qualigenlg.
5.Nutrasona,
medicamento
antiinflamatorio
(corticosteroide)
para uso tdpico.
6. Ibuprofeno
(arginina) Kern
Pharma EFG
600 mg.

7. Primperan
Img/ml solucién
oral.

8. Celestone
Cronodose, un
corticosteroide.
9. Condrosulf,
parala enferme-
dad articular
degenerativa.
10. Ozempic
1mg, 1pluma
precargada (no
es sustituible).

vés de dos sistemas. «Por un lado, fa-
cilitandoinformacion tempranaalas
autoridades (Aemps) a través de un
sistema de alerta (Piloto Artemis) por
el que los almacenes informan a la
agencia de incidencias que se produ-
cen en el suministro de un listado de
masde oo referencias elaborado por
laAemps. Por otro, gestionandolaes-
casez de medicamentos evitando aco-
pios», explican desde Fedifar.

Por su parte, la patronal de los la-
boratorios, Farmaindustria, pone so-
bre lamesa cdmo la produccionlocal
evitaria los problemas. El afio pa-
sado se super6 el centenar de plantas
en Espafia (103). Segtin sefialaba ha-
ce poco en este medio Emili Esteve,
director técnico de Farmaindustria,
«aunque lo ideal es la fabricacion en
Espafia, las compaifias distribuyen su
produccion entre sus distintas plan-
tas europeas. Pero el tejido industrial
que tenemos aqui lo podria asumir».

ANTONI ‘
TORRES

PRESIDENTE DE LAS
FARMACIAS CATALANAS

«SIN INCREMENTAR
EL PRECIO DELOS
MEDICAMENTOS,
NO HAY SOLUCION»

GERARD MELGAR BARCELONA
AntoniTorres, presidente delaFede-
raciénde Asociaciones de Farmacias
de Catalufia (FEFAC), reclama cam-
bioslegislativos para que los farma-
céuticos puedan sustituir medica-
mentos de forma mucho mas flexi-
ble cuando no hay existencias y se-
fiala el ejemplo del incremento de
precios que aprobo Portugal, el afio
pasado, como férmula contra el de-
sabastecimiento.

Pregunta. ;Ddénde tiene su origenla
actual situaciéon?

Respuesta. El problema empieza a
raiz de la crisis econdmica de 2008,
cuando el 40% de los recortes sani-
tarios se hace mediantelareduccion
del precio de los medicamentosy se
extiende el uso de los genéricos pa-
rarebajar el gasto enlos sistemas pui-
blicos de salud. En Europa, cada pais
podia bajar el precio como queria y
Espafia hasidounodeloslideresen
ese aspecto. Unos meses antes de la
pandemia, dimos unavoz de alerta.
De un desabastecimiento de unos
600 medicamentos, hemos pasado
almillaractual y con picos masaltos
durante estos cuatro afios. Lo preo-
cupante, ademas, es que la tenden-
ciaesirapeor.

P. Hablaba del precio como una de
las causas.

R. Si, conforme fue descendiendo,
loslaboratorios externalizaron suac-
tividad a paises como China o India,
quehoyproducen el 80%delos prin-
cipios activos que se usan en todo el
mundo. Y ahora se estd llevando la
producciénazonas del sudeste asia-
ticoy el centro de Africa. Los labora-
toriosno son ONG, son empresas que
buscanunbeneficioy vendenaquien
le proporcionamas dinero. No dejan
desabastecidos al resto de paises, pe-
ro ajustan los envios a la demanda
usual que hay en ellos. Y, cuando es
mayor, tenemos un problema.
P.Portugal subi6 el afio pasadoel pre-
cio de los farmacos mas baratos pa-
rafrenarlos desabastecimientos. ;Pi-
den que Espafia siga sus pasos?
R.Si. Cuando existe un problema de
base y tu le pones una capa, vamos
apeor. Y Portugal, que habia actua-
do como Espaiia, ha decidido elimi-
nar esa capa provocando que la ex-
portacion no sea rentable. Aqui, ba-
jando precios parareducir la factura
del gasto sanitario, estamos priori-
zando cuestiones economicas. Por

si esta politica de la UE es acertada.
Si uno de los pilares europeos es el
Estado del bienestar, no es acepta-
ble que un ciudadano espafiol ten-
gamenor acceso alos farmacos que
uno aleman. Europa debe decidir si
losmedicamentossonbienes demer-
cado o bienes esenciales.
P. Ademas del precio, ustedes sefia-
lan que en Espafia existe un proble-
ma con la Ley del Medicamento.
R. En otros paises europeos se per-
mite que el farmacéutico pueda ha-
cer determinadas sustituciones. Aqui,
Unicamente es posible sise cumplen
cuatro requisitos: deben tener idén-
ticaforma farmacéu-

DAVID RAMIREZ / ARABA

hacerun paralelismo, en
lapandemiase hablabamuchodela
dicotomia entre salud yactividad eco-
noémica, pero hubo paises que opta-
ronpor unaviaintermedia. Sise man-
tienen los precios actuales, no hay
solucion. Eso no significa que recai-
ga en el consumidor, ya que eso es
una decision politica.

P. Vayamos a ese problema de base
que mencionaba. ;Cudl es?

R. En la Uni6n Europea, los precios
noestanunificadosy hay Estados en
los que son mas bajos, como Espa-
fia. La normativa comunitaria per-
mite la competencia y los laborato-
rios venden donde obtienen mayor
rentabilidad. La cuestién defondoes

tica, principioactivo,
concentracién pordo-
sisyprecio. Esabsur-
do que no podamos
dispensar sobres en
vez decapsulasodos
cajas que tengan la
mitad delacantidad
recetada. El sistema
sanitario desaprove-
chael conocimiento
delfarmacéutico, un
profesional con for-
macion universitaria
sobre el uso del me-
dicamento. No hay
voluntad de rebajar
la presion a una sa-
nidad publica cada
vezmastensionada.
P.En la pandemia si
pudieronirmasalla.
R.Cierto. Podiamos,
por ejemplo, reacti-
var unareceta cadu-
cada. Fue posible por-
que estdbamosam-
parados por el esta-
do de alarma. Des-
deentonces, hemos
tenido tiempo sufi-
ciente como para
cambiar la Ley del
medicamento y fa-
cilitar la vida ya no
del farmacéutico, si-
no del ciudadano.
Conlossistemaste-
lematicos que exis-
teny todo lo que se
puso enmarcha du-
rante la pandemia,
es anacronico e in-
justo para la pobla-
cion que la norma-
tiva sea tan restrictiva.

P. ;Es este un ejemplo que se afiade
alos que ustedes muestran parare-
clamarunamayorintegraciondelas
farmacias en el sistema de salud?
R. Si, evitariamos algunas visitas a
los centros de atencion primaria, que
el médico tuviera que repetir rece-
tas... No se trata de entrar en parce-
las de otros profesionales, sino de
crear sinergias y contribuir a mejo-
rar un sistema muy saturado. Con el
covid se demostrd. Si esa ldgica se
aplicara a los millones de controles
quehacemos de presionarterial o co-
lesterol, ahorrarfamos mucho tiem-
poy recursos a la sanidad publica.
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Osakidetza agiliza la respuesta a
los ictus y su deteccion en niios

T. BASTERRA

Osakidetza ha revisado su plan
de ictus con el fin de agilizar la
respuesta sanitaria cuando una
persona sufre un accidente cere-
brovascular. Busca disminuir asi
la mortalidad de los afectados y
mejorar la calidad de vida de los
supervivientes. Y lo hace en una

doble vertiente. Por un lado persi-
gue potenciar la coordinacién en-
tre profesionales en los ictus de
adultos y, por otro, aborda la exis-
tencia de este problema de salud
también en la etapa infantil.

Las enfermedades del sistema
circulatorio son, con el cancer,
una de las principales causas de
muerte en Euskadi. Entre las mu-

jeres la primera. En el Pais Vasco
se registran cada afio 5.000 hos-
pitalizaciones por esta patologia,
que mata a 1.400 vascos, mien-
tras que otro 30% de los afecta-
dos sufren secuelas severas. Esta
enfermedad es la principal cau-
sa de discapacidad entre la po-
blacién vasca.

Generalmente se trata de un

problema de salud asociado a las
personas de cierta edad, aunque
no siempre es asi. De hecho, el
plan presentado ayer en el Parla-
mento vasco reserva un aparta-
do para los ictus en nifnos. Afecta
a 16 de cada 100.000 menores de
16 anos, «una prevalencia alta en
personas con una esperanza de
vida alta por edad», subrayo ayer
Mikel Sanchez, director de Plani-
ficacion, Ordenacion y Evaluacion
de Salud. Entre los pequenos que
lo sufren la mortalidad oscila en-
tre el 6 y el 54%. El ictus es una
de las diez principales causas de

muerte infantil.

Si en adultos es dificil en oca-
siones reconocer los sintomas ini-
ciales de este accidente cerebro-
vascular, en chavales lo es auin
mas, al no ser una enfermedad
asociada con la etapa infantil y
ser estos signos «inespecificos y
facilmente atribuibles a otras cau-
sas». A esto se suma que una po-
sible discapacidad afectaria a per-
sonas a las que le quedan muchos
anos por delante, con el impacto
que eso va a tener tanto en su ca-
lidad de vida como en la de sus
familias.
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D EL GRUPO DE NEUROLOGIA

Varios frentes abiertos
sobre el ictus, el Covid
y el glioblastoma

Son varias las lineas de investigacion en las
que trabaja el equipe humano de investigado-
res clinicos y basicos de Neurologfa capitanea-
dos por el doctor Tomés Segura y bajo la co-
ordinacién de la biéloga Gemma Serrano, que
realiza su actividad diaria en la Unidad de In-
vestigacion de la GAl de Albacete.

Una de las lineas mds potentes en la que
centran sus esfuerzos es en las enfermedades
cerebrovasculares (ictus), que ademds se sub-
divide en otras dos: una que se dirige a identi-
ficaralgin marcador en la sangre (vesiculas
que desprenden las células cuando se estdn
muriendo) para saber la muerte de las células
en un ictus; y la otra que investiga el papel de
las infecciones bacterianas y viricas en provo-
car un accidente cerebrovascular, investiga-
cién que surgié antes de la pandemia, fruto de
una beca concedida al neurélogo Francisco
Hernandez en 2019.

El equipo de investigacién de Neurologfa. /v F.

Otro de los grandes trabajos con varios sub-
grupos busca conocer el por qué de los sinto-
mas neurolégicos en los pacientes que sufren
Covid persistente.

Una tercera linea, que lidera como investi-
gadora principal la doctora Serrano, intenta
descubrir, fruto de una colaboracién con Neu-
rocirugfa, un tratamiento que aumente la su-
pervivencia de los pacientes que sufren uno de
los tumores cerebrales mas agresivos y con
peor prondstico, el glioblastoma. El problema
es que |a terapia actual para tratar este tumor
sigue sin funcionar.
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EL IDIBELL

Un centro de investigacion
referente en el mundo

El Instituto de Investigacion Biomédica de Bellvitge es un
centro de investigacién en biomedicina creado en 2004.
Estd participado por el Hospital Universitario de Bellvitge y
el Hospital de Viladecans del Instituto Catalan de la Salud,
el Instituto Catalan de Oncologia, la Universidad de
Barcelona y el Ayuntamiento de L'Hospitalet de Llobregat.
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Un farmaco anticanceroso abre una
nueva via de tratamiento del parkinson

® £ producto metabdlico de un farmaco contra el cancer demuestra una potencial
actividad en neuronas derivadas de personas con la enfermedad de Parkinson y una
accion sinérgica, junto con el farmaco original, en células de cancer de prostata

Una vez que entran dentro del
organismo, los fairmacos, apar-
te de realizar su funcién tera-
péutica, se transforman bioqui-
micamente por accién de lama-
quinaria metabdlica, proceso
que facilita su expulsion. Esta
biotransformacidn tiene como
resultado una desaparicion
paulatina del farmaco, que se
va convirtiendo en sus metabo-
litos. Estos, a su vez, pueden al-
canzar altas concentraciones en
el organismo y mostrar, tam-
bién, una actividad bioldgica
que puede ser distinta a la del
farmaco original. Es decir, los
metabolitos y el farmaco coe-
xisten en el organismo, y pue-
den provocar efectos distintos

El estudio apunta hacia
una nueva perspectiva
conceptual en
farmacologia

de los obtenidos con las molé-
culas individuales. Es el caso de
Rucaparib, un medicamento
usado en quimioterapia del
cancer de ovario, de mama vy,
mds recientemente, del cancer
de préstata, y de su metabolito,
la molécula M324. Rucaparib
forma parte de un grupo de far-
macos disefiados para tratar va-
rios tipos de cédnceres que
muestran alteraciones en la re-
paracién del DNA. En concreto,
son inhibidores de la enzima
PARP1, implicada, precisamen-
te, en el proceso de reparacion
de mutaciones en el material
genético.

Un estudio liderado por los
investigadores Albert A. Anto-
lin, del programa Oncobell del
Instituto de Investigacién Bio-
médica de Bellvitge (IDIBELL)
y ProCure del Instituto Catalan
de Oncologia (ICO), y Amadeu
Llebaria, del Instituto de Qui-
mica Avanzada de Catalufa
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Doctor Albert Antolin, galardonado recientemente con una beca Junior Leader de la Fundacién "la Caixa".

(IQAC-CSIC), ha demostrado
que Rucaparib y su principal
metabolito M324 exhiben acti-
vidades diferenciales. Publica-
do en la revista Cell Chemical
Biology, el trabajo ha analizado
Rucaparib y M324, haciendo
una prediccién computacional
de la actividad del metabolito.
Enel articulo se describe la sin-
tesis de M324 y su ensayo biol6-
gico, demostrando que el far-
macoy sumetabolito tienen ac-
tividades diferenciadas y ac-
tian de forma sinérgica en al-
gunas lineas celulares de can-
cer de préstata. Y que, sorpren-
dentemente, M324 reduce la
acumulacién de la proteina al-
fa-sinucleina (un componente

Los farmacos y sus

productos metabdlicos
podrian usarse en
medicina personalizada

importante de los cuerpos de
Lewy), en neuronas derivadas
de pacientes de parkinson, una
enfermedad neurodegenerati-
va caracterizada por un trastor-
no del movimiento, y en la que
las neuronas no producen las
cantidades suficientes del neu-
rotransmisor dopamina.

En concreto, la sinergia de-
mostrada entre Rucaparib y

M324 en lineas celulares de
cancer de prostata podria tener
impacto en ensayos clinicos pa-
ra estadios avanzados de este ti-
po de céncer. Por otra parte, el
hecho de que M324 sea capaz
de reducir la acumulacién anor-
mal de alfa-sinucleina en neu-
ronas derivadas de células ma-
dre de un paciente de parkin-
son, pone en evidencia el poten-
cial terapéutico de este metabo-
lito y su posible aplicacion far-
macoldgica para el tratamiento
de esta enfermedad neurodege-
nerativa. Estos resultados han
sido obtenidos gracias a la cola-
boracién de los grupos del IDI-
BELL y del ICO liderados por
Miquel Angel Pujana, Alvaro

Aytés y del grupo de Antonella
Consiglio, del IDIBELL y la UB.

“Gracias a métodos computa-
cionales y experimentales he-
mos podido caracterizar de for-
ma integral, y por primera vez,
la farmacologia de la molécula
M324”, afirma Antolin, galar-
donado recientemente con una
beca Junior Leader de la Funda-
cion ”la Caixa”. El primer autor
del trabajo, Huabin Hu, ha he-
cho una exhaustiva prediccién
de la actividad diferencial del
farmaco original y de su produc-
to, que se traduce en espectros
diferentes del patrén de fosfori-
lacién de proteinas celulares.
Carme Serra, del grupo MCS del
IQAC-CSIC, ha sintetizado el

El metabolismo de
los farmacos pueden
tener potenciales
ventajas terapéuticas

metabolito M324, lo que ha per-
mitido verificar experimental-
mente, en ensayos biologicos y
celulares, la predicciéon compu-
tacional. Los resultados obteni-
dos podrian tener implicaciones
en el tratamiento clinico con
Rucaparib y, a su vez, abren
nuevas oportunidades de des-
cubrimiento de formacos.

En resumen, el estudio apun-
ta hacia una nueva perspectiva
conceptual en farmacologia: la
que considera el metabolismo
de los fdrmacos no como un pro-
ceso indeseable que degrada y
eliminala molécula terapéutica
del organismo, sino que puede
tener potenciales ventajas des-
de el punto de vista terapéutico.
En efecto, el trabajo destaca la
importancia de caracterizar la
actividad de los metabolitos de
los farmacos para comprender
de forma integral su respuesta
clinica y aplicarla en la medici-
na de precision.
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Los infartos y los ictus provocan
uno de cada tres fallecimientos
en el trabajo en las empresas

» Los sindicatos relacionan este tipo de accidentes laborales con el estrés y la sobrecarga de
tareas, mientras la patronal aboga por fomentar hdbitos de vida saludables para combatirlos

DAVID NAVARRO

B Apesarde que generalmentese
asocian a una caida, un golpe o,
por ejemplo, una electrocucion,
lo cierto es que una parte consi-
derable de los fallecimientos que
seregistran en los puestos de tra-
bajo nada tienen que ver con su-
cesos trauméticos. De hecho,
practicamente un tercio de todos
los accidentes mortales registra-
dos el ano pasado en la provincia
se debieron a sucesos cardiovas-
culares, es decir, a infartos o ictus
que sufrieron los profesionales
durante su jornada laboral.

Asi lo reflejan los balances so-
bresiniestralidad laboral que ayer
publicaron tanto el Ministerio de
Trabajo, como el Instituto Valen-
ciano de Seguridad y Salud en el
Trabajo(Invassat) y que, esosi, en
términos generales, reflejan una
contencién en esta lacra.

De esta forma, en total, duran-
te el pasado ejercicio se contabi-
lizaronhasta 19.273 accidentesla-
borales de todo tipo en la provin-
cia, lo que supone un 2,7% mds
queen elanoanterior. No obstan-
te, sise tiene en cuenta que el ni-
mero medio de trabajadores en
activo se incrementé en un 3,1%
en el mismo periodo, esta cifra
significa que, en realidad, la inci-
dencia se redujo.

De ese total, hasta 19.213 fue-
ron catalogados como leves,
mientras que s6lo 164 se conside-
raron graves (un 5,8% mas). Por su
parte, la cifra de trabajadores fa-
llecidos ascendié a30, dosmenos
que en 2022, de acuerdo con las
mismas fuentes.

Dentro dela buenanoticiaque
supone esta reduccion de muer-
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tes en el trabajo, el dato quellama
laatenciénes elincrementode los
fallecimientos por causas no trau-
maticas, que durante los afios de
la pandemia se habian reducido
considerablemente.

Asf, silo habitual es que infar-
tos, ictus y el resto de accidentes
cardiovasculares representaran
entre el 40% y el 50% de quienes
perdianlavidaeneltajo antes de
lallegadadel covid, trasla apari-
cién del coronavirus y los cam-
bios que provocé en el mercado
laboral la cifra lleg a descender
hasta el 10% en 2021, cuando
solo se contabilizé un falleci-
miento en jornada laboral por
este motivo.

En 2022 ya fueron seis las per-
sonas que murieron por esta cau-

Una ambulancia del Samu acude a la llamada de un accidente laboral, de archivo.

samientras trabajaban, y en 2023
lacifra ascendid a nueve. Es decir,
el30% del total, aunque sise des-
cuentan los seis profesionales que
perdieronlavidaen el trayectode
ida ovuelta de sulugar de trabajo
-lo que se conoce como acciden-
tes in itinere-, esto supone que el
37% de todos los accidentes mor-
tales en jornada de trabajo ya en-

En total, durante el afo
pasado se registraron
19.273 accidentes
laborales en Alicante,
30 de ellos mortales
|

JUANIRUZ

traron en esta categorfa.

Para los sindicatos la causa de
este elevado porcentaje de falle-
cidos por infartos e ictus en el
puesto de trabajo hay que buscar-
lo en el estrés y la sobrecarga que
sufren muchos profesionales, lo
que también se traduce enunau-
mento de los problemas de salud
mental, que cadavez afectanaun
mayor nimero de trabajadores,
como sefiala el responsable del
drea en CC 00 de I'Alacanti i les
Marines, Javier Pérez.

Porsuparte, lasecretaria gene-
ralde UGTenl'AlcantiilaMarina,
Yolanda Diaz, recuerda que mu-
chas veces la precariedad y los
problemas de salud mental van
relacionados, y también denun-
cia que en muchas ocasiones no

La construccion
sigue a la cabeza
de la siniestralidad

» La construccion repitio el
aiio pasado como el sector
con el mayor volumen de
accidentes lahorales de la
provincia, con un total de
2.906 siniestros contabili-
zados, seglin datos del
Ministerio de Trabajo, casi
140 mas que el ejercicio an-
terior. Le siguen la industria
manufacturera, con 2.583
accidentes (105 mas), y el
comercio, que sumo 2.081,
seglin las mismas fuentes.
También son elevadas las
cifras que se registran en
las administraciones pabli-
cas, que anotaron 1.378 su-
cesos; y en el transporte,
con otros 1.182. En el lado
opuesto, las empresas del
sector del suministro de
energia solo declararon
nueve accidentes laborales
en el conjunto de Alicante;
los bancos y las asegurado-
res, apenas 22; y las inmo-
biliarias sélo 38 siniestros,
de acuerdo con el balance
del afio pasado.

se investiganlas circunstancias en
que se producen estos siniestros
mortales no traumaticos, al con-
siderarse ajenos alas condiciones
de trabajo.

Por su parte, desde la CEV Ali-
cante senalan que las investiga-
ciones de los organismos de refe-
rencia (el Invassat, en el caso dela
Comunidad Valenciana) conclu-
yen que «en ningln caso éstos
(accidentes por causas no trau-
maticas) han concurrido exclusi-
vamente por factores de riesgo la-
borales», por lo que consideran
quelamejorformade prevenirlos
esdesde las politicas de bienestar
laboraly elfomento de hdbitosde
vidasaludable de laspersonastra-
bajadoras, seginapunta supresi-
dente Joaquin Pérez.
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El ibuprofeno, bajo la lupa: Francia
prohibe anunciar su dosis mas alta

Las autoridades galas
vetan la publicidad de
las versiones de 400
miligramos al aumentar
los casos de reacciones
adversas graves

JULIA FERNANDEZ

Francia prohibird a partir del 2 de
abril la publicidad del ibuprofeno
de 400 miligramos, la dosis mas
alta que se comercializa en el pais.
Este fArmaco tiene como objetiva
combatir la inflamacion, el dolor
moderadoy la fiebre y es uno de
los mds usados en Europa. Sin em-
bargo, la Agencia Nacional Fran-
cesa de Seguridad del Medicamen-
to (ANSM) ha tomado esta deci-
sion tras estudiar varios casos de
«reacciones adversas graves vincu-
ladlas a esta dosis», sobre todo, he-
morragias gastrodigestivas y da-
nos renales. El asunto llevaba so-
bre la mesa de los expertos desde
2019. Entonces, la ANSM ya advir-
tid del peligro que conllevaba usar
el ibuprofenoy el ketoprofeno, un
medicamento similar, en el trata-
miento de algunas infecciones.

Se trata «es un antiinflamatorio
que también se usa como analgé-
sicoy antipirético», explica Pablo
Panero, médico de familia y coor-
dinador de un grupo de trabajo so-
bre gestidn y seguridad de los me-
dicamentos en la Sociedad Espa-
ficla de Médicos de Atencidn Pri-
maria. Esto (iltimo hace que mu-
chos lo tomemos cuando nos due-
le la garganta o pasamos porun
resfriado o una gripe.

La dosis maxima que una per-
sona adulta puede ingerir en un
dia es de 1.800 miligramos. Reba-
sarla puede derivar en serios pro-
blemas de salud. Entre ellos, toxi-
cidad hepdtica y cardiovascular
(aumenta el riesgo de sufrirun ic-
tus o un infarto). Y también, como
los casos que refiere la ANSM, dl-

ceras pépticas, hemorragias di-
gestivas o perforaciones.

Sin embargo, aunque la dosis
maxima es esa, los galenos reco-
miendan quedarnos siempre con
mds pequeria que sea eficaz con-
tra el malestar. Es decir, si con 200
miligramos ya nos vale, no hace
falta subir a 400. El beneficio no
tiene por que ser ni mayor ni mas
rapido, Por norma general, lo ha-
bitual es «hacer tres o cuatro to-
mas al dia durante unas tres jor-
nadas seguidas».

En Francia, el ibuprofeno 400
dejd de ser de libre disposicion en
2019. A partir de ese afo, ya solo
se puede adquirir bajo peticidon y
con receta en las farmacias. Sin
embargo, la publicidad en televi-
sidn, radio, prensa y medios digi-
tales de esta presentacién ha se-
guido activa. Ello, interpreta la
ANSM, «incita» a los pacientes uti-
lizarlo en vez de quedarse en la

dosis mas baja. Y al mismo tiempo
ha provocado un «aumento de los
informes sobre efectos adversos
graves» por su consumo. Todo ello
ha dado como resultado una prohi-
bicién que desde Espafia se mira
con curiosidad.

En nuestro pafs cada afio se des-
pachan cerca de 47 millones de
cajas y mas de 60 laboratorios co-
mercializan el prineipio activo.
Hasta hace c¢inco anos se podia
encontrarlibremente la dosis més
alta, la de 600 miligramos, aunque
ahora ya solo se puede comprar

con receta médica. Su uso abusi-
vo motivé la medida: entonces, el
consumo de este firmaco en esa
dosis era del 80%, cuando en el
resta de Europa solo suponfa un
15%. Tras la prohibicién anuncia-
da por Francig, cabe preguntarse
si realmente el ibuprofeno es pe-
ligroso.

«A mi me gusta decirle alos pa-
cientes qué es lo que toman, re-
calcarles que, por ejemplo, es un
antiinflamatorio no esteroideo»,
explica Blanca Usoz Oyarzabal,
médico en el IMQ. Lo hace para

LA CLAVE

8

millones de espafioles toman
dosis diarias de ibuprofeno su-
periores a las recomendadas.

USO DEL FARMACO

En Espaiia, cada afio

se despachan cerca

de 47 millones de cajas
de este antiinflamatorio

combatir otro fendmeno: que los
pacientes acostumbran a quitar-
le hierro a los farmacos que son
de libre acceso o de uso habitual.
«Se nos olvida que también con-
llevan riesgos», coincide Marifa José
Diaz, directora del Centro de In-
formacidn del Medicamento del
Caolegio Oficial de Farmacéuticos
de Bizkaia.

Educacién sanitaria

«Nos falta educacion sanitaria»,
opina Usog, que también reco-
mienda apoyarse en los farmaceéu-
ticos con un ejemplo: «Para un do-
lor de garganta, el ibuprofeno qui-
74 no sea lo més adecuado, en la
farmacia nos daran opciones me-
jores». Ademas, abunda Diaz, «te-
nemos que tener claro que este
fArmaco se debe usar en afeccio-
nes leves y por un tiempo corto. Si
no funciona, hay que ir al médi-
CO»,

Por su parte, aungue la publici-
dad de medicamentos en Espafia
estd muy regulada y cumple con
lo establecido, Panero cree que to-
davia se puede dar un paso mas:
«HEstarfa bien que incluyera mds
informacion sobre los efectos ad-
versos y las contraindicaciones de
estos medicamentos».

En Francia el ibuprofeno 400 no se puede obtener sin receta médica desde 2019, mientras que en Espana es de venta libre. manu ceciLio
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Los primeros resul

rados del ensayo clinico de

terapia génica de Askbio en Parkinson son positivos

Redaccion/EM

Bayer AG y Asklepios BioP-
harmaceutical, Inc. (AskBio),
una empresa especializada en
terapia génica, anuncio, recien-
temente, la finalizacion de la re-
copilacidn de datos a los 18
meses del ensayo clinico de fa-
se |b sobre AB-1005 (AAV2-
GDNF), una terapia génica en
investigacion para el tratamien-
to de pacientes con enferme-
dad de Parkinson (EP).

El estudio alcanzo su objeti-

vo principal, que era evaluar la
seguridad de una administra-
cion bilateral tinica de AB-1005
directamente en el putamen.
Se incluyeron once pacientes
en dos cohortes, con EP en es-
tadio leve (seis pacientes) y
con EP en estadio moderado
(cinco pacientes), segn el mo-
mento del diagndstico de EPy
la gravedad de los sintomas de
EP en el momento de la selec-
cion. La administracion neuro-
quirirgica de AB-1005 fue bien
tolerada por todos los pacien-

tes, con una cobertura diana
del putamen del 63% + 2%, su-

perando el objetivo de cobertu-

ra superior al 50% con AB-
1005. No se han atribuido
acontecimientos adversos gra-
ves a AB-1005, con un segui-
miento clinico continuado de
hasta cinco afos después de
la administracion en marcha.
“Estos primeros datos son
alentadores, ya que muestran
que los pacientes con enfer-
medad de Parkinson de leve a
moderada toleran bien AB-

1005", segun el Dr. Krystof
Bankiewicz, presidente cientifi-
co de Parkinson y MSA de Ask-
Bio. “Aunque todavia tenemos
mucho que aprender sobre es-
ta terapia genética, estos pri-
meros hallazgos nos ayudaran
atrabajar en este espacio y tie-
nen el potencial de contribuir al
avance clinico”.

AskBio tiene previsto presen-

tar los datos del estudio a los
18 meses, incluidos los crite-
rios secundarios de valoracion,
en una reunion clinica durante

el segundo trimestre de 2024.
Se est4 planificando un ensayo
de fase Il durante la primera mi-
tad de este aiio. E! diserio del
ensayo esta consensuado por
las autoridades sanitarias esta-
dounidenses y europeas.

Para Christian Rommel, res-
ponsable de Investigacion y
Desarrollo en Bayer, “el resulta-
do positivo es un paso impor-
tante para dar con tratamien-
tos muy necesarios en areas
donde la innovacion tiene un
gran potencial”.
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La Escuela de Ictus del Hospital de
Torrejon promovera la prevenciéon

El Servicio de Neurologia lidera unos cursos dirigidos a pacientes y familias de persbnas
afectadas, ofreciendo un espacio para compartir conocimientos, recursos, dudas y experiencias

La escuela esta abierta a todos los interesados, independientemente de cudl sea su hospital de referencia.

Redaceidn /EM

El Hospital Universitario de
Torrején, perteneciente a la
red publica de la Comunidad
de Madrid, ha puesto en mar-
cha una Escuela de Ictus.

El objetivo de esta iniciati-
va es ofrecer asistencia y re-
cursos a familiares y pacien-
tes para manejar las secue-

“las de la enfermedad, dar
apoyo emocional, promover

la autonomia, crear una co-
munidad de apoyo y fomen-
tar la educacion sanitaria y
la concienciacion sobre el ic-
tus para prevenirlo.

El Servicio de Neurologia
es el responsable de este
CUrso gue servira para cre-
ar espacios mas alla de la
consulta médica, en los que
se puedan compartir cono-
cimientos, experiencias, du-
das y recursos que contri-

buyan a mejorar la calidad
vida de la comunidad y, en
especial, de los familiares y
pacientes que han sufrido
un ictus.

Charlas hasta diciembre
La Escuela de Ictus co-
menzo a mediados de enero
y tiene con un programa
anual de 12 sesiones hasta
diciembre. Durante la prime-

ra charla se hablé de los ti- -

pos de ictus, sus causasy
como actuar ante una ur-
gencia.

En los proximos meses,
durante las siguientes sesio-
nes, se explicaran las altera-
ciones que se presentan, el
cuidado del paciente, reco-
mendaciones practicas de
rehabilitacion, fisioterapia,
logopedia, informacién nu-
tricional, qué ayudas socia-
les y recursos puede recibir
el paciente, riesgos respira-
torios que se pueden pre-
sentar, control y prevencion
de enfermedades cardiacas
y cémo cuidar la salud men-

" tal tras el ictus. Asimismo,

se trataran puntos como la
salud sexual y continencia,
la salud cerebrovascular y
testimonios de pacientes
que han superado el Ictus.

Para abordar todas estas
cuestiones, la escuela conta-
ra con la participacion de to-
dos los servicios implicados
en la atencion al ictus.

Esta escuela esta abierta a
todas las personas que es-
tén interesadas, indepen-
dientemente de su hospital
de referencia.

La inscripcion es gratuita y
se puede realizar rellenando
un breve formulario en la web:
www.hospitaldetorrejon.es
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