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UN EQUIPO DEL CNIO EXPLICA LA MENOR INCIDENCIA DE
CANCER EN PACIENTES CON ENFERMEDADES DEL CEREBRO Y
DEL SISTEMA NERVIOSO

* Andlisis biocomputacionales desvelan la primera relacidon genética
entre cancer y enfermedades como el Alzheimer, el Parkinson o la
esquizofrenia

* 1.700 individuos procedentes de mas de 30 estudios a escala
mundial han sido analizados

* Los resultados muestran que casi un centenar de genes podria
explicar esta relacion entre enfermedades a priori tan distintas

Madrid, 20 de febrero, 2014. Estudios epidemioldgicos sostienen que
enfermedades del sistema nervioso central como el Alzheimer, el
Parkinson o la esquizofrenia protegen de algunos tipos de cancer. El
ejemplo mas llamativo es la enfermedad de Alzheimer, que puede reducir
hasta un 50% el riesgo de padecer cancer. Varias son las propuestas que
han tratado de explicar esta asociacidon entre enfermedades a priori muy
distintas - farmacoldgicas, genéticas y medioambientales - pero los
resultados disponibles no eran lo suficientemente sélidos como para
confirmar estos modelos.

El investigador del Centro Nacional de Investigaciones Oncolégicas (CNIO)
Alfonso Valencia, vicedirector de Investigacion Basica del centro, presenta
hoy en la revista PLOS Genetics la primera evidencia sobre la base
molecular de esta relacion entre cancer y enfermedades del cerebro y del
sistema nervioso central. En concreto, el trabajo identifica casi un
centenar de genes como posibles responsables de esta asociacion.

“Habiamos publicado previamente que algunas enfermedades del cerebro
y del sistema nervioso, especialmente aquellas que tienen un componente



neurodegenerativo, estan asociadas a un menor riesgo de padecer cancer.
Llamamos a esta evidencia epidemioldgica comorbilidad inversa ” explica
Valencia, y anade: “A pesar de esta evidencia, no teniamos detalles
moleculares que explicasen dicho efecto protector, es decir, qué genes
podrian estar detras de este comportamiento”.

Para ahondar en esta relacidon paraddjica, los autores del trabajo cruzaron
mediante andlisis bioinformaticos los datos de expresidon génica de casi
1.700 individuos procedentes de mas de 30 estudios sobre enfermedades
del sistema nervioso central (Alzheimer, Parkinson y esquizofrenia) y tres
tipos de cancer (cancer de colon, pulmén y prdstata).

UNA FIRMA DE CASI 100 GENES

Los resultados muestran que casi un centenar de genes podria estar
detras de esta asociacion entre enfermedades: 74 genes presentaron
simultaneamente una menor actividad en enfermedades del sistema
nervioso central y una mayor actividad en cancer; por el contrario, 19
genes presentaron simultaneamente una mayor actividad en
enfermedades del sistema nervioso central y una actividad reducida en
cancer.

“Son precisamente estos genes que se activan de forma inversa los que
podrian explicar el menor riesgo de los pacientes con enfermedades del
sistema nervioso central de contraer cancer como segunda enfermedad”,
afirman los autores del trabajo.

Los investigadores predoctorales del laboratorio de Valencia, César
Boullosa y Kristina Ibanez, resaltan: “Hasta el 90% de todos los procesos
bioldgicos que aparecen aumentados en cancer estan reprimidos en las
enfermedades del sistema nervioso analizadas”. Esta cifra pone de
manifiesto cémo la “regulacién global de la actividad celular podria ejercer
un efecto protector en enfermedades con comorbilidad inversa”, explica
el articulo.

“Al comienzo del proyecto no teniamos mucha fe en poder encontrar
resultados estadisticamente significativos, asi que fue una gran sorpresa
ver que existe una correlacion genética tan clara entre los dos tipos de
enfermedades” confiesa Valencia, que explica que es “la primera vez que
se establece sistematicamente una relacion molecular entre estas
enfermedades”.



Entre los genes que aparecen en el estudio estd PIN1, antiguamente
relacionado con la enfermedad de Alzheimer y el cancer, asi como genes
involucrados en las vias de senalizacidon de p53 o Wnt. También aparecen
genes relacionados con procesos bioldgicos tan importantes para la vida
como el metabolismo o la comunicacion de las células con el medio
exterior.

REPOSICION DE FARMACOS

Los investigadores proponen que esta asociacidon genética entre
enfermedades podria abrir la puerta a la utilizacién de farmacos
antineoplasicos para el tratamiento de algunas dolencias del sistema
nervioso y a la inversa. Un ejemplo de esta practica es el bexaroteno, un
agente antineoplasico que ya ha mostrado efectos beneficiosos para el
tratamiento del Alzheimer en ratones.

El trabajo representa un ejemplo de las nuevas posibilidades que la
gendmica y la bioinformatica pueden ofrecer en el abordaje integral de
enfermedades complejas como el cdncer o los trastornos del sistema
nervioso.

El estudio ha contado con la colaboracién del psiquiatra Rafael Tabarés-
Seisdedos, de la Universidad de Valencia y del Centro de Investigacion
Biomédica en Red de Salud Mental (CIBERSAM), y la bidloga
computacional Anais Baudot, del CNRS en Marsella, Francia. Ha sido
financiado por el Ministerio de Economia y Competitividad y la Fundacién
“La Caixa”.
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