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La proteina SOSI es necesaria para el desarrollo de la leucemia
mielogenica cronica

e Los resultados obtenidos por el laboratorio dirigido por Eugenio
Santos, investigador principal del Centro de Investigacion del Cancer
(Universidad de Salamanca-CSIC) y del CIBERONC (Mecanismos de
progresion tumoral) sugieren que la expresion de SOS1 es esencial
para el desarrollo de la leucemia mielogenica cronica, estos
hallazgos abren paso al diseno de nuevos farmacos, que podrian ser
utiles en los casos de resistencia en tratamientos cronicos como el
Imatinib u otros inhibidores tirosina-quinasa.

Antes de que se pueda desarrollar un ensayo clinico en personas, se deben realizar
ensayos preclinicos para garantizar la seguridad y eficacia de los fdrmacos. Los estudios
preclinicos se suelen llevar a cabo con modelos celulares (/n vitro) y animales (/n vivo). Este
tipo de ensayos nos ayudan a comprender los factores implicados en el desarrollo vy
progresion de distintos tipos de cdnceres y nos sirven para sentar las bases para la
prevencion y tratamiento de esta enfermedad.

La proteina BCR-ABL es una oncoproteina que se origina por la traslocacion de dos genes
ubicados en los cromosomas 22 (BCR) y 9 (ABL). Esta modificacion genética da lugar al
cromosoma Philadelphia, que se encuentra presente en el 90 % de los enfermos de
leucemia mielogénica cronica (LMC) y en el 20-30% de linfoma linfobldstico agudo (LLA).

Trabajos previos desarrollados /n vitro e in vivo, por el grupo de Eugenio Santos del Centro
de Investigacion del Cdncer, han demostrado la relevancia de la familia SOS en el
desarrollo de cancer de piel. Otros estudios realizados en colaboracion con el Dr. Giorgio
Scita (Mildn, Italia), demostraron que la expresion de la proteina SOSL, y su actividad RAC-
GEF, es necesaria para la leucemogénesis mediada por BCR-ABL.

En este nuevo trabajo, se ha utilizado un modelo murino de leucemia mielogénica crénica
en donde los animales son portadores de la oncoproteina p2l0BCR/ABL y deficientes
para la expresion de las proteinas SOS. Con el estudio de este modelo, se ha demostrado
que la ablacion genética de SOSI reduce alteraciones hematoldgicas caracteristicas de
esta leucemia como el recuento leucocitario en sangre periférica y la capacidad de
formacion de células madre hematopoyeticas de la medula dsea.

“Nuestro grupo de investigacion- senala Eugenio Santos- ha proporcionado nuevas
evidencias sobre la contribucion de SOSI en el desarrollo de la leucemia mielogénica
cronica en modelos animales ”

Este trabajo contribuye ala suma de evidencias, que proponen la inhibicion de SOS1 como
un enfoque terapeutico novedoso para el tratamiento del cancer. Los proximos anos de
investigacion preclinica y clinica determinardn en qué medida estos hallazgos pueden ser
aprovechados por los pacientes.
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