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ESTUDIO PRESENTADO EN LA REUNION ONCOBIO 2010

El gen p73 es un posible factor de riesgo en
ciertas neurodegeneraciones

Un equipo de Ledn ha observado como el gen p73 desempeiia un papel clave en la
autorrenovacion de ciertas células neuronales. Todos los datos apuntan a que puede ser una
diana de estudio para patologias degenerativas, asi como de disefio de estrategias terapéuticas,
segun se ha presentado en la reuniéon OncoBIO 2010, en Salamanca.
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El gen p73 es clave en el mantenimiento de autorrenovacion de las células troncales neurales y en la estructura y
mantenimiento de los nichos neurogénicos del raton y, por tanto, en el mantenimiento de la capacidad neurogénica
en individuos adultos. Estos datos sefialan al gen p73 como importante en el desarrollo de enfermedades
neurodegenerativas, como el Alzheimer y como una posible diana terapéutica, ha explicado a DM Carmen Marin
Vieira, investigadora del Departamento de Biologia Molecular y del Instituto de Biomedicina de la Universidad de
Ledn (Inbiomed). Este estudio, que ha sido presentado en la reunién OncoBIO 2010, celebrada en Salamanca, se
centra en el cultivo de células madre neurales del nicho neurogénico.

Mantener la capacidad
En ratones modificados genéticamente a los que se ha suprimido el gen p73, el equipo biomédico investigador ha

aislado el tejido, ha realizado un cultivo in vitro y ha procedido a la diferenciacion. "Este gen parece regular la
capacidad de autorregulacion, ya que comprobamos que los ratones poseian menos células proliferantes en el
nicho neurogénico", seguln la especialista.

Las lineas de investigacion de este grupo se centran en conocer

El gen parece jugar un mejor como el p73 procede a esa regulacion. Marin Vieira ha
papel esencial en el . destacado que "se ha observado que ese gen es absolutamente
desarrollo del Alzheimer, necesario para mantener el estado de indiferenciacién de células

por lo que su estudio
abre nuevas vias para
esta enfermedad

neuronales y de este modo que un individuo adulto mantenga esa
capacidad de neurorregeneracion en un futuro", mientras que ha
incidido en que, "cuando eliminas este gen e inhibes su funcioén, las

células neurales troncales se empiezan a diferenciar prematuramente.
Por tanto, el nicho neurogénico del individuo adulto, ese sitio donde
estan las células troncales para producir neuronas cuando hacen falta, tendra una estructura aberrante y carecera
de esa plasticidad que se necesita. De este modo, los resultados que hemos obtenido sugieren que este gen va a
ser un factor de riesgo en algunas enfermedades neurodegenerativas". Como siguiente paso, el grupo se centrara
en buscar dianas terapéuticas que puedan ayudar a modular este gen p73 para ver si puede tener un efecto
neuroprotector para estas células neurales troncales, debido a que estas Ultimas necesitan al gen p73 para
mantenerse en buen estado.

Ademas, el equipo del Inbiomed quiere incidir de forma detallada en las funciones del supresor tumoral p53,
implicado en diversos procesos de division celular como la regulacién de la expresion génica, control del ciclo
celular, programacion de la muerte celular y estabilidad del genoma.

Efecto inverso

Se estudia la posible Se ha demostrado que en las células en las que falta el p53 y ademas
modulacion del p73 como se les quita el p73 se reduce drasticamente su capacidad de
elemento neuroprotector, proliferacion y de mantenimiento porque se diferencian

ya que las células espontaneamente. "Se podria dar el efecto inverso. Asi, en algunos
neur'ales troncales casos habria que potenciar a p73 para mantener esa

precisan del gen para neuroproteccion, mientras que en otros habria que reprimirlo". En el
renovarse

trabajo han participado José Manuel Garcia-Verdugo y Angel Ayuso,
del Centro de Investigacion Principe Felipe, de Valencia, con Augusto
Silva, del Centro de Investigaciones Bioldgicas del CSIC, y Margarita

Marquez, de la Universidad de Leoén y del Instituto de Desarrollo Ganadero.
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