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Metalodendrimeros de rutenio(ll) como posible alternativa en cancer
de prostata.
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Resumen

Desde que en 1963 el cis-platino comenzara a ser utilizado como tratamiento contra el cancer, los metalofarmacos
se han establecido como una de las principales vias de tratamiento ante esta enfermedad. Actualmente, las lineas
de investigacion se centran en mejorar la eficacia y potencia de estos metalofarmacos, ante la aparicién de efectos
adversos Yy, especialmente, de resistencias. En este sentido, la nanotecnologia ha irrumpido como una
herramienta muy eficaz para mejorar las capacidades que los metalofarmacos han demostrado hasta ahora. Mas
concretamente, los dendrimeros han demostrado ser capaces de mejorar estas caracteristicas gracias a su
multivalencia, permitiendo la sintesis de metalodendrimeros que mejoren las capacidades de los metalofarmacos
per se [1]. En este estudio se analizé el potencial anticancerigeno en células de cancer de prostata (CaP), del
dendrimero de rutenio(ll) (G2Ru) de segunda generacion basado en una estructura carbosilano con carbenos N-
heterociclicos en su periferia [1]. El cancer de préstata es una de las enfermedades con mayor incidencia a nivel
mundial [2]. Aunque las terapias actuales como la hormonoterapia mediante privaciéon de andrégenos han
demostrado reducir la mortalidad de esta enfermedad, la aparicién de resistencias continta siendo el principal
desafio en la lucha contra el CaP. Es por ello que, en este estudio, el efecto de G2Ru se estudié en células de
cancer de prostata sensibles a la privacion de andrégenos (LNCap) y resistentes al tratamiento con inhibidores
del receptor de andrégenos como Flutamida y Docetaxel (LNFLU). El tratamiento con este metalodendrimero fue
capaz de aumentar los niveles de apoptosis en ambas lineas celulares, al igual que provocar una parada del ciclo
celular en fase G1 mediante la sobreexpresion del inhibidor del complejo Cdk-ciclina D1, p21, y la reduccién en la
expresion de ciclina D. Estos resultados también fueron comparados con su dendrimero precursor (G2P), basado
en la misma estructura carbosilano con cationes imidazolio en la periferia [2]. Ambos dendrimeros disminuyen la
viabilidad celular tanto en las células sensibles como en las resistentes, mediante la desensibilizacion de la via de
sefializacion PI3K/Akt. Ademas, los dendrimeros han logrado disminuir la expresion de marcadores de Células
Madre Cancerigenas (CSCs), una de las posibles vias de resistencia de las células de cancer. En conjunto, este
estudio ha demostrado el gran potencial que la nanotecnologia puede otorgar al estudio y disefio de nuevos
farmacos, y mas concretamente, el potencial anticancerigeno de estos metalodendrimeros de rutenio(ll), incluso
sobre una linea resistente a los tratamientos mas comunes contra el CaP.
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