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¢,Pueden algunos derivados de la marihuana curar
enfermedades como Alzheimer, Parkinson o
esclerosis multiple sin “colocar” a los pacientes?
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El derivado sintético de la marihuana “PM226” presenta un potencial
terapéutico en enfermedades neurodegenerativas por su capacidad de
disminuir la respuesta inflamatoria cuando ésta se ve incrementada de
manera desmesurada en el sistema nervioso central.
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adversos provocados por el consumo de cannabis o sus derivados son
atribuidos a la activacion de CBa1 (por su ubicacion) y no a la activacion de
CBz2, lo que confiriere una clara ventaja a aquellas moléculas que activen este
receptor de manera selectiva, si pensamos en ellas como posibles farmacos.
Se ha observado que en todas las enfermedades neurodegenerativas tiene
lugar un incremento desmesurado de la respuesta inflamatoria en el sistema
nervioso central (conocido como neuroinflamacién), la cual ademés se hace
cronica, tratandose de uno de los efectos negativos mas relevantes en el
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desarrollo de estas enfermedades. También se ha observado como la
activacion del receptor CB2 esta implicado en la disminucién de la respuesta
inflamatoria, por lo que el desarrollo de sustancias que presenten la capacidad
de activar de forma selectiva al receptor CB2 de las células de glia del sistema
nervioso central, y asi reducir la neuroinflamacion exacerbada, resulta una
prometedora  estrategia para abordar distintas  enfermedades
neurodegenerativas como Parkinson, Alzheimer, esclerosis multiple, ELA,
Corea de Huntington, etc.

En este trabajo se han llevado a cabo distintos experimentos para validar la
capacidad que presenta el derivado sintético de la marihuana PM226, como
farmaco para disminuir la neuroinflamacion, y por lo tanto como posible
medicamento para el tratamiento de estas enfermedades por su capacidad de
activar los receptores CB:2 del sistema nervioso central. Para ello, en primer
lugar se estudio la capacidad que este compuesto presenta para unirse y
activar los receptores CB:2 de forma selectiva (es decir, que se una a CB2y no
a CB1 y asi no se desencadenen los efectos adversos provocados por los
cannabinoides). A continuacion se llevaron a cabo estudios que predijeron que
PM226 presentaba las propiedades necesarias para que un farmaco no
resulte toxico y para que llegue al sistema nervioso central, lugar donde se
espera que actue.

Tras estimar que el compuesto llegaria al sitio adecuado en el organismo y
gue presentaba la capacidad de activar los receptores CB:2 selectivamente, se
estudié la capacidad que PM226 presentaba para disminuir la neuroinflamcion
mediante el desarrollo de experimentos que simulaban una situacion
neuroinflamatoria exacerbada haciendo uso de células cultivadas en el
laboratorio y mediante experimentos con animales. En ambos experimentos,
se pudo observar que tras el tratamiento con el compuesto PM226, la
neuroinflamacion exacerbada simulada disminuia claramente, y se demostré
gue lo hacia por la activacion selectiva del receptor CB2 de las células de
microglia (un tipo de célula de glia), implicadas en el proceso
neuroinflamatorio, observandose ademas que mediante la modulacion de la
neuroinflamacion las neuronas de las regiones afectadas no morian.

Por tanto se puede concluir que el compuesto PM226 presenta un gran
potencial como posible farmaco para el tratamiento de enfermedades
neurodegenerativas mediante la disminucién de la neuroinflamacioén, por la
activacion de los receptores CB:2 de las células de microglia, todo ello sin dar
lugar a los efectos adversos que provocan los cannabinoides que activan al
receptor CB1. Asi que, cabe pensar que el compuesto PM226 es una
sustancia muy prometedora para el tratamiento de algunas de las
enfermedades mas relevantes del siglo XXI.
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