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del Cáncer de Próstata.

Andrés Aguilera, Sonia Barroso, Vaibhav Bhatia, Emilia Herrera-Moyano, Emanuela Tumini y María García Ru-

bio, del Centro Andaluz de Biología Molecular y Medicina Regenerativa. 
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Su análisis abre una nueva vía para identificar  
nuevos genes supresores y tumorales 

El grupo de investigación de 
Inestabilidad Genómica de 
la Universidad de Sevilla, 
dirigido por el catedrático 
de Genética Andrés Aguile-
ra, acaba de publicar en Na-
ture que la proteína supre-
sora de tumores BRCA2 está 
implicada en procesar y eli-
minar los híbridos ADN-
ARN que se forman por 
error durante la transcrip-
ción de los genes y que di-
chos híbridos, posiblemen-
te, constituyen una de las 
fuentes de tumorigénesis 
naturales. 

En este estudio, realizado 
en el Centro Andaluz de Bio-
logía Molecular y Medici-
na Regenerativa (Cabimer), 
los investigadores han vis-
to que el factor TREX-2 hu-
mano implicado en el trans-
porte del ARN y su trans-
cripción interacciona con la 
proteína BRCA2, para la 
cual los investigadores des-
criben una nueva función 
que es evitar que se acumu-
len híbridos de ADN-ARN. 

La proteína BRCA elimina los híbridos de 
ADN-ARN implicados en la tumorigénesis 

Estos híbridos constituyen, posiblemente, una 
fuente natural de inicio de desarrollo tumoral 
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"Previamente habíamos ob-
servado que cuando se for-
man estos híbridos de ma-
nera accidental generaban 
estrés de replicación e ines-
tabilidad genómica, fenó-
menos normalmente aso-
ciados a cáncer", explica 
Aguilera. Ahora, han descri-
to una nueva función de 
BRCA2 y BRCA1 que consis-
te en solventar o eliminar 

esos híbridos de ADN-ARN, 
"lo que significa que los hí-
bridos de ADN-ARN se for-
man en la célula a una fre-
cuencia mayor de los que 
creíamos y posiblemente 
constituyen una de las fuen-
tes de tumorigénesis natu-
rales".  

En células humanas "he-
mos eliminado la función de 
BRCA2 y BRCA1 mediante 

metodología de ARN inter-
ferente y hemos analizado 
la aparición de roturas en el 
ADN, de estrés replicativo, 
así como de alteraciones 
cromosómicas". 

Además, los investigado-
res han utilizado un anti-
cuerpo monoclonal especí-
fico y una nueva herramien-
ta molecular que hemos de-
sarrollado en el laborato-

rio que nos permite detectar 
in vivo la acumulación de 
híbridos de ADN-ARN den-
tro de las células".  

El grupo de investigación 
también ha analizado célu-
las de tumor pancreático 
CAPAN-1 que carecen de la 
proteína BRCA2 y han de-
mostrado que también se 
reproduce el fenómeno des-
crito. 

REPARAR ROTURAS 

Por eso, el siguiente paso 
es estudiar otras proteínas 
implicadas en procesos si-
milares a aquéllos en los 
que actúa BRCA2 -controlar 
que la replicación funcio-
na correctamente y reparar 
las roturas de ADN- y estu-
diar células de tumores, 
fundamentalmente de 
mama, causados o no por 
una carencia de la proteí-
na BRCA2, "para comprobar 
si vemos el mismo fenóme-
no descrito, lo que podría 
abrir una nueva vía para la 
identificación de posibles 
nuevos genes supresores tu-
morales y de nuevos marca-
dores pretumorales". 

Un equipo internacional de 
investigadores, el Consorcio 
Sigma, en México y Estados 
Unidos, ha descubierto un 
importante factor de ries-
go genético para la diabetes 
tipo 2, que afecta principal-
mente a pacientes latino-
americanos, con esta enfer-

Fuerte riesgo génico de diabetes 2 en latinoamericanos 
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raro en otros grupos pobla-
cionales. En el estudio, que 
se publica hoy en el JAMA, 
se identificó una mutación 
en un gen denominado 
HNF1A, conocido como  res-
ponsable de una rara forma 
hereditaria de diabetes. El 
descubrimiento sugiere la 
posibilidad de aplicar trata-

mientos individualizados 
basados en las característi-
cas genéticas de los pacien-
tes.  

"Este factor de riesgo ge-
nético está presente en cer-
ca del 2 por ciento de los 
mexicanos con diabetes 
tipo 2 y sus efectos son sus-
tanciales, ya que aumentan 
cinco veces el riesgo de que 
una persona padezca esa 
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Un equipo de cientí-
ficos estadouniden-
ses ha generado teji-
do retiniano sensible  
a la luz a partir de cé-
lulas madre de pluri-
potencialidad indu-
cida (iPS) humanas. 
Este trabajo, que se 
publica hoy en Natu-
re Communications, 
proporciona un nue-
vo sistema para el es-
tudio del desarrollo 
de la retina y de di-
versas enfermedades 
que pueden causar 
ceguera. 

Anteriores estu-
dios demostraron la 
posibilidad de gene-
rar in vitro tejido de 
retina, incluyendo fo-
torreceptores. En 
este nuevo trabajo, 
Maria Valeria Canto-
Soler, de la Universi-
dad Johns Hopkins, 
en Baltimore, y sus 
colaboradores han 
dado un paso más al 
desarrollar tejido re-
tiniano que se ase-
meja anatómicamen-
te al del ojo humano 
en desarrollo y con-
tiene células fotorre-
ceptoras que respon-
den a la luz de una 
forma similar a la 
que lo hacen los seres 
vivos. 

Aún no se ha eva-
luado el potencial te-
rapéutico de estas cé-
lulas, pero esta inves-
tigación representa 
un nuevo avance ha-
cia el empleo de iPS 
para tratar patolo-
gías oculares.

Crean tejido 
retiniano 
sensible  
a la luz a 
partir de iPS

enfermedad", según José 
Flórez, de la Universidad de 
Harvard y del Massachu-
setts General Hospital.  

El equipo realizó  una se-
cuenciación del exoma com-
pleto de muestras de 4.000 
participantes. Sus principa-
les resultados consistieron 
en la identificación de al-
teraciones en dos genes: el 
SLC16A11 y el HNF1A, pre-

sente en aproximadamente 
el 2 por ciento de los mexi-
canos que tienen diabetes 
tipo 2, pero en sólo una dé-
cima parte de los adultos 
saludables. En contraste, la 
mutación de HNF1A descri-
ta en el estudio, a la que se 
ha denominado p.E508K, se 
considera como menos gra-
ve que las responsables de 
la diabetes tipo Mody. 
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