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El 10-20% de espanoles
posee la mutacion V60L

La variante del gen MC1R es una respuesta evolutiva al clima mediterraneo, y
favorece la sintesis de vitamina D, pero también el riesgo de cancer de piel
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Cuando el Homo sapiens
abandoné Africa y tuvo que
adaptarse a climas menos
soleados se produjo una
mutacién en el gen MCIR,
uno de los encargados de re-
gular la sintesis de la me-
lanina. Esta mutacién, de-
nominadaV60L, surgi6 hace
entre 30.000 y 50.000 afios y
coincidid con el inicio de la
colonizacioén de la actual
Europa; provocé una deco-
loracion de la piel, lo que fa-
vorecia y facilitaba la sinte-
sis de la vitamina D, pero
también incrementaba el
riesgo de padecer cancer de
piel en la edad adulta.
Dicha alteracion es ac-
tualmente la mas habitual
entre los habitantes de re-
giones mediterrdneas (Es-
pafa, Portugal, Italia e Is-
rael) y, segiin un estudio de
las universidades JaimeIde
Castellén (UJI) y del Pais
Vasco (UPV/EHU), se en-
cuentra presente en alre-
dedor del 10-20 por ciento
dela poblaci6n. Los resulta-
dos del estudio, dirigido por
el doctor de la UPV/EHU
Santos Alonso y publicado
en el ultimo numero de Mo-
lecular Biology and Evolu-
tion, revelan también que el
gen MCIR es mucho mas di-
verso en las poblaciones eu-
roasiaticas que en las del
Africa subsahariana, donde
se mantiene mayoritaria-
mente sin mutaciones vy,
gracias a ello, confiere a la
poblacién el color oscuro fa-
vorable a las elevadas ra-
diaciones solares.

PUNTO DE PARTIDA
Segun ha explicado a DM
Conrado Martinez Cadenas,
miembro del Departamento
de Medicina de la UJI, e in-
vestigador principal del es-
tudio, el punto de partida
del trabajo fue un interés
creciente en la comunidad
cientifica por los mecanis-
mos evolutivos y molecu-
lares de pigmentacién hu-
mana, debido al gran y rapi-
do aumento en las tltimas
dos décadas de la inciden-
cia de melanoma en la po-

Conrado Martinez Cadenas, de la Universidad Jaime |, de Castellon.

Diversidad genética de MC1R

El gen MCIR es uno de los que mas diversidad

enta en la

y toda

fuera del Africa subsahariana, al contrario que la
mayoria del resto del genoma humano. Esta
diversidad genética en territorios ajenos a Africa
es la que ha contribuido a adaptar la sintesis de
melanina y, por tanto, el color de la piel a las
diferentes latitudes y a los niveles de radiacién

ultravioleta del planeta.

blacién de los paises occi-
dentales. En este sentido,
el grupo de investigaciéon
"ya tiene una historia cien-
tifica previa de interés por
estos temas de la evolucion
de la pigmentacién humana
y su relacion con la genéti-
cay con la susceptibilidad
al melanoma".

Desde el punto de vista
metodologico, "el estudio ha
partido de la secuenciacion
genética del gen MC1R, uno
de los muchos involucrados
en la pigmentacion de la
piel en humanos, para verla
variabilidad genética que
presentaba la poblacion es-
pafiola”. Para ello, se anali-
z6 la secuencia de dicho gen
en mas de mil individuos o
controles de todo el terri-
torio, ademéas de usarse
muestras de pacientes con
melanoma para confirmar

la asociacion de mutaciones
en dicho gen a mas predis-
posicién a melanoma.

Elresultado principal del
proyecto es el hecho de que
la evolucion ha permitido
que "en la franja del Medite-
rraneo se haya seleccionado
positivamente una variante
omutacién genética del gen
MCIR que probablemente
hace que las personas que
viven en estas latitudes ten-
gan una coloracion de piel
basal mas clara, pero que al
mismo tiempo permite el
bronceamiento en los meses
de verano por la mayor ra-
diacion ultravioleta".

La variante V60L esta au-
sente en las poblaciones del
Trépico, donde la radiacion
UV es muy alta, y es relati-
vamente poco comun en Eu-
ropa del Norte, donde no es
tan necesario el broncea-

miento en verano y la colo-
racién basal ha de ser toda-
via mas blanca que en el
Mediterraneo.

Martinez ha hecho hinca-
pié en que estos resultados
"permiten concluir que la
seleccién natural en la colo-
racién de la piel humana ha
favorecido que una muta-
cién genética se seleccione
en la poblacién de una la-
titud determinada, donde
hay mucha variabilidad en
la intensidad de los rayos
UV de los meses de invierno
alos de verano, incluso con
el perjuicio que presenta di-
cha mutacién, ya que au-
menta ligeramente la pre-
disposicién a padecer mela-
noma" en la etapa posrepro-
ductiva.

Afortunadamente, tam-
bién haresaltado que en Es-
pafia son poco habituales
las variantes del gen MC1R
denominadas R, y ligadas
a un color de piel mas cla-
r0 y con una reducida pro-
teccion a los rayos ultravio-
leta, propias de personas
con pieles muy claras y con
menor capacidad de bron-
ceado. Este tipo de mutacio-
nes, mas frecuentes en los
paises del norte de Europa,
suponen mayor riesgo de
cancer de piel ante una ele-
vada exposicion a los rayos
ultravioletas.



