Los melanomas resisten a los
tratamientos rompiendo genes

Un estudio espafnol desvela una informacidén cémo los melanomas
tienen la capacidad de burlar los medicamentos.

El melanoma, la forma mas letal de cancer de piel, representa
un desafio significativo para la ciencia médica a medida que
las tasas de incidencia globales continldan aumentando.
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En la buUsqueda de tratamientos mas efectivos, los avances
recientes apuntan al empleo del empleo de pruebas genéticas
para identificar mutaciones especificas para asi disefiar una
terapia personalizada que pueda dar una solucién al cada vez
mas numeroso nimero de casos.

Desgraciadamente, tal y como explica un espafol realizado en
el Centro de Regulacién Gendmica (CRG) en Barcelona, desvela
una informacidén nada halaguefa: los melanomas tienen la
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capacidad de burlar los medicamentos. ¢(Cémo? Rompiendo los
genes.

«La resistencia a los medicamentos contra el melanoma es una
amenaza inminente, afectando a casi todos los pacientes con
mutaciones BRAF que esta bajo terapia dirigida», sefiala
Francisco Aya Moreno. Por eso, subraya, es urgente comprender
los mecanismos que estan detras de esta resistencia.

La investigacidn que se publica en ‘Cell Reports’ descubre un
mecanismo novedoso por el cual los melanomas superan las
estrategias de tratamiento.

Lo que la investigacidn desvela es que las células del cancer,
en respuesta a los tratamientos, tienen un mecanismo que es
capaz de fragmentar segmentos de su gen BRAF, una diana
crucial para la inhibicién del cancer.

Explican 1los 1investigadores en su trabajo que esta
fragmentacidon, denominada deleciones gendmicas, permite al
tumor generar versiones alternativas de la proteina BRAF,
llamadas altBRAFs, que evitan los efectos de los inhibidores
de BRAF, reactivando asi las vias de crecimiento del céancer.

Lo que es aun mas alarmante es que estas deleciones gendmicas
parecen ocurrir incluso antes del inicio del tratamiento,
insinuando una capacidad preexistente dentro de los melanomas
para imitar la resistencia a los medicamentos.

Este hallazgo subraya la importancia de un perfilado genético
completo antes del tratamiento, potencialmente revolucionando
la eficacia de las intervenciones terapéuticas iniciales.

Otros canceres

Ademas, las implicaciones del estudio se extienden mas alla
del melanoma. Se ha encontrado evidencia de deleciones
genémicas y altBRAFs similares en otros tipos de cancer,
incluido el cancer de pulmén no microcitico, el cancer de



mama, el cancer de rifndén y el cdancer de prostata. Esto sugiere
una aplicacion mdas amplia para los tratamientos dirigidos,
ofreciendo esperanza para los pacientes en diversas
malignidades.

Moreno aboga por 1la inclusién de cohortes de pacientes
diversas en ensayos clinicos para inhibidores de RAF de
segunda generacidén, que exhiben un espectro mds amplio de
accién y podrian contrarrestar potencialmente 1la actividad
altBRAF.

Este enfoque ampliado podria marcar un avance significativo en
la batalla contra los canceres resistentes a los medicamentos.

El estudio no solo descubre la mecanica de la resistencia al
melanoma, sino que también subraya la invaluable sinergia
entre la perspicacia clinica y la investigacioén cientifica.

Fuente: abc.



