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Nota de premsa

Identifiguen una nova diana terapeutica per al
limfoma cutani més prevalent

Barcelona, a 20 d'octubre de 2015 - Investigadors de I'Hospital del Mar han esbrinat
un dels mecanismes claus del desenvolupament i la progressié de la micosi fungoide,
un tipus de cancer originat en cél-lules limfoides que es desenvolupa inicialment a la
pell. El treball, publicat a la revista Journal of Investigative Dermatology, ha estat co-
liderat per Fernando Gallardo, dermatoleg de I'Hospital del Mar i investigador del grup
de recerca traslacional en neoplasies hematologiques de l'Institut Hospital del Mar
d’Investigacions Mediques (IMIM), Lluis Espinosa i Anna Bigas del Laboratori de
Cél-lules Mare del Cancer, Juan Sandoval investigador del Institut d’investigacié de la
Fe (lISlaFe) i Angel Diaz investigador de I'Institut d’Investigacio Biomeédica de Bellvitge
(IDIBELL). L’estudi s’ha realitzat amb una série de mostres de pell de pacients amb
micosi fungoide en fase tumoral i ha permés identificar la molécula miR-200C com una
possible diana terapéutica per dissenyar futurs tractaments d’aquesta malaltia.

La micosi fungoide és una malaltia maligna que s’inicia a la pell en la qual unes de les
cél-lules hematologiques responsables del sistema immunitari huma, els limfocits de
cel-lules T, es tornen malignes i s’acumulen a la pell. Posteriorment, en alguns
pacients, les cél-lules desenvolupen nous mecanismes per envair teixits extracutanis i
viscerals la qual cosa comporta un curs clinic agressiu i, eventualment, la mort del
malalt. L'estudi s’ha centrat en la via de Notch, una familia de receptors
transmembrana que regula, entre d’'altres processos, la diferenciacié i maduracié dels
limfocits T. Aquesta via esta implicada en la progressié de diferents formes de
limfomes cutanis de cel-lules T, com ara la micosi fungoide. “L'objectiu d'aquest
treball ha estat investigar l'estat de la via Notch en una serie de mostres de
pacients amb micosi fungoide i comparar els resulta ts amb un grup control per
esbrinar si l'activaci6 de Notch en els tumors esta influenciada per
modificacions epigenétiques ", explica el Dr. Gallardo.

La metilaci6 de I'ADN és un d’aguests mecanismes epigenétics que canvien
I'expressio del gens sense modificar ’ADN. La metilacio juga un paper central en la
coordinaci6 de la transcripcié de gens en les cel-lules normals sanes, perd quan esta
alterada contribueix a la iniciacio i la progressio del cancer. Els investigadors van
estudiar els patrons de metilaci6 en diversos components de la via Notch i van
confirmar que Notchl -una de les molécules que formen part de la familia de receptors
Notch- esta activat en les mostres de pacients amb micosi fungoide.

El segient pas de l'estudi va ser desxifrar com s’activa la via Notch. “Els nostres
resultats indiqguen que la molécula miR-200C és repr imida epigeneticament en
les mostres dels pacients amb tumor i que aquesta r  epressié condueix
I'activacié de la via de Notch ", explica Lluis Espinosa, coordinador del grup de
recerca en mecanismes moleculars del cancer i de les cél-lules mare de I'IMIM i darrer
signant de I'article.

Aquests resultats obren noves estratégies per al tractament d’aquest tipus de cancer.
“La restauracio dels nivells d'expressio de miR- 200  C, silenciada en les cél-lules
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tumorals, podria representar una diana terapeutica potencial en aquest subtipus
de limfomes ”, assegura Fernando Gallardo.

La micosi fungoide és la forma més freqiient de limfoma cutani de cél-lules T. Es una
malaltia la incidéncia de la qual augmenta amb I'edat, sent els 50 anys la edat mitjana
en la que es presenta la malaltia. Els simptomes es manifesten inicialment en la pell
on es manté durant anys inclis décades. En fases més avancades sol afectar ganglis
limfatics i organs interns, i pot arribar a ocasionar la mort del pacient.
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