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L'estudi ha estat publicat en la versi6 en linia de marg de la prestigiosa revista “Lancet Oncology”

Identificat un nou marcador associat al risc de partir
cancer de bufeta

Barcelona, 3 d’abril de 2008- Per primer cop un grup internacional d’'investigadors posa de manifest la
relacié existent entre la metilacio del DNA i el risc de patir cancer de bufeta urinaria. Aquest estudi forma
part del projecte EPICURO/Spanish Bladder Cancer Study que des del 2003 té com a objectiu millorar el
coneixement de les causes (genetiques i ambientals), prevencid, establiment de pronostic i tractament
del cancer de bufeta.

El projecte EPICURO esta coordinat a nivell espanyol per Manolis Kogevinas i Nuria Malats del Centre de
Recerca en Epidemiologia Ambiental (CREAL) i de [I'Institut Municipal d’Investigaci6 Médica
(IMIM-Hospital del Mar) de Barcelona, i Francisco X Real també de I'Institut Municipal d’Investigacio
Médica (IMIM-Hospital del Mar) i de la Universitat Pompeu Fabra de Barcelona. Concretament, en
aquesta ocasio, l'analisi s’ha coordinat des del CREAL/IMIM-Hospital del Mar i el National Cancer
Institute d'Estats Units amb la participacid del grup de recerca del Dr. Manel Esteller, del Centro
Nacional de Investigaciones Oncolégicas, Madrid. Actualment Ndria Malats i Francisco X Real dirigeixen
els seus respectius grups de recerca en el Centro Nacional de Investigaciones Oncoldgicas, Madrid
(CNI0).

A Espanya es diagnostiquen prop de 8.000 nous casos de cancer & bufeta a I'any i 3.000 persones
moren d'aquesta malaltia. Es tracta d’'una malaltia cronica amb una supervivéncia als 5 anys dels 70%,
fet que exigeix un seguiment clinic estricte i que té una afectacié important en la seva qualitat de vida. El
cancer de bufeta és el tumor que comporta la despesa sanitaria més alta per pacient.

A nivell experimental, s’havia ja constatat la importancia de la metilacié en determinar I'estructura de la
cromatina. L'adicié6 de grups metil (CH3) al nucleotid citosina, o metilacid6 del DNA, afecta la capacitat
transcripcional -generalment mitjancant el silenciament dels gens contigus- i esta relacionada amb
I'estabilitat del genoma. La inestabilitat genética contribueix al desenvolupament del cancer. L'estudi ha
posat de manifest que una disminucié dels nivells de metilacié global del DNA (hipometilacio),
esta associada a un major risc de desenvolupar cancer de bufeta.

Segons Nuria Malats “el cancer de bufeta urinaria com a model de cancer ha resultat ser idoni
per aquests tipus destudi atés que s6n ben coneguts els factors de risc associats a la
malaltia”. Aixi mateix, la majoria de cancers de bufeta presenten un patré histologic similar i es poden
obtenir ben facilment cél-lules exfoliades de I'uroteli, o paret interna de la bufeta, amb I'orina.

Tenint en compte els factors de risc existents en conjunt, una altra conclusié rellevant d’aquest treball ha
estat, segons Manolis Kogevinas “que la mesura global de la hipometilacié del DNA en sang és,
de per si, un factor de risc independent d’altres factors de risc coneguts per al cancer, com
ara per exemple el consum de tabac, encara que I'efecte conjunt d’ambddés factors
incrementa moltissim el risc d’aquesta neoplasia”.

Per arribar a aquestes conclusions I'equip d'investigadors ha recopilat dades de 775 pacients
diagnosticats de cancer de bufeta, entre 1998 i 2001, provinents de diverses regions espanyoles
(Catalunya, Astlrias, Comunidad Valenciana y Canarias) dins del projecte EPICURO, i les ha comparat
amb dades provinents d’'una poblacié control de 397 persones. S’ha emprat com a marcador, en ambdos
grups, el grau de metilaci6 del DNA dels globuls blancs o leucocits a la sang. Igualment, en ambdos
grups, es va obtenir informacié rellevant sobre altres factors de risc associats al desenvolupament de
cancer, com ara els habits alimentaris i els habits toxics (consum d’alcohol i de tabac, principalment).

Els autors afirmen que aquesta aportacid no només ha de servir com a marcador del risc de patir cancer
de bufeta, sind que, probablement ,esdevindra igualment valués en la detecci6 d’altres tipus de cancer.



Sobre el projecte EPICURO

El projecte EPICURO neix I'any 1997 amb [I'objectiu d’unir esforgcos de grups de recerca
multidisciplinaris per millorar el coneixement del cancer de bufeta urinaria. El projecte té tres
vessants: epidemiologica, clinica i molecular. El projecte EPICURO compta amb tres investigadors
principals a nivell espanyol: Manolis Kogevinas, Nuria Malalts i Francisco X.Real, i investigadors del
National Cancer Institute dels EE.UU. Fins al moment, el projecte ha generat unes 30 publicacions
cientifiques.

Sobre el CREAL

El CREAL és una iniciativa conjunta de I'Institut Municipal d’Investigacié Meéedica (IMIM-Hospital del
Mar), la Universitat Pompeu Fabra (UPF) i la Generalitat de Catalunya. Pero, tot i la seva recent
constitucié I'any 2005, aquest centre és I’hereu d’'una trajectoria en recerca epidemiologica ambiental
fomentada inicialment per la Unitat de Recerca Respiratoria i Ambiental (URRA) de I'IMIM. Aixi, el
personal investigador que hi treballa té una llarga experiéncia en recerca i en assessorament de
sistemes d’informacid, avaluacié de riscos ambientals i gestié de situacions de crisi, aixi com de
formacié en metodes d’epidemiologia ambiental i gestié del coneixeme nt. Director: Josep Maria Anto.
www.creal.cat

Sobre I'lMIM-Hospital del Mar

L'IMIM-Hospital del Mar és un institut de recerca public, creat fa 60 anys per I’Ajuntament de
Barcelona, dedicat a la recerca cientifica enel camp de la Biomedicina i de les Ciencies de la Salut, aixi
com ala formacioé de personal investigador altament qualificat en aquests ambits. Esta organitzat en5
programes de recerca: Cancer, Neuropsicofarmacologia, Epidemiologia i Salut Publica, Processos
Inflamatoris i Cardiovasculars i Informatica Biomedica. Direccidé: Miguel Lépez-Botet. www.imim.es

Per més informacié contactar amb:

Rosa Manaut, responsable de Comunicacié IMIM-Hospital del Mar, Telf: 618509885 o Marta Calsina,
Servei de Comunicacié IMIM-Hospital del Mar, Telf: 933160680 o 638720000



