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Ovarios mas resistentes a la radioterapia

La eliminacion de células tumorales en nuestro organismo se basa en la
accién localizada de radiaciones ionizantes (rayos X, radioterapia), una
tecnologia sanitaria efectiva, pero no exenta de inconvenientes. Entre
ellos, destaca la interrupcidon de la capacidad reproductiva de las
mujeres, pero sobre todo en aquéllas que ya menstruan. Parece ser que
los ovarios prepuberales de las chicas resisten mejor frente a las
radiaciones ionizantes que los de mujeres adultas. A partir este hecho,
los investigadores estudian la posibilidad de aplicar farmacos, como la
Triptorelina, que actua como la hormona liberadora de gonadotropinas
(GnRH), esencial para el correcto funcionamiento de los ovarios. De
momento, los ensayos con ratas hembra animan a continuar por este
camino.

La radioterapia es uno de los tratamientos indicados contra el cancer, aunque la exposicion a la
radiacion provoca efectos secundarios. En el caso de las mujeres, la exposicion a estas
radiaciones ionizantes puede producir un fallo en la funcién ovarica, afectando a las células
germinales y, por lo tanto, a su capacidad reproductiva. Se ha observado que los ovarios de
pacientes prepuberales (antes de la primera menstruacion) son mas resistentes a los efectos
nocivos de la radioterapia que los de las postpuberales (una vez iniciado el ciclo menstrual). La
induccién de la parada del eje hipotalamo-hipdfisis-ovario, mediante analogos agonistas de la
hormona liberadora de gonadotrofinas (GnRH), podria revertir la situacién postpuberal de las
pacientes con el fin de equipararla, con respecto al ovario, a la situacion prepuberal.
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Estudios realizados por los grupos de los Drs. Joaquim Calaf del Hospital de Santa Creu i Sant
Pau y Juan José Parrilla del Hospital Virgen de la Arrixaca de Murcia, mediante analisis
histolégicos en ovarios, apuntaban la posibilidad de que el farmaco Triptorelina (analogo
agonista de la hormona hipotalamica GnRH) actuara como radioprotector de los ovarios.

En este contexto, nuestro grupo se planted realizar un estudio con el fin de determinar: a) los
efectos de las radiaciones ionizantes en la descendencia de ratas (Raftus norvegicus) hembra
irradiadas, y b) si el analogo Triptorelina conferia radioproteccion ante el dafo ocasionado. Para
el estudio del dafo producido por la radiacion en la descendencia y el posible efecto modulador
de este dafio por parte del analogo de la GnRH utilizado, se realizd el analisis citogenético de
22.151 células procedentes de 236 fetos (tanto grupos de ratas adultas control como de ratas
tratadas con y sin analogo e irradiadas). Se encontraron 2.234 células con alteraciones
cromosomicas y se determiné que los tipos de alteracién predominante eran gaps y roturas.
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Metafase de rata con alteraciones cromosémicas en tincién seqiencial: a) tincion uniforme y b)
bandas G. Las flechas indican dos cromosomas reorganizados, de manera que se obtiene un
cromosoma dicéntrico, dic(1;3) (con asterisco), y su correspondiente fragmento acéntrico (sin
asterisco). Camats et al., 2009.

Todo eso indica que la descendencia de ratas irradiadas presenta inestabilidad cromosdémica
como consecuencia de la exposicion a la radiacion ionizante de los oocitos de sus madres. En
los grupos de hembras tratadas con el analogo de la GnRH e irradiadas, se encontré una
disminucién de hasta un 44% de las células con alteraciones y de hasta un 28% de las
alteraciones cromosomicas, indicando que la Triptorelina protegeria las células germinales
frente a la inestabilidad cromosémica provocada por las radiaciones ionizantes.
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