PLANNER Media

El Diario

M O N T A N
5\\I\I‘Ii|1

0.J.D.: 39.701 E.G.M.:

185.000

595 cm?2
1.911 Euros
Pégina 63
10/01/2008

Identifican moléculas que frenan
-la metastasis del cancer de mama

Estainvestigacion, a cargo de un grupo de cientificos d|r|g|do por el espanol
Joan Massagué, podria abrir la puerta al desarrollo de futuros tratamientos

N. RAMIREZ DE CASTRO MADRID

El puzzle de la metastasis del can-
cer se completa. Un grupo de cien-
tificos del centro oncolagico Memo-
rial Sloan-Kettering de Nueva York,
con el espanol Joan Massagué a la
cabeza, ha puesto una pieza mas
para resolver ese complicado rom-
pecabezas, la clave de la extensiéon
del cancer. En la revista ‘Nature’

. detallan el hallazgo de tres peque-
nas moléculas de ARN (micro-
ARNS) que protegen al organismo
y evitan que el cancer de mama se
extienda a los pulmones y a los hue-
s0s, dos de los destinos «preferidos»
de las células tumorales.

Se trata de un avance crucial por-
que la ciencia permite volver a ins-
taurar esas pequernias moléculas
para evitar que el tumor se extien-
da, Una proteccion esencial para
reducir la mortalidad de la enfer-

- medad. El hallazgo abre la puerta
al desarrollo de futuros tratamien-
tos y también permitira pensar en
el desarrollo de analisis y test para
identificar a las pacientes con mas

riesgo, las que pueden recaer tras
el tratamiento y sufrir la aparicion

de un nuevo tumor en otro érgano.”

Proliferacion celular

Hace una década no se daba impor-
tancia a estas pequenas moléculas
de acido ribonucleico o ARN. Los
microARN, sin embargo, tienen un
trabajo crucial en el funciona-
miento de las células y son capaces
de «apagar selectivamente deter-
minados genes. Los cientificos del
Memorial Sloan-Kettering han iden-

tificado a tres microARNs que con-'

trolan algunos de los genes que
intervienen en la metastasis, Son
miR-335, miR-126 y miR-206.

Uno de ellos (miR-126 reduce la
proliferacion de las células tumo-
rales). Los ofros dos ejercen su
influencia -silenciandolos 0 modi-
ficAndolos- sobre un grupo de seis
genes gue aumentan el riesgo de

- metastasis en el cancer de mama.

Sobre todo, actiia sobre dos genes
en particular, SOX 4 y TNC, que
regulan la migracién celular, un
proceso critico para la invasion de

otros tejidos por el cancer. Cuando
se bloquea la actividad de estos dos
genes se reduce la capacidad de las
células para expandirse. La pre-
sencia de estas moléculas en el
fumor parecen un seguro contra la’
metastasis. Al menos, en €l cancer
de mama. La comprobacion se hizo
‘in vitro’, en pruebas de laborato-
rio con tumores humanos que habi-
an originado met4stasis. También
se observo en ratones de laborato-
rio, y para descartar que no se tra-
ta de una mera teoria se compro-
bo Ja funcion de estas pequenas
moléculas en el analisis genético
de los tumores de 368 pacientes.

A los ratones se les inyectaron
células de tumores humanos muy
agresivos. Después el equipo de
Massagué restaurdla actividad de
los microRNAs. El resultado fue
definitivo: la metastasis en los hue-
sos se contenia y las células cance-
rosas perdian su capacidad para
invadir otros tejidos sanos. Si fun-
cionara en humanos se podrian
reintroducir los microARN en
tumores para evitar la temida

SUPRESION NATURAL DE LA METASTASIS EN EL CANCER DE MAMA

Cientificas del centro oncolégico Memorial SloanKettering de Nueva York han Identificado un grupo de pequeﬂas moléculas de ARN (microARN) que controlan
los genes de la metdstasls del céncer de mama. El hallazgo permitird identificar a los pacientes con mayor riesga de tener una metéstasis y también disefiar
tratamientos especificos para favorecer ia presencla de esas moléculas endégenas y evitar a metéstas)s
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“En prusbas getaboratorio,

* mama mas agresivos, tenian
muy poca presencla de los

- restauraron ia actividad de las

metastasis a otros 6rganos. Los ana-
lisis de las mujeres que participa-
ron en el estudio también confir-
maron los experimentos previos en
cultivos celulares y en ratones. Las
pacientes con mayores niveles de
los seis genes que controlan miR- -
335 eran las mas propensas a sufrir
metastasis y recaidas.

En el estudio de los historiales
clinicos de una veintena de pacien-
tes también comprobaron que la
expresion media de miR-335 y miR-
126 era ocho veces menor en los
tumores de las pacientes que reca-
yeron Los investigadores prefie-
ren mostrar sus hallazgos con cau-
tela. Sobre todo, cuando se refie-
ren a las posibles aplicaciones. Los
tratamientos que se basen en este
hallazgo ain deberan esperar. El
desarrollo de técnicas para intro-
ducir los microARN en tumores
cuando faltan es una via. Otra posi-
bilidad es disenar nuevos farma-
cos contra los genes cuya activi-
dad aumenta para promover la
metastasis cuando éstos faltan. La
puerta ya esta abierta.

3 Después compmbaron sus
resultados con el estudio de
as historias clinicas de veinte
pacientes con cancer de
mama. Los paclentes
que habfan perdido esas
moléculas tenfan mds riesgo
de que su cancer de mama se
extendiera a los huesos y a sus
puimones. La expresion media
de miR-335y miR-126 era ocho
veces menor en los tumores
de pacientes gue recayerom.
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