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Un estudio relaciona un farmaco parala

leucemia con efectos cardiovasculares

En el trabajo
multicéntrico han
participado tres
investigadores dela
Universidad de
Salamanca

:: REDACCION / WORD

SALAMANCA. En los iltimos afios,
una gran mayoria de empresas bio-
farmaceéuticas se ha centrado en la
busqueda de farmacos dirigidos con-
tra moléculas implicadas en la re-
gulacion del ciclo celular, el proce-
so biologico que controla la prolife-
racion de las células del organismo.

Este control esta frecuentemen-
te alterado en células tumorales, lo
que les permite crecer y proliferar
descontroladamente a diferencia de
las células sanas. Entre las drogas
desarrolladas en este campo se en-
cuentra el ‘volasertib’, una droga di-
rigida contra una moléculas direc-
tamente implicada en el control del
crecimiento y division celular, la
proteina Plkl.

Esta droga ha mostrado resulta-
dos muy esperanzadores en el caso
de pacientes con leucemia mieloi-
de aguda. Ello ha llevado a que haya
sido reconocida recientemente como
‘Terapia Innovadora’ por la Federal
Drug Administration, la agencia del
gobierno norteamericano implica-
da en la validacion y aprobacion de
nuevos farmacos.

Sin embargo, un estudio multi-
céntrico publicado esta semana en
la revista Nature Medicine ha reve-
lado que el uso prolongado de estos
farmacos podria dar lugar a la apari-
cion de efectos colaterales negati-
vos en el sistema cardiovascular de
los pacientes que incluyen, entre
otros, problemas de hipertensién
arterial, rotura de vasos sanguineos
y otras alteraciones cardiovascula-
Ies severas.

Esto se debe a que Plkl estd im-
plicada en una funcion hasta ahora
desconocida: la regulacion de la con-
traccion de las celulas que forman
parte de la pared de los vasos san-
guineos implicados en la distribu-
cion de la sangre por todo el orga-
nismo. Esta funcion es esencial para
mantener la presion arterial en ni-
veles adecuados en el organismo.

Este trabajo, que ha sido liderado
por Marcos Malumbres, del Centro
Nacional de Investigaciones Onco-
16gicas (CNIO) de Madrid, ha con-
tado con la participacién de inves-
tigadores de la Universidad de Sala-
manca pertenecientes tanto al Cen-
tro de Investigacion del Cancer (Xosé
R. Bustelo), como al departamento
de Fisiologia y Farmacologia (Maria
José Montero y Maria Angeles Se-
villa).

Los investigadores salmantinos
forman parte también del Progra-
ma de Mecanismos de Progresion
Tumoral del Centro de Investiga-
cion Biomeédica en Red de Cancer,
un instituto de investigacion mul-
ticéntrico financiado por el Institu-

-1

to de Salud Carlos IIL.

El estudio se ha basado en la ge-
neracion y analisis a largo plazo de
un raton modificado genéticamen-
te que reproduce lo mas exactamen-
te posible la accién de los farmacos
contra Pkll tanto a corto como a lar-
go plazo en el organismo tratado.
Esto supuso un avance importante
porque, en general, la mayoria de
las dianas antitumorales que pasan
a ensayos clinicos son generalmen-
te validadas utilizando estudios pre-
clinicos con organismos mucho mas
sencillos como son las levaduras,
moscas 0 células humanas cancero-
sas en cultivo. Sin embargo, estos
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estudios son insuficientes para re-
producir todo el espectro de efectos
positivos y negativos que dichos far-
macos pueden provocar cuando se
utilizar de forma cronica a nivel de
OIganismo.

Los problemas cardiovasculares
y el cancer son principales causas de
mortalidad en las sociedades avan-
zadas. La implicacion de Plkl en el
control de ambos procesos tendra
repercusiones importantes en de-
sarrollos biomédicos futuros. «Nues-
tros datos no van en contra del uso
de inhibidores de PIk1 en la clinican,
senalan los investigadores de este
estudio, «sino que alteran sobre po-
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sibles problemas de los mismos que
podrian ser corregidosy. «Desgracia-
damentey, apunta Bustelo, «todos
los farmacos tienen un efecto se-
cundario u otro. El problema verda-
dero no es conocerlos, es de hecho
el desconocerlos. Conociéndolos,
tendremos posibilidades de mejo-
rar los farmacos, su administracion
o el uso de otras drogas para evitar
esos efectos secundarios. De ahi la
importancia de desarrollar modelos
experimentales que permitan re-
producir lo mas exacta y fielmente
posible lo que ocurriria en pacien-
tes cuando se administran los far-
macos en desarrolloy.



