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Un estudio ha constatado que la obesidad esta implicada en el perfil génico
del tejido que rodea la préstata, favoreciendo el desarrollo tumoral

CUN N Investigadores del De-
partamento de Endocrinologia
de la Clinica y de su Labora-
torio de Investigacion Meta-
bélica han comprobado en un
estudio la estrecha relacion
entre el exceso de grasa y el
desarrollo tumoral en los casos
de cancer de proéstata. Segin
las conclusiones obtenidas en
lainvestigacion, la obesidad se
relaciona con cierta alteracion
del perfil génico del tejido adi-
poso (grasa) que rodea la glan-
dula prostatica, circunstancia
que favorece las condiciones
para el desarrollo del cancer
de prostata.

La doctora Victoria Catalan,
investigadora del Departa-
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mento de Endocrinologia de la
Clinica y una de las principales
autoras del estudio, revela que
“los genes con expresion alte-
rada detectados en ese tejido
adiposo periprostatico estan
principalmente implicados en
vias de inflamacion, en inmu-
nidad, en crecimiento y pro-
liferacion celular asi como en
rutas metabélicas y apoptosis
(muerte celular)”. La biéloga
senala ademas que se detect6
“una expresion génica diferen-
te segtn el grado de desarrollo
del tumor de prostata, lo que
sugiere un aumento gradual de
expresion alterada conforme
avanza el tumor”.

En la investigacion de ca-

La doctora Victoria Catalan, una de
las principales autoras del estudio.

racter internacional han co-
laborado equipos cientificos
de varios paises entre los que
destacan el Grupo de Oncolo-
gia Molecular del Instituto Por-
tugués de Oncologia de Oporto
(Portugal), liderado por el doc-
tor Ricardo Ribeiro, cientificos
de The Center for Applied Ge-
nomics, Hospital for Sick Chil-
dren, de Toronto (Canada), di-
rigidos por el doctor Pingzhao
Hu, y el equipo de Laboratorio
de Investigacién Metabdlica
de la Clinica Universidad de
Navarra, miembro del CIBE-
Robn (Centro de Investigacion
Biomédica en Red de la Fisio-
patologia de la Obesidad y Nu-
tricion), que ha sido liderado




OBESIDAD Y CANCER DE PROSTATA

El estudio revela que el acumulo
de grasa crea unas condiciones
en torno a la prostata que pueden
favorecer el desarrollo del cancer

Se estudio la grasa de 18 pacientes
9 con peso normal
M 9 con sobrepeso u obesidad

Tres grupos de pacientes:

A 6 con hiperplasia prostatica —
benigna (sin cancer)

et

B 6 con cancer de
préstata localizado

et

C 6 con adenocarcinoma
localmente avanzado

e

Se encontraron alteraciones en
la grasa que rodea a la prostata
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Las alteraciones son
mayores en pacientes con
mas grasa periprostatica
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por la doctora Gema Friihbeck,
especialista en Endocrinologia
de la Clinica y presidenta de la
Sociedad Europea para el Es-
tudio de la Obesidad (EASO).
Los resultados y metodologia
del trabajo se han publicado
recientemente en la revista es-
pecializada internacional BMC
Medicine (BioMed Central Me-
dicine). El equipo de la Clinica
estaintegrado por los doctores
Victoria Catalan, Amaia Rodri-
guez, Javier Gomez Ambrosi y
Gema Frithbeck.

En concreto, el objetivo del
estudio se centr6 en determi-
nar el perfil de expresién de
los genes propios del tejido
adiposo (graso) que rodea la
prostata en pacientes obesos
y con sobrepeso con cancer de
prostata.

Segun los estudios presenta-
dos como base de la investiga-

A mayor
gravedad, las

ALTERACIONES HALLADAS

En la grasa que rodea a la prostata en
O pacientes obesos o con sobrepeso se
han encontrado variaciones en la
actividad de muchos genes. Esos genes
regulan algunas funciones relacionadas
con los tumores

© Aumentada @ Reducida

@ Formacion de vasos sanguineos

Esto puede favorecer a los tumores,
que necesitan mas vasos sanguineos
que les lleven nutrientes y oxigeno.

@ Multiplicacion celular

Se producen factores de crecimiento
que hacen que las células se
multipliquen mas (es lo que

ocurre en los tumores).

@ Formacion de grasa

@ Destruccion de grasa

La mayor cantidad de grasa puede
dar mas nutrientes a los tumores.

© Inflamacion

Tipica en obesos, una inflamacién
cronica de baja intensidad
favorece la aparicion de tumores.

@ Muerte celular programada

Al reducirse la muerte de células
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cion, el cancer de prostata es el
tumor sé6lido mas comiin y la
segunda causa de muerte por
cancer entre la poblacién mas-
culina europea. Ademas, en su
articulo, los cientificos ade-
lantan que “la evidencia acu-
mulada en los Gltimos afios ha
demostrado quela obesidad es
un factor de riesgo importante
para muchos tipos de enfer-
medades malignas, incluido el
agresivo cancer de prostata”.

MAS GRASA, MAYOR AGRESIVI-
DAD TUMORAL. El estudio de-
muestra de forma novedosa
que el tejido adiposo disfun-
cional es un factor que “hasido
ampliamente apreciado como
una importante causa subya-
cente del cancer de prostata”.
Anatémicamente, la prostata
es un 6rgano limitado por una
capsula fibrosa, rodeada a su
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Central Medicine

La obesidad se relaciona

con cierta alteracion

del perfil génico del

tejido graso querodeala

glandula, lo que favorece

el desarrollo del cancer.

defectuosas se puede favorecer la
supervivencia de células cancerosas.

© Metastasis

Se aumenta la expresion de un
gen relacionado con la metastasis
(diseminacién del cancer a distancia).

vez de tejido adiposo. La in-
vestigacion ha constatado que
un mayor indice de tejido gra-
so periprostatico (alrededor de
la prostata) esta relacionado
con una mayor agresividad del
cancer de prostata.

Uno de los fundamentos
del trabajo se centr6 en que
el conocimiento del perfil ge-
noémico (caracteristicas gené-
ticas) del tejido adiposo peri-
prostatico “puede descubrir
moléculas y mecanismos re-
lacionados con la obesidad y
con el cancer de préstata, que
pueden influir en la progre-
sion de este tumor”, destacan
los especialistas.

En concreto, los pacientes
estudiados fueron 18, dividi-
dos en tres grupos de 6, uno
de individuos con hiperpla-
sia prostatica benigna, otro de
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Validacién por la técnica de "real-time PCR" de los genes alterados en la grasa que rodea a la préstata de los pacientes del estudio.
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afectados por cancer de proés-
tata localizado y el Gltimo gru-
po compuesto por 6 pacientes
con un adenocarcinoma (le-
sion tumoral maligna) local-
mente avanzado.

El Laboratorio de Investiga-
cion Metabdlica de la Clinica
analiz6 mediante la técnica
de microarrays los genes de
la grasa proxima a la prostata
de los individuos participan-
tes en el estudio. Obtenidos
los resultados de este analisis
se compararon los del tejido
adiposo de pacientes delgados
frente al de pacientes obesos o
con sobrepeso.

Segin dedujeron los cien-
tificos, el exceso de grasa se
caracteriza por la sobreexpre-
sion de genes relacionados
con la proliferacion celular y
por la inhibicién de aquellos
genes implicados en la muer-
te celular (apoptosis) y en el
sistema inmune. La investi-
gacion subraya que dichas
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caracteristicas favorecen en
definitiva el desarrollo tumo-
ral. “En aquellos pacientes
con cancer de prostata, el per-
fil genético del tejido adipo-
so periprostatico presentaba
hipercelularidad e inmuno-
vigilancia reducida. Ambos
hallazgos pueden promover

un ambiente favorable para la
progresion del cancer de pros-
tata”, sefialan los cientificos.
El equipo investigador pudo
concluir, ademas, que el perfil
de expresion génica del tejido
adiposo que rodea a la prosta-
ta cambia segiin sea el grado
de malignidad del tumor.

Equipo de investigadores. En primera fila, Leire Méndez-Giménez, Amaia
Rodriguez, Gema Friihbeck y Sara Becerril. Enlafiladeatras, Andoni Lancha,
Javier Gurbindo, Javier Gdmez-Ambrosi y Beatriz Ramirez.

De este modo, concluyen “el
conocimiento de las caracte-
risticas génicas de este tejido
graso descubre la relacion en-
tre moléculas y mecanismos
de la obesidad y del cancer de
prostata que pueden incidir en
el desarrollo de este tumor”.
Como préoximos retos, las li-
neas futuras de la investiga-
cién podrian dirigirse hacia
la localizacion de genes con
expresion diferencial, que sir-
viesen como marcadores de
cancer de prostata y que, por
tanto, pudiesen convertirse
en dianas terapéuticas para
mejorar el tratamiento de esta
enfermedad.
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