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El canal ionic TRPV2 obre cami a

terapies més efectives per a la
hipertensié

El canal idnic TRPV2 esta format per unes proteines que hi ha a la membrana d’algunes
cél-lules i que, quan s’activen, permeten I'entrada d’ions positius del medi extracel-lular. Aixd
canvia I'estat de la cel-lula, modificant-ne temporalment aspectes com ara la seva capacitat
per replicar-se, contraure’s (en el cas d’una cél-lula muscular) o inclus provocant la seva
mort.

TRPV2 son importants en la funcié cardiaca i neuromuscular, la immunitat i el metabolisme, i
s'associen amb patologies com la distrofia muscular i el cancer. Aixd no obstant, encara es
desconeix en gran mesura la seva capacitat per interaccionar amb altres molécules. Per
aquest motiu, en dos estudis liderats per investigadors del Departament de Farmacologia,
Terapéutica i Toxicologia, el Departament de Bioquimica i Biologia Molecular i I'In<
Neurociéncies de la UAB hem estudiat a fons aquestes proteines. UAB
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En un primer estudi, coordinat pel Dr. Francesc Jiménez-Altayd, publicat a la revista Life
Sciences, vam analitzar en ratolins mascles els mecanismes implicats en la contraccid i la
relaxacié dels vasos sanguinis per activacio de TRPV2. Vam veure que TRPV2 produeix
multiples efectes en les diferents capes del vas sanguini, que resulten en vasodilatacio.

Aixo és important perqué és el primer cop que s’identifiquen els processos desencadenats
per I'activaci6 de TRPV2 en els vasos sanguinis i que es descriu que condueixen a la
dilatacié dels mateixos. Aquest estudi suposa un punt de partida molt important per a utilitzar
aquesta activacio de TRPV2 com a estratégia terapéutica enfront de malalties que cursen
amb excessiva vasoconstriccid, com podria ser la hipertensié.

En un segon estudi coordinat pel Dr. Alex Peralvarez-Marin, publicat a la revista
Computational and Structural Biotechnology Journal, vam emprar técniques informatiques
(els anomenats analisis in silico) per identificar un conjunt de 270 molécules que, per les
seves caracteristiques fisiques i quimiques, podien interaccionar amb TRPV2, i vam
agrupar-les per families en funci6 de com cadascuna d’aquestes molécules s’uniria a
TRPV2. Aleshores, expressant la proteina TRPV2 en llevat, vam dissenyar un sistema de
cribratge per provar els seus efectes. Aix0 ens va permetre trobar una molécula (el 4-
piperidin-1-sulfonil-benzoic) capag d’activar aquesta proteina de forma més potent que I'tinic
farmac conegut fins ara que ho feia: el probenecid.

Aixi doncs, l'activacié de TRPV2 produida per la nova molécula identificada en aquest estudi
té un efecte vasodilatador molt interessant que podria ser usat en un futur com a terapia
antihipertensiva. A més, s’ha observat un efecte lligat al sexe dels ratolins, el que obre les
portes a una terapia ajustada i personalitzada a cada pacient, especialment pel fet del biaix
de sexe en la prescripcié de farmacs. Caldra, perod, continuar fent més estudis per congixer
la possible viabilitat i comercialitzacio de la molécula com a medicament.



Resum grafic de l'estructura i la funcié del canal ionic TRPV2.
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