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GENOMICA UBICADO POR EL CONSORCIO INTERLYMPH EN LA REGION CROMOSOMICA 6P21.32

Identifican un locus vinculado
a riesgo de linfoma folicular

= Un estudio en el que han participado investiga-
dores del Instituto Catalan de Oncologia (ICO)
dirigidos por Silvia de Sanjosé ha identificado

1 Karla Islas Pieck Barcelona
Algunas variantes genéticas
ubicadas en el locus 6p21.32
se asocian con una mayor
susceptibilidad para desarro-
llar linfoma folicular, segun
se desprende de los resulta-
dos de un estudio interna-
cional que se publica hoy en
Nature Genetics, en el que
han participado investigado-
res del Instituto Catalén de
Oncologia (ICO), en el mar-
co de su colaboracién en el
Consorcio InterLymph.

El trabajo, que ha consisti-
do en el desarrollo de diver-
sos estudios de asociacién
de los diferentes subtipos de
linfomas no Hodgkin, tam-
bién ha encontrado eviden-
cias que confirman la aso-
ciacién entre otras regiones
cromosémicas y el riesgo de
desarrollar leucemia linfoci-
tica crénica y el linfoma lin-
focitico de células pequefias,
por ejemplo algunas varian-
tes en 15735665.

Los cientificos detectaron
un polimorfismo mononu-
cleotidico vinculado con el
riesgo de desarrollar linfoma
folicular en la regién del
cromosoma 6, especialmen—
te concentrado en torno a
dos picos independientes en
los locus 6p21.33 y 6p21.32.
La sefial de mayor intensi-
dad de 6p21.33 se ubicé en
la regién PSORS1, que se sa-
be que codifica predisposi-
cién a la psoriasis, donde es-
te mismo grupo de investi-
gacién habia detectado un
locus de susceptibilidad al

que la regiéon cromosémica 6p21.32 se asocia a
un mayor riesgo de desarrollar linforma folicu-
lar, segun publica la revista Narure Genetics.

Silvia de Sanjosé, del Instituto Cataldn de Oncologia (ICO).

linfoma folicular.

En esta nueva investiga-
cién se ha hecho un genoti-
pado individual y se ha com-
parado el genoma de 1.465
pacientes afectados por lin-
foma no Hodgkin con el
analisis de cerca de 7.000
controles no afectados por
estas patologias y han podi-
do identificar subgrupos de
interés en tres etapas.

Silvia de Sanjosé, jefa de
la Unidad de Infecciones y
Cancer del ICO, ha explica-
do a DiarI0O MEDICO que es-
tos resultados aportan datos
de gran interés, ya que vali-
dan algunas hipétesis efec-

El genotipado individual
de los pacientes con
linfoma no Hodgkin ha
permitido identificar
regiones cromosémicas
asociadas a mayor
susceptibilidad

tuadas a partir de observa-
ciones previas, ahora en un
grupo poblacional mucho
mayor. Ademas, los datos se
han confirmado en series in-
dependientes de pacientes,
lo que resulta maés significa-
tivo.

A su juicio, estos hallazgos
permiten entender mejor el
proceso asociado a los dife-
rentes tipos de linfomas no
Hodking, lo que facilitara la
investigacién orientada a de-
sarrollar nuevas herramien-
tas terapéuticas dirigidas
contra dianas especificas,
ademds de que refuerzan el
papel de la etiologia genéti-
ca de estas enfermedades.

En la red de trabajo de In-
terLymph participan 110
equipos de investigacién de
diferentes paises y el grupo
que dirige Sanjosé en el ICO
se centra sobre todo en la
leucemia linfética crénica.

BIOLOGIA COMPUTACIONAL DATOS CUANTITATIVOS DE PROLIFERACION Y DENSIDAD CELULAR

Disefian un modelo tridimensional que reproduce el
desarrollo embrionario de las extremidades inferiores

1 Redaccion Barcelona
Un grupo del Laboratorio de
Andlisis de Sistemas de De-
sarrollo del Centro de Regu-
lacién Genémica (CRG), en
Barcelona, ha estudiado el
proceso de desarrollo de las
extremidades desde nuevos
puntos de vista, lo que les ha
permitido observar factores
importantes en su forma-
cién. En concreto, el grupo
dirigido por James Sharpe
ha obtenido por primera vez
datos cuantitativos y ex-
haustivos sobre prolifera-
cién y densidad celular. En

vez de una descripcién tra-
dicional, los datos son valo-
res numéricos recogidos pa-
ra el érgano entero, lo que
ha permitido la construc-
cién de un modelo tridi-
mensional in silico del desa-
rrollo de la extremidad.
Gracias a este modelo, los
investigadores han observa-
do que existen nuevos facto-
res que intervienen en la
formacién de las extremida-
des. Si bien los antiguos tra-
bajos sugerfan que el com-
portamiento individual de
las células no tenfa por qué

ser direccional y explicaban
la elongacién de las extremi-
dades por un gradiente de
proliferacién celular, el tra-
bajo de Sharpe y su equipo
muestra que los factores no
direccionales son insuficien-
tes para explicar la resultan-
te elongacién de la extremi-
dad. "Hemos observado que
para el correcto desarrollo
de la extremidad las células
deben estar orientadas en
direcciones cuidadosamente
controladas’, ha explicado
Bernd Boehm, que es el pri-
mer autor del trabajo que se

publica en el éltimo niimero
de PLOS Biology.

"Nuestro proyecto pone
de manifiesto nuevos facto-
res importantes para el de-
sarrollo de las extremidades
que hasta ahora no se tenian
en cuenta’, ha afirmado el
profesor investigador Icrea 'y
jefe de grupo de Andlisis de
Sistemas de Desarrollo del
CRG James Sharpe. "Los da-
tos experimentales ya no
son suficientes y los mode-
los o simulaciones por orde-
nador han venido para que-
darse".
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ENCUENTRO DIGITAL MANUEL MORENTE

""Las muestras de menor
tamaio son uno de los
limites a la investigacion"

1 Redaccién

Manuel Morente, coordi-
nador de la Red Nacional
de Bancos de Tumores del
Centro Nacional de Inves-
tigaciones Oncolégicas
(CNIO), tiene claro cual
ha sido hasta el momento
la mayor aportacién de es-
ta plataforma: "Haber sido
pionera en el trabajo en
red, de forma que ha servi-
do de modelo para otros
magnificos desarrollos si-
milares en Espafia y fuera
de nuestro pais".

En su opinidn, los dos
grandes retos de las redes
cooperativas de biobancos,
como que él dirige o la
Red Nacional de Bioban-
cos, promovida por el Ins-
tituto de Salud Carlos III,
son armonizar los procedi-
mientos técnicos y reque-
rimientos éticos para evi-
tar los sesgos propios de
los estudios multicéntricos
con garantias para los do-
nantes. "Es una prioridad a
nivel internacional’, expli-
c6 con motivo del encuen-
tro digital en DM. "Es muy
importante el desarrollo
de una gran red paneuro-
pea de biobancos, como el
proyecto BBMRI, actual-
mente en desarrollo, con
notable participacién es-
paiiola’.

Limites

Los biobancos ceden
muestras a toda la comu-
nidad cientifica y, en con-
secuencia, uno de los limi-
tes a la investigacién son
los tumores no quirtrgi-
cos, ya que todo el tejido
debe utilizarse para el
diagnéstico. Segan Mo-
rente, hay dos formas de
abordar el problema: a tra-
vés de la practica de nue-
vas biopsias o mediante el

estudio de marcadores en
suero o en otros fluidos.
En cualquier caso, "nues-
tra responsabilidad es que
la calidad de la muestra
sea la mayor y méds homo-
génea posible”.

Asimismo, los adelantos
cientificos también inci-
den en estos problemas.
"Los avances diagnésticos
condicionan el que cada
dia lleguen a manos del
patélogo muestras de me-
nor tamarfio, como es el ca-
so del carcinoma de ma-
ma. Esto supone una gran
mejora para los pacientes,
pero dificulta el trabajo de
los investigadores".

Morente resalta el
desarrollo de una gran
red paneuropea de
biobancos, como el
proyecto BBMRI, que
cuenta con
participacion espafiola

La alta calidad cientifica
de la Red de Bancos de Tu-
mores del CNIO se evi-
dencia con el siguiente da-
to: el factor impacto de las
publicaciones que la reco-
nocen como fuente de teji-
do es superior al 7,5. Esto
es importante porque, co-
mo explica Morente, al no
haber siempre resultados
relevantes "el resultado de
los proyectos no siempre
llega a publicarse".

Con respecto al estudio
del cdncer como fenéme-
no molecular, el especialis-
ta cree que aun queda mu-
cho por hacer. "Como
siempre ocurre en investi-
gacion, cada nuevo hallaz-
go nos cierra una pregun-
ta, pero nos suele abrir
muchas més".

Manuel Morente, en la redaccién de Diario Mépico.
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