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LUCHA CONTRA EL EBOLA

Anular un virus mortal con 13 balones

RECIB

de futbol microscopicos

+ Cientificos espafoles crean una supermolécula formada por 13 esferas millones de veces
mas pequenas que una pelota y capaz de inhibir la infeccion por un doble del ebola
« Espana también quiere manipular los virus mas peligrosos
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Recreacion de la supermolécula de 13 fullerenos y azdicares. / M. MARTIN ¥ B_ILLESCAS
5 i Tiene un tamanc de apenas cuatro millonésimas de milimetro v ha
S side bautizada por sus autores con un nombre que recuerda a las
mi '
ferias de pueblo, “superbola de azicar”, pero puede revolucionar la

medicina. Un equipo de cientificos europeos ha creado una
supermolécula capaz en el laboratorio de impedir la infeccion de un
virus del ébola artificial. Esta superbola esta formada por 13
fullerencs C6o0, las moléculas de carbono que son exactamente como
balones de fitbol —pelotas con 12 pentagonos v 20 hexagonos en su

superficie— pero 100 millones de veces mas pequenas.

“Nadie habia sintetizado una molécula como esta”, sentencia el
quimico espaniol Nazario Martin, lider del grupo. La superbola de 13
fullerenos funciona como un andamio esférico al que se pueden
anadir otras moléculas, hasta 120 de momento, resultando una
especie de pulpo con 120 brazos. Con los brazos quimicos adecuados,
en este caso los mismos aziicares que envuelven al ébola, esa
supermolécula se dirige hacia las células dendriticas, un tipo de
defensas de nuestro organismo atacado por el virus. En las células

dendriticas, la superbola de 120 brazos se agarra a los receptores que
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facilitan la entrada del virus. Cuando llega el patdgeno, las puertas

estan bloqueadas.

Los investizadores han comprobado el éxito de esta estrategia en
celulas humanas modificadas geneticamente para imitar a las
dendriticas, v con un virus derivado del VIH v disfrazado con las
proteinas tipicas de la envuelta del ebola. Su estudio se publica hoy

en la revista Nature Chemistry.

La supermolécula tambien puedeé “Hemos creado un andamio versatil,
servir para transportar farmacos en el que puedes poner aziicares,

contra el cancer, seglin sus autores ©omo en este caso, o moléculas
contra el cancer. La supermolécula

puede servir como vector para
transportar farmacos. Hemos abierto un melén v ahora hay muchas
posibilidades que explorar”, afirma Martin, catedratico de Quimica
Organica de la Universidad Complutense de Madrid y presidente

desde marzo de la Confederacion de Sociedades Cientificas de

Espana (COSCE).
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El virdlogo Rafael Delgsado es otro de los autores del estudio. En su
laboratorio del Hospital 12 de Octubre de Madrid investiza, con virus
artificiales, como entra el ébola en el cuerpo humano. Su equipo
descubric en 2002 que una de las principales vias de entrada en las
primeras fases de la infeccion eran los receptores DC-SIGN de las
celulas dendriticas. Y Delgado también es uno de los padres de estos
virus artificiales inocuos que imitan al ébola v permiten estudiarlo en

el laboratorio. Su descubrimiento se publicé en la revista Science en

1908,

“Nuestra nueva molécula tiene una capacidad extraordinaria para

inhibir la infeccion sobre un receptor concreto de las células
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dendriticas, pero los virus pueden utilizar otros receptores para
infectar otras células. Habria que combinar esta estrategia con otras,
estamos todavia en una fase muy experimental”, reconoce Delgado.
Los cientificos tienen que demostrar ahora que su supermolécula

funeciona mas alla de las células humanas en el laboratorio.

El siguiente paso seria probar el método en ratones, con virus real,
pero hay solo dos laboratorios en Europa con condiciones de
seguridad suficientes para experimentar con eébola v animales,
situados en las universidades de Hamburgo (Alemania) v Lyvon
(Francia), segtin explica Delgado. En ratones se podra ver si el
blogquec de los receptores DC-SIGN provoca efectos secundarios
mesperados. También si las superbolas de aziicar son tan especificas

como parece o si bloquean otros receptores no deseados.

El fisico José Angel Martin-Gago, del Instituto de Ciencia de
Materiales de Madrid (CSIC), describid en 2008 una nueva técnica
para producir fullerenos. Martin-Gago, ajeno al nuevo estudio,
aplaude sus resultados. “Los fullerencs, v las nanoparticulas en
general, pueden agregarse dentro del cuerpo humano, formar un
trombo v matarte, pero en este estudio los autores los recubren de
aziicares v los hacen totalmente compatibles”, explica. “Esta
estrategia a lo mejor no sirve para curar el ébola, pero es una
aproximacion muy precisa para estudiar ecémo funcionan los

nrocesos infeceiosos”™. opina.
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Disenan una «superbola de azucar» que impide que el
ebola infecte las células

» Investigadores espanoles han desarrollo una macroparticula dirigida a un receptor clave en las primeros fases del
proceso infectivo de este letal virus
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Trabajando con muestras del virus - Instituto de Investigacion del Hospital 12 de Octubre i+12 | Pinit | 1]
H. I. - @abc_salud Madrid - 08/1112015a las 17.20:21h. - Act. a las 17:03:22h.
Guardado en: Salud , Enfermedades

Como una especie de barrera que impide que el virus del Ebola infecte la
célula y se disemine por el organismo. Eso es en lo que trabaja un equipo
multidisciplinar liderado por investigadores del Instituto de Investigacion
del Hospital 12 de Octubre i+12, Consejo Superior de Investigaciones
Cientificas (CSIC), de la Universidad Complutense de Madrid y del
Instituto Madrilefio de Estudios Avanzados de Nanociencia, que acaba de
public ar la «demostracion cientifica» de que, a través de una

macropartic ula recubierta de az uc ar disefiada por ellos mismos se puede
impedir la infeccion de las células por un tipo de virus Ebola
artificialmente modificado para que no pueda infectar por motivos de
seguridad.

La investigacion, gue se publica en «Nature Chemistry », demuestra que
esta macromoléc ula, algo asi como una especie de ‘superbolo de azucar
es capaz de bloguear el acceso del Ebola a través de un receptor DC-
SIGN, localizada en las células dendriticas, responsables del inicio de la
respuesta inmunitaria. Segin explica a ABC Rafael Delgado, estas
células son las primeras en reconocer la entrada de agentes
extranos, como por ejemplo los virus, y son las encargadas de
fagocitarlos y destruirlos. Sin embargo se sabe que el Ebola puede
alterar su funcionamiento habitual v, en lugar de ser un mecanismo de
blogueo, convertirlo en una «puerta libre de acceso a las células», y asi
puede infectarlas para extenderse por el organismo.

Es decir, sefiala el investigador del Hospital 12 de Octubre i+12, se trata
de «bloquear» la entrada de este letal virus en la célula, algo similar a lo
que hace algunos medic amentos con el virus del sida. Y aunque
probablemente no sea el Unico receptor del virus de ebola, Delgado
subraya que es «muy importante», ya que interviene en las «primeras
fases del proceso infective del virus », cuando éste infecta la c élulas y se
disemina por el organismo.

Muestras del virus del Ebola- Instituto de Investigacion del Hospital 12 de Octubre i+12

Este grupo ya caracterizo en 2002 el receptor DC-5IGN en células
dentriticas como una via de entrada del Virus del Ebola en el organismo.
Seqgun explica Javier Rojo, investigador del CSIC en el Instituto de
Investigaciones Quimic as en Sevilla, «esta gran bola de azlcar se ha
construido a partir de una molécula de carbono, el fullereno C60. Su
estructura tridimensional, semejante a un balon de futbol, ha permitido
conectar mediante enlaces quimicos hasta 12 unidades mas de este
elemento. El resultado es una superestructura globular recubierta de
manosa, el mismo tipo de azucar que tiene el Ebola en su superficie»,
agrega.

Laboratorio nivel 4

En el presenie trabajo ha demostrado en estudios in vitro que esta
macromolécula de disefio tiene «una extraordinaria actividad antiviral» No
obstante, reconoce a ABC, este es un primer paso, aungue prometedor,
que debera ser probado en modelos de infeccion con virus completos en
animales de experimentacion, subraya Delgado. En este senfido
recuerda que el siguiente paso seria probar la ‘superbola de aziucar en
modelos experimentales animales y con un virus infectivo, algo que
complica mucho la investigacion ya que en el mundo hay muy poc os
laboratorios de nivel 4 [en Espafia no hay ningunoc] lo que cbligara a los
investigadores a trabajar en Lyon o Hamburgo.

El trabajo ademas confirma el papel que tiene la nanotecnologia en el
tratamiento de multiples enfermedades. Los resultados ponen de
relieve el potencial de estas nuevas macromoléculas disefiadas en el
laboratorio para proteger frente a las infecciones. Al mismo tiempo,
se abre |la puerta al desarrollo de nuevas estrategias para la creacion y
preparacion de sistemas que permitiran combatir la infeccion por
patogenos, frente a los que las terapias actuales no son efectivas o
simplemente no existen, como es el caso del Virus del Ebola.
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MICROBIOLOGIA - Investigacidn en fase muy preliminar
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Una 'superbola’ de azucar contra el ebole

Macromolécula formada por 13 fullerenos y 120 azucares. | N. Martin y B. Illescas

o o Compartido 579 LAURA TARDON - Madrid
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Mas que una 'superbola’ es una macroparticula recubierta de azucar. Creada pt
a‘-‘i Aporta mas informacion investigadores espafioles y especificamente disefnada para luchar contra el virt
del ébola. Aunque se trata de un experimento en fase muy preliminar, aun inme
en los tubos de ensayo de laboratorio, parece que abre un nuevo camino hacia
futuro tratamiento de otras infecciones que en la actualidad tampoco tienen
terapia posible.

La idea nace de un descubrimiento realizado en el afio 2002 por el equipo de
Rafael Delgado, investigador del i+12 del Hospital 12 de Octubre de Madrid. Tal
Compartido 579 como relata a este periodico, "llevamos afios estudiando la interaccién del viru:

000

L] 1 Comentarios

del ébola con uno de los receptores (DC-SIGN) que se encuentran en las célula:
dentriticas, unas de las mas importantes en la respuesta inmunologica”. Detect

el patdgeno y se encargan de dar las primeras sefiales de alarma para

#  Aporta mas informacion desencadenar la reaccion del sistema inmune.

Segun observaron Delgado y sus colegas, en colaboracién con otros grupos de
cientificos de EEUU, el receptor en cuestion, en lugar de desempefiar una funcic
defensiva, en el caso del ébola actua como via de entrada del virus en el
organismo. "Un aspecto clave en los primeros momentos de la infeccién®, recal
el investigador espafiol. A partir de ahi, el estudio del DC-SIGN ha ofrecido
suficiente informacion como para disefar una molécula capaz de bloquear dicl
receptor e impedir asi que la infeccion se haga efectiva.

Una novedosa estructura molecular creada por investigadores del Consejo
Superior de Investigaciones Cientificas (CSIC), el Instituto de de Investigacion ¢
Hospital 12 de Octubre i+12, de la Universidad Complutense de Madrid (UCM) y
Instituto Madrilefio de Estudios Avanzados de Nanociencia, con la participacior
las universidades de Estrasturgo (Francia) y Namur (Beélgica).

o o Compartido 579 Macroestructura con azucar

Consiste en la unién de 13 fullerenos recubiertos de carbohidratos que ha sido
capaz de bloquear el receptor DC-SIGN e inhibir la infeccion de las células (in

L1 1 Comeniarios

&  Aporta mas informacion vitro). "Trabajamos con un modelo del virus del ébola seguro, sélo utilizamos u
de sus proteinas (la glicoproteina de envuelta), que no puede replicarse, pero si
infectar la célula. Podemos manejar y explorar todo su comportamiento con

tranquilidad”, puntualiza Delgado.

“Los fullerenos son moléculas en forma de jaulas cerradas formadas

exclusivamente por atomos de carbono”, explica Nazario Martin, catedratico de
Quimica Organica de la UCM y autor principal del estudio, publicado esta sema
en la revista Nature Chemistry. En el trabajo, los cientificos han usado el fullere

C60, que esta formado por 60 atomos de carbono y tiene forma de icosaedro
truncado, similar a un balon de futbol.

Se trata de una estructura tridimensional recubierta de manosa, el mismo tipo ¢
azucar que tiene el ébola en su superficie’, argumenta Javier Rojo, investigador
CSIC en el Instituto de Investigaciones Quimicas en Sevilla. Dicho azucar es
relativamente infrecuente en las células humanas, pero muy caracteristico del
virus del ébola. Es como la ‘llave’ del virus para entrar por el receptor DC-SIGN. .
Compartido 579 la 'cerradura’ ya esta bloqueada por otra 'llave’, ya no es bienvenido. En definitiv
se ensamblan doce fullerenos, cada uno de ellos con 10 azucares, sobre otro

00
fullereno central, dando lugar a una superestructura globular con 120 azicares
L1 1 Comentarios la superficie.

&  Aporta mas informacion

Los resultados son muy esperanzadores, al menos en el laboratorio (en los
cultivos de células in vitro). Esta macromolécula de disefio tiene una
"extraordinaria actividad antiviral” que se encuentra en el rango nano-molar, es
decir, que el compuesto se podria diluir mil millones de veces en un medio liqui
y seria capaz de mantener la eficacia del bloqueo del receptor para evitar la
entrada del virus en las células.

No obstante, recuerda Delgado, este es solo un primer paso. Después, habria q
probar la 'superbola de azicar' en modelos de infeccién con virus completos er
animales de experimentacion (empezando con ratones). "Ya hemos iniciado
contactos con los pocos laboratorios que existen en el mundo con capacidad
trabajar en este sentido, manejando un virus como el del eébola”.

....................................................................................................... Esta ESHUCTUFE multlgtﬂbular es un anﬂvadﬂr SIS'[EH'!E] que pﬂd!’FE Cﬂmbattr las
infecciones producidas por otros patogenos (ademas del ébola) para los que Iz

Afectadas por la vacuna del virus del terapias actuales no son efectivas o simplemente no existen. Como sefiala
RegROMAnanQ Ecenan cOn S EMA Delgado, "la mayor parte de las medicinas de hoy en dia son moléculas muy

pequeiias. El disefio de este tipo de macromoléculas podrian dirigirse de forma
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Una «superbola de azucar» bloquea la infeccion del
ebola

# hithol / # Unversidad / # CSIC / # Hospital 12 de Octubre / # Disedio
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Un equipo de cientificos multidisciplinar liderado por investigadores del
Consgin Sunerine de lnuestinarinoes entificas [(CSIC) el lnstibibnde
capaz de impedir la infeccion de las células por el virus del ébola,
artificialmente modificado por motivos de sequridad.

DEPORTES

La investigacion aparece publicada en el Gltimo ndmero de la revista

ki Mature Chemistry, y muestra que esta macromolécula es capaz de
bloquear el acceso del ébola a través de la molécula receptora DC-

SIGH, localizada en las células dendriticas, responsables del inicio de la
respuesta inmunitaria.

Segun informa el CSIC en un comunicado, estas células son las primeras
en reconocer la entrada de agentes extrafios, como por ejemplo los
virus, v son las encargadas de fagocitarlos y destruirlos.

"Sin embargo, el virus del Ebola puede alterar su funcionamiento
habitual v, en lugar de ser un mecanismo de blogueo, convertirlo en una
puerta libre de acceso en las células, consiguiendo infectarlas y después
diseminarse por el organismo”, explica Rafael Delgado, investigador del
i+12 del Hospital 12 de Octubre,

Delgado destaca que su grupo ya caracterizé en 2002 el receptor DC-
SICGN en células dentriticas como una via de entrada del virus en el
organismo. "Para estos estudios hemos utilizado un modelo segureo de
este virus, ya que no puede replicarse, pero permite explorar todo su
comportamiento de seleccién celular e infeccién”, precisa.

"Esta gran bola de azicar se ha construido a partir de una molécula
de carbono, =l fullereno C60. Su estructura tridimensional, semejante a
un balén de Fitbol, ha permitido conectar mediante enlaces quimicos
hasta 12 unidades mas de este elemento. El resultado es una
superestructura globular recubierta de manosa, el mismo tipo de azicar
que tiene el Ebola en su superficie”, agrega Javier Rojo, investigador del
CSIC en el Instituto de Investigaciones Quimicas en Sevilla.

Los cientificos del Servicio de Microbiologia del Hospital 12 de Octubre
han demostradeo en estudios in vitro que esta macromelecula de disefic
tiene "una extraordinaria actividad antiviral” gue se encuentra en el
rango nanc-molar, es decir, gue el compuesto se podria diluir mil
millones de veces en un medio liquido v seria capaz de mantener la
eficacia del bloqueo del receptor para evitar la entrada del virus en las
células. "No obstante, este es un primer paso, aungue prometedor, gue
deberd ser probado en modelos de infeccion con virus completos en
animales de experimentacion”, subraya Delgado.

Los resultados ponen de relieve el potencial de estas nuevas
macromoléculas disefiadas en el laboratorio para proteger frente a
las infecciones. Al mismo tiempo, se abre la puerta al desarrollo de
nuevas estrategias para la creacion y preparacion de sistemas que
permitiran combatir la infeccion por patégenos, frente a los que las
terapias actuales no son efectivas o simplemente no existen, como es el
caso del virus del Ebola.
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Investigadores madrilenos disenan una
“superbola de azucar” contra el ébola

Cientificos del Instituto de Investigacion del Hospital 12 de octubre han disefiado una
macroparticula, una especie de "gran bola de azucar”, que es capaz de bloquear la infeccion de
las celulas por el virus del ebola

; 2
) y

Ao i
XA i

Hospital 12 de Octubre

TERESA RUBICH | 091172045 - 1723 CET

)
v _ Ha sido un equipo multidisciplinar liderado por investigadores del

Instituto de Investigacion del Hospital 12 de Octubre i+12, Consejo

[ - | *
in L) . — A . _
3 P Superior de Investigaciones Cientificas (CSIC), Universidad Complutense
Valorar de Madrid e Instituto Madrilefio de Estudios Avanzados de Nanociencia,
S - el que ha creado una macroparticula recubierta de azlcar capaz de
TRy i impedir la infeccién de las células por el Virus del Ebola.
sorprendente aburrida

Con permiso de cientificos v entendidos, la explicacion para todos los
publicos de este disefio seria algo asi: Todos los mamiferos tenemos
unas celulas, las células dendriticas, que son las que alertan al
organismo de la llegada de un agente extrano, como por gjemplo un
virus. Tan pronto lo perciben comienzan a crear una respuesta
inmunitaria para luchar contra &l. ;Qué ocurre en el caso del virus
ébola? pues que elige, para invadir el organismo, una molecula la DC-
SIG que esta localizada en las celulas dendriticas, altera su
comportamiento y consigue que, en lugar de ser un mecanismo de
bloqueo, se convierta en una llave, en una puerta de libre acceso a las

celulas, asi consigue infectarlas y después diseminarse por el organismo.

Pues bien, lo que han disefiado los cientificos del Instituto de
Investigacion del Hospital 12 de Octubre i+12, es una macroparticula
recubierta de manosa, el mismo tipo de azucar gue tiene el virus del
ebola en su superficie, que lo que hace es impedir que el virus utilicen
ese receptor DC-5IG para entrar en la celula. Es decir cuando el virus del
ebola llega al receptor, este ya esta ocupado por "la superbola de

azucar" y no puede entrar e iniciar la infeccion.

Para los especialistas, este link con mas informacion.
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Un equipo sevillano participa en el diseno de
una molecula para bloquear el ébola

Los resultados preliminares en laboratorio demuestran que la macroparticula
compite con el virus del ebola e impide la infeccion.

NOELIA MARQUEZ | ACTUALIZADO 10.11.2015 - 02:34
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Un equipo multidisciplinar en el gque ha participade
Javier Rojo, investigador del CSIC en Sevilla, ha
lograde disenar, en estudics de laboraterio, una molécula
capaz de bloquear al virus del ébola. La investigacion
cuenta con la participacion del Instituto de Investigacion
Hospital 12 de Octubre, la Universidad Complutense de
Madrid, el Institute Madrileric de Estudios Avanzados de
Mancciencia, v el Institute de Investigaciones Quimicas del
CSIC en Sevilla. Los resultades preliminares cosechados en
el laboratorio son muy alentadores.

MAS EFICIENTE MAS AVANZADO
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“El siguiente paso sera ensayarlo con ratones; v \ TR
108D ROoCNd.,

despues con el virus del eboela real asi como en humanaos,

con la participacion de otros laboratorios europeos”,

explica Javier Rojo, quien dirige en el centro del CSIC-

Sevilla, un equipc de Quimica especializade en

carbeohidratos. En este estudio los investigadores han

disefiado una macromolécula, "una superbola de S
azucar”, que logra bloguear la puerta de entrada de las Javier Rojo, investigador.
celulas impidiendo el acceso de los virus.

“"Esta macromolécula se comporta de manera similar a un

virus artificial, gue compite con el virus del ebela. Su forma es esféerica, similar a un balon de
futbol. Hemos comprobado que la molécula se coloca en la puerta de entrada a la célula vy la
bloguea”, anade el investigador. &l no poder acceder a la célula, el virus del ébola permanece en
el erganismo pero no logra causar infeccion.

“La macromoelécula es capaz de bloquear el acceso del ebola a través de la moléecula
receptora CD-SIGN, localizada en | as células dendriticas, responsables del inicio de la respuesta m 1 2 NOV 201 5
inmunitaria. Estas celulas sen las primeras en reconocer la entrada de agentes extranos, como

por ejemplo los virus, v son las encargadas de fagocitarlos v destruirlos”, precisa el CSIC a traves
de un comunicad o.

Los resultados, gue se han publicado en el ultimeo niumero de revista cientifica Nature i . d 1 Terd hicul
Chemistry de impacto internacional, se han ocbtenide mediante |la manipulacion in vitro de un as EIIlpIESEI_EG € alquiler de FE: 1nculc
virus del eébola medificado, por motivos de seguridad. superain 'El QGX] de SU OCUp4cloll €1l

Andalucia

El Consejo Superior de Investigaciones Cientificas (CSIC) explico este lunes, a traves de un : :

. . ? PN . . A la hora de preparar sus vacaciones, los turistas
comunicado, que este trabajo ha contado ademas con la participacion de las universidades de BAL- I TR PR
Estrasburgo en Francia y de Namur en Bélgica. "El trabajo abre la puerta al desarrollo de nuevas autonomia que otros medios de transporte.
estrategias para la creacion v preparacion de sistemas que permitan combatir la infeccion por
patogenos, frente a los cuales las terapias actuales son ineficaces o simplemente no existen, como
es el caso del virus del ebela”, concluye el CSIC.
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HA SIDO PROBADO "IN VITRO' W_
Una 'superbola de azucar’, capaz de impedir

la infeccion por el Ebola

Esta macromoelecula recubierta de azdcar es capaz de frenar el acceso del ebola precisamente blogueando la
melécula receptora, que actua como una puerta de entrada del virus. "5i la macromolécula es eficiente -
interacciona con el receptor igual o mejor que el virus-, consigue inhibir |a interaccion del virus con la célula y
por lo tanto esta no se infecta”, explica Javier Rojo, uno de los autores de este estudio.

Primer ensayo clinico
mundial para curar el tumor
cerebral con inmunoterapia

Un analisis de sangre puede
predecir si funciona o no el
tratamiento en el cancer de
prostata
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Virus ebola | Foto: Gettylmages
EFE | Madrid | Actualizado el D9/11/2015 a las 18:35 horas
Un equipo internacional de investigadores ha disefiado una macromolécula recubierta de Cancer ebola Japun
manosa, un azacar simple, capaz de impedir la infeccion de 1as celulas por el virus del Salud
Ebola. La investigacion aparece en Nature Chemistry y por parte espafiola participan la
Universidad Complutense de Madrid, el Imdea Nanociencia (Instituto Madrilefio de
Estudios Avanzados en Nanociencia), el Hospital 12 de Octubre (Madrid) e Instituio de
Investigaciones Quimicas (centro mixto del CSIC y Universidad de Sevilla).
La 'gran bola de azicar' se ha construido a partir de una molécula de carbono, el Lo mas visto Lo mis comentado
fullereno Ce0. Javier Rojo, del centro sevillano vy uno de los autores de este estudio, ha
exp_llcadUFgue la estructura d{e esta molecula es trlr:{.—l.mensuznnal, semgjante a la de un [ Una 'superbola de aziicar’, capaz de
balon de futbol. La metodologia desarrollada ha permitido conectar mediante enlaces : R o :
el : : - 50 impedir la infeccion por el Ebola
quimicos hasta 12 unidades mas de este elemento (fullereno Ce0), hasta crear Ia
superestructura globular recubierta de manosa, el mismo tipo de azdacar que tiene el [l Una puncién lumbar permitira detectar la

ebola en su superficie, segun una nota del CSIC. existencia de tumores cerebrales

| Investigadores japoneses desarrollan un

En este sentido, Rojo ha sefialado que en la superficie del virus del Ebola, al igual que en P E a Se a

otros patogenos, existen proteinas que tienen muchos azucares y se denominan
glicoproteinas. Diferentes estudios han puesto de manifiesto que un posible mecanismo
de infeccion por el virus del Ebola comienza cuando éste penetra en las células
dendriticas con la ayuda de un receptor molecular llamado DC-SIGN.

Estas células son las responsables del inicio de la respuesta inmunitaria, son las
primeras en reconocer la entrada de agentes extrafios -comao los virus- vy de
desencadenar una respuesta inmune capaz de destruir al agente infeccioso. Sin
embargo, el virus del Ebola puede alterar su funcionamiento habitual v, en lugar de ser
un mecanismo de blogueo, convertirlo en una pueria libre de acceso en las células.
consiguiendo infectarlas y después diseminarse por el organismo, ha detallado Rafael
Delgado, otro de los firmantes e investigador del i+12 (Instituto de Investigacion del
Hospital 12 de Octubre).

Las conclusiones de este estudio, probado 'in vitro', demuestran que esta 'superbola de
azucar es capaz de frenar el acceso del ébola precisamente blogueando la molécula
receptora DC-SIGN. Y es que DC-SIGN actia como una puerta de entrada del virus,
reconociendo sus azucares, ha detallado Rojo. "Por lo tanto, si cerramos esa via de
entrada inhibimos la infeccion. Esto es lo que consigue la macromolécula”.

Para comprobarlo, en el [aboratorio, se incubaron las células con las macromoléculas
creadas v después afiadieron el virus del Ebola (artificialmente modificado por motivos de
seguridad). Una y otro compiten por entrar en la célula por el mismo receptor: "Si la
macromolécula es eficiente -interacciona con el receptor igual o mejor que el virus-,
consigue inhibir la interaccion del virus con la célula y por lo tanto ésta no se infecta”.

Desde la Complutense, el catedratico de Quimica Organica y autor principal del trabajo.
Nazario Martin, ha indicado que los resultados ponen de relieve el potencial de estas
moléculas gigantes como agentes antiinfecciosos. "Abren la puerta al disefio y
preparacion de nuevos sistemas que permitan combatir la infeccion de patégenos frente
a los que terapias actuales no son efectivas o son inexistentes, como en €bola”, segun
Martin.

Este trabajo se ha hecho en laboratorio y ahora hay que seguir perfeccionando el
sistema, para después realizar pruebas en ratones y mas tarde con el virus del Ebola real
(en laboratorios con seguridad nivel 4, de los que en Espafia no hay).

Log In oF Twittear - 89| G+ 0 .0 m@ % 0 Comentarios
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Cientificos madrilenos crean una superbola c

de azucar que impide la propagacion del .
ebola a
Hace que las células receptoras se bloqueen impidiendo su desarrollo  ~
10.11.15 ] 11:17h.  Atlas | n

m cientificos - Madnd - ebola - bola de azucar
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Un grupo de cientificos madrilefios ha creado una macroparticula recubierta de azacar para luchar -
contra el virus del Ebola. El experimento sigue en fase muy preliminar pero abre un nuevo camino para

tratar la enfermedad. Esta “superbola” de azlacar hace que las células receptoras se blogueen,

impidiendo el desarrollo del virus. La macroparticula se ha construido a partir de una molécula de

carbono, el fullereno ¢60, conectando mediante enlaces quimicos hasta 12 unidades de este &

elemento, asi hasta crear la superestructura globular recubierta de manosa, el mismo tipo de azucar
que tiene el ébola en su superficie. El posible mecanismo de infeccion del virus comienza cuando
penetra en las celulas dentriticas con la ayuda de un receptor molecular DC-SIGN. La “superbola”
frenaria el acceso del ébola blogqueando este receptor. Por el momento ha sido probada con éxito en
modelos artificiales.
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Cientificos madrilenos diseiian una "superbola” de azucar que impide la
propagacion del ébola
Un grupo de cientificos madrilenos ha creado una macroparticula recubierta de azucar para luchar contra...
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Disenan una ‘superbola’ de azucar que
frena la infeccion por virus del Ebola

EFEFUTURO.- Un equipo internacional de investigadores, con
participacion espanola, ha disenado una macromolécula recubierta de
manosa, un azucar simple, capaz de impedir la infeccion de las celulas
por el virus del Ebola.

EFEFUTURO MADRID |

Los investigadores han logrado ensamblar 12 fullerenos, cada uno con diez azucares, sobre otro central,
imitando la presentacicn de los carbohidratos que envuelven al virus del Ebola. Imagen facilitada por la UCM,
de N. Martin y B. lllescas, dos de los autores del estudio.

La investigacion aparece publicada en Nature Chemistry y por parte espanola participan la
Universidad Complutense de Madrid-IMDEA Nanociencia (Instituto Madrilerio de Estudios
Avanzados en Nanociencia), el Hospital 12 de Octubre (Madrid) y el Instituto de Investigaciones
Quimicas (centro mixto del CSIC y la Universidad de Sevilla).

La “gran bola de azlicar” se ha construido a partir de una molécula de carbono, el fullereno
Ce0.

En este trabajo se ha conseguido algo “sin precedentes en la quimica de fullerenos y del
crecimiento dendritico”: ensamblar en una unica etapa sintética doce fullerenos, cada uno de
ellos con diez azucares, sobre otro fullereno central, dando lugar a una superestructura
globular con 120 azucares en la superficie.

“Esto supone el mayor crecimiento dendritico en estas moléculas desarrollado en un
laboratorio a dia de hoy”, ha asegurado Beatriz lllescas, profesora de la Complutense (UCM) y
coautora del trabajo, segln una nota de esta universidad.

Javier Rojo, del Instituto de Investigaciones Quimicas en Sevilla y uno de los autores de este

estudio, ha explicado que la estructura de esta molécula es tridimensional, semejante a la de
un balon de futbol.

La metodologia desarrollada ha permitido conectar mediante enlaces quimicos hasta 12
unidades mas de este elemento (fullereno C&0), hasta crear la superestructura globular
recubierta de manosa, el mismo tipo de azdcar que tiene el Ebola en su superficie, segtin una
nota del CSIC.

En este sentido, Rojo ha sefialado a Efe que en la superficie del Ebola, al igual que en otros
patégenos, existen proteinas en su superficie que tiene muchos azucares y se denominan
glicoproteinas.

Su funcion es doble en el Ebola: por un lado interacciona con los receptores que estanen la
superficie de las células que va a infectar y, por otro, se cree que puede “enganar” al sistema
inmune.

Diferentes estudios han puesto de manifiesto que un posible mecanismo de
infeccidn por el virus del Ebola comienza cuando éste penetra en las células
dendriticas con la ayuda de un receptor molecular llamado DC-SIGN.

Estas células son las responsables del inicio de la respuesta inmunitaria, son las primeras en
reconocer la entrada de agentes extranos -como los virus- y de desencadenar una respuesta
inmune capaz de destruir al agente infeccioso.

Sin embargo, el virus del Ebola puede alterar su funcionamiento habitual y en lugar de ser un
mecanismo de blogueo, convertirflo en una puerta libre de acceso en las células, consiguiendo
infectarlas y después diseminarse por el organismo, ha detallado Rafael Delgado, otro de los
firmantes de este articulo e investigador del i+12 (Instituto de Investigacion del Hospital 12 de
Octubre).

Las conclusiones de este estudio, probado ‘in vitro’, demuestran que esta “superbola de
azlicar” es capaz de frenar el acceso del Ebola precisamente bloqueando la molécula
receptora DC-SIGN (el equipo de Delgado ya caracterizo en 2002 el receptor DC-SIGN en células
dendriticas como una via de entrada del virus en el organismo).

Y es que DC-SIGN actda como una puerta de entrada del virus, reconociendo sus azucares, ha
detallado a Efe Rojo.

“Por lo tanto, si cerramos esa via de entrada, inhibimos la infeccion. Esto es lo que consigue la
macromolécula”.

Para comprobarlo, en el laboratorio, los investigadores incubaron las células con las
macromoléculas creadas y después afadieron el virus del Ebola (artificialmente modificado por
motivos de seguridad).

Una y otro compiten por entrar en la célula por el mismo receptor: “Si la macromolécula es
eficiente -interacciona con el receptor igual o mejor que el virus-, consigue inhibir la interaccion
del virus con la célula, y por lo tanto ésta no se infecta”.

Potencial de las moléculas gigantes

Desde la UCM, el catedratico de Quimica Organica y autor principal del trabajo, Nazario Martin,
ha indicado gue los resultados ponen de relieve el potencial de estas moléculas gigantes como
agentes antiinfecciosos.

“Abren la puerta al disefio y preparacion de nuevos sistemas que permitan combatir la
infeccion de patégenos frente a los que terapias actuales no son efectivas o son inexistentes,
como es el caso del Ebola”, ha afirmado Martin en una nota de prensa de la citada universidad.

Este trabajo se ha hecho en laboratorio y ahora hay gue seguir perfeccionando el sistema, para
después realizar pruebas en ratones y mas tarde con el virus del Ebola real (en laboratorios con
seguridad nivel 4, de los que en Espania no hay para llevar a cabo este tipo de estudios).
EFEfuturo
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Desarrollan una 'superbola de azucar' contra el ébola. Imagen: EFE. Clasico pero Casemiro no

Un equipo eurcpeo coordinado por investigadores T P e

espanoles ha diserfiade una macroparticula recubierta de

azucar capaz de inhibir la infeccién por el ébola al } Dos mevos casos en Guinea

bloguear un receptor implicado en su desarrollo. El : e .
: . . : YW Sequir a @elecodiario e
potencial de esta 'superbola’ va ha sido probado con Camacho: "No se puede

éxito en un modelo artificial del virus. vender a Cristiano™

En el estudio, cuyos resultados publica la revista Nature Chemistry, han participado

investigadores de la Universidad Complutense de Madrid (WCM), el Hospital 12 de Octubre de

arguero
Madrid v el Institutoe de Investigaciones Quimicas del Consejo Superior de Investigaciones
Cientificas (CSIC) v la Universidad de Sevilla, ademas de cientificos del Centro Francés de = g "
Investigacion Cientifica (CNRS, en sus siglas en frances), la Universidad de Estrasburge -m. "Me gusta mucho el

(Francia) y la Universidad de Namur (Bélgica). Real Madrid de Benitez"

Esta molecula gigante esta formada por trece fullerenos, unas moleculas "en forma de jaulas

cerradas formadas exclusivamente por atomes de carbone”, segun ha explicade Mazario Martin, elEconomista i Ecol | Emt&uv&! Mﬂtﬂr| Evasion |

catedratico de Quimica Organica de la UCM v autor principal del estudio.
Moticias mas leidas

Ademas, estas 13 moléculas estan decoradas con carbohidratos especificos (azucares) que 1. La CUP aceptaria a Mas de presidente
presentan afinidad por el receptor DC-SIGN, que permite que el virus inicie su proceso de florero” antes del 20D pese a no _..
infeccion al penetrar en las celulas dendriticas, responsables del inicic de la respuesta 2. Cristiano Ronaldo es la nueva obsesion
T del Chelsea y ofrece mas de ...

3. La desobediencia catalana podria acarrear
En el estudio los investigadores recrearon el virus de manera artificial, de forma segura, penas de hasta 30 afios de ...
expresando una de sus proteinas, la glicoproteina de envuelta, responsable de su entrada en las 4. Florentino Pérez no quiso ir al estreno del

: i . ’ , film de Cristiano pese a .
celulas. En un modelo 'in vitro', recubriercn con esta proteina un false virus que era capaz de

5. Xavi defiende a Esparia, pero vuelve a

infectar celulas perc no tenia posibilidad de replicarse. ,
cargar contra los aficionados __.

"Hemos utilizado un modelo celular descrito previamente en nuestro laboratorio que Mas noticias @

consiste en una linea celular de linfocitos humanos que expresan el receptor DC-
SIGN", ha sefalado Rafael Delgado, investigador del Hospital 12 de Octubre que también ha

participado en el estudio.

Al bloquear ese receptor e inhibir la infeccion por el virus, los autores manejan la teoria de que

disminuiria su diseminacicn vy aumentaria asi la respuesta inmune, pero esta hipotesis se

tendria que demostrar adn con estudios 'in vivo'.

El mavos sistema de fullerenos

El sistema diserado por los cientificos, basado en nancestructuras de carbono desarrolladas en

la UCM, imita la presentacion de los carbehidratos que envuelven a virus comoe el del ebola o

VIH. En el trabajo han usado el fullereno C60, que esta formado por 60 atomos de carbono vy

'Soho’ pone la paz de las FARC al desnudo

tiene forma de icosaedro truncado, similar a un balon de futbaol.
Que |a portada de la revista colombiana 'Scho' sea

. : . 3 n muy sugestiva no es de extrafnar. Pero que en
Y el equipo ha conseguido alge sin precedentes en la guimica de fullerenos v del crecimiento esta ocasién traiga a dos bellas mujeres

dendritico: ensamblar en una unica etapa sintética doce fullerenos, cada uno de ellos con diez FE&*?F'[‘WSHE' C“”d,laf' FARC es algo que no deja
indiferente a nadie.

azucares, sobre otro fullereno central, dando lugar a una superestructura globular con 120

azucares en la superficie, "lo gue supone el mavor crecimiento dendritico en estas moleculas
Ir a Ecoapuestas

desarrollade en un laborateric”, ha apuntade Beatriz Illescas, profescra de la UCM v coautora

del trabajo.

. PR : : ! , To use Facebook's social plugins, you must switch
Segun los cientificos, los resultados ponen de relieve el potencial de estas moléculas gigantes R i Eacbiooks s e E;rt- 5 T
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como agentes antiinfecciosos v "abren la puerta al disefio v preparacion de nuevos sistemas Facebook as Idaline Rocha.

gque permitan combatir la infeccion de patogenos frente a los que las terapias actuales no son

efectivas o son inexistentes, como es el caso del virus del ebela”, indica Martin.

Tras estos ensayos a nivel celular, los investigadores empezaran a analizar el comportamiento

de los sistemas con modelos animales, empezando con ratones.,

"Estudiaremos, por un lado, la farmacocingtica v por otro, la actividad antiviral 'in vive'™, avanza
Javier Rojo, investigador del Instituto de Investigacicnes Quimicas del CSIC y otro de los
autores del estudic. ¥ una vez que hayan identificado el compuesto mas efectivo, podrian

empezar a realizarse estudios utilizando el virus real del ebola.
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Un equipo multidisciplinar, liderado por investigadores del CSIC, el
Instituto de Investigacion del Hospital 12 de Octubre i+12, la Universidad
Complutense de Madrid y el Instituto Madrilefio de Estudios Avanzados
de Nanociencia, ha creado una macroparticula recubierta de azlcar
capaz de impedir la infeccion de las celulas por el virus del Ebola,
artificialmente modificado por motivos de seguridad. La investigacion
aparece publicada en el Qltimo namero de |a revista 'Nature Chemistry'.
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