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La peroxisomicina Al, un potencial agente antineoplasico, causa micropexofagia
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Introduccion

La peroxisomicina Al (PAl) es un potencial agente
antineoplasico extraido de la planta Karwinskia humboldtiana, el
cual muestra toxicidad elevada y selectiva hacia los peroxisomas
de células tumorales [1, 2].

La pexofagia es un proceso selectivo de autofagia que degrada
peroxisomas dafiados; este proceso ha sido estudiado
principalmente en levaduras metilotréficas [3]. Existen dos formas
predominantes de pexofagia en levaduras: macropexofagia y
micropexofagia [4].

Estudios previos demostraron que los peroxisomas dafiados por
una exposicion prolongada a PA1 son eliminados por
macropexofagia [1, 5, 6]. El efecto de PA1 sobre los peroxisomas
a tiempos de exposicion breves ain no ha sido descrito.

Nuestro objetivo fue analizar el efecto de la PA1 sobre los
peroxisomas a tiempos de exposicidn breves en Candida boidinii.

Metodologia

Se cultivo C. boidinii en medios con metanol y se afiadio PA1
a una concentracion final de 2 pg/mL después de que los cultivos
alcanzaron su fase de crecimiento exponencial media. Se
obtuvieron muestras a los 5, 10, 15, 20 y 25 minutos después de la
adicion de la PA1 y se procesaron para su analisis ultraestructural

[7].
Resultados y discusién

En las muestras tratadas con PALl se observaron las
caracteristicas morfoldgicas tipicas de la micropexofagia: el
secuestro directo de los peroxisomas por la membrana vacuolar de
las levaduras, y la presencia del aparato micropexofagico (MIPA),
estructura membranosa que media la fusién entre los extremos
opuestos de la vacuola para completar el secuestro de los
peroxisomas existentes en el citosol. El control negativo
(levaduras incubadas sin la presencia de PA1) mostro células con
morfologia normal.

Los hallazgos de este trabajo indican que, en levaduras, ademas
de por macropexofagia, los peroxisomas dafiados por PA1 pueden
ser eliminados también por micropexofagia.

Aunque se han descrito varias vias para la degradacion de

peroxisomas en mamiferos, hasta el 80% de los mismos son
degradados por pexofagia [8]. Al igual que en levaduras, la PAL
dafia peroxisomas en tejidos de mamifero [9]. Es necesario
analizar el mecanismo por el cual los peroxisomas dafiados por la
PAL son eliminados en dichas especies.

Conclusiones

Ademéas de la macropexofagia, los peroxisomas dafiados por
PAL1 pueden ser eliminados por micropexofagia. Esta informacion
es Gtil para profundizar en el conocimiento del mecanismo de
accion de la PA1 como posible agente antineoplasico, y en el
mecanismo de la pexofagia per se.
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