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LOS 'CEREBROS DE
LABORATORIO,
ESPERANZA PARA
LAS ENFERMEDADES
NEUROLOGICAS
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LOS CEREBROS YA CRECEN
EN LOS LABORATORIOS

Los organoides cerebrales no pueden

pensar igual que nosotros, pero si

abren la puerta a revolucionar

la investigacion y los tratamientos

de enfermedades neurologicas

a ciencia es capaz de cosas

sorprendentes: se cortan y se

pegan genes para conseguir,

por ejemplo, mosquitos que
no propaguen la malaria; se crean em-
briones quimera, hibridos entre hu-
mano y mono, para estudiar los pri-
meros momentos de la vida; o se cul-
tivan todo tipo de 6rganos para probar
medicamentos o entender enferme-
dades. De estos ultimos, entre toda la
gama de los bautizados como orga-
noides, los més llamativos son los ce-
rebros. En realidad, son minicerebros,
un término polémico que si bien en-
caja en titulares sorprendentes, crea

revuelo entre los cientificos, que atin
debaten como llamarlos. Explicados
de manera sencilla: se trata de gru-
pos de células que crecen en una pla-
ca de Petri, se agrupan y acaban fun-
cionando de forma parecida a proce-
sos que ocurren dentro de nuestras
cabezas. De momento, no son cere-
bros completos; pero sirven como mo-
delos simplificados y en miniatura
(miden apenas unos milimetros, apro-
ximadamente como un grano de
arroz) con los que experimentar, y con
los que ya se han conseguido logros
como el crecimiento de ojos tras im-
plantarlos en la mente de ratones, lo

por PATRICIA
BIOSCA

que abre la puerta a toda una revolu-
cion cientifica.

Todo comienza con algo tan senci-
1lo como un trozo de piel humana, el
mismo tejido que abandonamos cada
noche entre las sabanas de nuestra
cama. Los cientificos son capaces de
‘reprogramar’ o ‘rebobinar’ esas cé-
lulas y llevarlas a un estado anterior,
similar al de las células madre, cuan-
do tienen la capacidad de convertir-
se en cualquier tipo de célula de nues-
tro cuerpo. Después, se fuerzan’ para
que evolucionen hacia otras unida-
des mas especializadas, creando neu-
ronas que interacttian entre si. A par-

COMO UN GRANO DE ARROZ

Cada organoide, como el de

la foto, apenas alcanza unos
milimetros, como un grano de
arroz. Sin embargo, son
excelentes bancos de prueba
para investigacion. Se fabrican
a partir de células de la piel

// E MORA-BERMUDEZ ET AL, ELIFE

tir de aqui, se abre un mundo de po-
sibilidades en el laboratorio en base
a una materia prima bastante senci-
1la para hacer todo tipo de pruebas
que no se podrian hacer sobre un ce-
rebro humano vivo.

No son Frankensteins

«El objetivo no es crear Frankens-
teins», advierte a ABC Victor Borrell
Franco, investigador del Instituto de
Neurociencias, centro mixto de ti-
tularidad mixta entre el Consejo Su-
perior de Investigaciones Cientifi-
casyla Universidad Miguel Hernan-
dez (CSIC-UMH). Habla con
conocimiento de causa: gracias a los
minicerebros, su equipo ha descu-
bierto un gen que provoco que, hace
tres o cuatro millones de afios, nues-
tra corteza cerebral, la parte mas
complejay grande de nuestro cere-
bro, creciera, convirtiéndonos en hu-
manos. El hallazgo fue publicado en
la revista ‘Science Advances’.

Su campo, el desarrollo embrio-
nario -el estudio cémo funcionan
nuestras primerisimas células, cuan-
do apenas medimos como un gui-
sante-, estd siendo uno de los mas
prolificos en cuanto al uso de mini-
cerebros. Entre la explosion de in-
vestigaciones, medios de todo el
mundo se hicieron eco de unos mi-
nicerebros con ‘0jos, unos ‘vistosos’
organoides creados para estudiar el
origen de la vista. Publicado en la
revista ‘Cell Stem Cell, el experimen-
to consistia en hacer crecer organoi-
des de copas dpticas -las estructu-
ras desde las que se desarrolla casi
todo el globo ocular- si bien con un
pequefio afiadido: junto con minice-
rebros. Al igual que los embriones
humanos, a los 50 dias de desarro-
llo, estos minicerebros mostraban
‘ojos’ claramente visibles. No solo
eso: estas copas Opticas contenian
diferentes tipos de células de la re-
tina, que se organizaban en redes
neuronales que respondian a la luz,
e incluso contenian lentes y tejido
corneal. Ademas, las estructuras
mostraron que la suerte de ‘retina’
de estos organoides se conectaba
con el minicerebro.

Su utilidad no acaba en averiguar
cémo se forman 6rganos en el tte-
ro de nuestra madre. Existen tam-
bién experimentos que podrian te-
ner aplicaciones directas en la me-
dicina del futuro no muy lejano.
Borrell Franco apunta, por ejemplo,
a un estudio publicado en ‘Nature’
de cientificos de Cambridge que cul-
tivaron estos minicerebros junto con
una médula espinal de un ratén. A
los pocos dias de ponerlo en la pla-
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ca de Petri rodeado por tejido mus- | Creando organoides de piel humana
cular, el organoide generé unas lar-
gas conexiones neuronales hacia la
médula para conectarse con ella,
conformando algo parecido a un sis-
tema nervioso central. Incluso era la piel

capaz de contraer los musculos a su

Paso previo Dia 0 Dia 10 Dia 30 Dia 60
serecolectan Se Tebobinan’ hasta Se forma la Se crean los Los o0jos son
células convertirlas en neuroesfera, ojos dentro de visibles y
un grupo de la neuroesfera sensibles a laluz
células madre
nerviosas

humanas de célula pluripotente
inducidas (que se
comporta como

alrededor, como hacen las neuronas
motoras de nuestros cerebros. «Esto
puede ser la puerta a que, en un fu-
turo, pacientes que, por ejemplo, su-
fren un ictus, donde parte de su ce-
rebro muere, puedan optar a rege-
nerar esas zonas con organoides
creados a partir de células de su pro-
pia piel. Es un campo, sin duda, pro-
metedor».

Uno de los dltimos estudios mas
rompedores, publicado en la misma
revista a finales del pasado afio, daba
un paso mas alld: el grupo liderado
por Sergiu Pasca, investigador en la
Universidad de Stanford y una de
las figuras més relevantes del traba-
jo con organoides, conseguia inser-
tar estos minicerebros a partir de
células humanas en cerebros de rata
y que, ademas, este injerto reaccio-
nara cuando los animales recibian
una recompensa. «Fue un hito por-
que estos organoides no crean teji-
dos conectivos, como venas y arte-
rias, por lo que trasplantarlos a or-
ganismos vivos es muy complicado»,
explica a ABC Guillermina Lépez-
Bendito, también investigadora del
Instituto de Neurociencias CSIC-
UMH y colaboradora del laborato-
rio de Pasca. La clave estuvo en in-
cluir estos organoides en el sitioy
momento exactos: en la corteza so-
matosensorial -el drea responsable
de recibir y procesar informacién
sensorial de todo el cuerpo, como el
tacto- de ratas jovenes, cuyos cir-
cuitos neuronales atin no estdn com-
pletamente formados.

«Es un campo revolucionario y uno
de los avances metodolgicos mds im-
portantes de este siglo», sefiala Lo-
pez-Bendito, quien empezard en bre-
ve a cultivar estos minicerebros para
estudiar las enfermedades del cere-
bro, su especialidad. «Nos permitira
observar genes relacionados con de-
terminadas patologias, como la epi-
lepsia, y ver qué falla. U observar fe-
ndémenos ‘in vivo’ que ahora son im-
posibles de observar en muestras de
cerebro vivo o en embriones».

¢Pueden sentir?

Sefiala, ademas, que en un futuro, es-
tos organoides (aunque ella prefiere
la terminologia de Pasca, quien los
considera asembloides, ya que no lle-
gan a formar el 6rgano al completo)
servirdan para sustituir las pruebas
con animales. «Los podremos usar
para probar diferentes medicamen-
tos y hacer una prediccién de como
funcionardn en el cerebro humano.
Es cierto que siempre habra una di-

células madre)

Fuente: Gabriel et al., Cell Stem Cell , 2021

PEQUENAS MENTES A LAS
QUE LES NACIERON 0JOS

Uno de los experimentos mas
llamativos fue el de hacer
crecer minicerebros con copas
opticas, los érganos
precursores de la vista

en embriones // ELKE GABRIEL

ferencia con los humanos reales, pero
serd una herramienta muy poderosa
para hacer pruebas de concepto».
Sin embargo, tanto Borrell como
Lopez-Bendito coinciden en que es-
tos asembloides, organoides o mini-
cerebros aun estan, ciertamente, en
panales. «Nos queda por reproducir
algunos tipos de células neuronales
como las que se producen en el tdla-
mo o el estriado de la médula espi-
nal», sefiala la investigadora. «Ade-
mas, serd necesario abordar el deba-
te de ciertos aspectos éticos». Por
ejemplo, por delante quedan cuestio-

Aplicaciones del presente y del futuro

PERMITEN PRUEBAS QUE SERIAN IMPOSIBLES CON
CEREBROS HUMANOS VIVOS Y SON UN PUNTO DE
PARTIDA PARA AUTOTRASPLANTES NEURONALES

nes como la obtencién de biomateria-
les humanos o el consentimiento de
donantes. Ademds, muchos han plan-
teado los limites de la consciencia,
una barrera sin siquiera delimitar.
Para abordar estos temas, las Aca-
demias Nacionales de Ciencias, Inge-
nieriay Medicina de Estados Unidos
publicaron un informe en 2021 en el
que sefialaban que «es extremada-
mente improbable que los organoi-
des cerebrales posean capacidades
que, dada la comprensién actual, se
reconozcan como consciencia, emo-
cién o la experiencia del dolor». Es de-
cir, que dudan de que estos minicere-
bros puedan sentir. Ademads, indica-
ban que, tal y como se crean ahora
mismo, «no difieren en la actualidad
de otros tejidos o cultivos neurales
humanos in vitro», que se usan tam-
bién para la investigacion. A pesar de
todo, advertian que, a medida que la
tecnologia avance, «puede ser nece-
sario la revision de este concepto».
Por su parte, Borrell indica: «El ce-
rebro es un érgano interconectado
mucho mas complejo de lo que esta-
mos creando en laboratorio y sobre
el que atin tenemos més preguntas
que respuestas». Lo que hay dentro
de nuestras cabezas, de momento al
menos, no tiene réplica ‘in vitro’
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Un tetrapléjico logra andar con muletas
y subir escaleras con un “puente digital”

Neuroingenieria
para volver a caminar

MANUEL ANSEDE, Madrid
Un equipo internacional de
cientificos instalé un “puente
digital” entre el cerebro y la
médula espinal de un hombre
tetrapléjico para que vuelva a
caminar. Gert-Jan Oskam, un
holandés de 40 afos, quedd
paralizado tras un accidente
de bicicleta en 2011. Ahora es

capaz de caminar largas dis-
tancias con muletas e incluso
de subir escaleras. Segin el
neuroingeniero Eduardo Mar-
tin Moraud, “el estudio es un
paso de gigante hacia el suefio
de restaurar el control motor
voluntario en pacientes que
sufran enfermedades neuro-
logicas”. PAGINA 25
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Secuencia que recrea un paseo de Gert-Jan Oskam, posible gracias a dos implantes en su cerebro, con imagenes de la Escuela Politécnica Federal de Lausana. / weser Gilies

MANUEL ANSEDE, Madrid
Un equipo internacional de cien-
tificos anuncié ayer “una nueva
era” en el tratamiento de las en-
fermedades neurolégicas. Los in-
vestigadores han instalade “un
puente digital” entre el cerebro
y la médula espinal de Gert-Jan
Oskam, un holandés de 40 afios
que se quedd tetrapléjico tras
un accidente en bicicleta

sae

Un holandés de 40 anos que se quedo tetrapléjico tras
un accidente de bici ahora puede subir escaleras con muletas

Neuroingenieria digital
para volver a caminar

Bloch, estd intentando desarro-
llar una version comercial de es-
te puente digital.

El neurdlogo Antonio Olivie-
ro, del Hospital Nacional de Pa-
rapléjicos, en Toledo, aplaude el
nuevo trabajo, pero con cautela.
“Es un paso importante, pero de
momento selo es un paciente.
No sabemos hasta qué punto es

generalizable”, subraya.

en 2011, cuando regresa-
ba de su trabajo. Dos im-
plantes en su cerebro
leen ahora sus pensa-
mientos y los envian, sin
cables, a un tercer im-
plante que estimula eléc-
tricamente su médula. El
paciente es capaz de ca-
minar largas distancias
con muletas e incluso su-
be escaleras. Oskam ya
habia probado anterior-
mente un dispositivo
mds rudimentario en
otro ensayo clinico, pero
el martes proclamé con
entusiasmo la diferencia
en una rueda de prensa:
“Antes la estimulacién
cléctrica me controlabaa
mi. Ahora soy yo el que
controla la estimula-
cién”.

El accidente con la bi-
cicleta provocd una le-
sién medular incomple-
ta, que permitia a Oskam
algunos movimientos re-
siduales. Gracias a anos
de dura rehabilitacién, el
holandés logré recupe-
rar bastante movilidad
en los brazos. En 2014,
llegé el rayo de esperan-
Za: una nueva lé(:l')i(:ﬂ
cientifica, con estimula-
cién eléctrica en la médu-
la espinal mediante un
implante, tuvo éxito en ratas en
un experimento en la Escuela
Politécnica Federal de Lausana,
en Suiza. Aquellos roedores, con
la médula cortada en dos, po-
dian dar mds de mil pasos. En
2016, la estrategia también fun-
cioné en monos.

Oskam fue uno de los prime-
ros humanos que probé en 2017
aquel dispositivo experimental,
que emitia pulsos eléctricos en
su médula sincronizdndolos con
sus torpes movimientos volunta-
rios. El paciente también podia
controlar manualmente, con
unos botones, la estimulacién de
sus piernas. La nueva tecnologia
va mucho mds alld, segiin desta-
ca el neurcingenierc espafiol
Eduardo Martin Moraud, que
particip6 en los experimentos
con animales. “Este estudio es
un paso de gigante hacia el sue-
fio de restaurar el control motor
voluntario en pacientes que su-

Desde la izquierda, Grégoire Courtine, Gert-Jan Oskam y Jocelyne Bl

fran enfermedades neurologi-
cas, como pueden ser las lesio-
nes medulares, los ictus, el par-
kinson y el temblor esencial”, ce-
lebra.

La neuroingeniera colombia-
na Andrea Gélvez, nacida en Bo-
goti hace 32 afios, ha sido una
de las principales autoras del
nuevo estudio. “Gert-Jan ya te-
nia un implante en la médula
espinal, que permite la estimula-
cién eléetrica y que los miscu-
los de sus piernas se reactiven.
En este ensayo clinico hemos co-
locado dos implantes en la parte
motora del cerebro, uno en cada
hemisferio, que nos permiten
leer la intencién de movimiento,
decodificarla v hacer ese puente
digital para que la estimulacién
en las piernas sea deliberada”,
sefiala Gilvez. Sus resultados se
publicaron ayer en la revista Na-
ture, punta de lanza de la mejor
ciencia mundial.

Dos implantes

en su cerebro leen
sus pensamientos y
estimulan su médula

“Es un gran paso
para tratar los ictus
y el parkinson”,
considera un experto

och. / weBER GILLES

Los lideres de la investiga-
cién son el neurocientifico Gré-
goire Courtine y la neurociruja-
na Jocelyne Bloch, de la Escuela
Politécnica Federal de Lausana
(Suiza). Su equipo lleva mds de
una década perfeccionando el
dispositivo con inteligencia arti-
ficial adaptativa. Courtine reco-
nocié en la rueda de prensa que
“esta tecnologia todavia estd en
su infancia” y anunci6 que el si-
guiente paso es miniaturizar los
aparatos y ensayarlos en mis pa-
cientes. Hasta el momento, so-
loOskam los ha probado. El siste-
ma requiere sustituir unos cinco
centimetros cuadrados de créa-
neo por un material con titanio
y llevar una pequefia mochila
conunaunidad de procesamien-
to. Bloch no esconde su entusias-
mo: “A mi misma, al principio,
me parecia ciencia ficcién. Y aho-
ra es una realidad”. La empresa
Onward, fundada por Courtine y

Oliviero destaca que Os-
kam tenga una pequena
mejoria clinica incluso al
apagar el sistema, lo que
sugiere una reorganiza-
ci6n de sus circuitos neu-
ronales. “Puede ser una
herramienta de rehabili-
tacién”, opina.

Células madre

Los puentes digitales no
son la Gnica alternativa
prometedora para las
personas con lesiones
medulares. Oliviero pone
algunos ejemplos. El hos-
pital piblico madrilefio
Puerta de Hierro estd
probando un tratamien-
to con células madre del
paciente, inyectadas en
el lugar exacto de su le-
sién. En el Instituto de
Rehabilitacién de Chica-
go, la chilena Mébnica
Pérez experimenta con
una estimulacién eléctri-
ca no invasiva en mualti-
ples puntos, con resulta-
dos esperanzadores. Y el
grupo de Oliviero ensaya
el firmaco rimonabant,
que favorece la excitabi-
lidad de las neuronas
motoras.

Martin Moraud, un
neuroingenierc madrile-
fio de 39 afios que dirige
su propio laboratorio en el Hos-
pital Universitario de Lausana,
cree que el nivel de precisién
conseguido por sus colegas Cour-
tine y Bloch no tiene preceden-
tes. “Es algo que se lleva sofian-
do desde hace décadas”, afirma.
Moraud intenta ahora trasladar
la idea del puente digital a la en-
fermedad de Parkinson. “El con-
cepto es similar: tener medidas
neuronales de la intencién moto-
ra —o de déficits motores— que
se puedan utilizar para estimu-
lar la médula”.

Las instituciones suizas impli-
cadas han distribuido un video
de Oskam, en el que se le ve aco-
dado en la barra de un bar con
una cafia y unas patatas [ritas,
hablando con otras dos perso-
nas. “He pasado mas de 10 afios
sin poder estar de pie tomando
una cerveza con amigos. Son co-
sas que la gente normalmente
no valora”, proclama Oskam.
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HITO MEDICO

Una técnica pionera
logra que un parapléjico
vuelva a andar

El avance tecnoldgico desarrollado en Suiza por primera vez en el mundo
conecta el cerebro con la médula espinal y reactiva el movimiento
DAD / P. 20 Y 21
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Avance médico

Asi funciona el tratamiento que ha permitido volver a caminar a un lesionado medular

Una nueva técnica consigue restablecer la comunicacion entre el cerebro y la médula espinal con un puente digital inaldmbrico,
permitiendo que una persona paralizada vuelva a caminar de forma natural

LESION MEDULAR

Para caminar, el cerebro
envia érdenes ejecutivas
alas neuronas ubicadas
en la médula espinal

LESION

Una lesion de la
médula interrumpié
la comunicacion entre
el cerebro y la regién
de la médula espinal
que produce la
marcha, lo que llevé
al paciente a padecer
una paralisis
permanente

PUENTE DIGITAL

Se necesitan dos tipos de
implantes electrdnicos para
establecer este puente digital
yasi ‘saltar’ la lesién

NEUROESTIMULADOR

Es un generador
de impulsos
conectado...

...a un conjunto
de electrodos
sobre la region /£~
de lamédula /
espinal que [
controla el
movimiento
de las
extremidades

inferiores Electrodos

IMPLANTE CORTICAL

Se implantan dos dispositivos
sobre |a regién del cerebro
que se encarga de controlar
los movimientos de las piernas

Electrodos

(D) Cuando el paciente

(3 Unidad de

Funcionamiento

Estos datos
son transferidos
mediante unos

piensa en realizar un
movimiento los implantes

corticales recolectan las auriculares
sefiales cerebrales portatiles a
la unidad de

procesamiento,
ubicada en una
procesamiento pequefia mochila
Mediante algoritmos,
predice las intenciones
motoras y las traduce
en sefiales de
estimulacién eléctrica,

i

Grosor:
0,7a1,2cm

Estos dispositivos decodifican
las sefiales eléctricas que
genera el cerebro cuando
pensamos en caminar

que son enviadas al
neuroestimulador...

(@) ...que genera los
impulsos eléctricos
para que los
electrodos estimulen
la médula espinal

(3) se activan los
musculos de las
piernas logrando
el movimiento
deseado

FUENTE: Escuela Politécnica Federal de Lausana / Hospital Universitario de Lausana

LA VANGUARDIA

Un lesionado medular vuelve a andar con
naturalidad por primera vez en el mundo

Una conexién sin cables entre el cerebro y la médula le permite controlar las piernas

JOSEP CORBELLA
Barcelona

Gert-Jan Oskam, que sufrio una
lesion medular en un accidente
de bicicleta hace once afios, se
ha convertido en la primera
persona parapléjica que recu-
pera la capacidad de levantarse
y andar controlando sus piernas
de manera natural. Su recupe-
racion ha sido posible conec-
tando de nuevo el cerebro y la
médula espinal con una tecno-
logiasin cables desarrollada por
el equipo de Grégoire Courtine
y Jocelyne Bloch en Lausana
(Suiza), pioneros mundiales en
este campo de investigacion.
“Nuestro objetivo es que esta
tecnologia esté disponible en

todo el mundo para todos los
pacientes que la necesiten”, de-
clar6 el martes en rueda de
prensa Grégoire Courtine, de la
Escuela Politécnica Federal de
Lausana (EPFL) y del hospital
Universitario de Lausana. Los
investigadores han fundado la
empresa Onward Medical con
financiacion de la Comision Eu-
ropea para desarrollar una ver-
sion comercial de la tecnologia,
que por ahora es experimental.

Courtine advirtio que Gert-
Jan Oskam es la nica persona
que ha recibido el tratamiento
por ahora y que seran necesa-
rios estudios con méds partici-
pantes en los proximos afios an-
tes de que la tecnologia pueda
aplicarse a gran escala.

“La sensacion es muy pareci-

da a la sensaciéon normal de ca-
minar. Siento que estoy aplican-
do fuerza en el suelo, lo que me
permite hacer un buen paso. Es-
toy practicando la calidad de
mis pasos”, declar¢ en la rueda
de prensa Oskam, que colabora
como voluntario en las investi-
gaciones de Courtine y Bloch
desde el 2017.

Recuperola capacidad deem-

“La sensacion es muy
parecidaalasensacion
normal de caminar”,
declara el paciente que
harecibido la terapia

pezar a caminar en un enSayO
anterior en que le implantaron
electrodos en la médula espinal
para controlar los muasculos de
las piernas. Aunque supuso una
mejora importante, “la estimu-
lacion no era natural”, explico
Oskam. “Antes la estimulacion
me controlaba a mi; ahora yo
controlo la estimulacion”.

Su capacidad de caminar que-
da lejos de la que tenia antes de
sufrir la lesion medular. Reco-
rre cien o doscientos metros al
dia, se mantiene de pie sin apo-
yarse con las manos durante
dos o tres minutos y puede subir
escaleras. Pero percibe el movi-
miento como fluido y natural.
“Antes la estimulacion estaba
activada por un ordenador, ca-
da paso era un poco estresante

porque tenia que acompasarlo
con el ritmo [del neuroestimu-
lador]; ahora puedo hacer lo
que quiero”, explicd.

El tratamiento que ha recibi-
do Oskam consiste en dos im-
plantes de electrodos, informan
los investigadores en la revista
Nature, donde ayer presentaron
el avance. Uno de los implantes
se coloca en la cabeza para re-
gistrar las sefales del cerebro
que codifican la voluntad de ca-
minar. El otro se coloca en la
médula espinal, bajo el punto de
lalesion medular, para transmi-
tir las sefiales a las piernas.
“Capturamos lasefial natural de
control del cerebro yreconecta-
mos dos regiones del sistema
nervioso que habian quedado
desconectadas”, explico Gré-
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goire Courtine, que ha dedicado
veinte afios a estalinea de inves-
tigacion.

Las sefales registradas en el
cerebro se procesan con algorit-
mos basados en inteligencia ar-
tificial para interpretar en tiem-
po real laintencion de caminar.
La sefial se transmite a un neu-
roestimulador que activa los
electrodos de la médula espinal.
Estos electrodos, a su vez, acti-
van las neuronas que llegan a
los grupos de musculos adecua-
dos pararealizar el movimiento
deseado. Se establece asi lo que
Courtine denomina “un puente
digital sin cables” entre el cere-
broy la médula.

“Cuando conoci a Grégoire
hace once anos y me explico es-
ta idea, me pareci6 ciencia fic-
¢ion”, reconocio en la rueda de
prensa la neurocirujana Jocely-
ne Bloch, que ahora es codirec-
tora del proyecto.

Unavez implantados los elec-
trodos, es necesario un trata-
miento de rehabilitacion bajo
control médico para que el pa-
ciente aprenda a dominar los
implantes y recupere el control
voluntario de la marcha. En el
caso de Oskam, su evolucion fue
tanbuena que el equipo médico

3 |

Los investigadores han
creado una empresa
para quela terapia,
atin experimental,
llegue a todo el mundo

CHUV

Gert-Jan Oskam, durante una de las sesiones de rehabilitacién para aprender adominar los implantes

le propuso utilizar esta tecnolo-
giaexperimental en su vida dia-
ria, fuera del hospital.

Para sorpresa de los investi-
gadores, sus capacidades mejo-
raron no solo cuando tenia los
electrodos en marcha sino tam-
bién cuando los tenia apagados.
Ahora puede levantar una pier-
na o caminar con muletas sin
necesidad de neuroestimula-
cidn.

Segun los investigadores, la
neuroestimulacién ~ propicid

= Larecuperacion delacapa-
cidad de caminar de Gert-
Jan Oskamesel altimoy
mejor resultado de unain-
vestigacion que el neuro-
cientifico Grégoire Courtine
ylaneurocirujana Jocelyne
Blochiniciaron en el 2012 en
laEscuela Politécnica Fede-
ral de Lausana (Suiza). En
lugar de utilizar exoesquele-
tos o electrodos implantados
en el cerebro como otros
grupos de investigacion, se
propusieron utilizar las se-
fiales eléctricas que el cere-
bro genera de maneranatu-
ral para estimular las neuro-
nas que quedan debajo dela
lesion medular. Yaenel 2018
presentaron los tres prime-
ros casos de personas con
lesiones medulares que recu-

A

LA HISTORIA DEL PROYECTO

Dos investigadores con una mision

Jocelyne Blochy Grégoire Courtine, directores del proyecto

peraronla capacidad de
caminar con estimulacion
eléctrica de lamédulaespi-
nal, pero todaviasinregis-
trar las sefiales del cerebro.
El pasado noviembre anun-
ciaron que habian identifica-
do qué neuronas concretas
de lamédula permiten recu-
perarla movilidad después
de unalesion, lo que haper-
mitido mejorarla técnica de
estimulacion medular. E1
objetivo es obtener una tera-
piaque se puedaaplicar en
todo elmundo, declara
Courtine, que se formd como
fisicoy matematico, aplico
después sus conocimientos a
laingenieriamédicay fue
investigador en la Fundacion
Christopher y Dana Reeve
antes de recalar en Lausana.

L \
JIMMY JAMES REVIER/ IMAGEN CEDIDA POR EPFL

Haran falta ensayos
con mds pacientes
antes de que esta
tecnologia pueda
aplicarse a gran escala

m La colocacion de dos im-
plantes con 64 electrodos
sobre el cerebro pararegis-
trar las sefiales que se trans-
mitenalamédula espinal “no
esarriesgada”, declaré en
ruedade prensalaneuroci-
rujana Jocelyne Bloch, del
hospital Universitario de
Lausana, querealizéla inter-
vencion. La cirugia, explicé
Bloch, consiste en extirpar
dos fragmentos del craneo de
unos cinco centimetros de
didmetroy sustituirlos por

Una neurocirugia de bajo riesgo

los implantes de electrodos,
que se colocan sobre el cortex
sensoriomotor. Después se
cierra completamente la piel,
de manera que los electrodos
quedan protegidos debajo.
Los electrodos no estan en
contactodirecto conel cere-
bro, sino que se sitiiansobre
laduramadre, que eslacapa
mas externa de las meninges
-las membranas situadas
entre el cerebroy el craneo-.
Por lo tanto, dijo Bloch, “no
dafian el tejido cerebral; este

es el motivo por el quelo
hicimos, porque el paciente
no tenia ninguna lesion cere-
bral”. Elimplante de electro-
dos funciona sinbaterias, por
loque no es necesario repetir
lacirugia para cambiarlas. La
experienciaacumulada hasta
ahoraindica que puede regis-
trar las sefiales cerebrales de
manera estable durante afios.
“Por supuesto —-advirtio
Bloch-siempre hay un pe-
quefio riesgo de infeccion”

al realizar la cirugia.

una reorganizacion de sus cir-
cuitos neuronales. Por ello, la
mejora neuroldgica que puede
esperarse en otros pacientes en
el futuro dependera de la seve-
ridad de su lesién medular. En
el caso de Oskam, la lesion fue
severa pero no completa.

“Hemos comprendido como
dialogar conlamédula espinal”,
declaré Courtine. “La paralisis
es lapunta del iceberg de la fun-
cién medular, Ahora podremos
empezar a trabajar en el control
de lavejiga o de la tension arte-
rial”.

El equipo de Lausana tam-
bién tiene previsto ensayar la
técnica en personas con tetra-
plejia para recuperar el control
de brazos y manos, asi como en
personas que hayan quedado
discapacitadas tras sufrir un ic-
tus.

“Aunque estos desarrollos
van a requerir tiempo y recur-
s0s, no anticipamos que vaya a
haber obsticulos técnicos”,
concluyen los investigadores en
Nature. “El concepto de un
puente digital entre el cerebro y
la médula espinal augura una
nueva era en el tratamiento de
los déficits motores debidos a
trastornos neuroldgicos”.e
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Elon Musk sostiene que ya
tiene permiso oficial para
implantar chips cerebrales

Neuralink, empresa biotecnolo-
gica de Elon Musk, anuncio ayer
que ha recibido la autorizacion
delaagenciadel medicamento de
Estados Unidos (FDA) paraensa-
yar con humanos el implante de

chips cerebrales. La FDA no con-
firmé el anuncio. La insercion
de este chip busca que pacientes
con ictus o ELA se comuniquen

a través de sus pensamientos.

SOCIEDAD /P. 26,27 Y EDITORIAL
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Nuevos avances cientificos

Elon Musk dice tener permiso para
ensayos humanos de su chip cerebral

Neuralink comunico la luz verde de la FDA, pero la administracién guarda silencio

W

TR

AFP

Elon Musk presenté hace unos meses el proyecto que queria desarrollar Neuralink para curar una amplia variedad de dolencias y mejorar el rendimiento humano

FRANCESC PEIRON
Nueva York. Corresponsal

Hombre orquesta, personaje de
estilo renacentista, emprende-
dor sin fronteras, empresario
admirado y detestado a la vez,
Elon Musk toca todos los palos.

Igual fabrica coches eléctri-
cos (Tesla), que lanza cohetes al
espacio (Space X), provoca el
caos en la plaza publica digital
(Twitter) o entra en la carrera
del negociode lainteligencia ar-
tificial (X.AI Corp).

Ahora, ademis, recibe un res-
paldo histérico para el desarro-
llo de uno de sus desafios mds
sofisticados y arriesgados, uno
en el que la tecnologia estd mds
vinculada al concepto de la exis-
tencia humana.

Laadministracion federal que
regula en Estados Unidos los
alimentos y medicamentos
(FDA) dio el visto bueno a que

Neuralink, su firma de implan-
tacion de chips en el cerebro de
las personas, inicie el primer en-
sayo clinico de ese dispositivo
experimental en humanos.
Asilo anuncid ayer esta socie-
dad, si bien la FDA no hizo co-
mentario alguno ni en su web
habia ninguna confirmacion.
Esta aprobacion supone un
hito para lacompaiia, que haes-

tado desarrollando un mecanis-
mo informdtico del tamaiio de
una moneda para insertarlo
quirtrgicamente por un robot y
capaz de decodificar la activi-
dad cerebral y vincularla a los
ordenadores. El robot, al que ha
llamado R, tiene la capacidad
de rebanar el craneo para im-
plantar esa computadora.
“Estamos emocionados al

compartir que la FDA ha autori-
zado lanzar nuestro primer es-
tudio clinico en humanos”, in-
formé Neuralink en Twitter la
noche del jueves.

También afadié que “este es
un primer paso importante para
lo que algin dia permitira a
nuestra tecnologia ayudar a mu-
chas personas”. Musk retuited
el mensaje para felicitar a su

= El consejero delegado de
OpenAl, Sam Altman, dijo
ayer que su compaiiia no
tiene planes de abandonar
Europa, revirtiendo asi la
amenaza que hizo a princi-
pios de esta semana de aban-
donar laregion si resulta
demasiado dificil cumplir las
proximas leyes sobre inteli-

El CEO de OpenAl retira su amenaza de dejar Europa

gencia artificial (IA) que esta
preparando la Unién Euro-
pea. “Estamos entusiasma-
dos por seguir operando
aquiy, por supuesto, no te-
nemos planes de irnos”, dijo
enun tuit. La UE estd traba-
jando enlo que podriaserel
primer conjunto de normas
anivel mundial para regular

laIA y Altman dijo el miér-
coles que el actual borrador
delaleyde IAdelaUE era
“excesivamente regulador.”
Laamenaza de Altman de
abandonar Europa habia
suscitado las criticas del
comisario de Mercado Inte-
rior de la UE, Thierry Bre-
ton, y varios eurodiputados.

equipo. La compaiiia matizod
que todavia no estd abierto el
plazo de reclutamiento y que
pronto ofrecera mas detalles.

El objetivo del implante es
conseguir que una persona con
una enfermedad debilitante, co-
mo la esclerosis lateral amiotro-
fica(ELA),oque padezcasecue-
las de un ictus, se comunique a
través de sus pensamientos.

En la presentacion del pro-
yecto, la empresa exhibié un vi-
deo en el que un mono teclea de
forma telepdtica en una pantalla
para lograr un premio en forma
de comida. Lo que hace la pe-
quefia computadora es traducir
los picos neuronales que genera
el cerebro en datos que puedan
ser interpretados por el ordena-
doren el que se teclea.

La vision de Musk sobre estos
injertos cerebrales es que po-
drian curar una variedad de
afecciones, incluida laobesidad,
el autismo, la esquizofrenia, asi
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como permitir la navegacion via
web y la telepatia. Hace unos
meses, Musk marco los titulares
al expresar su confianza total en
la seguridad de los dispositivo
hasta el punto que estaria dis-
puesto a implantarlos en sus
propios hijos.

Desde el 2019, al menos en
cuatro ocasiones predijo que
Neuralink empezaria los ensa-
yos con humanos. Pero la em-
presa solo busco la aprobacion
de la FDA una sola vez, a finales
del 2022, y la agencia rechazo
entonces la aplicacion.

Segun Reuters, la Administra-
cién subrayo varias preocupa-
ciones que la firma necesitaba
resolver antes de dar luz verde.
Los principales problemas esta-
ban relacionados con la bateria
de litio de los artefactos, la posi-
bilidad de que los cables del im-
plante migraran dentro del ce-
rebro v el desafié de extraer el
dispositivo con garantias de no
daiiar el tejido cerebral.

Neuralink fue fundada en el
2016, mantiene sus operaciones
en Fremont (California) y se ha
de expandiren un campus toda-
via en construccion en Austin
(Texas). Cuenta con mas de 400
empleados y ha recaudado mas
de 363 millones de délares. Gra-
cias alapoyo de Musk, lacompa-
fifa ha logrado grandes recursos
y ha captado la atencion de los
mversores.

Otras empresas como Black-
rock Neurotech y Synchron han
injertado sus artilugios en per-
sonas durante ensayos clinicosy
al menos 42 personas cuentan
conimplantes de computadores
cerebrales. Han alcanzado lo-
gros que parecian pertenecer al
territorio de la ciencia ficcion,

La Administracion
habria denegadouna
autorizacion en el 2022
por dudas de seguridad
enlos ensayos

como un tetrapléjico caminan-
do de manera lenta aunque con
paso natural.

Pero mientras que esas com-
paiias buscan comercializar
esos injertos cerebrales centra-
dos en necesidades médicas,
Neuralink tiene ambiciones
mucho mayores. Sus dispositi-
vos persiguen no solo restaurar
funciones humanas, sino mejo-
rarlas. “Queremos superar el
rendimiento humano sin disca-
pacidad con nuestra tecnolo-
gia”, tuiteé en marzo esta firma.

Neuralink ha sido objeto de
varias investigaciones federa-
les. Los legisladores instaron es-
te mayo a los reguladores a in-
vestigar si la composicién de un
equipo que supervisa en Neura-
link las pruebas con animales
contribuyé a experimentos fa-
llidos y apresurados. Y el Depar-
tamento de Agricultura indaga
sieluso de esosanimales supuso
un acto de tortura.e
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Hospital Clinico San Carlos

Logranreducirun 80% el temblor
esencial y asociado al parkinson

El Hospital Clinico San Carlos de Madrid ha conseguido
reducir en un 80% de media el temblor esencial y
asociado a la enfermedad de Parkinson de las extremi-
dades superiores en mas de 80 pacientes, gracias a la
aplicacién de calor por ultrasonidos de alta intensidad
sobre las neuronas que lo producen. La técnica emplea-
da consiste en un tratamiento no invasivo que no
requiere incisiones ni anestesia general. Los resultados
obtenidos resultan muy esperanzadores, ya que «mas del
80% de ellos refieren una mejoria superior al 90% segun
su percepcion subjetiva, manteniéndose estos resulta-
dos a los seis y 12 meses después del tratamiento sin
apenas recidivas», asegura la neuréloga Rocio Garcia
Ramos.
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Un estudio alerta de un aumento
de las muertes porictus en 2030

Segun los investigadores, la cifra de fallecimientos alcanzara los 4,9 millones
a nivel global « Los expertos insisten en controlar los factores de riesgo

Yanira Martin
LAS PALMAS DE GRAN CANARIA

Un estudio publicado reciente-
mente en larevista Neurology aler-
tade un incremento de las muertes
por accidentes cerebrovasculares
(ACV) en 2030. La investigacion, li-
derada por Lize Xiong, de la Uni-
versidad Tongji de Shanghai, se
centroen el ictus isquémico, que es
el tipo mas comun. Para ello, los
cientificos analizaron los datos que
maneja el Global Health Data Ex-
change, y que corresponden a un
periodo que abarca entre 1990 y
2019.En el transcurso de este tiem-
po, el nimero global de muertes
por esta causa paso de 2,04 millo-
nes a 3,29. Ahora bien, la prevision
del equipo es que el computo al-
cance las 4,9 millones dentro de
siete afos. ¢El motivo? El creci-
miento y el envejecimiento de la
poblacion.

«Este estudio hay que analizarlo
teniendo en cuenta dos aspectos
fundamentales. Por un lado, quees
cierto que se espera un incremento
enelniimerodeictusy enlamorta-
lidad asociada, pero que alavez la
frecuencia de aparicion de este
problema estd disminuyendo. Por
otro, que la poblacion mundial esta
aumentando y que ha crecidola es-
peranza de vida en los paises en vi-
asdedesarrollo,algoque puedede-
rivar en un aumento de los ACV
porgue son mas frecuentes en las
personas mayores», valora el doc-

tor Ayoze Gonzdlez, jefe del servi-
ciode Neurologia y Neurofisiologia
clinica del Hospital Universitario
de Gran Canaria Doctor Negrin.

Pero, ¢qué son los ACV? Segiin
explica el experto, bajo este térmi-
noseengloban todoslos trastornos
que tienen gue ver con la circula-
cion sanguinea cerebral. Existen
dos tipos: el ictus isquémico y el ic-
tus hemorragico. El primero repre-
senta el 85% de todos los casos y se
produce por una obstruccion de la
arteria que lleva la sangre hacia el
cerebro. El segundo atina un 15%
de los cuadros y lo causa la ruptura
de un vaso sanguineo, lo que pro-
voca un hematoma en el interior
del cerebro.

Desencadenantes

Entre los factores de riesgo que es-
tan vinculados a su aparicion, y
que también mencionan en el es-
tudio, figuran el tabaquismo, las
dietas altas en sodio, la presion ar-
terial elevada, los niveles altos de
colesterol y aziicar, y tener un indi-
ce de masa corporal muy elevado.
«Las medidas preventivas que he-
mos puesto en marcha en los tlti-
mos afos funcionan. Por eso, la fre-
cuencia de aparicion de ictus en
términos relativos ha disminuido,
sobre todo, en los paises occidenta-
less, apunta el facultativo.

Entre las acciones implementa-
das, destacan las mejorasen el con-
trol de la hipertension y 1a diabetes,
asi como la promocion de habitos

Una especialista examina los resultados de la resonancia de un paciente. | s

de vida saludables. «Canarias es
una de las comunidades espanolas
con mayor tasa de pacientes con hi-
pertension arterial y diabetes me-
llitus, esto hace gue la prevalencia
del ictus y la mortalidad sean algo
mayores que en otras zonas de Es-
pafia», destaca el especialista del
centro de referencia del area norte
de Gran Canaria.

H El tratamiento precoz
puede revertir el
dafio que causan
los accidentes
isquémicos

Hay que sefialar que el trata-
miento en la fase aguda del ictus
isquémico también ha mejorado
con el paso del tiempo. Tan es asi,
que se si se aplican de forma pre-
coz son capaces de revertir el da-
o que provoca. «Algunos de los
recursos con los que contamos
son la fibrinolisis intravenosa
-que consiste en recanalizar una
arteria a través de la eliminacion
del trombo o el codgulo que la
obstruye- o la trombectomia me-
cdnica, que es un procedimiento
por el que se accede al interior de
la arteria y se extrae el trombo que
provoca el cuadro clinicos, detalla
el doctor Gonzalez.

En aguellos casos en los que no
se pueden poner en marcha estas
medidas, ya sea porque el pacien-

te no acude a tiempo al hospital o
porque no retine los criterios ne-
cesarios para recibir alguno de es-
tos tratamientos, el ictus puede
provocar la muerte del afectado, o
bien, producir muchas secuelas.
«El ictus es la primera causa de
mortalidad en mujeres y la segun-
da en hombres, pero también es
una de las primeras causas de dis-
capacidad», asevera el responsa-
ble del citado servicio. De hecho,
las personas pueden presentar he-
miplejia e, incluso, dificultades
para caminar y comunicarse.

Entre la sintomatologia que
puede alertar de la presencia de
un ictus destacan las dificultades
para expresarse, comprender el
lenguaje o mover un ladodel cuer-
po. la pérdida de equilibrio, 1a pa-
ralisis facial y trastornos de la vi-
sion. «El principal factor de riesgo
no modificable que condiciona la
aparicion de un ictus es la edad.
Esto no significa que no pueda ha-
ber casos entre las personas jove-
nes, pero es mas habitual que sur-
ja amedida que se van cumplien-
do ariosw, remarca el sanitario.

Hay que teneren cuenta que los
pacientes que han sufrido un ACV
SON Mds propensos a padecer otro
a lo largo de su vida. Por esta ra-
z0n, es muy importante poner en
marcha medidas de prevencion
secundarias. «El riesgo es mayor
durante el primer afio, Pasado este
tiempo, las probabilidades se si-
than en un 4% anuals, concluye.
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