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Organoide de retina generat a partir de cél-lules mare pluripotents humanes. LABORATORI DE PLURIPOTENCIA PER A LA REGENERACIO DORGANS DE L'IBEC
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La cara desconeguda

de la vida en un xip

Experts internacionals discuteixen a Barcelona com reproduir
malalties humanes en sistemes vius generats al laboratori

Xavier Pujol Gebelli

Lamajoriaassociem elsxips al’electro-
nica i a la informatica. Resulta, pero,
que també s’anomena xip el giny que
des de fa anys s’utilitza per estudiar si
un gen esta més expressat del compte
en un teixit o, simplement, no hi és. El
que jano éstan conegut és latendéncia
adonar el mateix nom als circuits que
s’integren en una mena de pastilla on
les connexions electroniques s’han
substituitamb cel-lules mare vivesis’ha
canviat la base de silici per estructures
de materials inerts amb’objectiu de fa-
cilitar laformaci6 de sistemes biologics
funcionals que recordin organsi teixits.
Sén la base dels organoides o minior-
gans, elsnous protagonistes delabioen-
ginyeriaiunade les claus de la recerca
biomedica del futur.

Barcelona n’ha sigut testimoni en
unes jornades internacionals organit-
zades per I'Institut de Bioenginyeria
de Catalunya (IBEC) i la seu catalana
del Laboratori Europeu de Biologia
Molecular (EMBL-Barcelona).

A la trobada, que s’ha celebrat du-
rant tres dies d’aquesta setmana, s’ha
parlat sobretot de ciencia basica, és a

dir, quinamenade coneixements fona-
mentals s’estan desvelant gracies a
aquests artefactes; com utilitzar-los
per estudiar malalties humanes; com
poden ser de beneficiosos per substitu-
ir, ni que sigui en part, els animals de
laboratori, i, en clau d’un futur tal ve-
gada més llunya, quin paper poden te-
nir enlamedicinade precisidila medi-
cina regenerativa. Tot plegat sense
oblidar que hi ha aspectes étics que
condicionen el seu desenvolupament.

Alarecercade lareceptadefinitiva

Xavier Trepat, investigador Icrea a
I'IBECiundelsorganitzadors delesjor-
nades, en parla com a “agregats cel-lu-
lars que es fan créixer al laboratori”
amb una pila d’elements que faran que
adoptin una forma o una altra, es dife-
renciin en un tipus de teixit concret i
finalment tinguin la funcié peralaqual
han estat concebuts. Ve a ser una cui-
na a foc lent de la qual es coneixen un
bon grapat d’ingredients pero que enca-
ra no té “la recepta definitiva i estan-
dard”. Se sap, per exemple, que es poden
direccionar les cel-lules mare per acon-
seguir gairebé tota mena de teixits, des
dels cardiacs fins als renals passant pels
pulmonars, hepatics o musculars. Des
de fa anys, aix0 es fa amb cél-lules iPS,

una tecnologia que permet reconvertir
una cél-lula adulta, com la de la pell, en
una cél-lulamare pluripotencialirepro-
gramar-la perque en surti qualsevol ti-
pus de cel-lula. Pero amb aixo, que ja és
molt, non’hi ha prou. Cal aplicar forces
fisiques i dipositar el conjunt sobre un
substrat concret perque prengui la for-
ma precisa que acabara determinant la
seva funcionalitat. Es aqui on entren
enginyers, fisics, biolegs, matematics,
experts en nous materials o metges, en-
tre altres especialitats, descriu James
Sharpe, director de 'TEMBL-Barcelona
i coorganitzador de les jornades.

Totes aquestes tasques defineixen
els reptes actuals de la bioenginyeria
dels organoides, aclareix Trepat. S6n
també les que han de permetre funci-
onalitats lligades ala biomedicina del
futur. El primer és aconseguir una
“vascularitzacio realista dels agregats
cel-lulars”, diu. Es a dir, que, amés de
les cel-lules desitjades, l’aportacio
d’oxigen, nutrients i energia es faci a
través de capil-lars i vasos sanguinis,
com passa en qualsevol teixit real.

El segon gran repte és afinar tant
com sigui possible “larecepta”, cosaque
fariareproduible gairebé a escalaindus-
trial ’obtencid dels organoides que cal-
guin per a una recerca o una aplicacio
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concreta. Aconseguir-ho és un dels
grans objectius de companyies biotec-
nologiquesifarmaceutiques. “Es podri-
en provar els efectes de milers de mo-
lecules d’interes farmacologic perauna
malaltia concreta”, apunta Sharpe.
Tant els positius com els adversos. “Se-
ria una manera d’abaratir la recerca en
nous farmacs i eliminar part dels ani-
mals de laboratori —afegeix Trepat-.
Forma part dels compromisos étics
d’aquesta plataforma”.

Reparacié d'organs

En clau de futur proper, Sharpe opina
que en la proxima déecada “molt proba-
blement” veurem teixits de laboratori
que es puguin implantar en cors, ro-
nyons, pulmons o fetges amb I'objectiu
de reparar organs danyats per malalti-
es o el pasdel temps. Unaaltra cosa son
organs per a trasplantament. “Aixo es-
ta francament lluny”, diu. Trepat tam-
bé hi veu un forat per ala medicina de
precisié. “Podem treballar amb cel-lu-
les d’'un malalt concret per auna malal-
tia concreta”, afirma.

Més enlla de les aplicacions, tots dos
experts veuen una gran oportunitat per
adquirir nous coneixements fonamen-
tals, sobretot en el camp de la biologia
del desenvolupament embrionari.
“Portem décades estudiant mosques,
peixos i ratolins per entendre millor
malalties humanes, com evoluciona un
embrid o com es forma un organisme
tan complex com ’huma”, exposa Tre-
pat. “Ara ho podem veure amb cel-lules
humanes”, destaca Sharpe.

Una altra cosa molt més delicada se-
ra si com a fruit del desenvolupament
d’aquesta tecnologia n’acabem obte-
nint un minicervell. ¢I si resulta que
n’emergeix consciencia o pensament?
Aix0, de moment, queda per al debat
d’experts en bioética. e



