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Identificada una nova funcio d’una proteina implicada
en el cancer de colon

Els resultats obren la porta al disseny de nous farmacs que anul-lin aquesta
funcid i frenin la progressio del cancer

L’estudi es publica a la prestigiosa revista Cell Reports, la primera revista
d’accés obert del grup Cell

Barcelona, a 2 d’octubre de 2012.- Investigadors de I'IMIM, Institut Hospital del Mar
d’Investigacions Mediques, han determinat la funcié que té una nova variant de I'enzim
IKKalpha (IKKa) en I'activacié d’alguns dels gens que participen en la progressié tumoral del
cancer colorectal. Aquest fet, en el futur, permetra dissenyar nous farmacs que inhibeixin
aquest enzim de forma especifica i siguin menys toxics per a la resta de cel-lules de
I’organisme, millorant aixi el tractament contra aquesta malaltia.

L’estudi ha estat la culminacié de la investigacié feta previament pel Grup de Recerca en
Cel-lules mare i Cancer de I'IMIM, que havia demostrat que existia una relacié entre
I'activacié de I'enzim IKKa i I'aparicid de cancer colorectal en humans. “Hem estudiat
quines son les peculiaritats que distingeixen I'activitat pro-tumoral de I'lKKa de les seves
activitats fisiologiques normals, que se sap que son essencials per la supervivéncia de les
cél-lules no canceroses i que, per tant, no poden ser inhibides farmacologicament sense
provocar un gran dany a l'organisme” explica el Dr. Lluis Espinosa, membre del grup i
director del treball.

L'IKKa és un determinat tipus d’enzim, dels anomenats quinases. Aquests enzims sén
proteines que actuen sobre altres proteines afegint-t’hi un fosfat i modificant aixi la seva
funcié. La variant p45-IKKa, que nosaltres hem identificat, es troba en el nucli de les
cel-lules canceroses i la seva accid és essencial per a fer créixer el tumor. “La novetat més
gran de la nostra troballa és que hem identificat una nova forma de la quinasa IKKa, que
esta implicada principalment en l’activacié de gens que participen en la progressio
tumoral, i que és diferent de I'activitat majoritaria d’aquesta quinasa en les cél-lules
normals” afegeix Lluis Espinosa.

Per portar a terme la investigacid s’han analitzat un total de 288 mostres humanes de
cancer colorectal, identificant la presencia de p45-IKKa en la majoria d’elles, i s’ha
demostrat que el bloqueig especific d’aquesta nova forma de IKKa evita el creixement de
les cél-lules d’aquest tipus de cancer.



Parc
de Salut

Barcelona

Institut Hospital del Mar
d’'Investigacions Mediques

Els resultats d’aquesta recerca obren la porta a multiples vies d’investigacié encaminades a
descobrir els mecanismes de generacid i activacié d’aquest enzim p45-IKKa, amb I'objectiu
d'identificar-ne possibles inhibidors més efectius contra les cel-lules tumorals, que siguin
menys toxics per a la resta de cel-lules de I'organisme. No obstant, cal tenir en compte que
tot i que aquests resultats suposen un avang¢ important pel que fa a entendre els
mecanismes de la progressio tumoral, caldra seguir investigant abans de poder pensar en
una futura aplicaci6 terapéutica d’aquest tipus de farmac en malalts de cancer de colon.
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