Vall dHebron abre la via a mejorar el
tratamiento de los tumores cerebrales

Los investigadores identifican tres puntos vulnerables por los que atacar el cdncer
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Investigadores del hospital Vall
d'Hebron han descubierto c6-
mo progresan los gliomas el ti-
po mayoritario de tumor cere-
bral- y como se convierten en
una de las formas de cancer
mas dificiles de tratar. El avan-
ce apunta a nuevas estrategias
que, sobre el papel, deberian
mejorar el tratamiento de los
gliomas. Vall d'Hebron ha ini-
ciado ya ensayos clinicos para
comprobar si, en la préctica, es-
tas estrategias se traducen en
beneficios para los pacientes.

“Hay que advertir a las perso-
nas a las que se ha diagnostica-
do un tumor cerebral y a sus fa-
miliares que atin no sabemos si
estos tratamientos seran efica-
ces, no queremos crear falsas es-
peranzas”, dice Joan Seoane, in-
vestigador Icrea del Institut
d’Oncologia Vall d'Hebron
(VHIO) y director del trabajo.

Lainvestigacion se ha centra-
do en las células madre de los
gliomas, que se consideran res-
ponsables del origen de la enfer-
medad, de su resistencia a los
tratamientos actuales y de las re-
caidas de los pacientes. En las
primeras fases del cancer, las cé-
lulas madre so6lo representan
una pequefia proporcién de las
células del tumor. Aunque los
tratamientos de quimioterapia
y radioterapia destruyen la
gran mayoria de las células can-
cerosas, tienen una eficacia limi-
tada frente a las células madre.
Por ello, en las fases mds avanza-
das de la enfermedad, aumenta
la proporcion de células madre
en el tumor.

“Si conseguimos atacar con
éxito las células madre, podre-
mos frenar la progresion del tu-
mor”, destaca Seoane. Su inves-
tigacion aclara precisamente co-
mo proliferan las células madre
en el glioma e identifica tres
puntos vulnerables por los que
atacarlas.

Los resultados, que se presen-
tan esta semana en la revista
cientifica Cancer Cell, demues-
tran que la proliferacion de las
células madre de los gliomas se
debe a un efecto dominé en el
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seno del tumor. Inicialmente se
activa una proteina llamada
TGF beta en la membrana de
las células tumorales. Esto hace
que las células segreguen una
proteina llamada LIF. Lo cual, a
su vez, activa la proteina JAK
en las células madre del glioma,
lo que lleva a renovar la pobla-
cion de estas células madre.

Para evitar que se renueve la
poblacién de células madre, ha-
bria que actuar contra alguna
de estas proteinas. Existen por
lo menos cuatro farmacos expe-
rimentales que actdan contra
TGF beta, contra LIF y contra
JAK. (Hay otras proteinas invo-
lucradas en el efecto domind,
pero, dado que no existen far-
macos contra ellas, se han obvia-
do parano complicar la explica-
cion.)

Algunos de estos farmacos,
que no se disefiaron con el obje-
tivo de aplicarlos al tratamiento
de los gliomas, son los que se es-
tan ensayando en Vall d'He-
bron en pacientes con tumores
cerebrales. Los ensayos se estan
realizando en grupos reducidos

de voluntarios. Si los resultados
son positivos, esta previsto am-
pliarlos en el futuro a grupos
mas amplios. Los ensayos estan
dirigidos por Josep Baselga, je-
fe del servicio de oncologia de

Un tumor del
sistema nervioso

=El glioma es el tipo
mayoritario de tumor
del sistema nervioso. Es
un tipo de cancer que
no afecta a las neuronas
sino a las células gliales,
es decir, aquellas células
que desempefian una
funcion de soporte a las
neuronas. Los sintomas
varian segun la localiza-
cién del tumor, que pue-
de ubicarse tanto en el
cerebro como en la mé-
dula espinal. El trata-
miento suele combinar
cirugia, quimioterapia y
radioterapia.

Vall d'Hebron y del instituto
VHIO, en colaboraciéon con
Juan Sahuquillo, jefe de servi-
cio de neurocirugia.

El objetivo de los investigado-
res en estos momentos aun no
es curar los gliomas, ya que por
ahora no se conoce ninguna ma-
nera de erradicar todas las célu-
las madre. Pero “no es descabe-
llado pensar que en un futuro
no muy lejano podamos cronifi-
car la enfermedad de manera si-
milar a como se consigue croni-
ficar el sida en una elevada pro-
porciéon de pacientes”, explica
Seoane.

Segun esta estrategia, los mé-
dicos podrian evaluar el trata-
miento idoneo para cada pacien-
te en las distintas fases de la en-
fermedad analizando el nivel
de proteinas como TGF beta,
LIF y JAK en un glioma. Y, con
la combinacién de farmacos
adecuada, se podria frenar la
progresion del glioma del mis-
mo modo que los antirretrovira-
les consiguen frenar la progre-
sion del sida pese a no erradicar
el VIH del organismo.e



