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ABSTRACT

Diversos grupos de investigacién han descrito recientemente un mecanismo
relacionado al prot™n [H +] subyacente a la iniciacién y progresién del proceso
neopl ¢sico en el que todas las células y tejidos cancerosos, independientemente de
su origen y antecedentes genéticos, tienen una alteracidon energética vy
homeost™¢tico de su metabolismo que es completamente diferente de todos los
tejidos normales: una regulacién anormal de la dinamica de iones de hidrégeno que
conduce a una inversion del gradiente de pH en las células y tejidos cancerosos
(j2pHi a japHe) en comparacion con los gradientes de pH normal de los tejidos de.
Esta anomalia especifica basica de la relacion de la dinamica intracelular y
extracelular de protones, un fenémeno cada vez mas considerado como una de las
caracteristicas diferenciales de cancer, ha dado lugar a la formacién de una visién
termodindmica unificadora de investigacion del cancer, que abarca campos del
c'¢ncer desde la etiopatogenia, el metabolismo de las células cancerosas, la
resistencia a m™ltiples f'¢rmacos (MDR), la neovascularizacién y el proceso de
metdstasis hasta la apoptosis selectiva, la quimioterapia del cancer e incluso la
regresién espontanea de cancer (SRC). Este gradiente de protones invertido es
impulsado por una serie de mecanismos de exportacion de protones que subyacen
a lainiciacion y progresion del proceso neopl“¢sico. Esto significa que la orientacién
terapéutica de los transportadores que operan en las células cancerigenas puede ser
selectiva para dicha enfermedad y permitan abrir nuevos caminos hacia el desarrollo
de medidas terapéuticas mas efectivos y menos téxicas para todas las enfermedades
malignas. En este articulo revisamos los transportadores que participan en la
conduccién del gradiente de protones invertido y sus inhibidores especificos.
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