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Importantes avances médicos

Massagué descubre como el cancer
e mama se extiende al pulmoén

| Cuatro genes que trabajan en equipo favorecen |
el desarrollo del tumor y la posterior metastasis

| IDOYA NOAIN / NUEVA YORK
ANTONIO MADRIDEJOS / BARCELONA
uncionan como una auténti-
ca pandilla: cuatro genes im-
plicados en el cdncer de ma-
ma trabajan en equipo para
favorecer el crecimiento de los tu-
mores y facilitar su penetracién y
consolidacién en los pulmones, que
es la metdstasis mds comdn y una
de las mds peligrosas. Y para acabar
con ellos hay que luchar también en
bloque. EREG, COX2, MMP1 y MMP2
son unos viejos conocidos de los in-
vestigadores en oncologia, pero aho-
ra el equipo de Joan Massagué en
Nueva York ha descubierto c6mo se
comportan, de lo que son capaces y,
posiblemente lo mds impactante,
como inhibir su desarrollo: con una
combinacién de fairmacos disponi-
ble en el mercado para otras enfer-
medades. Los detalles de la investiga-
cion se publican en la revista Nature.
«La desactivacién de los cuatro ge-
nes de forma individual desacelera
el crecimiento y metdstasis del cdn-
cer, pero el bloqueo de todos al mis-
mo tiempo posee efectos mucho
mads importantes», insiste en una en-
trevista el investigador cataldn, pre-
sidente del programa de Biologia y
Genética del Cdncer del Centro
Sloan-Kettering. La metdstasis es la
causa principal de mortalidad entre
los pacientes de cancer.

VASOS SANGUINEOS / Massagué y su
equipo descubrieron en una investi-
gacion anterior 18 genes que poseen
una actividad anormal asociada a la
capacidad que tiene el cincer de ma-
ma para extenderse. El estudio ac-
tual se ha centrado en los citados
EREG, MMP1, MMP2 y COX2, que co-
difican unas proteinas llamadas epi-
regulina, COX2 y metaloproteinasas
de matriz 1y 2, conocidas también
porque intervienen en el crecimien-
toy formacién de los vasos san-
guineos.

Los ensayos se hicieron con roedo-
res, «pero no fueron los tumores de
un ratén, sino de un humano tras-
plantados a un ratén, que es un pa-
so imprescindible», dice el cientifico.
Los andlisis revelaron por una parte
que la desactivacion de los cuatro
genes reducia el entramado de vasos
sanguineos tipico de los tumores, les
quitaba fuerza. Y, por otro lado, que
los vasos sanguineos tumorales que
si lograban formarse dejaban que
menos células cancerigenas fluye-
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»» Joan Massagué.

ran hacia los pulmones y se reducia
la capacidad de metdstasis.
Massagué explica que el estudio
tiene implicaciones para dos comu-
nidades diferentes: la cientifica y la
sociedad en general. Para la prime-
ra, el articulo «representa una evi-
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dencia adicional de que el proceso
de metdstasis —que es la parte mds
grave pero también desconocida de
la biologia de los tumores— puede
ser analizado y entendido. No es im-
posible penetrar en ély. Para los pa-
cientes de cancer, el descubrimien-
to «muestra que es posible derivar
ideas muy concretas sobre cémo po-
der aplicar terapias».

Massagué afirma que uno de los
aspectos mds destacados de su inves-
tigacion ha sido la comprobacién de
que das células que generan metds-
tasis son atajables incluso con medi-
camentos que ya existen». Cuando
los investigadores identifican un
nuevo gen, una nueva diana contra
la que desarrollar terapias, el proce-
so de desarrollo de esas terapias sig-
nifica siempre «esperar de 10 a 15
anos de pruebas, de desarrollo, y en
muchos casos de fracaso». En este ca-
50, sin embargo, su equipo ha traba-

CATALANES
DE REGRESO

2 Entre los coautores de la
investigacion figuran otros dos
investigadores catalanes que
trabajaban en el equipo de Joan
Massagué, en el Sloan Kettering
Cancer Center, y que han
regresado hace poco a
Barcelona. Se trata de la médica
Cristina Nadal, actualmente en el
Hospital Clinic, y el bioquimico
Roger Gomis, que dirige el joven
Laboratorio de Metastasis
Tumoral del Institut de Recerca
Biomeédica de Barcelona (IRBB),
en el Parc Cientific. «<En el 2005
identificamos los genes -dice
Gomis-. Ahora vemos qué
hacen. Es como abrir una puerta
y ahora consolidar el edificio».

Dos farmacos existentes en el mercado para otras
enfermedades se han revelado altamente eficaces
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Una terapia
con células
madre permite
a diabéticos
dejar lainsulina

| EL PERIODICO

WASHINGTON
Es solo un primer paso, pero muy
alentador. Un grupo de 13 pa-
cientes brasilenos con diabetes
del tipo 1 llevan tres anos sin te-
ner que inyectarse insulina gra-
cias a un tratamiento con sus
propias células madre hemato-
poyéticas (precursoras de la san-
gre). La terapia, que ha sido divul-
gada por la revista Journal of the
American Medical Association, se
aplicé a una quincena de perso-
nas de entre 12y 31 anos y solo
dos han tenido que seguir me-
dicdndose, mientras el resto man-
tiene un nivel adecuado de
azdcar en la sangre.

Los pacientes llevan tres
anos sin inyectarse y su

nivel de aztcar es correcto

Aunque esta es la primera vez
en la historia de la diabetes tipo 1
que los pacientes contindan sin
tratamiento de ningun tipo, el
propio informe sobre dicho tra-
bajo reconoce que este no signifi-
ca una cura para la enfermedad.
No obstante, como indicé ayer
Jay Skyler, del Instituto de Investi-
gacion de la Diabetes en la Uni-
versidad de Miami, los resultados
de las pruebas ayudardn a esti-
mular la investigacién de nuevos
meétodos que podrian frenar y re-
vertir la enfermedad.

MAS PACIENTES / Los cientificos
advierten de que este tratamien-
to es solo un indicio, por lo que
es necesario efectuar mds investi-
gaciones, incluyendo el uso de
grupos de control y un nimero
mayor de pacientes.

Se calcula que la diabetes tipo
1 afecta a entre 12 y 14 millones
de personas, en su mayoria ninos
y adolescentes. =
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jado con medicamentos —un antiin-
flamatorio y otro medicamento apli-
cado al cdncer de colon- que ya
estdn en el mercado. «Ahora tene-
mos razén para aplicarlos de forma
combinada en aquellos cdnceres de
mama que tengan un riesgo elevado
de reproducirse en el pulmoén, ries-
go que es también medible y prede-
cible», segtin en sus palabras.

Para que esas mismas pruebas se
puedan realizar en humanos, atin
pasard un tiempo, aunque Massagué
confia en que no sea mucho: «un par
de anos» de pruebas con «varios cen-
tenares de pacientes», que relativa-
mente es muy poco tiempo en el
mundo clinico. «Como se trata de
medicamentos ya aprobados y muy
leves en cuanto a efectos secunda-
Tios, ya estamos en discusiones avan-

El investigador catalan
confia en empezar pronto
los ensayos con enfermos

zadas con nuestros colegas cientifi-
cos clinicos para disenar las pruebas
en pacientes adecuadas. Es una cosa
inmediata, pero no tan sencilla co-
mo parece», insiste el investigador.
La cuestién, segin analiza, es
que, «por suerte para los pacientes
con cdncer de mama ya, hay mu-
chas cosas que se pueden hacer». La
quimioterapia, por ejemplo, estd di-
seflada para combatir el riesgo de
metdstasis de células que ya se
habian diseminado cuando el pa-
ciente pasé por el quiréfano y se le
extrajo el tumor inicial de mama.
Ahora, a esos pacientes «no se les
puede quitar la medicacién que tie-
nen para ver si esta combinacién va
amejor. Y en eso estdn trabajando
su equipo y los cientificos clinicos:
«En disenar de qué forma se podria,
sin interferir con los beneficios que
ya obtiene el paciente de las medica-
ciones existentes, probar adicional-
mente esa nueva combinaciény. =
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