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ABSTRACT

Como transformaremos los resultados en el hallazgo de nuevos genes a
tratamientos terapéuticos en la ELA

John Landers
Facultad de Medicina de la Universidad de Massachusetts.

La identificacion de las causas genéticas de la ELA es necesaria para profundizar en las
rutas celulares involucradas en la neurodegeneracion y, de ese modo, contribuir a
establecer dianas terapéuticas. En la década pasada, el laboratorio del Dr. Landers se ha
focalizado en la identificacion de genes implicados en la ELA empleando para ello
distintas técnicas de secuenciacion masiva de uUltima generacion. Sus investigaciones han
permitido identificar distintos genes asociados a la ELA relacionados con la integridad del
citoesqueleto, como son PFN1, TUBA4A y mas recientemente KIF5A. Estos resultados
aumentan las evidencias sobre el papel de la ruptura del citoesqueleto en el desarrollo la
ELA. Las alteraciones citoesqueléticas, entre las que se incluyen tanto los defectos en el
trasporte axonal como la acumulacién de los neurofilamentos, son vias clave de

neurodegeneracion en la ELA.

Con la base en estas observaciones, el equipo del Dr. Landers ha centrado su reciente
actividad en la identificacion de futuras terapias centradas en la regulacion de la funcion

del citoesqueleto.
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Con este objetivo, se encuentran avanzando en diferentes hipdtesis combinando el
rastreo de multitud de farmacos junto con los ensayos de secuenciacion masiva para
identificar modificadores de los defectos del citoesqueleto que se han venido observando

en los pacientes de ELA en estos Ultimos afios.
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