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En 1995, el recién nombrado Rector de la Universidad Internacional
Menéndez Pelayo (UIMP), profesor José Luis Garcia Delgado, me propuso
crear y dirigir una Escuela de Farmacologia, en el marco de los cursos de
verano de Santander. Pensé en nuestra recién nacida Fundacion “Teofilo
Hernando” y se me ocurrié la idea de bautizar la Escuela con el nombre de
este ilustre farmacélogo espafiol. Asi pues, la Escuela de Farmacologia “Te6-
filo Hernando” de la UIMP naci6 en el verano de 1996 para honrar la figura
de quien fuera pionero e introductor en Espafia de la farmacologia como
materia académica y cientifica a principios del siglo XX. En el verano de
1996, la Escuela se estrend con el tema “Farmacos y sus receptores”. En afios
sucesivos se trataron temas frontera, a saber, “Farmacos para el cerebro”
(1997), “El ensayo clinico en Espafa” (2000), y “Medicamentos biotecnolégi-
cos” (2001). En el afio 2002 tratamos el tema de la “Enfermedad de Alzhei-
mer”, cuyas ponencias recogemos en este libro de la serie cientifica de
publicaciones de Farmaindustria, que ha apoyado esta Escuela desde su cre-
acion en 1996. También se publicaron en esta serie las ponencias del curso
“El ensayo clinico en Espafia”. Con anterioridad, esta serie acogio también
las ponencias de un curso organizado por el profesor José Maria Segovia de
Arana en los cursos de verano de La Granda (Asturias), sobre “Nuevos
medicamentos”, de cuya edicién nos encargamos el profesor Luis Gandia y
yo, con la direccion del profesor Segovia de Arana.

Desde su creacion, la Escuela se ha erigido en un foro de discusion y ana-
lisis multidisciplinario de temas farmacoterdpicos de candente actualidad.
En ella se dan cita profesores y alumnos de las mas variadas ramas de las
ciencias médicas, bidlogos moleculares, quimicos, bioquimicos, farmacéuti-
cos, bioestadisticos, veterinarios y médicos. En la blsqueda, investigacién y
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desarrollo de un nuevo medicamento estan implicados todos estos especia-
listas y saberes. De ahi el interés de estos cursos desde la éptica I+D+i de far-
macos; en ellos se dan cita entre 50 y 100 alumnos y profesores de la
Industria Farmaceéutica, la Universidad, el Consejo Superior de Investigacio-
nes Cientificas, los Hospitales y la Administracién Sanitaria.

Esta enriquecedora multidisciplinariedad es especialmente patente en el
campo de las enfermedades neurodegenerativas y, particularmente, en la
enfermedad de Alzheimer, un tema de creciente interés social, dado el enve-
jecimiento de la poblacién y el constante aumento de su incidencia y preva-
lencia. Por ello, a los especialistas cientificos y médicos mencionados con
anterioridad, debemos afiadir los especialistas en cuidados de los pacientes y
los que se dedican al estudio de los aspectos sociales y familiares de los
pacientes que sufren esta incapacitante enfermedad.

La secuencia de capitulos del libro sigue aproximadamente el programa
del curso celebrado en la UIMP en agosto de 2002. La enfermedad de Alzhei-
mer es un problema de neurotransmision y por ello se inicia con un capitulo
gue versa sobre aspectos generales del tema, haciendo énfasis en los neuro-
transmisores y receptores que se modifican mas en la EA, por ejemplo, la
acetilcolina y el glutamato. También era apropiado analizar al principio los
factores de riesgo y de proteccién en la EA (José Manuel Martinez Lage).

Jests Avila expuso las caracteristicas de las proteinas patologicas en la EA
(tau y beta amiloide), corriendo a cargo de Fernando Valdivieso el anélisis
de los factores genéticos asociados a la enfermedad, un tema dificil y todavia
poco claro. No podian faltar los ratones transgénicos como modelos de la
EA,; asi, Filip Lim se refirié a ratones transgénicos de tau con mutaciones de
TDP-17 y José J. Lucas a los ratones transgénicos condicionales de GSK-3p.
Este es un tema también conflictivo ya que, seguin pude constatar en el Con-
greso Internacional de Alzheimer celebrado en Estocolmo en Julio de 2002,
hay ya varias decenas de ratones transgénicos, producidos en otros tantos
laboratorios de todo el mundo; todos reclaman ser el modelo ideal de EA
pero algunos que hiperfosforilan la proteina tau, no reproducen la sintoma-
tologia de la enfermedad, y otros que expresan abundancia de proteina beta
amiloide tampoco. De todas formas, para buscar dianas terapéuticas necesi-
tamos de esto modelos, y también de lineas celulares que remeden alguna
alteracién patogénica de la enfermedad.

A propésito de dianas terapéuticas, Luis Gandia se refirié a las dianas
colinérgicas, dejando abierto el camino para analizar los inhibidores clésicos
y los nuevos inhibidores de la acetilcolinesterasa (José Luis Marco). Al inhi-
bidor de la acetilcolinesterasa galantamina se le dedicé una sesidén con cuatro
ponencias. Una estuvo dedicada a su curiosa historia, su farmacocinética y



su farmacodinamia (modelos animales de aprendizaje y memoria), que
expuso Guillermo Garcia Ribas, otra al mecanismo dual de accion de la
galantamina, y a su mecanismo neuroprotector, que expuso Manuela Garcia
Lopez, y una tercera sobre la eficacia clinica de la galantamina en el Alzhei-
mer y otras demencias (Rafael Blesa). Luego, yo hice un andlisis comparativo
entre la galantamina (triple efecto inhibidor de la acetilcolinesterasa, poten-
ciacion alostérica del receptor nicotinico y neuroproteccién) y el nuevo medi-
camento memantina (antagonista no competitivo del receptor NMDA vy
neuroproteccion). También la via glutamatérgica comienza a mostrar impor-
tancia terapéutica con la aparicion de la memantina.

También dedicamos un esfuerzo especial al tema peliagudo del deterioro
cognitivo leve, tan dificil de etiquetar clinicamente; parece ser que con fre-
cuencia, el paciente que lo sufre acaba con una enfermedad de Alzheimer
(Félix Bermejo), de ahi el creciente interés que despierta. Mereci6 atencion su
tratamiento a base de programas de entrenamiento de memoria o de medi-
caciones todavia en fases de ensayos clinicos (nootropos, inhibidores de la
acetilcolinesterasa, antioxidantes, antiinflamatorios no esteroideos, estroge-
nos), tema del que me ocupé yo. Por su parte, Francisco Abad se centré mas
en la citicolina y en el analisis de los datos clinicos disponibles para demos-
trar su eficacia en el tratamiento del deterioro cognitivo.

Finalmente, dado el grave problema social que constituye la creciente inci-
dencia y prevalencia de viejos con enfermedad de Alzheimer, Julidn Zabala
modero una sesion para tratar los problemas familiares y sociales que plan-
tea la enfermedad. Entre otros, Paloma Ramos analiz6 el entorno familiar del
paciente de Alzheimer y Antonio Fernandez abordé la relevancia socio-
sanitaria de la investigacion farmacoterpica en esta enfermedad.

En este libro hemos recogido las ponencias tal como las redactaron y expu-
sieron sus autores. Estos profesores del curso son reconocidos expertos inter-
nacionales que realizan trabajos punteros en la enfermedad de Alzheimer.
Este alto nivel de exigencia ha sido la tonica en las cinco ediciones de la
Escuela de Farmacologia “Tedfilo Hernando” de la UIMP. Solo me queda
agradecer a Farmaindustria su apoyo generoso y decidido a esta Escuela y al
libro que emana de ella. Mi colaborador, el profesor Luis Gandia, secretario de
la Escuela y coeditor conmigo de este libro, y yo, esperamos que su contenido
sea Util para los numerosos estudiosos de una enfermedad que, aunque descu-
bierta hace casi un siglo por Alois Alzheimer, solo ahora comenzamos a cono-
cer sus devastadoras consecuencias para el paciente, para sus familiares y para
la sociedad; y a encontrar posibles soluciones profilacticas y terapéuticas.

Santander, Agosto de 2002



