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La proteina Tangol contribuye a la secrecion del colageno VII

El papel de la proteina Tangol es crucial para secretar proteinas de gran tamafio, como el colageno VII, de la célula, segin un
estudio en Cell que describe este mecanismo. El director del trabajo, Vivek Malhotra, afirma que puede ayudar a entender
trastornos de la piel y el cancer.

Patricia Morén Barcelona 06/03/2009

La proteina Tangol actlia como un guia para el transporte de proteinas en la célula y ayuda a la secrecion de proteinas enormes,
como el colageno VII, segun un estudio hecho en células de mamifero y publicado en Cell por el grupo de Vivek Malhotra,
coordinador del Programa de Biologia Celular y del Desarrollo del Centro de Regulacién Genomica (CRG), situado en el Parque de
Investigacion Biomédica de Barcelona. Malhotra se instal6 con su grupo en el CRG para profundizar en sus lineas de estudio sobre
organelos intracelulares.

Segln Malhotra, al menos un 15 por ciento de los genes humanos codifican para proteinas que son secretadas por las células.
Hay un gran nimero de proteinas que estan preparadas en un punto de salida de la célula y otras que cooperan con ellas para
que puedan "salir", es decir, ser secretadas.

Hasta ahora se creia que las proteinas destinadas a la secrecion se empaquetaban en contenedores de transporte sin ningtin guia
o conductor especifico, esto es, que se crean pequefios contenedores que las empaquetan en el reticulo endoplasmatico y las
entregan a la siguiente "estacion" dentro de la célula. Seria un proceso repetitivo, en el que la carga avanza hasta que se secretan
las proteinas. Para ello, cada proteina no dispone de su propio guia, sino que existen guias especificos capaces de secretar un
conjunto de proteinas.

¢Cuales son esos guias especificos del transporte de proteinas? Hasta ahora se han identificado unos pocos. En su estudio,
Malhotra ha descubierto otro, la proteina Tangol, que se encarga del transporte de proteinas grandes, como el colageno VII. Por
un lado, Tangol se une al colageno VII, que es demasiado grande para viajar en un contenedor de transporte estandar y, por
otro, contribuye a crear un contenedor de mayor tamario para transportarlo. Para ello utiliza los mismos materiales y maquinaria
que se emplean para fabricar contenedores pequefios. Es, segtin un simil de Malhotra, como si una fabrica produjese un modelo
de automovil mini y otro de los grandes con el mismo material.

Tango1 captura el colageno VIl con uno de sus extremos y sostiene el contenedor de transporte con el otro, para evitar que éste
abandone el reticulo endoplasmatico. Asi, el contenedor crece hasta abarcar el enorme colageno VII. Una vez logrado, Tangol lo
suelta, permite que el nuevo gran contenedor se cierre e inicie un viaje con esta proteina para secretarla. Estos hallazgos
demuestran que las células usan guias especiales para el transporte dirigido y pueden crear contenedores diferentes en funcién
del tamafio de la carga. Segun Malhotra, amante de los similes, Tango1 realiza la misma funcion que los guias del metro de Japon
que empujan a los usuarios para que puedan entrar en los vagones y los dejan sin llegar a entrar con ellos.

Implicaciones médicas

En cuanto al colageno VII, una vez secretado interactiia con otras proteinas adhesivas y ayuda a la unién de la epidermis con la
dermis. Hay un subgrupo de pacientes con disfunciones como la epidermolisis ampollosa distrofica y la epidermolisis ampollosa
adquirida que tienen defectos genéticos que impiden la correcta secrecion del colageno VII. Los hallazgos sobre el papel de
Tangol en esta secrecion podrian ayudar a pensar estrategias y compuestos para favorecer esta secrecion, aunque la terapia
génica para reparar los defectos genéticos "aln estd muy lejana", segiin Malhotra.

Ademas, el mecanismo de secrecion de proteinas encargadas de la unién célula-célula, dependiente de Tangol, puede ayudar a
entender un poco mejor los procesos de metastasis, ya que las células cancerosas presentan problemas con la unién
célula-célula.
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