Cientificos crean vacuna
bacteriana que logra suprimir
el cancer en ratones

Un equipo de cientificos de la Universidad de Columbia ha creado
y probado en ratones una bacteria que ensefla al sistema
inmunitario a destruir las células cancerosas, lo que abre la
puerta a una nueva clase de vacunas personalizadas contra los
tumores primarios y las metdstasis.

Estas vacunas microbianas incluso pueden prevenir futuras
recidivas, segun el estudio cuyos detalles se han publicado este
miércoles en la revista Nature.

En los estudios realizados con modelos de ratén de cancer
colorrectal avanzado y melanoma, la vacuna bacteriana logré
suprimir el crecimiento de los cdanceres primarios y metastasicos
0o, en muchos casos, eliminarlos sin afectar a las partes sanas
del organismo.

La vacuna bacteriana demostré ser particularmente mas eficaz que
las vacunas terapéuticas contra el cancer basadas en péptidos
que se han utilizado en numerosos ensayos clinicos anteriores.

«La ventaja mas importante de nuestro sistema es su capacidad
Unica de reestructurar y activar coordinadamente todas las ramas
del sistema inmunitario para inducir una respuesta inmunitaria
antitumoral productiva. Creemos que esta es la razén por la que
el sistema funciona tan bien en modelos de tumores sélidos
avanzados que son particularmente dificiles de tratar con otras
inmunoterapias», explica Andrew Redenti, estudiante de doctorado
en la Universidad de Columbia.

Esta vacuna se personaliza para cada tumor: «Cada cancer es
unico: las células tumorales albergan distintas mutaciones
genéticas que las distinguen de las células sanas normales.
Programando bacterias que dirijan el sistema inmunitario hacia
estas mutaciones especificas del cancer, podemos disefar
terapias mas eficaces que estimulen el propio sistema
inmunitario del paciente para que detecte y elimine sus células
cancerosas», apunta Nicholas Arpaia, responsable de 1la
investigacién junto con Tal Danino.
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Bacterias y cancer

Las bacterias se han usado contra el cancer desde finales del
siglo XIX, cuando el Dr. William Coley, cirujano del Hospital de
Nueva York, observé 1la regresién tumoral en un subgrupo de
pacientes con tumores 1inoperables a los que inyectaron
bacterias.

Hoy en dia, las bacterias se siguen empleando en pacientes con
cancer de vejiga en fase inicial.

Los investigadores saben ahora que algunas bacterias pueden
migrar de forma natural a los tumores y colonizarlos, donde
pueden desarrollarse en un entorno a menudo carente de oxigeno y
provocar localmente una respuesta inmunitaria pero utilizadas de
este modo, las bacterias no suelen controlar ni dirigir con
precisién la respuesta inmunitaria para atacar el céancer.

Para crear la nueva bacteria, el equipo empled parte de una cepa
probiética de la bacteria E. coli a la que introdujeron
miltiples modificaciones genéticas para controlar con precisidn
el modo en que las bacterias interactdan con el sistema
inmunitario y lo educan para inducir la destruccion del tumor.

Estas modificaciones genéticas también han sido disefadas para
bloquear la capacidad innata de las bacterias de evadir 1los
ataques inmunitarios contra si mismas, lo que significa que
pueden ser facilmente reconocidas y eliminadas por el sistema
inmunitario y se eliminan rapidamente del organismo si no
encuentran el tumor.

Cuando se probaron en ratones, el equipo descubridé que estas
vacunas bacterianas contra el cancer intrincadamente programadas
reclutan una amplia gama de células inmunitarias que atacan a
las células tumorales, al tiempo que evitan respuestas que
normalmente suprimirian los ataques inmunitarios dirigidos
contra el tumor.

La vacuna bacteriana también redujo el crecimiento del cancer
cuando se administrd a ratones antes de que desarrollaran
tumores, y evitd el rebrote de los mismos tumores en ratones que
se habian curado, lo que sugiere que la vacuna puede tener la
capacidad de evitar que el cancer reaparezca en pacientes que
han experimentado una remisién.

Vacunas para los pacientes

En personas, el primer paso para crear estas vacunas microbianas



seria secuenciar el cancer del enfermo e identificar sus
neoantigenos Unicos. A continuacidn, las bacterias se disefarian
para producir grandes cantidades de 1los neoantigenos
identificados e inocularlo en el paciente para tratar el tumor.

De esta manera, el sistema inmunitario se veria impulsado a
eliminar las células cancerosas y prevenir la metdstasis.

Ademas, las vacunas estdn disefiadas para contrarrestar la
capacidad del cancer de mutar rapidamente y eludir el
tratamiento. EFE
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