los tumores de mama a los farmacos

Juan Carlos Montero cuenta con una ayuda de la Asociacién Espafiola contra el Cancer

ANA VICTORIA PEREZ > El joven inves-
tigador salmantino Juan Carlos Montero se
ha hecho con una de las ayudas de 66.000
euros que este afio ha concedido la Funda-
cién Cientifica de la Asociacién Espanola
Contra el Céncer, patrocinada por la Fun-
dacién Maria Garcia- Estrada, de caraa eva-
luar la funcién que desempeiia la familia de
proteinas ErbB en la respuesta del paciente
a Herceptina, medicamento utilizado en el
tratamiento de tumores de mama y ovario.

El doctor Montero desarrollara su traba-
jo durante los préximos dos afios en el Cen-
tro de Investigacion del Céncer, bajo la su-
pervision de Atanasio Pandiella, y durante
este tiempo los estudios alternarén la inves-
tigacion bésica con el andlisis de muestras
de pacientes. Segtin explica el joven investi-
gador, “durante los préximos 24 meses nos
centraremos en analizar las caracteristicas
que determinan el correcto funcionamiento
de la familia de proteinas ErbB y sus ligan-
dos, las neurregulinas. Las proteinas ErbB
actdian como receptores en la membrana ce-
lular y se encargan de controlar algunos
puntos clave del proceso de division”, y afia-
de, “la interaccién de las neurrregulinas con
las proteinas ErbB pone en marcha un pro-
ceso de emision de sefiales cuya consecuen-
cia inmediata es la activacién del proceso
proliferativo, por lo que un desajuste en es-
te sistema puede provocar una- divisién in-
controlada de las células; un cancer”.

En la actualidad, se han detectado alte-
raciones en el sistema ErbB en el 15% de
adenocarcinomas humanos, alcanzandose
porcentajes de entre un 20% y un 40% en
carcinomas de mama y ovario. La sobreex-
presién de ErbB2 constituye en este tltimo
supuesto un mal pronéstico para las pacien-
tes afectadas por esta patologia, de ahi que
resulte decisivo conocer a fondo los meca-
nismos que regulan este sistema para poder
utilizarlo como diana para el disefio de far-
macos més eficaces. “Conocer mejor estos
mecanismos nos permitird también com-
prender porqué la respuesta de un paciente
tratado con Herceptina, un firmaco utiliza-

® > Juan Carlos Montero en su despacho.

El Hospital Clinico participa
en el proyecto facilitando
muestras de tejidos de
pacientes afectados

do en el tratamiento de tumores con sobre-
expresion de ErbB2, difiere en funcion de si
existe 0 no una sobreexpresion de neurregu-
linas”.

Colaboracién

En este punto de la investigacién resultara
esencial la colaboracién del Hospital Clini-
co de Salamanca que facilitar4 a los cientifi-
cos del Centro del C4dncer muestras de teji-
do de una treintena de pacientes afectados
por cancer de mama, permitiendo al equipo
de trabajo comparar los resultados obteni-
dos en el laboratorio con lineas celulares y
animales con la respuesta que ofrecerdn los
estudios del tejido humano.

El andlisis del sistema de recepto-
res ErbB y sus ligandos no sélo‘es im-
portante en los carcinomas de mama
y ovario, sino que existen evidencias
de que también pueden jugar un pa-
pel en los sarcomas.

Pero los trabajos del equipo sal-
mantino van mucho mas all4, segin
el propio doctor Montero, “ya que
durante la revision previa al plante-
amiento de las investigaciones pudi-
mos constatar que existe una via im-
plicada también en la respuesta pro-
liferativa. La via de Erk5 desempena
un papel esencial en la estimulacion
de la proliferacién de células mama-
rias. Por otra parte, en las lineas celu-
lares derivadas de carcinoma mama-
rio la activacién de las neurregulinas
provoca activacién de Erk5, por lo
que nos ha parecido fundamental es-
clarecer también el funcionamiento
de esta proteina y su relacién con el
resto de factores estudiados”.

El grupo que coordina el investigador
Atanasio Pandiella, al que pertenece Juan
Carlos Montero, trabaja desde hace afios en
el campo de la investigacién basica anali-
zando a nivel molecular las proteinas que
participan en procesos de comunicaci6n in-
tercelular; en concreto, de los factores de
crecimiento y sus receptores. Algunas de es-
tas proteinas estdn directamente relaciona-
das con el mantenimiento del equilibrio bio-
légico del sistema de proliferaciénicelulary
su desregulacion ha sido relacionada con
procesos patolégicos de amplio interés so-
cial, tales como el desarrollo de tumores y
las enfermedades neurodegenerativas simi-
lares al Alzheimer.

La actividad investigadora ha cristaliza-
do en numerosas publicaciones cientificas
de referencia, pero también ha servido para
conseguir una patente sobre el empleo del
gen Slug o de sus productos de transcrip-
ci6n o expresion, que se pueden emplear pa-
ra la deteccién y tratamiento de células can-
cerosas.




