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IDENTIFICADO UN NUEVO MECANISMO QUE CAUSA LA
METASTASIS EN CANCER DE MAMA

Investigadores del Instituto de Biomedicina de Sevilla hallan nuevas alternaciones genéticas y
celulares vinculadas a la propagacion de este tipo de tumores. La proteina MAP17, implicada
en la inflamacidén y progresion tumoral, es clave en el proceso y puede considerarse un nuevo

objetivo para los casos avanzados

Sevilla, 11 de noviembre de 2020
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Esquema de cémo MAP17 se transfiere a otras células a través de vesiculas

Las alteraciones genéticas y su relacién con la metastasis, células madre y resistencia al
tratamiento son claves para avanzar en terapias efectivas contra el cAncer de mama. En esta linea ha
trabajado el grupo de “Biologia molecular del cancer’ del Instituto de Biomedicina de Sevilla —
IBiS/Hospitales Universitarios Virgen del Rocio y Macarena/US/CSIC, dirigido por Amancio Carnero,
investigador del CSIC cuyo grupo es miembro del CIBER de Cancer (CIBERONC); identificando nuevas
alteraciones genéticas y celulares vinculadas con la propagacién de este tipo de tumores.

Segun sus hallazgos, publicados en la revista Oncogenesis, las células tumorales de mama se
vuelven agresivas y mutan por la implicaciéon de una proteina, MAP17, que se transfiere a través de

exosomas (vesiculas extracelulares) entre subconjuntos de células neoplasicas.
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MAP17, objeto de estudio en este trabajo, es una pequefia proteina que regula la inflamacion
y la progresién tumoral y que aumenta sus niveles en una amplia gama de carcinomas, especialmente
en tumores avanzados. Tal y como explica el investigador del CIBERONC José Manuel Garcia Heredia
y primer firmante el articulo, “mostramos que el aumento de los niveles de esta proteina indujo mdltiples

cambios en la expresion génica a través de la regulacion negativa de microARN especificos”.
La activacion de la via Notch, clave

Estas modificaciones dependen de la activacion por MAP17 de la via de senalizacién Notch,
implicada en la proliferacién celular y, en consecuencia, aumenta la proporcidon de células madre,
promoviendo el potencial metastasico de estas células tanto in vitro como in vivo. Ademas, los
investigadores observaron como la expresion de la proteina MAP17 aumentd la secrecién de exosomas
en las células tumorales, y esa propagacion horizontal también aumenté la EMT (transicion epitelio-

mesenquima), un proceso clave en la metastasis, en las células receptoras.

José Manuel Garcia Heredia, del CIBERONC, indica que esta proteina “se puede utilizar para
describir un nuevo mecanismo de malignidad celular a distancia, sin la participaciéon de modificaciones
genéticas o epigenéticas. MAP17, por lo tanto, puede considerarse como un nuevo objetivo para los
tumores de mama metastasicos de alto grado”.

Asimismo, los investigadores del grupo de Amancio Carnero han observado que tanto la
administraciéon en el medio de un anticuerpo bloqueante contra esta proteina, o la eliminacion de los
exosomas, reducen la metastasis y el aumento de células madre promovidas por el medio condicionado
obtenido a partir de las que expresan MAP17.
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Sobre CIBERONC

El Centro de Investigacién Biomédica en Red (CIBER) es un consorcio dependiente del Instituto de
Salud Carlos Il (Ministerio de Ciencia, Innovacion y Universidades) y cofinanciado con fondos FEDER.
El area tematica de Cancer (CIBERONC) creada a finales de 2016 esta formada por 50 grupos de

investigacion pertenecientes a 27 instituciones consorciadas entre hospitales, universidades y centros
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de investigacién. Estos grupos multidisciplinares trabajan conjuntamente en seis grandes Programas
de Investigacion: “Cancer de colon y tracto digestivo”; “Cancer de mama”; “Cancer de pulmén y vias
respiratorias”; “Tumores hematolégicos”; “Tumores de baja prevalencia”; y “Mecanismos moleculares
de la progresion tumoral”. La creacion de esta area representa una gran oportunidad para integrar la

excelente investigacion basica que se realiza actualmente en Espana en la realidad clinica.
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