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MANUEL ANSEDE, Madrid
El video es impactante. Un gusa-
no que comparte el 40% de sus
genes con el ser humano se mue-
ve de izquierda a derecha. De re-
pente, pega un giro brusco sin
causa aparente y da media vuel-
ta. La escena se produce en un
laboratorio del Instituto Salk en
La Jolla (EE UU) y el gusano no
es un bicho normal. Ha sido mo-
dificado genéticamente para que
algunas células de su sistema ner-
vioso se activen con ultrasoni-
dos, ondas sonoras impercepti-
bles para el oido humano. El gu-
sano es una marioneta y los hilos
son sonidos inaudibles. El titirite-
ro es el neurobiblogo Sreekanth
Chalasani.

Con estos mimbres, un escri-
tor de ciencia ficcion necesita po-
co mads para armar una historia
de zombis humanos movidos por
ultrasonidos, pero tendra que
echarle mucha imaginacion. La
nueva técnica, bautizada sono-
genética, de momento solo se ha
probado en gusanos de la especie
Caenorhabditis elegans, unas cria-
turas de un milimetro muy utili-
zadas por la comunidad cientifi-
ca para estudiar enfermedades
como el alzhéimer y la obesidad.

La sonogenética es una técni-
ca similar a la méas veterana opto-
genética, en la que se instalan ge-
nes de algas sensibles a la luz a
bordo de virus inofensivos para
que infecten a animales, en un
proceso conocido como terapia
génica. El nuevo material genéti-
co, una vez en las neuronas ani-
males, produce proteinas que fun-
cionan como un interruptor de
las células, apagandolas y encen-
diéndolas en funcién de rafagas
de luz laser emitidas por los cien-
tificos. Con la optogenética ya se
ha logrado controlar el comporta-
miento de monos y es muy utiliza-
da para averiguar la funcién de
células concretas.

“Si utilizamos terapia génica 'y
un virus terapéutico [como en la
optogenética], podriamos hacer
que determinadas neuronas hu-
manas fueran temporalmente
sensibles a sefiales de ultrasoni-
do para ciertos tratamientos neu-
rolégicos”, imagina Chalasani.
“Tenemos que trabajar mucho
mas antes de que podamos utili-
zar este método para una terapia

Una nueva técnica, la sonogenética, emplea
con €xito ultrasonidos para apagar y encender neuronas
concretas de un gusano de laboratorio

Un animal teledirigido
con ondas sonoras

Un gusano de la especie C. elegans visto con un microscopio electrénico de barrido. / c. MARKS Y D. H. H. HALL

Los autores ven un
posible tratamiento
contra el parkinson
en seres humanos

El método requiere
la insercion de
material genético
mediante virus

en humanos, pero somos optimis-
tas”, sostiene. Chalasani cree que
la sonogenética podria emplear-
se en el futuro como técnica con-
tra el parkinson en sustitucién de
la actual estimulacién cerebral
profunda, un tratamiento que re-
quiere implantar un electrodo
dentro del craneo de un paciente
para estimular con electricidad
zonas especificas de su cerebro.
El equipo de Chalasani detec-
té en la membrana de algunas
células una proteina sensible a
los ultrasonidos. Luego modifico
genéticamente a los gusanos pa-
ra que algunas de sus neuronas
incluyeran este interruptor natu-
ral de encendido y apagado. “Aho-

ra tenemos que demostrar que
esta técnica funciona en otros ani-
males, como los ratones”, admite
el neurobidlogo.

Chalasani, que acaba de publi-
car su estudio en la revista cienti-
fica Nature Communications,
cree que la sonogenética puede
sustituir a la optogenética, inven-
tada en 2004 en la Universidad
de Stanford (EE UU) y todavia sin
aterrizar en los hospitales. “La op-
togenética funciona bien, pero pa-
ra llegar a células o tejidos pro-
fundos necesitas una operacién
quirtrgica para insertar fibra 6p-
tica”, argumenta el investigador.
Este método se hizo famoso por
los videos del neurocientifico

Karl Deisseroth, en los que mos-
traba a ratones teledirigidos me-
diante una luz en su craneo. La
sonogenética, defiende Chalas-
ani, no requiere cirugia invasiva,
ya que los ultrasonidos viajan sin
problemas por el cerebro y otros
tejidos.

“La sonogenética esta bien co-
mo principio, pero no es una revo-
lucién”, opina Luis de Lecea, un
espaiiol profesor de Psiquiatria
en la Universidad de Stanford. En
su laboratorio, pegado al de Deis-
seroth, utiliza la optogenética en
ratones para estudiar los circui-
tos cerebrales implicados en la
drogadiccién, el suefioy el estrés.
De Lecea recuerda que se estan
ultimando alternativas que no re-
quieren cirugia, gracias a protei-
nas mas sensibles a la luz que se
activan con luz infrarroja, capaz
de recorrer el craneo sin abrirlo.
“En cinco afios se aprobara la op-
togenética para sustituir a la esti-
mulacion cerebral profunda con-
tra el parkinson”, aventura.

Una mueva técnica
“El trabajo es muy interesante.
Como es una técnica nueva, pue-
de tener ventajas inicas o inespe-
radas y hay que explorarlas”, valo-
ra Pau Gorostiza, profesor ligado
a la fundaci6én ICREA en el Insti-
tuto de Bioingenieria de Catalu-
fia. Gorostiza es uno de los pa-
dres de la optofarmacologia, una
técnica que desarrolla farmacos
sensibles a la luz. En julio, el mé-
todo se empled con éxito en la
Universidad de Miunich (Alema-
nia) para activar con luz azul far-
macos contra el cancer solo alli
donde se necesitan, un logro que
promete reducir los efectos se-
cundarios de la quimioterapia.
Gorostiza insiste en que la des-
ventaja de la optogenética no es
la dificultad de iluminar tejidos
profundos, sino la necesidad de
recurrir a la terapia génica, la in-
sercion de material genético en
las células. Este problema es co-
mun a optogenética y a sonogené-
tica y puede “acarrear respuestas
inmunoldgicas”, advierte. “Si pue-
do hacer un poco de propaganda,
los farmacos regulados con luz
no tienen la limitacion genética,
pero si la derivada de la ilumina-
cién”, expone.




