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Cellers metabolism mojlig nyckel till behandling av spridd lungcancer

Lungcancer orsakar manga dddsfall, framst pa grund av att den ofta sprider sig. Clotilde Wiel
studerar metabolismen hos olika typer av celler i syfte att forsta hur det gar till nar
lungcancerceller bildar tumérer pa andra stillen i kroppen. 2,4 miljoner kronor fran Lundbergs
Forskningsstiftelse gar till ny apparatur med vars hjélp Clotilde Wiel hoppas finna funktioner i
cancercellerna som det gar att inrikta behandling mot.

Mojligheten att behandla lungcancer har forbattrats betydligt pa senare ar. Trots det &r lungcancer
fortfarande den cancerform som orsakar flest cancerrelaterade dddsfall, bade i Sverige och globalt.
Det beror pa att lungcancer ofta ar langt gangen néar den diagnostiseras. Ungefar halften av
patienterna har redan metastaser nar de far sin diagnos. Och i dagsldget saknas specifika
behandlingar fér metastaser i olika organ.

Clotilde Wiel ar forskare pa Institutionen for kliniska vetenskaper och Sahlgrenska Centrum for
Cancerforskning vid Goteborgs universitet. Hennes arbete gar ut pa att 6ka kunskapen om
metastaser fran lungcancer. Pa sikt hoppas hon kunna bidra till att utveckla bade behandling mot
befintliga metastaser och behandling som kan férhindra att metastaserna uppkommer, samt
metoder for tidigare diagnosticering av lungcancer. | nuldget handlar hennes arbete framst om att
studera de metaboliska processerna i de olika celler som finns i den ursprungliga tumoren, i
metastaserna, i vavnad intill tumorerna och i immunsystemet.

Celler som fordndrar sig

Metabolismen ar processer for att dela upp molekyler sa att cellen kan utvinna energi ur dem. Med
mer kunskap om cellernas metabolism vid lungcancer 6kar mojligheten att forsta hur cancern sprider
sig fran sin ursprungliga plats och skapar metastaser.

"Vi vet att det ar stor skillnad pa cellerna i primartumoren och cellerna i metastaserna. Det ar darfor
behandlingarna for primartumorer inte fungerar lika bra pa metastaser, sannolikt maste de hanteras
annorlunda. Skillnaden beror pa att cellerna forandrar sig nar de forflyttar sig. De gor en tuff resa via
blod- eller lymfsystemet. Langs vagen hamnar de i valdigt varierande biologiska miljéer som alla
skiljer sig fran deras normala miljé och som de maste anpassa sig till. Vi tror att de olika
anpassningarna cellerna gor kan paverka vilket organ de sprider sig till. Dessutom maste de omforma
sig for att undga att upptackas avimmunforsvaret”, berattar Clotilde Wiel.



Kartlagger metabolismen i cellerna

Hon studerar sarskilt en metabolit som kallas laktat och dess paverkan pa genuttrycket, alltsa den
process genom vilken informationen i en cells DNA 6verfors till cellens funktioner. Forskarna har
konstaterat att produktionen av laktat 6kar vasentligt i metastatiska celler. Nu arbetar Clotilde Wiel
med att forsta vad som ar nasta steg i cellens utveckling, vad laktatet gér. Hypotesen ar att laktatet
hjalper cellen att omforma sig sa att den kan forflytta sig och bilda metastaser. Cellernas pagaende
anpassning ar en av utmaningarna i forskningen om spridd lungcancer.

"Eftersom cellerna standigt forandrar sig har forskningen inte kunnat identifiera nagon specifik
markor, nagot i cellens DNA som kan tala om vilka celler som dr metastatiska, alltsa vilka som bildar
eller kommer att bilda metastaser. Darfor finns heller inte nagon specifik behandling mot metastaser.
Cellerna anpassar sig bland annat genom att férandra sin metabolism och det ar darfor vi vill
kartldagga metabolismen i cellerna i metastaserna. Vi tittar ocksa pa celler i vavnad i ndrheten av
metastaserna eftersom metaboliterna ar involverade i kommunikationen mellan olika celler.
Dessutom undersoker vi hur cellernas metabolism och laktat paverkar immunforsvaret.”

Clotilde Wiel och forskarkollegor i Goteborg har relativt nyligen upptéackt att patientens alder spelar
roll fér hur snabbt lungcancer sprider sig. Risken att fa metastaser ar dubbelt sa stor hos patienter
aldre dn 60 ar jamfort med yngre patienter. Och Clotilde Wiel ser i sin forskning att samma sorts
metabolit upptrader olika hos yngre respektive dldre patienter med lungcancer.

Ny apparatur kommer att gora skillnad

Forskarna arbetar framst med odlade celler fran patienters blod- och viavnadsprover. Att studera
processer inne i enskilda celler krédver avancerad apparatur. Ett anslag om 2,4 miljoner kronor fran
Lundbergs Forskningsstiftelse ska anvandas till en sa kallad Metabolic Seahorse Analyzer. Den blir ett
efterlangtat komplement till laboratoriets nuvarande utrustning.

”"Med den nya apparaturen kan vi arbeta med levande celler och analysera den pagaende
metabolismen. Det gor stor skillnad. Vi kan utsatta cellerna for olika behandlingar och se om och hur
de reagerar, om metabolismen férandras nar vi tillsatter till exempel olika sorters lakemedel. Och vi
kan gora det i stor skala eftersom Seahorse-maskinen gor det majligt att arbeta med manga olika
prover samtidigt. Det ger oss ett mycket bredare spektrum och kommer att 6ppna nya dorrar for var
forskning”, sager Clotilde Wiel.
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IngaBritt och Arne Lundbergs Forskningsstiftelse grundades av IngaBritt Lundberg ér 1982 till minne av hennes
make grosshandlaren Arne Lundberg fodd 1910 i Géteborg. Stiftelsen har till Gndamdl att frémja medicinsk
vetenskaplig forskning huvudsakligen rérande cancer, njursjukdomar samt ortopedi och prioriterar inkép av
apparatur, hjdlpmedel och utrustning. Under aren 1983 till och med 2023 har 607 anslag beviljats uppgdende
till sammanlagt 1050 MSEK, varav 36 MSEK beviljades 2023. Forskning inom Géteborgsregionen har féretrdde.
Stiftelsen har sitt séte i Géteborg. www.lundbergsstiftelsen.se
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