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·NEUROLOGÍA

UNA MALA CONEXIÓN
ENTRE EL APARATO
DIGESTIVO Y EL CEREBRO
DAÑA LA MEMORIA
ESTUDIO. Investigadores creen haber descifrado por qué entre
personas de la misma edad unas presentan mayor
deterioro que otras.

1 deterioro de la memo-

Eria puede comenzar enel aparato digestivo. Así
lo constata un experimento
con ratones, en el que los in-
vestigadores comprobaron
que la inflamación gastrointes-
tinal y los cambios que conlle-
va son un factor directo del da-

ño cognitivo.
La revista Nature recoge un

estudio elaborado por un equi-

po internacional de investiga-
dores de centros estadouni-
denses y europeos, que podría
explicar, en parte, por qué en-

tre personas de la misma edad
unas presentan más deterioro
de la memoria que otras.

El descubrimiento detecta
un camino en tres hitos hacia la

pérdida de memoria. El primer
cambio comienza con el enve-
jecimiento gastrointestinal y
las alteraciones microbianas y
metabólicas que se producen a
continuación.

Las células mieloides del in-
testino detectan estos cambios

y su respuesta inflamatoria
perjudica la conexión entre el
intestino y el cerebro a través

del nervio vago.
La buena noticia: los investi-

gadores comprobaron en rato-

nes que si restauran la actividad
del nervio vago, también lograr
recuperar la función de la me-

moria de un animal viejo a la de
un animal joven, lo que abre
prometedoras expectativas pa-
ra desarrollar tratamientos.

La estimulación del nervio
vago en humanos, de hecho, ya
está aprobada en muchos paí-
ses para tratar síntomas de en-

fermedades como la epilepsia.
"Nuestra esperanza es que,

en última instancia, estos ha-
llazgos puedan trasladarse a la
clínica para combatir el deterio-

ro cognitivo relacionado con la
edad en las personas", afirma
uno de los autores, Christoph
Thaiss, del Instituto de Investi-

gación Arc de California.

EXPERIMENTO
Para comprobar su teoría de
que la microbiota intestinal in-
fluye en el envejecimiento ce-
rebral, los investigadores aloja-

ron a ratones jóvenes (de 2 me-

ses) junto con ratones viejos
(de 18 meses).

Al vivir (y defecar) juntos,
los ratones jóvenes quedaron
expuestos a la microbiota in-
testinal de los ratones viejos y
viceversa.

Tras pasar un mes juntos,
los investigadores examinaron

la composición de los micro-
biomas de los animales viejos y
jóvenes. Descubrieron que el
hecho de compartir el espacio
hizo que los microbiomas de
los jóvenes se parecieran más a

los de los animales más viejos.
Cuando compararon la ca-

pacidad de los ratones para re-

conocer un objeto nuevo o en-

contrar la salida de un laberin-
to, los jóvenes con microbio-
mas viejos obtuvieron malos re-
sultados en estas pruebas, al
igual que sus homólogos viejos.

Sin embargo, al recuperar
su microbioma mediante anti-
bióticos se invirtió el efecto, lo

que permitió a los ratones re-
cuperar los niveles juveniles de
función cognitiva.

UNA BACTERIA CLAVE
Por su parte, los ratones libres

de gérmenes mostraban un de-
terioro cognitivo más lento con
la edad, en comparación con
los ratones normales con mi-
crobiomas típicos del envejeci-
miento, lo que respalda la exis-

tencia de algún componente
del microbioma envejecido
que impulsa el proceso de pér-
dida de memoria.

Los autores creen que ese
componente es la bacteria 'Pa-
rabacteroides goldsteinii'. Su
producción aumenta con la
edad, y crea una inflamación
que desactiva las funciones del

nervio vago y contribuye al de-
terioro cognitivo.

Si colonizaban los intesti-
nos de ratones jóvenes con es-

ta especie bacteriana éstos per-

dían capacidades en las tareas
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GRÁFICO EXPLICANDO LA CONEXIÓN ENTRE EL CEREBRO Y EL APARATO DIGESTIVO A TRAVÉS DEL NERVIO VAGO.

de reconocimiento de objetos
y escape del laberinto.

Sin embargo, cuando trata-
ron a los ratones viejos con una

molécula que activa el nervio
vago, el rendimiento cognitivo
de los animales era indistingui-
ble del de los animales jóvenes.

"Nuestro trabajo demues-
tra que la correcta señalización

del intestino al cerebro, a tra-
vés del nervio vago, protege a
los ratones contra el deterioro

cognitivo relacionado con la
edad", subrayan los autores.

La razón de que estos dos

órganos están tan conectados
es que el tracto gastrointestinal

fue el primer sistema que evo-
lucionó durante la historia evo-

lutiva, por lo que la evolución
de los procesos cognitivos en el
cerebro habría sido moldeada
por las señales del intestino. C3

IDENTIFICAN LA PROTEÍNA QUE PERMITE AL
CEREBRO RETENER INFORMACIÓN A CORTO PLAZO

n estudio liderado por el

Uinvestigador del Institutde Neurociències de la
Universidad de Barcelona Fran-
cisco José López identificó la

proteína Munc13-1 como el me-
canismo molecular que, activa-

do por el calcio, permite al ce-
rebro retener información tem-
poralmente.

Publicada en Cell Reports,
la investigación destaca el pa-
pel determinante de la proteína

en la función cerebral saluda-

ble y su relevancia clínica en
trastornos del neurodesarrollo.

Munc13-1 actúa preparan-
do las vesículas sinápticas -las

estructuras que transportan
los mensajes entre neuronas-

para que puedan liberar neu-

rotransmisores con mayor efi-
ciencia durante momentos de
alta actividad cerebral, fortale-

ciendo así temporalmente las
conexiones entre neuronas.

El equipo, en colaboración
con el Instituto Max Planck de

Alemania, modificó ratones ge-
néticamente para que la proteí-
na no pudiera detectar correc-

tamente las señales de calcio.

Los investigadores midie-
ron las respuestas sinápticas en

el hipocampo durante patro-
nes de estimulación que imitan
la actividad neuronal real y los
resultados mostraron que, sin

esta regulación, las sinapsis
perdían su capacidad de refor-
zarse temporalmente.

"Cuando Munc13-1 no podía
detectar adecuadamente las se-

ñales de calcio, las sinapsis per-
dían gran parte de su capaci-
dad para fortalecerse temporal-

mente durante la actividad re-

petida·, explica López.
Así, los ratones afectados

volvían repetidamente a bus-
car comida en lugares donde
ya la habían recogido, un com-
portamiento típico del deterio-

ro de la memoria de trabajo.Co3
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