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El grup de recerca TecnATox estudia els
multiples factors que incideixen en la

malaltia

Conversa amb Jaume Folch.
Departament de Bioquimica i Biotecnologia.

enia uns cinquanta anys
i n’aparentava vuitanta.
Els cabells li queien
desgrenyats, flanque-
jant un front llaurat d’arrugues. Les
celles corrugades emmarcaven la
seva mirada perduda. Encara jove,
havia comencat a patir pérdues
de memoria i episodis de deliri.
De nit es despertava i recorria la
casa cridant. EI 1901 va ingressar
en un centre de salut mental a
Frankfurt. Hi va morir cinc anys
després. Només en tenia cinquan-
ta-sis. La devastadora historia
d’Auguste Deter forma part dels
annals de la medicina. Ella va ser
la primera persona diagnosticada
d’Alzheimer, la forma de deméncia
meés frequent. Alois Alzheimer,
de fet, va ser el seu metge i el seu
cognom dona nom a la malaltia. La
va tractar a la primeria d’ingressar
al psiquiatric i, després de la seva
mort en va voler analitzar el cervell
encara que ja no treballava al cen-
tre. El doctor va detectar que les
seves neurones estaven recober-
tes d’una mena de plaques que va
anomenar plaques senils.
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A principis dels anys noranta els
investigadors Hardy i Higgins van
formular la hipotesi amiloide per
explicar la malaltia. Van identificar
dues proteines clau que propicien
la mort neuronal. Una és el péptid
amiloide, responsable de formar
els agregats proteics que ja havia
observat el doctor Alzheimer feia
uns 90 anys. Laltra és la proteina
TAU, que des de I'interior de la
céllula blogueja les transmissions
sinaptiques, el procés mitjancant
el qual es comuniquen les neuro-
nes.

El centre de recerca TecnATox
de la URV encapcala larecerca
que des de la Universitat es fa so-
bre aquesta malaltia. “La memoria
és com una sardana cellular”,
explica Jaume Folch, cientific en
aquest grup d’investigacid i autor
del llibre El naufragi dels records,
que busca respostes a preguntes
relacionades amb la malaltia. “Les
neurones es toquen i es comuni-
quen entre elles. Aixi es formen
els records. Quan moren moltes
neurones, perden la capacitat de




reconnectar-se i comencem a
perdre els records. Aquesta és una
de les caracteristiques basiques
de 'Alzheimer”. Durant anys, la re-
cerca sobre aquesta malaltia s’ha
focalitzat en aquestes dues protei-
nes, pero elles soles no ho expli-
quen tot. “Ens hem deixat coses.
El cervell és un mecanisme molt
complicat i s’ha de tenir en compte
tot”, subratlla Folch. “l encara no
tenim clar si aquestes proteines
son la causa de la malaltia o la
conseqleéencia d’altres factors que
la propicien”.

Fins ara, els tractaments basats
en aquestes proteines no han
acabat de donar resultats, pero en
els darrers vuit anys s’ha comen-
cat a provar una nova generacio
de farmacs. Alguns utilitzen
anticossos monoclonals, que
actuen com a “escuts” per bloque-
jar la proteina amiloide. D’altres
fan servir inhibidors enzimatics,
que impedeixen que els péptids
toxics s’acumulin al voltant de les
neurones i les danyin. A més, fa
uns sis anys, 'empresa Grifols
va fer un ambicios assaig clinic
a Catalunya: una mena de dialisi
per eliminar les proteines toxiques
de la sang i evitar que s’acumulin
al cervell. |, de tant en tant, hi ha
sorpreses. Aquest 2025, la revista
Nature ha publicat un prometedor
article sobre un antidiabétic, molt
utilitzat per aprimar-se, que, en un
12% dels casos, ajuda a prevenir
la malaltia.

Les noves linies d’investigacio
també s’estan fixant en molécules
que fins ara no s’havien tingut en
compte: '’ARN no codificant. Folch
les compara amb les persones
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que miren les obres, que donen
ordres sense treballar. “Fins ara
coneixiem els gens implicats en la
malaltia, pero ara hem vist que hi
ha uns altres elements que sembla
que no fan res, pero que sempre hi
son controlant-ho tot”, detalla. Lin-
vestigador de la URV afirma que
recentment han fet estudis amb
ratolins que els han permés identi-
ficar-los. “Quan ronden per alli, les
coses poden anar malament”, diu.
Ara I'objectiu és elaborar un test
per detectar aquest ARN no co-
dificant en sang, com actualment
ja es faamb el péptid amiloide i la
proteina TAU. Aixo podria millorar
la capacitat de deteccio precoc de
la malaltia, sense haver de recorrer
atecniques invasives.

De fet, el diagndstic de I'Alzhei-
mer és I'altre gran repte pendent.
Perqué perdre la memoria, per
si sol, no vol dir que es pateixi la
malaltia. Lany 2024 el Grup de
Recerca en Nutrici6 i Salut Me-
tabolica (NuMeH) de la URV va
relacionar la resisténcia a la insuli-
na amb el risc de desenvolupar la
malaltia. Després de fer seguiment
durant quatre anys a 400 persones
grans amb malalties metaboliques
com la diabetis i amb pérdues de
memoria, els investigadors van
observar que 142 van acabar sent
diagnosticades d’Alzheimer.

Durant el seguiment també van
analitzar més de 600 metabolits
plasmatics —molécules producte
del conjunt de reaccions quimi-
ques que tenen lloc a I'organisme,
i van identificar un conjunt de 18
metabolits ja associats amb la
resisténcia a la insulina. “Haver
trobat biomarcadors coincidents
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en aquestes dues patologies obre
la porta a facilitar la identificacio
precoc de ’Alzheimer en perso-
nes resistents a la insulina, ja que
la disfuncié metabolica apareix
abans que els simptomes cogni-
tius”, explica I'investigador.

Comprendre millor la funcié que
aquestes molécules duen a terme
en els estadis previs de la malal-
tia pot ajudar, a més, a dissenyar
noves estratégies preventives i
terapeutiques que alenteixin la
progressio de 'Alzheimer i millorin
la qualitat de vida dels pacients.

D’altra banda, el Grup de Recer-
ca en Nutricio i Salut Metabolica,
liderat per la professora Monica
Bullo, ha rebut en dues ocasions fi-
nancament de la fundacio d’Alzhei-
mer dels Estats Units per avaluar
'impacte de la dieta mediterrania
en la malaltia. | és que cada vega-
da és més clar que I'’Alzheimer té a
veure amb com vivim.

Jaume Folch parla entusiasmat
d’un article publicat I'any passat a
la revista Lancet, segons el qual hi
ha catorze factors relacionats amb
'Alzheimer i, d’aquests, gairebé
la meitat estan relacionats amb
habits de vida, com la dieta. “Aix0
obre les portes a millorar-ne la
prevencio”, rebla el doctor.
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