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BIOLOGIA MOLECULAR EN ANIMALES

Se establece el nexo entre
el estres oxidativo y la
perdida de masa muscular

1 Redaccion Barcelona
Un grupo dirigido por
Esther Barreiro, Francisco
Lopez-Soriano y Josep Ar-
gilés, del Instituto Munici-
pal de Investigacion Médi-
ca (IMIM), del Hospital
del Mar y de la Facultad de
Biologfa de la Universidad
de Barcelona, ha descrito
la relacién entre el estrés
celular oxidativo y la pér-
dida de masa muscular
que se da en la fase final
de algunas enfermedades,
como el cancer.

Trabajos anteriores de
estos mismos cientificos
ya habian aportado datos
sobre las implicaciones del
estrés oxidativo en la pér-
dida de masa y disfuncién
muscular en diversas en-
fermedades crénicas, pero
en esta ocasién han reali-
zado por primera vez un
estudio experimental com-
parativo entre diferentes
tipos de musculos de las
extremidades y el miocar-
dio en animales con ca-
quexia oncolégica.

Los investigadores han
desarrollado un trabajo ex-
perimental exhaustivo en
un modelo de base animal
en el que han estudiado la
naturaleza de las alteracio-
nes oxidativas producidas
en diferentes tipos de
musculos: periféricos de
diferente composicién fi-
brilar y cardiacos, asi co-
mo el alcance de estas mo-
dificaciones oxidativas.

El experimento se ha

realizado en un modelo
clasico de caquexia tumo-
ral, el hepatoma ascitico
de Yoshida, que induce
pérdida de masa muscular
en pocos dias, junto con
los correspondientes ani-
males control.

Los resultados han per-
mitido demostrar que el
estrés oxidativo podria es-
tar implicado en el menor
tamafio de las fibras mus-
culares rapidas tipo II de
los musculos de las extre-
midades, sobre todo el gas-
trocnemio, en las ratas
portadoras del tumor con
caquexia.

Este estudio ha partido
de la hipétesis de que el
estrés oxidativo incremen-
ta la susceptibilidad de las
proteinas a ser degradadas
por los sistemas proteoliti-
cos celulares. Los autores
han observado que los ni-
veles de estrés oxidativo de
proteinas estructurales y
de enzimas responsables
del metabolismo de la glu-
cosa, de la hidratacién del
diéxido de carbono y de la
reserva muscular de ATP
estaban significativarnente
mds aumentados en los
musculos periféricos y el
miocardio de los animales
afectos que en las ratas
control. Los niveles de
proteinas oxidadas eran
superiores en las fibras ti-
po II de los gastrocnemios
de las ratas caquéxicas res-
pecto a los animales del
grupo control.
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Es el primer estudio comparativo entre diferentes musculos de animales con caquexia
cancerosa

Redaccion. Barcelona

Investigadores del Instituto Municipal de Investigacion Médica (IMIM) del Hospital del Mar han comprobado la
relacion entre el estrés celular oxidativo y la pérdida de masa muscular que se da en la fase final de algunas
enfermedades como el cancer. Estudios anteriores realizados por el mismo grupo ya habian aportado datos sobre
las implicaciones del estrés oxidativo en la pérdida de pérdida y disfuncion muscular en diversas enfermedades
crénicas, pero ahora es la primera vez que se ha realizado un estudio experimental comparativo entre diferentes
tipos de musculos de las extremidades y el miocardio en animales con caguexia cancerosa.

Una de las alteraciones sistémicas mas frecuentes en la fase final de algunas enfermedades graves es la pérdida de
masa muscular, esencialmente a expensas de la degradacién de proteinas estructurales que componen este tejido.
Esta degradacion se manifiesta por un estado de atrofia muscular, fatiga y debilidad de los pacientes, es lo que se
llama clinicamente caquexia, que al mismo tiempo se suele acompafiar de anorexia. Actualmente todavia no
entendemos los mecanismos por los cuales enfermedades como el cancer, la tuberculosis, el sida y los desérdenes
autoinmunitarios, entre otros, conducen a la caquexia.

Se trata de un estudio colaborativo, llevado a cabo por investigadores del IMIM-Hospital del Mar y de la Facultad de
Biologia de la Universidad de Barcelona, encabezado por Esther Barreiro, Francesc Lépez-Soriano, y Josep M.
Argilés. Los investigadores han desarrollado un trabajo experimental exhaustivo en un modelo de base animal en
gue han estudiado la naturaleza de las alteraciones oxidativas producidas en diferentes tipos de musculos:
musculos periféricos de diferente composicion fibrilar y misculo cardiaco, asi como el alcance de estas
modificaciones oxidativas. Para alcanzar estos objetivos, se ha utilizado un modelo clasico de caquexia cancerosa,
el hepatoma ascitico de Yoshida, que induce caquexia en pocos dias, junto con los correspondientes animales
control.

Este estudio ha permitido demostrar que el estrés oxidativo esta probablemente implicado en el menor tamafio de
las fibras musculares rapidas tipo Il de los musculos de las extremidades, sobre todo el gastrocnemius, en las ratas
portadoras del tumor con caquexia. El estrés oxidativo es el desequilibrio entre la produccion de oxidantes y de
antioxidantes en las células, pudiendo ser, en parte, responsable del deterioro y del envejecimiento celular. El
exceso de oxidantes, no tamponado por los antioxidantes, puede dafiar diversas estructuras celulares como el ADN,
induciendo posibles mutaciones, los lipidos, y las proteinas, contribuyendo, en este caso, a su inactivacion,
especialmente las enzimas, y/o a su mayor degradacion. Esta es claramente nuestra hipétesis de trabajo: el estrés
oxidativo incrementa la susceptibilidad de las proteinas a ser degradadas por los sistemas proteoliticos celulares.

Los autores concluyen que en este modelo experimental de caquexia cancerosa, los niveles de estrés oxidativo de
proteinas estructurales y de enzimas responsables del metabolismo de la glucosa, de la hidratacién del diéxido de
carbono, y de la reserva muscular de ATP estaban significativamente mas aumentados en los muasculos periféricos
y el miocardio de los animales afectos que en las ratas control. Ademas los niveles de proteinas oxidadas resultaron
ser también significativamente superiores a las fibras tipo Il de los gastrocnemius de las ratas caquécticas que en
los animales control, coincidiendo con una reduccion significativa de los tamafios de las mencionadas fibras en los
animales caquécticos. Estos hallazgos llevan a la conclusién final de que el estrés oxidativo esté directamente
implicado en la atrofia de las fibras rapidas de los muisculos de las extremidades en la caquexia cancerosa, con las
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posibles consecuentes implicaciones terapéuticas que se pueda derivar en futuros trabajos del grupo.
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herenciageneticayenfermedad

Los avances de la medicina en el campo de la genética, por ende de la
herencia, estan modificando el paisaje del conocimiento médico de las
enfermedades. Este BLOG intenta informar acerca de los avances
proveyendo orientacion al enfermo y su familia asi como informacion
cientifica al profesional del equipo de salud de habla hispana.
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Se establece el nexo entre el estrés oxidativo y la pérdida de
masa muscular

Un grupo dirigido por Esther Barreiro, Francisco Lépez-Soriano y
Josep Argilés, del Instituto Municipal de Investigacion Médica
(IMIM), del Hospital del Mar y de la Facultad de Biologia de la
Universidad de Barcelona, ha descrito la relacion entre el estrés
celular oxidativo y la pérdida de masa muscular que se da en la
fase final de algunas enfermedades, como el cancer.

Redaccion. Barcelona - Viernes, 5 de Marzo de 2010 - Actualizado a
las 00:00h.

Trabajos anteriores de estos mismos cientificos ya habian aportado
datos sobre las implicaciones del estrés oxidativo en la pérdida de
masa y disfuncion muscular en diversas enfermedades cronicas, pero
en esta ocasion han realizado por primera vez un estudio
experimental comparativo entre diferentes tipos de musculos de las
extremidades y el miocardio en animales con caquexia oncoldgica.

Los investigadores han desarrollado un trabajo experimental
exhaustivo en un modelo de base animal en el que han estudiado la
naturaleza de las alteraciones oxidativas producidas en diferentes
tipos de musculos: periféricos de diferente composicion fibrilar y
cardiacos, asi como el alcance de estas modificaciones oxidativas.

El experimento se ha realizado en un modelo clasico de caquexia
tumoral, el hepatoma ascitico de Yoshida, que induce pérdida de
masa muscular en pocos dias, junto con los correspondientes
animales control.

Los resultados han permitido demostrar que el estrés oxidativo
podria estar implicado en el menor tamano de las fibras musculares
rapidas tipo Il de los musculos de las extremidades, sobre todo el
gastrocnemio, en las ratas portadoras del tumor con caquexia.

Este estudio ha partido de la hipotesis de que el estrés oxidativo
incrementa la susceptibilidad de las proteinas a ser degradadas por
los sistemas proteoliticos celulares. Los autores han observado que
los niveles de estrés oxidativo de proteinas estructurales y de
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Establecen la relacion entre el estrés
oxidativo y la pérdida de masa muscular

;Relacion entre el estrés celular oxidativo y la pérdida de masa
muscular? Resulta poco probable poder imaginar que puede existir

algun enlace entre estos dos factores,pero un estudio realizado en
el Instituto Municipal de Investigacion Médica,también conocido

como IMIM, ha conseguido obtener unos resultados que demuestran
la existencia de este fendbmeno en la parte final de alguna
enfermedad.Entre estas, podemos encontrar por ejemplo el cancer.
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caquexia cancerosa y los investigadores se han servido de una
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muscular como consecuencia de proceso degradativo de las
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proteinas estructurales.Su manifestacion consiste principalmente
en la sensacion de una debilidad o atrofia.Este efecto da lugar a la
cientificamente llamada caquexia que puede ir acompanada de
anorexia.

Principales enfermedades:

- Cancer

- tuberculosis

-SIDA

- desordenes autoinmunitarios

Situandonos en un ambito completamente diferente,en el estudio
participaron integrantes como Esther Barreiro y Francesc Lopez-
Soriano.Basaron su modelo en observar la naturaleza de las
modificaciones y problemas oxidativos que se daban en diversos
tipos de musculo.Ademas, tenemos que decir como dato
importante que el tipo de cancerosa era el hepatoma ascitico de

Yoshida.

Finalizacién

Como conclusion, los resultados han demostrado que el estrés
tiene una mayor importance en las fibras musculares rapidas de
tipo 2 presentes en ratas.Con lo cual, estamos hablando de un
desajuste de produccion entre oxidantes y antioxidantes, es decir,
de aqui viene el estrés.

Considerando el proyecto se expanden excesivamente los primeros
danando componentes de las células como el ADN, los lipidos y las
proteinas.Asimismo, también se ven afectadas las enzimas que

interviene en la hidratacion del carbono o la reserva de ATP
(funciones importantes del metabolismo).
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IMIM: S’estableix la relaci6é entre I'estrés oxidatiu i la pérdua de massa muscular (cat/cast)
Nota de premsa emesa per |'IMIM el 4 de marg de 2010

Investigadors de I'Institut Municipal d'Investigacié Médica (IMIM-Hospital del Mar) han comprovat la relaci6 entre I'estrés cel-lular oxidatiu i la perdua
de massa muscular que es déna a la fase final d’algunes malalties com ara el cancer. Estudis anteriors realitzats pel mateix grup ja havien aportat
dades sobre les implicacions de I'estrés oxidatiu en la perdua de massa i disfuncié muscular en diverses malalties croniques, pero ara és el primer cop
que s’ha realitzat un estudi experimental comparatiu entre diferents tipus de musculs de les extremitats i el miocardi en animals amb caquéxia
cancerosa.

L'estudi s'ha publicat a la revista Antioxidants & Redox Signaling.
Per a llegir la resta de la noticia si us plau cliqueu aqui.

Para a leer la noticia en castellano por favor pulse aqui.
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FREMSA  S’estableix la relaci6 entre I’estrés oxidatiu i la pérdua de massa muscular
N *‘_] Investigadors de I'IMIM-Hospital del Mar han comprovat la relacion existent que es
oy doéna en la fase final d'algunes malalties com el cancer

Investigadors de I'IMIM-Hospital del Mar han comprovat la relacié entre I'estrés
cel-lular oxidatiu i la pérdua de massa muscular que es déna a la fase final d'algunes
malalties com ara el cancer. Estudis anteriors realitzats pel mateix grup ja havien
aportat dades sobre les implicacions de I’estrés oxidatiu en la pérdua de massa i
disfuncié muscular en diverses malalties croniques, pero ara és el primer cop que
s’ha realitzat un estudi experimental comparatiu entre diferents tipus de musculs de
les extremitats i el miocardi en animals amb caquéxia cancerosa.

Una de les alteracions sistéemiques més freqlents en la fase final d’algunes malalties
greus és la pérdua de massa muscular, essencialment a expenses de la degradacid
de proteines estructurals que composen aquest teixit. Aquesta degradacié es
manifesta per un estat d’atrofia muscular, fatiga i debilitat dels pacients, és el que
s’anomena clinicament caquéxia, que alhora se sol acompanyar d’anoréxia.
Actualment encara no entenem els mecanismes pels quals malalties com ara el
cancer, la tuberculosi, la SIDA i els desordres autoimmunitaris, entre d’altres,
condueixen a la caquéxia.

Es tracta d'un estudi col-laboratiu, portat a terme per investigadors de I'IMIM-
Hospital del Mar i de la Facultat de Biologia de la Universitat de Barcelona,
encapgalat per Esther Barreiro, Francesc Lodpez-Soriano, i Josep M. Argilés. Els
investigadors han desenvolupat un treball experimental exhaustiu en un model de
base animal en qué han estudiat la naturalesa de les alteracions oxidatives
produides en diferents tipus de musculs: musculs periférics de diferent composicié
fibril-lar i muscul cardiac, aixi com I'abast d’aquestes modificacions oxidatives. Per
assolir aquests objectius, s’ha emprat un model classic de caquéxia cancerosa,
I’hnepatoma ascitic de Yoshida, que indueix caquéxia en pocs dies, junt amb els
corresponents animals control.

Aquest estudi ha permés demostrar que I'estrés oxidatiu esta probablement implicat
en la menor grandaria de les fibres musculars rapides tipus II dels musculs de les
extremitats, sobre tot el gastrocnemius, en les rates portadores del tumor amb
caqueéxia. L'estres oxidatiu és el desequilibri entre la produccié d’oxidants i
d’antioxidants a les cél-lules, podent ésser, en part, responsable del deteriorament i
de I'envelliment cel-lular. L'excés d’oxidants, no tamponat pels antioxidants, pot
danyar diverses estructures cel-lulars com ara I’ADN, induint-hi possibles mutacions,
els lipids, i les proteines, tot contribuint, en aquest cas, a la seva inactivacio,
especialment els enzims, i/o a la seva major degradacié. Aquesta és clarament la
nostra hipotesi de treball: I’'estrés oxidatiu incrementa la susceptibilitat de les
proteines a ser degradades pels sistemes proteolitics cel-lulars.

Els autors conclouen que en aquest model experimental de caquexia cancerosa, els
nivells d’estrés oxidatiu de proteines estructurals i d’enzims responsables del
metabolisme de la glucosa, de la hidratacié del dioxid de carboni, i de la reserva
muscular d’ATP estaven significativament més augmentats en els musculs periferics
i el miocardi dels animals afectes que a les rates control. A més els nivells de
proteines oxidades van resultar ser també significativament superiors a les fibres
tipus II dels gastrocnemius de les rates caquectiques que en els animals control, tot
coincidint amb una reduccié significativa de les grandaries de les esmentades fibres
en els animals caquéctics. Aquestes troballes porten a la conclusié final de qué
I'estres oxidatiu estigui directament implicat en I'atrofia de les fibres rapides dels
musculs de les extremitats a la caquéexia cancerosa, amb les possibles conseqilients
implicacions terapeutiques que se’n pugui derivar en futurs treballs del grup.

Article de referéncia: Redox balance and carbonylated proteins in limb and heart
muscles of cachectic rats. Judith Marin-Corral, Cibely C. Fontes, Sergi Pascual-
Guardia, Francisco Sanchez, Mireia Olivan, Josep M. Argilés, Silvia Busquets,
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