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Complejidad del cancer

* |nestabllidad gandmica es la causa fundamental del cdncer. Varia entre:
1. Pacientes con la misma enfermedad
2. Durante e| desarrollode |a enfermedad en el mismo paciente

« Hay 200 tipos de canceres y no hay dos idénticos a nivel celular
1. Elcancer de pancreasson 10 o 100 enfermedades, coexisten en una
persona con metastasis v cada una tiene un perfil genético diferente,

recorrido, crecimiento, con la interaccion con el ambientey respuesta
tratamiento diferentes

* Hayfactores no geneticos y extrinsecos gque aumentan la complejidad:
Dentro del mismo tumor la particidn de las proteinas durante la divislén

celular gue genera aleatoreidad en la abundancia de proteinas, heterogeneidad

eplgenetica metilizaddn del ADN, ocupacién vy remodelacion de los

nucleosomas, descodificacion del RNA, etc...

* La heterogenedidad debida al paciente; edad, peso, sistema inmune, estilo de
vida y zalud mental

iiTodo esto hace que la medicina avance
con mucha dificultad!! p——
e
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LA BATALLA CONTRA EL CANCER

PHYSISSA DISCIPLINBAVHICH ISMORE THAN THESUM OF ITSPARTS EXPERIMENTALISPND THEORIST®B/ORK TOGETHER O MAKE
TESTABLEQUANTIFIABLEMODELS OF BOTH FUNDAMENTALPARTSOF NATUREAND ALSO EXOTICWAYS THATTHESEPARTSCAN

INTERACTWITH EACH OTHER THAT APPROACH HAS BEEN REMARKABLYSUCCESSFULUN THE PAST 100 YEARS CULMINATING
RECENTLYIN THE POSSIBLEDETECTIONOF THE HIGGS BOSON, THE FUNDAMENTAL PARTICLETHAT GIVES MASS TO OTHER

PARTICLESWE HAVE NOT BEEN NEARLY SO LUCKY IN THE SEARCH FOR A "CURE  FOR

CANCER, ONE OF THEMOST FEARED AFFLICTIONSREMARKABLY THE MORTALITYRATEHAS REMAINED
BASICALLYFLAT FOR THEPAST100 YEARS IN SPITEOF MASSIVE OUTPOURINGSOF MONEY AND INCREDIBLEINCREASESOUR

UNDERSTANDINGOF BloLocY. WHY THENHAVE WE BASICALLYFAILED? | wiLLARGUE THATTHEREASON
wHY WE HAVE FAILEDIS THEDEEPHETEROGENEITYHAT UNDERLIESCANCER, A HETEROGENEITY
THAT REACHES ACROSS SPACE TIME, GENOMICS AND PROTEOMICS HOWEVER |
BELIEVETHAT THISVERY HETEROGENEIT¥YIAY PROVIDEA KEYTO THECONTROL
OF CANCER. WE ARE AT THESTAGEOF OUR UNDERSTANDINGOF CANCER wHere

HIGH ENERGY PHYSICSWAS IN THE 1960S A BEWILDERING ARRAY OF PARTICLE RESONANCES WITH LITTLEUNDERLYING
QUALITATIVEOR QUANTITIVEUNDERSTANDING THEFIELDWAS HETEROGENOUSHOWEVER THEORYAND EXPERIMENTOINED

TOGETHERTO UNIFYTHE PICTUREN WHAT WE Now cALL THESTANDARDMODEL. | WILL ARGUE THATIT MAY
BE POSSIBLEFOR A STANDARD MODEL TO ARISE OUT OF THE VAST

COMPLEXITYOF CANCER As wE Now SEEITAND GIVE US INSIGHTSINTO THEPOSSIBLEEXISTENCEOF A A
HIGGS BOSON, IFYOU WILL WHICH DRIVESTHEHETEROGENEIT®F CANCER.

ﬂ Robert Austin , Princeton University , Princeton, NJ



Perhaps Boltzmann was right and
the XIX century belongs to Darwin,
as much as the XX belongs, at
least in Biology, to the gene. In this
series, the XXI should be the
century of the cell

MARTINEZARIAS LAB
DEPARTMENT OBENETICS, UNIVERSITY OF CAMBRIDGE
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Hoy se considera a la célula como un sistema altamente
organizado de conjuntos nucleoproteicos que funcionan
como lineas de esamblaje industrial tanto en el
procesamiento de senales, como en la transformacion
metabdlica, o en la replicacion y expresion de la
informacion genética

MIGUELBEATODELROSAL
PERSPECTIVAEN GENETICA Y BIOMEDICINA. EDITORIALSINTESIS




La biologia, la biologia molecular, acaba de pasar por
una fase descriptiva € La nueva biologia la que tendra
lugar después que se conozcan todos los actores
moleculares, despuées que se haya descrito su estructura
sera una ciencia cuantitativa €

€ cuya base tedrica sera la fisica de los sistemas
complejos alejados del equilibrio y compuestos de
elementos altamente conectados €

Nueva area de la biologia : Biologia de Sistemas

MIGUELBEATODELROSAL
PERSPECTIVAEN GENETICA Y BIOMEDICINA. EDITORIALSINTESIS
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La célula y los 6rganos que componen un organismo

seran tratados de modo transdisciplinario .
Que implica fisica de sistemas complejos, fisica de
Interfaces, matematicas, Ingenieria de  procesos,

iInformatica avanzada, biocomputacion Yy bioética

MIGUELBEATODELROSAL
PERSPECTIVAEN GENETICA Y BIOMEDICINA. EDITORIALSINTESIS
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V Lo complejo no es complicado . Pensar en complejo no

es complicarse

la vida, sino enterarse mas de lo que
DA double helix/ QPPN 254

paSa y COmMO Ocurre . e

V La complejidad
gran variabilidad, maultiples niveles, interconectividad
entre  elementos, procesos, capas, subsistemas,
microdinamicas
capacidad de intercambiar Yy procesar informacion

V Evolucionan

caoticos,

V Elcaos no esla ausencia de orden
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es la condicion de los sistemas con

, que se interrelacionan con elevada

a estados criticos aparentemente

EUGENIA RAMIREZAOICOECHEA
EVOLUCION CULTURA Y COMPLEJIDAD. EDITORIAL UNIVERSITARIA, RAM@IRECES



V En las dltimas décadas y en la actualidad se ha
iInvestigado el inicio del cancer, como crece y como

migra .

V Cuando se investiga como progresa el cancer se
encuentra una gran heterogeneidad celular .

V Organizada jerarquicamente Yy con células madre en la
cuspide

V Esimposible seguir la progresion del tumor en un solo
paciente, nos limitamos a momentos especificos y para

diferentes pacientes
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PHYSICS OF CANCER: THE CASE FOR SPECIFIC INITIATIVES IN EUROPE

CATERINA LA PORTA& STEFANO ZAPPERI
LDEPARTMENT OF BIOSCIENCES, UNIVERSITY OF MILANO, ITALY

2CNR-IENI, MILANO, ITALY



V Los  fisicos hemos desarrollado herramientas
cuantitativas, de calculo y tedricas para hacer frente a
la dindmica evolutiva de sistemas complejos

V Una contribucion similar podria dar mas fuerza al
campo de Biologia de Sistemas de Cancer . Todavia en

su infancia

V La fisica contribuye con l|a biofisica, fisica no-lineal,
materia condensada blanda, mecanica estadistica de

sistemas complejos fuera de equilibrio

PHYSICS OF CANCER: THE CASE FOR SPECIFIC INITIATIVES IN EUROPE
CATERINA LA PORTA& STEFANO ZAPPERI

. !DEPARTMENT OF BIOSCIENCES, UNIVERSITY OF MILANO, ITALY
2CNR-IENI, MILANO, ITALY



V La angiogénesis es similar al crecimiento fractal, muy
estudiado Yy calculado por fisicos en los ultimos afos. El
calculo involucra propiedades mecanicas

V Los fisicos podemos modelar ambos experimental vy
crecimiento del tumor en base a propiedades

mecanicas

V Mecanica estadistica de sistemas en no equilibrio
proporcionan una perspectiva en la progresion del
cancer, inicio tumor Yy mejorando los metodos

experimentales para seguimiento celular y migracion

PHYSICS OF CANCER: THE CASE FOR SPECIFIC INITIATIVES IN EUROPE
CATERINA LA PORTA& STEFANO ZAPPERI

p !DEPARTMENT OF BIOSCIENCES, UNIVERSITY OF MILANO, ITALY
2CNR-IENI, MILANO, ITALY



Relaciones pre -positivas entre la Fisica y el Cancer

OUTLINE
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The Physics OF Cancer ~_ _— Complex Systems
Dynamics

/ normoxic phenotype
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Collective Dynamics of Dividing Chemotactic Cells

Validated ODE Model of Tumor Growth
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At present, PARTICLE THER

Modelling Brain Tumors
. . . . - Us|ng Mathematics Tmmune Response and Chemotherapy
are no longer Disjoint Activiti Sucess stories

Victor M. Pérez-Garcia
JOSE BERNABEY SMPOSIO LA FISICADEL CANCER, VALENCIA JUNIO 2015




~Y

ysics of Cancer: the case for specific initiatives in Europe
aterina La Porta '& Stefano Zapperi 2
epartment of Biosciences, University of Milano, Italy
2CNR-IENI, Milano, Italy

CECAM Workshop on Computational Physics Methods for Cancer, Lausanne June 27
http:// www.cecam.org/workshop  -0-751.html

IESF Workshop on Physics of Cancer, Varenna , September 13 -15, 2012.
http://www.cancerphysics.unimi.it/?page_id=6

HTTPR// PHYSICSCANCER.GOV /
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LA FISICA DEL CANCER

LEYES DE LA CODIFICACION, ,
c DESCODIFICACION,
FISICA'Y TRANSFERENCIA Y

PRINCIPIOS TRADUCCION DE
- O, LA INFORMACION
& o) EN EL CANCER




