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Un test de sangre
abre la via a detectar
ocho tipos de cancer

® Facilita la identificacion en higado, estomago,
pancreas, esdfago, ovario, mama, colon y pulmon

Un test experimental que anali-
zaresiduosde células tumorales
que circulan en lasangre permi-
te identificar de manera precoz
ocho tipos de cancer, de los que

cinconosuelendetectarse hasta
que la enfermedad esta avanza-
da, como son los de higado, pan-
creas, estomago, esofago y ova-
rio. TENDENCIAS 26
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Un test de sangre abre
la via aladeteccion de
ocho tipos de cancer

La biopsia liquida demuestra su potencial
para la identificacion precoz de la enfermedad

JOSEP CORBELLA
Barcelona

n test que analiza

residuos de célu-

las tumorales que

circulanenlasan-

gre ha sido capaz

de detectar ocho
de los tipos mds frecuentes de cén-
cer en un estudio basado en mues-
tras de mas de mil pacientes.

Los resultados, que la revista
Science presenté aver online, re-
presentan un avance hacia el obje-
tivo de diagnosticar precozmente
una mayoria de canceres mediante
un andlisis de sangre. Este analisis
detectarialos cinceres antes deque
causen sintomas y cuando ain se
pueden curar sélo con cirugia.

“Hemos elegido estos ocho tipos
de tumores porque juntos suman
mis del 60% de las muertes por
cdncer y porque, para cinco de
ellos, no hay ninguna pruebade cri-
bado disponible”, declara por co-
rreo electronico Nickolas Papado-
poulos, investigador principal del
estudio, de la Universidad Johns
Hopkins en Baltimore (EE.UU.).
“En principio, el test se puede apli-
car a otros tipos de cancer en el fu-
turo”.

Los cinco canceres incluidos en
el estudio para los que no hay prue-
bas de eribado, v que por lo tanto se
suelen diagnosticar cuando la en-
fermedad ya esta avanzada y causa
sintomas, son los de higado, pan-
creas, estomago, esofago y ovario.

LUS tresrestantes son lﬂ d(} mama
(para el que existe la mamografia);
el colorrectal (que se puede preve-
nir con colonoscopia y detectar
precozmente con la prueba de san-
gre ocultaen heces); y el de pulmon
(que se puededetectar conun TAC,
aunque por ahora las sociedades de
oncologia se abstienen de reco-
mendarlo porque la gran mayoria
de casos sospechosos que se identi-
fican no corresponden a canceres).

Eltest desarrollado por el equipo
de la Universidad Johns Hopkins,
que han llamado CancerSEEK y
para el que ya han solicitado paten-
tes, se conoce como una biopsia li-
quida. Sebasaenlaideade que,sise
puede analizar el material proce-
dente de un tumor que circulaenla
sangre, se puede obtener informa-
cidnsobre este tumor sin necesidad
de realizar una biopsia del tejido,
que seria mas invasiva.

Esta idea ya se utiliza en el trata-
miento de algunos canceres para
evaluar si un paciente que ha sido
diagnosticado previamente esta
respondiendo a un firmaco. En es-
tos casos, se sabe con antelacion
qué alteraciones genéticas concre-
tas debe buscar 1a biopsia liquida,
ya que se conoce el tipo de tumor
que tiene el paciente yel tratamien-
to que estd recibiendo.

Pero extender labiopsialiquidaa
la deteccion precoz de distintos ti-
pos de cancer en la poblacion gene-
ral es mucho més dificil téenica-
mente. De entrada, porque no hay

La técnica se ha
probado en muestras
de 1.005 pacientes
(ue ya habian sido
diagnosticados

dos tumores iguales v, como cada
uno tiene un perfil genético propio,
hay una mayor variedad de altera-
ciones genéticas posibles. Ademas,
porque tumores incipientes suelen
liberar cantidades pequeiiasde ma-
terial a la sangre, de modo que ha-
cen falta técnicas de andlisis mas
sensibles para detectarlos.

Una dificultad adicional es que
cdnceres que se originan en orga-
nos distintos tienen en ocasiones
alteraciones en comin, de modo
que detectar estas alteraciones no
aclara dénde se encuentra un tu-
mor. Y finalmente -y muy impor-
tante- latécnica debe ser lo bastan-
te sensible para detectar el mayor
nimero posible de canceres perolo
bastante especifica para no identi-
ficar como sospechosos casos que
no lo son —que es el problema del
TAC con el cancer de pulmon-.

Para resolver estos problemas,
los investigadores de Johns Hop-
kins han combinado el analisis de

)

Esperanza de futuro

El objetivo de los investiga-
dores es gue |a deteccion
precoz del cancer se llegue
a hacer en controles
rutinarios como los andlisis
de colesterol actuales

COMO FUNCIONA LA BIOPSIA LIQUIDA PARA LA DETECCION PRECOZ DEL CANCER

€ Los tumores vierten sus residuos a la sangre.
Incluyen fragmentos de ADN y proteinas de

las células tumorales que mueren

X

Tumor

ADN
%000

Proteinas

La biopsia liquida consiste en
detectar residuos procedentes
de células tumorales mediante

un andlisis de sangre

El nuevo test CancerSEEK
combina dos tipos de andlisis:

Proteinas ADN
Son las que mejor
informan sobre el
organo de origen
del cancer

I_{_I

Torrente sanguineo

Las mutaciones genéticas
en él son caracteristicas del
cancer y son comunes entre
distintos tipos de tumor

Si el cancer se
detecta precozmente,
se puede extirpar
antes de gue cause
metastasis y
conseguir una
curacién completa

1

TIPO DE CANCERES QUE DETECTA EL TEST

El porcentaje de cénceres que se ha
conseguido detectar varia segin el tipo:

Eséfago 69%

Estémago 72%

Colorrectal 65%

Ovarios 98%

Un software de
inteligencia artificial
procesa los datos para
determinar sila persona
tiene cancer y en qué
drgano es mas probable
que se encuentre

FUENTE: Science / Universidad Johns Hopkins

Por ahora el test
se ha desarrollado
para detectar ocho
tipos de tumor
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ADN procedente de los tumores
con el andlisis de proteinas, tam-
bién de origen tumoral. Para el
ADN, el test CancerSEEK se centra
en 16 genes en los que se buscan
2.001posibles alteraciones. Paralas
proteinas, la lista se ha limitado a
ocho.

Los resultados del anilisis se
procesan con un programa de inte-
ligencia artificial que determina si
hay indicios de cdncer y en qué 6r-
gano es mds probable que se en-
cuentre.En casodequeloshaya, se-
rian necesarias mds pruebas para
confirmar el diagnéstico.

“Dado que las mutaciones no
suelen ser especificas de un tejido,
la mayor parte de la informacion
sobre la localizacion [de los tumo-
res] se deriva de los marcadores de
proteinas”, escriben los investiga-
dores en Science.

El test se ha puesto a prueba con
muestras de 1.005 pacientes que
habian sido diagnosticados de can-
cer previamente peroque notenian
metdstasis. Segun los resultados
presentados en Science, Cancer-
SEEK ha detectado un 98% de los
cinceres de ovario y de higado v al-
rededorun70% delos de estomago,
pincreas y esofago (ver grifico).

Los resultados han sido inferio-
res en los tres tumores para los que
va existen pruebas de cribado. Con
los biomarcadores utilizados, la
sensibilidad ha sido del 65% parael
cdncer colorrectal, del 58% para el
de pulmdn y de sélo el 33% para el
de mama.

“Estetipo de testnoestd pensado
para sustituir otras pruebas de
diagndstico precoz, como las del
cincer de mama o colorrectal, sino

HOSPITAL DEL MAR; SALUD
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NUEVOS CASOS

ANUALES EN Ovario Higado Estémago Pdncreas Esdfago Colorrectal Pulmén Mama

ESPANA DE Mujeres...3.228 Hombres...4.252 Hombres...5.150 Hombres...3.513 Hombres...1.979 Hombres....24.764 Hombres..22.430 Hombres..Sin datos
LOS TUMORES Mujeres.....1.610  Mujeres.....3.306  Mujeres.....3.401  Muijeres........ 379 Mujeres......16.677 Mujeres......5.917 Mujeres....27.247
DEL ESTUDIO

Fuente: Sociedad Espafiola de Oncologia Médica

para proporcionar informacion
adicional que ayude a identificar a
los pacientes con mas probabilidad
deteneruncancer”, escriben losin-
vestigadores.

Paraque el testse pueda aplicara
gran escala, afaden, “debe ser cos-
te-efectivo”, Estiman que, con la
tecnologiadehoy en dia, el coste de
la prueba no llega a 500 délares
(409 euros al cambio actual),

Pero, “para evaluar la utilidad
clinica de CancerSEEK y demos-
trar que puede salvar vidas, serdn
necesarios estudios prospectivos
en una poblacion amplia”, declara
Papadopoulos.

Unestudio en curso esti
evaluandola utilidad
del test para detectar
lapatologia en personas
aparentemente sanas

Porahora, los investigadores han
empezadoaofrecer lapruebaamu-
jeres de entre 65 y 75 anos de Pen-
silvania sin antecedentes de cincer
enel marco de unestudio de 5 afios
financiado con 50 millones de dola-
resy en el que estd previsto que par-
ticipen 50.000 voluntarias.

Por otro lado, la compania Grail,
fundadaen 2016 conun presupues-
to de mil millones de ddlares, estd
trabajando en otro provecto de
biopsia liquida para el diagndstico
precoz de multiples cinceres. En
lugar de centrarse en unos pocos
genes y proteinas relevantes como
el equipo de Johns Hopkins, Grail

BSIP / GETTY

estasecuenciando cientos de genes
en muestras de miles de pacientes
con el objetivo de identificar las se-
fales que permitan detectar pre-
cozmente los tumores. Por ahora
atin no ha presentado resultados.

Los investigadores de Johns
Hopkins advierten que los datos de
los primeros estudios prospectivos
serdn peores que los del estudio re-
trospectivo presentado ahora. “En
unentorno real de cribado, muchas
personas tendran una enfermedad
menos avanzada vy la sensibilidad
de la prueba sera probablemente
menor”, escriben en Science.

Pero la prueba ain es experi-
mental y estd previsto mejorarla,
sefiala Papadopoulos, para quien
“se puedencombinarotrosbiomar-
cadores de cancer, como metaboli-
tos, ARN mensajero, micro ARN o
secuencias de ADN metilado, para
aumentar lasensibilidad del test™,

Ll objetivo final —explica el di-
rector de la investigacion- “es des-
arrollar un test de diagndstico pre-
coz de multiples canceres basado
en un andlisis de sangre que se ad-
ministre de manera rutinaria a per-
sonas sanas”. Este test se podria
aplicar de manerasimilar acomose
practican actualmente los analisis
de colesterol, en controles periadi-
cos de salud.

Pero ann faltan algunos afios pa-
ra llegar a este objetivo, reconocen
los investigadores. Ademas de per-
feccionar el test, atin falta estudiar
en qué grupos de edad o en qué po-
blaciones de riesgo seria recomen-
dable. “Las poblaciones adecuadas
y la frecuencia del test se determi-
nardn en futuros estudios”, sefala
Papadopoulos.e

Los oncologos
valoran el avance

Josep Tabernero
HOSPITAL VALL D'HEBRON

“Es un estudio importante
que abre la via al diagnéstico
precoz de tumores dificiles
de detectar en sus estadios
iniciales. Lacombinacion de
ADN y proteinas para au-
mentar la sensibilidad del
test supone un gran avance”

Joan Albanell
HOSPITAL DEL MAR

“Alalarga, labiopsialiquida
detectara lamayvoriadelos
cinceres en fases iniciales v
se incorporard alos progra-
mas de deteccion precoz. El
mayor beneficio serd para
tumores como el de ovario,
panereas o pulmén”

Aleix Prat
HOSPITAL CLINIC

“Para implementar labiop-
sia liquida, habra que de-
MOStrarque aporta mejoras
tangibles como un aumento
de lasupervivencia. Al prin-
cipio, tendri més sentido en
pacientes que tenganunalto
riesgo de sufrir un cincer”

Rafael Rosell
INSTITUT CATALA D'ONCOLOGIA

“Es una investigacién de
gran valor. Una deteccion
mas precoz del cancer
comportard un aumento
de la supervivencia, sobre
todo en tumores donde el
diagndstico se realiza
tarde”
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