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NEUROLOGIA ACTUA DIRECTAMENTE EN LA TRANSMISION NEURONAL
y oy ®
La proteina prionica
oge
neuronal equilibra el SNC

-> La ausencia o exceso de la proteina prionica celular alteran notablemente
el equilibrio en la transmision neuronal del sistema nervioso central, se-
gun una investigacion espanola gue se publica en PLoS ONE,

B Redaccion

La participacién de la pro-
teina priénica celular (PrPc)
es fundamental para mante-
ner el equilibrio en la trans-
misién neuronal en el siste-
ma nervioso central. Este
descubrimiento ha sido po-
sible al comprobar, por pri-
mera vez, que tanto su au-
sencia como su exceso alte-
ran notablemente este equi-
librio. En ambos casos, el
umbral de excitabilidad del
sistema nervioso central se
altera llegando a niveles que
pueden conducir a la gene-
racién de crisis epilépticas,
un descubrimiento que per-
mitird profundizar en el co-
nocimiento basico de la epi-
lepsia.

El trabajo, que se publica
en PLoS ONE, ha sido reali-
zado por investigadores del
Instituto de Bioingenieria
de Catalufia (IBEC) y la
Universidad de Barcelona

(UB), encabezados por José
Antonio Del Rio, con la co-
laboraci6n de cientificos de
la Universidad Pablo de Ola-
vide, de Sevilla, y el Institu-
to Nacional de Investigacién
y Tecnologia Agraria y Ali-
mentaria.

El equilibrio en la trans-
misién neuronal se produce
por una ponderacién entre
los mecanismos que excitan
las neuronas del sistema
nervioso central y los que
las inhiben. En el estudio se
comprobd en animales de
experimentaciéon que cuan-
do no aparece PrPc se alte-
ran los mecanismos excita-
torios y se pueden producir
crisis epilépticas.

Ya que en el estado natu-
ral la proteina se encuentra
en las concentraciones ade-
cuadas, se esperaba una ma-
yor proteccién ante las crisis
epilépticas en presencia de
una mayor cantidad de

Se vincula la
susceptibilidad inducida
por la alteracion de
PrPc con la expresién
génica de receptores
de neurotransmisores
en la corteza cerebral

PrPc. Pero el estudio mostré
lo contrario. Ante un exceso
de proteina, el sistema ner-
vioso central incrementa su
nivel de excitabilidad inclu-
so mas que en ausencia de
PrPc, debido a que se alte-
ran tanto los mecanismos
excitadores como los inhibi-
dores. .

Estas alteraciones elevan
altn més la susceptibilidad
de sufrir crisis epilépticas
graves. Los resultados per-
miten concluir que la pro-
teina, en su justa concentra-
cién, es fundamental para
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mantener la homeostasis o
equilibrio de la neurotrans-
misién en el sistema nervio-
so central.

Los investigadores del
IBEC, entre los que también
estd Alejandra Rangel, y de
la UB que participaron en el
estudio estan desarrollando
un proyecto para caracteri-
zar las posibles diferencias

en la expresién y modifica-

cién de la proteina priénica
celular en pacientes epilép-
ticos. Por parte de la Pablo
Olavide, José Maria Delga-
do-Garcia y Agnés Gruart
estdn entre los autores.

Regulacion génica

El trabajo también correla-
ciona la susceptibilidad dife-
rencial inducida por la alte-
racién de los niveles de PrPc
con la expresién génica de
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los receptores de neuro-
transmisores excitadores e
inhibidores en la corteza ce-
rebral.

Se ha identificado un con-
junto de 129 genes corregu-
lados en la ausencia y sobre-
expresién de la proteina en
el cerebro de los animales
de experimentacién. El es-
tudio de las vias candnicas
asociadas a estos genes co-
rregulados permiti6 deter-
minar por primera vez que
tanto la ausencia como la
sobreexpresién de la PrPc

afecta a los niveles de expre-

sién de receptores de gluta-
mato (AMPA-kainato, neu-
rotransmisor excitador) y
del GABA (neurotransmisor
inhibidor). Los efectos de la
regulacién diferencial fue-
ron corroborados con técni-
cas electrofisiolégicas.
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