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El cancer no se define como una sola enfermedad, sino que constituye un grupo
heterogéneo de enfermedades que se caracterizan por la acumulacién de
mutaciones en el genoma de las células, hasta el punto en que estas mutaciones
afectan las diversas funciones a nivel molecular, celular, tisular y sistémico, con la
consecuente muerte del paciente.

RASCOS DEL CANCER

Hanahan y Weinberg describen los hallmarks, o rasgos del cancer, como las
capacidades que va adquiriendo la célula cancerosa durante el desarrollo y
progresion de un cancer clinicamente manifiesto.

VIAS DE SENALIZACION

Los seis rasgos son: mantener la sefializacion proliferativa, evadir la supresion del
crecimiento, resistir la muerte celular, activar la invasion y metastasis, permitir la
inmortalidad replicativa e inducir la angiogénesis. Otros cuatro rasgos que se
pueden considerar son: la desregulacion energética, la evasion de la respuesta
inmunitaria, promover la inflamacién y la inestabilidad genética. Estos rasgos hoy
en dia son blancos de mdltiples investigaciones con la finalidad de caracterizar
molecularmente al cancer y desarrollar nuevas herramientas terapéuticas dirigidas
especificamente contra los mecanismos celulares y vias de sefializacion que se
encuentran alterados en esta patologia.

PROLIFERACION. ANGIOGENESIS Y METASTASIS

Dentro de los mecanismos desregulados en las células tumorales, encontramos
de manera general que estas células se duplican aceleradamente y que su tasa de
proliferacion es mayor a la del tejido normal de origen, esto principalmente debido



a que su ciclo celular y sus puntos de regulacion se encuentran desregulados,
activando oncogenes y apagando los genes supresores de tumor.

Esta desregulacion permite el escape de las células tumorales de su ciclo celular
normal, promoviendo la invasion de vasos sanguineos que nutren el tumor
mediante angiogénesis y que incluso permite que estas células salgan a
circulaciéon e invadan otros tejidos u 6érganos en el proceso conocido como
metastasis.

TERAPIAS DIRIGIDAS A LOS RAGOS DEL CANCER

En los ultimos 50 afios la oncologia médica ha presenciado una revolucién gracias
a las terapias dirigidas contra estos blancos moleculares especificos que se han
identificado en las diferentes neoplasias.

Mutaciones de BRCA1/2 en cancer de mama y ovario, mutaciones en MMR (mis-
match-repair), RAS y BRAF en cancer de colon y recto, mutaciones en RAS,
BRAF, ALK, ROS y MET en cancer de pulmon, mutaciones en BRAF y KIT en
melanoma y en tumores del estroma gastrointestinal.

Las mutaciones en KIT son algunas de las alteraciones genéticas que hoy en dia
se buscan de forma quiza sistemética en la practica médica.

El avance en la biologia molecular no solamente ha permitido una mayor
comprension de la fisiopatologia molecular del cancer, sino que ha generado e
inducido el uso de terapias novedosas como los anticuerpos monoclonales, tal es
caso del cetuximab y el panitumumab, el sorafenib y el olaparib para las
mutaciones en oncogenes y genes supresores de tumor que se encuentra
desregulados, o como el sunitinib y el pazopanib, que son otros inhibidores de
tirosincinasa con actividad en diferentes vias de sefializacion, y el trastuzumab y el
pertuzumab como anticuerpos monoclonales contra el receptor de crecimiento
vascular endotelial, entre otros.

Todo ello aumenta favorablemente la esperanza de vida del paciente oncolégico y
las posibilidades de su tratamiento.
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