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Identificada una nueva funcion de una proteina implicada
en el cancer de colon

Los resultados abren la puerta al disefio de nuevos fdrmacos que anulen esta
funcion y frenen la progresion del cancer

El estudio se publica en la prestigiosa revista Cell Reports, la primera revista de
acceso abierto del grupo Cell

Barcelona, a 2 de octubre de 2012. - Investigadores del IMIM, Instituto Hospital del Mar de
Investigaciones Médicas, han determinado la funciéon que tiene una nueva variante de la
enzima IKKalpha (IKKa) en la activacién de algunos de los genes que participan en la
progresion tumoral del cdncer colorrectal. Este hecho, en el futuro, permitird disefiar
nuevos farmacos que inhiban esta enzima de forma especifica y sean menos téxicos para el
resto de células del organismo, mejorando asi el tratamiento contra esta enfermedad.

El estudio ha sido la culminacidn de la investigacion realizada previamente por el Grupo de
Investigacion en Células madre y Cancer del IMIM, que habia demostrado que existia una
relacion entre la activacion de la enzima IKKa y la aparicion de cancer colorrectal en
humanos. "Hemos estudiado cudles son las peculiaridades que distinguen la actividad
pro-tumoral del IKKa de sus actividades fisiologicas normales, que se sabe que son
esenciales para la supervivencia de las células no cancerosas y que, por tanto, no pueden
ser inhibidas farmacolégicamente sin provocar un gran daio al organismo "explica el Dr.
Luis Espinosa, miembro del grupo y director del trabajo.

El IKKa es un determinado tipo de enzima, de las llamadas quinasas. Estas enzimas son
proteinas que actlan sobre otras proteinas afiadiéndoles un fosfato y modificando asi su
funcion. La variante P45-IKKa, que nosotros hemos identificado, se encuentra en el nucleo
de las células cancerosas y su accidén es esencial para hacer crecer el tumor. "La novedad
mds grande de nuestro hallazgo es que hemos identificado una nueva forma de la
quinasa IKKa, que estd implicada principalmente en la activacion de genes que participan
en la progresion tumoral, y que es diferente de la actividad mayoritaria de esta quinasa
en las células normales "anade Luis Espinosa.

Para llevar a cabo la investigacion se han analizado un total de 288 muestras humanas de
cancer colorrectal, identificando la presencia de P45-IKKa en la mayoria de ellas, y se ha
demostrado que el bloqueo especifico de esta nueva forma de IKKa evita el crecimiento de
las células de este tipo de cancer.
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Los resultados de este trabajo abren la puerta a multiples vias de investigacion
encaminadas a descubrir los mecanismos de generacion y activaciéon de esta enzima P45-
IKKa, con el objetivo de identificar posibles inhibidores mas efectivos contra las células
tumorales, que sean menos toxicos para el resto de células del organismo. No obstante,
hay que tener en cuenta que aunque estos resultados suponen un avance importante en
cuanto a entender los mecanismos de la progresion tumoral, habra que seguir investigando
antes de poder pensar en una futura aplicacion terapéutica de este tipo de farmaco en
enfermos de cancer de colon.
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