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> SALAMANCA

La leucemia
infantil se
puede prevenir

Investigadores del CIC confirman en ratones que
la exposicion a la infeccién es la que conduce al
siguiente evento génico y nounaenzima. Por E. Lera

Corre sin freno. Parece que escapa
de los malos sin mirar atras. Sin
embargo, ella es la que mata. Lo
hace sin piedad. En su cruzada in-
volucra a los glébulos blancos, po-
derosos combatientes de infeccio-
nes. Por lo general, crecen y se di-
viden de manera organizada, a
medida que el cuerpo los necesita.
El problema surge cuando la leuce-
mia linfobldstica aguda de células
B hace acto de presencia. No sigue
el guion y aparecen sintomas va-
gos y poco especificos. Es posible
que se pasen por alto porque se pa-
recen a los de las enfermedades in-
fecciosas frecuentes. En raras oca-
siones se puede descubrir en un
analisis de sangre.

La tasa de supervivencia se sitia
en torno al 80% en Espana. No
obstante, aunque se ha estabiliza-
do en las tultimas décadas, muchos
nifos se someten a tratamientos
farmacolégicos descubiertos hace
mas de 30 afos, de los que bastan-
tes implican graves riesgos y a me-
nudo efectos a largo plazo. Aproxi-
madamente entre un 20 y un 40%
de los supervivientes experimenta
secuelas, Lo mas positivo seria co-
nocer cada resquicio de la enfer-
medad para hacerla frente con las
armas mas poderosas,

Eso es lo que se llevan plantean-
do décadas la comunidad cientifi-
ca. En concreto, el equipo dirigido
por Isidro Séanchez del Centro de
Investigacion del Cancer (CIC) de

Salamanca quiere entender la etio-
logia de la leucemia infantil. E1
descubrir como se desarrolla brin-
da la posibilidad de poder preve-
nirla, e incluso erradicarla.

Hace ya cuatro afos, demostra-
ron que la exposicién a las infec-
ciones comunes puede desencade-
nar la aparicion de la leucemia en
individuos con susceptibilidad ge-
nética. «Este hallazgo nos abrio la
oportunidad de desgranar si la ex-
posicién a la infeccion inducia el
segundo evento génico necesario
para la aparicion de la leucemia o,
por el contrario, la exposicion de la
infeccion simplemente facilitaba la
propagacién de una célula trans-
formada que existia previamente»,
comenta Sanchez.

Sus estudios en ratones han con-
firmado que la exposicion a la in-
feccion es quien induce el segundo
evento génico, haciendo tedrica-
mente posible la prevencion de la
misma. «Los modelos de enferme-
dad de leucemia infantil previos
sostenian que la generacion de es-
te segundo evento génico estaba
mediada por una enzima, denomi-
nada AID, que introduciria muta-
ciones al azar. Si este fuera el caso,
la leucemia infantil no se podria
prevenir», confirma. Sin embargo,
el modelo previo estaba basado en
estudios llevados a cabo utilizando
aproximaciones experimentales
que no tienen utilidad para enten-
der el cancer humano, algo que su

grupo de investigacién siempre ha
defendido.

Asi, en colaboracion con el equi-
po del profesor Arndt Borkhardt de
la Universidad de Disseldorf, en
Alemania, y la doctora Almudena
Ramiro del CNIC de Madrid deci-
dieron estudiar si la leucemia apa-
recia tras la exposicion a infeccion
en individuos predispuestos sin te-
ner enzima AID y donde la leuce-
mia surge de manera espontanea.
«Nuestros estudios inequivoca-

Una investigadora en el Centro del Cincer de Salamanca. / ENRIQUE CARRASCAL

mente muestran que la leucemia
surge sin estar AID y que las muta-
ciones asociadas a las leucemias B
tampoco estan mediadas por esta
enziman, subraya.

En su opinion, estos resultados
son muy importantes, ya que, por
un lado, apoyan un modelo dife-
rente para explicar la etiologia de
la leucemia infantil y, por otro, muy
esperanzadores, puesto que indi-
can que la prevencion de este tipo
de enfermedad es posible y, por

consiguiente, su erradicacién tam-
bién. Es verdad que «no van a cam-
biar la manera de como se aborda
el tratamiento» de un nifno con leu-
cemia, pero, segun sostiene, mar-
caran nuevas pautas médicas con
el fin de identificar a los pequenos
con susceptibilidad genética a de-
sarrollar leucemia infantil y preve-
nirla, posteriormente.

El tratamiento para esta dolencia
depende de muchos factores. El
médico determina las opciones en
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funcién de la edad y el estado ge-
neral, del tipo de leucemia y de si
se ha extendido a otras partes del
cuerpo, incluido el sistema nervio-
so central. En general, se comba-
ten con quimioterapia, radiotera-
pia, trasplante de células madre,
terapia dirigida y terapia biologica.

Respecto al primero, es la princi-
pal forma de tratamiento de esta
enfermedad. Este procedimiento
con medicamentos usa sustancias
quimicas para matar las células de

leucemia. Estos pueden venir en
forma de pastilla o pueden inyec-
tarse directamente en una vena. La
terapia biolégica funciona median-
te tratamientos que ayudan al sis-
tema inmunitario a reconocer y
atacar las células de leucemia.

La radioterapia usa rayos X u
otros haces de alta energia para
danar las células de leucemia y de-
tener su crecimiento. Durante este
procedimiento, la persona se re-
cuesta sobre una camilla mientras
una maquina grande se mueve a su
alrededor y dirige la radiacion a
puntos especificos del cuerpo, Pue-
de recibir radiacion en una zona
especifica del cuerpo donde haya
acumulacion de células cancerige-
nas, o puede recibir esta energia en
todo el cuerpo. Puede utilizarse co-
mo preparacion para un trasplante
de células madre.

Este dltimo mencionado puede
reemplazar la médula 6sea enfer-
ma por médula 6sea sana. Antes
de un trasplante de células madre,
se reciben dosis altas de quimiote-
rapia o de radioterapia para des-
truir la médula 6sea enferma. Mas
tarde, se recibe una infusién de cé-
lulas madre formadoras de sangre
que ayudan a reconstruir la médu-
la 6sea. Se pueden recibir células
madre de un donante o, en algunos
casos, se pueden usar las propias
células madre del nifio enfermo.
«Un trasplante de células madre es
muy similar a un trasplante de mé-
dula dsea», informa.

El cierre a los tratamientos para
esta dolencia lo pone la terapia di-
rigida. Utiliza medicamentos que
atacan vulnerabilidades especificas
de las células cancerosas. El inves-
tigador del Centro del Cancer pone
como ejemplo el medicamento
Imatinib (Gleevec), que detiene la
accion de la proteina BDR-ABL de
las células de este tipo de leucemia,
lo que puede ayudar a controlar la
enfermedad.

La idea de empezar a recorrer
este camino, tal y como explica Isi-
dro Sanchez, obedece a un axioma
del grupo que dice que «no se pue-
de curar lo que no se entiende co-
mo surge». Por eso, se dedican a
estudiar la historia natural de la

leucemia. Un paso que permitira
prevenir el desarrollo de este can-
cer en ninos susceptibles mediante
la aparicion de medidas que inte-
rrumpen la evolucién de la dolen-
cia sin necesidad de amputar teji-
dos e ilusiones.

Hasta la fecha, admite que cuan-
do a una persona se le identifica
una susceptibilidad génica a sufrir
cancer, la medicina no puede pre-
venir la aparicién de dicho cancer.
De hecho, lo tinico que ofrece es la
amputacion tisular como medida
profilactica (mastectomia més ova-
riectomia a mujeres con BRCA po-
sitivas, por ejemplo), una realidad
que evidencia el desconocimiento
de la historia natural del cancer.
Hay que tener en cuenta que la
predisposicion a padecer leucemia
o cancer se puede medir mediante
estudios de caracterizacion de
ADN de cada individuo.

Isidro Sanchez recalca que los
modelos de enfermedad de leuce-
mia infantil previos sostenian que
la generacion del segundo evento
génico estaba mediada por una
enzima, denominada AID, que in-
troducia mutaciones al azar. «Si
este no fuera el caso, la leucemia
infantil no se podria prevenir»,
Sin embargo, asegura que el mo-
delo previo estaba basado en estu-
dios llevados a cabo utilizando
aproximaciones experimentales
que no tienen utilidad para enten-
der el cancer humano -uso de li-
neas celulares, empleo de xeno-
grafts, etc.—, algo que su equipo de
investigacién siempre ha defendi-
do. Por el contrario, su grupo ha
utilizado modelos experimentales
donde la enfermedad surge de
manera espontanea al igual que
sucede en la leucemia que apare-
Cce en ninos.

De cara al futuro, avanza que
ahora que se conoce que el cancer
mas frecuente en nifos se puede
prevenir, ya estan dedicando todos
los esfuerzos en hacerlo. Para ello,
reconoce que se necesitaran mu-
chos recursos, y esperan y confian
en poder conseguirlos. El objetivo
final es averiguar como evitar esta
leucemia que mata al 20% de los
nifos que la padecen.

ISIDRO SANCHEZ, INVESTIGADOR DEL
CENTRO DEL CANCER DE SALAMANCA

«Seria importante que los centros,
creados con ayudas, no fuesen
negocios con animo de lucro»

Isidro Sanchez, investigador
del Centro del Cancer de Sala-
manca, es muy cauto a la hora
de hablar de la situacion de la
investigacion y la innovacion
en Castilla y Leon. No obstante,
asegura que en comparacién
con otras comunidades hay in-
terés por financiar ciencia, si
bien sugiere formulas distintas
para hacerlo. En primer lugar,
comenta que seria interesante
que los beneficiarios directos
del 100% de los esfuerzos que
hace la administracién regional
sean los grupos de investiga-
cion, ya que cualquier ayuda
que se dé a los centros e institu-
ciones de investigacién nunca
se usa para facilitar la investi-
gacion de excelencia.

A esto se suma, dice, que la
excelencia en ciencia, como en
cualquier actividad de la vida,
es transitoria por lo que el sis-
tema debe velar por mantener
la estructura piramidal. Por
ejemplo, Sanchez considera
que es importante que se tenga
en cuenta que la mayoria de los
investigadores en activo en Es-
pana no se formaron en grupos
de excelencia. «Si se destruye
la ciencia piramidal, se destrui-
rd la cantera», El broche a las
sugerencias del investigador lo
pone que, a su juicio, seria fun-
damental que los servicios de
investigacion, creados con sub-
venciones, no fuesen unidades
de negocio con animo de lucro.

Sostiene que ya esta inventa-
do qué se debe hacer para
crear y potenciar centros de in-
vestigacion punteros. De he-
cho, en Espana hay algunos
ejemplos de centros punteros.

«Estoy seguro de que hay gen-
te de bien en la Administracion
de Castilla y Leon que lo inten-
ta y propone con ahinco. Sin
embargo, también sé de gente
mas interesada en aparentar
ser pionero que en conseguirlo
realmente. Y este es el gran las-
tre de nuestras instituciones»,
lamenta para, mas tarde, ana-
dir que en Castilla y Leon hay
grupos de investigacion muy
buenos que consiguen grandes
resultados debido a un gran es-
fuerzo individual y a pesar de
todas las dificultades a las que
se tienen que enfrentar en los
centros donde trabajan.

El investigador del Centro
del Cancer de Salamanca de-
clara que esta crisis econémica
no sera ni la primera ni la alti-
ma. No obstante, comenta que
esta convencido de que los jo-
venes que son trabajadores y
responsables lograrén abrirse
camino sin ningun problema,
como siempre ha sido. De igual
forma, manifiesta con pena y
resignacion que «la mayoria de
los jévenes no se distinguen
por ser trabajadores, puesto
que el sistema educativo no pri-
ma como deberia el talento, ni
el esfuerzo, ni el sacrificion.

«La sociedad siempre ha va-
lorado, respetado y apreciado
el talento y la innovacion. Y eso
es una garantia frente a esos
responsables de instituciones
que estan mas interesados en
aparentar ser excelentes que en
trabajar dia a dia para conse-
guirlo, ya que a la sociedad se
la puede confundir un tiempo
pero no todo el tiempo», sen-
tencia Isidro Sanchez.
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