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El ADN revela el vinculo entre la contaminacién y el cancer de pulmén en no fumadores
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Afecta mayoritariamente a mujeres del este de Asia

El ADN revela el vinculo entre
la contaminacién y el cancer
de pulmoén en no fumadores

Investigadores abordaron una tendencia en crecimiento en los
tiltimos afios: uno de cada cuatro casos de este céncer afecta a

quienes nunca fumaron.

Uno de cada cuatro casos de
cancer de pulmon afectaa perso-
nasquenohan fumado nunca,no
se sabe por qué. Ahora, un estu-
dio basado en las mutaciones ge-
néticas de tumoresdeno fumago-
res de todo el mundo desvela que
el aire contaminado que respira
mos puede ser la causa.

Aunque estudios anteriores ha-
biandemostrado una relacion epi
demialdgica entre la contamina-
ciénatmosféricay el cdncerde pul-
mdnen personas no fumadoras, la
nueva investigacion demuestra
porprimera vez que lacontamina-
ciéndafiael ADN yque hay unvin-
culo genémicoen elaire querespi-
ramosy cdncer de pulmon.

Elestudio, publicadoen Nature,
fue dirigido por Ludmil Alexan-
drov, de la Universidad de Califor-
niaenSan Diego (Estados Unidos),
y por Maria Teresa Landi, del Insti-
tuto Nacional del Cancer (NCI) es-
tadounidense, y cuenta con la par-
ticipacion de los cientificos del
Centro Nacional de Investigacio-

nesOncoldgicasde Espana(CNIO)
Pilar Gallego y Marcos Diaz-Gay.

TENDENCIA PREOCUPANTE

En los dltimos afios, los casos
de cancer de pulmdn en personas
que nunca han fumado estdn au
mentando. Este tipo de cdncer
afecta especialmente a mujeres
asidticas y tiende a ser mas re-
cuente en el este de Asia que en
paises occidentales.

“Ohservamos esta preocupan-
te tendencia de que quienesnun-
ca han fumado desarrollan cada
vez mds cincer de pulmdn, y no
entendemos porqué”, sefiala Lud-
mil Alexandrov.

“Es un problema mundial ur
gente y creciente”, aniade Landi,
epidemicloga de la Divisién de
Epidemiologia y Genética del
Cancer del NCL

Hasta ahora, la mayoria de los
estudios anteriores sobre cancer
de pulmon no diferencian entre
los datos de fumadoresy de no fu-
madores, y eso “ha limitado la

identificacién de factores de ries-
g0 en ¢stos pacientes, Nuestroes-
tudio recopila datos de no fuma
doresde todo el mundo, y utiliza
lagendmica para rastrear qué ex-
posiciones podrian estar causan-
doestos canceres”, apunta.

Para hacer el estudio, el equipo
analiz6 los tumores de pulmdn
de 871 personas que nunca ha-
bian fumado y vivianen 28 regio
nes de Africa, Asia, Europa y Nor
teamérica con distintos niveles
de contaminacion atmosférica.

Al secuenciar el genoma com
pleto identificaron distintos pa-
trones de mutaciones del ADN -
conocidos como firmas mutacio-
nales-, que vienen a ser huellas
moleculares de exposicionesam-
bientales pasadas.

Combinandolos datos gendmi-
coscon estimacionesde contami
nacidn atmosférica,descubrieron
que los que vivian en entornos
mds contaminados acumulaban
un nimero significativamente
mayor de mutaciones en sus tu-
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El estudio ancalizé tumares de puimadn en 871 personas.

mores de pulmdn: Presentaban
3,0 veces mds mutacionesrelacio-
nadas con el tabaquismo y un
76% mas de mutaciones relacio-
nadas con el envejecimiento.

De hecho, el estudio constatd
que cuanto mds expuesta estaba
una persona a la contaminacicn,
no solo tenia mds mutacionesen
su cdncer, sino que también tenia
telomeros mds cortos -los capu-
chones que protegen losextremos
de loscromosomas-, que es unsig
node envejecimiento celular.

“En este estudio hemos visto

que a mayor contaminacion, ma
yornimero de mutaciones, loque
no quiere decir que todas lasmu-
taciones vayan a causar cancer,
peroalgunas si pueden estarrela
cionadas con el praceso carcino-
génico. Y cudntas mds mutacio-
nes, mds posibilidades hay de que
una sea mala y el cancer se desa
rrolle”, explica a Efe Marcos Diaz
Gay, primer firmante del trabajo,
En cualquier caso, “el céncer no
essdlo mutaciones, hay otros pro
cesos a nivel inmunolégico que
también influyen pero nuestro

W,

estudio apoya la hipdtesis de que
lasmutacionesasociadasalacon-
taminacion podrian serun factor
de riesgo impartante”, subraya.

RELACION INESPERADA

Elestudio identificd otro riesgo
ambiental: el dcido aristoldquico,
un carcinogeno presente en cier-
tas hierbas medicinales tradicio
nales, que es responsable de una
firma mutacional queseencontrd
sobre todo en los pacientes de Tai-
wan que nunca habian fumado.

Aungueeste dcidose relaciond
anteriormente con cdnceres de
vejiga, gastrointestinales, renales
y hepaticos por ingestion, es la
primera vez que se relaciona con
el cdncer de pulmén.

Ademds, el grupo identifico
una nueva firma mutacional de
origen desconocido y en mayor
proporcion en canceres de pul-
mon de personas no fumadoras
respecto a los fumadores. La fir-
ma nose carrelaciona con la con
taminacién atmosférica, ni con
ningunaotraexposicion ambien-
tal conocida.

“La observamos en la mayonia
de los casos de este estudio, pero
atnno sabemosaqué se debe. Es-
10 es algo totalmente distinto, y
abre un drea de investigacion
completamente nueva®, recono-
ce Alexandrov,

“Esta firma mutacional es muy
prevalente: Enno fumadores estd
presente en un 75% de los casos,
mientras que en fumadores estd
solo en un 27% pero, aunque &
dia de hoy no podemos determi
nar de dénde viene, es la que mds
mutaciones genera en no fuma-
dores”, apunta Marcos Diaz.
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