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PRE-PROPUESTA DE PROYECTO CDTI – ACCIÓ (abstract)
Si ha indicado en el formulario de inscripción su interés en mantener una reunión con el punto nacional de contacto de CDTI y ACCIÓ, es necesario rellenar este cuestionario y adjuntarlo en el formulario de inscripción antes del próximo 25 de junio a las 12:00h. Una vez aceptado la reunió por parte de la organización, recibirás un email de confirmación de la misma. Es imprescindible adjuntar este abstract en la inscripción para que la reunión sea aceptada. 

Toda la información será utilizada confidencialmente por ACCIÓ/CDTI y con el único propósito de asesorarle en la preparación de su propuesta.
La extensión máxima del formulario es de tres páginas.
1. Información del participante.

	Nombre
	Mariona Serra Pagès

	Entidad
	GOODGUT

	Teléfono
	646362486

	E-mail
	Mariona.serra@goodgut.eu


Descripción de la entidad
	GoodGut es una empresa biotec dedicada al diseño, producción y venta de sistemas de análisis para el soporte diagnóstico de enfermedades intestinales y de productos terapéuticos destinados a la preservación y mejora de la salud digestiva. GoodGut es además una empresa basada en un “know-how” que concibe la microbiota intestinal como un factor determinante para el desarrollo de enfermedades digestivas.


2. Propuesta

	Acrónimo
	RAID-CRC

	Título 
	Validación de RAID-CRC (Risk Assessment Intestinal Disease for colorectal cancer)

	Coste total estimado
	200.000

	Ámbito Sectorial
	Ciencias de la Salud


Lista de participantes (indicar primero el nombre del coordinador)

	Nombre de la entidad

	GOODGUT

	Hospital Josep Trueta /Hospital de Bellvitge /Hospital de Vic


Lista de entidades subcontratadas

	Nombre de la entidad

	Microbial

	

	


Resumen de la propuesta (máximo 2 páginas)

Objetivos i descripción del proyecto
	RAID-CRC surge de unos resultados preliminares donde se determinó, en mucosa intestinal, un clúster de bacterias que presentaban una correlación significativa con el riesgo de sufrir CCR. Dada la relevancia de los resultados procedimos a identificar la secuencia diana para poder así detectar el clúster en cuestión y utilizarlo como biomarcador intestinal. Se diseñaron unas sondas para detectar la secuencia diana en heces. Disponemos de un estudio piloto con una n de entre 8 i 9 individuos por grupo donde se evidencia la capacidad diagnóstica del marcador en pacientes con CCR. Actualmente, nuestro siguiente paso es desarrollar el proyecte de viabilidad técnica para confirmar la sensibilidad y especificidad del método de detección del biomarcador en heces, determinar su capacidad pre-diagnóstica y demostrar sus ventajas versus los TIF. 
En estos momentos hemos diseñado los estudios de validación tanto analítica como clínica para poder así obtener el marcaje CE siguiendo las recomendaciones reguladoras de Asphalion. Una cuarta parte de la fase 1 ya ha sido alcanzada, y se está tramitando la obtención de la PCT.
La producción de RAID-CRC consta de varias fases principales:
Fase 1. Validación analítica de la especificidad y sensibilidad de la técnica
Objetivo: En esta primera fase pretendemos evaluar la sensibilidad y especificidad de la secuencia diana en un estudio con mayor muestra comparado con la técnica de elección invasiva (colonoscopia), y crear una base de datos que nos permita determinar con más precisión el índice de riesgo de CCR asociado al biomarcador intestinal.

 Plan de trabajo: Constará de una primera etapa de selección de pacientes y recogida de heces, una segunda etapa de detección del biomarcador intestinal en las muestras y una tercera etapa de análisis estadístico de los indicadores de riesgo y de la sensibilidad y especificidad relacionadas con la precocidad de detección en el estadio de CCR.

Los indicadores de seguimiento en estas 3 etapas serán la realización de los objetivos marcados a corto plazo y, correspondientemente, los pacientes incluidos en el estudio piloto, los resultados obtenidos del análisis de las heces i el análisis estadístico.

Metodología: Se evaluaran 2 grupos de sujetos: la población sana de riesgo medio (<50 años) y pacientes con CCR.

-Recogida de muestras: La recogida de muestras se llevará a cabo en el Hospital Universitario Dr. Josep Trueta, supervisado por el jefe de servicio de digestología (Dr.Xavier Aldeguer), en el Hospital Universitario de Bellvitge, Instituto Catalán de Oncología y en el Hospital Universitario de Vic. Los grupos estarán constituidos por 50 sujetos cada uno. La selección de dichos sujetos se realizará según los criterios de inclusión establecidos por los especialistas, previa aceptación del informe de consentimiento. Se recogerán heces y, como forma de control per comparar con los resultados anteriores, se extraerán también biopsias de la mucosa intestinal de todos los sujetos incluidos en el estudio.

- Análisis microbiológico: Para la determinación de los marcadores microbiológicos se sub-contractará la empresa Microbial, la cual utilizará el siguiente procedimiento: Una vez recogidas las muestras, se extraerá el ADN con “QIAamp DNA Stool Mini Kit” (Qiagen) y “DNAeasy blood & tissue” (Qiagen), y se determinará la expresión de la secuencia diana mediante el termociclador 7500 Real Time PCR system (Applied Biosystems) usando “TaqMan ® Universal PCR Master Mix” (Applied Biosystems).

-Análisis estadístico: Se realizará mediante el programa SPSS 15.0. Las diferencias entre grupos se analizarán mediante el test t-student (P <0.05). Las relaciones entre grupos e indicadores de riesgo se determinaran mediante un análisis binario y logístico de regresión.

Resultado esperado: En esta fase esperamos que la sonda muestre una alta sensibilidad y especificidad al detectar el biomarcador intestinal en los pacientes con CCR, ya sea con la misma o con mayor fiabilidad que la colonoscopia.
Fase 2. Validación clínica de la aptitud pre-diagnóstica de la técnica
Objetivo: En esta segunda fase pretendemos evaluar la capacidad pre-diagnóstica de la sonda per detectar el biomarcador antes de que el adenoma sensible para ser detectado por TIF se haya desarrollado. Esta valoración se hará de manera prospectiva en pacientes con síndrome de Lynch que manifiesten o no CCR, y en la población potencial de riesgo que serán seleccionados en las consultas médicas.

Plan de trabajo: Constará de una primera etapa de selección de pacientes y recogida de heces, y de una segunda etapa de detección del biomarcador intestinal en las muestras junto con el test TIF. Los indicadores de seguimiento en estas dos etapas serán tanto la realización de los objetivos marcados a corto plazo como los resultados obtenidos en el análisis de las heces.

Metodología: Se evaluaran tres grupos de individuos: población de riesgo medio (edad > 50 años), pacientes con síndrome de Lynch y sin CCR y finalmente pacientes con síndrome de Lynch y CCR.

-Recogida de muestras: La recogida de muestras se llevará a cabo en el "Hospital Universitario Dr. Josep Trueta" supervisado por el jefe del servicio de digestología (Dr. Xavier Aldeguer), en el Hospital Universitario de Bellvitge, en el Instituto Catalán de Oncología y en el Hospital Universitario de Vic. Los grupos estarán formados cada uno con 35 sujetos. La selección de éstos se realizará previamente según los criterios de inclusión, ya establecidos con anterioridad por los especialistas, y con previa aceptación del informe de consentimiento. Se recogerán heces y se realizará el test de TIF.

-Análisis microbiológico: Para la determinación de los marcadores microbiológicos se sub-contractará la empresa Microbial, siguiendo el siguiente procedimiento: una vez recogidas las muestras se extraerá el ADN con “DNA Stool Mini Kit” (Qiagen) y “DNAeasy blood & tissue” (Qiagen), y se determinará la expresión de la secuencia diana mediante el termociclador 7500 Real Time PCR thermocycler system (Applied Biosystems) usando “TaqMan ® Universal PCR Master Mix” (Applied Biosystems).

-Análisis estadístico: Se realizará mediante el programa SPSS 15.0. Las diferencias entre grupos se analizarán mediante el test t-student (P <0.05). 

Resultado esperado: En esta segunda fase esperamos determinar la capacidad pre-diagnóstica de RAID-CRC, siendo a su vez capaces de encontrar parámetros cuantitativos del biomarcador que nos permitan diferenciar los tres grupos.



Impacto esperado (necesidad a la que responde el proyecto)

	- Sistema de análisis del riesgo de cáncer de colon (RAID-CRC Risk assessment intestinal disease for colorectal cáncer). RAID-CRC es un avanzado sistema automatizado para la rápida detección del riesgo de cáncer colorrectal a través de la detección de bacterias biomarcadoras en muestras de heces. Así pues, RAID-CRC ofrece un método no invasivo de alta sensibilidad y especificidad, rápido, de fácil uso y económico para pre-diagnosticar el cáncer colorrectal (CCR) además de determinar el riesgo a padecerlo en etapas previas. En la actualidad el único método de diagnóstico para CCR es la colonoscopia, técnica invasiva que debe ser realizada por un médico digestólogo con formación especializada y previa anestesia del paciente. Por lo que, además del riesgo de la anestesia y de perforación intestinal, tiene un elevado coste a causa tanto del equipo como del personal requerido para la técnica.  Ante esta situación, la principal necesidad es la de un método de pre-diagnosis no invasivo, rápido de bajo coste y elevada especificidad y sensibilidad que permita hacer una selección de los pacientes que presentes indicadores de riesgo de CCR altos y que realmente necesiten la realización de una colonoscopia. Actualmente se está realizando el test de sangre oculta en heces para suplir esta necesidad, pero su baja sensibilidad hace que un 30% de las colonoscopias sigan estando mal indicadas. El uso de RAID-CRC podrá discernir con exactitud las personas con altos indicadores de CCR, por tanto, se optimizará el número de colonoscopias a realizar, se reducirán los gastos asociados al método y se evitará que el paciente asuma riegos innecesarios. La repercusión económica de la introducción del RAID-CRC en el sistema sanitario nacional generará un ahorro de 30 millones de euros, únicamente, en colonoscopias. A este ahorro se le debe añadir el impacto en reducción de tratamientos por la prevención efectiva del RAID-CRC.


Estructura (paquetes de trabajo, duración)

	Fase

Descripción Científico-Técnica

Presupuesto (€)

1

Validación analítica: especificidad y sensibilidad de la técnica
37.320,00€
2

Validación clínica de la aptitud pre-diagnostica de la técnica
84.891,00€
3

Obtención PCT

70.000,00€
4

Business Development

85.200,00€

5

Diseño Kit

50.000,00€
6

Regulatoria RUO

50.000,00€

7

Producción Kit

200.000,00€

8

Bench marketing

200.000,00€

9

Salida al mercado

200.000,00€

Total

977.411,00€
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