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INTRODUCCION

Laidea de este documento surge durante una interesante
clase de inmunologia en la cual se hablé de la proteina
P-33. que es considerada como responsable del cincer,
una enfermedad que en nuestros dias, a pesar de todos
los adelantos en la ciencia médica, sigue cobrando
muchas vidas.

La bisqueda del material fue muy ardua, porque se
encuentra mucho sobre cincer, pero muy poco acerca
de la protina P-53 en enfermedades autoinmunes que
fue el tema elegido inicialmente.

Las fuentes de dates que utilicé para la investigacidn del
siguiente trabajo, fueron recomendados de MED LINE
e INTERNET, ademds tuve la necesidad de asesorarme,
por cuestidn de términos. de algunos libros, diccionarios
y enciclopedias médicas.

El objetivo de este trabajo era consultar sobre la P-53.
cuyo nombre vy funcién me llamaron mucho la atencién.
Las c€lulas cancerosas crecen incontrolablemente v la
P-33 es la responsable, en gran parte.

Larelacion entre la ciencia y la sociedad, es muy impor-
tante y necesario tenerla en cuenta para la realizacion
de las investigaciones: para el control de |as enfermeda-
des.

Para realizar este documento tuve en cuenta los siguientes
Pasos:

1. Investigué, llevada por la curiosidad y el interés.
2. Consulté sobre dicha proteina.
3. Realicé el trabajo que se presenta a continuacién,

EL TORTUOSO CAMINO DE LA
INVESTIGACION BASICA

Los investigadores bisicos se encuentran a la defensiva.
como incremento de la presion sobre ellos, para convertir
sus hallazgos en algo palpable para el mejoramiento de
la condicion humana,

Se pretende cambiar la investigacién simple. por curio-
sidad, en una investigacion en la que los resultados sean
aplicables; en este sentido la investigacién por curiosidad
se encuentra amenazada,

Para ilustrar esta opinién Robert A. Weinberg discute
un campo de la investigacién biomédica, los varios en-
sayos para tratar los cdnceres humanos, han sido lanzados
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en una total ignorancia en porque las células cancerosas
crecen incontrolablemente. Por esta razén se cree que
la mejor forma de controlar el tratamiento del cincer,
estd en tener un mayor entendimiento del mecanismo
molecular y genético responsable del crecimiento celular.
El més reciente conocimiento logrado en mecanismos
moleculares y genéticos, se ha logrado casi que por el
azar durante investigaciones curiosas en diferentes dreas,
no leniendo aparente conexién con el problema del cancer
humano.

Investigando sobre las células cancerigenas se ha logrado
entender aspectos sobre otras enfermedades no malignas
(enfermedades autoinmunes, diabetes, hipertensién. difu-
sion de células nerviosas).Las investigaciones por curio-
sidad, no deben ser ignoradas por completo ni tampoco
canalizadas, por que de otra forma estarfamos negin-
donos una gran base de datos e informacién donde claves
impor-tantes pueden ser seleccionadas para resolver una
gran variedad de problemas,

Los tres pasos mds importantes para seguir una investi-
gacion son:

I Investigar llevado por la curiosidad.
2. Buscar como implementar los resultados.
3. Hacer palpable los resultados.

En nuestro cuerpo se encuentra una especie de “'mini-
computador”, el cual cuenta con un “circuito” especial
en donde se encuentran todas y cada una de las células
del organismo. Este minicomputador es usado por las
células en el proceso de toma de decisiones importantes
como crecimiento, divisién o permanencia.

El minicomputador miente, en realidad, sobre el problema
del cdncer, anuncia que un tumor puede ser un conjunto
de billones de células de las cuales algunas pueden ser
descendientes de una célula que sufrié una mutacién y
proliterd.

Durante las iiltimas cinco décadas la comunidad médica
ha tratado de controlar el céincer con una gran variedad
de estrategias que incluyen cirugfa, quimioterapia, drogas
y radiacién; los resultados han sido variables,

De qué manera pueden las diferentes partes o componen-
tes de este circuito, provocar o influir en ciertos tipos de
cincer humano?
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Lin sampanante da aate cireuito llamado proteina P53
ey averiada en un 309 cn todos 105 canceres, reforenio
a ¢sta proteina hablaré mas adelante pues es ¢l objetive
clave en este documento.

Protefna P-53

Acumulacién Nuclear de Proteina P-53.

Las mutaciones en el gen P-53 son el defecto genético
més comiin en los tumores. Este gen funciona como su-
presor de tumores y més especificamente como regulador
del ciclo celular,

Los niveles de P-53 se incrementan en respuesta a danos
en el DNA, retardando el ciclo celular y alargando el
tiempo de reparacién del DNA.

Las mutaciones en el gen P-53 se encuentran en un alto
porcentaje de metdstasis, carcinomas de células-transi-
cionales de la vejiga y aparecen como efecto temprano
en la formacién del carcinoma “in situ”. Son al menos
frecuentes en tumores no desarrollados.

Para detectar esta aglomeracién de P-53 en el nicleo
se utiliza el método inmunohistoquimico, que diferencia
entre la especie mutada y la especie salvaje de P-53.
Los factores en la determinacién del tratamiento clinico
de pacientes con estado temprano de cdncer son, la pro-
fundidad de invasién del tumor, el grado del tumor y la
presencia o ausencia de metdstasis en el sistema linfatico.
La cistectomia radical, es un tratamiento generalmente
aceptado para pacientes con cncer confinado en la ve-
jiga, particularmente cuando hay evidencia de invasién
muscular. El tratamiento quinirgico es curativo en una
proporci6n sustancial de dichos pacientes, pero en gran
niimero después de la cirugfa aparece la incurable metds-
tasis.

La terapia adjunta (incluyendo quimioterapia y radiacion)
estd en investigacién en este campo y muestra alenta-
dores resultados.

Algunos resultados de estudios realizados en pacientes
sugieren que la acumulacion nuclear de P-53 no es un
predictor de la progresion de la enfermedad, y es inde-
pendiente del estado clinico y la rata de proliferacién de
las células cancerosas.

La mutacién de P-53 puede proveer una base genética
para tratamiento de cdnceres resistentes a drogas, las
relaciones entre las mutaciones del gen y su respuesta
terapéutica adn deben ser verificadas.

ESTUDIO DE LA RELACION ENTRE EL CRECI-
MIENTO DEL CARCINOMA Y LA ACUMULA-
CION NUCLEAR.

- Método: Deteccién inmunohistoquimica de la proteina
P-53.

La reactividad nuclear de esia proteina fue analizada en
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relavion von el tdempy, la reincidenvia y lasobigvivenvia
de los pacientes.

- Resultados: Para los diferentes grados o ctapas del
tumor se asignaron los nombres o claves P-1, P-2y P-3
progresivamente.

Aunque se ha demostrado que la presencia de altera-
ciones en la P-53 detectadas por el método inmuno-
histoquimico es clinicamente relevante, puede ser también
importante para evaluar mutaciones del P-53 directa-
mente como indicador prondstico del cancer.

El método de deteccién inmunohistoguimico, ha permitido
hacer una medicion de la cantidad de acumulacién de P-
53 en el micleo y relaciona estas cantidades con las eta-
pas de crecimiento del cédncer.

La presencia nuclear de P-53 fue fuertemente asociada
con un incremento de riesgo de recurrencia entre pacien-
tes con P-1, P-2 o P-3 (enfermedades o etapa de tumor)
y con un decrecimiento sobre todo de la supervivencia
entre aquellos con P-1 o P-2 (etapa de tumor().

La deteccién de P-53 en el niicleo estd mds fuertemente
asociada con la recurrencia y disminucién de la sobrevida
mas que con la profundidad de la invasi6n o el grado
histoldgico.

CONCLUSIONES

La alteracion de la estructura del “minicomputador” en
cualquier célula puede explicar el origen de los tumores
cancerosos. La estructura afectada puede ser de un solo
componente (ejemplo: 1a P-53).

La investigacién sobre cénceres debe centrarse en el
estudio del minicomputador; esta estructura se encuentra
en todas las células del cuerpo humano. Asi, la investiga-
cién sobre un tipo especifico de cdncer puede contribuir
a la curacién de otros tipos de tumores.

Las investigaciones por curiosidad no pueden ser dese-
chadas del todo, pues sus métodos han resultado exitosos
en algunos casos. Lo importante es implementar los re-
sultados de estas investigaciones.

Existen grados de alteracién en el P-53 (P-1, P-2 y P-3)
que se manifiestan en las caracteristicas del tumor.

El descubrimiento y comprobacidn de las etapas del P-
53 y su invasién en el nicleo celular, fue posible gracias
al método inmunohistoquimico.

Se denomina P-53 salvaje, al gen que no ha sufrido altera-
ciones sobre él, se ha comprobado que se incrementa su
concentracion en la célula en respuesta a dafos en el
DNA.



