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MUTANTE DE TOXINA DE
VENENO DE ESGURPION
DETIENE METASTASIS

Fue creado en el Instituto de Quimica de la UNAM a partir de la tamapina y ha sido probado
en la Universidad de Tours, Francia, en lineas celulares cancerigenas
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partir de una de las to-

Xinas mds potentes en-

contradasen la naturale-

za, investigadores del

Instituto de Quimica de

la UNAM desarrollaron
un doble mutante de tamapina
que inhibe la migracion de célu-
las metastdsicas, fase responsa-
ble de la muerte de personas con
cancetr.

La tamapina (un péptido pe-
quefio formado por 31 aminodci-
dos) es una toxina del veneno del
escorpién rojo de la India (Meso-
buthus tamulus), que causa una
alta mortalidad en ese pais.

Mediante resonancia magné-
tica nuclear e ingenieria genéti-
ca, el grupo de Federico del Rio
Portilla y Marlen Mayorga Flores
desarrollé un derivado de la ta-
mapina, que es mas eficiente que
la toxina del escorpion rojo de la
India en la inhibicion de los ca-
nales SK3.

Ganales SK

Gracias a la resonancia magnéti-
ca nuclear, la mejor técnica para
conocer a nivel atomico las es-
tructuras de toxinas de venenos
de artrépodos, los investigadores
de la UNAM pudieron determi-
nar la estructura molecular de la
tamapina.

La tamapina, como otras toxi-
nas del veneno de ardcnidos, blo-
quea o regula los canales iénicos
de sodio (Na) y potasio (K).

Ademads de obtener cantida-
des apreciables de tamapina, la
ingenieria genética permite ha-
cer mutantes (modificaciones es-
tructurales) de esa neurotoxina
para conocer si tienen nuevos
efectos sobre las células y orga-
nismos, y comprender sus meca-
nismos de accién sobre diferen-
tes blancos moleculares.

“Una célula tiene muchos ca-
nales. Es como un globo con un
gran numero de agujeros por los
que pasan iones (sodio, potasio,
cloruro, magnesio...), aminodci-
doseinclusoagua, quelaalimen-
tany le dan energia para que rea-
lice sus funciones”, dice Del Rio
Portilla.

Los SK son canales de potasio
de baja conductancia depen-
dientes del calcio. A esta familia
pertenecen los SK2y SK3, canales
iénicos que pueden estar en las
c€lulas de todo el cuerpo, prefe-
rentemente del sistema nervioso.

Escorpion rojo de la India (mesobuthus tamulos).

Entre las funciones que ejercen
en distintos tipos de células, los
canales SK estin ampliamente
involucrados en los procesos de
la memoria y del aprendizaje.

Mas bloqueo

“La tamapina bloquea selectiva-
mente los canales SK; en particu-
lar es una excelente bloqueadora
de los SK2 y una muy buena blo-
queadora de los SK3”, apunta Del
Rio Portilla.

Algunas células cancerigenas
en proceso de migracion poseen
canales SK3, los cualesdetonanla
fase inicial de la metéstasis. Un
grupo francés (con el cual cola-
boran los investigadores univer-
sitarios) descubrid que, al inhibir
dichos canales, se inmovilizan
estas células cancerigenas.

Por eso, una de las metas de los
cientificos de la UNAM era blo-
quear mas eficientemente los ca-
nales SK3 con un mutante de ta-
mapina, para impedir la migra-
cién de células metastasicas.

“Nosotros estudiamos dife-
rentes mutantes de tamapina,
con el fin de encontrar un deri-
vado de esa toxina del escorpion
rojo de la India que inhibiera de
manera mas eficiente los canales
SK3'y, de ser posible, disminuye-
ra la actividad sobre los SK2”, re-
fiere Del Rio Portilla.

Con ese cometido, Mayorga
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FEDERICO DEL RiO PORTILLA
Investigador del Instituto de
Quimica de laUNAM

“No seria Ia cura del
cancer, sino una accion
adicional que se tendria
que promover cuando
esta enfermedad esta
en su fase avanzada,
para inmovilizar y evitar
que las celulas
metastasicas migren
hacia todo el cuerpo”

Flores, estudiante de doctorado,
estudié masde12mutantesdeta-
mapina y logré hallar un doble
mutante con tres resultados rele-
vantes: es capaz de bloquear mas
eficientemente los canales SK3;
reduce la eficiencia del bloqueo
de los SK2; e inhibe la migracion
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de las células metastdsicas que
tienen canales SK3.

El primer resultado indica que
con muy poca cantidad del doble
mutante de tamapina se consi-
gue un mejor efecto. Ahora bien,
jcudnto es poca cantidad? Una
concentracion de 5 nanomolares
(nM) de Taxol, uno de los com-
puestos anticancerigenos mas
usados en las quimioterapias, in-
hibe 50% de ciertas células can-
cerigenas. Una concentracion de
1 nanomolar de apamina (toxina
del veneno de abeja) bloquea
50% de los canales SK3. En cam-
bio, una concentracién de tan so-
lo 0.3 nanomolares del doble mu-
tante de tamapina bloquea 50%
de estos canales.

“En cuanto al primero y se-
gundo resultados, vimos que este
nuevo compuesto es mas especi-
fico parabloquearlos canales SK3
y menos especifico para bloquear
los SK2. Esto es de particular in-
terés para su aplicacion como far-
maco. Y con base en el tercer re-
sultado se tienen esperanzas de
contar con un farmaco que inhi-
bala migracion de células metas-
tasicas paraayudar alas personas
conalgunostiposde cancerenlas
fases graves de la enfermedad”,
sefiala Del Rio Portilla.

Accion adicional
La eficacia del doble mutante de

sida
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tamapina fue corroborada en li-
neas celulares cancerigenas por
Marlen Mayorga Flores, durante
una estancia en la Universidad
de Tours, Francia.

El siguiente paso en el largo
camino para disponer de un
farmaco sera probarla en un
modelo experimental animal
(ratones), para descartar que no
atraviese la barrera hematoen-
cefélica y corroborar su efecto
inhibitorio.

“De esta forma podremos evi-
tar que actuie sobre las neuronas
del cerebro.”

Si llegara a funcionar, se ten-
dria que usar mezclada con otros
productos de quimioterapia para
detener la metastasis de las célu-
las con canales SK3 que estan mi-
grando del tumor principal hacia
el resto del cuerpo.

“No seria la cura del cancer, si-
no una accion adicional que se
tendria que promover cuando
esta enfermedad estd en su fase
avanzada, parainmovilizary evi-
tar que las células metastésicas
migren hacia todo el cuerpo”,
aclara Del Rio Portilla.

Cabe decir que los resultados
de la investigacion sobre el doble
mutante de tamapina y su eficaz
bloqueo de los canales SK3 aso-
ciadosalinicio delametdstasisse
encuentran en proceso de paten-
tamiento y publicacion. @

hahitos alimenticios

:z:: De acuerdo con Elvira Sandoval Bosch, aca-
démica de la Facultad de Medicina de la
UNAM, es importante comer de manera sana
para prevenir enfermedades graves. “Hay que
comer de todo un poco. Recurrir al plato del
bien comer, buscar la combinacion de los ali-
mentos y, ademas, incluir aquéllos de tempora-
da es una buena forma de seguir una alimenta-
cién saludable”, dijo.

ESPECIAL

PTOV_BCIU para preservar las vaquitas
marinas gana hackathon

zz: Por el proyecto “Drones inteligentes para rescatar a las va-
quitas marinas”, un grupo multidisciplinario de estudiantes de
las facultades de Estudios Superiores Aragon y de Ciencias, y
del Instituto de Investigaciones en Matematicas Aplicadas y en
Sistemas de la UNAM, asi como de las universidades auténomas
de Chapingo, Metropolitana Unidad Xochimilco y de Yucatan,
obtuvo el tercer sitio del Ocean Hackathon 2020 Meéxico, realiza-
do por segunda ocasién en la capital mexicana.
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De 50 a 807% de las personas

ESPECIAL

puede padecer lumbalgia

i Seglin Adriana del Carmen Echevarria, ex-
perta en fisioterapia de la Escuela Nacional de
Estudios Superiores Ledn, de 1a UNAM, de 50 a
80% de las personas pueden padecer dolor in-
capacitante en la espalda baja o lumbalgia. “En
el caso de los adultos, es la segunda causa de
consulta médica, y las posibilidades de pade-
cerlo se incrementan por el sedentarismo o la

obesidad.
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