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Neurociencias descubre el «talon
de Aquiles» del tumor cerebral

sistema iInmune y progresar PEl grupo abre la posibilidad a establecer nuevas terapias eficaces q

SOL GIMENEZ
M Una nueva via abierta para lu-
char contra el tumor cerebral mas
frecuente y de peor pronaostico, el
glioblastoma. Investigadores del
Instituto de Neurociencias, centro
mixto de la Universidad Miguel
Hernandez (UMH) de Elche y el
Consejo Superior de Investigacio-
nes Cientificas (CSIC), han des-
cubierto como el glioblastoma lo-
gra burlar al sistema inmune y
progresar. Es decir, han descu-
bierto su «talon de Aquiles» y
abierto una puerta para atacarlo.
El grupo de Neurobiologia Ex-
perimental, responsable de este
revolucionario hallazgo, lo dirige
Salvador Martinez, responsable
también del Instituto de Neuro-
ciencias. Segun explico, «las célu-
las de glioblastoma actuan sobre
otras querodean los vasos sangui-
neos del cerebro, denominadas
pericitos, encargadas de desenca-
denaren condiciones normalesla
respuesta inmune. Esta interac-
cion con las celulas malignas del
glioblastoma impide a los perici-
tos poner en marcha la respuesta
inmune. Como consecuencia, los
linfocitos T destructivos se vuel-
ven incapaces de atacar el tumor.
El cerebro no detecta el glioblas-
toma y no puede reaccionar con-
tra el». Este equipo investigador
lleva ocho anos estudiando como
las células tumorales se infiltran
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El equipo, ilusionado con la novedad

P El director del grupo de Neurobiologia Experimental y del Instituto de Neurociencias, Salvador Martinez, junto a la pri-
mera autora del estudio, la inmunologa Ruth Valdor y los investigadores David Garcia Bernal y José Maria Moraleda. En el
estudio ha participado el Instituto de Neurociencias, el Hospital Clinico Virgen de la Arrixaca de Murcia y el Albert Einstein
College of Medicine, gracias a que Valdor realizo alli una estancia. Todos estan «ilusionados» con el descubrimiento.

en el cerebro. «Creiamos que las
celulas se movian igual que las
neuronas pero nos dimos cuenta
de que este tumor tenia sus parti-
cularidades y empezamos a bus-

car cudles eran las células que pri-
mero interactuaban con élyresul-
taron ser los pericitos. Hacen que
el sistemainmunenoveael tumor
yenlugarde atacarlo, promueven
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SU progreso», preciso este investi-
gador. En el avance de esta linea
de investigacion el equipo com-
prob6 que cuando bloquean la
accion que ejercen las células del

» Investigadores hallan el mecanismo que utiliza el glioblastoma, el cancer de cerebro mas frecuente y agresivo, para burlar al
ue probaran en breve en ratones
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SI logramos impedir
que las celulas
tumorales interactuen, el
sistema inmune podra
destruir el tumory

Ahora vamos a
probar una terapia
por puncion lumbar que
podria llegar a un ensayo
clinico en dos o tres anossy

{

SALVADOR MARTINEZ

DIRECTOR DEL INSTITUTO DE NEUROCIENCIAS,
Y RESPONSABLE DEL GRUPO DE INVESTIGACION

glioblastoma sobre los pericitos,
el tumor ya no puede anular la
respuesta inmuney, por lo tanto,
es susceptible de ser destruido.
Asi, destaco Martinez, se haiden-
tificado una «diana terapeutica
nueva que abre posibilidades
pararealizar otras terapias». En el
institutono van a perder el tiempo
ylasemanaqueviene empezaran
a realizar ensayos.

«Si logramos impedir que las
células tumorales puedan inte-
ractuar con los pericitos, el siste-
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ma inmune podra reaccionar
contra el tumor y destruirlo. He-
Mos visto que este mecanismo in-
munosupresor depende de la in-
teraccion entre los receptores
PD1 y PDL1». Ya se estan reali-
zando ensayos clinicos con mo-
léculas contra estos receptores.
Por eso el grupo «fabricara un tu-
mor en modelo animal, lo im-
plantara en ratones y en un mes
ya habra crecido y se vera de la
mismamanera que si estuviera en
una persona. La diferencia con
respecto a lo que se ha realizado
hasta la fecha es que administra-
ran estas moleculas via puncion
lumbar.

Hasta ahora estas moléculas se

estan administrando por

via intravenosa, «por lo que han
de atravesar la barrera hematoen-
cefalica que aisla al cerebro y las

hace menos eficaces», indico
Martinez.
«Sien lugar de ser intravenosa,

El glioblastoma se
diagnostica en tres de cada
100.000 personas al ano
en Espana y la media de

supervivencia es de 8 meses

esta terapia ex-
perimental se administrara me-
diante una puncion lumbar pro-
bablemente tendria mas eficacia.
Esloquevamosaprobarahoraen
modelos animales. Si consegui-
mos demostrar en estos modelos
animales de forma repetitiva que
el método no es toxicoy es seguro
y la administracion por puncion
lumbar lo es, podriamos ir a un
ensayo clinico». Este ensayo cli-
nico no comenzara antes de dos
o tres anos y podria realizarse en
el Hospital General de Alicante o
enla Arrixaca de Murcia, que tam-
bién ha participado en el estudio

P Alaizquierda el cerebro de una persona con demencia, en el centro el de uno
enfermo de alzhéimer y a la derecha un cerebro sano. ANTONIO GARCIA

junto al Albert
Einstein College of
Medicine.

Para explicar este cambio en el
tratamiento, ya que actualmente
lalucha se centraba en las células
del tumor, Martinez pone el
ejemplo de llegar en coche por la
autopista hasta Alicante. «La au-

Hasta ahora se atacaba a
las celulas tumorales, no a
las que rodean |os vasos
sanguineos, que son las

que favorecen su progreso
|
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topista no se mete
en Alicante, puedes lle-
gar si coges la saliday circulas por
laavenidade Dénia. Esto es pare-
cido, con el tratamiento por la via
intravenosalos coches siguen por
la autopista y pasan de largo, lo
que queremos es que cojan la sa-
lida y lleguen al destino por el li-
quido liquido cefalorraquideo»,
apunto este experto.

El gliobastoma es el tumor ce-
rebral mas frecuente y agresivo. Se
diagnostica en tres de cada
100.000 personas al ano en Espa-
na, principalmente en personas
de entre 60y 65 anos. Pese a que
se puede operar y se realizan tra-
tamientos deradiacion y quimio-
terapia, la supervivencia media
no supera los siete u ocho meses.




