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Resumen 
Gp"nqu"¿nvkoqu"c‚qu"ug"jc"kfgpvkÞecfq"wp"rgswg‚q"p¿ogtq"fg"efinwncu"gp"nqu"vwoqtgu"
eqp"ectcevgt‡uvkecu"fg"efinwncu"ocftg"swg"ug"jcp"qdugtxcfq"gp"fkuvkpvqu"vkrqu"fg"vwoqt."
kpenwkfq"gn"eƒpegt"fg"ococ0"Guvcu"efinwncu." ncu"efinwncu"ocftg"vwoqtcngu."tguwnvcp"fg"
itcp" kpvgtfiu." {c" swg" ug" ngu" cvtkdw{g" nc" ecrcekfcf" fg" qtkikpct."ocpvgpgt" {" gzrcpfkt"
nqu"vwoqtgu."cu‡"eqoq"fg"fct" nwict"c" ncu"ogvƒuvcuku"{"tgekfkxcu0"Rqt"qvtq" ncfq."guvcu"
efinwncu"jcp"fgoquvtcfq"ugt"oƒu"tgukuvgpvgu"c"vtcvcokgpvqu"eqpxgpekqpcngu"wvknk¦cfqu"
gp"qpeqnqi‡c."eqoq"nc"swkokqvgtcrkc"q"nc"tcfkqvgtcrkc="rqt"vcpvq."uwrqpgp"wp"ecpfkfcvq"
enctq"rctc" nc"igpgtcek„p"fg" tgekfkxcu0"Nc"ectcevgtk¦cek„p"oqngewnct"fg"guvcu"efinwncu"
ug"jc"eqpxgtvkfq"gp"wpq"fg"nqu"ecorqu"oƒu"cevkxqu"gp"nc"kpxguvkicek„p"qpeqn„ikec."{c"
swg"nqu"vtcvcokgpvqu"fktkikfqu"eqpvtc"guvcu"efinwncu"rqft‡cp"fct"nwict"c"wpc"gnkokpcek„p"
eqorngvc"fgn"vwoqt"{."rqt"nq"vcpvq."c"nc"ewtcek„p"fg"nc"gphgtogfcf0"
Æ"4234"UGURO0"Rwdnkecfq"rqt"Gnugxkgt"Gurc‚c."U0N0"Vqfqu"nqu"fgtgejqu"tgugtxcfqu0

Cancer stem cells: a therapeutic target in breast cancer

Abstract 
Kp"tgegpv"{gctu."c"uocnn"rqrwncvkqp"qh"egnnu"ykvj"uvgo"egnn"rtqrgtvkgu."cpf"pcogf"ecpegt"
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Cn"kiwcn"swg"qewttg"gp"nqu"vglkfqu"ucpqu."nqu"vwoqtgu"gu-
tán compuestos por poblaciones heterogéneas de células en 
fkhgtgpvgu"guvcfqu"fg"fkhgtgpekcek„p7.  Según el modelo de 
ncu"EOV."fgpvtq"fg" nqu"vwoqtgu"jc{"wpc"rqdncek„p"egnwnct"
ecrc¦"fg"cwvqttgpqxctug"{"fg"igpgtct"vqfc"nc"xctkcdknkfcf"
egnwnct"swg"eqorqpg"wp"vwoqt0"Ncu"EOV"fgpvtq"fgn"vwoqt"
rtgugpvcp" nc"ecrcekfcf"fg"fkxkfktug"vcpvq"fg"hqtoc"ukofi-
vtkec."igpgtcpfq"efinwncu"fgn"okuoq"vkrq."eqoq"cukofivtkec."
qtkikpcpfq"rtqigpkvqtgu"fg"cornkÞecek„p"tƒrkfc."rgtq"vtcp-
sitoria. Estos progenitores darán lugar a precursores com-
rtqogvkfqu"eqp"wp" nkpclg"swg" hqtoctƒp"efinwncu" vwoqtcngu"
fkhgtgpekcfcu"{"ukp"ecrcekfcf"vwoqtqifipkec."swg"eqorqp-
drán el grueso del tumor:.;.

Gu"korqtvcpvg"ug‚cnct"ncu"gxkfgpekcu"swg"cxcncp"cn"oqfg-
nq"lgtƒtswkeq"fg"ncu"EOV<"

Ð""Nc"itcp"jgvgtqigpgkfcf"gzkuvgpvg"gpvtg"ncu"efinwncu"vwoq-
tcngu"c"nc"jqtc"fg"fct"nwict"c"eqnqpkcu"kp"xkvtq,  así como 
fg"igpgtct"vwoqtgu"kp"xkxq"ogfkcpvg"zgpqvtcurncpvg"gp"
tcvqpgu"kpowpqfgÞekgpvgu10."fgowguvtc"swg"pq"vqfcu"ncu"
células del tumor t ienen las mismas capacidades.

Ð""Ugi¿p"gn"oqfgnq"guvqeƒuvkeq"fgn"eƒpegt."ewcnswkgt"efinwnc"
fgn"vwoqt"ugt‡c"ecrc¦"fg"igpgtct"wp"pwgxq"vwoqt."uwrq-
pkgpfq"swg"vqfcu"ncu"efinwncu"fgn"vwoqt"hwgtcp"kiwcngu0"Rqt"
vcpvq."tguwnvc"n„ikeq"etggt"swg"wp"p¿ogtq"dclq"fg"efinwncu"
ugt‡c"uwÞekgpvg"rctc"fct"nwict"c"wp"vwoqt10="ukp"godctiq."
es necesario t rasplantar millones de células tumorales 
para prender un tumor110"Gn"oqfgnq"lgtƒtswkeq"fg"ncu"EOV"
gzrnkec"guvg"jgejq"ctiwogpvcpfq"swg"cn" kpetgogpvctug"
gn"p¿ogtq"fg"efinwncu"kp{gevcfcu."cwogpvc"nc"rtqdcdknkfcf"
de inyectar CMT10-120"Pq"qduvcpvg."gp"wp"vtcdclq"tgekgpvg"
sobre melanoma se ha cuest ionado el uso de modelos de 
tqgfqtgu" kpowpqfgrtkokfqu"rctc"ewcpvkÞect" nc"htgewgp-
ekc"fg"EOV0"Wvknk¦cpfq"rctc" nqu"zgpqvtcurncpvgu"tcvqpgu"
PQF1UEKF" *fkcdfivkequ" pq" qdguqu" eqp" kpowpqfgÞekgpekc"
itcxg"eqodkpcfc."fgÞekgpvgu"gp"efinwncu"D"{"V+"vcp"u„nq"
3"fg"ecfc"oknn„p"fg"efinwncu"vtcurncpvcfcu"gtc"ecrc¦"fg"
fct"nwict"c"wp"vwoqt="rgtq"uk"ug"wvknk¦cdcp"tcvqpgu"PQF1
UEKF"fgÞekgpvgu"rctc"nc"ecfgpc"i del receptor de la inter-
ngwekpc"4"*pq"rtgugpvcp"efinwncu"D."V."pk"nat ural  ki l lers+."
3"fg"ecfc"6"efinwncu"kp{gevcfcu"hwg"ecrc¦"fg"fct"nwict"c"
wp"vwoqt0"Gnnq"kpfkec"swg"nc"htgewgpekc"fg"efinwncu"eqp"ec-
rcekfcf"vwoqtqifipkec"fgrgpfg"fgn"gpuc{q"{."rqt"vcpvq."
fgdg"tggxcnwctug"wvknk¦cpfq"gpuc{qu"guvcpfctk¦cfqu13.  No 
qduvcpvg."rctgeg"swg"ug"vtcvc"fg"wpc"ectcevgt‡uvkec"cuq-
ciada a melanoma y no se ha reproducido en ot ros t ipos 
de tumores.

Ð""Nc" jgvgtqigpgkfcf" egnwnct" gzkuvgpvg" c" pkxgn" jkuvqn„ikeq"
gp"nqu"vwoqtgu"gu"ow{"ukoknct"c"nc"fgn"vglkfq"fg"qtkigp."
nq"ewcn"kpfkec"wpc"tgncek„p"lgtƒtswkec"gp"nc"swg"gzkuvgp"
efinwncu"kpfkhgtgpekcfcu"swg"fcp"nwict"c"efinwncu"ocfwtcu"
fkhgtgpekcfcu120"Guvq"tgurcnfc"gn"oqfgnq"lgtƒtswkeq"fg"ncu"
EOV"g" kpfkec"wpc" tgncek„p" lgtƒtswkec"gp" nc"swg"gzkuvgp"
efinwncu"kpfkhgtgpekcfcu"swg"fcp"nwict"c"efinwncu"ocfwtcu"
fkhgtgpekcfcu120"Gp"cniwpqu"vkrqu"fg"vwoqtgu."guvcu"efinw-
ncu"eqpugtxcp"nc"ecrcekfcf"fg"fkhgtgpekctug"c"efinwncu"vgt-
okpcngu"ukoknctgu"c"ncu"fgn"vglkfq"fg"qtkigp"*Þiu0"4"{"5+0

Ð""Vcodkfip"rqpg"fg"ocpkÞguvq"nc"gzkuvgpekc"fg"ncu"EOV."gn"
jgejq"fg"swg"gn"fgucttqnnq"fg"wp"ectekpqoc"qewttc"rqt"
owvcekqpgu"swg"ug"fcp"c"nq"nctiq"fg"nqu"c‚qu."ncu"EOV"ug"
fkxkfgp"ngpvcogpvg."ug"ocpvkgpgp"eqp"xkfc"gp"gn"vkgorq"{"

Introducción

Según los datos publicados por el Inst ituto Nacional del 
Eƒpegt"fg"Guvcfqu"Wpkfqu."nc"kpekfgpekc"fg"owgtvg"rqt"eƒp-
egt" ug" jc"ocpvgpkfq" eqpuvcpvg" gp" nqu" ¿nvkoqu" 82" c‚qu." c"
fkhgtgpekc"fg"nc"kpekfgpekc"fg"owgtvg"rqt"qvtcu"gphgtogfc-
fgu"rtgxcngpvgu."eqoq"ncu"gphgtogfcfgu"ectfkqxcuewnctgu"q"
ncu"gphgtogfcfgu"fg"qtkigp"kphgeekquq."ew{c"oqtvcnkfcf"jc"
disminuido hasta en un 50% en este período. El t ratamiento 
fg" gphgtogfcfgu" eqoq" nc" ngwegokc" kphcpvkn." nc" gphgtog-
dad de Hodgkin y el cáncer test icular han obtenido grandes 
mej oras10" Gp" gn" ecuq" fgn" eƒpegt" fg"ococ." nc"oqtvcnkfcf"
jc" cwogpvcfq" fg" hqtoc" ukipkÞecvkxc" gp" nqu" ¿nvkoqu" c‚qu"
(425.000 muj eres en el año 2010)2."c"rguct"fg"swg" ug"jc"
producido una mej ora importante en el diagnóst ico tem-
rtcpq"{"gp"gn"fgucttqnnq"fg"vtcvcokgpvqu"oƒu"ghgevkxqu"gp"
cf{wxcpekc30"Cfgoƒu"fg"guvq."gn"fgucttqnnq"fg"vtcvcokgpvqu"
a medida para cada subt ipo molecular de cáncer de mama 
qhtgeg"wpc"gurgtcp¦c"c"rcekgpvgu"eqp"gphgtogfcf"ogvcu-
tásica. Estos t ratamientos incluyen agentes cuya diana es 
gn"tgegrvqt"fgn"hcevqt"fg"etgekokgpvq"grkffitokeq"4"*Jgt4+"
rctc"nqu"vwoqtgu"swg"uqdtggzrtgucp"Jgt4="kpjkdkfqtgu"fg"nc"
ctqocvcuc."vtcvcokgpvqu"jqtoqpcngu"fg"vgtegtc"igpgtcek„p"
rctc"vwoqtgu"rqukvkxqu"rctc"gn"tgegrvqt"fg"guvt„igpq"*TG+."
e inhibidores de poly(ADP-ribosa) polimerasa (PARP) para 
nqu"vwoqtgu"fgÞekgpvgu"gp"DTEC3"{"nqu"vtkrng"pgicvkxqu4.  A 
rguct"fg"guvqu"itcpfgu"cxcpegu"{"fg" nc"cfokpkuvtcek„p"fg"
vtcvcokgpvq"cf{wxcpvg."owejcu"owlgtgu"gzrgtkogpvcp"tg-
ekfkxcu."{"gn"eƒpegt"fg"ococ"ogvcuvƒukeq"ukiwg"ukgpfq"wpc"
gphgtogfcf"nctic"g"kpewtcdng0

Tgekgpvgogpvg." jc" tgvqocfq" hwgt¦c" wpc" cpvkiwc" kfgc"
sobre cómo se originan y mant ienen los tumores5 y sobre 
e„oq"fiuvqu"gxcfgp"nqu"vtcvcokgpvqu."fcpfq"nwict"c"tgekfk-
xcu"q"ogvƒuvcuku<" nc"jkr„vguku"fg" ncu"efinwncu"ocftg" vwoq-
tcngu" *EOV+0" Guvc" jkr„vguku" nngxc" eqpukiq" korqtvcpvgu" ko-
rnkecekqpgu"vgtcrfiwvkecu"swg"fgdgt‡cp"rtqxqect"wp"ecodkq"
en el diseño de los t ratamientos ant itumorales. Conocer 
oglqt"e„oq"ug"rtqfweg"nc"vtcpuhqtocek„p"gp"EOV"rgtokvktƒ"
diseñar abordaj es de t ratamiento celular más seguros y 
pwgxqu"vtcvcokgpvqu"gurge‡Þequ"eqpvtc"guvcu"efinwncu6.

Modelo jerárquico de las células madre 
tumorales 

Gn"oqfgnq"guvqeƒuvkeq"q"vtcfkekqpcn"fgn"eƒpegt"rquvwnc"swg"
wpc" q" xctkcu" efinwncu" fgn" vglkfq" cfswkgtgp" wpc"owvcek„p" {"
swg."c"rctvkt"fg"fiuvc"{"c"vtcxfiu"fg"wp"rtqeguq"fg"fkxkuk„p"pq"
eqpvtqncfq."xcp"cewownƒpfqug"pwgxcu"cnvgtcekqpgu"igpfivkecu"
swg."ogfkcpvg"nc"ugngeek„p"fg"nqu"enqpgu"oƒu"crvqu."cnecp-
¦cp"gn"guvcfq"fg"efinwnc"vwoqtcn."fcpfq"Þpcnogpvg"nwict"cn"
vwoqt0"Ugi¿p"guvg"oqfgnq."ewcnswkgt"efinwnc"fgn"vwoqt"tguwn-
vcpvg"ugt‡c"ecrc¦"fg"ocpvgpgt"{"gzrcpfkt"gn"vwoqt."cu‡"eqoq"
fg"fct"nwict"c"pwgxqu"vwoqtgu0"Rqt"gn"eqpvtctkq."gn"oqfgnq"
lgtƒtswkeq"fg"ncu"EOV"kornkec"nc"gzkuvgpekc"fg"wpc"efinwnc"fg"
qtkigp"gp"gn"vwoqt"eqp"rtqrkgfcfgu"fg"efinwnc"ocftg."ecrc¦"
fg"rtqnkhgtct"{"ocpvgpgtug"gp"gn"vwoqt"fg"hqtoc"kpfgÞpkfc"
itcekcu" c" uw" ecrcekfcf" cwvqttgpqxcfqtc60" Gp" guvg"oqfgnq."
tan sólo la población de CMT t iene la capacidad de generar 
{"ocpvgpgt"gn"vwoqt."c"fkhgtgpekc"fgn"tguvq"fg"efinwncu"swg"nq"
hqtocp"swg"pq"vkgpgp"guc"jcdknkfcf"*Þi0"3+0"



Efinwncu"ocftg"vwoqtcngu<"wpc"fkcpc"vgtcrfiwvkec"gp"gn"eƒpegt"fg"ococ" 32;

Figura 1 Tgrtgugpvcek„p"itƒÞec"fg"nqu"oqfgnqu"fg"eƒpegt0"C0"Gn"oqfgnq"vtcfkekqpcn"q"guvqeƒuvkeq"ocpvkgpg"swg"vqfcu"ncu"efinw-
ncu"fgn"vwoqt"vkgpgp"ncu"okuocu"ecrcekfcfgu"fg"ocpvgpgt"{"gzrcpfkt"gn"vwoqt0"D0"Gn"oqfgnq"lgtƒtswkeq"fg"ncu"efinwncu"ocftg"
vwoqtcngu"*EOV+"uquvkgpg"swg"vcp"u„nq"wpc"uwdrqdncek„p"egnwnct"fgn"vwoqt"gu"ecrc¦"fg"igpgtct"pwgxqu"vwoqtgu0

Figura 2 Tgrtgugpvcek„p"itƒÞec"fg"nc"efinwnc"fg"qtkigp"fgn"eƒpegt0"C0"Tgrtgugpvc"gn"qtkigp"gp"wpc"efinwnc"ocftg"cfwnvc."{"D0"gp"
wpc"efinwnc"fkhgtgpekcfc"swg"cfswkgtg"ncu"ecrcekfcfgu"fg"efinwnc"ocftg0"EOV<"efinwncu"ocftg"vwoqtcngu0
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Células madre de la glándula mamaria

Para conocer el origen y la biología del cáncer de mama 
es necesario conocer el tej ido donde se origina. La glán-
fwnc"ococtkc."ew{c"rtkpekrcn" hwpek„p"gu" nc"rtqfweek„p"fg"
ngejg." ug"fgucttqnnc"fgurwfiu"fgn"pcekokgpvq"{"c"rctvkt"fg"
wp"rgswg‚q"p¿ogtq"fg"efinwncu"kpxcuqtcu"fgtkxcfcu"fgn"ge-
todermo210"Uw"grkvgnkq"gu"wp"vglkfq"ow{"fkpƒokeq"swg"gzrg-
tkogpvc" itcpfgu" ecodkqu"oqthqigpfivkequ" gp" nc" rwdgtvcf."
gn"godctc¦q."nc"ncevcpekc."nc"kpxqnwek„p"{"nc"ogpqrcwukc22.

Nc"inƒpfwnc"ococtkc"ug"uwuvgpvc"itcekcu"c"nc"gzkuvgpekc"
fg"wpc"lgtctsw‡c"egnwnct0"Gn"rctfipswkoc"ococtkq"guvƒ"eqo-
puesto por t res t ipos principales de células epiteliales di-
hgtgpekcfcu<"a) ncu"efinwncu"fwevcngu"nwokpcngu"swg"fgnkpgcp"
los ductos; b)" ncu"efinwncu" nwokpcngu"cnxgqnctgu"swg"rtqfw-
egp"nc"ngejg"fwtcpvg"nc"ncevcpekc."{"c) las células cont rác-
t iles mioepiteliales situadas ent re las células luminales y la 
membrana basal230"Guvcu"rqdncekqpgu"fg"efinwncu"grkvgnkcngu."
baj o la regulación de hormonas sistémicas y señales locales 
fgn"guvtqoc."gzrgtkogpvcp"eqpuvcpvgu"rtqeguqu"fg"rtqnkhg-
tcek„p."fkhgtgpekcek„p"{"crqrvquku."eqp" nq"swg"cn" nngict"cn"
guvcfq"oƒu"fkhgtgpekcfq"rkgtfgp"uw"ecrcekfcf"fg"rtqnkhg-
tcek„p0"Gzkuvgp"rtqigpkvqtgu"oƒu"rtkokvkxqu"swg"tgornc¦cp"
guvcu"efinwncu."c"nqu"swg"c"uw"xg¦"tgornc¦c"wpc"lgtctsw‡c"fg"
rtqigpkvqtgu"eqp"pkxgngu"fg"Ñkpfkhgtgpekcek„pÒ"etgekgpvgu."
ugi¿p"ug"cnecp¦c"nq"oƒu"cnvq"fg"nc"lgtctsw‡c"ococtkc."jcuvc"
nngict"c"nc"efinwnc"ocftg"ococtkc"ÑkpfkhgtgpekcfcÒ 24.

Nqu"rtkogtqu"fcvqu"swg"kpfkectqp"nc"gzkuvgpekc"fg"efinwncu"
ocftg"ococtkcu"uqp"fgn"c‚q"3;;8"{"ug"dcucp"gp" nc"qdugt-
xcek„p"fg"cnvgtcekqpgu"etqoqu„okecu" kffipvkecu"gp"tgikqpgu"
cont iguas del epitelio mamario25-270"Nc"gzkuvgpekc"fg"wpc"efi-

vkgpgp"wpc"vcuc"rtqnkhgtcvkxc"dclc."rqt"nq"swg"tgrtgugpvcp"
la población celular adecuada para acumular mutaciones. 
C"nq"nctiq"fg"uw"xkfc"ug"gzrqpgp"c"cigpvgu"fc‚kpqu"{"rtq-
pagan ent re las células hij as las mutaciones inducidas por 
cigpvgu"igpqv„zkequ140"Ncu"owlgtgu"x‡evkocu"fg"nc"dqodc"
cv„okec"fg"Jktqujkoc"{"Pcicucmk"rtgugpvctqp"wpc"gngxc-
fc"kpekfgpekc"fg"eƒpegt"fg"ococ."rgtq"52"c‚qu"fgurwfiu"
fg" nc" gzrqukek„p" c" nc" tcfkcek„p." nq" ewcn" fgowguvtc" swg"
ncu"fkcpcu"fg"nc"vtcuhqtocek„p"uqp"efinwncu"fg"nctic"xkfc15.  
Las mutaciones encont radas en estas muj eres coincidie-
tqp"eqp"ncu"eqpqekfcu"eqoq"tguwnvcfq"fg"nc"gzrqukek„p"c"
nc"tcfkcek„p0"Cfgoƒu."ncu"owlgtgu"swg"hwgtqp"gzrwguvcu"
a esta radiación durante su adolescencia presentaron la 
oc{qt"uwuegrvkdknkfcf"c"fgucttqnnct"eƒpegt"fg"ococ."rqt"
nq"swg"ug"eqpukfgtc"swg"guvg"rgt‡qfq"fg"nc"xkfc"gu"gn"swg"
rtgugpvc"oƒu"cevkxkfcf"fg"efinwncu"ocftg"ococtkcu16.

Gn"oqfgnq"vtcfkekqpcn"{"gn"oqfgnq"lgtƒtswkeq"pq"uqp"gz-
enw{gpvgu"gpvtg"u‡."{c"swg"ncu"rtqrkcu"EOV"guvƒp"uwlgvcu"c"
gxqnwek„p"enqpcn." vcn" eqoq"ug"fgoquvt„"gp"gn" ecuq"fg" ncu"
CMT de algunas leucemias170"Fg"guvg"oqfq."codqu"rctcfki-
ocu"rqft‡cp"gzkuvkt"gp"eƒpegt."cwpswg"vcp"u„nq"gn"oqfgnq"fg"
ncu"EOV"gu"lgtƒtswkeq18.

Poco se sabe hasta el momento sobre cuál es la célula diana 
fg"nc"vtcuhqtocek„p"swg"fc"nwict"c"ncu"EOV."gu"fgekt."uqdtg"nc"
célula de origen del cáncer. Es importante tener en cuenta 
swg"nc"efinwnc"fg"qtkigp"Ðnc"swg"tgekdg"ncu"rtkogtcu"owvcekqpgu"
swg"nc"eqpxkgtvgp"gp"efinwnc"vwoqtcnÐ"pq"gu"pgeguctkcogpvg"nc"
célula madre adulta3;."ukpq"swg"rqft‡c"fgtkxctug"fg"wp"rtgewt-
uqt"oƒu"eqortqogvkfq."q"kpenwuq"fg"wpc"efinwnc"fkhgtgpekcfc"
swg"jc{c"cfswktkfq"ncu"rtqrkgfcfgu"fg"efinwnc"ocftg3:.42.  

Células madre adultas Células madre tumorales

Célula madre adulta Célula madre tumoral
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Figura 3 Cpcnqi‡c"fg"nc"lgtctsw‡c"egnwnct"fg"wp"vglkfq"ucpq"{"fg"wpq"vwoqtcn0
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nwnc"fg"nctic"xkfc"gp"guvg"grkvgnkq"gu"eqpukuvgpvg"eqp"gn"kpetg-
mento en el riesgo de presentar cáncer de mama asociado a 
nc"gzrqukek„p"c"tcfkcek„p"gp"owlgtgu"cfqnguegpvgu28. Además 
fg"guvq."gpuc{qu"fg"enqpqigpkekfcf" tgcnk¦cfqu" kp"xkvtq"eqp"
células epiteliales de la mama han demostrado la heteroge-
pgkfcf"gzkuvgpvg"gp"guvg"vglkfq4;0"Nc"ectcevgtk¦cek„p"fg"guvcu"
efinwncu"gp"jwocpqu"gu"cniq"gp"nq"swg"ug"jc"gorg¦cfq"c"vtc-
dclct"gp"nqu"¿nvkoqu"7"c‚qu."rqt"nq"swg"c¿p"pq"guvƒp"eqttgevc-
ogpvg"ectcevgtk¦cfcu0"Rqt"wp"ncfq."gp"gn"c‚q"4229."Ikpguvkgt"
et  al30"fgoquvtctqp"swg"ncu"efinwncu"fgn"grkvgnkq"ococtkq"eqp"
ectcevgt‡uvkecu"fg"efinwncu"ocftg"q"rtqigpkvqtcu"gtcp"cswgnncu"
eqp"oc{qt"cevkxkfcf"rctc"nc"gp¦koc"cnfgj‡fq"fgujkftqigpcuc"
3"*CNFJ3+"ogfkcpvg"gn"gpuc{q"fg"Cnfgàwqt®0"Rqt"qvtq"ncfq."
c"pkxgn"fg"octecfqtgu"fg"ogodtcpc."ug"jc" kfgpvkÞecfq" nc"
rqdncek„p"EF6;hhiEpCAM–"eqoq"gptkswgekfc"gp"rtqigpkvqtgu"
bipotentes53.54. Este modelo ha sido recientemente cuest io-
pcfq"rqt"gn"itwrq"fg"Egftke"Dncprckp"*Wpkxgtukfcf"Nkdtg"fg"
Dtwugncu"]Dfinikec_+."gn"ewcn"jc"fgoquvtcfq"gp"wpc"ugtkg"fg"
gngicpvgu"gzrgtkogpvqu"fg" vtc¦cfq"fg" nkpclg"gp" tcv„p"swg"
el mantenimiento de la homeostasis normal en la glándula 
mamaria posnatal se debe a células madre unipotentes33. Es 
únicamente durante el desarrollo embrionario y durante el 
godctc¦q"ewcpfq"crctgegp"efinwncu"ocftg"dkrqvgpvgu0"Guvqu"
fcvqu"crwpvcp"c"nc"gzkuvgpekc"fg"wpc"lgtctsw‡c"eqornglc"fg"
efinwncu"ocftg"swg" kpenw{g"efinwncu"ownvkrqvgpvgu."cu‡"eqoq"
células madre de capacidades más rest ringidas3;.

Cn" kiwcn" swg" gp" nc" inƒpfwnc" ococtkc" ucpc." nc" fkhgtgp-
ciación de las células madre genera un linaj e celular com-
rwguvq" rqt" vtgu" vkrqu"oc{qtkvctkqu" fg" efinwncu" hwpekqpcngu"
fkhgtgpekcfcu0" Gp" nqu" vwoqtgu" fg"ococ" vcodkfip" jc{" wpc"
fkhgtgpekcek„p"egnwnct"cdgttcpvg"swg"ug"vtcfweg"gp"nqu"fku-
t intos subt ipos moleculares de cáncer de mama34."cwpswg"
fkuvkpvqu"vtcdclqu"kpfkecp"swg"vwoqtgu"fg"hgpqvkrq"dcucn"kp-
fkhgtgpekcfq" rtqxkgpgp" fg" rtqigpkvqtgu" nwokpcngu54.57." rqt"
nq"swg"nc"efinwnc"fg"qtkigp"swg"rtgugpvc"nc"vtcuhqtocek„p"swg"
nc"eqpxkgtvg"gp"EOV"rqft‡c"ugt"ewcnswkgt"efinwnc"fgn"nkpclg"
egnwnct"fg"nc"inƒpfwnc"ococtkc."ukgortg"{"ewcpfq"jwdkgtc"
cfswktkfq"nqu"ecodkqu"cfgewcfqu0

Células madre tumorales en cáncer de mama

Nc"gzkuvgpekc"fg"EOV"gp"eƒpegt"fg"ococ"ug"fgoquvt„"rqt"
rtkogtc"xg¦"ugi¿p"nc"rtgugpekc"fg"nqu"octecfqtgu"fg"ogo-
brana EpCAM y CD44 y la ausencia o baj a presencia del 
marcador CD24360"Gp"guvg"vtcdclq"ug"fgoquvt„"swg"vcp"u„nq"
422"efinwncu"eqp"guvg"hgpqvkrq"gtcp"ecrcegu"fg"hqtoct"vwoq-
tgu"gp"tcvqpgu"PQF1UEKF."c"fkhgtgpekc"fgn"tguvq"fg"efinwncu"
fgn"okuoq"vwoqt"swg."kp{gevcfcu"gp"ecpvkfcfgu"jcuvc"322"
xgegu"oc{qtgu." pq" fkgtqp" nwict" c" vwoqtgu0"Cfgoƒu." guvc"
población celular dio lugar a toda la heterogeneidad del 
tumor inicial360"Cwpswg"gn"hgpqvkrq"EF66+/ CD24– ha sido pro-
rwguvq"eqoq"hgpqvkrq"fg"efinwncu"kpkekcfqtcu"fg"vwoqtgu"eqp"
ectcevgt‡uvkecu" kpxcuqtcu." pq" guvƒ" enctq" uk" guvg" rcvt„p" fg"
octecfqtgu"vkgpg"tgngxcpekc"en‡pkec"gp"vwoqtgu59.5:.

C"rguct"fg"nqu"cxcpegu"swg"ug"guvƒp"tgcnk¦cpfq"gp"gn"eco-
rq"fg"ncu"EOV"gp"eƒpegt"fg"ococ."gu"korqtvcpvg"eqpqegt"
ncu"ectcevgt‡uvkecu"gurge‡Þecu"swg"fgÞpgp"c"guvcu"efinwncu."
así como los mecanismos moleculares implicados en su ge-
pgtcek„p."rctc"rqfgt"wvknk¦ct"ncu"EOV"gp"nc"rtƒevkec"jcdkvwcn"
fgn"fkcip„uvkeq"fgn"eƒpegt"fg"ococ."{"cu‡"rqfgt"fgvgtokpct"

wp"fkcip„uvkeq"oƒu"vgortcpq"fg"nc"gphgtogfcf"{"fg"uw"ec-
pacidad para generar metástasis.

Nc"ectcevgtk¦cek„p"fg"ncu"EOV"uwrqpg"wp"rcuq"encxg"gp"
nc" kpxguvkicek„p" fgn" eƒpegt." gp" igpgtcn." {" fgn" eƒpegt" fg"
ococ."gp"rctvkewnct="rqt"wp"ncfq."gp"nc"oglqtc"fg"nc"gÞ-
ecekc"fg"nqu"vtcvcokgpvqu"{."rqt"gn"qvtq."rctc"rqfgt"cevwct"
fg"hqtoc"ugngevkxc"eqpvtc"guvcu"efinwncu."rctc"cu‡"eqpugiwkt"
la desaparición completa del tumor y la curación de la 
gphgtogfcf0"

Aislamiento de células madre tumorales 
en cáncer de mama

Uno de los retos más importantes en el campo de las CMT 
fg"eƒpegt"fg"ococ"gu"uw"fgÞpkek„p"hgpqv‡rkec0"Rctc"gnnq"ug"
jcp"fguetkvq"xctkqu"gpuc{qu"swg"rgtokvgp"kfgpvkÞect"c"rq-
dncekqpgu"egnwnctgu"eqp"ectcevgt‡uvkecu"hwpekqpcngu"fg"EOV<

Ð""C"rctvkt"fgn"oqfgnq"fg"pgwtqguhgtcu"fguetkvq"rqt"Tg{pqnfu"
y Weiss5;"gp"gn"c‚q"3;;4"rctc"fgvgevct"efinwncu"rtgewtuq-
tcu"gp"egtgdtq"cfwnvq." ug"fgoquvt„"swg" ncu"efinwncu" eqp"
ecrcekfcf"fg"uqdtgxkxkt"gp"uwurgpuk„p"hqtocpfq"eqnqpkcu"
àqvcpvgu."fgpqokpcfcu"ocoquhgtcu."guvcdcp"gptkswgek-
das en CMT40.

Ð""Oƒu" cfgncpvg." gn" itwrq" fg" Ocz" Ykejc" *Wpkxgtukv{" qh"
Okejkicp."Okejkicp."Cpp"Ctdqt" ]Guvcfqu"Wpkfqu_+" fguew-
dtk„"swg"ncu"efinwncu"eqp"oƒu"cevkxkfcf"rctc"nc"CNFJ3"rtg-
ugpvcdcp" ncu" ectcevgt‡uvkecu"swg"fgÞpgp"c" ncu"EOV."rqt"
nq" swg" gn" gpuc{q" fgn"Cnfgàwqt®." ceqrncfq" c" ugrctcek„p"
ogfkcpvg"ekvqogvt‡c"fg"àwlq."rwgfg"wvknk¦ctug"rctc"gptk-
swgegt"nqu"ewnvkxqu"gp"guvg"vkrq"egnwnct30.

Ð""Cn" kiwcn" swg" ug" jc" fgoquvtcfq" nc" rtgugpekc" fg"EOV"gp"
vwoqtgu"rtkoctkqu"fg"ococ."ncu"n‡pgcu"egnwnctgu"fg"ect-
ekpqoc"fg"ococ"guvcdngekfcu" eqpvkgpgp" lgtctsw‡cu" eg-
nwnctgu" fktkikfcu" rqt" wpc" rqdncek„p" egnwnct" swg" gzrtguc"
marcadores descritos en CMT410" Rqt" rtkogtc" xg¦." gp" gn"
c‚q"4227."ug"cuqek„"nc"rqdncek„p"eqpqekfc"eqoq"UR"*fgn"
inglés Side Populat ion) con la línea celular de carcinoma 
fg"ococ"OEH90"ug"qdugtx„"swg"guvc"rqdncek„p"tgrtgugp-
vcdc"wp"4'"fgn"vqvcn"fg"nc"n‡pgc"egnwnct"{"swg"eqpvgp‡c"nc"
¿pkec"htceek„p"vwoqtqifipkec"fg"nc"n‡pgc"egnwnct."eqoq"ug"
fgoquvt„"gp"gzrgtkogpvqu"fg"zgpqvtcurncpvg"tgcnk¦cfqu"
gp"tcvqpgu"PQF1UEKF0"Cfgoƒu."guvc"rgswg‚c"htceek„p"hwg"
ecrc¦"fg"tgeqpuvkvwkt" nc"jgvgtqigpgkfcf"eqorngvc"fg" nc"
n‡pgc"rctgpvcn"gp"nqu"zgpqvtcurncpvgu42.

Fgdkfq"c"swg"pkpiwpq"fg"guvqu"gpuc{qu"gu"fgvgtokpcpvg"
rctc"kfgpvkÞect"{"ckunct"nc"rqdncek„p"fg"EOV"gp"nqu"vwoqtgu"
fg"ococ."gp"nc"eqowpkfcf"ekgpv‡Þec"jc{"wp"itcp"kpvgtfiu"gp"
guvwfkct" uw" tgngxcpekc"en‡pkec0"Fkxgtuqu"guvwfkqu"jcp"wvknk-
¦cfq"ewnvkxqu"egnwnctgu"fg"nqu"vwoqtgu"{"oqfgnqu"cpkocngu"
rctc" fgoquvtct" swg" ncu" EOV" uqp"oƒu" tgukuvgpvgu" c" vtcvc-
okgpvqu"vtcfkekqpcngu"eqpvtc"gn"eƒpegt."ukvwƒpfqncu"eqoq"nc"
ecwuc"fg"ncu"tgekfkxcu"{"ncu"ogvƒuvcuku0

Células madre tumorales y pluripotencia

Fgufg"jceg"wpqu"c‚qu."gu"rqukdng"igpgtct"efinwncu"rnwtkrq-
vgpvgu"gp"ewnvkxq."eqp"ncu"okuocu"ecrcekfcfgu"swg"ncu"efinw-
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ncu"ocftg"godtkqpctkcu0"Rctc"gnnq."gu"pgeguctkq"¿pkecogp-
vg" nc"gzrtguk„p"fg"6" hcevqtgu"fg" vtcpuetkrek„p43.  Dist intos 
itwrqu"jcp"fgoquvtcfq"swg"r75"gu"wpc"dcttgtc"rctc"guvg"
proceso de inducción de pluripotencia44-48."nq"swg"jceg"rgp-
uct"swg"gn"rtqeguq"rqt"gn"ewcn"ug"igpgtcp"ncu"efinwncu"kRU"kp"
xkvtq" rtgugpvc" itcpfgu" rctcngnkuoqu" eqp" nc" igpgtcek„p" fg"
nqu" vwoqtgu0" Ncu"owvcekqpgu"rqt" ncu" ewcngu" ug" kpcevkxc"gn"
gen supresor de tumores p53 se producen en la mayoría de 
nqu"vwoqtgu"pcvwtcngu"jwocpqu="rqt"guvg"oqvkxq."jc{"wpc"
gran similitud ent re los procesos genét icos y epigenét icos 
gpecticfqu"fg"nc"igpgtcek„p"fgn"eƒpegt"{"nc"cfswkukek„p"fg"
wp"hgpqvkrq"ogpqu"fkhgtgpekcfq"{"eqp"ecrcekfcf"fg"cwvq-
ttgpqxcek„p" gp" rnwtkrqvgpekc" kpfwekfc0" Gp" gn" ukuvgoc" jg-
ocvqrq{fivkeq." nc"rfitfkfc"fg"r75"eqpÞgtg"rtqrkgfcfgu"fg"
célula madre a progenitores compromet idos6;0"Cfgoƒu."gp"
gn" ukuvgoc"ococtkq" ug" jc" fgoquvtcfq" swg" r75" tgiwnc" nc"
rqnctkfcf"fg" ncu"fkxkukqpgu"fg" ncu"efinwncu"ocftg"cfwnvcu"{"
hcxqtgeg"nc"fkxkuk„p"ukofivtkec"fg"ncu"EOV."eqp"nq"swg"eqp-
t ribuye al crecimiento tumoral500" Rqt" nq" vcpvq." gu" rqukdng"
swg"nc"cfswkukek„p"fg"nc"ecrcekfcf"cwvqttgpqxcfqtc"fg"ncu"
CMT surj a como consecuencia de un mecanismo paralelo de 
tgrtqitcocek„p."lwpvq"eqp"nc"kpcevkxcek„p"fg"r750"

Gp"gn"c‚q"4233."gp"wp"ctv‡ewnq"rwdnkecfq"rqt"pwguvtq"itw-
po51."fgoquvtcoqu"swg."c"pkxgn"kpowpqjkuvqsw‡okeq."c"fkhg-
tgpekc"fg"nq"swg"qewttg"eqp"nqu"igpgu"fg"rnwtkrqvgpekc"Oct 4 
y Nanog."gn"38'"fg"nqu"vwoqtgu"rtkoctkqu"fg"ococ"gzrtguc"
el gen de pluripotencia Sox2"{"swg"nc"gzrtguk„p"fg"Sox2 es 
kpfwekfc"gp" nqu"ewnvkxqu"egnwnctgu"fg"guhgtcu"fgtkxcfqu"fg"

vwoqtgu"rtkoctkqu"fg"ococ."cu‡"eqoq"gp"ncu"guhgtcu"fgtk-
xcfcu"fg" n‡pgcu"egnwnctgu"fg"ectekpqoc"ococtkq0"Cfgoƒu"
fg"guvq."nqu"vwoqtgu"Uqz4"rqukvkxqu"ug"guvtcvkÞectqp"gp"nqu"
estadios más tempranos de la progresión tumoral acorde a 
nc" guvcfkÞecek„p"VPO." rtgugpvcpfq"oc{qt" rtgxcngpekc" fg"
efinwncu"Uqz4"rqukvkxcu"gp"gn"eqorqpgpvg" kp"ukvw"swg"gp"gn"
kpÞnvtcpvg0"Fg"guvc" hqtoc."fgoquvtcoqu"swg" nc"gzrtguk„p"
fg"Uqz4"eqttgncekqpc"eqp"nqu"guvcfkqu"kpkekcngu"fg"nc"rtqitg-
uk„p"vwoqtcn0"Hwpekqpcnogpvg."gn"dnqswgq"vtcpukvqtkq"fg"nc"
gzrtguk„p"fg"Uqz4"tgfwlq"nc"hqtocek„p"fg"vwoqtgu"gp"cpk-
ocngu"kpowpqfgrtkokfqu."eqp"nq"swg"ug"fgoquvt„"uw"rctvk-
ekrcek„p"gp"nc"kpkekcek„p"vwoqtcn0"Guvg"jgejq"pqu"kpfke„"swg"
el gen Sox2 desempeña un papel importante en el inicio de 
nc"vwoqtqifipguku."cwpswg"rqukdngogpvg"pq"ugc"pgeguctkq"gp"
nqu"guvcfkqu"oƒu"cxcp¦cfqu"fgn"vwoqt0"

Nc"tgcevkxcek„p"fg"nc"gzrtguk„p"fgn"igp"fg"rnwtkrqvgpekc"
Sox2 en una célula con las mutaciones adecuadas (como la 
kpcevkxcek„p"fg"nc"twvc"fg"r75+"rqft‡c"ugt"nc"ecwuc"fg"nc"ig-
pgtcek„p"fg"ncu"EOV0"Gn"nwict"fg"guvc"efinwnc"gp"nc"lgtctsw‡c"
ococtkc"ugt‡c"gn"fgvgtokpcpvg"fgn"hgpqvkrq"fgn"vwoqt0

Implicaciones clínicas de las células madre 
tumorales 

Los t ratamientos ant itumorales clásicos no generan una res-
rwguvc"fg"gnkokpcek„p"vqvcn"fg"ncu"efinwncu"vwoqtcngu."rqt"nq"
swg"gp"owejqu"ecuqu"pq"ug"fc"nc"ewtcek„p"eqorngvc"fg"nc"

Fármacos dirigidos

a células tumorales

(no a CMT)

CMT

CMT

CMT

Fármacos dirigidos

a CMT

El tumor pierde

la capacidad

de generar nuevas

células

El tumor disminuye,

pero vuelve

a aparecer

Figura 4 Guswgoc"tgrtgugpvcvkxq"fg"nc"fkhgtgpekc"gpvtg"gn"wuq"fg"vtcvcokgpvqu"eqpxgpekqpcngu"tgurgevq"c"vtcvcokgpvqu"fktkik-
dos a células madre tumorales (CMT).
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Tabla 1 Ensayos clínicos dirigidos a células madre tumorales en la actualidad

ID del ensayo Título Estado Fecha de 
Þpcnk¦cek„p

IP/promotor Localidad

PEV233;2567 Hcug"KK"ÑRtwgdc"fg"eqpegrvqÒ0"
Gpuc{q"fg"gxcnwcek„p"fg"nc"
cevkxkfcf"cpvkefinwncu"ocftg"
vwoqtcngu"fg<"dgxcek¦wocd"gp"
eqodkpcek„p"eqp"swkokqvgtcrkc"
en cáncer de mama

Selección Mayo de 
2018

Lgcp/Octe"Gzvtc."
MD. Inst itut  Paoli-
Calmet tes

Marseille 
(Francia)

PEV2333:;97 Rknqvq"{"hcug"KK0"Xqtkpquvcv"{"
lapat inib en pacientes con 
gphgtogfcf"cxcp¦cfc"gp"
tumores sólidos y en muj eres 
con recurrencia local-regional 
o cáncer de mama metastásico 
rctc"gxcnwct"nc"tgurwguvc"{"
biomarcadores de EMT en células 
madre tumorales en cáncer de 
mama

Selección Diciembre 
de 2014

Uctcp{c"Ejwoutk."
OF0"Wpkxgtukv{"qh"
Maryland

Balt imore 
(Estados 
Unidos)

NCT00645333 Gpuc{q"gp"hcug"K1KK"fg"OM/2974"
(inhibidor de la ruta de Notch) 
ugiwkfq"fg"fqegvczgn"gp"eƒpegt"
fg"ococ"nqecnogpvg"cxcp¦cfq 
q"ogvcuvƒukeq<"Uvgo"Egnn"Enkpkecn"
Consort ium

En marcha Oct¦q"fg"
2012

Cppg"Uejqvv."OF0"
Vjg"Wpkxgtukv{"
qh"Okejkicp"
Eqortgjgpukxg"
Cancer Center

Ann Arbor 
(Estados 
Unidos)

NCT01131234 Hcug"K."guvwfkq"hctoceqekpfivkeq"
{"hctoceqfkpƒokeq"fg"nc"
eqodkpcek„p"fg"TQ6;4;2;9"
(inhibidor de gamma-secretasa) 
y cediranib en pacientes con 
vwoqtgu"u„nkfqu"cxcp¦cfqu

Seleccionando Julio de 
2011

Ugdcuvkgp"Jqvvg."
MD. Princess 
Margaret  Hospital

Toronto 
(Canadá)
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gphgtogfcf0"Nqu"vtcvcokgpvqu"cpvkvwoqtcngu"ug"dcucp"gp"gn"
oqfgnq"vtcfkekqpcn"q"guvqeƒuvkeq."{c"swg"wucp"eqoq"rctƒ-
ogvtq"nc"fkuokpwek„p"fg"nc"ocuc"fgn"vwoqt"c"eqtvq"rnc¦q0"C"
ncu"EOV"ug"ngu"cvtkdw{g"nc"ecrcekfcf"fg"gxcfkt"guvg"vkrq"fg"
vtcvcokgpvqu."nq"swg"fc"nwict"c"ncu"tgekfkxcu"{"c"ncu"ogvƒu-
vcuku."{c"swg"guvcu"efinwncu"uqp"fg"‡pfkeg"okv„vkeq"dclq."ncu"
swg"ug"fkxkfgp"ngpvcogpvg"{"c"ncu"swg"gp"ogpqt"ogfkfc"ngu"
chgevcp"guvg"vkrq"fg"hƒtocequ0"

Ug"jc"fguetkvq"swg"nc"swkokqvgtcrkc"eqpxgpekqpcn"kpetg-
menta la población de células CD44+CD24– y la capacidad 
fg"hqtoct"ocoquhgtcu"kp"xkvtq"gp"vwoqtgu"fg"ococ"cxcp-
¦cfqu52."{"swg"nc"swkokqvgtcrkc"dcucfc"gp"rcenkvczgn"{"grk-
twdkekpc"cwogpvc" nc"rqdncek„p"fg"efinwncu"CNFJ3"rqukvkxcu"
en tumores de mama530"Rqt"qvtq" ncfq."eqp"gn"qdlgvkxq"fg"
asociar el contenido de CMT de los tumores de mama y el 
rtqp„uvkeq"fg" nc"gphgtogfcf."ug"gzcokp„" nc"rtgugpekc"fg"
la población CD44+CD24–"gp"vwoqtgu"fg"ococ"{"ug"qdugtx„"
swg"pq"jcd‡c"cuqekcek„p"eqp"nqu"ecuqu"fg"rtqp„uvkeq"rgqt54.  

Guvg"tguwnvcfq"kpfkec"nc"pgegukfcf"fg"fgÞpkt"eqttgevcogpvg"
ncu"EOV"rctc"uw"hwvwtq"wuq"gp"nc"en‡pkec0"

Gp" ncu" EOV" ug" gpewgpvtcp" cnvgtcfcu" fkxgtucu" x‡cu"
fg" ug‚cnk¦cek„p" swg" tgiwncp" nqu" rtqeguqu" fg" fkxkuk„p."
fkhgtgpekcek„p" {" crqrvquku0" Gpvtg" gnncu" ug" gpewgpvtcp" ncu"
x‡cu"fg"YPV."d/ecvgpkpc."RVGP."VIH/d."Jgfigjqi."Pqvej"{"
Bmi-1550"Cniwpqu"cigpvgu"fktkikfqu"c"dnqswgct"guvcu"twvcu"{."
rqt"vcpvq." ncu"EOV."swg"jcp"oquvtcfq"gÞecekc"gp"gpuc{qu"
rtgen‡pkequ."guvƒp"ukgpfq"kpenwkfqu"gp"gpuc{qu"en‡pkequ0"Ukp"
godctiq."ug"tgswkgtgp"fkug‚qu"pqxgfququ"gp"nqu"swg"rwgfc"
gxcnwctug"nc"gÞecekc"dkqn„ikec"{"en‡pkec"fg"guvqu"hƒtocequ0"
Nc"gÞecekc"fg"nqu"cigpvgu"cpvkvwoqtcngu"ug"okfg"ukiwkgpfq"
ncu"tgincu"TGEKUV"*fgn"kpinfiu."Response Evaluat ion Crit eria 

In Sol id Tumors+."swg"fgÞpgp"ewcpfq"nqu"rcekgpvgu"tgurqp-
fgp"cn"vtcvcokgpvq."ug"ocpvkgpgp"guvcdngu"cpvg"fiuvg"q"go-
rgqtcp."c"rctvkt"fgn"vcoc‚q"fgn"vwoqt0"Guvg"etkvgtkq"pq"gxc-
n¿c"nc"fkuokpwek„p"fg"ncu"EOV."{c"swg"gn"itwguq"fgn"vwoqt"
pq"guvƒ"eqorwguvq"rqt"guvcu"efinwncu0"Fgdkfq"c"guvc"hcnvc"fg"
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rtgekuk„p"gp"nc"gxcnwcek„p"fg"nc"tgurwguvc"c"swkokqvgtcrfiw-
vkequ."ug"guvƒp"cdtkgpfq"rcuq"qvtqu"etkvgtkqu"gp"guvc"xcnqtc-
ek„p."eqoq"nqu"guvcdngekfqu"rqt"Qiuvqp"gv"cn56."swg"wvknk¦c"
el sistema de gradación de regresión histológica del tumor. 
Nc" kfgpvkÞecek„p"fg"dkqoctecfqtgu"gurge‡Þequ"fg"EOV"gp"
eƒpegt"fg"ococ"pqu"fctƒ"nc"rqukdknkfcf"fg"gxcnwct"gn"ghge-
vq" fg" nqu" cigpvgu" wvknk¦cfqu" gp" nqu" gpuc{qu" en‡pkequ" uqdtg"
guvcu"efinwncu="rqt"nq"vcpvq."gp"xg¦"fg"wvknk¦ct"nc"ogfkfc"fgn"
vcoc‚q"fgn"vwoqt"eqoq"etkvgtkq."ug"wvknk¦ctƒ"gn"etkvgtkq"fg"
tgurwguvc"eqorngvc"ewcpfq"ug"rtqfw¦ec"wpc"tgfweek„p"fg"nc"
tgekfkxc0"Wp"cigpvg"fktkikfq"c"EOV"pq"fctƒ"nwict"c"wpc"itcp"
fkuokpwek„p"fg"nc"ocuc"vwoqtcn."rgtq"vgpftƒ"wp"ghgevq"ko-
rqtvcpvg"gp"nc"tgewttgpekc"fg"nc"gphgtogfcf="rqt"qvtq"ncfq."
wp"cigpvg"fktkikfq"c"ncu"efinwncu"vwoqtcngu"gp"igpgtcn."rgtq"
pq"c"nc"ecrcekfcf"cwvqttgpqxcfqtc"fg"ncu"EOV."fctƒ"nwict"
c"wpc"tgfweek„p"korqtvcpvg"fgn"vcoc‚q"fgn"vwoqt."rgtq"pq"
c"wpc"tgfweek„p"gp"nc"tgekfkxc"*Þi0"6+0"Rqt"vcpvq."gpvgpfg-
oqu"swg"tguwnvc"pgeguctkc"nc"kpenwuk„p"fg"nc"tgekfkxc"eqoq"
etkvgtkq"fg"gxcnwcek„p"gp"nqu"gpuc{qu"en‡pkequ"fktkikfqu"c"ncu"
CMT570"Gp"guvwfkqu"tgekgpvgu"ug"jc"fgoquvtcfq"swg"ncu"efi-
nwncu"vwoqtcngu"fkhgtgpekcfcu"rwgfgp"cfswktkt"rtqrkgfcfgu"
de CMT mediante el proceso de EMT (del inglés Epit hel ial  

Mesenchymal Transit ion)58."{"cu‡"fct"nwict"c"nc"pgegukfcf"fg"
tgcnk¦ct"vtcvcokgpvqu"fktkikfqu"vcpvq"eqpvtc"ncu"EOV."eqoq"
eqpvtc"gn"tguvq"fg"ncu"efinwncu"fgn"vwoqt."rctc"qdvgpgt"tguwn-
vcfqu"gÞecegu0"Nc"eqodkpcek„p"fg"vtcvcokgpvqu"fktkikfqu"c"
EOV"eqp"swkokqvgtcrkc"{1q"tcfkqvgtcrkc"eqpxgpekqpcn"nngxc-
rán a la dest rucción de ambas poblaciones.

Actualmente hay dist intos ensayos clínicos basados en 
vtcvcokgpvqu"fktkikfqu"eqpvtc"nc"rqdncek„p"EOV."swg"ug"tg-
sumen en la tabla 1.

Conclusiones

Ncu"EOV"uqp"nc"ecwuc"fgn"ocpvgpkokgpvq"{"nc"gzrcpuk„p"fg"
nqu" vwoqtgu0" Nc" efinwnc" fg" qtkigp" swg" fc" nwict" c" ncu" EOV"
rqft‡c"ugt"ewcnswkgt"efinwnc"fgn"nkpclg"egnwnct"fg"nc"inƒpfwnc"
ococtkc." ukgortg" {" ewcpfq" cfswkgtc" nc" ecrcekfcf" cwvq-
ttgpqxcfqtc"{"fkhgtgpekcfqtc"swg"ectcevgtk¦c"c"ncu"efinwncu"
ocftg"cfwnvcu0"Nc"kfgpvkÞecek„p"fg"nqu"ogecpkuoqu"oqng-
ewnctgu"swg"tgiwncp"nc"cwvqttgpqxcek„p"{"nc"fkhgtgpekcek„p"
de las CMT nos conducirá al diseño de t ratamientos dirigidos 
swg"rwgfcp"gnkokpct"nc"rncuvkekfcf"fg"guvcu"efinwncu0

Eqpàkevq"fg"kpvgtgugu

Nqu"cwvqtgu"fgenctcp"pq"vgpgt"pkpi¿p"eqpàkevq"fg"kpvgtgugu0
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