Doce articulos para recordar

Twelve Articles to Remember

Entre la miriada de articulos cientificos publicados en los ultimos meses, la Redaccion ha
escogido los doce que siguen. No "estdn todos los que son”, imprudente seria pretenderlo, pero
los aqui recogidos poseen un rasgo de sencillez, calidad, originalidad o sorpresa por el que
quizd merezcan quedar en la memoria del amable lector.

1 Bostanci A. A devil of a disease. Science. 2005; 307: 1035.

El Diablo de Tasmania habitualmente es un timido carrofiero que solo se muestra
agresvo a la hora de comer y durante la época de apareamiento, momentos en los que son
frecuentes los combates a mordiscos con sus congéneres. En los ultimos diez afos su pobla-
cion ha disminuido entre un tercio y la mitad por un cancer cutaneo de la cara, transmiti-
do por el contacto directo de las cabezas durante las peleas. El autor de este articulo, de
Exeter (GB), describe que hasta el momento no se ha podido demostrar la presencia de nin-
gun virus oncogénico en las células tumorales Dado que es necesario el contacto directo
parasu transmision, seria suficiente apartar a los afectados para controlar la enfermedad;
pero, si el responsable fuera un virus eso no bastaria, ya que podria haber animales asinto-
maticos que actuaran como reservorio. Esperemos que los recursos dedicados al estudio de
este tumor eviten que el Diablo siga el mismo destino que el Tigre de Tasmania, extingui-
do ya hace afos.

2 Schankin CJ, Bimbaun T, Linn J, Briining R, Kretzschmar HA, Stranber A, et al. A fatal
encephalitis. Lancet. 2005; 365: 358.

En mayo de 2004 ingreso en el Hospital de la Universidad de Munich un paciente de 51 afios
por un cuadro de confusion aguda. Trabajaba como ingeniero y habia regresado de la India
cuatro semanas antes. A pesar de las medidas terapéuticas, el dafio cerebral progreso y falle-
Cio a las tres semanas del ingreso sin haber podido llegar a un diagnostico etioldgico en vida
del enfermo. La autopsia demostro lesiones encefalicas propias de rabia. La investigacion epi-
demioldgica permitio saber que unos cachorros de perro con los que el paciente habia estado
en contacto en la India, y que probablemente le habian lamido las manos, habian muerto poco
después de su marcha. Conviene recordar que la rabia causa cada aflo mas de 30.000 muertes
en aquel pais y que una vez iniciados los sintomas neuroldgicos no existe tratamiento posible.
El mundo cada dia se hace mas pequefio y hemos de permanecer atentos a enfermedades que
no estan tan lejos como parece.
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2 Wittstein IS, Thieman DR, Lima JAC, Baughman KL, Schulman SP. Gerstenblith G, et al.
Neurohumoral features of myocardial stunning due to sudden emotional stress.
N Engl J Med. 2005, 352: 539-48.
¢Una emocion intensa y subita puede provocar una miocardiopatia aguda? La respuesta es si.
Los autores de este articulo, de la Facultad de Medicina de la Universidad Jonhs Hopkins
(Baltimore) y del Brigham and Women's Hospital (Boston), comunican una serie de 19 pacien-
tes (18 mujeres) en los que comprobaron como situaciones de intensa carga emocional (muer-
te de familiar, accidente de coche, discusion acalorada, comparecencia en el juzgado, asalto a
mano armada o hablar en publico) produjeron cuadros de angina de pecho, edema pulmonar
o choque cardiogénico. No hallaron lesiones coronarias significativas en ningun caso, pero si
alteraciones en la contractilidad miocardica en la ecografia y signos de inflamacion aguda en
la biopsia endomiocardica. Ademas, todos ellos tenian tasas muy elevadas de catecolaminas
en plasma, lo que sugiere que la etiopatogenia de este cuadro reside en una estimulacion sim-
patica exagerada. En la medida de lo posible, tengamos cuidado con las emociones.

4 Kenward B, Weir AAS, Rutz Cy Kacelnik A. Tool manufacture by naive juvenile
crows. Nature. 2005; 433: 121.

Los autores de esta pdgina, del Departamento de Zoologia de la Universidad de Oxford, descri-
ben la habilidad de los cuervos de Nueva Caledonia para fabricar herramientas con las que con-
seguir comida. Estas aves, con rapidos movimientos de su pico, cortan y arrancan fragmentos
de ramas que convierten en alargaderas para alcanzar alimentos escondidos en agujeros o grie-
tas. Ademads, son capaces de observar con atencion y aprender en cierta medida las manuali-
dades que hacen las personas. Pero, lo mas curioso es que los muy jovenes, que no han sido
ensefados ni han estado en contacto con cuervos adultos, también poseen tal capacidad. Es
decir, esa habilidad no seria solo una adquisicion “social”, sino que obedeceria a una predispo-
sicion heredada. Apuntan que el cuervo, y no solo el de Nueva Caledonia, puede ser un exce-
lente modelo para investigar la interaccion entre rasgos heredados y el aprendizaje, asi como
para comprender como nacio la cultura entre nosotros. Genes y entorno, una vez mas.

s Streppel MT, Arends LR, Van't Veer P, Grobbee DE y Geleijnse JM. Dietary fiber and
blood pressure. Arch Intern Med. 2005; 165: 150-6.
La cantidad de fibra alimentaria que por término medio ingerimos en los paises occidentales
(unos 15 gramos diarios) es aproximadamente la mitad de la recomendada (entre 25y 30 gra-
mos al dia). Aunque varios estudios previos ya habian sugerido un efecto beneficioso de los
alimentos con fibra sobre la tension arterial, hasta la fecha ninguno lo habia podido demos-
trar con un cierto grado de certeza. En este articulo, los autores (de Rotterdam y Utrecht) rea-
lizan un metaanalisis de todos los estudios aleatorizados y enfrentados a placebo llevados a
cabo en este campo, confirmando la hipotesis inicial. Concluyen afirmando que una forma de
prevenir la hipertension arterial es incrementar el consumo de alimentos con fibra en las
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poblaciones en las que es inferior al recomendado. Una vez mas se confirma el efecto bene-
ficioso del consumo de cereales con cascarilla, frutas y verduras y, en general, de alimentos
menos refinados que los que habitualmente llegan a nuestra mesa.

6  Varley RA Klessinger NJC, Romanowski CAJ y Siegal M. Agrammatic but numerate.
Proc Natl Acad Sci USA. 2005; 102: 3519-24.

El desarrollo de los conceptos matematicos se basa en el lenguaje habitual y se complemen-
ta con la adquisicion de simbolos y sistemas automaticos de calculo. Aunque algunos finos
estudios de imagen del funcionamiento cerebra sugieren que el calculo matematico va liga-
do a la activacion de regiones del hemisferio cerebral dominante relacionadas con el len-
guaje, no parece haber una correspondencia estricta entre éste y aquél. Asi, los autores (de
la Universidad de Sheffield) comunican en este articulo su observacion de tres pacientes con
extensas lesiones cerebrales en el hemisferio dominante, y la secundaria dificultad para el
p rocesamiento fonoldgico y ortografico de las palabras relacionadas con los numeros, pero
que conservan la capacidad para el calculo. Asi, aunque afasicos, esos enfermos son capaces
de realizar calculos numéricos y resolver ecuaciones. Esto indica que, al menos parcialmen-
te, la comprension del lenguaje matematico reside en dreas cerebrdes distintas de las invo-
lucradas en el lenguaje habitual. Muy probablemente, nuestro cerebro aun nos guarda mas
de una sorpresa.

7 Sharma DC. Bhopal: 20 years on. Lancet. 2005, 365: 111-2.

En la noche del 2 al 3 de diciembre de 1984 se produjo una fuga de metilisocianato
gaseoso en la fabrica que la firma Union Carbide tenia en la ciudad de Bhopal, estado de
Mandya Pradesh, en el centro de la India. Aunque, como suele ser habitual en estos casos, no
hubo acuerdo entre las partes afectadas, no menos de 7.000 personas murieron en los tres dias
siguientes y entre 15.000 y 20.000 en los meses posteriores por enfermedades relacionadas
con la exposicion a un gas tan altamente toxico. Hoy, unas 120.000 personas siguen sufrien-
do procesos respiratorios oculare s, musculoesqueléticos, neuroldgicos o mentales, que proba-
blemente fueron ocasionados por la inhalacion de tal gas o los productos derivados de su des-
composicion acuosa y térmica. Aunque los supervivientes afectados poseen tasas elevadas de
cianuro en sus parénquimas y se sabe que el metilisocianato se combina con las moléculas de
hemoglobina y mioglobina, alterando su funcion, precisamente la disparidad de sintomas
llevd al Indian Council of Medical Research a no reconocer su relacion con el gas toxico.
R e cordemos Bhopal.

g Lazar MA. How obesity causes diabetes: not a tall tale. Science. 2005, 307: 373-5.
En la sociedad occidental la comida suele ser abundante vy el ejercicio fisico escaso. De

ahi la epidemia de obesidad y diabetes a la que asistimos de forma insensatamente resigna-
da. Asi, se calcula que no menos de la tercera parte de los nacidos en 2000 seran diabéticos a
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lo largo de su vida. El autor de este excelente articulo, de la Facultad de Medicina de la
Universidad de Pennsylvania, discute la relacion entre obesidad y diabetes, recuerda los fac-
tores evolutivos (en especial los "genes ahorradores", adquiridos tras milenios con grandes
periodos de escasez) que en parte explicarian su gran incidencia actual, repasa los mecanis-
mos patogénicos que confluyen en ambas y plantea las posibles vias para su prevencion vy tra-
tamiento. Todo un reto... y no sélo médico.

o Gurewich V. Ximelagatran - promises and concerns. J Am Med Ass. 2005; 293: 736-9.
Los anticoagulantes con accion antagonista de la vitamina K son sustancias muy utili-
zadas en la actualidad. De tal manera, el tratamiento de situaciones como la fibrilacion auri-
cular o la enfermedad coronaria, y menos frecuentes como los estados de hipercoagulabili-
dad, el tromboembolismo venoso y ciertos procedimientos ortopédicos, se basa en anticoa-
gulantes orales como acenocumarol o warfarina. Su dosis debe ser individualizada y revisada
peridicamente, a pesar de lo cual la proporcion de complicaciones hemorrdgicas, a veces gra-
ves, es significativa. Un objetivo farmacoldgico de primera magnitud es conseguir un antico-
agulante oral que sea eficaz, no toxico, utilizable a dosis fija para cada individuo sin precisar
estudios frecuentes de coagulacion, que tenga menos riesgo de hemorragias y que, a ser posi-
ble, sea barato. El ximalegatran, un inhibidor especifico de la trombina (un factor clave de la
coagulacion) parece cumplir muchas de esas condiciones. En este articulo, el autor, del Beth
Israel Deaconess Hospital (Boston), repasa los resultados de los ensayos realizados con ese far-
maco, valora la hepatotoxicidad observada en un pequeiio numero de casos y destaca su
futuro prometedor. El tiempo nos dira.

w0 Stott PA Stone DAy Allen MR. Human contribution to european heatwave of 2003.
Nature. 2005; 432: 610-14.

Muy probablemente, el verano de 2003 ha sido el mas caluroso de los ultimos 1.500 afos. El
numero de muertes que provoco en Europa occidental, en especial en ancianos, no se sabra
nunca por las propias caracteristicas de los fallecidos. Los autores de este articulo, de las
Universidades de Reading y Oxford, analizan la evolucion de la temperatura en Europa entre
los 10° de longitud Oeste y 40° Este, y entre los 30 y 50° de latitud Norte (toda la Europa occi-
dental) y observan que tras el enfriamiento entre 1950 y 1960, aquélla no ha hecho mas que
subir. Concluyen, con un nivel de confianza superior al 90%, que el hombre es el responsable
de ello. Las consecuencias a medio y largo plazo pueden imaginarse. Pero, los paises del lla-
mado primer mundo, y no solo Europa, ¢pueden plantearse renunciar a los movimientos de
grandes masas de tierras, reducir el consumo de energia, disminuir el nimero de vuelos en
avion, limitar la utilizacion del automaovil, moderar las calefacciones o los enfriadores de aire
y, en general, racionalizar las comodidades, casi todas ellas ligadas al calentamiento de la
Tierra? Y no olvidemos que muchos millones de personas de los “otros mundos" ansian vivir
como las del primero. Que el ultimo apague la luz.
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1 Hsieh STy Lauder GV. Running on water: three dimensional force generation by

basilisk lizards. Proc Nat! Acad Sci USA. 2004; 101: 16784-8.
Dejando de lado algunas aves, que obtienen del enérgico movimiento de las alas el impulso
suficiente para desplazarse sobre el agua y despegar de ella, pocos vertebrados adultos son
capaces de tal desplazamiento. El basilisco, un reptil de color verde que pesa unos 200 gra-
mos en estado adulto, es el unico vertebrado que puede correr sobre el agua. Los autores de
este articulo, de la Universidad de Harvard, estudian los fundamentos de esa capacidad. Asi,
utilizando sistemas digitalizados de imagen, observan que el movimiento de ese reptil sobre
el agua posee tres componentes: uno de palmada, otro de remo (que es el generador de la
fuerza propulsora) y un tercero de grandes fuerzas transversales. Este Gltimo contrarresta la
tendencia a la inclinacion y al hundimiento de la pata trasera que cada instante se apoya en
el agua. La anatomia vy las caracteristicas de la superficie de las patas traseras permiten gene-
rar grandes fuerzas laterales, mientras que las fuerzas transversales, al actuar desplazando el
centro de masa del animal hacia atras, permiten su estabilizacion al moverse sobre una super-
ficie tan blanda como el agua. Hay que ver lo que es capaz de hacer el basilisco, y sin darse
importancia.

12 Andries K Verhasselt P Guillemont J, Gohlmann HW, Neefs JM, Winkler H, et al. A
diarylquinoline drug active on ATP synthase of Mycobacterium tuberculosis.
Science. 2005; 307: 223-227.

La tuberculosis sigue siendo un problema notable en muchos paises. Su tratamiento exige la
toma de varios farmacos durante meses y ello dificulta que ciertos pacientes lo cumplan
correctamente. En los Ultimos cuatro decenios no se han incorporado nuevos farmacos antitu-
berculosos y la aparicion de algunas cepas resistentes a los actualmente disponibles ha plan-
teado graves retos terapéuticos. Si embargo, esto puede estar empezando a cambiar. Los auto-
res comunican en este articulo los resultados de sus investigaciones preclinicas con una nueva
sustancia, la denominada R 2070910, una diarilquinolina que, a través de un mecanismo origi-
nal, inhibe |la ATP sintasa de la membrana de la micobacteria. Su accion micobactericida es muy
superior a la de la isoniacida y la rifampicina; y, ademas, una dosis Unica inhibe el crecimiento
de las micobacterias durante una semana, lo que permitiria acortar significativamente la dura-
cion de los tratamientos. Si a ello afladimos que la R 2070910 es eficaz frente al Mycobacterium
ulcerans, responsable de la grave ulcera de Buruli, muy pronto se iniciaran los ensayos clinicos
en fase Il. Con la cautela obligada, porque las esperanzas siempre pueden verse defraudadas en
el ultimo momento, esta vez parece haber motivos para el optimismo.
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