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SALUD HALLAZGO ONCOLOGICO

UNA NUEVA
ARMA CONTRA
EL CANCER

Investigadores espafnoles identifican una
proteina vinculada a la aparicion de tumores

MARIA VALERIO MADRID
Normalmente, en el origen de un tu-
mor siempre hay una mutacién, una
alteracion genética que permite a las
células perder su orden habitual y
multiplicarse sin control. Pero no es
habitual que una sola proteina inac-
tiva esté detras del origen de un can-
cer, como ahora acaba de descubrir
un equipo de investigadores esparo-
les liderados por Carlos Lopez-Otin.

La proteina se llama AIRAPLy en
trabajos previos con el gusano C. ele-
gans ya se habia visto que, cuando
se inhibe su accion, el animal muere
prematuramente. Por eso, el equipo
del catedratico de la Universidad de
Oviedo se interes6 por el papel que
podia tener esta pieza en una especie
animal més desarrollada.

«Desarrollamos un modelo de ra-
tén en el que inactivamos, desde el
nacimiento, esta proteina e inmedia-

tamente los animales desarrollaron
un tipo de tumor hematopoyético,
explica a EL MUNDO Fernando
Garcia Osorio, investigador del de-
partamento de Bioquimica y Biolo-
gia Molecular y principal autor del
estudio que publica la revista Natu-
re Medicine.

Esa observacion les permiti6 con-
cluir que ATIRAPL -una proteina de
la que no se tenia en realidad mucha
informacién- es un potente supresor
tumoral, que cuando deja de funcio-
nar correctamente permite el desa-
rrollo de tumores en la médula 6sea,
los llamados sindromes mieolopro-
liferativos (como es el caso de algu-
nas leucemias habituales en perso-
nas mayores).

Ademas, como destaca desde
Oviedo Lépez-Otin, el trabajo es im-
portante porque demuestra que «es
posible generar tumores mediante

cambios en la estabilidad de las pro-
teinas, sin necesidad de acumular
mutaciones en el genomay. Ademas,
anade, la identificacion de AIRAPL
como un nuevo -y desconocido has-
ta ahora- supresor tumoral lo con-
vierte en un factor «tanto diagnésti-
co como terapéuticon».

Una vez descubierto su papel co-
mo supresor tumoral, Garcia Osorio
y el resto del equipo probaron a uti-
lizar ciertos compuestos que tratan
de reactivar la funcién perdida de AI-

probé que en ratones con tumores
sanguineos si funcionaban e inhibian
la proliferacion celular.

Para replicar sus hallazgos en hu-
manos y comprobar si AIRAPL tam-
bién estd desactivada en sindromes
mielodisplasicos, los investigadores
analizaron biopsias y sangre perifé-
rica de mas de 100 pacientes con un
tumor sanguineo de este tipo. En to-
dos ellos, como explica Garcia Oso-

SE HA COMPROBADO
QUE LA ‘AVERIA’ DE
ESTA PROTEINA SE
PUEDE REPARAR CON
VARIOS COMPUESTOS
FARMACEUTICOS

RAPL a través de una via celular
(IGF-1). <Esos compuestos ya exis-
ten, porque se habian desarrollado
con anterioridad para tumores soli-
dos, pero no habian funcionado», ex-
plica Garcia Osorio.

El equipo de Oviedo (en colabora-
cién con cientificos del CNIC, los
hospitales de Bellvitge y 12 de Octu-
bre y la universidad britanica de
Cambridge) rescaté esos compues-
tos semiolvidados de la estanteria de
un laboratorio farmacéutico y com-

rio, esta proteina estaba inactiva,
mientras que en la médula de perso-
nas sanas la misma proteina tiene
una expresién muy alta.

El siguiente paso, explica Otin a
este periddico, es tratar de extender
sus hallazgos a otros tipos de cance-
res de la sangre («pero también tu-
mores s6lidos») y seguir ahondando
en los mecanismos que guian la ac-
cion de esta proteina; una descono-
cida hasta ahora que ha cobrado un
stbito protagonismo en el origen de
enfermedades tan habituales.

El trabajo, ademas, ahonda en la
cada vez mejor conocida relacion en-
tre cancer y envejecimiento. Porque,
segun la actividad de reguladores ce-
lulares clave como AIRAPL, se pue-
de generar un envejecimiento acele-
rado o cancer, disminuyendo o au-
mentando la actividad de IGF-1.
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