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La proteína Mitofusina2
es fundamental para
percibir correctamente
los niveles de estrés y es
necesaria para que las
vías de reparación y
muerte celular actúen
eficazmente

Mitofusina 2, una proteína con poder para
incidir en la vida o muerte de las células

Un equipo del Instituto de Investigación Biomédica (IRB) descubre que la proteína Mitofusina 2 proporciona a la célula la
sensibilidad óptima para captar el estado de salud celular y articular la respuesta de reparación o apoptosis. Con esta
nueva función, Mitofusina 2 se postula como una diana viable para intervenir en procesos neurodegenerativos y cáncer,
entre otras patologías.

IRB |  17 septiembre 2013 18:40

Cada  célula  está  dotada  en  su  interior  con  un  sensor  que
capta  la  salud  del  “ambiente  interno”  de  dicha  célula.  Esta
función de alarma se localiza en el  retículo  endoplasmático
(RE),  capaz  de  percibir  el  estrés  celular  y  activar  en
consecuencia las respuestas de rescate o muerte de la propia
célula.

Un equipo del Instituto de Investigación Biomédica (IRB), en
Barcelona, ha descubierto que la proteína Mitofusina2 (Mfn2)
es  fundamental  para  percibir  correctamente  los  niveles  de
estrés  y,  a  su  vez,  es  necesaria  para  que  las  vías  de
reparación y muerte celular actúen eficazmente.

Los  investigadores  revelan  algunos  de  los  mecanismos
moleculares que coligan Mfn2 al estrés del retículo en la última

edición  de  la  revista
científica, EMBO Journal, del grupo Nature, publicada por la Organización Europea de
Biología Molecular (EMBO en inglés).

Cuando los científicos eliminaron Mfn2 de la célula en condiciones de estrés celular, el
retículo  respondió  a  dicho  estrés  sobre-activando  las  vías  de  reparación  pero,
contradictoriamente,  realizando  peor  su  función,  dando  lugar  a  una  menor  limpieza
celular y promoviendo en menor extensión la muerte celular apoptótica.

“Sin Mfn2 las vías de respuesta celular al estrés están totalmente alteradas”, resume
Antonio Zorzano, coordinador del Programa de Medicina Molecular del IRB y jefe del
grupo “Enfermedades heterogénicas y poligénicas”.

Repercusiones en múltiples enfermedades, no solo diabetes

Mfn2 es una proteína de la mitocondria cuya carencia está relacionada con la diabetes.
En un trabajo anterior publicado en el Proceedings of the National Academy of Sciences

(PNAS),  el  laboratorio  del  doctor  Zorzano  ya  demostró  que  sin  Mfn2  los  tejidos  generan  resistencia  a  la  insulina,  una
característica de la diabetes y del denominado síndrome metabólico. En ese mismo estudio, observaron también que las células
tenían aumentado el estrés del retículo endoplasmático.

El trabajo desarrollado ahora indaga la relación entre las mitocondrias y el retículo y ha puesto de relieve que alteraciones en la
mitocondria, por pérdida de proteína Mfn2, afectan directamente a la función del retículo.

“Revelamos  que  Mfn2  es  importante  para  la  viabilidad  celular  con  implicaciones  en  múltiples  enfermedades:
neurodegenerativas, cáncer y cardiovasculares, además de diabetes”, apunta el investigador postdoctoral Juan Pablo Muñoz,
primer autor del estudio.

¿Es Mitofusina 2 una buena diana?

“El  hecho de que podamos modular  la  respuesta al  daño celular  con Mfn2 abre un abanico interesante de posibilidades
terapéuticas para investigar”, apunta Muñoz.

El científico chileno del IRB explica que, por ejemplo, las células tumorales tienen deficiencias en la activación de la muerte
celular y proliferan de manera descontrolada. “Ya se ha visto que las células cancerosas tienen niveles bajos de Mfn2 y si
consiguiéramos aumentarlos podríamos favorecer la apoptosis”, continúa Muñoz. En este sentido, el investigador explica que
ya hay trabajos publicados por otros grupos de investigación que demuestran que la sobreexpresión del gen de Mfn2 induce
apoptosis.

Para mostrar la valía de Mfn2 como diana es necesario encontrar una pequeña molécula, un fármaco, que module su expresión
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La estadística traza el atlas de los
diez olores básicos

Científicos estadounidenses han establecido
diez dimensiones mínimas en las que se
pueden organizar los olores gracias al
análisis estadístico de una base de datos de
descripciones olfativas. Entre las categorías
identificadas se encuentran los olores a
quemado, floral, nauseabundo o químico. 

Hallado el hueso de pene de oso más
antiguo

Un grupo de investigadores con
participación del Consejo Superior de
Investigaciones Científicas (CSIC) ha
hallado en el Cerro de Batallones (Madrid)
cinco ejemplares de báculo, el hueso que
tienen algunos grupos de mamíferos en el
pene, de una especie de oso prehistórico
que vivió hace unos nuev...

Fósiles del Cerro de Batallones
ofrecen pistas sobre el
comportamiento sexual del úrsido
'Indarctos arctoides'

Cinco fósiles descubiertos en el Cerro de
Batallones (Madrid) ofrecen pistas sobre el
comportamiento sexual del úrsidoIndarctos
arctoides, que vivió hace 9 millones de años.
La longitud media del hueso del pene sería
de casi 24 centímetros. El estudio, en el que
ha participado el Consejo Sup...
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Estrellas jóvenes en la nebulosa de
la Gamba

El Telescopio de Sondeo VLT, situado en el
Observatorio Paranal de ESO (Chile), ha
fotografiado una serie de nubes de gas
apodada 'la nebulosa de la Gamba'. Esta
sería, hasta el momento, la imagen más
precisa jamás obtenida del objeto. La
instantánea muestra grupos de est...

El Costa Concordia ya está
enderezado ¿y ahora?

El Costa Concordia, el gigantesco crucero
que el 13 de enero de 2012 naufragaba
causando la muerte de 32 personas, ya está
enderezado tras una operación de ingeniería
sin precedentes que ha durado 19 horas,
pero ahora el problema es cómo será
reflotado y dónde será trasladado para su
desguace.&nb...

Las enfermeras que trabajan en
quirófanos tienen un mayor riesgo de
asma persistente grave

Un nuevo estudio sugiere que las
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El investigador chileno Juan Pablo Muñoz (izquierda)
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en animales vivos.  “Nuestros trabajos publicados con Mfn2 son pruebas de concepto que señalan la importancia de esta
proteína mitocondrial para la salud celular”, dice Zorzano.

Uno de los retos del grupo se centra en conseguir la financiación necesaria para poder realizar un cribado masivo de moléculas
con capacidad de modular la expresión de Mfn2 y llevar a cabo los estudios posteriores en ratones.

Referencia bibliográfica:

Juan Pablo Muñoz, Saška Ivanova, Jana Sánchez-Wandelmer, Paula Martínez-Cristóbal, Eduard Noguera, Ana Sancho,
Angels Díaz-Ramos, María Isabel Hernández-Alvarez, David Sebastián, Caroline Mauvezin, Manuel Palacín and Antonio
Zorzano. "Mfn2 modulates the UPR and mitochondrial function via repression of PERK".  The EMBO Journal (2013) 32, 2348
- 2361. doi:10.1038/emboj.2013.168
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Comentar

enfermeras que trabajan en quirófanos
tienen un mayor riesgo de asma persistente
grave, probablemente a causa de la
inhalación de agentes químicos procedentes
de los desinfectantes de limpieza. los
resultados se publican en el Journal of
Occupational and Environme...

Un algoritmo delimita
automáticamente tumores cerebrales
en imágenes médicas

La Asociación Europea de Lógica Difusa y
Soft Computing (EUSFLAT) ha premiado un
trabajo de investigación del grupo de
Inteligencia Artificial de la Universidad
Pública de Navarra: El grupo ha desarrollado
un algoritmo para mejorar la delimitación de
tumores cerebrales en imágenes médicas.

Las variantes genéticas que
aumentan el riesgo de leucemia
infantil no son las mismas en todas
las poblaciones

La aparición del cáncer se debe en parte a
una acumulación de fallos en el ADN a lo
largo del tiempo, por lo que generalmente se
presenta en edades adultas. Sin embargo,
en algunas ocasiones se origina en niños, lo
que sugiere que estos pacientes nacen con
una predisposición genética a desarrolla...

Crean un film totalmente
biodegradable a partir de
subproductos agroindustriales

Investigadores de la Universidad del País
Vasco (UPV/EHU) has desarrollado un film
innovador 100% biodegradable,
compostable y termosellable, a partir de
subproductos agroindustriales. Los
resultados del estudio se han publicado en
la revista científica Journal of Cleaner
Production.
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