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❚ Patricia Morén Barcelona

La relación entre las enfer-
medades oncológicas y las
modificaciones epigenéticas
es cada vez más clara y ha
permitido el desarrollo de
fármacos epigenéticos, es
decir, que tienen como base
la modificación de los aspec-
tos epigenéticos y que se es-
tán utilizando en el trata-
miento rutinario de leuce-
mias y linfomas. "En lo suce-
sivo es previsible que apa-
rezcan más fármacos de este
tipo tanto para tratar estas
enfermedades oncológicas
como los tumores sólidos",
según Ferran Azorín, del
Instituto de Investigación
Biomédica de Barcelona
(IRB Barcelona) y codirec-
tor de la nueva Barcelona
BioMed Conference, organi-
zada por el IRB Barcelona y
la Fundación BBVA. El acto
ha reunido en el Parque
Científico de Barcelona
(PCB) a veinte líderes en el
estudio de la epigenética,
sobre todo de Estados Uni-
dos y Europa.
La epigenética irrumpió

con fuerza a mediados de la
década de 1990. Los científi-
cos descubrieron entonces

la cromatina, complejo que
está formado por el propio
ADN y las histonas -proteí-
nas que se unen sólidamen-
te al ADN empaquetándolo
en los cromosomas- y que
tenía una función regulado-
ra en la expresión de los ge-
nes. Esta capa extra de ins-
trucciones reguladoras que
no están contenidas en el
ADN es lo que conforma el
código epigenético.

Expectativas crecientes
Las diferencias epigenéticas
determinan, por ejemplo,
que dos organismos clona-
dos no sean iguales o que
dos gemelos desarrollen en-
fermedades de origen gené-
tico distinto.
Las expectativas en rela-

ción con este campo son
crecientes. El número de
grupos que investigan en es-
ta área es cada vez mayor
tanto en el mundo como en
España, ha señalado Azorín.
Por ejemplo, en estudios

epigenéticos trabajan el IRB,
el Centro de Regulación Ge-
nómica, también de Barce-
lona, y el Centro Nacional
de Investigaciones Oncoló-
gicas, en Madrid.
Para Azorín, la relación

entre las modificaciones
epigenéticas y distintas en-
fermedades, en especial el
cáncer, cada vez es más cla-
ra. De hecho, el desarrollo
de fármacos epigenéticos es-
tá experimentando un nota-
ble empujón y tanto la FDA
estadounidense como la
EMEA europea ya han apro-
bado algunos de ellos.
Entre los primeros figura

un inhibidor de ciertas enzi-
mas, en concreto inhibido-
res de histonas desacetilasas
para tratar leucemias y lin-
fomas, y que ya se aplica en
la clínica de forma rutinaria.
"Este es un ejemplo, pero
también se están desarro-
llando inhibidores para
otras enzimas", ha señalado
el especialista.
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La ligazón entre los cambios epigenéticos y el
desarrollo de cáncer es tan clara que ya existen
varios ejemplos de fármacos en el mercado para

tratar enfermedades oncológicas de base epige-
nética. Este campo experimentará un notable
impulso en los próximos años.

➔

La relación cáncer-epigenética
es cada vez más evidente

Ferrán Azorín, del Instituto de Investigación Biomédica.
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El asma refractariamejora sus
síntomas con la termoplastia bronquial
❚ DM Nueva York

Un innovador tratamiento
para el asma, el primero no
farmacológico, mejora glo-
balmente el control de la
enfermedad tras un año de
seguimiento, según los re-
sultados de un ensayo que se
publica hoy en The New En-
gland Journal of Medicine. El
tratamiento en cuestión es
la termoplastia bronquial,
un procedimiento broncos-
cópico que reduce la masa
del músculo liso de las vías
aéreas y atenúa la bronco-
constricción.
La estrategia se probó en

112 sujetos con asma persis-
tente de moderada a grave y
se comparó con no recibir el
procedimiento. El trata-
miento hasta entonces había
estado basado en corticoes-
teroides inhalados y agonis-
tas beta-adrenérgicos de ac-
ción prolongada. Los parti-

cipantes, que tenían entre
18 y 65 años, fueron aleato-
rizados a uno de los dos gru-
pos y seguidos durante un
año.
El equipo de Gerard Cox,

del Instituto de Salud Respi-
ratoria de Hamilton (Cana-
dá), constató que la técnica
reducía el número de ata-
ques y de medicación, incre-
mentaba los días sin sínto-
mas y el control de la enfer-
medad y mejoraba la calidad
de vida de los enfermos.
"Los hallazgos son promete-
dores y coinciden con lo vis-
to en ensayos previos con la
técnica", subraya Cox.
Los resultados convierten

a la termoplastia bronquial
en una nueva opción tera-
péutica para aquéllos cuya
asma no mejora a pesar de
la medicación.
La termoplastia bronquial

se realiza de forma ambula-

toria con un broncoscopio
flexible que se introduce por
nariz o boca y que genera
energía térmica/radiofre-
cuencia para reducir las
áreas de músculo liso en las
vías aéreas. El procedimien-
to se completa en tres sesio-
nes espaciadas a lo largo de
tres semanas.
El objetivo del ensayo era

examinar su eficacia y segu-
ridad como tratamiento.
John Miller, co-autor del
trabajo, y del mismo centro
que Cox, subraya que "el
fragmento de músculo liso
que elimina la termoplastia
no tiene consecuencias en
ningún otro sentido y es
bien tolerado". Por todo ello,
la termoplastia bronquial se
convierte en una opción
apropiada para el asma re-
fractaria al tratamiento.
■ (N Engl J Med 2007; 356:
1.327-37).

Al margen del estudio de
epigenética y cáncer, la co-
munidad científica también
está estudiando la relación
entre los cambios epigenéti-
cos y ciertos síndromes he-
reditarios, como el síndro-
me de Lowri-Duffin, de in-
cidencia baja, pero con una
base epigenética al parecer
bastante clara.

Relación no concretada
El investigador también ha
hecho hincapié en que nu-
merosos estudios están
constatando que la suscep-
tibilidad a distintas enfer-
medades no se debe a la in-

formación genética del or-
ganismo, sino a las modifi-
caciones epigenéticas que
ocurren en él por múltiples
causas internas y externas.
"No obstante, cada vez se
conocen mejor los factores

ambientales que influyen en
el desarrollo del cáncer. Por
el contrario, la relación en-
tre los factores ambientales
y la epigenética no está to-
davía claramente determi-
nada".

Entre los primeros fármacos con dianas
epigenéticas figura un inhibidor de histonas
desacetilasas para leucemias y linfomas


