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La especificidad de la SUMO proteasa
humana, descifrada

La SUMOilación es un tipo de modificación postraduccional en la que
la proteína SUMO se une covalentemente a otras proteínas y modula
sus funciones. Es un proceso complejo que involucra muchas
proteínas, como las proteasas SUMO, que activan la molécula
SUMO. Este estudio analiza los residuos involucrados en la
discriminación y especificidad de la proteasa humana SENP5
respecto a diferentes tipos de SUMO.

Comparación de las estructuras de SENP5-SUMO1 y de SENP5-SUMO2. En el segundo complejo, se observa un

mayor número de interacciones favorables.

Las modificaciones postraduccionales son cambios en las proteínas que ejercen un papel
fundamental en la regulación celular, ya que pueden alterar su actividad biológica e influir en
diversos procesos fisiológicos.

Existen muchos tipos, entre los cuales se encuentra la SUMOilación, un mecanismo en el
que la proteína SUMO (Small Ubiquitin-like MOdifier) se une covalentemente a otras
proteínas y modula sus funciones. Es un proceso complejo con un gran número de
proteínas implicadas: tanto las necesarias para la activación de SUMO como las que son la
diana de la modificación. Concretamente, destacan las SUMO proteasas, que se encargan
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de activar la molécula de SUMO, así como de procesar y eliminar su unión de las proteínas
diana.

Nuestro grupo de investigación ha llevado a cabo la caracterización estructural de la
proteasa humana SENP5 con el objetivo de identificar los residuos clave para la
discriminación y la especificidad de esta respecto a los distintos tipos de SUMO.

En este artículo presentamos la estructura tridimensional de SENP5 en complejo con
distintos tipos de SUMO. Los resultados del análisis de los distintos complejos revelan una
región con carga positiva que está directamente implicada con la preferencia de SENP5 por
SUMO2. Gracias a la caracterización estructural hemos podido definir los contactos clave de
SENP5 con SUMO2. Esto abre el camino a la investigación y el diseño de posibles
inhibidores específicos para esta proteasa.
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