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Gipuzkoa desarrolla réplicas 3D de tumores de
mama para probar farmacos antes de aplicarlos

La empresa liderada

por lairundarra Paula
Aristizabal, Onkoreplika,
utiliza tejido mamario y
biopsias tumorales para
conseguir tratamientos
mas personalizados

CLAUDIA TURIEL
San Sebastian

Reproducir un tumor fuera del cuer-
po humano para probar distintos far-
macos antes de administrarlos al pa-
ciente. Y reducir sustancialmente la
espera generada por el testeo de far-
macos en pacientes oncolégicos. Ese
es el objetivo de Onkoreplika, em-
presa que empezo6 como proyecto
que lidera la irundarra Paula Aristi-
zabal. Lejos de la ciencia ficcidn, esta
tecnologia, pionera a nivel estatal,
permite imprimir réplicas 3D de tu-
mores de mama en las que ensayar
terapias y combinaciones para ob-
servar su evolucion y, en pocas se-
manas, orientar cada caso hacia un
tratamiento mas eficaz y personali-
zado. Reducir a cerca de diez dias el
proceso farmacolégico de ‘prueba y
error, asi como estudiar los efectos
secundarios que pueden provocar en
cada paciente, puede cambiar la vida
de las mujeres con cancer de mama
y «en cuestién de tres afios, Onkore-
plika podria utilizarse como una he-
rramienta de soporte o de apoyo ala
decisién de los oncélogosy, explica
Aristizabal, bioquimica de 29 afios y
promotora del proyecto de empren-
dimiento del centro de investigacién
CIC biomaGUNE.

Esta tecnologia también permite
anticipar los efectos secundarios. Si
el oncoélogo «ve que una paciente va
atener muchos efectos secundarios
o0 que el tratamiento puede dafiar el
tejido sano, también podria valorar
reducir la dosis de la terapia» gracias
a Onkoreplika. Los inicios del pro-
yecto se remontan a 2020, cuando la
irundarra Paula Aristizabal comen-
z6 a trabajar en su tesis doctoral. Lo
que empez6 como un trabajo tedrico
ha terminado convirtiéndose en una
realidad en pocos afios.

Elsalto ala practicalleg6 en 2024,
cuando el proyecto dio el paso hacia
el uso de muestras reales de pacien-
tes. «Hasta entonces estdbamos de-
sarrollando y validando los bioma-
teriales, pero fue a partir de ese mo-
mento cuando empezamos a traba-
jar directamente con tumores», ex-
plica Aristizabal.

Y es que la tecnologia de Onkore-
plika utiliza biomaterial obtenido a
partir de tejido mamario sano dona-
do por Policlinica Gipuzkoa tras in-
tervenciones de reduccién de pecho.
A estas muestras se les extrae «las
células de la donante» y se conser-
van las proteinas hasta conseguir
«una especie de gelatina, ala que in-

Fases del proceso de Onkoreplika

A partir de tejido mamario sano donado (de reducciones de

pecho) se obtiene un biomaterial al que se eliminan las células,
conservando su estructura, que es similar a un gel
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yectamos las células tumorales do-
nadas del paciente que nos interesa
con maquinas impresoras 3D», expli-
ca Aristizabal, que lleva cerca de seis
afios en la empresa ubicada en Mi-
ramony tres dedicandose a este pro-
yecto.

Asi, laréplica se introduce en pla-
cas de testeo formadas por peque-
fias casillas cuadradas, donde el tu-
mor puede crecer y replicar su com-
portamiento dentro del cuerpo hu-
mano. Estas placas, en funcién de su
tamafio, tienen capacidad para al-
bergar «hasta 384 muestras». Sobre
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cada una de ellas se pueden aplicar
distintos farmacos y analizar su efi-
cacia en cuestién de dias.

Los bidlogos pueden jugar con su
distribucion segtin el objetivo del en-
sayo. «Unas placas te pueden permi-
tir probar cientos y cientos de casos
distintos. Hay miles de combinacio-
nes posibles. Puedes probar un mis-
mo farmaco en muchos casos o dis-
tintas combinaciones en un mismo
paciente...n. Las posibilidades son
practicamente infinitas. Ademas, gra-
cias a estas placas de testeo donde
hacer crecer la réplica tumoral, On-

tratamientos son més eficaces y en qué dosis

» Se pueden probar diferentes pacientes en la
misma placa (en algunas, hasta 384 pacientes)
y probar el mismo farmaco a la vez o al revés,
un paciente y probarle todas las
combinaciones que se quiera

» Mediante sistemas de imagen y andlisis,
se observa cédmo reaccionan las células
tumorales: si crecen, se reducen o
mueren,
mas adecuado para cada caso

para identificar el tratamiento

JAVIER BIENZOBAS

koreplika puede funcionar sinla ne-
cesidad de testear en animales y es
capaz ofrecer respuestas mas preci-
sas a distintas combinaciones de far-
macos. Los resultados, explica Aris-
tizabal, se obtienen en formato de
imagenes en las que, por un lado,
«podemos ver si el tumor cambia en
forma, en tamafio, si se reduce solo
el tamafio pero sigue vivo...» y, por
otro, «obtenemos graficos que mues-
tran la eficacia del farmaco. Por ejem-
plo, vemos que ‘inyectando tanta con-
centracion, tantas células han muer-
to'», detalla la irundarra.

Es por estas aplicaciones por las
que, ademas de servir para acortar el
proceso de testeo de farmacos, tam-
bién supone un gran avance para la
industria farmacéutica porque «po-
demos valorar la eficacia de nuevos
farmacos. Esto es muy interesante
parala industria farmacéutica, pues
permite realizar un ensayo de mane-
ramas representativa, mas fiel y aho-
rrando un montén de tiempo y de di-
neroy, valora Paula Aristizabal.

Esta realidad, adelanta, debe en-
frentarse primero a un proceso regu-
latorio para poder salir al mercadoy
convertirse en una opcién capaz de
salvar la vida a pacientes oncoldgi-
cos. Porque reducir el tiempo de es-
pera necesario para comprobar si un
farmaco funciona o no «puede supo-
ner la diferencia entre la vida y la
muerte de una personan,.

Industria farmacéutica

En cambio, la industria farmacéutica
ya puede hacer uso delos beneficios
que ofrece Onkoreplika, ya que «no
hace falta una aprobacién regulato-
ria. Es decir,a mi me puede contactar
la farmacéutica, pedirme que prue-
be un compuesto y yo lo puedo hacer
ya. Pero en el momento en el que se
vaya a emplear como una herramien-
ta de soporte o de apoyo a la deci-
sién de un médico, ya se empezaria
a considerar como un producto mé-
dico o una herramienta de diagnés-
tico, y si que hace falta pasar por todo
un camino regulatorio que puede lle-
gar a alargarse hasta tres afios», ex-
plica Aristizabal. «Eso si, durante esos
arfios de proceso regulatorio el tema
no estd parado. Continuamos con co-
laboraciones piloto con clinicos o con
oncdlogos para ir viendo cémo fun-
cionaria, por ejemplo».

La acogida, celebra la irundarra,
ha sido positiva. En todos los sen-
tidos y entre todos los agentes im-
plicados. «Nos ha sorprendido mu-
chola cantidad de mujeres, pacien-
tes o familiares de personas en pro-
ceso oncoldgico, que nos han con-
tactado tanto como para participar
como donante o simplemente para
informarse porque cree que podria
ser una buena opcién para una ami-
ga o familiar».

En esta linea, «por el lado de las
pacientes, evidentemente, también
hay muchisimo interés». Y es que esta
tecnologia puede suponer un antes
y un después. «Por parte de las far-
macéuticas o empresas que estan de-
sarrollando terapias, ya hemos man-
tenido conversaciones y hay varias
que yamuestran interés y que dicen
que en cuanto esté disponible, co-
menzaran a usar nuestro proyecton,
adelanta Paula. Eso si, parece que los
médicos son algo mds cautos antes
de pensar en incorporar Onkoreplika.

«No deja de ser algo novedoso, y
un médico toma decisiones en fun-
cién de una guia médica que dice
qué aplicar segun el tipo de tumor
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Lairundarra Paula Aristizabal, en el laboratorio. Gorka ESTRADA

al que se enfrenta». Ante ello,lo que
Onkoreplika «tiene que conseguir
es probar que estos modelos perso-
nalizados son igual de fiables que el
utilizar una guia clinica». Con todo,
este proyecto no busca ser aplicado
«como unanorma. No estd pensado
para transmitir una idea de ‘tienes
que hacer esto) sino que busca ac-
tuar como informacién complemen-
taria para que el médico diga ‘pues
igual es interesante probar una com-
binacién de farmacos en vez de solo
uno), por ejemplo».

No solo eso. «También es muy in-
teresante para reducir efectos secun-
darios». Y es que, utilizando las mues-
tras de tejido mamario sano, «pode-
mos ver cémo las biopsias tumora-
les afectan al resto de células del cuer-
po». Algo que también puede supo-
ner un antes y un después en la
medicina oncoldgica.

Aunque todavia se encuentra en

La acogida ha sido muy
buena y muchas personas
les han contactado para
participar o para solicitar
informacion al respecto

La tecnologia ayuda a
prever cdmo responde un
tumor a los tratamientos

y a reducir posibles efectos
secundarios en pacientes

fase de desarrollo, la previsién es que
en los préximos afios Onkorepika
pueda comenzar a utilizarse como
herramienta de apoyo en entornos
clinicos. «La regulacion es un proce-
so complejo, pero creemos que en
unos afios podria estar en marcha,

insiste lairundarra. Asilas cosas, esta
tecnologia busca posicionarse en el
mercado internacional. Porque, si, se
trata de un campo en el que existen
iniciativas similares y grandes com-
petidores —con Estados como Paises
Bajos ala cabeza—, pero el equipo gui-
puzcoano considera que su tecnolo-
gia ofrece un enfoque diferencial.

Mas alla del ambito local

«En Euskadi y en el conjunto de la
peninsula estamos muy bien posi-
cionados», apunta. El objetivo, en
cualquier caso, va mas alla del am-
bito local: convertir Onkoreplika en
una herramienta con alcance global.
«La idea es que sea un proyecto in-
ternacional y que pueda llegar a pa-
cientes de todo el mundo», sefiala
con esperanza.

En su camino hacia un modelo
empresarial, Onkoreplika ya se ha
constituido como sociedad limitada
y trabaja ahora en la busqueda de fi-
nanciaciény clientes. En este proce-
so ha encontrado el apoyo de Ekinn+,
el programa de aceleracion de pro-
yectos innovadores de la Sociedad
de Fomento de San Sebastian. «Yo lo
que sé es hacer la ciencia y alli nos
ayudan a resolver las dudas que tene-
mos sobre crear un negocio, tanto a
nivel empresarial como fiscal, mar-
keting... Este acompafiamiento ayu-
da un montdny, agradece.

Y es que para sacar adelante un
proyecto tan complejo y ambicioso
hace falta «mucha ayudav, insiste.
Es consciente de que «nada de esto
seria posible sin todas las donantes
y todas las entidades que han apoya-
do este proceso» para poder hacer
de su tesis inicial, una nueva herra-
mienta para, potencialmente, salvar
vidas de mujeres en proceso onco-
l6gico mamario.



