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La degradacién de proteinas es un proceso fundamental y altamente regulado en
las células eucariotas, indispensable para la preservacion de la homeostasis
proteica, también conocida como proteostasis. Esta homeostasis es esencial para
el correcto funcionamiento celular, ya que asegura que las proteinas mantengan su
estructura, funcion y niveles adecuados. La acumulacion de proteinas mal plegadas,
dafiadas o excesivas puede conducir a disfunciones celulares graves y esta
implicada en mdltiples patologias, incluyendo enfermedades neurodegenerativas,
cancer, trastornos metabolicos y envejecimiento. Por ello, la célula ha desarrollado
sofisticados sistemas moleculares para identificar, marcar y degradar proteinas que
deben ser eliminadas, garantizando asi un equilibrio dinamico entre sintesis y
degradacion.

Desde el punto de vista de la biologia molecular, la degradacion proteica en células
eucariotas se lleva a cabo principalmente a través de dos vias complementarias: la
via lisosomal, que incluye la autofagia, y el sistema ubiquitina-proteosoma (UPS).
Ambas vias presentan mecanismos especificos y especializados para reconocer
diferentes tipos de proteinas o complejos proteicos, y su coordinacion es vital para
la regulacion celular y la respuesta a diferentes estimulos fisiolégicos y patoldgicos.

La degradacién de proteinas mediante las vias lisosomal y ubiquitina-proteosoma
ofrece multiples ventajas cruciales para la célulay el organismo en general:

« Mantenimiento de la homeostasis proteica: Permite eliminar proteinas
dafiadas, mal plegadas o en exceso, evitando su acumulacion téxica que
puede afectar la funcion celular.

e Reciclaje eficiente de aminoacidos: Los productos de la degradacion
proteica, como aminodacidos, son reutilizados para la sintesis de nuevas
proteinas, optimizando el uso de recursos celulares.

e« Regulacion precisa de procesos celulares: El sistema ubiquitina-
proteosoma controla la degradacion de proteinas clave en el ciclo celular,
sefalizacion y respuesta al estrés, asegurando una regulacion dinamica y
rapida.

e Prevencion de enfermedades: La eliminacion de proteinas patdégenas o
agregados proteicos reduce la citotoxicidad y protege contra enfermedades
neurodegenerativas, cancer y trastornos metabalicos.

« Reduccion de la toxicidad y dosificacion baja en terapias: Las nuevas
estrategias farmacoldgicas basadas en degradadores dirigidos permiten
eliminar proteinas problematicas con menor dosis y menor toxicidad que los
inhibidores tradicionales
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En conclusion, la degradacién de proteinas desde un punto de vista molecular es
un proceso esencial para la supervivencia y el correcto funcionamiento de las
células. Los mecanismos altamente especializados, como el sistema ubiquitina-
proteasoma y la autofagia, demuestran la complejidad y precisién con la que la
célula regula la calidad y cantidad de sus proteinas. Estos sistemas no solo eliminan
proteinas dafiadas o innecesarias, sino que también participan activamente en la
regulacion de procesos celulares clave, como el ciclo celular, la respuesta al estrés
y la adaptacién metabdlica.

La investigacion cientifica ha permitido desentrafiar muchos de los detalles
moleculares involucrados en la degradacién proteica, revelando la importancia de
las enzimas, las chaperonas y las sefiales especificas que determinan el destino de
cada proteina. Sin embargo, aun queda mucho por descubrir, especialmente en lo
gue respecta a la integracion de estos mecanismos en diferentes tipos celulares y
condiciones fisioldgicas.

El mal funcionamiento de estos sistemas esta relacionado con numerosas
enfermedades, lo que subraya la relevancia biomédica de comprender a fondo la
degradacion de proteinas. Por tanto, el estudio continuo de este proceso no solo
amplia nuestro conocimiento sobre la biologia molecular, sino que también abre
nuevas posibilidades para el desarrollo de terapias dirigidas a enfermedades
asociadas con la acumulacion o pérdida inadecuada de proteinas. Asi, la
degradacion de proteinas representa un pilar fundamental en la biologia celular y
un campo de investigacién con un enorme potencial para la medicina moderna.
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