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Cientificos descubren
laimplicacion
deungenenel
desarrollo del linfoma

La investigacion ha sido
compartida por personal
de las universidades de
Stanford y Salamanca

:: REDACCION / WORD

SALAMANCA. Investigadores de
las universidades de Stanford y Sa-
lamanca acaban de dar un paso de
gigante en el conocimiento del de-
sarrollo del linfoma difuso de célu-
las B grandes, el tipo de linfona mas
frecuente en adultos y con una in-
cidencia en Europa de cuatro casos
por cada 100.000 habitantes. En con-
creto, han descubierto que la expre-
sion restringida de un gen, el BCL6,
en las células madre hematopoyeé-
ticas es suficiente para generar la

enfermedad en un modelo animal
y que este mecanismo parece estar
también presente en humanos.
Ademis, el trabajo, publicado en
Nature Communications, demues-
tra que el mecanismo molecular im-
plicado en el inicio del tumor con-
lleva la reprogramacion epigenéti-
ca de las células progenitoras que tie-
ne como consecuencia la diferencia-
cion tumoral de las mismas y que di-
cha reprogramacion es especifica del
oncogén. Una vez que los progeni-
tores celulares son reprogramados
no necesitan la expresién del onco-
gén, en este caso BCL6, para com-
pletar su diferenciacion tumoral.
En conjunto estos resultados su-
gieren que BCL6 puede funcionar
como un interruptor en la linfoma-

Parte del grupo de investigadores del Instituto de Biologia Molecular y Celular del Cancer (IBMCC), de la
Universidad de Salamanca y del CSIC. :: icaL

génesis, estando encendido en las
células madre hematopoyéticasy
que permanece apagado una vez que
las células empiezan a diferenciar-
se. Estos hallazgos tienen importan-
tes implicaciones para entender la
patogénesis de este tipo de linfomas
y para desarrollar nuevas terapias
para luchar contra la enfermedad.
El trabajo lo firman, como prime-

ros autores, Carolina Vicente Due-
fias, del Instituto de Biologia Mole-
cular y Celular del Cancer (IBMCC),
dependiente de la Universidad de
Salamanca y del CSIC, y Michael
Green, del Departamento de Onco-
logia y Hematologia de la Facultad
de Medicina de la Universidad de
Stanford, en Estados Unidos. Mien-
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» Investigadores. El trabajo lo
firman Carolina Vicente Duenas
(Usal) y Michael Green (Universi-
dad de Stanford). Los investigado-
res principales son Ash A. Aliza-
deh, de la Facultad americana, e
Isidro Sanchez-Garcia, del Ibsal.

» Colaboradores. Como coatu-
roes figuran Isabel Romero Cama-
rero, Inés Gonzdlez Herrero,
Esther Alonso Escudero, Idoia
Garcia Ramirez (Ibsal); Alberto
Orfao, del Servicio de Citometria
de la Facultad de Medicina de Sa-
lamanca; Elena Campos-Sanchez
y César Cobaleda, del Centro de
Biologia Molecular Servero
Ochoa; Rafael Jiménez y Teresa
Flore (Ibsa), junto a Maria Begona
Garcia Cenador, Francisco Javier
Garcia Criado, Oscar Blanco
(Usal), y Chih Long Liu, Bo Dai,
Shuchun Zhao, Yasodha Natku-
nam y Ravindra Majeti, de la Uni-
versidad de Stanford.

tras, los investigadores principales
del trabajo son Ash A. Alizadeh, de
la Facultad americana, e Isidro Sdn-
chez-Garcia, del IBMCC y del Insti-
tuto de Investigacion Biomédica de
Salamanca (Ibsal).

Hace ya mas de 20 anos que se iden-
tificaron las alteraciones del gen BCL6
como las més frecuentes en este tipo
de linfomas. Desde entonces, la rela-
cién de gen y este tipo de linfomas se
ha estudiado profundamente. Estos
estudios han relacionado al BCL6 en
muchos tipos de células normales in-
cluyendo las células madre hemato-
poyéticas y las células del centro ger-
minal; y por otro lado, su implicacién
en la patogénesis . Sin embargo, la re-
lacion entre las alteraciones genéti-
cas presentes en estos tumores y la
célula donde se originan no est4 cla-
1a. Un ejemplo de esto es el caso de
BCL6 que se encuentra alterado en
los linfomas difusos de tipo ABC pero
no sobreexpresado o funcional en es-
tos tumores.

La investigacion se ha financiado
a través de los proyectos FEDER y del
Ministerio de Economia y Competi-
tividad; a la convocatoria de proyec-
tos en biomedicina 2009-2010 de la
Junta; del programa Consolider-Inge-
nio 2010, NIH Grant , apoyos de la Jun-
ta como grupo de excelencia, asi como
de la Chemotherapy Foundation, la
Sam Waxman Cancer Research Foun-
dation, G&P Foundation, Fondo de
Investigaciones Sanitarias, proyectos
itramurales especiales del CISC y del
Instituto de Salud Carlos I11.



