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Resumen

La Proteina Precursora Amiloide (APP) es una glicoproteina transmembrana de tipo | que se expresa
ampliamente en el sistema nervioso central. Numerosos estudios se han centrado en el papel fisiopatolégico
de la APP en la Enfermedad de Alzheimer (EA), e incluso en Sindrome de Down (SD), pero su funcion
fisiolégica todavia es poco conocida. Especificamente, la APP parece jugar un papel clave en la
proliferacion, diferenciacion y maduracion de células madre neurales (NSC).

En el laboratorio, hemos examinado la expresion endégena de APP en células hNS1, una linea celular
modelo de NSC humanas, tanto en proliferacion como durante el periodo de diferenciacion celular. Nuestros
resultados muestran una elevada inmunorreactividad frente a la APP en células hNS1, lo que nos indica
que esta proteina podria estar jugando un papel clave e importante. Para profundizar en la funcion biolégica
de la APP en NSC humanas, realizamos estudios tanto de ganancia de funciéon (mediante plasmidos que
contienen la secuencia codificante para la isoforma APP695) como estudios de pérdida de funcion
(mediante siRNA frente APP) en células hNS1 y analizamos sus efectos en proliferacion, diferenciacion y
especificacion fenotipica.

El conocimiento de las funciones bioldgicas y fisioldgicas de la APP, asi como las posibles vias de
sefializacion que podrian estar implicadas, son fundamentales para avanzar en la comprension de la
patogénesis de la EA.
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