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Un simple test de sangre revela si se padece cancery cual
es, incluso en las primera etapas

Un estudio puede cambiar la forma en que se ve y diagnostica el cancer. Sus autores aseguran haber desarrollado un método
novedoso para identificar quién tiene cancer y, a menudo, qué tipo, simplemente analizando patrones de ADN microbiano,
bacteriano y viral, presentes en su sangre
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Un estudio, publicado hoy en « Nature», puede cambiar la forma en
que se ve y diagnostica el cincer. sus autores aseguran haber
desarrollado un método novedoso para identificar quién tiene cancer
y, a menudo, qué tipo, simplemente analizando patrones de ADN
microbiano, bacteriano y viral, presentes ~~ - ~~=~=~
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Casi todos los esfuerzos previos de investigaciéon del cancer han
asumido que los tumores son ambientes estériles, e ignoraron la
compleja interaccidon que las células cancerosas humanas pueden tener
con las bacterias, los virus y otros microbios que viven en nuestros
cuerpos», asegura Rob Knight, de la Universidad de California-San
Diego (EE.UU.).

La cantidad de genes microbianos en nuestros cuerpos supera
ampliamente la cantidad de genes humanos, por lo que no deberia
sorprendernos que nos den pistas importantes sobre nuestra salud,
afirma.

En primer lugar, los investigadores analizaron los datos microbianos
disponibles de The Cancer Genome Atlas, que contiene informaciéon
gen6mica y de otro tipo de miles de tumores de pacientes.

De 18,116 muestras tumorales, que representan 10.481 pacientes con
33 tipos diferentes de cancer, surgieron firmas o patrones microbianos
distintos, asociados con tipos especificos de cancer. Se esperaban
algunos, como la asociacion entre el virus del papiloma humano (VPH)
y el cancer cervical, de cabeza y cuello, y la asociacion entre las
especies de Fusobacterium y el cancer gastrointestinal. Pero el
equipo también identific6 firmas microbianas previamente
desconocidas que discriminaban fuertemente entre los tipos
de cancer. Por ejemplo, la presencia de especies de Faecalibacterium
distingue el cancer de colon de otros tipos de cancer.

Utilizndo estos perfiles de microbioma de miles de muestras de cancer,
los investigadores entrenaron y probaron cientos de modelos de
aprendizaje automatico para asociar ciertos patrones microbianos con
la presencia de canceres especificos. De esta forma pudieron
identificar el tipo de cancer de un paciente utilizando solo los datos
microbianos de su sangre.

Posteriormente, leliminaron los canceres de alto grado (estadios III y
IV) del conjunto de datos y descubrieron que muchos tipos de cancer
aun se distinguian en estadios previos, cuando se basaban Gnicamente
en datos microbianos derivados de la sangre. Los resultados se
mantuvieron incluso cuando el equipo realiz6 la descontaminaciéon
bioinformética més estricta en las muestras, lo que elimin6 més del 9o
por ciento de los datos microbianos.
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59 pacientes con cancer de prostata, 25 con cancer de pulmén y 16 con
f melanoma. Empleando nuevas herramientas que desarrollaron para
v minimizar la contaminacion, los investigadores desarrollaron una
lectura de firmas microbianas para cada muestra de paciente con
+ cancer y las compararon entre si y con muestras de plasma de 69
voluntarios sanos y VIH negativos.

Esto podria tener implicaciones importantes para la atencion de
pacientes con cancery en la deteccion temprana del cancer, si
estos resultados contintian sosteniéndose en mas pruebas

Los modelos de aprendizaje automatico pudieron distinguir a la
mayoria de las personas con cancer de las que no. Por ejemplo,
podrian identificar correctamente a una persona con cancer
de pulmén con un 86 por ciento de sensibilidad y una
persona sin enfermedad pulmonar con un 100 por ciento de
especificidad. A menudo podian decir qué personas tenian cuél de
los tres tipos de cancer. Por ejemplo, los modelos podrian distinguir
correctamente entre una persona con cancer de prostata y una persona
con cancer de pulmdn con una sensibilidad del 81 por ciento.

Los modelos de aprendizaje automatico pudieron distinguir a la
mayoria de las personas con cancer de las que no

Los modelos podrian distinguir correctamente entre una
persona con cancer de prostata y una persona con cancer de
pulmon con una sensibilidad del 81 por ciento.

«La capacidad de tener, en un solo tubo de sangre, un perfil completo
del ADN del tumor, asi como el ADN de la microbiota del paciente, por
asi decirlo, es un paso importante hacia una mejor comprension del
huésped. interacciones ambientales en el cancer », afirma Sandip
Pravin Patel, MD, del Centro de Cancer Moores en la Universidad de
San Diego.

Y aflade: «con este enfoque, existe la posibilidad de monitorizar estos
cambios a lo largo del tiempo, no solo como diagndstico, sino también
para la monitorizacion terapéutica a largo plazo. Esto podria tener
implicaciones importantes para la atencion de pacientes con cancer y
en la deteccion temprana del cancer, si estos resultados contintian
sosteniéndose en més pruebas».

Actualmente, el diagndstico de la mayoria de los canceres requiere una
biopsia quirdrgica o la extracciéon de una muestra del sitio sospechoso
de cancer y el anélisis de la muestra por expertos que buscan
marcadores moleculares asociados con ciertos canceres. Este enfoque
puede ser invasivo, lento y costoso.

Varias compaiiias ahora estan desarrollando 'biopsias liquidas’, es
decir, métodos para diagnosticar rapidamente canceres especificos
mediante una simple extraccion de sangre y tecnologias que les
permiten detectar mutaciones genéticas humanas especificas del
cancer en el ADN circulante que se desprende de los tumores.
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manera fiable la variacion genética normal del cancer precoz
f verdadero, y no pueden detectar canceres donde no hay

alteraciones genomicas humanas no se conoce o no es detectable

L

+ Pero, aunque ha habido un progreso sorprendente en el area de la
biopsia liquida y la deteccion temprana del cancer, «las biopsias
liquidas actuales atin no pueden distinguir de manera fiable la
variacion genética normal del cancer precoz verdadero, y no pueden
detectar canceres donde no hay alteraciones genémicas humanas no se
conoce o no es detectable», apunta Patel.

Segtn los investigadores, una ventaja de la deteccion del cancer
basada en el ADN microbiano, en comparaciéon con el ADN tumoral
humano circulante, es su diversidad entre los diferentes sitios del
cuerpo. E1 ADN humano, en contraste, es esencialmente el
mismo en todo el cuerpo. Al no depender de cambios raros en el
ADN humano, el estudio sugiere que las lecturas de ADN microbiano a
base de sangre pueden detectar con precision la presencia y el tipo de
cancer en etapas mas tempranas que las pruebas de biopsia liquida
actuales, asi como para los canceres que carecen de mutaciones
genéticas detectables por esas plataformas.

Los investigadores sefialan radpidamente que todavia existe la
posibilidad de que las lecturas de ADN microbiano a base de sangre
puedan perder signos de cancer y devolver un resultado falso negativo.
Pero esperan que su nuevo enfoque sea més preciso a medida que
perfeccionen sus modelos de aprendizaje automaético con mas datos.

Y si bien los falsos negativos pueden ser menos comunes con el
enfoque de ADN microbiano, los falsos positivos (escuchar que tiene
cancer cuando no lo tiene) siguen siendo un riesgo.

Esta nueva comprension de la forma en que las poblaciones
microbianas cambian con el cancer podria abrir una via
terapéutica completamente nueva

El equipo también advirtié que incluso si una lectura microbiana
indica cancer, es probable que el paciente requiera pruebas adicionales
para confirmar el diagnostico, determinar la etapa del tumor e
identificar su ubicaciéon exacta.

Los investigadores ademas sugieren que el diagnéstico del cancer
puede ser solo el comienzo del microbioma sanguineo
asociado al cancer recientemente descubierto.

«Esta nueva comprension de la forma en que las poblaciones
microbianas cambian con el cancer podria abrir una via terapéutica
completamente nueva. Ahora sabemos que los microbios estan alli,
pero ¢qué estan haciendo? ¢Y podriamos manipularlos o imitarlos para
tratar el cancer?», se preguntan.
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