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Resumen

El 4cido okadaico (OA), una toxina de naturaleza polieter producida
por dinoflagelados, fue el primer inhibidor natural de proteinas fosfatasas
que actian sobre los residuos de serina y treonina, y que juegan un papel
fundamental en la regulacién de muchos procesos esenciales en las células.
Usando técnicas de “scanning tunneling microscopy (STM)” se puede
observar claramente la auto-asociacion que sufre dicha toxina, y que parece
crucial para su trasporte a través de las membranas celulares [1,2].

Una de las toxinas marinas de distribucion mundial, y que causa
graves trastornos tanto desde el punto de vista sanitario como
socioeconomico, es el acido okadacio 1 (OA). Sustancia cuyo origen se
encuentra en los dinoflagelados de los géneros Dinophysis y Prorocentrum
y que produce los sintomas del sindrome diarreico cuando pasa a la cadena
trofica a través de marisco contaminado. Estas toxinas cobran una
extraordinaria importancia ya que son potentes inhibidores selectivos de las
proteinas fosfatasas de tipo 1 y 2A y que las convierte en extraordinarias
herramientas farmacologicas para estudiar como se regulan la mayoria de
los procesos intracelulares. A pesar de que han sido ampliamente estudiadas
desde el punto de vista estructural y biosintético, y que como se ha
mencionado, se utilizan a diario como material indispensable en la mayoria
de los laboratorios de farmacologia, se conoce muy poco de como es
realmente el mecanismo mediante el cual son capaces de atravesar las
membranas biologicas y penetrar en el interior de las células vivas [3].

Hace relativamente poco tiempo en nuestro laboratorio describimos
la habilidad que tienen este tipo de sustancias para formar estructuras
capaces de albergar un catiébn metalico, en este caso potasio, y formar
dimeros relativamente estables [4,5].

Mediante el uso de STM hemos conseguido establecer cuales son las
condiciones propicias para la formacion del complejo dimérico con potasio
y poderlo observar mediante adsorcion sobre monocapas de '''Au (Fig. 1)
[6,7]. Utilizando esta tecnologia de observacién y un modelo sencillo de
membrana formado por una bicapa lipidica de fosfatidil colina, hemos
conseguido proponer una hipétesis razonable de cémo este tipo de toxinas
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penetran al interior de la células vivas y ejercen su accion donde la forma
dimérica que alberga un cation potasio juega un factor fundamental.
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