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OTORRINOLARINGOLOGÍA HAN CAPTURADO LA IMAGEN ESTRUCTURAL

La mutación de un conocido complejo
proteico produce sordoceguera en humanos
� Redacción

Investigadores de la Divi-
sión de Ciencias de la Vida
del Laboratorio de Neuro-
ciencias Molecular State
Key en Hong Kong, China,
han capturado la imagen de
un conocido complejo pro-
teico que cuando sufre algu-
na mutación con frecuencia
conduce a sordera en hu-
manos. El equipo científico ha afirmado
que la estructura cristalina, resuelta en 2,8
ángströms, proporciona una base mecani-
zada de varias de esas mutaciones causan-
tes de enfermedad.

Lin Wu, coordinador del trabajo que se
publica en el último número de Science, ha
recogido la imagen que muestra un grupo
particular de aminoácidos en la cola de la
proteína miosina Vlla (MYO7A) unida a
otra proteína, conocida como Sans. El gru-
po de Wu ha señalado que la miosina Vlla y
Sans son dos de las cinco proteínas que for-
man un complejo esencial para la integri-
dad de las células ciliadas del oído interno,

y también han concluido
que las mutaciones de la
miosina Vlla representan
más de la mitad de todos los
casos de síndrome Usher I,
un trastorno genético que
provoca sordoceguera.

La secuencia codificante
de la región miosina VIIa
MyTH4-FERM-SH3 fue
amplificada mediante PCR

a partir del gen murino USH1B y clonado
en el vector pET32a.

Aparentemente, dos grupos separados de
aminoácidos -el dominio MyTH4 y el do-
minio FERM- forman un supramódulo en la
cola de la miosina Vlla, la cual entonces se
une a regiones altamente conservadas de la
proteína Sans.

A la luz de sus hallazgos, los autores su-
gieren cómo varias clases de mutaciones
que causan la enfermedad podrían afectar a
la estructura del complejo y conducir a sín-
drome de Usher y sordoceguera.
� (Science; DOI: 10.1126/science.
1198848).

La bacteria Neisseria meningitidis.

INFECCIOSAS LOS 'PILI' JUEGAN UN PAPEL IMPORTANTE EN EL PROCESO

El viaje de la bacteria
de la meningitis de la
faringe a otras zonas
� Redacción

Un nuevo estudio de Neisseria meningitidis,
la bacteria que en ocasiones conduce a la
septicemia y la meningitis en los humanos,
revela un paso en el proceso por el cual las
bacterias pueden transformarse en un pató-
geno invasor mortal, dejando la faringe y
viajando a otras zonas de colonización. En
este trabajo, que se publica en el último nú-
mero de Science, el equipo de Julia Chamot-
Rooke, del Laboratorio de Mecanismos de
Reacción de la Escuela Politécnica de París,
describe los detalles de un interruptor mo-
lecular único, caracterizado en el laborato-
rio, que puede permitir a la N. meningitidis
que se desprenda de sus colonias en la fa-
ringe y cruce el tejido epitelial para infectar
la sangre, el cerebro u otro huésped.

Estas bacterias N. meningitidis colonizan
la faringe humana empleando finos orgánu-
los filamentosos conocidos como formacio-
nes pilosas, o pili, tipo IV. Sin embargo, co-
mo la bacteria multiplica y forma una colo-
nia en el tejido del huésped, la transcrip-

ción de un gen bacteriano que codifica una
enzima que recubre los pili con fosfoglice-
rol se pone en marcha. Este fosfoglicerol li-
bera el contacto de los pili entre las células
bacterianas, pero no entre la bacteria y el
huésped y las superficies de las células del
huésped. Por ello, los investigadores han
afirmado que una colonia de N. meningitidis
permanece intacta en el tejido de la faringe
mientras una pequeña proporción de la
bacteria es liberada para viajar a cualquier
localización y colonizar nuevos tejidos y
huéspedes.
� (Science; 2011; DOI: 10.1126/scien-
ce.1200729)

La miosina Vlla y Sans
son dos de las cinco

proteínas que forman
un complejo esencial

para la integridad de las
células ciliadas del oído

interno

Margarita Sánchez del Río y Oriol Franch son los coordinadores del simposio en la Ramón Areces.
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OEl tiempo, gran aliado en
el manejo de las cefaleas

Dedicar un tiempo suficiente para realizar una historia clínica exhaustiva
y una adecuada exploración es la base del diagnóstico de las cefaleas y,
por tanto, de la instauración de un tratamiento eficaz.

� Sonia Moreno

El dolor de cabeza es el prin-
cipal motivo de consulta al
neurólogo, y la mejoría o cu-
ración de este trastorno de-
penderá de un diagnóstico
preciso y una elección ade-
cuada de los tratamientos
disponibles. Para ello, es in-
dispensable, más que ningu-
na otra cosa, dedicar tiempo
suficiente al enfermo, como
se ha expuesto en el Simpo-
sio Internacional Avances
Científicos en las Cefaleas,
celebrado en la Fundación
Ramón Areces, en Madrid.
Coordinado por Oriol
Franch y Margarita Sánchez
del Río, ambos del Servicio

de Neurología del Hospital
Ruber Internacional, en Ma-
drid, el encuentro ha tocado
temas de calado social, co-
mo el estado de ánimo de
las cefaleas o la influencia
de las hormonas en la mi-
graña, y otros de tinte más
especializado, como el trata-
miento de las cefaleas en ra-
cimo refractarias a fárma-
cos.

Estado de ánimo
La migraña es el tipo de do-
lor de cabeza más prevalen-
te y también el más conoci-
do, pero hay otros tipos de
cefaleas que pueden resultar
igualmente incapacitantes;

NEUROLOGÍA ES LA BASE PARA REALIZAR LA HISTORIA Y EXPLORACIÓN

�

Las hormonas sexuales femeninas influyen en la
evolución de la migraña, como suelen constatar las
propias pacientes a lo largo de su vida reproductiva.
Amparo Guillén, especialista del Hospital Gregorio
Marañón, en Madrid, ha expuesto, entre las diferentes
teorías fisiopatológicas que explican la aparición de
este tipo de cefalea, que sufren por una respuesta
inadecuada del sistema nervioso central a los cambios
de las hormonas ováricas esteroides.
Por otra parte, Julio Pascual, del Hospital Central de
Asturias, en Oviedo, ha abordado la clasificación y
detección de la cefaleas de esfuerzo: tusígenas,
asociadas a ejercicio y sexuales, que en conjunto
suman en torno al 1,5 por ciento de prevalencia.

HORMONAS Y ESFUERZO

es el caso de la cefalea en ra-
cimo, cuyo tipo crónico, re-
sistente al tratamiento far-
macológico, se asocia inclu-
so con tentativas de suicidio.

Sánchez del Río recuerda
que "cualquier cefalea que
dure quince días al mes du-
rante al menos un trimestre
producirá una alteración en
el ánimo. Y en el caso de la
cefalea en racimos, el dolor
es muy intenso". La desespe-
ración del paciente es fácil
de imaginar si se tiene en
cuenta que este tipo de cefa-
lea llega a durar unos treinta
minutos, pero un mismo en-
fermo puede tener ocho ata-
ques al día, y diariamente,
sin descanso.

En esa población de difícil
manejo se estudia desde ha-
ce unos cinco años el efecto
de la estimulación cerebral,
tanto superficial (donde se
estimula el nervio occipital
mayor, con un marcapasos)
como la profunda (en la que
se introduce un electrodo
en el hipotálamo posterior).
Massimo Leone, del Centro
de Cefaleas del Departa-
mento de Neurología en la
Fundación Instituto Neuro-
lógico Carlo Besta, de Mi-
lán, es pionero en el empleo
de estas técnicas, de las que

se tienen datos publicados
de unos cincuenta pacientes
en todo el mundo. Leone ha
expuesto en el simposio los
resultados con ambas técni-
cas, que se realizan en pa-
cientes con cefalea en raci-
mo refractarios al tratamien-
to farmacológico.

Beneficios y riesgos
En general ambas obtienen
un beneficio en esos pacien-
te tan complejos; en un 75
por ciento se aprecia una re-
ducción de la intensidad o
bien del número de episo-
dios. También existe la im-
presión de que la estimula-
ción profunda es superior a
la superficial, pero conlleva
una mayor morbimortali-
dad; el principal riesgo aso-
ciado es que se produzca
una hemorragia intracere-
bral.

Al margen de los casos

más rebeldes, la gran mayo-
ría, entre el 80 y el 90 por
ciento de las cefaleas, res-
ponden bien al tratamiento
farmacológico adecuado.

Entre las novedades far-
macológicas, en el simposio
se han expuesto datos sobre
un agonista de un receptor
del péptido relacionado con
el gen de la calcitonina
(CGRP), un fármaco aún no
comercializado que sería un
equivalente a los triptanes,
ampliando así las opciones
en los pacientes.

Sánchez del Río ha afir-
mado que "la principal arma
del médico para el diagnósti-
co es el tiempo". O como sin-
tetiza Oriol Franch: "La his-
toria clínica y la exploración
son los instrumentos más
importantes para el diagnós-
tico de las cefaleas". A juicio
del neurólogo, existe un
cierto exceso en la solicitud

de pruebas complementa-
rias, sobre todo de imagen:
"Es una estrategia para que
el paciente constate que no
sufre una enfermedad grave
o para cubrir una seguridad
médico-legal, pero con eso
no estamos librando al pa-
ciente de su dolor de cabeza.
En mi opinión, utilizar una
prueba de imagen para des-
cartar de entrada una enfer-
medad ante una consulta
por cefalea es una actitud
médica incorrecta". Sobre
ese concepto, Franch ha re-
pasado, aportando ejemplos
con casos clínicos, las indi-
caciones concretas de las
principales pruebas comple-
mentarias de las cefaleas:
análisis de sangre, técnicas e
neuroimagen y, de forma
más excepcional, punción
lumbar y análisis del líquido
cefalorraquídeo, así como
electroencefalografía.
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