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INTRODUCCION

El 90 % de los carcinomas de cabeza y cuello se
localizan en cavidad oral y orofaringe, siendo la
forma espinocelular (Oral Squamous Cell Carcinoma
0 OSCC en inglés) la mas frecuente.

Dentro de las nuevas entidades moleculares
recientemente involucradas en la génesis y
propagacion de las células cancerosas, encontramos
los canales de potasio. Se ha propuesto que dichos
canales promueven la proliferacion de células
cancerosas y la ocurrencia de metastasis. En este
trabajo, investigamos el patron de expresion de tres
canales de potasio de la familia de los canales de
fuga de dos poros (llamados K2Ps): TASK1, TASK3
y TRESK en el carcinoma oral de células escamosas
(OSCC), el tumor maligno oral mas comun. Es de
notar que TASK1 y TASK3 han sido descriptos como
Importantes en una variedad de canceres solidos,
primariamente el epitelial de ovario y el de pulmon
de celulas no pequenas (NSCLC). Sobre TRESK
virtualmente no hay reportes en relacion a tumores.
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OBJETIVOS
ldentificar patron de expresion de canales de potasio

K2Ps en OSCC de cavidad oral.

El objetivo final del estudio es identificar nuevas
dianas terapéuticas potenciales para tratar el OSCC
avanzado.
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DESARROLLO

Estudiamos la expresion de TASK1, TASK3 y TRESK en muestras humanas de SCC de origen oral. Llevamos a cabo
iInmunohistoquimica de triple fluorescencia utilizando anticuerpos validados para estudiar el patron de distribucion y
expresion de TASK1, TASK3 y TRESK en tejido normal versus tejido canceroso. También examinamos la expresion de
beta-tubulina Il (beta-tub3) y su correlacion con los niveles de expresion de los K2P. Debemos mencionar que beta-tub3
es un marcador asociado con la resistencia a la guimioterapia basada en taxanos y gue indica un mal pronostico del
paciente.

La inmunohistoquimica en muestras de SCC humano se realizé de acuerdo con el Cédigo de Etica de la Asociacion
Medica Mundial (Declaracidon de Helsinki). El estudio retrospectivo se limité a muestras andnimas obtenidas del Banco de
Tejidos de la Facultad de Odontologia (Universidad Nacional de Cuyo). Aunque el estudio se realizo de forma andnima,
obtuvimos el consentimiento informado de los pacientes. El estudio fue aprobado por el Comité de Bioética de la Facultad
de Odontologia (CUY 0040112/2018 y 102/2018 CD).

RESULTADOS

Descubrimos que, comparado con tejido no canceroso de los mismos pacientes, TASK3 estaba significativamente
regulado hacia arriba (Figura 1C, grafico 1C), mientras que TASK1 (Figura 1A, grafico 1A) y TRESK (Figura 1B) estaban
regulados significativamente hacia abajo en OSCC avanzado y poco diferenciado. Ademas, el OSCC humano mostro un
aumento significativo en la expresion de beta-tub3, mientras que el tejido normal y también 2 displasias que examinamos
(no mostradas) tenian niveles muy bajos de esta proteina. Curiosamente, en OSCC (pero no en el tejido normal) la
expresion de beta-tub3 se correlaciond positiva y significativamente con las expresiones de TASK3 y TRESK, pero no de
TASK1 (Figura 1D, grafico 1D).

Grafico 1
Cuantificacion de canales de potasio (TASK1-TRESK yTASK3) en muestras de tejido normal (TN) y en de carcinoma espinocelular (SCC).

Figura 1
INMUMOHISTOQUIMICA: CANALES DE POTASIO (TASK1-TRESK YTASK3) EN MUESTRAS DE TEJIDO NORMAL (TN) Y EN DE CARCINOMA ESPINOCELULAR (SCC).
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' CONCLUSIONES

Los cambios en la expresion y la co-localizacion con un marcador de resistencia a taxanos como beta-tub3 convierten a los canales de potasio TASK1, TASK3 y TRESK en
herramientas de pronostico potencialmente nuevas y posiblemente nuevos blancos terapéuticos para OSCC.
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