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Analiza danych genomlcznych w leczeniu
nowotworow to obiecujace podejsme do przewidywania reakcji na leki i efektow leczenia.

PanDrugs - opracowana w ramach projektu PERSMEDOMICS innowacyjna metodologia
bioinformatyczna - ulatwia dobor terapii w oparciu o indywidualny profil genomiczny
pacjenta.

PanDrugs to jedno z brakujacych ogniw pomiedzy potencjatem biomarkeréw jako narzedzi do
prognozowania skutecznosci leczenia a ich faktycznym zastosowaniem w warunkach klinicznych.
W rekach wykwalifikowanego personelu bioinformatycznego, w potaczeniu z odpowiednia
infrastruktura do przetwarzania i magazynowania danych, ta nowa platforma pomoze w doborze
terapii na podstawie wynikéw badan catego genomu guza danej osoby chorej na nowotwor.

,Obecnie wiekszos¢ badan klinicznych ocenia skutecznos$¢ i bezpieczenstwo nowego leku,
sprawdzajac jego dziatanie na populacji pacjentow w zasadzie nie poddanej zadnej selekcji” -
zauwaza dr Fatima Al-Shahrour, koordynator projektu PERSMEDOMICS w Hiszpanskim Narodowym
Centrum Badan nad Rakiem (CNIO). ,Zastosowanie profilow genomicznych w badaniach metoda
»koszykowa« (basket trials) moze zwiekszy¢ doktadnos¢ diagnostyki i doboru terapii w oparciu
o biomarkery oraz zapewnié bezpieczniejszy dobdr lekéw, skuteczniejsza profilaktyke, a w
konsekwencji obnizenie kosztow opieki zdrowotnej”.

Naturalnie, spersonalizowanie leczenie nowotwordow jest ciagle na poczatkowym etapie rozwoju.
Zanim stanie sie ono standardem, szpitalom potrzebne beda szybkie, powtarzalne, tatwe do
przeprowadzenia i niedrogie metody wykonywania badan. Jednak do tego konieczne jest zachecenie
r6znych podmiotéw do udostepniania danych molekularnych i klinicznych, peine zrozumienie biologii
guzéw oraz przezwyciezenie obecnych ograniczen terapeutycznych i farmakologicznych.

~Najnowsze badania wskazuja takze, iz medycyna spersonalizowana do skutecznego wspierania
procesu decyzyjnego wymaga informacji pochodzacych od tysiecy pacjentow. Niestety nawet jesli
wszystkie powyzsze problemy zostaltyby rozwiazane, infrastruktura obliczeniowa dostepna
w placowkach stuzby zdrowia nadal nie bedzie przygotowana do przetwarzania takich ilosci danych”
- ubolewa dr Al-Shahrour.

W tej sytuacji rozwoj szybkich i tanich technologii umozliwiajacych powiazanie danych od pacjentow
z innymi informacjami jest bardzo potrzebny. Platforma PanDrugs moze czesciowo rozwigzac ten
problem: dzieki niej bioinformatycy moga analizowac i integrowa¢ dane genomiczne (mutacje,
wariacje liczby kopii lub poziom ekspresji genéw), funkcjonalne (egzogennos$¢ biatek) oraz
farmakologiczne (wrazliwosé lub opornos¢ na leki przeciwnowotworowe) w celu zidentyfikowania
zmian molekularnych.

»,Zadaniem platformy PanDrugs jest ocena duzych zbioréw danych pozyskanych z profilow
genomicznych pacjentow onkologicznych pod katem ich biologicznej i klinicznej przydatnosci oraz



podatnosci guza na leczenie farmakologiczne, a poprzez to wspieranie klinicznego procesu
decyzyjnego. Ponadto nasz zespo6t pracowal nad nowa metoda repozycjonowania lekow
umozliwiajaca przewidywanie sekwencyjnej terapii raka przy uzyciu sygnatur transkrypcyjnych” -
moéwi dr Al.-Shahrour.

Zespot PERSMEDOMICS osiagnat juz bardzo obiecujace wstepne wyniki badan. Opracowane przez
niego narzedzia zostaty wykorzystane do analizy danych sekwencyjnych pacjentéw cierpiacych na
gruczolakoraka przewodowego trzustki (PDAC) i nadania priorytetu tym przypadkom, dla ktérych
moglo to mie¢ znaczenie terapeutyczne.

»W kontekscie projektéw badawczych i badan klinicznych, platforma PanDrugs zostata wlaczona do
procedury analizy sekwencyjnej jako nowy modut, ktérego zadaniem jest kategoryzowanie guzéw
pacjentow i dobieranie do nich skutecznych lekow lub terapii” - entuzjastyczne stwierdza dr
Al.-Shahrour. ,Jak dotad przeanalizowaliSmy dane pochodzace od ponad 500 pacjentéw, a nowa
procedura umozliwita nam zidentyfikowanie odpowiedzialnej mutacji u prawie potowy z nich”.

Jednym z przyktadow tej pracy jest badanie z udziatem 25 pacjentéw, polegajace na integracji
danych sekwencyjnych i danych z mysich modeli przeszczepow ksenogenicznych pochodzacych od
pacjentéw (PDX). Dzieki platformie PanDrugs zespdt byt w stanie zidentyfikowaé¢ w wiekszosci
przypadkow prawdopodobne, swoiste dla guza zmiany genomiczne podlegajace terapii celowanej,
a eksperymentalne testowanie terapii kandydackich na modelach PDX pomogto w doborze leczenia
empirycznego tych pacjentow, u ktérych nie wystapity mutacje podlegajace terapii celowanej. ,W
2015 roku rozpoczeliSmy testowanie powyzszej strategii w ramach grantu przyznanego przez
Europejska Rade ds.. Badan Naukowych, przygotowujac randomizowane badanie kliniczne na probie
150 pacjentéw z lekoopornym metastatycznym rakiem trzustki. Naszym celem byto zbadanie
hipotezy, zgodnie z ktora zintegrowane, spersonalizowane podejscie do terapii poprawia wskaznik
przezywalnosci pacjentéw w porownaniu do konwencjonalnej strategii leczenia” - méwi dr
Al.-Shahrour.

Dzieki platformie PanDrugs, stanowiacej doskonate rozwiazanie do badania profilow molekularnych
w populacjach pacjentéw, stuzba zdrowia moze sie teraz skupi¢ na zapewnianiu infrastruktury,
oprogramowania i wiedzy potrzebnych do gromadzenia, wydobywania, przetwarzania i analizowania
informacji. PanDrugs jest oprogramowaniem typu open source, co oznacza, ze wszystkie algorytmy
i metody sa publiczne i ogdélnodostepne. Konsorcjum projektu nawigzalo juz wspdlprace
z publicznymi i niepublicznymi placéwkami ochrony zdrowia, aby promowac korzystanie ze swoich
narzedzi.
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Cechach psychopatyczne, a halasliwe
samochody

Nowebadania profesor psychologii Julie Aitken Schermer .
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