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Investigadors catalans

troben les cel'lules que

provoquen metastasis
en el cancer de colon
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RECERCA

Identifiquen les cel-lules que provoquen
recaigudes i metastasis en cancers de colon

Investigadors catalans troben les que burlen els tractaments un temps

XAVIER PUJOL GEBELLI
BARCELONA

Sembla només un canvi de protocol
en el tractament del cancer de colon,
pero podria ser en realitat un pas de
gegant per combatre aquells casosen
que un tumor reapareix en forma de
metastasi, allo que col-loquialment
en diem recaigudes. La proposta és
simple: administrar immunoterapia
abans d’extirpar el tumor primari en
aquestaformade cancer. Segons s’ha
visten models experimentals, el can-
vid’estrategiapodriaevitarlaforma-
cié de metastasisen més del 30% dels
casos en que reapareix la malaltia.
L’explicacio esta en la identificacio
d’un grup de cel'lules residuals que
activen temporalmentel seu progra-
made disseminacid, que hanrebutel
nom d’alta capacitat de recurrencia
(HRC en angles), i que causen nous
tumors al fetge i el pulmo. Els resul-
tatsdelarecerca,dirigidaperl’inves-
tigador Icrea de I'Institut de Recer-
ca Biomedica de Barcelona (IRB)
Eduard Batlle, s’han publicat ala re-
vista Nature.

Quan Batlle vacomencar larecer-
ca, fa cinc anys, hi havia una pregun-
taqueesrepetia: écom és que un trac-
tament funcionabé en uns pacientsi,
en canvi, fracassa clarament en d’al-
tres? Les conseqiiencies del fracas
—que tenen més d’'unaexplicacio- po-
den ser nefastes. En cancer de colon
és possible extirpar el tumor prima-
riique molts dels pacients s’oblidin
delamalaltia. Pero enun 30% dels ca-
sos la malaltia reapareix en un peri-
odededosatresanysihofademane-
ra agressiva amb metastasis en dife-

Organoide de cancer colorectal
amb cél-lules HRC. R BARCELONA

rents organs, sobretot als pulmons i
al fetge. Peraaquests casos “no tenim
cap eina terapeutica prou eficac”,
descriu Batlle. Laimmunoterapiano
generarespostes positivesilaquimi-
oterapiasovintes quedacurta. Eldes-
enllacrarament és positiuen unama-
laltia que representala tercera cau-
sade mort per cancer a tot el mon.

A la primera pregunta, Batlle
n’afegeixunaaltraigual d’'important.
Quinescel-lules sonlesresponsables
deladisseminacio? O, dit d'una altra
manera, ¢quins gens, on i com s’ex-
pressenique podem fer per eliminar
les cellules anomales? Segons Batlle,
hantrobatlarespostaapartirdel’es-
tudi sistematic de models animals.
“Hem descrit per primera vegada la
malaltiaminimaresidualihemiden-

tificatles cel-lules quelafan possible”,
diu Batlle. La primera troballa, se-
gonsl’article, haestatlaidentificacid
d’un grup de céllules que mantenen
activadalasevamaquinariabiologica
de disseminacio. Les cel-lules HRC
mantenen un mecanisme d’evasid
queels permetescapolir-se del’accid
del sistemaimmunitari, pero tempo-
ralment. “S’obre una finestra de
temps durant el qual aquestes cel-lu-
les son vulnerables a’accid de laim-
munoterapia”, destaca Batlle.

Repercussions cliniques

Siles cel'lules HRC son vulnerables és
que hi hala possibilitat que laimmu-
noterapiasigui efectiva, iés aixo el que
els investigadors han verificat en ra-
tolins de laboratori. SegonsI’article, si
s’administra abans d’extirpar el tu-
mor, el tractament és efectiu. El re-
sultat de la recerca pot tenir impor-
tants repercussions cliniques, ja que
ve a proposar que s’apliqui immuno-
terapia als pacients identificats com
d’alt risc de recaiguda abans d’elimi-
nar el tumor primarii com més avi-
at millor, cosa que reforca laimpor-
tancia de la deteccid precoc.

Laresponsable de la unitat de tu-
mors gastrointestinalsiendocrinsde
I'Hospital de la Vall d’'Hebron, Elena
Elez, creu que I’estudi pot tenir un
impacte clinic “rellevant”. Tot i que
matisa que cal aplicar-lo als humans,
considera que els “resultats prelimi-
nars son extraordinaris”. “Es una
prova de concepte”, diu David Paez,
oncoleg de launitat de tumors diges-
tius de 'Hospital de Sant Pau. “Han
trobat una vulnerabilitat que obre la
porta a noves estrategies terapeuti-
ques”, considera. s




