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Resumen

Introduccion: El adenocarcinoma pancredtico (AP) es uno de los canceres més agresivos y dificiles de tratar.
En este sentido, laidentificacion de biomarcadores prondsticos es crucial para mejorar la prediccion de los
resultados clinicos y guiar las decisiones terapéuticas. L os autoanticuerpos asociados a tumores (TAAbs) han
sido identificados como biomarcadores pronosticos en varios tipos de cancer, dado que pueden generarse
antes de |os primeros signos clinicamente detectables de la enfermedad. El objetivo de este estudio consistio
en identificar TAAbs que puedan utilizarse como biomarcadores prondsticos en AP.

Métodos: Se incluyeron 80 sueros de pacientes con AP divididos en 4 grupos con diferentes estadios de la
enfermedad: pacientes con lesiones premalignas (LP) (n = 20), pacientes sometidos a reseccion curativatras
el diagnostico (RC) (n = 20), pacientes con enfermedad locorregional avanzadairresecable (LA) (n=20)y
pacientes con enfermedad metastasica (M T) (n = 20). Los sueros de cada grupo se analizaron divididos en 4
pooles de 5 muestras cada uno utilizando el HuProt Human Protreome microarray v4,0 (CDI Laboratories,
Baltimore, MD). Se seleccionaron aquellos TAAbs candidatos con una alta reactividad especificaen las
muestras M T y/o LA siguiendo |os siguientes criterios: z-score >= 3 en a menos 2/4 poolesy fold-change >
1,2. Los datos del RNAseq recogidos en el Human Protein Atlas se utilizaron para conocer |os niveles de
expresion y el valor pronostico de las proteinas. Las bases de datos GSE15471, GSE28735 y GSE16515 se
utilizaron para comparar |os niveles de expresion respecto a sujetos sanos sin la enfermedad.

Resultados: 43 TAAbs mostraron una alta reactividad especifica en las muestras de pacientesMT y/o LA. De
estas proteinas altamente reconocidas, se seleccionaron 15 por presentar niveles de expresién notables en
tgjido tumoral de pacientes con APy capacidad prondstica en alguin tipo de cancer. Entre estas 15, se
identificaron 2 proteinas implicadas en € desarrollo del tumor. Los anadlisis de supervivencia demostraron
que 6 de las 15 proteinas seleccionadas se asociaron significativamente con un peor prondstico en pacientes
con AP (p < 0,05). Por ultimo, en la comparacion con tejido tumoral control, se identificaron 5 proteinas con
una expresion significativamente mayor en pacientes diagnosticados con la enfermedad (p < 0,05 en a
menos 2 de las cohortes utilizadas).


https://www.elsevier.es/gastroenterologia

Conclusiones: Se han identificado 15 TAAbs potencialmente candidatos como biomarcadores prondsticos en
AP. Futuros estudios de validacion seran necesarios para definir el valor prondstico de estos autoanti cuerpos,
y establecer una firma de biomarcadores que pueda ser transferida al mercado.
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