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❚ Karla Islas Pieck Barcelona

La técnica del ganglio centi-
nela en el cáncer de mama
es útil en las pacientes trata-
das con quimioterapia
neoadyuvante, según los re-
sultados de un estudio diri-
gido por Isabel Rubio, coor-
dinadora de la Unidad de
Mama del Hospital Univer-
sitario Valle de Hebrón, de
Barcelona, que ha sido pre-
sentado en la VII Conferen-
cia Europea de Cáncer de
Mama (EBCC7), que se está
celebrando en Barcelona.

El estudio ha recogido da-
tos de 75 pacientes con tu-
mores de mama en estadio
II tratadas con quimiotera-
pia neoadyuvante y después
con cirugía casi en todos los
casos conservadora, y se ha
podido comprobar que la
eficacia de la técnica es
comparable a la de los resul-
tados en adyuvancia.

El ganglio centinela se usa
con éxito para la prevención
de la aparición de linfedema
desde hace muchos años en
pacientes en estadios inicia-
les de la enfermedad a las
que se les indica la cirugía
como primera alternativa te-
rapéutica; no obstante, este
trabajo aporta evidencias de
que los resultados de la téc-
nica son buenos en aquellas
afectadas que deben pasar
por el quirófano cuando ya
han sido previamente trata-
dos con quimioterapia.

Dicha indicación terapéu-
tica está aún en fase de vali-
dación, por lo que serán ne-
cesarios nuevos estudios en
esta dirección para poder in-

ONCOLOGÍA LOS RESULTADOS SON COMPARABLES A LOS OBTENIDOS EN ADYUVANCIA

La técnica del ganglio centinela se usa desde
hace años en las pacientes tratadas con cirugía
como primera opción, pero ahora se ha visto

que es útil también con quimioterapia neoadyu-
vante, según un estudio presentado en el la VII
Conferencia Europea de Cáncer de Mama.

➔

El ganglio centinela es útil en
mama tras QT neoadyuvante

Isabel Rubio, coordinadora de la Unidad de Mama del Hospital del Valle de Hebrón, de Barcelona.
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Las mujeres que desarrollan un tumor de mama
durante el embarazo pueden someterse a un
tratamiento de quimioterapia sin poner en peligro la
salud del feto, según se desprende de los resultados
de un estudio que se presenta hoy en la VII
Conferencia Europea sobre Cáncer de Mama (EBCC7).
El grupo de Sibylle Loibl, profesora adjunta de
Obstetricia y Ginecología de la Universidad de
Fráncfort, en Alemania, y miembro del Grupo de
Mama alemán, ha llegado a la conclusión de que las
pacientes con cáncer de mama embarazadas pueden
recibir un tratamiento lo más ajustado posible a las
recomendaciones estándares, ya que la quimioterapia
administrada durante este proceso reproductivo no
parece causar problemas significativos en los
neonatos durante y tras la gestación. "Hasta ahora, la
evidencia en la que basábamos nuestras decisiones
sobre el tratamiento de las embarazadas con cáncer
de mama ha estado limitada a estudios de casos e
investigaciones retrospectivas".

EMBARAZO Y QUIMIOTERAPIA

La presencia de la proteína poli (ADP-ribosa)
polimerasa PARP en los tumores puede ayudar a
predecir su respuesta a la quimioterapia, según los
resultados de un estudio dirigido por Gunter von
Minckwitz, del Hospital de Fráncfort y del Grupo de
Mama alemán en Neu-Isenburg. El trabajo concluye
que, contrariamente a la creencia actual de que PARP
sólo está asociada a un número reducido de tumores,
ésta se expresa en todos los subtipos de cáncer de
mama, y que esos tumores son muy sensibles a la
quimioterapia. "Sabíamos que una nueva clase de
fármacos, los llamados inhibidores de PARP, eran
eficaces contra los tipos de cáncer agresivos, como
los que implican mutaciones de BRCA y el cáncer de
mama triple negativo, en el que el tumor no expresa
los receptores de estrógeno, progesterona o de HER2.
Sin embargo, no sabíamos si la presencia de PARP
predeciría la eficacia de esos fármacos".
Estos científicos analizaron tejido de 646 pacientes en
un ensayo en fase III en neoadyuvancia.

OMNIPRESENCIA DE PARP

SEGÚN UN ESTUDIO DEL HOSPITAL DEL MAR

Hallan un buen marcador
para predecir respuesta a la
terapia en cáncer colorrectal
❚ Redacción Barcelona

Un grupo del Servicio de
Oncología del Hospital del
Mar y del Programa de In-
vestigación en Cáncer del
Instituto de Investigación
del Hospital del Mar
(IMIM), en colaboración
con la Fundación Jiménez
Díaz, de Madrid, publica un
estudio en el último número
de British Journal of Cancer
en el que demuestra que los
niveles altos de la proteína
MPK-1 están relacionados
con la resistencia al cetuxi-
mab en pacientes con cán-
cer colorrectal avanzado,
por lo que esta molécula se
podría usar como marcador
de eficacia del tratamiento.

Candidatos específicos
Uno de los fármacos biológi-
cos que se emplea en el cán-
cer de colon es el cetuxi-
mab, un anticuerpo que blo-
quea la vía del EGFR. En los
últimos años se ha demos-
trado que el cetuximab no
es eficaz en los tumores que
tienen mutaciones al gen K-
Ras. Este hecho ha supuesto
un cambio importante a la
hora de tratar a pacientes
con cáncer de colon, de for-
ma que hoy en día la muta-
ción de este gen se estudia
de rutina en todos los pa-
cientes cuando se les diag-
nostica de un cáncer colo-
rrectal avanzado y determi-

na la toma de decisiones en
el tratamiento. A pesar de
que este marcador ha ayuda-
do a acotar a los pacientes a
los que hará efecto la terapia
con cetuximab, existe un 40
por ciento de afectados que
a pesar de tener K-Ras nor-
mal no responden a cetuxi-
mab, lo que significa que
hay otros mecanismos mole-
culares que impiden que el
cetuximab haga efecto.

"El conocimiento de estos
mecanismos permitiría sa-
ber qué pacientes responde-
rán a esta terapia y cuáles
no, y así poder escoger el
tratamiento óptimo", ha ex-
plicado Clara Montagut, on-
cóloga del Hospital del Mar.
"De esta manera los pacien-
tes se ahorrarían los efectos
secundarios y la toxicidad
de una quimioterapia no

efectiva en su caso concreto
y a la vez podríamos iniciar
tratamientos con otros fár-
macos desde el comienzo y
no más tarde cuando com-
probamos que no responden
al cetuximab".

En este estudio, los inves-
tigadores han demostrado
que la fosfatasa MKP-1 po-
dría ser uno de estos meca-
nismos y que los pacientes
que tienen altos niveles de
esta proteína muy pocas ve-
ces responden a la terapia.

Además, también se ob-
servó que al recibir el trata-
miento con el anticuerpo el

cáncer tardaba más en desa-
rrollarse en los pacientes
que tenían una baja canti-
dad de esta molécula en sus
células. Así, MKP-1 se po-
dría usar como marcador de
respuesta para saber si el ce-
tuximab será o no efectivo
en cada paciente. Y lo más
importante: saberlo a priori.

En esta investigación se
analizaron tumores de 48
pacientes con cáncer de co-
lon, todos ellos tratados con
el anticuerpo cetuximab.
Después de evaluar las his-
torias clínicas, se determinó
si existían mutaciones en el
gen K-Ras, y también se mi-
dió la cantidad de la fosfata-
sa MPK-1 en las células de
los tumores. "Una vez he-
chos los análisis estadísticos,
se vio que en las personas
que tenían el gen K-Ras nor-
mal, la medicación había si-
do efectiva en casi la mitad
de los pacientes que tenían
un bajo nivel de MPK-1,
mientras que en los pacien-
tes que tenían un alto nivel
de esta proteína sólo el 7 por
ciento respondió a la terapia
con cetuximab", ha detallado
Montagut.

En los últimos años se
han aprobado nuevos fárma-
cos quimioterápicos que
amplían la variedad de trata-
mientos posibles en cáncer
de colon y se han desarrolla-
do nuevos fármacos biológi-
cos, pero a pesar de que es-
tos productos han supuesto
una gran mejoría del trata-
miento los pacientes que
responden a esta medica-
ción son aproximadamente
un 20 por ciento.

Los pacientes
oncológicos tienen cada

vez mejor
supervivencia, lo que

obliga a pensar en
prevenir la aparición de

efectos adversos

La molécula MPK-1 se
podría usar como

marcador para
determinar si el

cetuximab será o no
efectivo en un paciente
con cáncer colorrectal

El tratamiento fue
efectivo en casi la

mitad de los pacientes
con un bajo nivel de

MPK-1, y en sólo un 7
por ciento de aquéllos
con alto nivel de MPK-1

cluir la recomendación en
las guías de práctica clínica.

La prevención de reaccio-
nes adversas de las terapias
oncológicas cobra cada vez
más importancia, especial-
mente en tumores de ma-
ma, ya que las cifras de su-
pervivencia han aumentado
mucho en los últimos años
gracias al desarrollo de nue-
vas terapias más eficaces.
"Esto ha sido un logro muy
importante en nuestro cam-
po, pero ahora tenemos que
pensar qué hacer para evitar
los efectos secundarios en
los pacientes que van a vivir
muchos años después de los
tratamientos".

Rubio, que forma parte
del comité organizador del
congreso, ha explicado a

DIARIO MÉDICO que los tra-
tamientos neoadyuvantes
son el presente y el futuro
para determinar marcadores
pronósticos y predictivos en
cáncer de mama", ya que
permiten analizar los efec-
tos y reacciones de las alter-
nativas terapéuticas disponi-
bles.

Otra de las líneas de in-
vestigación novedosas en es-

te campo es el estudio de la
eficacia de la braquiterapia,
que es menos agresiva que
la radioterapia, y se espera
que con el tiempo reduzca
de forma similar el riesgo de
recidivas.

Además, esta edición del
congreso europeo ha inclui-
do una charla divulgativa,
abierta al público general,
en la que los participantes
han podido plantear pregun-
tas sobre diagnóstico y trata-
miento de esta enfermedad.
Isabel Rubio ha explicado
que este intercambio de co-
nocimientos también per-
mite que los profesionales
conozcan de primera mano
las principales inquietudes
de la población sobre este
tema.
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«No volem aquest tipus de
turista que malmet la imat-
ge de destinació familiar i
de qualitat que ha de dis-
tingir Calella, i ens ale-
grem que el Calellafest no
se celebri aquest any a la
ciutat.» No hi ha cap dub-
te. La notícia que la festa
de joves estrangers univer-
sitaris britànics que durant
deu anys ha trasbalsat les
nits de Setmana Santa al
municipi turístic marxa ha
estat molt ben rebuda pel
govern local.

El regidor de Governa-
ció, Jaume Palet (ERC), re-
laciona la fugida del col-
lectiu amb l’aplicació d’u-
na ordenança de civisme
especialment intransigent
amb actituds vinculades al
consum d’alcohol en grup
al carrer, el soroll i els crits
a la via pública i les des-
trosses al mobiliari urbà.
«L’any passat ja vam ad-
vertir als organitzadors que
treballàvem en un docu-
ment que ens permetés ac-
tuar contra l’incivisme, i
aquest any ens van trucar
per saber si ja funcionava»,
explica el regidor, que hi
afegeix: «Quan els vam dir
que sí ja ens van advertir
que possiblement busca-
rien una altra destinació.»

Palet recorda que l’or-
denança és el punt final
d’un llarg procés de pres-
sió policial contra els
grups «d’incontrolats».
«El 2009, la policia va
marcar molt de prop els
grups de joves i excep-
tuant el primer dia, en què

hi va haver més descon-
trol, la resta de la setmana
la situació va millorar»,
assenyala Jaume Palet,
que apunta que el treball
dels seus predecessors en
aquest sentit també ha aju-
dat a minimitzar les con-
seqüències del pas d’uns
1.500 universitaris brità-
nics cada Setmana Santa.

Palet avança que, amb
l’ordenança de civisme,
els agents de la policia lo-
cal disposaran d’un instru-
ment «d’efectivitat imme-
diata contra aquelles per-
sones que no volen enten-
dre que passar les vacan-
ces en una població turísti-
ca no és sinònim de des-
trossar-la».

La controvertida festa de joves estrangers que es feia a la ciutat per Setmana Santa marxa a Salou

Calella espanta el turisme de borratxera
a cop d’ordenança de civisme

TERESA MÁRQUEZ / Calella

● L’Associació Turística de Calella
(ATC), que aplega la major part d’em-
preses del sector, ha afirmat que la
marxa del Calellafest ha estat per «un
cúmul de coincidències, no tan sols per
l’aplicació de l’ordenança de civis-
me». La vicepresidenta de l’entitat,
Isabel Mallol, explica que «ja fa molt
de temps que des del consistori s’apli-
caven mesures correctives i de fre en-
vers els grups de joves descontrolats».
«L’ordenança de civisme és un docu-
ment molt jove per atribuir-li el mèrit
d’haver fet marxar aquesta festa», indi-
ca la representant de l’ATC. En aquest
sentit, Mallol assenyala que en una si-
tuació de crisi com ara l’actual, els or-
ganitzadors del Calellafest, el grup
Teamlink, han arribat a un acord amb

● Calella comença a veure els primers resul-
tats de la pressió exercida contra el turisme de
borratxera que per Setmana Santa capgirava la
vida al municipi. La polèmica festa de joves

Imatge d’arxiu d’un grup de joves britànics universitaris que van participar en el Calellafest. / T.M.

universitaris Calellafest no se celebrarà a la
ciutat per primer cop en deu anys i marxa cap a
Salou. L’Ajuntament vincula directament la
notícia amb l’aplicació de l’ordenança de ci-
visme aprovada recentment, que incideix en

un grup similar que actua a Salou per
endur-se la gent cap a aquest municipi
«possiblement perquè els feia més
bons tractes». A més, i segons Mallol,
el fet que els principals establiments
musicals de Calella on anaven els joves
estrangers no estiguin operatius –el lo-
cal Avenue està tancat i la sala de festes
Turisme 35, en obres– també ha ajudat
a decidir els responsables del Calella-
fest a buscar una altra destinació.
«Som conscients que alguns establi-
ments locals patiran econòmicament la
marxa del Calellafest, però també pen-
sem que el sector ha de caminar cada
cop més cap a un turisme de qualitat
perfectament compatible amb la vida
diària d’una ciutat com Calella», con-
sidera la vicepresidenta de l’ATC.

aquells comportaments de descontrol i disbau-
xa propis d’aquesta festa, que combinava es-
port i oci no exempt del consum de grans dosis
d’alcohol. L’ordenança recull sancions de fins
a 1.500 euros.

Un cúmul de coincidències

● La Diputació de Barce-
lona va aprovar ahir una
dotació econòmica de 10
milions d’euros per refor-
çar les actuacions que té
endegades en el pla per
lluitar contra la crisi.
Aquesta dotació suposa la
continuïtat de les mesures
d’acompanyament als
ajuntaments davant dels
efectes de la crisi.

S’han prioritzat les me-

sures que milloren la qua-
litat de vida dels ciutadans
que més estan suportant
l’actual situació econòmi-
ca. També les que tenen en
compte la posada en mar-
xa de polítiques socials per
part dels ajuntaments, i les
mesures que tenen en
compte l’increment de la
tasca de les empreses del
tercer sector.

D’altra banda, s’han
prioritzat aquelles iniciati-

ves que reforcin els cen-
tres de promoció de l’ocu-
pació, que registren arran
de la crisi més demandes
d’informació i orientació.
Així mateix, s’estan po-
sant en marxa noves ac-
cions per formar persones
en atur, amb l’objectiu que
millorin les possibilitats
d’inserir-se laboralment.

Aquests deu milions
formen part del pla de con-
certació 2008-2011, pres-

supostat globalment en 96
milions d’euros. L’objec-
tiu d’aquest pla és generar
ocupació en sectors inno-
vadors que ajudin a can-
viar el model productiu;
evitar la destrucció de
llocs de treball en sectors
rellevants, i pal·liar les
conseqüències de la crisi
que suporten persones i fa-
mílies. També es perse-
gueix que els joves amb
dificultats d’inserció labo-

ral tornin a formar-se i que
els serveis municipals de
resposta a la crisi millorin.

Les accions que s’han
executat fins ara han per-
mès crear gairebé 4.000
llocs de treball. El presi-
dent de la Diputació, An-
toni Fogué, va valorar ahir
que amb aquesta dotació
«es demostra la continu-
ïtat del compromís amb la
inversió social com a font
de generació d’ocupació».

La Diputació incrementa enguany amb 10
milions d’euros el pla per lluitar contra la crisi

EL PUNT / Barcelona

●  Des del dia de la in-
auguració, fins a 350
persones s’han donat
d’alta al nou Centre
Esportiu Municipal.
Totes han pagat ja un
mes per avançat, però
cap ha pogut encara
fer ús de la nova pisci-
na i dels nous serveis
esportius. El motiu?
Que encara no hi ha
llum i, per tant, el
complex no funciona.
El director de Pool
Premià, Joan Antoni
Valera, va comentar
ahir que mentre la pis-
cina no funcioni no es
cobrarà ni un euro a
cap abonat i això no
passarà fins que es re-
solgui un problema
que va atribuir a la
companyia elèctrica.
Tot i això, fonts de
Fecsa van avançar
ahir a aquest diari que
el motiu del retard és
que la instal·lació no
compleix les normati-
ves de seguretat. Les
dues parts es reuniran
avui per intentar re-
soldre aquesta situa-
ció. / G.A.

PREMIÀ DE MAR
La nova piscina no
pot obrir, tot i estar
inaugurada,
perquè no té llum

● Oncòlegs de l’hos-
pital del Mar-IMIM,
en col·laboració amb
la Fundació Jiménez
Díaz de Madrid, han
descobert un nou mar-
cador, la proteïna
MPK-1, que podria
ajudar a predir la res-
posta al tractament
més utilitzat actual-
ment contra el càncer
colorectal. El treball,
publicat pel British
Journal of Cancer,
demostra que nivells
alts d’aquesta prote-
ïna estan relacionats
amb la resistència al
cetuximab, un anticòs
usat en quimioteràpia
per pacients en estats
avançats de càncer de
còlon. La molècula
podria determinar si
la teràpia és o no efec-
tiva, cosa que evitaria
administrar tracta-
ments ineficaços i
amb efectes secunda-
ris. / EFE

BARCELONA
Una proteïna
ajudarà a predir la
resposta al
tractament del
càncer de còlon
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INVESTIGACIÓN

Descubren un nuevo marcador que ayudará a predecir la respuesta a 

fármacos
Barcelona, EFE Oncólogos del Hospital del Mar-IMIM, en colaboración con la Fundación Jiménez 
Díaz de Madrid, han descubierto un nuevo marcador, la proteína MPK-1, que podría ayudar a 
predecir la respuesta al tratamiento más utilizado actualmente contra el cáncer colorrectal.
El trabajo, publicado por el British Journal of Cancer, demuestra que niveles altos de esta proteína, 
la MPK-1, están relacionados con la resistencia al cetuximab, un anticuerpo usado en quimioterapia 
en pacientes con este tipo de cáncer en estados avanzados.
La molécula, según los investigadores, podría determinar si la terapia con este fármaco es o no 
efectiva, lo que evitaría administrar tratamientos ineficaces y que tienen efectos secundarios, 
informa el centro en un comunicado.
El cáncer de colon o recto es el más frecuente en España, la primera causa de mortalidad por 
cáncer y su tratamiento se basa en la cirugía y en la quimioterapia.
Actualmente, hay dos grupos de fármacos que se usan en la práctica clínica contra esta enfermedad 
y que bloquean diferentes funciones indispensables para el crecimiento del tumor: unos impiden la 
activación de la llamada vía del EGFR, que permite que las células tumorales se dividan y crezcan, y 
la otra evita la formación de vasos sanguíneos con los que el tumor se alimenta.
El cetuximab es un anticuerpo que bloquea la vía del EGFR, pero en los últimos años se ha 
demostrado que no es eficaz en los tumores que tienen mutaciones al gen K-Ras y, por ello, antes 
de tratar a un enfermo se estudia esta circunstancia, de forma rutinaria, antes de decidir su 
administración.
Sin embargo, aunque se ha acotado el número de pacientes a los que se administra el fármaco, hay 
un 40% de ellos que a pesar de tener K-Ras normal no responden al cetuximab, lo que significa que 
hay otros mecanismos moleculares que impiden que haga efecto.
En este estudio, los investigadores han demostrado que la proteína MKP-1 podría ser uno de estos 
mecanismos y que los pacientes que tienen altos niveles de esta proteína muy pocas veces 
responden a la terapia. Sin embargo, también se ha comprobado que al recibir el tratamiento con el 
anticuerpo, el cáncer tardaba más en desarrollarse en pacientes con poca cantidad de esta molécula 
en sus células.
En esta investigación se analizaron tumores de 48 pacientes con cáncer de colon, todos ellos 
tratados con el anticuerpo cetuximab, y, tras evaluar las historias clínicas, se determinó si existían 
mutaciones en el gen K-Ras, y también se midió la cantidad de la fosfatasa MPK-1 en las células de 
los tumores.
Tras los análisis se vio que en los que tenían el gen K-Ras normal, la medicación había sido efectiva 
en casi la mitad de los pacientes que tenían un bajo nivel de MPK-1, mientras que en los pacientes 
que tenían un alto nivel de esta proteína sólo el 7% respondió al cetuximab.
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Barcelona, 24 mar (EFE).- Oncólogos del Hospital del Mar-IMIM, en colaboración con la Fundación 
Jiménez Díaz de Madrid, han descubierto un nuevo marcador, la proteína MPK-1, que podría ayudar a 
predecir la respuesta al tratamiento más utilizado actualmente contra el cáncer colorrectal.

El trabajo, publicado por el British Journal of Cancer, demuestra que niveles altos de esta proteína, la 
MPK-1, están relacionados con la resistencia al cetuximab, un anticuerpo usado en quimioterapia en 
pacientes con este tipo de cáncer en estados avanzados.

La molécula, según los investigadores, podría determinar si la terapia con este fármaco es o no efectiva, 
lo que evitaría administrar tratamientos ineficaces y que tienen efectos secundarios, informa el centro en 
un comunicado.

El cáncer de colon o recto es el más frecuente en España, la primera causa de mortalidad por cáncer y su 
tratamiento se basa en la cirugía y en la quimioterapia.

Actualmente, hay dos grupos de fármacos que se usan en la práctica clínica contra esta enfermedad y 
que bloquean diferentes funciones indispensables para el crecimiento del tumor: unos impiden la 
activación de la llamada vía del EGFR, que permite que las células tumorales se dividan y crezcan, y la 
otra evita la formación de vasos sanguíneos con los que el tumor se alimenta.

El cetuximab es un anticuerpo que bloquea la vía del EGFR, pero en los últimos años se ha demostrado 
que no es eficaz en los tumores que tienen mutaciones al gen K-Ras y, por ello, antes de tratar a un 
enfermo se estudia esta circunstancia, de forma rutinaria, antes de decidir su administración.

Sin embargo, aunque se ha acotado el número de pacientes a los que se administra el fármaco, hay un 
40% de ellos que a pesar de tener K-Ras normal no responden al cetuximab, lo que significa que hay 
otros mecanismos moleculares que impiden que haga efecto.

En este estudio, los investigadores han demostrado que la proteína MKP-1 podría ser uno de estos 
mecanismos y que los pacientes que tienen altos niveles de esta proteína muy pocas veces responden a 
la terapia. Sin embargo, también se ha comprobado que al recibir el tratamiento con el anticuerpo, el 
cáncer tardaba más en desarrollarse en pacientes con poca cantidad de esta molécula en sus células.

En esta investigación se analizaron tumores de 48 pacientes con cáncer de colon, todos ellos tratados con 
el anticuerpo cetuximab, y, tras evaluar las historias clínicas, se determinó si existían mutaciones en el 
gen K-Ras, y también se midió la cantidad de la fosfatasa MPK-1 en las células de los tumores.

Tras los análisis se vio que en los que tenían el gen K-Ras normal, la medicación había sido efectiva en 
casi la mitad de los pacientes que tenían un bajo nivel de MPK-1, mientras que en los pacientes que 
tenían un alto nivel de esta proteína sólo el 7% respondió al cetuximab. EFE
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HOSPITAL DEL MAR
Ver todas las noticias por Hospital 
del Mar 

Ultimas Noticias Noticias por especialidad Noticias de Oncologia Oncólogos del Hospital del Mar 
descubren un nuevo marcador que ayudará a predecir la respuesta al tratamiento en cáncer colorrectal. 

Ultimas Noticias Archivo de noticias Noticias Marzo 2010 Oncólogos del Hospital del Mar 
descubren un nuevo marcador que ayudará a predecir la respuesta al tratamiento en cáncer colorrectal. 

Oncólogos del Hospital del Mar descubren un nuevo marcador que ayudará a predecir 
la respuesta al tratamiento en cáncer colorrectal. 
Por Hospital del Mar Publicada: 25/03/2010 Noticias de Oncologia , Noticias Marzo 2010

Oncólogos del Hospital del Mar descubren un nuevo marcador que 
ayudará a predecir la respuesta al tratamiento en cáncer colorrectal.  
 
El estudio se ha publicado en la revista British Journal of Cancer.  
 
 
- Los investigadores han demostrado que los pacientes con altos niveles de la proteína MKP
-1 pocas veces responden al tratamiento  
 
- El cáncer colorrectal es un tipo de cáncer muy común en ambos sexos.  
 
- Este descubrimiento apunta a una nueva herramienta que ayudará a orientar mejor el 
tratamiento del paciente con cáncer colorrectal y supone un paso adelante en los 
tratamientos personalizados.  
 
 
Barcelona, marzo de 2010.- Investigadores del Servicio de Oncología del Hospital del 
Mar y del Programa de Investigación en Cáncer del IMIM, Instituto de Investigación del 
Hospital del Mar, en colaboración con la Fundación Jiménez Díaz de Madrid han publicado 
un estudio al British Journal of Cancer, donde demuestran que los niveles altos de la 
proteína MPK-1 están relacionados con la resistencia al cetuximab (un anticuerpo usado en 
quimioterapia) en pacientes con cáncer colorrectal avanzado. En un futuro, esta molécula 
se podría usar como marcador que nos permitiría determinar a priori si la terapia con 
cetuximab será o no efectiva en un paciente con cáncer colorrectal. Así se evitaría 
administrar tratamientos ineficaces con efectos secundarios y se podrían ofrecer otros 
tratamientos que sí les aportarían un beneficio a estos pacientes.  
 
El cáncer de colon o recto se define por la aparición de un tumor maligno en el intestino 
grueso, que puede extenderse a otras partes del cuerpo. Es el cáncer más frecuente y la 
primera causa de mortalidad por cáncer en España. Su tratamiento se basa tanto en la 
cirugía como en la quimioterapia y, además, la aprobación estos últimos años de fármacos 
biológicos ha supuesto un gran avance en el tratamiento de este tipo de cáncer. 
Actualmente existen dos grupos de fármacos biológicos usados en la práctica clínica diaria 
para el tratamiento del cáncer de colon, que bloquean diferentes funciones indispensables 
para el crecimiento del tumor: unos impiden la activación de la llamada vía del EGFR que 
permite que las células tumorales se dividan y crezcan y la otra evita la formación de vasos 
sanguíneos con los que el tumor se alimenta.  
 
Una terapia que no es efectiva en todos los pacientes con cáncer de colon  
 
Uno de los fármacos biológicos usado en el cáncer de colon es el cetuximab, un anticuerpo 
que bloquea la vía del EGFR. En los últimos años se ha demostrado que el cetuximab no es 
eficaz en los tumores que tienen mutaciones al gen K-Ras. Este hecho ha supuesto un 
cambio importante a la hora de tratar pacientes con cáncer de colon, de forma que hoy en 
día la mutación de este gen se estudia de rutina en todos los pacientes cuando se los 
diagnostica de un cáncer colorrectal avanzado y determina la toma de decisiones en el 
tratamiento. A pesar de que este marcador ha ayudado a acotar a los pacientes a los que 
hará efecto la terapia con cetuximab, existe un 40% de pacientes que a pesar de tener K-
Ras normal no responden a cetuximab. Esto quiere decir que hay otros mecanismos 
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moleculares que impiden que el cetuximab haga efecto. “El conocimiento de estos 
mecanismos permitiría saber qué pacientes responderán a esta terapia y cuáles no, y así 
poder escoger el tratamiento más óptimo”, nos explica la Dra. Clara Montagut, oncòloga del 
Hospital del Mar. “De esta manera los pacientes se ahorrarían los efectos secundarios y la 
toxicidad de una  
 
Quimioterapia no efectiva en su caso concreto y a la vez podríamos iniciar tratamientos con 
otros fármacos desde un buen inicio y no pasado un tiempo cuando comprobamos que no 
responden al cetuximab”.  
 
En este estudio, los investigadores han demostrado que la fosfatasa MKP-1 podría ser uno 
de estos mecanismos y que los pacientes que tienen altos niveles de esta proteína muy 
pocas veces responden a la terapia. Además, también se observó que al recibir el 
tratamiento con el anticuerpo, el cáncer tardaba más a desarrollarse en los pacientes que 
tenían una baja cantidad de esta molécula en sus células. Así, MKP-1 se podría usar como 
marcador de respuesta para saber si el cetuximab será o no efectivo en cada paciente. Y lo 
más importante: saberlo a priori.  
 
En esta investigación se analizaron tumores de 48 pacientes con cáncer de colon, todos 
ellos tratados con el anticuerpo cetuximab. Después de evaluar las historias clínicas, se 
determinó si existían mutaciones en el gen K-Ras, y también se midió la cantidad de la 
fosfatasa MPK-1 en las células de los tumores. “Una vez hechos los análisis estadísticos, se 
vio que en las personas que tenían el gen K-Ras normal, la medicación había sido efectiva 
en casi la mitad de los pacientes que tenían un bajo nivel de MPK-1, mientras que en los 
pacientes que tenían un alto nivel de esta proteína sólo el 7% respondió a la terapia con 
cetuximab”, nos explica la Dra. Montagut.  
 
Nuevas terapias cada vez más personalizadas  
 
Durante los últimos años se han aprobado nuevos fármacos quimioterapéuticos que 
amplían la variedad de tratamientos posibles en cáncer de colon, que antes estaban 
limitados a un solo producto: el 5-fluorouracil. Además, se han desarrollado nuevos 
fármacos biológicos como los anticuerpos monoclonales anti-EGFR (el panitumumab y el 
cetuximab, objeto de este estudio). A pesar de que estos productos han supuesto una gran 
mejoría del tratamiento en el cáncer de colon, los pacientes que responden a esta 
medicación son aproximadamente un 20%, porque hay pacientes cuyo tipo de cáncer es 
resistente al fármaco.  
 
El hecho de que no todos los pacientes se beneficien de este tratamiento ligado al elevado 
precio de estos fármacos ha conducido a que actualmente, uno de los grandes retos de la 
oncología sea identificar y validar marcadores de respuesta para determinar a priori si un 
fármaco será o no efectivo en cada paciente. De esta manera, se evitan toxicidades 
innecesarias y se ahorra tiempo de un tratamiento no efectivo. “En este sentido, MKP-1 es 
un potencial marcador de respuesta a cetuximab que junto con las mutaciones de K-Ras 
nos permitiría detectar los pacientes que se podrían beneficiar de este fármaco. Los 
pacientes con K-Ras no mutado y bajos niveles de MKP-1 serían los que más se 
beneficiarían del tratamiento”, nos explica el Dr. Joan Albanell, Jefe del Servicio de 
Oncología del Hospital del Mar y Director del Grupo de investigación en cáncer del IMIM. 
“Es imprescindible que el desarrollo de nuevos fármacos biológicos, como el cetuximab en 
cáncer de colon, vaya acompañado de una extensiva caracterización de marcadores de 
repuesta como K-Ras o MKP-1 que nos permitan seleccionar a priori aquellos pacientes que 
se beneficiarán del tratamiento contra el cáncer. Por eso es necesaria una estrecha 
colaboración entre los investigadores pre-clínicos y los clínicos”, sigue el Dr. Albanell. Todo 
esto, en última instancia, supondrá un claro beneficio en el tratamiento y la supervivencia 
de los pacientes con cáncer.  
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