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Tendéncies

La lluita contra les malalties neurodegeneratives

Un anticos demostra per primera vegada que és capag de reduir
Pacumulacid de proteina amiloide patologica al cervell

ALZHEIMER

Un farmac frena el
declivi cognitiu

JOSEP CORBELLA
Barcelona

I fAirmac experi-
mental aducanu-
mab redueix els
nivells de proteina
amiloide toxica al
cervell de perso-
nes que tenen alzheimer pero en-
cara no han desenvolupat simp-
tomes de deméncia, Aquesta
reduccié de proteina amiloide
s’'acompanya d’un menor declivi
cognitiu. En les dosis més altes
que s'han estudiat, els simptomes
fins i tot s’estabilitzen en lloc de
continuar progressant.

Sén resultats de Pestudi Prime,
en el qual han participat 165 pa-
cients dels Estats Units amb una
mitjana d'edat de 72 anys. Si els
resultats es confirmen en dos es-
tudis més amplis que ja estan en
curs, i en qué participen 24 hos-
pitals espanyols, obriran la via a
tractar I'alzheimer en fases ini-
cials per evitar que degenericapa
la demeéncia. E] termini per com-
pletar aquests estudis i aprovar la
comercialitzacié de l'aducanu-
mab, o d’altres farmacs que s'es-
tan desenvolupant contra la pro-
teina amiloide, s'estima entre sis i
deu anys,

“Es la millor noticia que hem
tingut en els 25 anys que fa que
faig investigacio sobre la malaltia
d’Alzheimer”, va declavar di-
marts en una roda de premsa
telefonica  Stephen  Salloway,
neuroleg de I'hospital Butler de
Providence (EUA) i coautor de
Pestudi.

Els investigadors adverteixen
que Peficacia de T'aducanumab
encara no estd demostrada,
“Aquest era un estudi petit dis-
senyat per avaluar la seguretat
[del firmac] i per detectar un
efecte farmacologic sobre els ni-
vells de beta-amiloide al cervell.
L'assaig no tenia poténcia per de-
tectar resultats clinics. Per tant,
les dades cognitives han d'inter-
pretar-se amb cautela”, escriuen
a la revista cientifica Nature, on
aquesta setmana presenten els
seus resultats.

“El proxim pas és realitzar els
assajos clinics de fase 3, en els
quals participaran 2.700 paci-
ents, per confirmar els beneficis
cognitius i trobar la dosi optima
pera aquest farmac”, va informar

a la roda de premsa Alfred San-
drock, director médic de la com-
panyia Biogen de Massachusetts
(EUA) i coordinador de Pestudi.
Es un detall significatiu que els

resultats s’hagin presentat a Na-

ture i no en una revista medica,
que és on habitualment es publi-
quen els assajos clinics. La rad és
que l'estudi Prime no nomes és
important pels beneficis poten-

INVESTIGACIO EN CURS
L’aducanumab, encara
experimental, es podria
aprovar enun termini
d’entre sisideu anys

cials d’aquest farmac concret,
També ho és perqué millora la
comprensio de com s'origina i
com progressa l'alzheimer, la
qual cosa pot afavorir el desenvo-
lupament de nous i millors trac-
taments en el futur,
Concretament, I'estudi reforca
Panomenada hipotesi amiloide
(vegeu grafic). Segons aquesta hi-

El preu dels
anticossos pot
limitar-ne I'is

= Siesconfirmaleficicia
dels anticossos contra
Palzheimer, “Pelevat cost
d’aquests farmacs potser
en limitara 'is”, adverteix
José Luis Molinuevo, del
centre d'investigacid Bar-
celona Betaide'hospital
Clinic, Els anticossos sén
firmacs costosos d'obte-
niries comercialitzena
preus elevats, En oncolo-
gia, dos mesos de tracta-
mentamb unanticos po-
den superar els 10.000
euros, Enalzheimer, on

el tractament seriamés
llargi el volum de poblacié
amb deteriorament cog-
nitiu lleu és elevat, la fac-
turaesdispararia. “Seri
necessari fer analisisrigo-
roses de costos i beneficis”
per obtenir el maxim par-
tit d’aquests farmacs,
afirma Molinuevo.

potesi, fins ara qiiestionada,
lalzheimer es desencadena per
acumulacions anomales de pro-
teina amiloide (o beta-amiloide)
en el cervell,

Es tracta “d’un procés lent i in-
sidios que propressa durant uns
vint anys sense causar simpto-
mes”, informa José Luis Moli-
nuevo, director cientific de Bar-
celona Beta, el centre d’investi-
gacié de la Fundacié Pasqual
Maragall, i responsable de la Uni-
tat d'Alzheimer de I'hospital Cli-
nic. Amb el temps, les acumulaci-
ons d'amiloide provoquen altres
danys al cervell que minven pro-
gressivament les facultats cogni-
tives. La deméncia, la manifesta-
cié més visible de I'alzheimer, és
la fase final d’aquest procés ini-
ciat décades abans. “Es una ma-
laltia de joves que es manifestaen
gent pran”, declara Molinuevo.

Si la hipotesi amiloide és cor-
recta, un farmac capag de preve-
nir o eliminar les acumulacions
d’aquesta proteina al cervell hau-
ria de ser capag de frenar la pro-
gressio de l'alzheimer si s'ad-
ministra en fases primerenques
del procés, Es el que s’ha observat
ara per primera vegada amb
I'aducanumab.

“Puc imaginar un futur en qué
estractara les persones abans que
tinguin simptomes, igual que
avui es fa de manera preventiva
amb el colesterol abans que causi
una malaltia cardiaca”, va de-
clarar Alfred Sandrock a la roda
de premsa.

L’aducanumab s'ha desenvo-
lupat a partir d'un anticos que el
cos huma produeix contra les
acumulacions de proteina ami-
loide, Segons els resultats pre-
sentats a Nature, quan Panticos
s’administra com a farmac pervia
endovenosa, arriba fins al cervell
i ataca de manera selectiva les
formes patologiques de la pro-
teina amiloide, En canvi, és inno-
cu per a les formes sanes de la
proteina.

“Es la primera vegada que un
firmac demostra que és capag de
reduir 'amiloide cerebral pato-
logica i a més oferir una millora
cognitiva”; destaca Alberto Lleo,
cap de la Unitat de Memoria de
P'hospital de Sant Pau, que ad-
verteix que els resultats cognitius
s'’han d'interpretar com a pre-
liminars.

Lalzheimer causa
danys al cervell
a gran escala

Materia grisa

Matéria blanca

La nova investigacid reforca

la hipotesi amiloide
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-TENDENCIES

UN PROBLEMA
GLOBAL DE
SALUT PUBLICA

Cost econbmic

El cost econdmic global de la deméncia
ascendeix a un 1% del producte interior
brut mundial, segons un calcul de I'OMS

Més casos en el futur
L'OMS estima que el nombre de
persones amb deméncia augmentara
dels 47 milions actuals a 75 milions

Primera causa de deméncia
Dos de cada tres casos de de-
méncia es deuen a I'alzheimer;
la segona causa sén els ictus

30 milions de casos
Entre 29133 milions

de persones viuen

amb alzheimer al mén,

segons I"OMS

Notable reduccié de la mida
del cortex (seu del raonament
ila conscigncia)

Ll farmac s’ha assajat al llarg
d'un any en pacients diagnos-
ticats d’alzheimer amb deterio-
rament cognitiu lleu o demeéncia
lleu. En tots ells, s’ha confirmat
amb un esciner cerebral la
preséncia de plaques d’amiloide.
Els participants s’han dividit en
quatre grups que han rebut dosis
diferents d’aducanumab mit-

©12030i 135 milions el 2050

Un model d'atencid en auge ensenya els
cuidadors a connectar amb el malalt tal com esta

 Buitsde

\ jangant una injeccié mensualiun
i cinqué grup que ha rebut pla- arau eS e I I S
i cebo. 9
Els resultats mostren que com
¥ més gran és la dosi del farmac ®
4 més es redueix la quantitat de be- 9
% ta-amiloide nociva en el cervell. e I I lOClO I I S
: Aquest efecte comenca a ser visi-
i ble a I'escaner sis mesos després :
g d'iniciar el tractament i s'amplifi-
K ca en els mesos segiients fins al ANAMACPHERSON terpretar-ho d’'una altra manera:
i punt que, en acabar I'estudi, amb Barcelona potser esta buscant alguna cosa.
Augment de la mida prou feines quedaven plagues Si Pacompanyem és possible que
dels ventricles d’amiloide en els pacients que es que tinc aixo janin-  sesentiagust,reconegut, identifi-
van rebre les dosis més altes. “Un giino em parlade fut-  cat,iestarAmillor. Nosaltres tam-
| bol”, es gueixava un bé.Estractademillorarlaqualitat
A OPTIMISME home amb alzheimer de vida d’aguella etapa diferent”,
i % ’ s incipient. Sempre li havia agra-  explicaElena Ferndndez.

s lamillor noticia que dat. Molt. Perd els seus amics ja  Als ulls del cuidador, del fami-
| hemtinguten 25 anys" no sabien com adrecar-se a ell: liar, totésdeterioramentipérdua.
| 2 “Nosabendequeparlarambmi”.  “Aquest acompanyament col'lo-

enalzheimer, declara Aixi que aquella passié comuna cant-se al seu nivell és una opor-
un investig}ldor del futbol havia desaparegutdela  tunitatde tornar arelacionar-se”.

sevavida. Es unacosaqueels pas-
saa moltes persones amb alzhei-

POBLACIO DIARA mer, perqué perals seus familiars - A TEspanya viuen unes
Els resultats positius i amics probablement s'ha con- 600.000 per:
‘han observat vertit en un desconegut i ja no . p_EI S0nes
s a_n aten saben com connectar-hi, de qué amb a]zhe]n‘[er
p’ElClEl]tS amb paﬂﬁna un model d’acompanya- i el 80% esta a curec
Presenta un S].lllptOI‘l‘lES lleus ment a les persones amb demeén- de familiars
encongiment ciaque, encaraquenoésnou, s'es-
global efecte d’aquesta magnitud [sobre tA estenent com una formula in-
I'amiloide] no té precedents”, va novadora de millorar la qualitat Enunasessié ambun grup de pa-
declarar a la roda de premsa Ro- devidade malaltsicuidadorsque cientsifamiliarsesrememoraven
ger Nitsch, investigador de la pretén precisament que els que les relacions personals. Ies vare-
Universitat de Zuric (Suissa) i co- s'ocupen de Pafectat —cuidadors, presentar un casament. “Un se-
Reduccié de la mida autor de l'estudi. parelles, familiars implicats—ini-  nyor que no deia mai res es va ai-
del'hipocamp Aix{ mateix, com més gran és la cifn una relacié nova amb ell ba-  xecar en sentir la marxa nupcial,
(clau en la membria) dosi del farmac, més es frena el sadaenaquellanovarealitat. "In-  va agafar el ram de flors, I'hi va
deteriorament cognitiu dels pa- tentem deixar de lluitar contrala  lliurar alasevadonaicuidadorai
cients, Aquest efecte comenga a malaltia i donar-li en canvi un li va fer un petd. Sense paraules,
manifestar-se un any després sentitalavida d’aquella persona, perdsabiaqué voliadir-l".
d’iniciar-se el tractament. “Si que potser ja no parli ni llegeixi, A aquesta manera d’acompa-
—Es takufa qua passen al voltant de vint anys entre les pri acumida les de aquests resultats es confirmen, perdenlaqual romanenlesemo-  nyarelsque tenen alzheimer “ens
| proteina beta-amiloide i Vapatitld dels primers simplomes de la malaitia indicaria que l'alzheimer es pot cions, els desitjos. Si els altves hi  falta evidéncia cientifica, hi ha
tractar quan ja s’ha iniciat la fase connecten, sera una manera de  molt poes estudis i no tenim ma-
3, Les fibril les 4, Perraons quees 5. Les connexions 6. . dedeméncia, la qual cosa suposa- tornar-los la seva identitat”, ex- nera de demostrar que aix0 fun-
Lp!aques_ de desconcixen, enlre neurones defxen  Lacumuladis 3 1y avenc conceptual relle- plica la psicologa Elena Ferndn-  ciona, peré amb la limitacio que
eta-amiloide aguest procés porta  de ser funcionals i les de danys en vant” 21z Alb Lled d bre dalbhalmen Catas 1 b RS e
provoguen reaccions  a aumulations neurones alectades el cervell ant, assenyala Alberto Lleo. ez, membre d'Alzheimer Cata-  suposa la mera observacio tenim
inflamatori fes de la poden mori, la qual poria al declivi La companyia Biogen ja ha ini- lunya, una fundacio formada per  la certesa d’alleujar tensions, mi-
nocives al cervell proleina tau cosa exacerba les cognitivi la ciat dos assajos clinics interna- professionals que promouaques-  llorar la qualitat de vida i contri-
| reaccions nocives perdua cionals, anomenats Engage i buir a trencar I'estigma de la de-
20 3nys d'inflamacio d'aulonomia  Emerge, per confirmar els efectes AT méneia”,
. A de l'aducz;mtm:lb. Els assajos cli- Latécnicaesbasaa Ag‘.lspanya e;so %alcula que hiha
L nics, en els quals participen tant e actualment .000 persones
ek W ) Phospital Clinic com el de Sant ObSEI'VE'Il 1mte1'p!retar an:lb alzheimer o una altra de-
- @ 3 B 7 Pali, estan actéuaimiant en_fa.z]e'r de qué satisfa el pacwnt nruancia‘:,t i Ellc 80‘]’]& s0n :; fiafia a
6y reclutament de voluntaris d'en- DI . carrec d’un familiar que li dedica
m?a‘;:gﬁma '-:mle‘rn:tau tre 50 i 85 anys que han de tenir 1a1xo a__;uda at(“: nar una mitjana de 15 hores diaries,
diagnostic  d’alzheimer amb a ]‘elacu)nar-s’[n Un estudi dut a terme per laFun-

Primers
simptomes

Danys
massius

Hi ha farmats en desenvolupament
contra la proteina tau per atacar
el procés de I'alzheimer en aquesta
fase, quan ja provota simptomes
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stmptomes lleus. Els voluntaris
rebran  injeccions mensuals
d’aducanumab o placebo al llarg
d’un any i mig. La presentacio
dels resultats finals dels dos estu-
dis esta prevista per al 2022,

Biogen ha optat per realitzar
dos assajos i no un de sol perqué
“yolem assegurar-nos que, si el
farmac funciona, sera aprovat”,
informa Alfred Sandrock, que
també és vicepresident de la
companyia, “Hem tingut reuni-
ons amb reguladors de tot el mén
per estar segurs que l'aducanu-
mab estara a 'abast dels pacients
si els resultats son positius”.e

tes noves maneres de relacionar-
se amb lamalaltia.

“Noli doni llibres, jano llegeix,
liagradavamolt perojanopot. No
val lapena”. Es un comentari fre-
qiient entre els fills de malalts.
“Perd potser quel'objecte, aquest
que tantes vegades el va fer gau-
dir, lidoni satisfaccid ensimateix,
encara que no l'obri, Cal provar,
observar”, explicala psicologa. El
mateix passa amb el deambular,
“Solem pensar que la seva de-
menciael faanard’un costatal’al-
tre sense saber on va. Pero cal in-

dacié Maragall i 'Obra Social La
Caixa demostrava fa uns mesos
quelaterapiade grup acuidadors
va millorar significativament
I'Anim i la salut dels qui s'ocupen
full time d’aquests pacients.

“Entrealtresexerciciselsense-
nyem a passar 10 minuts parlant
d'una altra cosa que no sigui la
malaltiai el seus malalts”, explica
laneuropsicologa Anna Brugulat,
de la Fundacio Maragall. En el
grup van aprendre a mirar-se uns
minuts, a descobrir si tenen al
voltant algli que pot ajudar-los, a
tenirconsciéncia deles seves pro-
pies necessitats.e




