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BARCELONA, 24 Oct. (EUROPA PRESS) -

Investigadores del Centro de Regulacion Genémica (CRG) de Barcelona han logrado demostrar
que un cambio en la funcién del temido oncogen Myc --causante de la aparicion de diversos tipos de
tumores-- permite frenar la proliferacion de células tumorales.

En declaraciones a Europa Press, el director del trabajo, Luciano di Croce, ha sefialado que el
descubrimiento permite abrir nuevas perspectivas en el tratamiento de la leucemia, la enfermedad

concreta sobre la que ha trabajado el equipo del CRG.

El oncogen Myc, cuando se encuentra asociado con la proteina Max, es uno de los causantes de la
aparicion de tumores, aunque los investigadores han comprobado que, si se separan, la proliferacion

descontrolada de la célula se detiene.

Al detenerse, el gen Myc pasa a estimular la actividad de un agente diferenciador, el Receptor de
Acido Retinoico (Rar), lo que hace que las células tumorales recuperen su funcién normal y por tanto

se detenga la expansion sin control.

Di Croce ha sefialado que la gran novedad del estudio, que publica la revista 'Nature Cell Biology',
radica en que por primera vez se ha constatado que las terapias no tienen por qué ir dirigidas a la
eliminacion de Myc, sino que pueden estar encaminadas a cambiar su funcionalidad.
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El cambio de funcién se produce mediante una modificaciéon quimica que consiste en afiadir un
grupo de fosfato a Myc, un proceso conocido con el nombre de "fosforilacién", ha relatado Di Croce.

La investigacion ha demostrado su eficacia en ratones, si bien ahora el CRG intentara seguir el
mismo proceso en células aisladas humanas, como paso previo a plantearse una investigacion en
pacientes.

En el estudio han participado también investigadores del Instituto de Medicina Predictiva y
Personalizada del Cancer del Instituto de Investigaciones Biomédicas de Barcelona (IBB Sant Pau),
gracias a los fondos del Ministerio de Sanidad, el de Ciencia e Innovacion, la Agencia de Gestion de
Ayudas Universitarias e Investigacion de Catalunya (Agaur) y la Fundacion La Marat6 de TV3.

© 2011 Europa Press. Estd expresamente prohibida la redistribucién y la redifusion de todo o parte
de los servicios de Europa Press sin su previo y expreso consentimiento.
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Nueva funcion de uno de los genes mas
implicados en cancer abre las perspectivas
en el tratamiento de la leucemia

En el campo de la leucemia mieloide aguda, investigadores del CRG han encontrado la forma de eliminar la actividad
cancerigena del gen Myc, presente en la gran mayoria de tipos de cancer y, a su vez, potenciar su hasta ahora
desconocida actividad anticancerigena.
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Leukemic No-leukemic del Centro de Regulacion Genomica (CRG), ha realizado un  p,0 60,
estudio donde se explica como se puede cambiar la comunica
actividad del “gen Myc” en el desarrollo de los tumores intercamb
cancerosos. La investigacion forma parte de la tesis doctoral =~ sensores
de la doctora Iris Uribesalgo, bajo la direcciéon de Luciano Di
Croce, profesor investigador ICREA, y la colaboracion del
gl grupo de Homeostasis Epitelial y Cancer, dirigido por Salvador
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Las células de todo nuestro cuerpo son diferentes. Todas

Diferencias entre células leucémicas. donde el aen provienen de las células madre y, a medida que estas se van
u u ’ g dividiendo, las nuevas células se “diferencian” en los distintos

MYC y la proteina MAX estan unidos (a la izquierda) tipos: células musculares, sanguineas, cardiacas, etc. Primero
y una célula no enferma, , donde se ha fosforilado el |35 células madre “proliferan” (se dividen) y luego se
gen MYC y se encuentra separado de la proteina  “diferencian” (se convierten en una célula con funcion
MAX (a la derecha). Foto de Luciano Di Croce especifica). Cuando una célula sigue proliferando y no se
diferencia, se convierte en una célula tumoral. Por esta razén,
los investigadores quieren lograr que la proliferacion se

mantenga en niveles normales y que, ademas, la célula se diferencie en el tipo celular que le corresponde.
Hasta ahora, Myc ha sido descrito como el causante de la aparicion de tumores de mdiltiples tipos, siempre asociado con la  Laencruc
proteina “Max”. Los investigadores han descubierto que si separan Myc y Max, la proliferacion de la célula se detiene y,  Miembros
ademas, el gen Myc pasa a estimular la actividad de un agente diferenciador muy conocido, el Receptor de Acido Retinoico '@ Adquisi
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(RAR), con lo que se logra diferenciar las células tumorales volviéndolas de nuevo funcionales. “Por primera vez hemos lllJe"V“;i':'C‘
descubierto que Myc puede cambiar su funcion: de ser uno de los responsables de que una célula normal se convierta en una  itacion »

cancerosa, pasa a convertirse en un supresor tumoral”, dice Luciano Di Croce, director de la investigacion en el CRG. preliminar
En el caso de la leucemia promielocitica este descubrimiento es clave, pues su tratamiento mas comun es un céctel del  Congreso
farmaco Acido Retinoico, que estimula la diferenciacion, con el quimioterapico “Ara-C”. Los investigadores han descubierto ~ Lenguaje.
que “Ara-C” ejerce su acciéon cambiando la funciéon de Myc. La autora principal del estudio, Iris Uribesalgo, dice que “estos
resultados pueden ayudar a entender como controlar los dos farmacos con los que usualmente se combate este tipo de
leucemia”. El trabajo no supone un nuevo tratamiento clinico para pacientes con este tipo de cancer, pero si puede ayudar a la
creacion de terapias mas efectivas reduciendo los efectos secundarios.

En el estudio participaron investigadores del Instituto de Medicina Predictiva y Personalitzada del Cancer (IMPPC), del Instituto
de Investigaciones Biomédicas de Barcelona (lIB Sant Pau) y el Animalario del PRBB. La investigacion se realizd, en parte, con
células de pacientes del Hospital de la Santa Creu i Sant Pau, de Barcelona, y gracias a los fondos del Ministerio de Sanidad, el
Ministerio de Ciencia e Innovacion, AGAUR y la Fundacié La Marat6.
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Nuevas perspectivas en el tratamiento de la leucemia

Identifican una nueva funcion del oncogen Myc para frenar la progresion de tumores

Investigadores del Centro de Regulacion Genémica (CRG) de Barcelona han logrado demostrar que un cambio en la funcién del temido
oncogen Myc, causante de la aparicion de diversos tipos de tumores, permite frenar la proliferaciéon de células tumorales.
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Por primera vez se ha constatado que las terapias no El director del trabajo, Luciano di Croce, ha sefialado que el descubrimiento permite abrir nuevas perspectivas en el
tienen por qué ir dirigidas a la eliminacion de Myc, tratamiento de la leucemia, la enfermedad concreta sobre la que ha trabajado el equipo de investigadores del Centro de
sino que pueden estar encaminadas a cambiar su Regulacién Genémica (CRG).
funcionalidad El oncogen Myc, cuando se encuentra asociado con la proteina Max, es uno de los causantes de la aparicién de tumores,

aunque los investigadores han comprobado que, si se separan, la proliferacién descontrolada de la célula se detiene.
Al detenerse, el gen Myc pasa a estimular la actividad de un agente diferenciador, el Receptor de Acido Retinoico (Rar), lo que hace que las células tumorales recuperen su funcién normal y por tanto
se detenga la expansion sin control.
Di Croce ha sefialado que la gran novedad del estudio, que publica la revista 'Nature Cell Biology', radica en que por primera vez se ha constatado que las terapias no tienen por qué ir dirigidas a la
eliminacién de Myc, sino que pueden estar encaminadas a cambiar su funcionalidad. El cambio de funcién se produce mediante una modificacion quimica que consiste en afiadir un grupo de fosfato a
Myc, un proceso conocido con el nombre de *fosforilacién’, ha relatado Di Croce.
La investigacion ha demostrado su eficacia en ratones, si bien ahora el CRG intentara seguir el mismo proceso en células aisladas humanas, como paso previo a plantearse una investigacion en
pacientes.
En el estudio han participado también investigadores del Instituto de Medicina Predictiva y Personalizada del Cancer del Instituto de Investigaciones Biomédicas de Barcelona (IBB Sant Pau), gracias a los
fondos del Ministerio de Sanidad, el de Ciencia e Innovacion, la Agencia de Gestién de Ayudas Universitarias e Investigacion de Catalunya (Agaur) y la Fundacion La Maraté de TV3.
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Lunes, 24 de octubre de 2011, 10:43 | Comentar

BARCELONA, 24 (EUROPA PRESS)

Investigadores del Centro de Regulacién Genémica (CRG) de Barcelona han logrado demostrar que un
cambio en la funcién del temido oncogen Myc --causante de la aparicion de diversos tipos de tumores--
permite frenar la proliferacion de células tumorales.

En declaraciones a Europa Press, el director del trabajo, Luciano di Croce, ha sefialado que el
descubrimiento permite abrir nuevas perspectivas en el tratamiento de la leucemia, la enfermedad
concreta sobre la que ha trabajado el equipo del CRG.

El oncogen Myc, cuando se encuentra asociado con la proteina Max, es uno de los causantes de la
apariciéon de tumores, aunque los investigadores han comprobado que, si se separan, la proliferaciéon
descontrolada de la célula se detiene.

Al detenerse, el gen Myc pasa a estimular la actividad de un agente diferenciador, el Receptor de Acido
Retinoico (Rar), lo que hace que las células tumorales recuperen su funcién normal y por tanto se
detenga la expansion sin control.

Di Croce ha sefialado que la gran novedad del estudio, que publica la revista "Nature Cell Biology",
radica en que por primera vez se ha constatado que las terapias no tienen por qué ir dirigidas a la
eliminacion de Myc, sino que pueden estar encaminadas a cambiar su funcionalidad.

EI cambio de funcién se produce mediante una modificacién quimica que consiste en afiadir un grupo
de fosfato a Myc, un proceso conocido con el nombre de "fosforilaciéon", ha relatado Di Croce.

La investigacion ha demostrado su eficacia en ratones, si bien ahora el CRG intentara seguir el mismo
proceso en células aisladas humanas, como paso previo a plantearse una investigacion en pacientes.

En el estudio han participado también investigadores del Instituto de Medicina Predictiva y
Personalizada del Céancer del Instituto de Investigaciones Biomédicas de Barcelona (IBB Sant Pau),

gracias a los fondos del Ministerio de Sanidad, el de Ciencia e Innovacién, la Agencia de Gestién de
Ayudas Universitarias e Investigacion de Catalunya (Agaur) y la Fundacion La Maraté de TV3.
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Identifican una nueva funciéon del oncogen

v @B Myc para frenar la progresion de tumores

BARCELONA, 24

Investigadores del Centro de Regulacién Gendmica (CRG) de Barcelona han logrado demostrar que un cambio en la
funcion del temido oncogen Myc --causante de la aparicion de diversos tipos de tumores-- permite frenar la proliferacion
de células tumorales.

En declaraciones a Europa Press, el director del trabajo, Luciano di Croce, ha sefialado que el descubrimiento permite
abrir nuevas perspectivas en el tratamiento de la leucemia, la enfermedad concreta sobre la que ha trabajado el equipo
del CRG. Ultimas noticias:

El oncogen Myc, cuando se encuentra asociado con la proteina Max, es uno de los causantes de la aparicion de

tumores, aunque los investigadores han comprobado que, si se separan, la proliferacion descontrolada de la célula se Canarias.- El Cabildo espera la apertura del

Hospital del norte de Tenerife para marzo de

detiene. » 2012
Al detenerse, el gen Myc pasa a estimular la actividad de un agente diferenciador, el Receptor de Acido Retinoico (Rar),
lo que hace que las células tumorales recuperen su funcién normal y por tanto se detenga la expansion sin control. | Bengoa reclama un "nuevo sistema sanitario”
Di Croce ha sefialado que la gran novedad del estudio, que publica la revista 'Nature Cell Biology', radica en que por QP que permita controlar las enfermedades
primera vez se ha constatado que las terapias no tienen por qué ir dirigidas a la eliminacién de Myc, sino que pueden cronicas
estar encaminadas a cambiar su funcionalidad.
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un proceso conocido con el nombre de "fosforilacion”, ha relatado Di Croce. ';‘Jq B céncer de mama y metéstasis 6seas
La investigacion ha demostrado su eficacia en ratones, si bien ahora el CRG intentara seguir el mismo proceso en
células aisladas humanas, como paso previo a plantearse una investigacion en pacientes. | Elex jero de Sanidad de
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En el estudio han participado también investigadores del Instituto de Medicina Predictiva y Personalizada del Cancer del ,“‘E Fun:acién Bamber;
Instituto de Investigaciones Biomédicas de Barcelona (IBB Sant Pau), gracias a los fondos del Ministerio de Sanidad, el
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del Centro de R ion Gendémica (CRG) de Barcelona han logrado demostrar que un cambio en la funcion del temido oncogen Myc --causante de la aparicion de diversos tipos de tumores-- permite frenar la
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Investigadores del Centro de Regulacién Genémica (CRG) de Barcelona han logrado demostrar que un cambio en la funcién del
temido oncogen Myc --causante de la aparicion de diversos tipos de tumores-- permite frenar la proliferacion de células tumorales.

BARCELONA, 24 (EUROPA PRESS)

Investigadores del Centro de Regulacion Genoémica (CRG) de Barcelona han logrado demostrar que un cambio en la funcién del temido oncogen Myc --causante de la
aparicion de diversos tipos de tumores-- permite frenar la proliferacién de células tumorales.

En declaraciones a Europa Press, el director del trabajo, Luciano di Croce, ha sefialado que el descubrimiento permite abrir nuevas perspectivas en el tratamiento de la
leucemia, la enfermedad concreta sobre la que ha trabajado el equipo del CRG.

El oncogen Myc, cuando se encuentra asociado con la proteina Max, es uno de los causantes de la aparicion de tumores, aunque los investigadores han comprobado
que, si se separan, la proliferacion descontrolada de la célula se detiene.

Al detenerse, el gen Myc pasa a estimular la actividad de un agente diferenciador, el Receptor de Acido Retinoico (Rar), lo que hace que las células tumorales recuperen
su funcién normal y por tanto se detenga la expansion sin control.

Di Croce ha sefialado que la gran novedad del estudio, que publica la revista 'Nature Cell Biology', radica en que por primera vez se ha constatado que las terapias no
tienen por qué ir dirigidas a la eliminacion de Myc, sino que pueden estar encaminadas a cambiar su funcionalidad.

El cambio de funcién se produce mediante una modificacion quimica que consiste en afiadir un grupo de fosfato a Myc, un proceso conocido con el nombre de
"fosforilacién”, ha relatado Di Croce.

La investigacién ha demostrado su eficacia en ratones, si bien ahora el CRG intentara seguir el mismo proceso en células aisladas humanas, como paso previo a
plantearse una investigacion en pacientes.

En el estudio han participado también investigadores del Instituto de Medicina Predictiva y Personalizada del Cancer del Instituto de Investigaciones Biomédicas de
Barcelona (IBB Sant Pau), gracias a los fondos del Ministerio de Sanidad, el de Ciencia e Innovacion, la Agencia de Gestion de Ayudas Universitarias e Investigacion de
Catalunya (Agaur) y la Fundacion La Marat6 de TV3.

(EuropaPress)
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Identifican una nueva funcion del
oncogen Myc para frenar la progresion
de tumores

24/10/2011 - 10:43

Investigadores del Centro de Regulacién Genémica (CRG) de Barcelona han logrado demostrar
gue un cambio en la funcién del temido oncogen Myc --causante de la aparicién de diversos tipos
de tumores-- permite frenar la proliferacién de células tumorales.

BARCELONA, 24 (EUROPA PRESS)

En declaraciones a Europa Press, el director del trabajo, Luciano di Croce, ha senalado que el
descubrimiento permite abrir nuevas perspectivas en el tratamiento de la leucemia, la enfermedad
concreta sobre la que ha trabajado el equipo del CRG.

El oncogen Myc, cuando se encuentra asociado con la proteina Max, es uno de los causantes de
la aparicion de tumores, aunque los investigadores han comprobado que, si se separan, la
proliferacién descontrolada de la célula se detiene.

Al detenerse, el gen Myc pasa a estimular la actividad de un agente diferenciador, el Receptor de
Acido Retinoico (Rar), lo que hace que las células tumorales recuperen su funcién normal y por
tanto se detenga la expansion sin control.

Di Croce ha sefalado que la gran novedad del estudio, que publica la revista 'Nature Cell Biology',
radica en que por primera vez se ha constatado que las terapias no tienen por qué ir dirigidas a la
eliminacion de Myc, sino que pueden estar encaminadas a cambiar su funcionalidad.

El cambio de funcion se produce mediante una modificacién quimica que consiste en afadir un
grupo de fosfato a Myc, un proceso conocido con el nombre de "fosforilacién", ha relatado Di
Croce.

La investigacion ha demostrado su eficacia en ratones, si bien ahora el CRG intentara seguir el
mismo proceso en células aisladas humanas, como paso previo a plantearse una investigacion en
pacientes.

En el estudio han participado también investigadores del Instituto de Medicina Predictiva y
Personalizada del Cancer del Instituto de Investigaciones Biomédicas de Barcelona (IBB Sant
Pau), gracias a los fondos del Ministerio de Sanidad, el de Ciencia e Innovacion, la Agencia de
Gestién de Ayudas Universitarias e Investigacién de Catalunya (Agaur) y la Fundacién La Marat6
de TV3.
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ESTUDIO DEL CRG
Identifican una nueva funcién del oncogen
Myc para frenar la progresion de tumores

Europa Press
lunes, 24 de octubre de 2011, 10:43

BARCELONA, 24 (EUROPA PRESS)

Investigadores del Centro de Regulacion Genémica (CRG) de Barcelona han logrado
demostrar que un cambio en la funcién del temido oncogen Myc --causante de la
aparicion de diversos tipos de tumores-- permite frenar la proliferacion de células
tumorales.

En declaraciones a Europa Press, el director del trabajo, Luciano di Croce, ha sefialado
que el descubrimiento permite abrir nuevas perspectivas en el tratamiento de la
leucemia, la enfermedad concreta sobre la que ha trabajado el equipo del CRG.

El oncogen Myc, cuando se encuentra asociado con la proteina Max, es uno de los
causantes de la aparicién de tumores, aunque los investigadores han comprobado que,
si se separan, la proliferacion descontrolada de la célula se detiene.

Al detenerse, el gen Myc pasa a estimular la actividad de un agente diferenciador, el
Receptor de Acido Retinoico (Rar), lo que hace que las células tumorales recuperen su
funcién normal y por tanto se detenga la expansion sin control.

Di Croce ha sefialado que la gran novedad del estudio, que publica la revista 'Nature
Cell Biology', radica en que por primera vez se ha constatado que las terapias no tienen
por qué ir dirigidas a la eliminacién de Myc, sino que pueden estar encaminadas a
cambiar su funcionalidad.

El cambio de funcion se produce mediante una modificacion quimica que consiste en
afiadir un grupo de fosfato a Myc, un proceso conocido con el nombre de
"fosforilacién”, ha relatado Di Croce.

La investigacion ha demostrado su eficacia en ratones, si bien ahora el CRG intentara
seguir el mismo proceso en células aisladas humanas, como paso previo a plantearse
una investigacién en pacientes.

En el estudio han participado también investigadores del Instituto de Medicina
Predictiva y Personalizada del Cancer del Instituto de Investigaciones Biomédicas de
Barcelona (IBB Sant Pau), gracias a los fondos del Ministerio de Sanidad, el de Ciencia
e Innovacién, la Agencia de Gestion de Ayudas Universitarias e Investigacion de
Catalunya (Agaur) y la Fundacion La Maraté de TV3.
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Los avances de la medicina en el campo de la genética, por ende de la
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Leukemic No-leukemic

Myc Phospho-Myc
with Max with RAR

Barcelona (25/10/2011) - Redaccion

e En el campo de la leucemia mieloide
aguda, investigadores del Centro de
Regulacion gendmica han encontrado la
forma de eliminar la actividad cancerigena
del gen Myc, presente en la gran mayoria de
tipos de cancer vy, a su vez, potenciar

su hasta ahora desconocida actividad
anticancerigena

e La nueva actividad antitumoral de Myc
potencia la maduracion de las células
leucémicas ayudando al acido retinoico, el
agente terapéutico de eleccioén para el
tratamiento de la leucemia promielocitica

aguda

El grupo de investigacion de Eventos Epigenéticos

en Cancer, del Centro de Regulacion Genémica (CRG), ha realizado un
estudio donde se explica como se puede cambiar la actividad del

‘gen Myc' en el desarrollo de los tumores cancerosos. La investigacion
forma parte de la tesis doctoral de la doctora Iris Uribesalgo, bajo la
direccion de Luciano Di Croce, profesor investigador ICREA, y la
colaboracion del grupo de Homeostasis Epitelial y Cancer, dirigido por
Salvador Aznar-Benitah, también del CRG.

Las células de todo nuestro cuerpo son diferentes. Todas provienen
de las células madre y, a medida que éstas se van dividiendo, las
nuevas células se 'diferencian’ en los distintos tipos: células
musculares, sanguineas, cardiacas, etc. Primero las

células madre 'proliferan’ (se dividen) y luego se 'diferencian’ (se
convierten en una célula con funcién especifica). Cuando una célula
sigue proliferando y no se diferencia, se convierte en una célula
tumoral. Por esta razon, los investigadores quieren lograr que la
proliferacion se mantenga en niveles normales y que, ademas, la
célula se diferencie en el tipo celular que le corresponde.

Hasta ahora, Myc ha sido descrito como el causante de la aparicion de
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'Posiblemente tengamos un

tumores de multiples tipos, siempre asociado con la proteina 'Max'.
Los investigadores han descubierto que si separan Myc y Max, la
proliferacion de la célula se detiene y, ademas, el gen Myc pasa a
estimular la actividad de un agente diferenciador muy conocido,

el Receptor de Acido Retinoico (RAR), con lo que se logra diferenciar
las células tumorales volviéndolas de nuevo funcionales.

"Por primera vez hemos descubierto que Myc puede cambiar su
funcion: de ser uno de los responsables de que una célula normal
se convierta en una cancerosa, pasa a convertirse en un supresor
tumoral”, dice Luciano Di Croce, director de la investigacion en el
CRG.

La leucemia promielocitica

En el caso de la leucemia promielocitica este descubrimiento es
clave, pues su tratamiento mas comun es un coctel del farmaco Acido
Retinoico, que estimula la diferenciacion, con el quimioterapico
‘Ara-C'.

Los investigadores han descubierto que 'Ara-C' ejerce su accion
cambiando la funcion de Myc. La autora principal del estudio, Iris
Uribesalgo, dice que "estos resultados pueden ayudar a entender
como controlar los dos farmacos con los que usualmente se combate
este tipo de leucemia”.

El trabajo no supone un nuevo tratamiento clinico para pacientes con
este tipo de cancer, pero si puede ayudar a la creacion de terapias
mas efectivas reduciendo los efectos secundarios.

En el estudio participaron investigadores del Instituto de Medicina
Predictiva y Personalitzada del Cancer (IMPPC), del Instituto de
Investigaciones Biomédicas de Barcelona (IIB Sant Pau) y el Animalario
del PRBB. La investigacion se realizo, en parte, con células de
pacientes del Hospital de la Santa Creu i Sant Pau, de Barcelona, y
gracias a los fondos del Ministerio de Sanidad, el Ministerio de Ciencia
e Innovacion, AGAUR y la Fundaci6 La Marato.

El Médico Interactivo, Diario Electronico de la Sanidad Una nueva
funcion de uno de los genes mas implicados en el cancer abre nuevas

perspectivas en el tratamiento de la leucemia
Publicado por salud equitativa en 08:41
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Agenda

Noticias Investigadores del Centro de Regulacion Gendmica (CRG) de Barcelona han logrado
demostrar que un cambio en la funcién del temido oncogen Myc -causante de la aparicién de

MBE

diversos tipos de tumores- permite frenar la proliferacion de células tumorales.
Webs de interés
En declaraciones a Europa Press, el director del trabajo, Luciano di Croce, ha sefialado que el

descubrimiento permite abrir nuevas perspectivas en el tratamiento de la leucemia, la
enfermedad sobre la que ha trabajado el equipo del CRG.

Atencion al paciente

El oncogen Myc, cuando se encuentra asociado con la proteina Max, es uno de los causantes
de la aparicion de tumores, aunque los investigadores han comprobado que, si se separan,
la proliferacion descontrolada de la célula se detiene.

Al detenerse, el gen Myc pasa a estimular la actividad de un agente diferenciador, el
Receptor de Acido Retinoico (Rar), lo que hace que las células tumorales recuperen su
funciéon normal y por tanto se detenga la expansién sin control.

Di Croce ha sefialado que la gran novedad del estudio, que publica la revista Nature Cell
Biology, radica en que por primera vez se ha constatado que las terapias no tienen por qué ir
dirigidas a la eliminacion de Myc, sino que pueden estar encaminadas a cambiar su
funcionalidad.

El cambio de funcién se produce mediante una modificacidn quimica que consiste en afiadir
un grupo de fosfato a Myc, un proceso conocido con el nombre de 'fosforilacion', ha relatado
Di Croce.

La investigacion ha demostrado su eficacia en ratones, si bien ahora el CRG intentard seguir
el mismo proceso en células aisladas humanas, como paso previo a plantearse una
investigacion en pacientes.

En el estudio han participado también investigadores del Instituto de Medicina Predictiva y
Personalizada del Cancer del Instituto de Investigaciones Biomédicas de Barcelona (IBB Sant
Pau), gracias a los fondos del Ministerio de Sanidad, el de Ciencia e Innovacién, la Agencia
de Gestion de Ayudas Universitarias e Investigacion de Catalunya (Agaur) y la Fundacion La
Maraté de TV3.

Nature Cell Biology (2011);
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mieloide crénica 23/09/2011
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Identifican una nueva funcién del oncogen Myc para frenar la
progresion de tumores
ESTUDIO DEL CRG

— SUEORA
— Europa Press — lun, 24 oct 2011

press

BARCELONA, 24 (EUROPA PRESS)

Investigadores del Centro de Regulaciéon Genémica (CRG) de Barcelona han logrado demostrar que un cambio en la
funcién del temido oncogen Myc --causante de la aparicién de diversos tipos de tumores-- permite frenar la proliferacion

de células tumorales.

En declaraciones a Europa Press, el director del trabajo, Luciano di Croce, ha sefialado que el descubrimiento permite abrir

nuevas perspectivas en el tratamiento de la leucemia, la enfermedad concreta sobre la que ha trabajado el equipo del CRG.

El oncogen Myc, cuando se encuentra asociado con la proteina Max, es uno de los causantes de la aparicion de tumores,

aunque los investigadores han comprobado que, si se separan, la proliferaciéon descontrolada de la célula se detiene.

Al detenerse, el gen Myc pasa a estimular la actividad de un agente diferenciador, el Receptor de Acido Retinoico (Rar), lo

que hace que las células tumorales recuperen su funcién normal y por tanto se detenga la expansion sin control.

Di Croce ha sefialado que la gran novedad del estudio, que publica la revista 'Nature Cell Biology', radica en que por
primera vez se ha constatado que las terapias no tienen por qué ir dirigidas a la eliminacion de Myc, sino que pueden estar

encaminadas a cambiar su funcionalidad.

El cambio de funcién se produce mediante una modificacién quimica que consiste en afiadir un grupo de fosfato a Myc, un

proceso conocido con el nombre de "fosforilacién", ha relatado Di Croce.

La investigacion ha demostrado su eficacia en ratones, si bien ahora el CRG intentara seguir el mismo proceso en células

aisladas humanas, como paso previo a plantearse una investigacion en pacientes.

En el estudio han participado también investigadores del Instituto de Medicina Predictiva y Personalizada del Cancer del
Instituto de Investigaciones Biomédicas de Barcelona (IBB Sant Pau), gracias a los fondos del Ministerio de Sanidad, el de
Ciencia e Innovacioén, la Agencia de Gestion de Ayudas Universitarias e Investigacion de Catalunya (Agaur) y la Fundaciéon
La Marat6 de TV3.
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Nueva funcion de uno de los genes mas implicados en cancer
abre las perspectivas en el tratamiento de la leucemia

ESPANA
Fuente: Servicio de informacion y noticias cientificas

El grupo de investigacion de Eventos Epigenéticos en Cancer, del Centro de Regulacién Gendmica
(CRG), ha realizado un estudio donde se explica cémo se puede cambiar la actividad del “gen Myc”
en el desarrollo de los tumores cancerosos. La investigacién forma parte de la tesis doctoral de la
doctora lIris Uribesalgo, bajo la direcciéon de Luciano Di Croce, profesor investigador ICREA, y la
colaboraciéon del grupo de Homeostasis Epitelial y Cancer, dirigido por Salvador Aznar-Benitah,
también del CRG.

Las células de todo nuestro cuerpo son diferentes. Todas provienen de las células madre y, a medida
que estas se van dividiendo, las nuevas células se “diferencian” en los distintos tipos: células
musculares, sanguineas, cardiacas, etc. Primero las células madre “proliferan” (se dividen) y luego se
“diferencian” (se convierten en una célula con funcion especifica). Cuando una célula sigue
proliferando y no se diferencia, se convierte en una célula tumoral. Por esta razén, los investigadores
quieren lograr que la proliferacion se mantenga en niveles normales y que, ademas, la célula se
diferencie en el tipo celular que le corresponde.

Hasta ahora, Myc ha sido descrito como el causante de la aparicién de tumores de mdultiples tipos,
siempre asociado con la proteina “Max”. Los investigadores han descubierto que si separan Myc y
Max, la proliferacién de la célula se detiene y, ademas, el gen Myc pasa a estimular la actividad de un
agente diferenciador muy conocido, el Receptor de Acido Retinoico (RAR), con lo que se logra
diferenciar las células tumorales volviéndolas de nuevo funcionales. “Por primera vez hemos
descubierto que Myc puede cambiar su funcién: de ser uno de los responsables de que una célula
normal se convierta en una cancerosa, pasa a convertirse en un supresor tumoral”, dice Luciano Di
Croce, director de la investigacion en el CRG.

En el caso de la leucemia promielocitica este descubrimiento es clave, pues su tratamiento mas
comun es un coctel del farmaco Acido Retinoico, que estimula la diferenciacion, con el quimioterapico
“Ara-C”. Los investigadores han descubierto que “Ara-C” ejerce su accién cambiando la funcién de
Myc. La autora principal del estudio, Iris Uribesalgo, dice que “estos resultados pueden ayudar a
entender como controlar los dos farmacos con los que usualmente se combate este tipo de leucemia”.
El trabajo no supone un nuevo tratamiento clinico para pacientes con este tipo de cancer, pero si
puede ayudar a la creacion de terapias mas efectivas reduciendo los efectos secundarios.

En el estudio participaron investigadores del Instituto de Medicina Predictiva y Personalitzada del
Cancer (IMPPC), del Instituto de Investigaciones Biomédicas de Barcelona (IIB Sant Pau) y el
Animalario del PRBB. La investigacion se realizo, en parte, con células de pacientes del Hospital de la
Santa Creu i Sant Pau, de Barcelona, y gracias a los fondos del Ministerio de Sanidad, el Ministerio
de Ciencia e Innovacion, AGAUR y la Fundacié La Maraté.
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