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LA CIENCIA BASICA | LA SEVA APLICACIO

Pronosticador de metastasis

Cientifics de I'IRB Barcelona treballen en un test per diagnosticar el risc d’expansio del
cancer de colon = El 15% dels afectats semblen indemnes i no necessitarien quimioterapia

‘ ANTONIO MADRIDEJOS
BARCELONA
Els tumors de colon tenen una
gran capacitat per fer metastasis
enaltres organs, fonamentalment
en el fetge, gracies a un procés de
colonitzaci6 en que exerceixen un
paper fonamental les céllules de
l’organ receptor, com va demos-
trar I’any passat un equip de I'Ins-
titut de Recerca Biomedica (IRB
Barcelona). Ara, els mateixos au-
tors d’aquell treball, coordinats
per Eduard Batlle i Elena Sancho,
treballen en la posada a punt del
test de diagnostic que permeti de-
terminarquins pacients tenen risc
de patir metastasi. I quins no.

Els tumors de colon no només
sén molt freqiients, siné que pre-
senten una gran taxa de metasta-
sis, «més del 40% dels casos», asse-
nyala Batlle, investigador amb un
contracte ICREA de la Generalitat.
Imés delameitatlafanen el fetge.
«En el seuprocés de disseminacio,
és el primer lloc que troben les cél-
lules tumorals. S’hi queden atra-
pades», resumeix Sancho.

El procés és técnicament el se-
giient. Quan les cellules mare tu-
morals arriben al fetge, alliberen
en I’ambient una molécula ano-
menada TGF-beta. Les cellules de
I’entorn, el conegut com a estro-
ma, responen a la preséncia del
TGF-beta alliberant una altra mo-
lecula (interleucina-11) que al seu
torn indueix en les cellules tumo-
rals una serie de canvis geneétics
que els confereixen la capacitatde
sobreviure en el nou organ colo-
nitzat.

Com laplantai el substrat

«Quan es disseminen, les cél-lules
tumorals requereixen interactu-
ar amb les cél-lules de ’érgan que
colonitzen —explica Batlle-. El que
nosaltres vam descobrir sén els
senyals que utilitzen les cél-lules
tumorals per instruir les cél-lules
de 'ambient, aixi com els senyals
que aquestes ultimes, ja perverti-
des, envien a les tumorals per aju-
dar-les a sobreviure». Si aquesta
comunicacié no es produeix, mo-
ren i no colonitzen. En definitiva,
no hi ha metastasi. Batlle ho ex-
plica amb una metafora: «<Podem
predir siunaplanta creixeramirant
si el terreny esta fertilitzat».

«Anys després de ser operats,
hi ha molts pacients que recauen
-relata Batlle-. | aixo és perqué
les cél-lules ja s’havien disseminat
abans que el tumor fos diagnos-
ticat». La terapia habitual consis-
teix a extirpar-lo i, depenent de la
gravetat, aplicar al pacient quimi-
oterapiaoaltresdrogues.L’interes
de I’estudi de I'IRB radicava essen-
cialmenten el fet que esvan detec-
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DROGUES PROMETEDORES
Els investigadors també han
demostrat que eliminant el senyal
de TGF-beta en I'estroma
("ambient que envolta les cél-lules
tumorals) es bloqueja la iniciacié de
la metastasi. Per aixo van usar un
inhibidor que esta en fase clinica
per a altres malalties. Ho van fer
amb ratolins portadors de tumors
agressius de colon. «El nostre
estudi suggereix que aquestes
drogues també servirien per
prevenir les metastasis en cancer
de colon», resumeix Sancho.
GRAN INCIDENCIA

El tumor de colon és el segon
cancer més freqlient del mon.
Cada any se’n diagnostiquen 1,2
milions de casos nous i moren
500.000 persones (unes 2.500 a
Catalunya i 15.000 al conjunt
d’Espanya).

FUNDACIO BOTIN

El desenvolupament del test
Colostage esta recolzat
economicament (un milié d’euros)
per la Fundacié Botin a través del
Programa Mind The Gap d’ajuda a
la transferencia tecnologica.

»» Autors > Elena Sancho i Eduard Batlle, al Laboratori de Cancer Col

tar certs gens responsables d’aques-
ta disseminacié. «Comencem a ser
capacos de predir qui desenvolu-
para metastasis i qui no», sintetitza
Batlle.

Quan s’extirpa el tumor mitjan-
cant cirurgia, és possible obtenir
unes cellules i fer-ne I’analisi. «Co-
neixer els resultats no evitara que hi
hagi metastasi -diu Sancho-, pero
siquediraquitérisciquino». Aques-

L’analisi del tumor
extirpat donaria
pistes clares dela
capacitat posterior
de disseminacié

ta eina de diagnostic té molts avan-
tatges.«Perexemple, ajudaraelson-
colegs a determinar quins pacients
no necessiten quimioterapia o ne-
cessiten un tractament menor». O,
al’extrem oposat, quins malalts te-
nenunaltriscirequereixenun trac-
tament més agressiu i més continu.
En aquest sentit, Batlle i Sancho re-
corden que la quimioterapia pot te-
nir efectes secundaris greus, a més
amés de suposar una despesa molt
notable.

Les analisis genetiques realitza-
des amb 345 pacients de tres hos-

orectal de I'IRB Barcelona.

pitals de Barcelona van permetre
descobrir que almenys un 15% dels
afectats per un cancer de colon (i
als quals s’ha extirpat el tumor) no
desenvolupen mai metastasis. Bat-
1le considera que no es tracta d’una
qiiestié d’heréncia genetica, siné
d'un procés que dependel’atzar.No
hi ha perfils més proclius. Ni edats.
«Els tumors evolucionen durant 10
o 15 anys, molt lentament, i alguns
adquireixen llavors aquestes pro-
pietats. Altres no les desenvolupen
mai».

No obstant, tenir «resultats ex-
perimentals molt robustos» no sig-
nifica que ja estigui a punt el kit de
diagnostic, que han denominat Co-
lostage. «Sempre hi ha un forat en-
tre el descobriment en el laborato-
rii la seva aplicacié», exposa Batlle,
que recorda que el seu equip aI'IRB
fa cinc anys que treballa en aquest
campique possiblementen queden
cinc més. Per comencar, és necessa-
ri confirmar els primers resultats
amb un grup de pacients més ex-
tens. Després, la prova de diagnos-
tichade fixar clarament com es pro-
cessa la mostra, com s’han de mesu-
rar els gens i molts altres requisits
legals. En qualsevol cas, Batlle con-
sidera que seria un test d’us senzill.
«Es bonic —conclou Elena Sancho-:
investigar és com escriure en un lli-
bre enblanc». =
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