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I dolor és una de les dolences més

comunes i freqiients. Es excep-

cional la persona que mai al llarg

de la seva vida no I’ha patit, ja si-
gui a causa d’un problema dental,
d’un refredat, d’una intervencié qui-
rirgica, d’una topada o de qualsevol
de la infinitat de situacions que el pro-
voquen. De la mateixa manera, els
productes farmacologics produits per
combatre’l sén molt coneguts i for-
men part de la llista dels medicaments
més venuts a tot el Planeta. Tot 1 aix0,
I’arsenal terap&utic encara és limitat, i
els cientifics i les indtstries del sector
no es cansen de cercar nous analgésics
més eficacgos i especifics que no gene-
rin efectes secundaris, com ara els
problemes gastrointestinals i les nau-
sees, que si apareixen, per exemple,
amb 1’administracié d’antiinflamato-
ris no esteroidals (coneguts com Al-
NE) o de derivats dels opiacis.

En aquest context, un equip multi-
disciplinari en qué han participat in-
vestigadors del Centre de Biologia
Molecular i Cel‘lular de 1a Universitat
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Noves armes
contra el dolor

El IX Premi d’'Investigacié Fundacié Antonio
Esteve ha estat per una recerca d’investigadors
de la Universitat de Valéncia, la Universitat
Miguel Hernandez d’Elx i I'Institut d’Investigacions
Quimiques i Ambientals (CSIC). L'equip ha
aconseguit, mitjancant un procés de quimica
combinatoria, un nou analgésic que servira

per calmar el dolor inflamatori agut i cronic.

Quimiques i Ambientals del CSIC de
Barcelona i del Departament de Bio-
quimica i Biologia Molecular de la

Miguel Herndndez d’Alacant, de
I’Institut de Neurociéncies del mateix
centre, de D'Institut d’Investigacions



Universitat de Valéncia ha obert una
prometedora via per al desenvolupa-
ment d’una nova familia d’analgésics.
Els experts han identificat dues molé-
cules —batejades amb els noms de
DD161515 i DD191515— que inhibei-
xen de manera molt selectiva 1’activi-
tat del receptor neuronal VR1. El VR1
es troba a les terminals nervioses sen-
sorials i contribueix a la percepcié del
dolor en preséncia d’estimuls térmics
i qufmics. “Es un receptor que esta
implicat en la patologia del dolor in-
flamatori agut i cronic, com el produit
per la calor o per substancies quimi-
ques irritants com la capsaicina, una
substancia present, entre d’altres, al
bitxo”, explica Enric Pérez-Payd, de
la Universitat de Valéncia i un dels
responsables del treball. A més de de-
mostrar una elevada activitat analge-
sica contra el dolor, una altra propietat
important de la DDI161515 i la
DD191515 és que no afecta la sensi-
bilitat a les respostes tactils, “per tant,
no tenen activitat anestesica, cosa que
les fa especialment adequades per a
’aplicaci6 transdérmica”, afegeix Pé-
rez-Paya.

La descoberta de les molécules inhibi-
dores ha de portar al desenvolupament
de nous farmacs més especifics amb
aplicaci6 en totes les patologies en que
el dolor tingui un component inflamato-
ri, com s6n els processos oncoldgics o
la diabetis. El treball, titulat Atenuacic
de la nocicepcio i hiperalgésia térmi-
ques mitjancant inhibidors del receptor
VRI, que va ser publicat a la revista
cientffica Proceedings of the National
Academy of Sciences, ha rebut recent-
ment el IX Premi d’Investigacié de la
Fundaci6é Antonio Esteve.

Quimica combinatédria. Com s’a-
consegueix trobar al laboratori una
nova molecula que tingui unes propie-
tats i activitats que puguin ser 1itils per
a la salut humana? En aquest camp,
una de les eines més prometedores i
amb la qual treballa aquest grup de
cientifics és la quimica combinatoria.
Aquesta metodologia utilitza molécu-
les amb una activitat bioldgica cone-
guda com a “esquelet”, al qual es mo-
difiquen diferents elements per cons-
truir nous farmacs més eficagos. A
partir d’una estructura basica —el que
seria la carrosseria d’un cotxe— se sin-

tetitzen milers de productes semblants
perd amb petites variacions i s’analit-
za la possible activitat farmacologica
—com si a cada cotxe 1’equipament fos
diferent i s’analitzés quin s’adapta mi-
llor a les nostres necessitats—. “La qui-
mica combinatdria és una tecnica de
sintesi que permet analitzar al labora-
tori milers de molecules i rescatar-ne
les que poden tenir un interés farma-
cologic”, explica Pérez-Payd. En
aquesta cerca de medicaments mi-
llors, I’estadistica diu que només una
de cada 20.000 molécules trobades
mitjangant quimica combinatoria s’a-
cabara convertint en el principi actiu
d’un farmac. Aixi doncs, cal un treball
complex, potents eines informatiques
i sofisticats aparells de laboratori per
crear una gran quantitat de molecules.
En el cas dels nous analgésics, la
identificacid va ser possible després
de provar un total de 10.640 compos-
tos quimics de la quimioteca combi-
natoria dissenyada a 1’Institut d’In-
vestigacions Quimiques i Ambientals
de Barcelona-CSIC.

El mateix equip d’experts ja ha obtin-
gut resultats d’interés en la identificacié
de molécules candidates a farmacs en
processos relacionats amb la transmis-
si6 sinaptica i de peptids que redueixen
la simptomatologia de malalties espas-
modiques. Aixi mateix, treballen per
trobar, mitjancant el mateix metode,
molécules moduladores de 1’apoptosi o
mort cellular programada. L’apoptosi
es presenta de manera natural en els
processos bioldgics vitals, perd es pot
donar de manera andmala en algunes
malalties, com ara les neurodegenerati-
ves o alguns tipus de cancer. Entre els
reguladors de la mort cel-lular hi ha pro-
teines de la familia Bcl-2 que, segons
els senyals que reben, inhibeixen o acti-
ven el procés. El treball dels experts
congisteix a utilitzar les potents eines de
la quimica combinatoria per sintetitzar i
provar moduladors de 1’apoptosi en
aquesta familia de proteines per estudiar
com actua cadascun d’ells. De la matei-
Xa manera, un altre avang ha aparegut
en el camp de la cirurgia cosmeética, on
s’ha aconseguit dissenyar farmacs que
s’han mostrat itils contra les arrugues
facials, també després d’examinar en el
laboratori milers de compostos quimics.

Anna Ferrer

Breus

LAutonoma ajuda a millorar
el risc de terratremol greu

El temps que passa entre un terratre-
mol i el segiient depen del temps que
ha passat entre terratrémols ante-
riors, segons una recerca d’Alvaro
Corral, fisic de la Universitat Auto-
noma de Barcelona, publicada per
Physical Review Letters. Aquesta
conclusié €s fruit de 1’estadistica i no
és determinista —‘no permet esbrinar
quan sera el proper terratremol”, se-
gons Corral- perd “si que que pot
ajudar a millorar les estimacions de
risc”.

El fet €s que, si es fa una analisi de
les tremolors de terra en una zona
concreta al llarg d’un periode dete-
minat, es veu que els terratrémols es-
tan agrupats. Si el periode analitzat
és més llarg, també es detecta que els
terratrémols estan agrupats en nuclis
més grans.

Un escull de coral d’'1,5
milions d’anys, sense meta

La hipotesi que les formacions co-
ral-lines apareixen alla on hi ha gas
meta provinent del fons oceanic no
és encertada. El gedleg de 1a Univer-
sitat de Barcelona Ben de Mol ha
participat en la perforacié i analisi
d’un escull coral'li en aigiies fredes,
al costat d’Irlanda (“una estructura
que s’ha format durant 1,5 milions
d’anys”), on no hi ha traces de gas
meta. De Mol té la hipotesi que 1’a-
paricié d’esculls coral'lins tindria a
veure amb una serie de factors am-
bientals molt diversos que es donen
igualment en zones tropicals i en zo-
nes d’aigiies fredes on surten coralls,
i on sempre es troben corrents ma-
rins, transport de nutrients i erosié.
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