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El Instituto de Neurociencias
descubre por qué las neuronas
no se alteran en todasuvida

»Los investigadores encuentran dos proteinas que mantienen las
funciones, aspecto y caracteristicas y vinculan su mutacion al autismo

1. J.INIESTA

B ; Por qué las neuronas conser-
van suaspecto, funcionesy carac-
terfsticas durante toda la vida?
Esta es la pregunta a la que han
dado respuesta un grupo de in-
vestigadores del Instituto de Neu-
rociencias de la Universidad Mi-
guel Herndndez de Elche, centro
mixto junto con el Consejo Supe-
rior de Investigaciones Cientifi-
cas. Bsta inalterabilidad, senalan,
depende de dosfactoresdenomi-
nados CBPy P300.

Estetrabajo, publicadoenlare-
vista Nature Communications,
demuestra como al eliminar si-
multdneamente estas protefnas
en el cerebro de ratones, las neu-
ronas pierden en pocos dfas sus
conexiones sindpticas y su capa-
cidad de responder a estimulos
eléctricos, caracteristicasnecesa-
rias para la funcionalidad del ce-
rebro. La investigacion ha estado
dirigida por un equipo liderado
por el investigador Angel Barco, y
sus resultados sirve para explicar
cémo lamayorfadelos seres vivos
estdn compuestos por diferentes
tipos de células especializadas
que realizan distintas funciones.
Unacélulahepética, porejemplo,
no realiza los mismos procesos
bioquimicos que una neurona.

Sin embargo, cada célulade un
organismo tiene el mismo con-
junto de instrucciones genéticas,
elmismo ADN, lo que lleva a otra
pregunta: ;cémo puedenlos dife-
rentes tipos de células tener es-
tructuras y funciones bioquimi-
cas tan diferentes? «La funcién

v

Protginas clave
tambien en el
envejecimiento

» Angel Barco, investigador
principal del estudio, explica
que aungue una pérdida de
identidad tan dramatica
como la observada en el ex-
perimento, en el que se eli-
minaron las dos proteinasal
mismo tiempo, no se da de
forma natural, el envejeci-
miento y las patologias aso-
ciadas al mismo podrian es-
tar relacionados con un de-
terioro del epigenoma y una
pérdida parcial de identidad
de algunos tipos celulares,
incluidas las neuronas.

bioquimica estd determinada en
granmedida por enzimas especi-
ficas(protefnas), sedebenactivar
y desactivar diferentes conjuntos
de genes en los distintos tipos de
células. Asf es como las células se
diferencian», explican desde el
grupo de investigacién.

De generacion en generacion

El estudio del Instituto de Neuro-
ciencias responde a otro de los
grandes interrogantes: ;como
mantienen las células su identi-
dad de una generacién a la si-
guiente?. En el caso de las neuro-
nas, a lo largo de toda la vida, ya

que estas células del cerebronose
dividen paradarlugaraotrasnue-
vas, salvo un nimero muy redu-
cidodeellas, localizadoenlugares
muy concretos del cerebro.

El equipo ha demostrado que
laeliminacién conjunta deambas
protefnas en las neuronas excita-
doras del cerebro anterior de ra-
tones adultos conduce en pocos
dfas auna severa disminucién de
la capacidad para coordinar mo-
vimientos (ataxia), retraccién de
las ramificaciones de las neuro-
nas y reduccion de su actividad
eléctrica. Paralelamente, a nivel
molecular tiene lugar una dismi-
nucién delaregulacién delos ge-
nes de las neuronas.

Anteriormente, se sabfa quelas
proteinas CBP y P300 participan
activamente en el proceso de di-
ferenciacién celular, por el que
cada tipo de célula adquiere su
morfologia y funciones especifi-
cas, es decir su identidad. Lo que
se ha demostrado es que precisa-
mente estas dos protefnas son
también las responsables de que
la identidad celular se mantenga
alo largo de toda la vida de las
neuronas.

Seglin Barco, se sabe desde
hace tiempo que estas dos protei-
nas estan vinculadas a algunos
canceres. Ademads, cuandolos ge-
nes que codifican para una de
ellas (CBP, y en menor medida
p300) estdn mutados, da lugar a
unsindromedenominado de Ru-
binstein-Taybi, asociado a disca-
pacidad intelectualyacomporta-
mientos del espectro autista.
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