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Analisis multiplex de la progresion tumoral
usando el nCounter PanCancer Progression Panel

'@ 7 min.

X

En la siguiente nota BioSystems
nos presenta el nCounter PanCancer Pro-
gression, un panel de expresién génica
universal que puede ser usado para
investigar la progresion de un tumor
primario y su diseminacion como también
los factores que influencian la colonizacion y
desarrollo de tumores en localizaciones
secundarias.
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Introduccién

El 90% de las muertes relacionadas
por cancer son debidas a metastasis. Incluso
luego de la reseccion de un tumor primario,
las colonias metastadsicas pueden perma-
necer en el paciente durante afios sin
reactivacién y tienen la potencialidad de
conducira unarecurrenciaa distancia.

El nCounter PanCancer Progression
es un panel de expresidon génica universal
que puede ser usado para investigar tanto la
progresiéon de un tumor primario y su
diseminacion como asi también los factores
que influencian la colonizacién y desarrollo
de tumores en localizaciones secundarias.
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La progresion del cancer ha sido
separada en dos fases: el crecimiento y dise-
minacién del tumor primario y la migraciény
colonizacién de células metastdsicas en
nuevas regiones.

Todos los tumores modifican
activamente su microambiente con el fin de
sostener su crecimiento a través del
desarrollo de nuevos vasos sanguineos,
remodelacion de la matriz extracelular
(ECM), y alteracion de sumetabolismo.

A medida que el tumor crece, las
células de la periferia trabajan para reclutar
oxigeno adicional y fuentes de energia, a
través de la activacion de factores angiogé-
nicosincluyendo la via de sefializacion VEGF.

En la zona central de un tumor en
desarrollo , las células comienzan a experi-
mentar condiciones de hipoxia, llevando a la
activacion de la via de sefializacion HIF1A y
cambio en el metabolismo de la glucosa
(Efecto Wargburg).

La evaluacion de los cambios en
estos procesos es crucial para el entendi-
miento de la progresion natural de tumores
primarios, la respuesta del sistema inmune
ante la presencia del tumor y regimenes
terapéuticos.

A medida que el cancer progresa en

el tumor primario, células seleccionadas
transitan de la morfologia epitelial a la
mesenquimatica (EMT).

Durante esta transicién las células
cancerosas ganan cualidades mesen-
quimales tales como pérdida de polaridad y
adhesion intercelular, que permite la
migracion a organos distantes. En
condiciones favorables, los clusters de
células cancerosas invaden previamente
tejido sano y forman pequefios nddulos. Las
células dentro de estos nddulos usan los
mismos procesos que en el tumor primario
para la diseminacion, tales como la
remodelaciéndela ECMylaangiogénesis.

Si estas células diseminadas son
exitosas en la colonizacion, aparecerd un
tumor secundario que funcionara indepen-
dientemente del tumor primario.

La investigacion para el enten-
dimientoy tratamiento del cdncer deberd no
solamente hacer foco en el tumor primario,
sino también en el proceso que favorece la
proliferacion, diseminacién y metastasis de
célulastumorales.

El panel nCounter PanCancer
Progression cubre cada aspecto principal de
la progresién de untumor:
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Distribucion de los genes en el Pan-
Cancer Progression Panel, que comprende la
angiogénesis, remodelacion de la matriz
extracelular, transicion epitelio-mesen-
quimaly metastasis.

El panel contiene una amplia
coleccién de genes asociados con aspectos
criticos de la progresién del cédncer y los
controles necesarios para:

- Medicién de la angiogénesis y respuesta a
inhibidores.

- Evaluacidon de componentes de la matriz
extracelular y mecanismos de remodelacion
(ECM).

- Deteccidn de genes claves que marcan la
transicion epitelial-mesenquimal (EMT).

- Evaluacién del crecimiento metastasico y
genes supresores a través de la progresién
tumoral.

- Normalizacién robusta muestra a muestra
via expresion uniforme de genes house-
keeping.

Otros paneles para el drea de oncologia
nCounter” PanCancer Pathways Panel
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Identifica 700 genes esenciales que
capturan la actividad de 13 vias candnicas

del cancery los genes drivers asociados para
mejor entendimiento de la intrincada red de
viasy susinteracciones:

Los circulos representan cada una de
las 13 vias canodnicas (Hedgehog, Wnt,
Notch, Apoptosis, Ciclo celular, Ras, PI3K,
STAT, MAPK, TGF-B, Control del dafio del
DNA, Regulacién Transcripcional, Modifi-
cacién de la cromatina) mostrando el
numero de genes seleccionados por el panel
en relacion al numero total de genes
conocidos identificados para cada via segun
KEGG.

Las lineas fueron trazadas para
mostrar la superposicion relativa de los
genes que pertenecen a multiples vias, con
linea gruesa relaciona el nimero de genes
compartidos.

La seleccion de estos 700 genes es
suficiente para capturar 90% de la
variabilidad de expresion génica para todos
los genes dentro de las vias.

nCounter® PanCancer Immune Profiling
Panel

Es un panel de expresidon génica
multiplex disefiado para cuantificar 770
genes que corresponden a estas 4 categorias
funcionales:

1- Identificacién de células inmunes, tales
como la poblacion PBMC 6 las células
infiltrantes del tumor.

2- Evaluaciéon funcional inmunolégica y
respuesta a la inmunoterapia, tales como la
regulacion del checkpointinmune.

3- Identificacién de antigenos especificos
deltumor.

4- Genes Housekeeping que facilitan la
normalizaciéon muestraa muestra.

PanCancer Immune Profiling Panel: 770 Genes
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Este panel permite a los investi-
gadores crear perfiles de respuesta inmune
en humanos en todos los tipos de tumores y
la posibilidad de encarar el desarrollo de
drogas, terapias y grupos de genes
marcadores predictivos de respuesta a
tratamientos inmunoterapéuticos.

Estos paneles se pueden usar en las

plataformas nCounter FLEX y nCounter
SPRINT de Nanostring Technologies.
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