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Descubren una proteina que mejora
el tratamiento del cancer de mama

El equipo de Pedro Lazo
confirma sus resultados
en 120 biopsias humanas
y ahora el reto pasa por
disenar farmacos

que mejoren las

terapias oncolégicas

:: REDACCION / WORD
SALAMANCA. El Centro de In-
vestigacion del Céncer de Salaman-
ca (CIC) ha descubierto una protei-
na clave para mejorar los tratamien-
tos del cincer de mama.
Tratamientos contra el cincer
como la radioterapia o algunos far-
macos funcionan dafiando el ADN
de las células tumorales. Sin embar-
g0, existen mecanismos celulares
capaces de remodelar el genoma
para que las células sigan adelante,
como la quinasa humana VRK1. Un
equipo del Centro de Investigacion
del Cancer de Salamanca ha descu-

bierto que al eliminar esta protei-
na en ciertos casos de cancer de
mama las células tumorales son in-
capaces de responder al dafio en su
ADN. Por eso, disefiar farmacos ca-
paces de inhibir VRK1 puede supo-
ner un importante paso para mejo-
rar las terapias oncoldgicas, se-
glin informa Dicyt.

Estudios anteriores ya
habian identificado que las
pacientes de cdncer de
mama tenian grandes nive-
les de esta quinasa, datos
que el equipo de investi-
gacidn del CIC confirmé
en unas 120 biopsias hu-
manas de cincer de mama. A partir
de ahi, la hipotesis era sencillay,
apunta Pedro Lazo, investigador
principal del grupo, «teniendo en
cuenta que muchos tratamientos
como la radiacién o la doxorrubici-
na se basan en producir dano géni-
co al tumor, si eliminamos de la cé-
lula tumoral la quinasa que reorga-

Pedro
Lazo

niza la cromatina cuando se produ-
ce dafio en el ADN, hacemos que
las células colapseny.

Reducir la toxicidad
Los resultados, publicados recien-
temente por la revista cientifica
Oncotarget, asi lo ratifican
y abren la puerta al de-
sarrollo de algtn inhi-
bidor de esta quina-
sa, que podria ser un
fairmaco en si mismo
o utilizarse en com-
binacién con trata-
mientos conven-
cionales, Los inhi-
bidores de quinasas son menos to-
xicos que otros fairmacos oncoldgi-
cosy, senala el investigador. Por eso,
su utilizacion podria reducir la to-
xicidad de los tratamientos, ya que
al facilitar la destruccion de las cé-
lulas del tumor permitiria tratar la
enfermedad con dosis de radiacion
o firmacos mas bajas.
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De hecho, el equipo de Pedro
Lazo ya ha desarrollado una paten-
te para el diagnéstico de la enfer-
medad basada en esta proteina y
estd interesado en el desarrollo de
estos inhibidores de VRK1, aun-
que para ello necesita el apoyo de
la industria farmacoldgica.
«Esta quinasa es Gnica, tie-
ne una estructura muy par-
ticular que la distingue del
reston, comenta el cienti-
fico, «hemos utilizado inhi-

bidores en uso clinico para

diferentes familias de qui-

nasas pero ninguno sirve

para VRK1», de manera
que seria imprescindible desarro-
llar un firmaco muy especifico
para ella.

Este problema tiene en realidad
un aspecto muy positivo: un futu-
1o inhibidor de esta quinasa no afec-
taria a las funciones de otras quina-
sas en las células normales, el ries-
go de reaccién cruzada es muy bajo

por las peculiares caracteristicas de
la proteina.

En cambio, si habria que estudiar
la manera de que las células sanas
no se vieran afectadas por esta in-
hibicién, ya que VRK1 no aparece
mutada en el tumor. Es decir, no se
podria disefiar un inhibidor que dis-
tinguiese a las células tumorales del
resto y es importante mantener sus
funciones normales porque el daiio
en el ADN se puede producir por
otras causas que nada tienen que
wver con los tratamientos, por ejem-
plo, el tabaco o la radiacién ultra-
violeta. Hasta ahora, ni siquiera ha
sido posible crear un modelo de ra-
tén modificado genéticamente para
investigar, ya que sencillamente,
«si se elimina la quinasa, las célu-
las son inviablesy.

Células sanas

Aunque este estudio se ha realiza-
do en cancer de mama, sus conclu-
siones son extrapolables a otros tu-
mores, ya que suelen tener nive-
les muy elevados de esta proteina,
tal y como ha comprobado el Cen-
tro de Investigacion del Céncer en
canceres hematolégicos, cerebra-
les, de pulmon y de cabeza y cue-
llo, en los que se utiliza la misma
gama de tratamientos en muchas
ocasiones.



