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nequipo de cientificos
u de la Universidad de Co-

lumbia cred y probé en
ratones una bacteria que ense-
fia al sistema inmunitario a
destruirlas células cancerosas,
lo que abre la puertaaunanue-
va clase de vacunas personali-
zadas contra los tumores pri-
marios y las metastasis.

Estas vacunas microbianas
incluso pueden prevenir futu-
ras recidivas, segiin el estudio
publicado en la revista Nature.

En los estudios con mode-
los de ratén de cincer colo-
rrectal avanzado y melanoma,
la vacuna bacteriana logré su-
primir el crecimiento de los
canceres primarios y metasta-
sicos o, en muchos casos, eli-
minarlos sinafectaralas partes
sanas del organismo.

La vacuna bacteriana de-
mostré ser particularmente
mis eficaz que las vacunas te-
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rapéuticas contra el cancerba-
sadas en péptidos de numero-
s0s ensayos clinicos anteriores.

“La ventaja mas importan-
te de nuestro sisterna es su ca-
pacidad tinica dereestructurar
y activar coordinadamente to-
das las ramas del sistera inmu-
nitario para inducir una res-
puesta inmunitaria antitumo-
ral productiva. Creemos que
estaes la razon porlaque el sis-
terna funciona tan bienen mo-
delos de tumores sdlidos avan-
zados que son particularmen-
te dificiles de tratar con otras
inmunoterapias”, explica An-
drew Redenti, estudiante de
doctorado en Columbia.

Esta vacuna se personaliza
paracada tumor: “Cada cancer
es tinico: las células tumorales

albergan distintas mutaciones
genéticas que las distinguen de
las células sanas normales, Pro-
gramando bacterias que dirijan
el sistema inmunitario hacia es-
tas mutaciones especificas del
céncer, podemos disefiar tera-
pias mas eficaces que estimu-
len el propio sistema inmunita-
rio del paciente para que detec-
teyelimine sus células cancero-
sas”, apunta Nicholas Arpaia,
responsable de la investigacion
junto con Tal Danino.

Las bacterias se han usado
contra el cancer desde fines del
siglo XIX, cuando William Co-
ley, del Hospital de Nueva York,
observo la regresion tumoral
en un subgrupo de pacientes
con tumores inoperables a los
que inyectaron bacterias.

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

Los cientificos saben ahora
que algunas bacterias pueden
migrar de forma natural a los
tumores y colonizarlos, donde
pueden desarrollarse en unen-
torno carente de oxigeno y pro-
vocar localmente una respues-
ta inmunitaria pero utilizadas
de este modo, las bacterias no
suelen controlar ni dirigir con
precision la respuesta inmuni-
taria para atacar el cancer.

Para crear lanueva bacteria,
el equipo empled parte de una
cepa probidtica delabacteria E.
colia la que ntrodujeron malti-
ples modificaciones genéticas
Ppara controlar con precision el
modo en que las bacterias inte-

ractiian con el sistema inmuni-
tarioy lo educan para inducirla
destruccién del tumor.

Estas modificaciones gené-
ticas también han sido disefia-
das para bloquear la capacidad
innata de las bacterias de evadir
los ataques inmunitarios contra
simismas, lo que significa que
pueden ser facilmente recono-
cidasy eliminadas por el siste-
mainmunitario y se eliminan
rdpidamente del organismo si
no encuentran el tumor.

Cuando se probaron en ra-
tones, el equipo descubrié que
estas vacunas bacterianas con-
tra el cancer intrincadamente
programadas reclutan una am-
plia gama de células inmunita-
rias que atacan a las células tu-
morales, al tiempo que evitan
respuestas que normalmente
suprimirian los ataques inmuni-
tarios dirigidos contra el tumor,

Lavacuna bacteriana tam-

Ta

bién redujo el crecimiento del
cancer cuando se administé a
ratones antes de que desarro-
llaran tumores, y evito el rebro-
te de los mismos tumores en
ratones que se habian curado,
lo que sugiere que puede tener
la capacidad de evitar que el
cancer reaparezca en pacien-
tes en los que ha remitido.

VACUNAS PARA PACIENTES
En personas, el primer paso pa-
racrearestas vacunas microbia-
nas seria secuenciar el cancer
del enfermo e identificar sus
neoantigenos tnicos. A conti-
nuacion, lasbacterias se disefa-
rian para producir grandes can-
tidades de los neoantigenos
identificados e inocularlo en el
paciente para tratar el tumor.
De estamanera, el sistema
inmunitario se veriaimpulsado
aeliminar las células cancero-
sas y prevenir la metastasis. (3
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