9/11/2020 Mas cerca de identificar las células madre leucémicas - UABDivulga Barcelona Investigacion e Innovacion

URBDIVULGA

BARCELONA RECERCA | INNOVACIO

20/02/2020

Mas cerca de identificar las células
madre leucémicas

La citometria de flujo es una tecnologia que permitiria identificar y aislar
células madre malignas muy minoritarias como las leucémicas,
responsables de la recaida y la resistencia a los tratamientos
quimioterapéuticos, frente a la falta de marcadores genéticos y
fenotipicos universales que lo pongan en relacion. En este sentido, un
grupo investigador del Instituto de investigacién contra la Leucemia
Josep Carreras ha desarrollado un ensayo diagnéstico innovador
teniendo en cuenta la funcionalidad enzimatica de las células,
concretamente de la actividad fosfatasa alcalina. Reconocerlas en
diagnosticar la leucemia mejoraria el prondstico de pacientes de alto
riesgo y la aplicacion y desarrollo de terapias mas efectivas.

Personal investigador del grupo Citémica funcional, liderado por el Dr. Petriz

La leucemia mieloide aguda es uno de los canceres de la sangre mas frecuentes en adultos.
Las estrategias quimioterapéuticas no han cambiado notablemente en las Ultimas décadas v,
aunque la mayoria de pacientes logra la remision completa, una gran parte de estos pacientes
recae y/o presenta resistencia a la quimioterapia.
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Se conoce que el origen de estas recaidas reside en la existencia de unas células leucémicas
muy minoritarias, resistentes y capaces de desarrollar nuevamente la enfermedad: las células
madre leucémicas. Aunque se han estudiado a nivel genético y fenotipico, resulta
extraordinariamente dificil identificarlas y aislarlas. Por lo tanto, resolver cuidadosamente esta
poblacién de células es de gran importancia para desarrollar terapias especificas y disminuir el
riesgo de recaida y resistencia a la terapia.

El grupo de investigacion de Citdmica Funcional ha descubierto que las células leucémicas de
los pacientes de leucemia mieloide aguda en el momento del diagndstico presentan diferentes
niveles de actividad enzimatica de la proteina fosfatasa alcalina. Aquellos pacientes con un
numero incrementado de células leucémicas con elevada actividad enzimatica representan un
grupo de peor pronoéstico, con unas tasas de remision menores, mas recaidas y resistencia al
tratamiento y menor supervivencia. Esta actividad fosfatasa, pues, permite ayudar a identificar
subpoblaciones celulares con caracteristicas de células madre leucémicas y, por tanto, a
aquellos pacientes mas propensos a experimentar reapariciones de la enfermedad o resistencia
al tratamiento quimioterapéutico.

Para detectar la actividad fosfatasa alcalina, se ha utilizado el muelle del oso (que contiene las
células leucémicas) de los pacientes con leucemia mieloide aguda y se ha medido directamente
sobre las células vivas con métodos de fluorescencia como la citometria en flujo, para obtener
resultados validos en menos de dos horas desde la recepcidn de las muestras patoldgicas. Si la
actividad enzimatica es elevada, las células malignas se vuelven mas fluorescentes, con la
ventaja de medir una gran cantidad de células muy rapidamente.

Estos resultados ponen de manifiesto la relevancia que puede tener la determinacién de la
actividad enzimatica de la fosfatasa alcalina para la identificacion de células madre leucémicas y
para la prediccion del riesgo de los pacientes, asi como para el desarrollo de nuevas terapias
dirigidas contra esta enzima.
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