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CELULAS MADRE
CANCERIGENAS:
UNA CONTRIBUCION
REVOLUCIONARIA
A LA

Por Jimena Bartolomé*

Todo comenzé en 1998 cuando
el Dr. James Thompson cultivo
por primera vez células embrio-

narias humanas. Unos afios des-
pués, el Dr. Shinya Yamanaka obtuvo y cultivé
las denominadas células madre pluripotenciales
inducidas (células iPS) mediante la técnica de
reprogramacién celular, patentada en 2007 y el
descubrimiento de los cuatro genes protagéni-
cos de esta era: Oct4, Sox-2, C-Myc y Klf4.

La técnica de reprogramacion celular ha cambia-
do la manera de pensar de los cientificos, inclu-
so la de aquéllos que estdn fuera del campo de
la investigacién con células madre, debido a que
este descubrimiento permitié observar aspectos
fundamentales de la biologia médica desde otra
perspectiva. Hoy sabemos que las células se pue-
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den modificar o mover de atrds hacia delante
entre sus diferentes estadios de especificidad y
potencialidad. Por ejemplo, una célula de la piel
puede modificarse para obtener una célula ma-
dre indiferenciada pluripotente, el estado pluri-
potente es una etapa inicial de la vida de la célula
cuando atn tiene la capacidad de diferenciarse
en cualquiera de los diversos tejidos del organis-
mo y esto es muy diferente de lo que todos hasta
hace poco pensdbamos, crefamos y estudiamos
sobre el funcionamiento del cuerpo humano.

En el afio 2007, el propio Dr. Yamanaka fue uno
de los responsables principales de este nuevo
hito en la historia de la medicina, que hace ape-
nas unas semanas, lo consagraria con la obten-
cién del Premio Nobel de Medicina.

Mediante esta técnica se han creado nuevas
oportunidades para conocer puntos clave en
el estudio de las enfermedades, lo que dard a
los investigadores una mayor compresién de su
génesis, desarrollo y evolucién asi como tam-
bién mayores posibilidades de identificaciéon de
nuevas vias de sefializacién y mecanismos ba-
sicos atin desconocidos y abriendo un camino
mds directo y certero hacia el descubrimiento
de nuevos métodos de diagndstico, como por
ejemplo nuevos marcadores u oncogenes, y por
consiguiente generando una aproximacién més
certera al blanco terapéutico.

Asf, se logrard un efecto terapéutico con resul-
tados eficientes, al contrario de lo que sucede
hoy en dia con ciertas moléculas que no logran
los efectos terapéuticos deseados por dirigirse
al “blanco inadecuado”. Mediante el uso de la
técnica de reprogramacién celular, Yamanaka
propone a la comunidad cientifica la sustituciéon
del controvertido uso de las células madre em-
brionarias para la investigacién, soslayando una
grave desventaja que poseen las células madre
embrionarias: el hecho de que deben ser guiadas
para convertirse en el tipo celular requerido con
el riesgo inherente de la activacién de los tumores
latentes, o inactivos, en el momento de la diferen-
ciacién hacia el linaje deseado. Esta propiedad de
las células madre embrionarias de comportarse
como tumorogénicas fue lo que llevo a miles de
cientificos a pensar de otra manera y buscar nue-
vas técnicas para seguir avanzando. Fue también
este el motivo que llevé al Dr. Yamanaka a descu-
brir la técnica de la reprogramacién celular utili-
zando las propias células adultas/maduras con

la informacién genética del paciente.

Pero todavia queda un arduo camino por recorrer
antes de garantizar la inocuidad de las células iPS
en términos de tumorogénesis, ya que uno de los
cuatro genes utilizados para reprogramarlas po-
dria ser un activador de dichos tumores inactivos.
Por eso los diferentes equipos de investigadores
del mundo se dedican a buscar técnicas que me-
joren la reprogramacién celular de Yamanaka, lo-
grando células iPS seguras y controladas.

Las células madre en la lucha
contra el cancer
Cada tumor, sin importar su tamafio o su histo-
logia, se origina por una tnica célula que se ha
transformado. Esta célula es llamada la célula
de origen y es el gran blanco por descubrir, ya
que quizds sea el lugar donde se encuentre el
secreto de la vida.

La primera célula es algo tan

Cada tumor, sin importar su
tamarno o su histologia, se
origina por una tnica célula
que se ha transformado. Esta
célula es llamada la célula de
origen y es el gran blanco por
descubrir, ya que quizas sea
el lugar donde se encuentre el
secreto de la vida.

diminuto que resulta invi-
sible al ojo humano y a los
cientos de estudios, anili-
sis, marcadores, equipos de
diagnoésticos por imégenes
y demds artefactos que pue-
dan existir para detectar una
enfermedad. Una sola célula
que cambia su ciclo y su co-

dificacién de genes da lugar,
de esta manera, a las miles y miles de células
que forman un tumor y que luego se disper-
san por todo el organismo como si estuvieran
siguiendo una orquesta en la que sus sonidos
serdn las metéstasis. En la actualidad, no existen
estudios para poder identificarla; hasta las més
avanzadas tecnologias de diagndstico pueden
detectarlas solamente cuando la orquesta ya co-
menzd a sonar.
Por otro lado, en 2006, los doctores Michael
Clarke y John Dick descubrieron las llamadas
células madre iniciadoras del cdncer y luego se
dieron a conocer las células madre iniciadoras
del cadncer metastdsico, lo cual ha producido
una revolucién en el concepto del tratamiento
oncolégico.
Durante décadas, los cientificos se preguntaron
si los esfuerzos realizados para tratar ciertos ti-
pos de canceres estaban estancados, puesto que
no se podia encontrar el tipo de droga adecuada.
Pero pareciera que la naturaleza se las ingenié



para camulflar sus objetivos principales, hacien-
do més complejo el camino y obstaculizando el
recorrido, ya que hoy en dia es sabido que exis-
ten tantos tipos diferentes de células madre can-
cerigenas como la extensa clasificacién de cén-
ceres existentes. En este sentido, investigaciones
recientes confirman que el cdncer es mucho mds
complejo de lo que se crefa. La variedad de las
células madres cancerigenas halladas es inmen-
say pareciera ser que en la lucha contra la inves-
tigacion cientifica ellas van mucho mds adelan-
tadas que la mente humana, ganando terreno y
cobrdandose millones de vidas al afio. Entonces,
(estard la bisqueda para el tratamiento del cén-
cer también estancada, ya que ni siquiera se ha
encontrado el tipo adecuado de célula a tratar?
Uno de los grandes desafios de la ciencia serd
desarrollar terapias dirigidas a estas células para
poder prevenir la recurrencia, asi como también
disminuir la toxicidad del tratamiento del cén-
cer. Indudablemente, la existencia de estas célu-
las tendria un impacto transformador sobre el
cancer. El reto es doble; la industria farmacéuti-
ca deberd desarrollar una nueva generacién de
drogas quimioterapéuticas que deberd atacar a
estas raras células madre, ya que la quimiotera-
pia actual no hace ninguna distincién entre las
células madre cancerigenas y el resto de las cé-
lulas de un tumor, tratdndolas a todas por igual.
¢;Serd esta la oportunidad para mejorar dichos
tratamientos? ;Serd la sefial para descubrir la
potencial cura o para llevar a la enfermedad a
un estadio de cronicidad como se ha logrado ha-
cer con el VIH/Sida?

El desafio de la medicina

Cuando se estd frente a un gran descubrimien-
to, que a su vez significa un notable avance, los
medios de comunicacién generan muchas ex-
pectativas en la sociedad. ;Serd cierto que las
terapias celulares servirdn, tratardn y curardn
todo? ;Serd cierto que estas terapias representa-
rén los seguros biolégicos del lustro 2020-2025?
Y de ser asi, ;a qué precio y para quienes? Un
pais en vias de desarrollo con una situaciéon de
salud emergente ;estaria capacitado para rea-
lizar tratamientos tan complejos y sofisticados
como son las terapias celulares?

Todo esto genera una presiéon desmedida e in-
necesaria que perjudica, en dltima instancia, a la
sociedad, puesto que se crean falsas esperanzas

en la poblacién con, por ejemplo, publicaciones
medidticas no veridicas.
(Cudl es el mensaje que queremos darles a la co-
munidad médica y al ptiblico en general sobre las
células madre? El entusiasmo prematuro debe ser
moderado con paciencia y con un cuidadoso ané-
lisis. Actualmente, el terreno de lo desconocido
gana por una amplia ventaja y es, lamentablemen-
te, un terreno fértil para darles lugar a los ines-
crupulosos de siempre para que realicen afirma-
ciones falsas, ofreciendo promesas de curaciones
y comercializando tratamientos no probados ni
aprobados. Mientras la investigacién rigurosa con
células madre contintia y atin debe demostrar se-
guridad y eficacia como cualquier otro tratamien-
to, hay profesionales que se guian por intereses
comerciales que estdn sin duda por encima de la
salud de las personas. Las vic-

Los importantes avances en el
conocimiento de la biologia y
de las células madre, asi como
también de las células madre
cancerigenas y la posterior
comprension de ciertas
enfermedades crean grandes
ilusiones y seran vitales para
la eleccion de un tratamiento
adecuado en un futuro
seguramente cercano, pero no
pueden buscarse atajos para
llegar al éxito temprano ni

a una respuesta terapéutica
certera al momento

timas son los que sufren, los
que se encuentran en estado
de vulnerabilidad y que sélo
esperan una respuesta, aque-
llos que dfa a dfa rezan por
una esperanza y para que se
encuentre la férmula que les
permita prolongar su vida.

Los importantes avances en
el conocimiento de la biolo-
gfa y de las células madre, asf
como también de las células
madre cancerigenas y la pos-
terior comprensién de ciertas
enfermedades crean gran-

des ilusiones y serdn vitales

para la eleccién de un tratamiento adecuado en
un futuro seguramente cercano, pero no pueden
buscarse atajos para llegar al éxito temprano ni
a una respuesta terapéutica certera al momento.
Al menos hoy sabemos que hay un nuevo blan-
co por cubrir: las células madre cancerigenas. Se
necesitard tiempo de adaptacién, comprension
y asimilacién del nuevo hito que ha abierto una
puerta hacia nuevos horizontes médicos. A un
nuevo mundo de investigacién cientifica.

No pretende este articulo cerrar una conclusién
clarificadora ni mucho menos. Si intenta abrir el
debate, no sélo a las cuestiones éticas y mora-
les que semejante asunto implica, sino también
a los aspectos del mundo cientifico e industrial
que sin duda se plantean ante el dilema de la
salud como valor esencial de lo humano.



