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Quin era l'objectiu del projecte?
Analitzar els patrons de microbiota relacionats amb el cancer de pancrees i el seu

paper en la inflamacid de I'hoste, 'estres oxidatiu i I'estat immunitari.
Més detalladament, els objectius eren:

- Descriure la disbiosi del microbioma intestinal i bucal associada a la pancreatitis
cronica (PC) i a I'adenocarcinoma ductal pancreatic (ADP), en comparaciéo amb el
microbioma intestinal i bucal de controls sans.

- Avaluar el paper potencial del microbioma en la perpetuacié de la inflamacid i
I'estres oxidatiu en la PC i I'activacié de vies carcinogéniques, com a model de malaltia
precancerosa.

- Correlacionar el microbioma intrateixit en ADP i correlacionar-lo amb el de boca i

intesti per avaluar les seves similituds i, aixi, inferir algunes interaccions mutues.



- Determinar si existeixen seqiéncies virals animals conegudes dins el metagenoma
de les mostres de teixit pancreatic. En cas afirmatiu, determinar si hi ha diferéncies
entre les afeccions pancreatiques normals, benignes i malignes.

- Correlacionar les troballes del microbioma intestinal superior en el cancer de
pancrees amb les signatures microbianes en la femta per establir les bases d'un
possible marcador microbia fecal per a la deteccié precog del cancer de pancrees.

- Determinar si taxons bacterians especifics o la seva abundancia relativa estan
associats amb diferencies en el fracas del tractament, la taxa de recurréncia i el temps
de supervivencia en pacients amb ADP.

- Avaluar si els taxons bacterians que tenen seqliéncies genetiques corresponents a
isoformes enzimatiques de metabolisme i transport de gemcitabina (CDDL, NupC+)
s'associen amb diferencies en el fracas del tractament, la taxa de recurréncia i el temps

de supervivencia en pacients amb ADP.

Qué ha descobert?

La pandemia de covid-19 va alentir drasticament el reclutament de subjectes i la
recollida de mostres durant els dos primers anys del projecte. A més a més, el procés
d'analisi de les mostres per a la seqlienciacié de I'ARN s'ha prolongat durant diversos

mesos, i els resultats actuals encara sén preliminars.

Els perfils d'ADN metagenomics dels microbiomes es van caracteritzar mitjancant la
seqlienciacio del gen bacteria 16S rRNA en mostres fresques de tumor i FFPE per al
descobriment de genomes bacterians i virals. Els taxons bacterians i I'abundancia
relativa es van comparar entre els diferents compartiments del microbioma i es
relacionaran amb l'estat inflamatori/immunitari de I'hoste i, finalment, amb els

resultats pronostics dels pacients amb ADP.
Addicionalment, vam demanar finangcament per a una analisi de seqlienciacié d’ARN
(RNA sequencing) per poder estudiar la possible associacié amb les dades de

metagenomica.

La interpretacid exhaustiva de tots els resultats encara esta en curs.



Quina aplicacio practica tindra aquest resultat?

El treball proporcionara a la comunitat cientifica i clinica troballes que es podran traduir
en noves practiques cliniques, eines de diagnostic precoc o, fins i tot, en una definicié
més ambiciosa dels microorganismes amb comportament probiodtic en el teixit

pancreatic.

A llarg termini, aquest projecte podria proporcionar informacié sobre el microbioma
pancreatic i els biomarcadors de la resposta de I'hoste al microbioma en pacients amb
ADP. Aquesta informacid, en combinacié amb altres descobriments significatius en el
camp dels biomarcadors de deteccid precoc del cancer, podria fer avancar el camp cap
a la identificacié del cancer de pancrees en les seves fases més primerenques, quan el

tumor encara es pot ressecar.

La traduccié final dels resultats podria incloure, entre altres coses, el desenvolupament
de noves eines no invasives per a la deteccid precoc¢ del cancer de pancrees en
individus d'alt risc. Aix0 proporcionaria als clinics eines i estratégies per reduir la
mortalitat de I’ADP i, en cas d'un efecte putatiu de I'eix microbioma/inflamacio6 en el
desenvolupament del cancer de pancrees, obrir una nova via per buscar tractaments
gue modulin el microbioma per prevenir-lo. No obstant aix0, aquesta eina pot
necessitar una validaci6 més completa en una cohort més amplia. Es podria
implementar dins el sistema nacional de salut com a eina de deteccié precog del cancer

de pancrees.



