TEMA 9: ALTERACIONES EN LA BIOSENALIZACION.
ONCOGENES Y CANCER
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1. Transcripcion: %/ >

* El ADN (material genético que
contiene la informacidon hereditaria) se
usa como plantilla para sintetizar ARN mensajero (ARNm).

» La enzima ARN polimerasa se encarga de copiar la secuencia de ADN en una molécula de
ARN mensajero.

* En este proceso, la base nitrogenada timina (T) del ADN se reemplaza por uracilo (U) en el
ARN.

2. Traduccion:

* El ARNm sale del nucleo (en células eucariotas) y se dirige a los ribosomas en el
citoplasma.

* En los ribosomas, la informacion del ARNm se traduce en una secuencia de aminoacidos
para formar una proteina.

* Cada triplete de nucleotidos en el ARNm (llamado codén) codifica un aminoacido
especifico.

* Los aminoacidos se unen mediante enlaces peptidicos, formando una cadena proteica
funcional.

— Todo este proceso es fundamental para la expresion genética y permite que las células produzcan
las proteinas necesarias para su funcionamiento.

1. Construccion de las proteinas

* Se construyen a partir de 21 aminoacidos, los cuales se denominan aminoacidos
proteindgenos porque son los que
forman parte de las proteinas en los
seres Vvivos.

H
. , . ¢ |
* Los aminoacidos son las N—C—C
. , . , - -
unidades bésicas de las proteinas. K
Grupo Grupo

acido amino | o7
e ,“Ed_.ﬂ L 2 — peptidico

2. Enlace peptidico

* Los aminoacidos se unen mediante un enlace peptidico, que es una unién covalente entre el
grupo amino (-NHz) de un aminoécido y el grupo carboxilo (-COOH) de otro.

* En este proceso se libera una molécula de agua (H20), lo que se conoce como una reaccion
de condensacion.

* El producto inicial es un dipéptido, pero mas aminoacidos pueden afiadirse para formar
cadenas mas largas.

3. Clasificacion segiin el nimero de aminoacidos

Dependiendo de la cantidad de aminoéacidos unidos en la cadena, dan lugar a:
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* Oligopéptidos: Menos de 10 aminoécidos.

* Péptidos: Entre 10 y 50 aminoacidos.

* Polipéptidos o proteinas: Mas de 50 aminoéacidos.
4. Tipos de proteinas segin su estructura

Las proteinas pueden clasificarse en dos tipos principales:

PR PREI

* Proteinas fibrosas:

* Son largas y estructuradas en forma de
fibras.

* Ejemplo: Colageno, que proporciona
resistencia y elasticidad a los tejidos conectivos, Colageno
piel, huesos y cartilagos.

* Proteinas globulares:

» Son compactas y con forma esférica.

* Ejemplo: Mioglobina, que almacena oxigeno en los musculos y facilita
su transporte en el interior de las células musculares.

— CANCER

1. Definicion de cancer

* Etimologia: La palabra cancer proviene del griego karkinos (cangrejo), haciendo referencia
a la forma en que los tumores malignos parecen extenderse como las patas de un cangrejo.

* Definicion segin la OMS: Es un grupo amplio de enfermedades caracterizadas por la
multiplicacion descontrolada de células anormales que pueden invadir tejidos adyacentes y
propagarse a otros 6rganos, en un proceso llamado metastasis, que es la principal causa de muerte
por cancer.

2. Procesos que llevan al cancer

El desarrollo del cancer se da en dos etapas principales:

1. Tumorogénesis — Proliferacion descontrolada y/o alteracion en la supervivencia celular.

2. Metastasis — Adquisicion de la capacidad invasiva, permitiendo la diseminacion del
cancer a otras partes del cuerpo.

* Es importante destacar que el cancer es una enfermedad genética, lo cual no quiere decir
que generalmente sea hereditaria.

3. Causas del cancer

Las causas pueden dividirse en:

* Factores enddgenos: Errores en la replicacion del ADN.
» Factores exdgenos: Exposicion a agentes carcindgenos.

4. Agentes Carcinogenos

Son factores externos que pueden inducir mutaciones en el
ADN, favoreciendo el desarrollo del cancer. Se dividen en tres
grandes grupos:

1. Agentes fisicos:

* Radiacion ionizante (rayos X, rayos gamma): Rompen
las moléculas de ADN.

* Luz ultravioleta (UV): Provoca la formacion de dimeros
de bases en el ADN, generando mutaciones.

2. Agentes quimicos: Sustancias que alteran el material
genético, como ciertos compuestos presentes en el humo del
tabaco, pesticidas y algunos aditivos alimentarios.
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3. Agentes biologicos:
* Virus oncogénicos (como el VPH o el virus de Epstein-Barr).
* Hormonas (ciertas alteraciones hormonales pueden favorecer el desarrollo de tumores).

5. Transformacion de una célula normal en cancerigena
Este proceso se inicia con una lesion en el ADN, provocada por factores internos o externos,
afectando genes clave en el control del ciclo celular:

1. Protooncogenes — Son genes normales que regulan T avoo oo TR
el crecimiento celular. Cuando mutan, se convierten en
oncogenes, lo que provoca una proliferacion descontrolada. | | |

2. Genes supresores de tumores — Regulan el A & & Células

D ® O

crecimiento celular impidiendo la proliferacion anormal. Si
estos genes mutan y dejan de funcionar, se pierde el control
sobre la division celular.

3. Genes de reparacion del ADN — Son responsables
de corregir errores en el material genético. Si fallan, se
acumulan mutaciones que pueden llevar al cancer.

Si el dafio en el ADN no se repara adecuadamente, la célula afectada sigue dividiéndose y
transmitiendo la mutacion a las células hijas, generando una poblacion de células anormales que
puede evolucionar en un tumor maligno.

6. Desarrollo del cancer

El cancer se origina cuando se acumulan multiples mutaciones en una célula, lo que le permite
dividirse sin control. Entre los mecanismos que favorecen esta transformacion estan:

* Activacion de oncogenes (expresion de un gen anormal).

* Inactivacion de genes supresores de tumores (pierden su funcion reguladora).

* Defectos en la reparacion del ADN, lo que permite la acumulacion de mutaciones.

— PROTOONCOGENES Y ONCOGENES

1. Protooncogenes y su funcion normal
* Definicion: Son genes que codifican proteinas normales implicadas en la proliferacion
celular o en la apoptosis (muerte celular programada).
* Funcion:
* Regulacion normal: Solo activan la proliferacion celular cuando es necesario.
* Si hay estimulo: La proteina acta y la célula se divide.
* Si no hay estimulo: La proteina no acta y la célula no se divide.

2. Transformacion en oncogenes
* Mutacion en un protooncogén — Se convierte en oncogén.
* Oncogén: Forma mutada que produce una oncoproteina, la cual:
* Se mantiene activa sin necesidad de estimulos externos.
* No responde a las sefiales de control celular.
* Puede inducir una proliferacion celular descontrolada o impedir la apoptosis.
* Genera una “ganancia de funcion”, ya que la proteina mutada est4 siempre activa.

3. Consecuencias de la mutacion
* En células normales:

* La proteina solo actia cuando hay sefiales adecuadas.

* Si no hay sefiales, la proteina permanece inactiva y la célula no prolifera.
* En células con oncogenes:

* La proteina anormal (oncoproteina) actiia incluso sin estimulo, promoviendo la

proliferacion continua.
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» Como resultado, la célula escapa a los controles normales y contribuye al desarrollo del
cancer.

4. Relacion con el cancer

* La activacion excesiva y no regulada de estos genes provoca que las células se dividan sin
control, lo que favorece la formacioén de tumores malignos.

* Al ser una mutacion de ganancia de funcion, basta con que una sola copia del gen esté
mutada para que haya un efecto tumoral.

gen normal mutacién gen mutado

protooncogén  ————==— oncogén Conclusion:
egesion | ganancia de funcién " Los protooncogenes son
esenciales para el crecimiento y
: teir omal
el P oncopteina) desarrollo celular, pero cuando
hay /_\ la proteina hay /\‘ la proteina mutan y S€ convierten cn
estimulo actia estimulo actia Oncogenes provocan una
2
N 77N proliferacion celular
et A estindo clabiie incontrolada, lo que favorece la
formacion de tumores y el
funcié A
conkal posliv o rombeact actvidad excesiva cancer - desarrollo del cancer.

o control negativo de apoptosis y no regulada

— GENES SUPRESORES DE TUMORES

1. ;Qué son los genes supresores de tumores?

* También llamados genes oncosupresores o antioncogenes.

» Codifican proteinas que inhiben la proliferacion celular o inducen apoptosis (muerte
celular programada).

 Su funcidén es actuar como freno del ciclo celular, evitando el crecimiento descontrolado de
las células.

2. Mecanismo de accion en células normales
En una célula sana, los genes supresores de tumores garantizan que la proliferacion celular
solo ocurra cuando es necesario:
* Si hay estimulo: La proteina oncosupresora actua, impidiendo la proliferacion o
promoviendo apoptosis cuando es necesario.
* Si no hay estimulo: La proteina permanece inactiva, permitiendo que las células
funcionen normalmente.

Su funcidn es:
v Control negativo de la proliferacion (evita divisiones innecesarias).
V Control positivo de la apoptosis (elimina células dafiadas o anormales).

3. Mutaciones en los genes supresores de tumores
Cuando estos genes sufren una mutacion, pierden su funcion reguladora, lo que se denomina
“pérdida de funcion”:
* El gen mutado no expresa correctamente su proteina oncosupresora.
* No hay freno en la proliferacion celular, lo que permite el crecimiento incontrolado
de células anormales.
* No se activa la apoptosis, permitiendo que células con mutaciones continuen
dividiéndose.
* El resultado es el desarrollo del cancer.
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4. Diferencias con los oncogenes

Mientras que los oncogenes derivan de una “ganancia de funcion” (una proteina hiperactiva
que estimula la proliferacion), los genes supresores de tumores mutados provocan cancer por una
“pérdida de funcion” (una proteina que deja de frenar el crecimiento celular).

* Oncogenes — Promueven proliferacion sin control.

* Genes supresores de tumores mutados — No detienen la proliferacion ni activan
apoptosis.

5. Relacion con el cancer
Cuando los genes supresores de tumores mutan y pierden su funcion, las células comienzan a
dividirse sin control, lo que facilita la formacion de tumores malignos.
Ejemplo de genes supresores de tumores:
* p5S3 — Controla el ciclo celular y activa la apoptosis si hay dafio en el ADN. Es el gen
mutado en la mayoria de los canceres.
* RB1 — Regula la entrada en el ciclo celular, evitando divisiones descontroladas.

gen normal
gen oncosupresor,

T BN Conclusion:

oproden | Pérdida de funcién” o i Los genes supresores de tumores son
proia roma goehaminas. esenciales para el control del crecimiento
S g e celular. Su mutacién provoca una pérdida de
i o i L funcion, eliminando los mecanismos de freno
porer /\‘lamm s /\‘lam;m del ciclo celular y favoreciendo el desarrollo

— — i — del cancer.

conkol negatn 8 pferacin 1o hay acthicad cncer

o control de apoptosis

— GENES DE REPARACION DEL ADN

1. ;Qué son los genes de reparacion del ADN?

* Son genes que codifican proteinas encargadas de detectar y reparar daiios en el ADN.

* Su funcidn es mantener la estabilidad del material genético y prevenir la acumulacion de
mutaciones perjudiciales.

2. Funcion normal en células sanas

* Si hay dafio en el ADN: La proteina de reparacion se activa y corrige los errores.

* Si no hay dafio en el ADN: La proteina permanece inactiva. Esto asegura que las mutaciones
sean corregidas antes de que la célula se divida, evitando la transmision de errores genéticos.

3. Mutaciones en los genes de reparacion del ADN
Cuando estos genes sufren mutaciones, se produce una “pérdida de funcion”, lo que impide
la reparacion del ADN:
* El gen mutado no expresa correctamente su proteina reparadora.
* No se reparan los errores genéticos, permitiendo que las células acumulen
mutaciones peligrosas.
* Aumenta el riesgo de mutaciones en otros genes clave, como oncogenes o genes
supresores de tumores.
* El resultado es la proliferacion celular descontrolada y el desarrollo de cancer.

4. Relacion con el cancer
» Sin un sistema de reparacion eficiente, las mutaciones se acumulan y pueden llevar a la
activacion de oncogenes o a la inactivacion de genes supresores de tumores.
* Esto facilita la aparicion y progresion de tumores.
* Ejemplos de genes de reparacion del ADN:
* BRCA1 y BRCA2 — Asociados al cancer de mama y ovario.
* MLH1 y MSH2 — Relacionados con el cancer colorrectal hereditario.

-107 -



gen normal mutacion Gen de reparacion
Gen de del ADN del ADN mutado o
" pérdida de funcién” Conclusion:
Los genes de reparacion del ADN

son esenciales para mantener la integridad

expresion

proteina normal proteina anémala

Reparar las mutaciones en el ADN

hy 77 N lapoen by 7 N lposia del genoma. Cuando mutan y pierden su
estimulo actia estimulo no actia T, .
A Py funcion, se acumulan muta'clon‘e’s que
o hay I potena o hay la potena pueden derivar en la activacion de
estimulo no actiia estimulo no actiia . . .,
oncogenes o la inactivacion de genes
fnennormt o ey acthidad eincer - Supresores de tumores, facilitando el

desarrollo del cancer.

— PROTOONCOGENES. GENES SUPRESORES DE TUMORES Y GENES DE
REPARACION DEL ADN

1. Oncogenes — “Pedal del acelerador bloqueado”

* Cuando un protooncogén muta y se convierte en un oncogén, la célula recibe sefiales
constantes para proliferar, como si el pedal del acelerador de un coche estuviera atascado a maxima
velocidad.

* Resultado: Proliferacion celular descontrolada.

2. Genes supresores de tumores — “Frenos defectuosos”

* Los genes supresores de tumores actuan como frenos del ciclo celular. Si mutan y pierden
su funcion, la célula pierde la capacidad de detener su crecimiento cuando es necesario.

* Resultado: No hay control sobre la division celular.

3. Genes de reparacion del ADN — Equilibrio ot

« .. . 9 . (proliferacion + muerte)
Mecanico incompetente :

* Estos genes son responsables de corregir
errores en el ADN. Si mutan, el sistema de reparacion s
no funciona bien, permitiendo la acumulacion de BT
mutaciones en otros genes clave.

* Resultado: Mayor probabilidad de que las

células acumulen mas mutaciones cancerigenas.

Empuja

Conclusion: El cancer no suele deberse a un =
solo tipo de mutacion, sino a la combinacion de: (@)
* Activacion de oncogenes (acelerador
bloqueado).
* Inactivacion de genes supresores de
tumores (frenos defectuosos).
* Deficiencia en la reparacion del ADN
(fallos acumulativos no corregidos). D) Prote
Este conjunto de alteraciones lleva a un O ©ncogen
crecimiento celular incontrolado, permitiendo que
las células tumorales escapen a la regulacion normal y
formen tumores malignos.

Oncogén

— PROTOONCOGENES Y GENES SUPRESORES DE TUMORES
Veamos como regulan el crecimiento celular en condiciones normales y como su mutacion
conduce a la proliferacion descontrolada caracteristica del cancer.

1. Regulacion Normal del Crecimiento Celular
* Protooncogenes (ejemplo: ras):
* Codifican proteinas protooncogénicas, que activan la proliferacion celular cuando es
necesario.
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* Permiten un crecimiento celular controlado en respuesta a estimulos adecuados.

* Genes Supresores de Tumores (ejemplo: p53):
* Codifican proteinas
supresoras de tumores, que frenan

b
la proliferacion celular o inducen PROTEINA | traduccin w Traduccion -

apoptosis si es necesario. e =

. Mantienen el l

equilibrio entre crecimiento y

[ oo ] — PRovrERACION «—w
muerte celular. DESCONTROLADA
* Resultado: La célula I 1
solo se divide cuando es necesario, PROTEINA g p—
, SUPRESORA | 1,4, ccign SUPRESOR SUPRESOR Traduccién
y las células defectuosas son DETUMORES |+ { pE rumones DETUMORES )~
activa, ©53) MUTADQ

eliminadas.

2. Alteraciones tras las Mutaciones
Las mutaciones en estos genes alteran su funcion normal, llevando al desarrollo del cancer:
1. Mutacion en los Protooncogenes — Formacion de Oncogenes
* Un protooncogén mutado se convierte en un oncogén, lo que produce una proteina
oncogénica activada.
» Esta proteina estd constantemente activa, enviando sefiales de proliferacion sin
control.
* Consecuencia: Crecimiento celular excesivo e incontrolado.
2. Mutacion en Genes Supresores de Tumores — Pérdida de Control
* Un gen supresor mutado no produce una proteina funcional, perdiendo su capacidad
de frenar el ciclo celular.
* La proteina supresora de tumores mutada no puede impedir la proliferacién ni
activar la apoptosis.
* Consecuencia: Se eliminan los frenos naturales del crecimiento celular.

3. Resultado Final: Cancer
* La combinacion de oncogenes hiperactivos y genes supresores inactivos crea un
ambiente celular donde el crecimiento es constante y sin regulacion.
* La c¢lula cancerosa se divide sin control y escapa a los mecanismos de apoptosis.

Conclusion:

* Célula normal: Equilibrio entre sefiales de proliferacion (protooncogenes) y frenos celulares
(genes supresores).

* Célula cancerosa: Exceso de sefales de crecimiento (oncogenes) y falta de frenos (mutacién
en genes supresores), lo que lleva a proliferacion descontrolada y formacion de tumores.

Esto explica por qué el cancer suele requerir multiples mutaciones para desarrollarse y por
qué es una enfermedad de alteracion de la regulacion celular.

— DIFERENTES TIPOS DE MUTACIONES ENEL ADN Y LOS MECANISMOS
DE REPARACION.

. , B !
1. Mutaciones Enddégenas por A B 1L
. .z i C
Errores en la Replicacion . Segunda ronda

de duplicacion

.

e ey . 30} ‘
* Definicion: Son cambios en la °U i

Primera ronda de
cuplicacion

secuencia del ADN que ocurren durante la 0 O Toscae FRRRETTN

replicacion celular debido a errores en la Herea W

incorporacion de nucleotidos. )1 H E
1L:0



* Mecanismo:
1. Durante la primera ronda de duplicacion, un nucleétido incorrecto se incorpora en
la nueva cadena de ADN.
2. Si este error no es corregido, en la segunda ronda de duplicacion, el error se fija
permanentemente en el ADN, generando una mutacion heredable.

2. Mutaciones Exogenas por Agentes Fisicos
* Ejemplo: Radiacion Ultravioleta

V) - -
* La exposicion a luz UV induce la " el - :

formacion de dimeros de timina, donde \ W Ok s 1

dos timinas adyacentes se enlazan de forma Q/O\ , \ .\e

andémala mediante enlaces covalentes. ol ® ’,n: ;
* Esto provoca deformaciones en la e 3 )

estructura del ADN, afectando Ia < > Esq'uelm d‘e

replicacion y transcripcion. azlicares-fosfato

* Si no se repara, puede generar
mutaciones que favorecen el desarrollo de cancer, como el melanoma.

3. Sistemas de Reparacion del ADN
A. Reparacion Directa: Fotorreactivacion
* Este mecanismo corrige dimeros de pirimidina (como los de timina inducidos por la luz

Uv).
uv
Dimero de I
pirimidinas . DNA fotoliasa Luz
N\ _»
[T 7T B BENT N ¥
—— | & \ E | Luz
uz U U ¥ ©O0scuridad U v @ \visible
— {‘ ‘,- - [/‘\(m‘. G —
] AR _WAN

5 a

* Enzima clave: Fotoliasa
» Actta utilizando luz visible para romper el enlace anémalo entre las bases de timina,
restaurando la estructura normal del ADN.

* Es un mecanismo eficiente, pero solo estd presente en organismos como bacterias, hongos y
algunas plantas, no en humanos.

Conclusion:

1. Mutaciones endogenas ocurren por errores en la replicacién que, si no son corregidos, se
vuelven permanentes.

2. Mutaciones exdgenas, como las inducidas por radiacion UV, pueden alterar la estructura
del ADN.

3. Mecanismos de reparacion, como la fotorreactivacion, permiten corregir ciertos dafnos
en el ADN, evitando mutaciones perjudiciales.

Estos procesos explican como el ADN puede sufrir alteraciones y qué estrategias tiene la
célula para mantener su integridad.

— CARACTERISTICAS DE LAS CELULAS CANCEROSAS

Las células cancerosas presentan una serie de caracteristicas distintivas que les permiten
crecer descontroladamente y diseminarse por el organismo:
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1. Autosuficiencia en sefiales de crecimiento

* No dependen de estimulos externos para proliferar, ya que generan sus propias sefiales de
crecimiento.

2. Insensibilidad a los inhibidores del crecimiento

* No responden a las sefiales que regulan el crecimiento celular normal, permitiendo su
expansion sin control.

3. Evasion del sistema inmune

* Desarrollan mecanismos para evitar ser detectadas y eliminadas por el sistema
inmunolégico.

4. Potencial replicativo ilimitado (Telomerasa)

» Activan la enzima telomerasa, que impide el acortamiento de los telomeros, permitiendo
que las cé€lulas se dividan indefinidamente.

5. Inflamacion desencadenada por el tumor

* Pueden inducir una respuesta inflamatoria cronica, lo que contribuye a su progresion.

6. Capacidad invasiva y metastasica

* Pueden migrar y colonizar tejidos distantes, proceso clave en la metastasis.

7. Capacidad para formar nuevos vasos sanguineos (Angiogénesis)

* Generan su propio suministro de sangre para obtener oxigeno y nutrientes necesarios para
su crecimiento.

8. Inestabilidad gendmica y mutacion

* Presentan una alta tasa de mutaciones y una incapacidad para reparar dafios en su ADN,
facilitando su evolucion y agresividad.

9. Evasion de la apoptosis

* Son resistentes a la muerte celular programada, lo que les permite sobrevivir incluso en
condiciones adversas.

10. Desregulacion energética

* Modifican su metabolismo para obtener energia de manera eficiente y adaptarse a diferentes
condiciones del microambiente tumoral.

— FASES EN EL DESARROLLO DEL CANCER

El cancer no surge de inmediato, sino que pasa por varias etapas:

1. Fase de Induccion

* Exposicion a carcindgenos (sustancias o factores que inducen mutaciones en el ADN).

* Si estas mutaciones no son reparadas, se acumulan y favorecen la transformacion de células
normales en células tumorales.

2. Carcinoma in situ 1. Fase de Induccién ot Prolferacién

e Las células mutadas e
forman un tumor primario ,Tﬁ',',‘,’,‘;. -
benigno, que atin no invade T W l
tejidos circundantes. Tmerzengnopnae

Proliferacion y . L.
mutacién 2. Carcinoma in situ

. f’ ) N =
° ES una fase en la que 3. Fase Invasiva > Nl“. '!{&Jg'.‘
. 3
la enfermedad es tratable si O NN NP
se detecta a tiempo. Moncenarie W T o T

ylo linfatico

3. Fase Invasiva

* Las células malignas
proliferan
descontroladamente y comienzan a invadir los tejidos adyacentes.

* Rompen la membrana basal y acceden a la circulacion sanguinea y linfatica.

4. Fase de Diseminacion (Metastasis)

* Las células cancerosas migran a érganos distantes y crean nuevos focos tumorales.

* Se forman nuevos vasos sanguineos (angiogénesis) para nutrir al tumor.

Otro tejido normal,
en que se asienta el cancer

m

Proliferacion
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— ANGIOGENESIS Y CAPACIDAD INVASIVA

CELULAS CANCEROSAS

La angiogénesis y la invasion de tejidos son caracteristicas  ceuasworaes
esenciales en la progresion del cancer:

* Los tumores inducen la formacion de nuevos vasos
sanguineos para garantizar su oxigenacion y suministro de
nutrientes (Angiogénesis).

* Sin angiogénesis, los tumores no podrian crecer mas alla de
cierto tamafio.

* Las células tumorales adquieren una gran capacidad
invasiva con propiedades que les permiten atravesar tejidos y llegar
a la circulacion sanguinea.

* Este proceso es clave en el desarrollo de la metastasis, donde las células cancerosas se

establecen en otros 6rganos invadiéndolos.

NUEVOS VASOS SANGUINEOS
(ANGIOGENESIS)

Conclusion: El cancer es una enfermedad caracterizada por proliferacion descontrolada,
evasion del sistema inmune y capacidad de diseminacion. Su desarrollo ocurre en fases
progresivas, desde la induccion y formacion del tumor primario hasta la metastasis. La
angiogénesis y la capacidad invasiva son mecanismos clave en su progresion y representan objetivos
terapéuticos importantes en el tratamiento del cancer.

— METASTASIS: CAPACIDAD DE LAS CELULAS TUMORALES PARA
INFILTRAR Y COLONIZAR OTROS TEJIDOS

La metastasis es el proceso mediante el cual las células cancerosas se desprenden del tumor
primario, invaden otros tejidos y forman tumores secundarios en organos distantes. Este

proceso es una de las principales causas El pr de metastasis en cancer
s 4 e : AL
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3. Transporte a través de la sangre
» Una vez en el torrente sanguineo, las células tumorales viajan por el cuerpo hasta
llegar a nuevos 6rganos.
* Pueden viajar en células individuales o formando grupos celulares, lo que
aumenta su resistencia a las defensas inmunologicas.
4. Extravasacion
» Las cé¢lulas tumorales se adhieren a la pared de los vasos sanguineos en un
nuevo organo.
* Luego, salen del vaso sanguineo ¢ invaden el tejido circundante.
5. Colonizacion y formacion de un nuevo tumor
* Una vez en el nuevo tejido, las células metastasicas se establecen y comienzan a
proliferar, formando un tumor secundario.
* Para sobrevivir, inducen la formacion de nuevos vasos sanguineos
(angiogénesis), asegurando el suministro de oxigeno y nutrientes.

2. Importancia de la Metastasis en el Cancer

* Las metastasis son responsables de la mayoria de las muertes por cancer, ya que afectan
organos vitales como los pulmones, el higado y el cerebro.
* La capacidad metastadsica varia segun el tipo de cancer. Por ejemplo:
* El cancer de mama suele metastatizar en los huesos y pulmones.
* El cancer de prostata tiende a afectar los huesos.
* El melanoma puede diseminarse a varios érganos.

3. Estrategias Terapéuticas para Bloquear la Metastasis

Dado que la metastasis es el principal desafio en el tratamiento del cancer, se han desarrollado

estrategias para frenarla:

* Inhibidores de la angiogénesis — Evitan la formacion de vasos sanguineos en los
tumores metastasicos.

* Terapias dirigidas contra moléculas de adhesion — Dificultan la intravasacion y
extravasacion de células tumorales.

* Estimulacion del sistema inmunoldégico — Ayuda a eliminar células metastésicas
antes de que colonicen nuevos tejidos.

— CLASIFICACION DE LOS TUMORES

Los tumores pueden clasificarse de acuerdo con su modo de crecimiento y el tipo de tejido
0 célula del que proceden.

Modo de Crecimiento

Benigno Maligno * Tumores benignos: Aunque

Copsula | pueden crecer, no invaden otros tejidos
v . %

ni se diseminan por el cuerpo. Ejemplo:
lipomas (tumores grasos).

* Tumores malignos (cancer):
infiltracion Crecen de forma agresiva, invaden
tejidos cercanos y pueden diseminarse
(metastasis) a otras partes del cuerpo.
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TIPOS DE TUMORES SEGUN SU CRECIMIENTO:

Caracteristica Tumores Benignos Tumores Malignos
Crecimiento Lento Rapido
Encapsulacion | Si, tienen una cdpsula que los | No encapsulados
delimita
Invasion No invaden tejidos cercanos Son invasivos e infiltrantes
Metastasis No metastatizan Metastatizan (se diseminan a otros
Organos)

TIPOS DE TUMORES SEGUN EL TEJIDO O CELULA DE ORIGEN:

producen melanina en la piel)

Tipo de Tumor Origen Caracteristicas

Carcinomas Células  epiteliales (cubren | Representan el 90% de los canceres.
superficies internas y externas del | Ejemplo: cancer de mama, pulmon, colon.
cuerpo)

Sarcomas Tejidos de soporte del cuerpo | Son menos comunes, pero mas agresivos.
(hueso, cartilago, tejido | Ejemplo: osteosarcoma (hueso).
conectivo, musculo, grasa)

Linfomas Células del sistema inmunolédgico | Afectan los linfocitos. Ejemplo: linfoma de
en los ganglios linfaticos Hodgkin y no Hodgkin.

Leucemias C¢lulas inmaduras de la sangre en | Cancer de los globulos blancos. No forman
la médula 6sea tumores solidos. Ejemplo: leucemia

mieloide aguda.

Melanomas Melanocitos (células que | Cancer de piel muy agresivo, con alta

capacidad metastasica.

Algunos carcinomas
comunes:

Pulmoén

Seno (mujeres)

Colon

Vejiga

Prostata
{(hombres)

Leucemias:
Torrente sanguineo

Linfomas:
Nodulos linfaticos

Afgunos sarcomas
comunes:

Grasa
Hueso

Misculo

* Los tumores benignos no son invasivos, mientras que los tumores malignos pueden

propagarse.

* Lanomenclatura del cancer depende del 6rgano o tipo de célula afectada. Esta clasificacion
es clave para diagnosticar y tratar cada tipo de cancer de manera especifica.

Estos son los prefijos y nomenclatura que se utilizan en la terminologia médica para describir
el tejido afectado por el cancer u 6rgano de origen, facilitando asi su identificacion y clasificacion.
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Prefijo Significado Denominacion del Cancer

Adeno- Glandula Adenocarcinoma (cancer en glandulas mamarias, prostata
0 pancreas)

Condro- Cartilago Condrosarcoma (cancer en el cartilago)

Eritro- Globulos rojos Eritroleucemia (tipo raro de leucemia que afecta globulos
r0jos)

Hemangio- | Vasos sanguineos Hemangiosarcoma (cancer en los vasos sanguineos)

Hepato- Higado Hepatocarcinoma (cancer de higado)

Lipo- Grasa Liposarcoma (cancer del tejido graso)

Linfo- Linfocitos Linfoma (cancer en ganglios linfaticos y sistema
inmunoldgico)

Melano- C¢lulas de pigmento | Melanoma (cancer de los melanocitos en la piel)

Mielo- Médula 6sea Mieloma miltiple (cancer de las células plasmaticas en la
médula d6sea)

Mio- Musculo Leiomiosarcoma (cancer en musculo liso) 'y
Rabdomiosarcoma (cancer en musculo esquelético)

Osteo- Hueso Osteosarcoma (cancer de los huesos)

— DETECCION, DIAGNOSTICO Y TRATAMIENTOS DEL CANCER

El cancer se detecta y diagnostica mediante diferentes técnicas y se trata con diversas
estrategias terapéuticas. Veamos los métodos de deteccion, los marcadores tumorales, y las
terapias antitumorales.

1. Métodos de Deteccion del Cancer
Detectar el cancer en etapas tempranas es clave para mejorar la eficacia del tratamiento y
reducir la mortalidad. Algunos métodos incluyen:
* Gammagrafia: Uso de isotopos radiactivos para visualizar la distribucion de sustancias
en células o tejidos especificos.
* Mamografia: Radiografia de los senos utilizada para detectar el cancer de mama.
* PET (Tomografia por Emision de Positrones): Mide la actividad metabdlica del
cuerpo para identificar focos de crecimiento celular anormal.
* Biopsias: Extraccion de una muestra de tejido para su analisis microscopico.
* Examenes colorrectales: Métodos como la colonoscopia permiten la deteccion
temprana del cancer de colon.

2. Marcadores Tumorales
Los marcadores tumorales son sustancias que pueden indicar la presencia o progresion de
un tumor. Para que sean Utiles, deben cumplir ciertas caracteristicas:
1. Presencia en los tumores y preferiblemente en sangre u orina.
2. Especificidad para cada tipo de tumor.
3. Deteccion en etapas tempranas para facilitar el tratamiento.
4. Correlacion con el estado tumoral, ayudando en el diagndstico y pronodstico.
5. Niveles estables, cambiando solo por la presencia del tumor.

Tipos de Marcadores Tumorales

* Hormonas — Ejemplo: Gonadotropina Corionica Humana (hCG) en céancer de
testiculo.

* Enzimas — Ejemplo: Fosfatasa acida prostatica en cancer de prostata.

» Antigenos oncofetales — Ejemplo: Alfa-fetoproteina (AFP) en cancer de higado.

* Carbohidratos — Ejemplo: CA 19-9 en cancer de pancreas.

* Otros — ADN tumoral circulante, oncogenes, genes supresores de tumores.
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Aplicaciones de los Marcadores Tumorales
1. Diagnostico temprano del cancer.
2. Pronostico de la enfermedad.
3. Deteccion de recidiva tumoral.
4. Control de la evolucion del tumor.
5. Seguimiento de la eficacia del tratamiento.
3. Terapias Antitumorales

A. Quimioterapia
Consiste en el uso de farmacos para inhibir el desarrollo tumoral.
* Poliquimioterapia — Combinacion de varios fairmacos con diferentes mecanismos de
accion, para aumentar la eficacia y reducir efectos secundarios.
* Quimioterapia adyuvante — Se administra después de la cirugia para prevenir
diseminacion.
* Quimioterapia neoadyuvante o de induccion — Se administra antes de la cirugia o
radioterapia para reducir el tamafio del tumor.

B. Radioterapia
Uso de radiaciones ionizantes para destruir células cancerosas.
* Radioterapia exclusiva — Se usa como Unico tratamiento.
* Radioterapia adyuvante — Se usa después de la cirugia para eliminar células
residuales. - . - _— i
+  Radioquimioterapia '
concomitante — Combinacién de
radioterapia con quimioterapia para
potenciar efectos.

Conclusion:
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