ELPUNT AVUII*

P30 Agosto, 2015

PAI[S: Espafia
PAGINAS: 13

TARIFA: 1675 €
AREA: 182 CM2 - 17%

FRECUENCIA: Diario
0.J.D.: 26621

E.G.M.: 133000
SECCION: NACIONAL

Diferents cél-lules en una mosca usada en I'estudi ™ IrB

SOCIETAT

Els gens supressors
de tumors frenenel
creixement cel-lular

Investigadors de I'Institut de
Recerca Biomedica de Barce-
lona (IRB) han descobert que
els gens supressors de tu-
mors frenen el creixement en
les cél-lules de I'entorn. Lestu-
di, publicat recentment a la
revista PLoS Biology, podria
tenir implicacions per a la
comprensio de les primeres
etapes de la tumorigenesii la
seleccio de les cel-lules pro-
motores de tumors. Les vies
de senyalitzacio TOR i PI3K
regulen el creixement dels tei-

xits segons la disponibilitat de
nutrients, i sovint es troben
sobreactivades en els cancers
en éssers humans. L'analisi de
|'estudiant de doctorat Ana
Ferreira i el cap de grup i pro-
fessor de Recerca ICREA,
Marco Milan, detalla que la
sobreactivacio d'aquestes
dues vies no nomeés causa
I'excés de creixement de cél-
lules i teixits, sino que també
restringeix el creixement de
les poblacions de les cél-lules
veines. @ REDACCIO
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La proteina
centrobin es clave
para la formacion
de cilios

GM
Barcelona

Expertos del Instituto de Investigacion
Biomédica (IRB Barcelona) han reali-
zado un estudio que demuestra que en
Drosophila melanogaster el centriolo
madre es quien tiene reservada la
capacidad de funcionar como corpus-
culo basal y formar un cilio. Ademas,
mediante métodos de manipulacion
genética que son faciles de aplicar en
moscas, han descubierto un detalle muy
relevante del mecanismo molecular que
gobierna el ensamblaje de cilios.

De este modo, los cientificos han
encontrado que la eliminacion de centro-
bin (CNB), una proteina que normal-
mente se encuentra exclusivamente en
el centriolo hijo, permite que éste
funcione como corpusculo basal. Asi
pues, las neuronas sin CNB tienen dos
cilios: el normal organizado por el
centriolo madre y otro mas organizado
por el centriolo hijo que carece de CNB.
De manera similar, los centriolos madre
modificados genéticamente para
acumular CNB son incapaces de funcio-
nar como corpusculos basales y las
neuronas que los contienen no pueden
ensamblar cilios.

La ausencia de cilios o el hecho de que
los cilios no funcionen correctamente
son la causa de una larga lista de enfer-
medades humanas conocidas como
“ciliopatias”, entre las que se encuen-
tran, entre otras, la polidactilia,la obesi-
dad, los problemas respiratorios y la
disminucion auditiva.
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Los genes supresores de tumores
frenan el crecimiento en las células

EP
Barcelona

Cientificos del Instituto de Inves-
tigacion Biomédica (IRB) de Bar-
celona han descubierto que los
genes supresores de tumores fre-
nan el crecimiento en las células
del entorno, en el marco de una
investigacidn sobre el papel de
estos genes en la regulacion del
crecimiento de las poblaciones

de células vecinas. El trabajo, pu-
blicado en PLoS Biology, podria
tener implicaciones para la com-
prension de las primeras etapas
de la tumorigénesis y la seleccién
de las células promotoras de tu-
mores. Las vias de sefializacién
TOR y PI3K regulan el crecimien-
to de los tejidos segtn la disponi-
bilidad de nutrientes y a menudo
se encuentran sobre-activadas en
los cdnceres en seres humanos.

La estudiante de doctorado
Ana Ferreira y el jefe de Grupo y
Profesor de Investigacion Icrea
Marco Mildn, del Instituto de In-
vestigacion Biomédica (IRB Bar-
celona) destacan que la sobre-ac-
tivacién de estas dos vias no sélo
causa el exceso de crecimiento de
células y tejidos, sino que tam-
bién restringen el crecimiento de
las poblaciones de células veci-
nas.

Alteraciones en esta sefaliza-
cién pueden llevar a un creci-
miento desequilibrado dentro de
un tejido u érgano y puede pro-
vocar enfermedades como el
cancer.

Los investigadores han pre-
sentado evidencias de que el pro-
teoglicano Dally, una proteina
conocida por modular la difu-
sién, estabilidad y actividad de la
molécula de sefnalizacién promo-
tora del crecimiento llamada Dpp
(en moscas) o TGF- (en huma-
nos), estd regulado por estas dos
vias de sefializacién y media en
los efectos a las poblaciones veci-
nas.

“Lo hacen al competir por

Dpp”, senala Ferreira, primera
autora del articulo y becada con
una beca de doctorado de la Fun-
dagdo para a Ciéncia e a Tecnolo-
gia de Portugal.

Préximos pasos

“PTEN, un gen que reduce la ac-
tividad de la via PI3K, es uno de
los supresores de tumores que
mas comuinmente se pierden en
los cdnceres en seres humanos.
Entender si esta via también
afecta a la propagacién de TGF-
en mamiferos puede ayudarnos a
conocer mejor las primeras eta-
pas de la tumorigénesis y la se-
leccion de las células promotoras
de tumores”, confirma Ferreira.
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Los genes supresores de tumores frenan el crecimiento

en las células del entorno

Investigadores del IRB Barcelona descubren el papel de los genes supresores de
tumores en la regulacién del crecimiento de las poblaciones de células vecinas. El
estudio, publicado ayer en PLoS Biology, podria tener implicaciones para la
comprension de las primeras etapas de la tumorigénesis y la seleccion de las células
promotoras de tumores.

IRB Barcelona | Seguir a @IRBBarcelona | 28 agosto 2015 11:28

El desarrollo saludable de un organismo depende de que sus tejidos y 6rganos
crezcan hasta el tamafio adecuado, cesando el crecimiento cuando es necesario y
manteniendo la estabilidad en su forma y funcién. Un desarrollo correcto depende
de la disponibilidad de nutrientes para las células en su entorno, un proceso que
esta firmemente controlado por mecanismos de sefializacion que se dan dentro y
entre las células que forman estas estructuras. Alteraciones en esta sefializacion
pueden llevar a un crecimiento desequilibrado dentro de un tejido u érgano y
puede provocar enfermedades como el cancer.

Las vias de sefializacion TOR y PI3K regulan el crecimiento de los tejidos segun la
disponibilidad de nutrientes y a menudo se encuentran sobreactivadas en los
canceres

Las vias de sefializacién TOR y PI3K regulan el crecimiento de los tejidos segun la
disponibilidad de nutrientes y a menudo se encuentran sobreactivadas en los
canceres en seres humanos. En el estudio publicado en PLoS Biology, la
estudiante de doctorado Ana Ferreira y el jefe de grupo y profesor de investigacién
ICREA Marco Milan, del Instituto de Investigacién Biomédica (IRB Barcelona),
informan que la sobreactivacion de estas dos vias no solo causa el exceso de
crecimiento de células y tejidos, sino que también restringen el crecimiento de las
poblaciones de células vecinas.

Los autores presentan evidencias de que el proteoglicano Dally, una proteina
conocida por modular la difusién, estabilidad y actividad de la molécula de
sefializacion promotora del crecimiento llamada Dpp (en moscas) o TGF- (en
humanos), esta regulado por estas dos vias de sefalizacién y media en los efectos
a las poblaciones vecinas. “Lo hacen al competir por Dpp”, comenta Ana Ferreira,
primera autora del articulo.

“PTEN, un gen que reduce la actividad de la via PI3K, es uno de los supresores de
tumores que mas comunmente se pierden en los canceres en seres humanos.
Entender si esta via también afecta a la propagacién de TGF- en mamiferos puede
ayudarnos a conocer mejor las primeras etapas de la tumorigénesis y la seleccion
de las células promotoras de tumores”, confirma Ferreira.

“Las células promotoras de tumores podrian ser seleccionadas por su capacidad
para competir por los factores de crecimiento, los cuales suelen encontrarse en cantidades limitantes, y su capacidad
para restringir el crecimiento de las poblaciones de células vecinas”, comenta Marco Milén, jefe del Laboratorio de
Desarrollo y Control de Crecimiento del IRB Barcelona. “Se estima que el 70% de los hombres con cancer de prostata ha
perdido una copia del gen PTEN en el momento del diagnéstico. Sera interesante determinar si este mecanismo,
identificado en moscas de la fruta, esta también presente en los seres humanos”.

Referencia bibliogréfica:

A. Ferreira, M. Milan. Dally proteoglycan mediates the autonomous and non-autonomous effects on tissue growth caused
by activation of the PI3K and TOR pathways. PLoS Biology (27 August) DOI: 10.1371/journal.pbio.1002239
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descubierto que los genes supresores de tumores frenan el crecimiento en las células del
entorno, en &l marco de una investigacion sobre el papel de estos genes en la requlacion
del crecimiento de las poblaciones de células vecinas.

El trabajo, publicado en "FLoS Biology', podria tener implicaciones para la
comprension de las primeras etapas de la tumorigénesis y la seleccion de las células
promotoras de tumores

Las vias de sefializacion TOR y PI3K requlan el crecimiento de los tejdos segin la
disponibiidad de nutnentes y a menudo se encuentran sobre-activadas en los canceres en
seres humanos.

La estudiante de doctorado Ana Ferreira y el jefe de Grupo ¥ Profesor de Investigacidn
Icrea Marco Mildn, del Instituto de Investigacion Biomédica (IRB Barcelona) han destacado
que [a spbre-activacidn de estas dos vias no sdlo causa el exceso de crecimiento de
células y tejidos, sino que también restringen el crecimiento de las poblaciones de células
VECINGs,

Alteraciones en esta sefiaizacion pueden llevar a un crecimiento desequilibrado
dentro de un tejido u érgano y puede provocar enfermedades como el cancer.

Los ilvestigadores han presentado evidencias de que el proteoglicano Dally, una proteina
conocida por moedular la difusidn, estabilidad y actividad de la molécula de sefializacidn
promotora del crecimiento llamada Dpp (en moscas) o TGF- (en humanos), estd regulado
por estas dos vias de sefalizacion y media en los efectos a las poblaciones

vecinas.

‘Lo hacen al competir por Dpp”®, ha sefialado Ferreira, primera autora del articulo y becada
oon una beca de doctorado de la Fundacdo para a Ciéncia e a Tecnologia de Porugal.

De hecho, ha afiadido Marco Mildn, jefe del Laboratonio de Desamolio y Control de
Crecimiento del IRE de Barcelona, “las células promotoras de tumores podrian
ser seleccionadas por su capacidad para competir por los factores de crecimiento,

los cuales suelen encontrarse en cantidades limitantes, y su capacidad para

ractrinair al frarimianta da lae anklarianae da crdlidae varinae®
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Se estima que el 70 por ciento de los hombres con cancer de prastata ha perdido una
copia del gen FTEN en el momento del diagndstico, por lo que “serd
inferesante determinar si este mecanismo, identificado en moscas de la fruta, esta

o

también presente en los seres humanos”, " - y
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Los genas supresores de tumores frenan el crecimiento en
las células del entorno BUSCAR EN ESTE BLOG
Cargando.

Investigadores del IRB Barcelona descubren el papel de los genes
supresores de tumores en la regulaciin del crecimiento de las poblaciones
de células vecinas. El estudio, publicado ayer en PLoS Biology, podria tener ARCHIVO DEL BLOG
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Los avances de la medicina en el campo de la genética, por ende de la herencia, estidn modificando el paisaje
del conocimiento médico de las enfermedades. Este BLOG intenta informar acerca de los avances proveyendo
orientacién al enfermo y su familia asi como informacion cientifica al profesional del equipo de salud de habla
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Los genes supresores de tumores también frenan el
crecimiento en células del entorno, segiin estudio -
JANO.es - ELSEVIER

Los genes supresores de twmores también frenan ef orecimiento en células del entormo, segim estudio -

PUBLICADD EN PLOS BIOLOGY

Los genes supresores de tumores también frenan
el crecimiento en células del entorno, segiin
estudio

JANO. es - 28 agoste 2015 12:36

Investigadores del IRE Barcelona describen el papel de estos genes en la requlacidn del
erecimiente de las peblaciones de eélulas vecinas.

El desarolio sakudable de un organismo depende de que sus tejidos y drganos crezcan hasta el tamaiio
adecuado, cesando el crecimiento cuande es necesano y manteniendo la estabilidad en su forma y
funcién. Un desarrollo correcto depende de fa disponibilidad de nutrientes para las células ¢n su
emomo, un proceso que esta firmemente controlado por mecanismos de sefializacién que se dan dentro
y entre las células que forman estas estructuras. Alteraciones en esta sefializacién pueden Bevar a un
crecimiento desequilibeado dentro de un tepdo u drgano y puede provocar enfirmedades como ef cdncer

Las vias de seflalizacién TOR y PI3K regulan el crecimiento de los tepdos segun la disponibilidad de
nuinientes v a menudo se encuentran sobre-activadas en los cinceres en seres humanos. En el
estudio, publicada en PLoS Biology, la estudiante de doctorado Ana Ferreira y el jefe de grupo y
profesor de Imvestigacidn ICREA Marco Milan, del Instituto de Investigacidn Biomédica (IRB Barcelona),
informan que la sobre-activacion de estas dos Was no s6lo causa el exceso de crecimiento de células v
tegidos, sino que tambeén restiingen ef crecimiento de las poblaciones de células vecinas.

Leos imvestigadores presentan evdencias de que ¢l protecghicane Dally, una proteina conocida por
modular la difusidn, estabilidad y actradad de la malécula de sefializacitn promotora del crecimiento
llamada Dpp {en moscas) o TGFP (en humanes), esta regulado por estas dos vias de sefializacidn y
media en los efectos a las poblaciones vecinas. Lo hacen al competir por Dpp®, indica Ana Ferreira,
primera autera del articulo y becada con una beca de doctorado de la Fundagdio para a Ciéncia e a
Tecnologa da Portugal

“PTEM, un gen que reduce la acimidad de la via PI3K, es uno de los supresores de lumores que mas
comidnmente se perden en los canceras en seres humanos. Entender si esta via también afecta a la
prepagaciin de TGF-§ en mamieros puede ayedamos a conocer mejor las pimeras etapas de la
tumongénesis v la seleccién de las células promotoras de tumores”, confirma Farreira,

“Las células promoloras de tumores podian ser seleccionadas por su capacidad para compelir por los
factores de crecimiento, los cuales suelen encontrarse en cantidades Bmaantes, v su capacidad para
restringir el crecimsento de las poblaciones de células vecmas”, sefiala Marco Milan, jefe del Laboratono
de Desamolle y Control de Crecimiento del IRE Barcelona. "Se estima”, aflade, “que el 70% de los
hombres con cncer de préstata ha perdsdo una copia del gen PTEN en el momeanto del diagndstico.
Serd interesante determinar si este mecanisme, identificado en moscas de la fruta, esta tambeén
presente en los seres humanos”

Webs Relaccionadas
PLoS Beology (2015); doi: 10.1371/joumal pbéc. 1002235

MHoticias relacionadas

10 Fab 2015 - Actualdad
Desvelan el motivo por el que una proteina que previene el cancer también promueve la

R
Una irvestigacidn demustra que olra protedna, conocida como 14-3-3 zeta, hace que TGF-beta pase de
suprésor de tumores en células precancerosas a promotor de melastasis de cancer de mama a cancer
de huesos

18 Hov 2014 - Actualidad

Descubren cdmo determinades microARN desactivan un gen clave para evitar el desarrollo del
cancer de pulmén

Una investigacidn liderada por la Universidad de Granada muestra que la péndsda de |a actiwdad
supresora tumoral de SMARCAA podria deberse a la activdad de ciertas moléculas de ARN

28 May 2014 - Actualdad
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La sefializacion de las células en el cancer
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Investigadores del IRB Barcelona han demostrado que [a disminucicn de I0s genes supresores de tumores
limita el crecimiento de las poblaciones de células vecinas (Imagen: Laboratorio de Marco Milan)

Los genes supresores de tumores
frenan el crecimiento en las células
del entorno

Investigadores del IRB Barcelona descubren el papel de los genes supresores de tumores en la
regulacién del crecimiento de las poblaciones de células vecinas. El estudio, publicado ayer

en PLoS Biology. podria tener implicaciones para la comprension de las primeras etapas de la
tumorigénesis y la seleccion de las células promotoras de tumores.

IRE / El desarrolio saludable de un organismo depende de que sus 1ejidos y drganos crezcan hasla el
tamafio adecuado, cesando el crecimiento cuando es necesario y manteniendo la estabilidad en su forma y
funcion

Un desarrollo correcto depende de la disponibilidad de
nuirientes para las céiulas en su entomo, Un proceso que
estd firmemente controlado por mecanismos de sefializacién
que se dan deniro y entre las células que forman estas
estructuras. Alteraciones en esta sefializackin pueden Bevar
a un crecimiento desequilibrade deniro de un tejido u organo
¥y puede provocar enfermedades como el cancer

Las vias de
sefializacion TOR y

FI3K regulan el Alteraciones en la
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crecimiento de os senabhzacion cel nlar
tejidos segin la pueden provocar
disponibilidad de enfermedades como el
nutrientes y a cAncar

menudo se

encuentran sobre-

activadas en los

canceres en seres humanos. En el estudio publicado ayer
e FLoS Biclogy, la estudiante de doclorado Ana Ferreira y
el Jefe de Grupo y Profesor de investigacion ICREA Marco
Milan, del instituto de Investigacién Blomedica (IRB
Barcetona), informan que k3 sobre-activacion de estas dos
vias no s0lo causa el exceso de crecimiento de células y
tejidos, sino gue también restringen el crecimiento de las
poblaciones de células vecinas

Los investigadores presentan evidencias de que el
proteoglicano Dally, una profeina conocida por modutar la
difusiin, estabilidad y actividad de |la molécula de
sefializacion promotora del crecimiento Bamada Dpp (en
mascas) o TGF-B (en humanos), esia regulado por estas dos
vias de sefializacidn y media en los efeclos a las poblaciones
vetinas. “Lo hacen al competir por Dpp”, comenta Ana
Ferreira, primera autora del articulo y becada con una beca
de doctorado de la Fundagdo para a Ciencla e a Tecnologia
de Portugal

“PTEN. un gen que reduce la actividad de 13 via PI3K, &5 uno

de los supresores de tumores que mas comdnmente se pierden en los canceres en seres humanos
Entender si esta via también afecla a la propagacion de TGF-§ en mamiferos puede ayudamos a conocer
mepor las primeras etapas de [ tumongénesis y la seleccion de [as células promoloras de tumores”

confirma Fermeira

“Las células promotoras de lumores podrian ser seleccionadas por
sU capacidad para compelir por los factores de crecimiento, los
cuales suelen encontrarse en cantidades limitantes, y su capachkdad
para restringir el crecimiento de las poblaciones de células

vecinas®, comenta Marco Mitan, jefe del Laboratorio de Desarrolio y
Control de Crecimiento del IRB Barcelona. “3e estima que el 70%
de los hombres con cancer de prostala ha perdido una copia del
gen PTEN en el momento del diagndstico. Serd interesante
determinar si esle mecanismo, identificado en moscas de la fruta,
£51a también presente en los seres humanos”

Articule de referencia:

Se estima que el 70% de
los hombres con cancer de
prastata ha perdido una
copia del gen FTEN en el
momento del diagnéstico

Dally proteogiycan mediates the autonomous and non-autonomous effects on tissue growth caused by

activation of the PIZK and TOR pathways
1. Ferreira, M. Milan

PLoS Biotogy (2T August) DOV 10137 1/journal pbio 1002239
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Twittear

Los genes supresores de tumores también
frenan el crecimiento en las células del
entorno

PUBLICIDAD

Barcelona, Europa Press Cientificos del Instituto de Investigacion Biomédica
(IRB) de Barcelona han descubierto que los genes supresores de tumeres frenan
el crecimiento en las células del entorno, en el marco de una investigacion sobre
el papel de estos genes en |a regulacion del crecimiento de las poblaciones de
células vecinas.

El trabajo, publicade en 'PLoS Biology', podria tener implicaciones para la
comprensién de las primeras etapas de la tumorigénesis y la seleccion de las
células promotoras de tumores.

Las vias de sefializacion TOR y PI3K regulan el crecimiento de los tejidos segun la
disponibilidad de nutrientes y a menudo se encuentran sobre-activadas en los
canceres en seres humanos.

La estudiante de doctorado Ana Ferreira y el jefe de Grupo y Profesor de
Investigacién lcrea Marco Milan, del Institute de Investigacién Biomédica (IRB
Barcelona) han destacado que la sobre-activacion de estas dos vias no sélo
causa el exceso de crecimiento de células y tejidos, sino que también restringen el
crecimiento de las poblaciones de células vecinas.

Alteraciones en esta sefializacion pueden llevar a un crecimiento desequilibrado
dentro de un tejido u 6rganc y puede provocar enfermedades como el cancer.

Los investigadores han presentado evidencias de que el protecglicane Dally, una
proteina conocida por modular la difusién, estabilidad y actividad de la molécula
de sefializacién promotora del crecimiento llamada Dpp (en moscas) o TGF- (en
humanos), esta regulado por estas dos vias de sefializacion y media en los
efectos a las poblaciones vecinas.

"Lo hacen al competir por Dpp”, ha sefialado Ferreira, primera autora del articulo y
becada con una beca de doctorado de la Fundagéo para a Ciéncia e a Tecnologia
de Portugal.

"PTEN, un gen que reduce |a actividad de la via PI3K, es uno de los supresores
de tumores gue mas comunmente se pierden en los cAnceres en seres humanos.
Entender si esta via también afecta a la propagacién de TGF- en mamiferos
puede ayudarnos a conocer mejor las primeras etapas de la tumorigénesis v la
seleccién de las células promotoras de tumores®, confirma Ferreira.

De hecho, ha afadido Marco Milan, jefe del Laboratorio de Desarrolle y Control de
Cracimiento del IRE de Barcelona. "las células nromotoras de tumores nodrian ser
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seleccionadas por su capacidad para competir por los factores de crecimiento, los
cuales suelen encontrarse en cantidades limitantes, y su capacidad para restringir
el crecimiento de las poblaciones de células vecinas®.

Se estima que el 70 por ciento de los hombres con cancer de prostata ha perdido

una copia del gen PTEN en el momento del diagndstico, por 10 qu "serd
interesante determinar si este mecanismo, identificado en moscas de la fruta, esta

tambien presente en los seres humanos".
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Los genes supresores de tumores frenan el crecimiento
en las células del entorno

Viernes, 28 de agosto del 2015 - 11.48 h

Investigadores del IRB Barcelona han descubierto que los genes supresores de tumores frenan el crecimiento en las
células del entorno, en el marco de una investigacion sobre el papel de estos genes en la regulacién del crecimiento de
las poblaciones de células vecinas.

El trabajo, publicado en 'PLoS Biology', podria tener implicaciones para la comprension de las primeras etapas de la
tumorigénesis y la seleccién de las células promotoras de tumores.

Las vias de sefalizacion TOR y PI3K regulan el crecimiento de los tejidos segun la disponibilidad de nutrientes y a
menudo se encuentran sobre-activadas en los canceres en seres humanos.

La estudiante de doctorado Ana Ferreira y el jefe de Grupo y Profesor de Investigacion Icrea Marco Milan, del Instituto de
Investigacion Biomédica (IRB Barcelona), han destacado que la sobre-activacion de estas dos vias no sélo causa el
exceso de crecimiento de células y tejidos, sino que también restringen el crecimiento de las poblaciones de células
vecinas.

Alteraciones en esta sefializacién pueden llevar a un crecimiento desequilibrado dentro de un tejido u 6rgano y puede
provocar enfermedades como el cancer.

Los investigadores han presentado evidencias de que el proteoglicano Dally, una proteina conocida por modular la
difusion, estabilidad y actividad de la molécula de sefializacion promotora del crecimiento llamada Dpp (en moscas) o
TGF- (en humanos), esta regulado por estas dos vias de sefalizacion y media en los efectos a las poblaciones vecinas.

"Lo hacen al competir por Dpp", ha sefialado Ferreira, primera autora del articulo y becada con una beca de doctorado
de la Fundagéo para a Ciéncia e a Tecnologia de Portugal.

"PTEN, un gen que reduce la actividad de la via PI3K, es uno de los supresores de tumores que mas comunmente se
pierden en los canceres en seres humanos. Entender si esta via también afecta a la propagacién de TGF- en mamiferos
puede ayudarnos a conocer mejor las primeras etapas de la tumorigénesis y la seleccion de las células promotoras de
tumores", confirma Ferreira.

"Las células promotoras de tumores podrian ser seleccionadas por su capacidad para competir por los factores de
crecimiento, los cuales suelen encontrarse en cantidades limitantes, y su capacidad para restringir el crecimiento de las
poblaciones de células

vecinas", ha indicado el jefe del Laboratorio de Desarrollo y Control de Crecimiento del IRB Barcelona, Marco Milan.

"Se estima que el 70% de los hombres con cancer de préstata ha perdido una copia del gen PTEN en el momento del
diagndstico. Sera interesante determinar si este mecanismo, identificado en moscas de la fruta, estd también presente
en los seres humanos".
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Los genes supresores de tumores también
frenan el crecimiento en las células del
entorno

El Semanal Digital

Cientificos del Instituto de Investigacion Biomeédica (IRB) de Barcelona han descubierto que los

genes supresores de tumores frenan el crecimiento en las células del entorno, en el marco de una
investigacidn sobre ¢l papel de estos genes en la regulacién del crecimiento de las poblaciones de
células vecinas.

B - fETgH0

Cientificos del Instituto de Investigackin Blomédica (IRB)
de Barcelona han descublerto que los genes supresores
de tumares frenan el crecimiento en las células del
entorna, en el marco de una investigaciin sobre el papel
de estos genes en la regulaciin del crecimiento de las
poblaciones de células vecinas.
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Los genes supresores de tumores también frenan el
crecimiento en las células del entorno
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A México le toca sortear un entorno de retos y desafios: Banorte (26/08)
En ningun entorno politico cabe un discurso plagado de racismo: Meade (25/08)

Los campings de Murcia alcanzan este verano una ocupacion media del entorno
del 80% (23/08)

EL PPN afirma que "en Navarra sigue habiendo violencia y falta de libertades
provocadas por el entorno abertzale" (22/08)

El Ayuntamiento mantiene el compromiso de retomar las obras pendientes de

urbanizacién entorno de la Estacion del tren (21/08)
Seguir a @elecodiario

Cientificos del Instituto de Investigacion Biomédica (IRB) de Barcelona han descubierto que los genes supresores de
tumores frenan el crecimiento en las células del entorno, en el marco de una investigacion sobre el papel de estos genes
en la regulacién del crecimiento de las poblaciones de células vecinas.

BARCELONA, 28 (EUROPA PRESS)

El trabajo, publicado en 'PLoS Biology', podria tener implicaciones para la comprension de las primeras etapas de la
tumorigénesis y la seleccién de las células promotoras de tumores.

Las vias de sefalizacion TOR y PI3K regulan el crecimiento de los tejidos segun la disponibilidad de nutrientes y a
menudo se encuentran sobre-activadas en los canceres en seres humanos.

La estudiante de doctorado Ana Ferreira y el jefe de Grupo y Profesor de Investigacion Icrea Marco Milan, del Instituto de
Investigacion Biomédica (IRB Barcelona) han destacado que la sobre-activacion de estas dos vias no soélo causa el
exceso de crecimiento de células y tejidos, sino que también restringen el crecimiento de las poblaciones de células
vecinas.

Alteraciones en esta sefializacién pueden llevar a un crecimiento desequilibrado dentro de un tejido u 6rgano y puede
provocar enfermedades como el cancer.

Los investigadores han presentado evidencias de que el proteoglicano Dally, una proteina conocida por modular la
difusion, estabilidad y actividad de la molécula de sefializacion promotora del crecimiento llamada Dpp (en moscas) o
TGF- (en humanos), esta regulado por estas dos vias de sefializacion y media en los efectos a las poblaciones vecinas.

"Lo hacen al competir por Dpp", ha sefialado Ferreira, primera autora del articulo y becada con una beca de doctorado
de la Fundagéo para a Ciéncia e a Tecnologia de Portugal.

"PTEN, un gen que reduce la actividad de la via PI3K, es uno de los supresores de tumores que mas comunmente se
pierden en los canceres en seres humanos. Entender si esta via también afecta a la propagacioén de TGF- en mamiferos
puede ayudarnos a conocer mejor las primeras etapas de la tumorigénesis y la seleccion de las células promotoras de
tumores", confirma Ferreira.

De hecho, ha afiadido Marco Milan, jefe del Laboratorio de Desarrollo y Control de Crecimiento del IRB de Barcelona,
"las células promotoras de tumores podrian ser seleccionadas por su capacidad para competir por los factores de
crecimiento, los cuales suelen encontrarse en cantidades limitantes, y su capacidad para restringir el crecimiento de las
poblaciones de células vecinas".
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Se estima que el 70 por ciento de los hombres con cancer de préstata ha perdido una copia del gen PTEN en el
momento del diagnéstico, por lo qu "sera interesante determinar si este mecanismo, identificado en moscas de la fruta,
esta también presente en los seres humanos".
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Los genes supresores de tumores también frenan el
crecimiento en las células del entorno
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Cientificos del Instituto de Investigacion Biomédica (IRB) de Barcelona han descubierto que los genes supresores de
tumores frenan el crecimiento en las células del entorno, en el marco de una investigacion sobre el papel de estos genes
en la regulacién del crecimiento de las poblaciones de células vecinas.

El trabajo, publicado en PLoS Biology, podria tener implicaciones para la comprensién de las primeras etapas de la
tumorigénesis y la seleccion de las células promotoras de tumores.

Las vias de sefalizacion TOR y PI3K regulan el crecimiento de los tejidos segun la disponibilidad de nutrientes y a
menudo se encuentran sobre-activadas en los canceres en seres humanos.

La estudiante de doctorado Ana Ferreira y el jefe de Grupo y Profesor de Investigacion Icrea Marco Milan, del Instituto de
Investigacion Biomédica (IRB Barcelona) han destacado que la sobre-activacion de estas dos vias no sélo causa el
exceso de crecimiento de células y tejidos, sino que también restringen el crecimiento de las poblaciones de células
vecinas.

Alteraciones en esta sefalizacién pueden llevar a un crecimiento desequilibrado dentro de un tejido u 6rgano y puede
provocar enfermedades como el cancer.

Los investigadores han presentado evidencias de que el proteoglicano Dally, una proteina conocida por modular la
difusion, estabilidad y actividad de la molécula de sefializacion promotora del crecimiento llamada Dpp (en moscas) o
TGF- (en humanos), esta regulado por estas dos vias de sefializacion y media en los efectos a las poblaciones vecinas.

"Lo hacen al competir por Dpp", ha sefialado Ferreira, primera autora del articulo y becada con una beca de doctorado
de la Fundacéo para a Ciéncia e a Tecnologia de Portugal.

"PTEN, un gen que reduce la actividad de la via PI3K, es uno de los supresores de tumores que mas cominmente se
pierden en los canceres en seres humanos. Entender si esta via también afecta a la propagacién de TGF- en mamiferos
puede ayudarnos a conocer mejor las primeras etapas de la tumorigénesis y la seleccion de las células promotoras de
tumores”, confirma Ferreira.

De hecho, ha afiadido Marco Milan, jefe del Laboratorio de Desarrollo y Control de Crecimiento del IRB de Barcelona, "
las células promotoras de tumores podrian ser seleccionadas por su capacidad para competir por los factores
de crecimiento, los cuales suelen encontrarse en cantidades limitantes, y su capacidad para restringir el crecimiento de
las poblaciones de células vecinas".

Se estima que el 70% de los hombres con cancer de préstata ha perdido una copia del gen PTEN en el momento del
diagndstico, por lo que "serd interesante determinar si este mecanismo, identificado en moscas de la fruta, esta también
presente en los seres humanos”.
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Els gens supressors de tumors frenen el creixement en
les cel-lules de I'entorn

Publicat 28/08/2015 11:39:43 CET
BARCELONA, 28 Ag. (EUROPA PRESS) -

Investigadors de I'lRB Barcelona han descobert que els gens supressors de tumors frenen el creixement en les cél-lules
de l'entorn, en el marc d'una investigacié sobre el paper d'aquests gens en la regulacio del creixement de les poblacions
de cél-lules veines.

El treball, publicat a 'PLoS Biology', podria tenir implicacions per a la comprensid de les primeres etapes de la
tumorigenesi i la selecci6 de les cel-lules promotores de tumors.

Les vies de senyalitzacio TOR i PI3K regulen el creixement dels teixits segons la disponibilitat de nutrients i sovint es
troben sobre-activades en els cancers en éssers humans.

L'estudiant de doctorat Ana Ferreira i el cap de Grup i Professor d'Investigacié Icrea Marc Milan, de I'Institut
d'Investigacié Biomeédica (IRB Barcelona), han destacat que la sobre-activacio d'aquestes dues vies no nhomés causa
I'excés de creixement de cél-lules i teixits, siné que també restringeixen el creixement de les poblacions de ceél-lules
veines.

Alteracions en aguesta senyalitzacié poden portar a un creixement desequilibrat dins d'un teixit o organ i pot provocar
malalties com el cancer.

Els investigadors han presentat evidéncies que el proteoglica Dally, una proteina coneguda per modular la difusio,
estabilitat i activitat de la molécula de senyalitzacié promotora del creixement anomenada Dpp (en mosques) o TGF- (en
éssers humans), esta regulat per aquestes dues vies de senyalitzacié i mitjana en els efectes a les poblacions veines.

"Ho fan al competir per Dpp", ha assenyalat Ferreira, primera autora de l'article i becada amb una beca de doctorat de la
Fundacéo per a Ciéncia e a Tecnologia de Portugal.

"PTEN, un gen que redueix l'activitat de la via PI3K, és un de les supressors de tumors que més comunament es perden
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en els cancers en éssers humans. Entendre si aquesta via també afecta la propagacié de TGF- en mamifers pot
ajudar-nos a coneixer millor les primeres etapes de la tumorigénesi i la seleccié de les cél-lules promotores de tumors",

confirma Ferreira.

“Les cel-lules promotores de tumors podrien ser seleccionades per la seva capacitat per competir pels factors de
creixement, els quals solen trobar-se en quantitats limitants, i la seva capacitat per restringir el creixement de les
poblacions de cél-lules veines", ha indicat el cap del Laboratori de Desenvolupament i Control de Creixement de I'lRB

Barcelona, Marc Milan.

"S'estima que el 70% dels homes amb cancer de prostata ha perdut una copia del gen PTEN en el moment del
diagnostic. Sera interessant determinar si aquest mecanisme, identificat en mosques de la fruita, esta també present en

els éssers humans".
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Expertos de Instituto de Investigacion Biomédica (IRB Barcelona)

han realizado un estudio gue demuesira que en Drosophila . B c
melanogasier el ceniriolo madre es quien tene reservada la ._, Premios Best In Class
capackdad de funcionar como corplsculo basal y formar un cilio

Ademas, mediante métodos de manipulacion genética que son Twittar

faciles de aplcar en moscas, han descubleno un detalke muy
refevanie del mecansmo mokecular que gobiema el ensambiaje de
Cilios

Tweats scbra “gacetamadica™

De este modo, los clentificos han encontrado que 13 eliminackon de 3
centrobin (CNB), una proteina que nomalmente se encuentra
exclusivamente en el centricio hijgo, permite que &ste funcione como
corpisculo basal, Asi pues, las neurcnas sin CNB tienen dos cilios:
el normal erganizade por el centriclo madre y olro mas onganizado
par &l centriolo hijo que carece de CNB. De manera similar, los
centriolos madre modificados genélicamente para acumutar CNB
s0n Incapaces de funcionar como corplstulos basakes vy las
newronas que los conlienen no pueden ensamblar cilios,

La ausencia de cilios o el hecho de que los Cilkos no funcionen
comeclamente son la causa de una larga lista de enfermedades
humanas conocidas coma “ciliopatias”, entre [as que se
encuentran, entre otras, la polidactilia, la obesidad, ios problemas
respiralonos y ia disminucidn auditiva
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Los genes supresores de tumores Infosalus
tambien frenan el crecimiento de las 1 . |
@ .‘...-E

céelulas vecinas
£ 0Qué es Ia necfobia
limentaria?

Publicado 28082015 12/00:47 CET

BARCELONA, 28 Ago. (EURCOPA PRESS) -

Cientificos del Instituto de Investigacidn Biomédica (IREB) de Barcelona han descubierio que
los genes supresores de lumores frenan el crecimiento en las células del entorno, en el
marco de una investigacidn sobre el papel de estos genes en la regulacién del crecimiento

de las poblaciones de células vecinas, 5
Eltrabajo, publicado en'PLoS Biokegy', podria tener implicaciones para la comprension

de las primeras etapas de la tumorigénesis y la seleccion de las células promotoras de Una prueba de sangre

La evolucién del cancer
en 3D

tumares ria pr i
Las vias de sefializacidn TOR y PI3K regulan el crecimiento de los tejidos segun la W
disponibikdad de nutnentes y a menudo se encuentran sobre-activadas en los canceres en
seres humanos. Hov
Una semana
La estudiante de doctorado Ana Fermeira y el jefe de Grupo vy Profesor de investigacion i

lcrea Marco Milén, del instituto de Investigacion Biomédica (IRB Barcelona) han destacado
que la sobre-activacion de estas dos vias no sdlo causa el exceso de crecimiento de células

y tejidos, sino que también restingen el crecimiento de las poblaciones de células vecinas

Alteraciones en esta sefializacion pueden llevar a un crecimiento desequilibrado Ultj mas noticias de saluc
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dentro de un tejido u 6rgano vy puede provocar enfermedades como el cancer,

Los imvestigadores han presentado evidencias de que el proteoglicano Dally, una proteina
conocida por modular la difusidn, estabilidad vy actividad de la molécula de sefalizacidn
promaotora del crecimiento kamada Dpp (en moscas) o TGF- (en humanos), estd regulado

por estas dos vias de sefializacion y media en los efectos a las poblaciones vecinas.

"Lo hacen al competir por Dpp”, ha sefialado Femeira, primera auvtora del articulo v becada
con una beca de doctorado de la Fundag&o para a Ciéncia e a Tecnologia de Porlugal

“PTEN, un gen que reduce la actividad de la via PI3K, es uno de los supresores de
fumores que mas cominmente se plerden en los canceres en seres humanos. Entender si
esta via lambién afecta a la propagacion de TGF- en mamiferos puede ayudamos a
conocer mejor las pnmeras elapas de la lumongénesis v la seleccidn de las células
promotoras de fumores” confirma Fermeira,

D& hecho, ha afiadido Marco Mildn, jefe del Laboratono de Desarmollo v Control de
Crecimiento del IRB de Barcelona, "las células promoloras de fumores podrian ser
seleccionadas por su capacidad para competir por los factores de crecimiento, fos
cuales suelen encontrarse en cantidades limitantes, vy su capacidad para resfningir el
crecimiento de las poblaciones de células vecinas”,

Se estima que el 70 por ciento de los hombres con cancer de prdstata ha perdido una
copia del gen PTEN en el momento del diagndstico, por lo qu “serd interesante determinar
& este mecanismo, identificado en moscas de la fruta, esta también presente en los seres
hurmanos”,

Barcelona  Profesorado  lecnologia

Sique a @infosahs com
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Los genes supresores de tumores también
frenan el crecimiento en las celulas del entorno

Q=S RO

Cientificos del Institulo de Inwestigacién Biomédica (RB) de Barcelona han Compartir N
descublerto que los genes supresores de lumores frenan el crecimiento en las o Noticias
c&lulas del entorno, en &l manco de una imesigacidn sobre el papel de esios =} bl =
genes en 1a regulacion del crecimiento de las poblaciones de células vecinas B u Ecad or
S oA
£l rabajo, publicado en ‘FLoS Biology', podria tener implicacienes para la e m
comprension de las primeras elapas de la lumongénesis yla seletcibn de las
. £
células promoloras de tumornes e ‘
" » . . Poriada - Hereerobecs - Ras
Las vias de sefializaciin TOR y PI3K regulan e crecimienio de los ejidos segdn ia EJ

disponibilidad de nuirianies ya menudo 5 encudnan sobne-acthvadas en los

canceres en sefes himancs
Mas leido Mas valorado
La estudiante de dociorado Ana Femeira I.'EI JE'PE' de Grupo v Profesor de

InvesBgacion korea Marco Mian, del Instiulo de InvesBgacion Biomédica (IRB Economia. AMP.- Centenares de tractores

Barcelona) han destacado que |a sobre-actvacion de estas dos vas no sdlo causa marchan para exigir a las administraciones

o eoceso de crecimiento de células y lejidos, sino que ambién resiingen e soluciones para el licteo

crecimienio de las poblaciones de células vecinas Piden a la Xunta y al Mnisieno que o miren

Aleraciones en esta sefializackin pueden lievar a un crecimiento desequilibrado FC Barcelona y UEFA acuerdan reunirse v

dentro de un dejEto u drganc ¥ puede provocar enermedades como ¢l cancer buscar una “soducion diplomética™ a la sancién
por las esteladas

Les imversligadones han prosentade eudentias de qui & proleoglicans Cally, una El FC Barcetona ha explicado este s3bado a

prodeina conocida por modular la difusion, estabilidad y actwdad de la molécula de
sefializcion promobora del crecimignio lamada Dpp (en moscas) o TGF- (en
humanos), esta regulado por estas dos vias de sefializacibn ymedia en los efecios El Bayern de Pep Guardiola sigue con su gafe
a 138 poblaciones wiinas &n la Supercopa

El Bayern de Minich de Pep Guardicta voivid a

ravis

Lo hacen al compelir por DEp©, ha sefialado Femgira, primera aulora del ankulo ¥

becada con una beca de doclorado de la Fundagdo para a Ciéneia e a Tecnologia El Valencia topa con Casillas en la tanda de
i Podiugal penatis

) ElValencia no pudo esle sabado con el Oporio
“PTEM, un gen que reduce 1a actvidad de la via PI3K, es uno de 10s Supresones de o
tumores que mas comunmenie se pierden en koS canceres en seres humanos
Entender 5i esta via también afecta a la propagacibn de TGF- en mam fiercs puede Liult: "En el Eurobasket la exigencia va a ser
ayudamos a conocer mejor las primeras etapas de la umonigénesis y1a selecciin ala desde el principio”™
o las céiulas promoloras de umores” confirma Ferreira El base espanol Sargio Livll ha asegurado que

"8l

De hecho, ha afiadido Marco Mian, jele del Laboralono de Desamollo y Conlrol de
Crecimianio del IRB de Barcelona, Tas células promoloras de lumores podrian ser
seleccionadas por su capacidad para compelir por los taciores de crecimiento, los
cuales sualen enconfrarse en cantidades Bmitantes, y su capacidad para resringir
e crecimienio de las poblaciones de células vecinas™

Se estima que el 70 por clenlo de los hombres con cancer de pristata ha perdido
una copia ded gen FTEN en el momenio del diagndstico, por bo qu “sera inleresanie
delenminar si este mecanismo, iden¥ficado en moscas de la fruta, esti ambién
presenie en los senes humanos”
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PUBLICADD EN FLOS BIOLOGY!

Los genes supresores de tumores también
frenan el crecimiento en células del entorno,
segun estudio

JANO es - 28 agosio 2015 12:36

Investigadores del IRE Barcelona describen el papel de estos genes en la
regulacion del erecimiento de las poblaciones de células vecinas.

El desarrolio saludable de un organismo depende de que sus tejidos y drganos crezcan
hasta el tamafio adecuado, cesando el crecimiento cuando s necesario y manteniendo la
estabilidad en su forma y funcién. Un desarrolio cormecto depende de [a disponibiidad de
nutrientes para las células en su entormo, un proceso que esta firmemente controlado por
mecanismos de sefializacion que se dan denfro y entre |as células que forman estas
estrucluras. Alleraciones en esta seﬁaluacién pueden llevar a un crecimiento
desequilibrado dentro de un tefido u drgano ¥ puede provocar enfermedades como el
CAncer

Las vias de sefializacién TOR v PI3K regulan & crecimiento de os tejidos segin la
disponibiidad de nuirientes y 2 menudo se encuentran sobre-aclivadas en los canceres
en seres humanos. En el estudio, publicado en PLoS Biology, 1a estudiante de doctorado
Ana Ferreira y el jefe de grupo y profesor de investigacidn ICREA Marco Mildn, del
instituto de Investigacidn Bliomédica (IRE Barcelona), informan que la sobre-activacion de
estas dos vias no sobo causa el exceso de crecimiento de células y tejidos, sino que
también restringen el crecimiento de las poblaciones de células vecinas

Los investigadores presentan evidencias de que el protecglicano Dally, una proteina
conocida por modular ka difusion, estabilidad v actividad de la mokécula de sefializacion
promotora del crecimiento llamada Dpp (en mascas) o TGF-B (en humanos), esta
reguiado por estas dos vias de sefializacidn y media en los efectos a las poblaciones
vecinas. “Lo hacen al competir por Dpp®. indica Ana Ferreira, primera autora del articulo y
becada con una beca de doctorado de la Fundagdo para a Ciencia e a Tecnologia de
Portugal

“PTEM, un gen que reduce la actividad de [a via PI3K. es uno de 05 supresores de
turmares que mas cominmente se pierden en los canceres en seres humanos, Entender si
esta via también alecta a ka propagaciin de TGF-B en mamiferos puede ayudarmos a
conocer mejor las primeras etapas de la lumorigénesis y 1a seleccion de las células
promotoras de umores”, confirma Ferreira

*Las células promotoras de tumores podrian ser selecclonadas por su capacidad para
competir por los factores de crecimiento, los cuakes sueken encontrarse en cantidades
limitantes, y su capacidad para restringir el crecimiento de [as poblaciones de células
vecinas®, sefiala Marco Mildn, jefe del Laboratorio de Desarrolio y Control de Crecimiento
del IRB Barcelona. "Se estima”, afiade, "que el 70% de los hombres con cancer de
prostata ha perdido una copia del gen PTEN en el momento del diagndstico. Sera
interesante determinar si este mecanismo, idenlificado en moscas de 1a fruta, estd
también presente en los seres humanos®

Webs Relaccionadas
PLoS Biology (2015); doi: 10.1371/journal pbio 1002239
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Desvelan el motivo por el que una proteina que previene el cincer también promueve
la metistasis

Una investigacion demusima gue otra proteina, conocida como 14-3-3 zeta, hace que TGF-beta
pase de supresor de tumores en células precancerosas a promolor de metastasis de cancer da
mama a cancer de huesos
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Los genes supresores de tumores también frenan el
crecimiento en las células del entorno
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BARCELONA, 28 (EUROPA PRESS)

Cientificos del Instituto de Investigacion Biomédica (IRB) de Barcelona han descubierto que los genes supresores de
tumores frenan el crecimiento en las células del entorno, en el marco de una investigacién sobre el papel de estos genes
en la regulacién del crecimiento de las poblaciones de células vecinas.

El trabajo, publicado en 'PLoS Biology', podria tener implicaciones para la comprension de las primeras etapas de la
tumorigénesis y la seleccion de las células promotoras de tumores.

Las vias de sefializacion TOR y PI3K regulan el crecimiento de los tejidos segun la disponibilidad de nutrientes y a
menudo se encuentran sobre-activadas en los canceres en seres humanos.

La estudiante de doctorado Ana Ferreira y el jefe de Grupo y Profesor de Investigacion Icrea Marco Milan, del Instituto de
Investigacion Biomédica (IRB Barcelona) han destacado que la sobre-activacion de estas dos vias no sélo causa el
exceso de crecimiento de células y tejidos, sino que también restringen el crecimiento de las poblaciones de células
vecinas.

Alteraciones en esta sefializacién pueden llevar a un crecimiento desequilibrado dentro de un tejido u 6rgano y puede
provocar enfermedades como el cancer.

Los investigadores han presentado evidencias de que el proteoglicano Dally, una proteina conocida por modular la
difusion, estabilidad y actividad de la molécula de sefializacion promotora del crecimiento llamada Dpp (en moscas) o
TGF- (en humanos), esta regulado por estas dos vias de sefializacion y media en los efectos a las poblaciones vecinas.
“"Lo hacen al competir por Dpp", ha sefialado Ferreira, primera autora del articulo y becada con una beca de doctorado
de la Fundacéo para a Ciéncia e a Tecnologia de Portugal.

"PTEN, un gen que reduce la actividad de la via PI3K, es uno de los supresores de tumores que mas comunmente se
pierden en los canceres en seres humanos. Entender si esta via también afecta a la propagacién de TGF- en mamiferos
puede ayudarnos a conocer mejor las primeras etapas de la tumorigénesis y la seleccién de las células promotoras de
tumores”, confirma Ferreira.

De hecho, ha afiadido Marco Milan, jefe del Laboratorio de Desarrollo y Control de Crecimiento del IRB de Barcelona,
"las células promotoras de tumores podrian ser seleccionadas por su capacidad para competir por los factores de
crecimiento, los cuales suelen encontrarse en cantidades limitantes, y su capacidad para restringir el crecimiento de las
poblaciones de células vecinas".

Se estima que el 70 por ciento de los hombres con cancer de préstata ha perdido una copia del gen PTEN en el
momento del diagnéstico, por lo qu "sera interesante determinar si este mecanismo, identificado en moscas de la fruta,
esta también presente en los seres humanos".
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Los genes supresores de tumores también frenan el
crecimiento en las células del entorno

img T WU

BARCELONA, 28 (EUROPA PRESS)

Cientificos del Instituto de Investigacion Biomedica (IRB) de Barcelona han descubierto
que los genes supresores de tumores frenan el crecimiento en las células del entorno, en
el marco de una investigacion sobre el papel de estos genes en la regulacion del
crecimiento de las poblaciones de células vecinas.

El trabajo, publicado en 'PLoS Biology', podria tener implicaciones para la comprension
de las primeras etapas de la tumorigenesis y la seleccion de las celulas promotoras de

tumores.

Las vias de sefializacion TOR y PI3K regulan el crecimiento de los tejidos segun la
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en seres humanos.

La estudiante de doctorado Ana Ferreira y el jefe de Grupo y Profesor de Investigacion
Icrea Marco Milan, del Instituto de Investigacion Biomeédica (IRB Barcelona) han
destacado que la sobre-activacion de estas dos vias no solo causa el exceso de
crecimiento de células y tejidos, sino que también restringen el crecimiento de las

poblaciones de células vecinas.

Alteraciones en esta sefializacion pueden llevar a un crecimiento desequilibrado dentro

de un tejido u organo y puede provocar enfermedades como el cancer.

Los investigadores han presentado evidencias de que el proteoglicano Dally, una
proteina conocida por modular la difusion, estabilidad y actividad de la molécula de
sefializacion promotora del crecimiento llamada Dpp (en moscas) o TGF- (en humanos),
esta regulado por estas dos vias de sefializacion y media en los efectos a las

poblaciones vecinas.

"Lo hacen al competir por Dpp", ha sefalado Ferreira, primera autora del articulo y

becada con una beca de doctorado de la Fundagdo para a Ciéncia e a Tecnologia de

Portugal.

"PTEN, un gen que reduce la actividad de la via PI3K, es uno de los supresores de
tumores que mas comunmente se pierden en los canceres en seres humanos. Entender
si esta via también afecta a la propagacion de TGF- en mamiferos puede ayudarnos a
conocer mejor las primeras etapas de la tumorigénesis y la seleccion de las células

promotoras de tumores”, confirma Ferreira.

De hecho, ha afiadido Marco Milan, jefe del Laboratorio de Desarrollo y Control de
Crecimiento del IRB de Barcelona, "las células promotoras de tumores podrian ser
seleccionadas por su capacidad para competir por los factores de crecimiento, los cuales
suelen encontrarse en cantidades limitantes, y su capacidad para restringir el

crecimiento de las poblaciones de células vecinas".

Se estima que el 70 por ciento de los hombres con cancer de prostata ha perdido una
copia del gen PTEN en el momento del diagnéstico, por lo qu "sera interesante

determinar si este mecanismo, identificado en moscas de la fruta, esta tambiéen presente
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en los seres humanos".
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Los genes supresores de tumores frenan el crecimiento

en las células del entorno

El desarrollo saludable de un organismo depende de que sus tejidos y 6érganos
crezcan hasta el tamafo adecuado, cesando el crecimiento cuando es necesario y
manteniendo la estabilidad en su forma y funcion. Un desarrollo correcto depende de
la disponibilidad de nutrientes para las células en su entorno, un proceso que esta
firmemente controlado por mecanismos de sefalizacion que se dan dentro y entre las
células que forman estas estructuras. Alteraciones en esta sefializacion pueden llevar
a un crecimiento desequilibrado dentro de un tejido u 6rgano y puede provocar
enfermedades como el cancer.

IRB Barcelona| Seguir a @IRBBarcelona |28 agosto 2015 11:28

El desarrollo saludable de un organismo depende de que sus tejidos y 6rganos crezcan hasta el tamafio adecuado,
cesando el crecimiento cuando es necesario y manteniendo la estabilidad en su forma y funcién. Un desarrollo correcto
depende de la disponibilidad de nutrientes para las células en su entorno, un proceso que esta firmemente controlado
por mecanismos de sefializaciéon que se dan dentro y entre las células que forman estas estructuras. Alteraciones en
esta sefializacion pueden llevar a un crecimiento desequilibrado dentro de un tejido u 6rgano y puede provocar
enfermedades como el cancer.

Las vias de sefalizacion TOR y PI3K regulan el crecimiento de los tejidos segun la disponibilidad de nutrientes y a
menudo se encuentran sobreactivadas en los canceres

Las vias de sefalizacion TOR y PI3K regulan el crecimiento de los tejidos segun la disponibilidad de nutrientes y a
menudo se encuentran sobreactivadas en los canceres en seres humanos. En el estudio publicado en PLoS Biology, la
estudiante de doctorado Ana Ferreira y el jefe de grupo y profesor de investigacion ICREA Marco Milan, del Instituto de
Investigacion Biomédica (IRB Barcelona), informan que la sobreactivacion de estas dos vias no solo causa el exceso de
crecimiento de células y tejidos, sino que también restringen el crecimiento de las poblaciones de células vecinas.

Los autores presentan evidencias de que el proteoglicano Dally, una proteina conocida por modular la difusion,
estabilidad y actividad de la molécula de sefializacion promotora del crecimiento llamada Dpp (en moscas) o TGF- (en
humanos), esta regulado por estas dos vias de sefalizacion y media en los efectos a las poblaciones vecinas. “Lo hacen
al competir por Dpp”, comenta Ana Ferreira, primera autora del articulo.

“PTEN, un gen que reduce la actividad de la via PI3K, es uno de los supresores de tumores que mas comdnmente se
pierden en los canceres en seres humanos. Entender si esta via también afecta a la propagacién de TGF- en mamiferos
puede ayudarnos a conocer mejor las primeras etapas de la tumorigénesis y la seleccion de las células promotoras de
tumores”, confirma Ferreira.

“Las células promotoras de tumores podrian ser seleccionadas por su capacidad para competir por los factores de
crecimiento, los cuales suelen encontrarse en cantidades limitantes, y su capacidad para restringir el crecimiento de las
poblaciones de células vecinas”, comenta Marco Milan, jefe del Laboratorio de Desarrollo y Control de Crecimiento del
IRB Barcelona. “Se estima que el 70% de los hombres con cancer de prostata ha perdido una copia del gen PTEN en el
momento del diagnédstico. Serd interesante determinar si este mecanismo, identificado en moscas de la fruta, esta
también presente en los seres humanos”.

Referencia bibliogréfica:

A. Ferreira, M. Milan. Dally proteoglycan mediates the autonomous and non-autonomous effects on tissue growth caused
by activation of the PI3K and TOR pathways. PLoS Biology (27 August) DOI: 10.1371/journal.pbio.1002239
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Los genes supresores de tumores también frenan el
crecimiento en las células del entorno

Cientificos del Instituto de Investigacion Biomédica (IRB) de Barcelona han
descubierto que los genes supresores de tumores frenan el crecimiento en las células
del entorno, en el marco de una investigacion sobre el papel de estos genes en la
regulacién del crecimiento de las poblaciones de células vecinas.

BARCELONA, 28 (EUROPA PRESS)

Cientificos del Instituto de Investigacion Biomédica (IRB) de Barcelona han descubierto que los genes supresores de
tumores frenan el crecimiento en las células del entorno, en el marco de una investigacion sobre el papel de estos genes
en la regulacion del crecimiento de las poblaciones de células vecinas.

El trabajo, publicado en 'PL0oS Biology', podria tener implicaciones para la comprension de las primeras etapas de la
tumorigénesis y la seleccién de las células promotoras de tumores.

Las vias de sefializacion TOR y PI3K regulan el crecimiento de los tejidos segun la disponibilidad de nutrientes y a
menudo se encuentran sobre-activadas en los canceres en seres humanos.

La estudiante de doctorado Ana Ferreira y el jefe de Grupo y Profesor de Investigacion Icrea Marco Milan, del Instituto de
Investigacion Biomédica (IRB Barcelona) han destacado que la sobre-activacion de estas dos vias no sélo causa el
exceso de crecimiento de células y tejidos, sino que también restringen el crecimiento de las poblaciones de células
vecinas.

Alteraciones en esta sefializacion pueden llevar a un crecimiento desequilibrado dentro de un tejido u érgano y puede
provocar enfermedades como el cancer.

Los investigadores han presentado evidencias de que el proteoglicano Dally, una proteina conocida por modular la
difusion, estabilidad y actividad de la molécula de sefializacion promotora del crecimiento llamada Dpp (en moscas) o
TGF- (en humanos), esta regulado por estas dos vias de sefializacion y media en los efectos a las poblaciones vecinas.

"Lo hacen al competir por Dpp", ha sefialado Ferreira, primera autora del articulo y becada con una beca de doctorado
de la Fundagéo para a Ciéncia e a Tecnologia de Portugal.

"PTEN, un gen que reduce la actividad de la via PI3K, es uno de los supresores de tumores que mas comidnmente se
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pierden en los canceres en seres humanos. Entender si esta via también afecta a la propagacién de TGF- en mamiferos
puede ayudarnos a conocer mejor las primeras etapas de la tumorigénesis y la seleccién de las células promotoras de

tumores", confirma Ferreira.
De hecho, ha afiadido Marco Milan, jefe del Laboratorio de Desarrollo y Control de Crecimiento del IRB de Barcelona,

"las células promotoras de tumores podrian ser seleccionadas por su capacidad para competir por los factores de
crecimiento, los cuales suelen encontrarse en cantidades limitantes, y su capacidad para restringir el crecimiento de las

poblaciones de células vecinas".

Se estima que el 70 por ciento de los hombres con cancer de préstata ha perdido una copia del gen PTEN en el
momento del diagnéstico, por lo qu "sera interesante determinar si este mecanismo, identificado en moscas de la fruta,
esta también presente en los seres humanos".
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de las células promotoras de tumores.

Las vias de sefializacidn TOR y PI3K regulan e crecimiento de los
tejpdos seqan la disponsbilidad de nutrientes v a menudo se encuentran
sobre-activadas en los canceres en seres humanos.

La estudiante de doctorado Ana Ferresra y el jefe de Grupo y Profesor de
Investigacidn lcrea Marco Mildn, del Instituto de investigacion Biomédica
(IRB Barcelona) han destacado que la sobre-activacion de estas dos
vias no silo causa el exceso de crecimiento de células y tejidos, sino
que también restringen el crecimiento de las poblaciones de células
VeCinas.
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Alteraciones en esta sefializacidén pueden llevar a un crecimiento
desequilibrado dentro de un tejido u drgano y puede provocar
enfermedades como el cancer.
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Los investigadores han presentado evidencias de que el proteoghcano
Dally, una proteina conocida por moedular la difusidn, estabilidad v
actividad de la molécula de sefializacion promotora del crecimiento
lamada Dpp (en moscas) o TGF- (en humanos), esta regulado por estas
dos vias de sefializacion y media en los efectos a las poblaciones
VeCinas
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"Lo hacen al competir por Dpp”, ha sefialado Ferreira, primera autora del
articulo y becada con una beca de doctorado de la Fundagdo para a
Ciéncia e a Tecnologia de Portugal.
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"PTEHN, un gen que reduce la actividad de la via PI3K, es uno de los
supresores de tumores que mas comunmente se pierden en los
canceres en seres humanos. Enender si esta via también afectaala
propagacion de TGF- en mamiferos puede ayudamos a conocer mejor
las primeras etapas de [a tumongénesis v la seleccidn de las células
promotoras de tumores®, confirma Ferreira,
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De hecho, ha afiadido Marco Milan, jefe del Laboratono de Desarrollo y
Control de Crecimiento del IRB de Barcelona, "las células promotoras de
turnores podrian ser seleccionadas por su capacidad para competic por
los factores de crecimiento, los cuales suelen encontrarse en cantidades
limitantes, y su capacidad para restringir el crecimiento de las
nablacinnes de réhilas verinas™
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Tumour suppressor genes curb growth in neighboring cells -- ScienceDaily

Mobile = & = @

ScienceDaily

Your source for the latest research news

Science News from research organizations

Tumour suppressor genes curb growth in neighboring cells

Date:  August 28, 2015

Source: Institute for Research in Biomedicine-IRB
Summary:  Researchers have unraveled a role for tumor suppressor genes in restricting the growth of neighboring
cell populations. The study might have implications for understanding the early events of tumorigenesis
and the selection of the tumour-initiating cells.
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Depletion of the PTEN tumour suppressor gene induces tissue overgrowth

and reduces the growth of the neighbouring cell population in Drosophila
wing primordia.
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Researchers at IRB Barcelona unravel a role for tu-
mour suppressor genes in restricting the growth of
neighbouring cell populations. The study, published
yesterday in PloS Biology, might have implications for
understanding the early events of tumorigenesis and
the selection of the tumour-initiating cells.

The healthy development of an organism depends on its tissues and organs
growing to the right size, stopping when they need to, and maintaining stabili-
ty in their form and function. Correct development depends on the availability
of nutrients to the cells in their environment, a process that is tightly controlled
by signalling mechanisms that occur within and between the cells that form
these structures. Disruptions in this signalling can lead to unbalanced growth
within a tissue or organ, and can give rise to conditions such as cancer.

The TOR and PI3K signalling pathways regulate tissue growth according to
nutrient availability, and are frequently over-activated in human cancer. In the
study published yesterday in PLoS Biology, Institute for Research in Bio-
medicine (IRB Barcelona) PhD student Ana Ferreira and Group Leader and
ICREA Research Professor Marco Milan report that the over-activation of
these two pathways not only causes the excess growth of cells and tissues,
but also restrict the growth of neighbouring cell populations.
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Tumour suppressor genes curb growth in neighboring cells -- ScienceDaily 02/09/15 08:43
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Genes That Promote Tumour Expansion Also Restrict Growth of Neighbouring Cells, Says Study
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Tumour Expansion
Also Restrict Growth of
Neighbouring Cells,
Says Study

02/09/15 08:52

Depletion of the PTEN tumor suppressor gene induces tissue overgrowth and reduces the growth of the neighboring cell population in Drosophila

wing primordia. Image: Marco Milan's Lab
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Genes That Promote Tumour Expansion Also Restrict Growth of Neighbouring Cells, Says Study

Depletion of the PTEN tumour suppressor gene induces tissue

overgrowth and reduces the growth of the neighbouring cell
population in Drosophila wing primordia. Image: Marco Milan's
Lab

"They do so by competing for Dpp", says Ana Ferreira, first author
of the paper and funded by a PhD fellowship from Portugal's
Fundacao para a Ciéncia e a Tecnologia.

"PTEN, a gene that negatively regulates the PI3K pathway, is one of
the most commonly lost tumour suppressors in human cancer.
Understanding whether this pathway also affects TGF-f spreading
in mammals may help us to gain insight into the early events of
tumourigenesis and the selection of the tumour-initiating cells," she

confirms.

"Tumour initiating cells might be selected by their ability to compete
for limiting growth factors and their capacity to restrict the growth
of neighbouring cell populations,” says Marco Milan, head of the
Development and Growth Control Laboratory at IRB Barcelona.

"Seventy percent of men with prostate cancer are estimated to have
lost a copy of the PTEN gene at the time of diagnosis. It will be
interesting to determine whether this mechanism, identified in fruit

flies, is also active in humans."

Article adapted from a Institute for Research in Biomedicine news

release.

Publication: Dally Proteoglycan Mediates the Autonomous
and Nonautonomous Effects on Tissue Growth Caused by
Activation of the PI3K and TOR Pathways. Ana Ferreira and
Marco Milan PLoS Biology (August 27, 2015): Click here to view
(http://journals.plos.org/plosbiology/article?
id=10.1371/journal.pbio.1002239)
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yesterday in PloS Biology, might have implications for understanding the
early events of tumorigenesis and the selection of the tumour-initiating cells.
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The TOR and PI3K signalling pathways regulate tissue growth according to
nutrient availability, and are frequently over-activated in human cancer. In the
study published yesterday in PLoS Biology, Institute for Research in
Biomedicine (IRB Barcelona) PhD student Ana Ferreira and Group Leader
and ICREA Research Professor Marco Milan report that the over-activation of
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Tumour suppressor genes curb growth in neighbouring cells 02/09/15 08:45

these two pathways not only causes the excess growth of cells and tissues,
but also restrict the growth of neighbouring cell populations.

They present evidence that the proteoglycan Dally, a protein that is known to
modulate the spreading, stability and activity of the growth-promoting
signalling molecule called Dpp (in flies) or TGF-B (in humans), is regulated by
these two pathways and mediates the effects on neighbouring populations.
"They do so by competing for Dpp", says Ana Ferreira, first author of the
paper and funded by a PhD fellowship from Portugal's Fundagéo para a
Ciéncia e a Tecnologia.
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IRB Barcelona researchers showed that the depletion of tumour suppressor genes limits the
growth of neighbouring cell populations.Marco Milan’s Lab

"PTEN, a gene that negatively regulates the PI3K pathway, is one of the most
commonly lost tumour suppressors in human cancer. Understanding whether
this pathway also affects TGF-$ spreading in mammals may help us to gain
insight into the early events of tumorigenesis and the selection of the tumour-
initiating cells," she confirms.

"Tumour initiating cells might be selected by their ability to compete for
limiting growth factors and their capacity to restrict the growth of neighbouring
cell populations," says Marco Milan, head of the Development and Growth
Control Laboratory at IRB Barcelona. "Seventy percent of men with prostate
cancer are estimated to have lost a copy of the PTEN gene at the time of
diagnosis. It will be interesting to determine whether this mechanism,
identified in fruit flies, is also active in humans."

Explore further: Identified a key molecule in flies that adjusts energy use
under starvation conditions

More information: "Dally proteoglycan mediates the autonomous and non-
autonomous effects on tissue growth caused by activation of the PI3K and
TOR pathways." PLoS Biology (27 August) DOI:
10.1371/journal.pbio.1002239

Journal reference: PLoS Biology

Provided by: Institute for Research in Biomedicine (IRB feedback to editors
Barcelona)
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Researchers at IRB Barcelona unravel a role for tumour suppressor genes in restricting the growth of neighbouring cell
populations.

The study, published yesterday in PloS Biology, might have implications for understanding the early events of tumorigenesis and
the selection of the tumour-initiating cells.
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Los genes supresores de tumores frenan el crecimiento en las células del entorno - Biotech Spain

El desarrollo saludable de un organismo depende de que sus tejidos y érganos crezcan hasta el tamafio adecuado, cesando el crecimiento
cuando es necesario y manteniendo la estabilidad en su forma y funcién. Un desarrollo correcto depende de la disponibilidad de nutrientes
para las células en su entorno, un proceso que esta firmemente controlado por mecanismos de sefializacién que se dan dentro y entre las
células que forman estas estructuras. Alteraciones en esta sefializacién pueden llevar a un crecimiento desequilibrado dentro de un tejido u
6rgano y puede provocar enfermedades como el cancer.

Las vias de sefializaciéon TOR y PI3K regulan el crecimiento de los tejidos segun la disponibilidad de nutrientes y a menudo se encuentran sobre-

activadas en los canceres en seres humanos. En el estudio publicado ayer en PLoS Biology, la estudiante de doctorado Ana Ferreiray el Jefe de

Grupo y Profesor de Investigacién ICREA Marco Milan, del Instituto de Investigacién Biomédica (IRB Barcelona), informan que la sobre-activaciéon

de estas dos vias no sélo causa el exceso de crecimiento de células y tejidos, sino que también restringen el crecimiento de las poblaciones de
células vecinas.

Los investigadores presentan evidencias de que el proteoglicano Dally, una proteina conocida por modular la difusién, estabilidad y actividad de

la molécula de sefializacién promotora del crecimiento llamada Dpp (en moscas) o TGF-B (en humanos), esta regulado por estas dos vias de

sefializacion y media en los efectos a las poblaciones vecinas. “Lo hacen al competir por Dpp”, comenta Ana Ferreira, primera autora del articulo

y becada con una beca de doctorado de la Fundacdo para a Ciéncia e a Tecnologia de Portugal.

“PTEN, un gen que reduce la actividad de la via PI3K, es uno de los supresores de tumores que mas comdnmente se pierden en los canceres en
seres humanos. Entender si esta via también afecta a la propagacién de TGF-B en mamiferos puede ayudarnos a conocer mejor las primeras
etapas de la tumorigénesis y la seleccion de las células promotoras de tumores”, confirma Ferreira.

“Las células promotoras de tumores podrian ser seleccionadas por su capacidad para competir por los factores de crecimiento, los cuales
suelen encontrarse en cantidades limitantes, y su capacidad para restringir el crecimiento de las poblaciones de células vecinas”, comenta
Marco Milan, jefe del Laboratorio de Desarrollo y Control de Crecimiento del IRB Barcelona. “Se estima que el 70% de los hombres con cancer
de préstata ha perdido una copia del gen PTEN en el momento del diagndstico. Sera interesante determinar si este mecanismo, identificado en
moscas de la fruta, estd también presente en los seres humanos".
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Imagen superior: Investigadores del IRB Barcelona han demostrado que la disminucién de los genes supresores de tumores limita el
crecimiento de las poblaciones de células vecinas (Imagen: Laboratorio de Marco Milan).

Articulo de referencia:

Dally proteoglycan mediates the autonomous and non-autonomous effects on tissue growth caused by activation of the PI3K and TOR
pathways.

A. Ferreira, M. Milan.

PLoS Biology (27 August) DOI: 10.1371/journal.pbio.1002239
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Tumour suppressor genes curb growth in neighbouring cells - Biotech Spain

The healthy development of an organism depends on its tissues and organs growing to the right size, stopping when they need to, and
maintaining stability in their form and function. Correct development depends on the availability of nutrients to the cells in their environment, a
process that is tightly controlled by signalling mechanisms that occur within and between the cells that form these structures. Disruptions in
this signalling can lead to unbalanced growth within a tissue or organ, and can give rise to conditions such as cancer.

The TOR and PI3K signalling pathways regulate tissue growth according to nutrient availability, and are frequently over-activated in human
cancer. In the study published yesterday in PLoS Biology, Institute for Research in Biomedicine (IRB Barcelona) PhD student Ana Ferreira and
Group Leader and ICREA Research Professor Marco Milan report that the over-activation of these two pathways not only causes the excess
growth of cells and tissues, but also restrict the growth of neighbouring cell populations.

They present evidence that the proteoglycan Dally, a protein that is known to modulate the spreading, stability and activity of the growth-
promoting signalling molecule called Dpp (in flies) or TGF-B (in humans), is regulated by these two pathways and mediates the effects on
neighbouring populations. “They do so by competing for Dpp”, says Ana Ferreira, first author of the paper and funded by a PhD fellowship from
Portugal's Fundagdo para a Ciéncia e a Tecnologia.

"PTEN, a gene that negatively regulates the PI3K pathway, is one of the most commonly lost tumour suppressors in human cancer.
Understanding whether this pathway also affects TGF-B spreading in mammals may help us to gain insight into the early events of
tumorigenesis and the selection of the tumour-initiating cells," she confirms.

"Tumour initiating cells might be selected by their ability to compete for limiting growth factors and their capacity to restrict the growth of
neighbouring cell populations," says Marco Milan, head of the Development and Growth Control Laboratory at IRB Barcelona. "Seventy percent
of men with prostate cancer are estimated to have lost a copy of the PTEN gene at the time of diagnosis. It will be interesting to determine
whether this mechanism, identified in fruit flies, is also active in humans."
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4 Lo
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Image: IRB Barcelona researchers showed that the depletion of tumour suppressor genes limits the growth of neighbouring cell populations
(Image: Marco Milan’s Lab).

Reference article:

Dally proteoglycan mediates the autonomous and non-autonomous effects on tissue growth caused by activation of the PI3K and TOR
pathways.

A. Ferreira, M. Milan.
PLoS Biology (27 August) DOI: 10.1371/journal.pbio.1002239

Upper Image: Depletion of the PTEN tumour suppressor gene induces tissue overgrowth and reduces the growth of the neighbouring cell
population in Drosophila wing primordia (Image: Marco Milan's Lab).
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Los genes supresores de tumores frenan el crecimiento en las células del entorno
28 August 2015 08:50 Institute for Research in Biomedicine-IRB

Investigadores del IRB Barcelona descubren el papel de los genes supresores de tumores en la regulacion del
crecimiento de las poblaciones de células vecinas. El estudio, publicado ayer en PLoS Biology, podria tener
implicaciones para la comprension de las primeras etapas de la tumorigénesis y la seleccién de las células
promotoras de tumores.

El desarrollo saludable de un organismo depende de que sus tejidos y 6rganos crezcan hasta el tamano
adecuado, cesando el crecimiento cuando es necesario y manteniendo la estabilidad en su forma y funcion.
Un desarrollo correcto depende de la disponibilidad de nutrientes para las células en su entorno, un
proceso que esta firmemente controlado por mecanismos de sefalizacién que se dan dentro y entre las
células que forman estas estructuras. Alteraciones en esta sefalizacion pueden llevar a un crecimiento
desequilibrado dentro de un tejido u 6rgano y puede provocar enfermedades como el cancer.

Las vias de sefalizacion TOR y PI3K regulan el crecimiento de los tejidos segln la disponibilidad de
nutrientes y a menudo se encuentran sobre-activadas en los canceres en seres humanos. En el estudio
publicado ayer en PLoS Biology, la estudiante de doctorado Ana Ferreira y el Jefe de Grupo y Profesor de
Investigacion ICREA Marco Milan, del Instituto de Investigacion Biomédica (IRB Barcelona), informan que la
sobre-activacion de estas dos vias no solo causa el exceso de crecimiento de células y tejidos, sino que
también restringen el crecimiento de las poblaciones de células vecinas.

Los investigadores presentan evidencias de que el proteoglicano Dally, una proteina conocida por modular
la difusion, estabilidad y actividad de la molécula de sefalizacién promotora del crecimiento llamada Dpp
(en moscas) o TGF-B (en humanos), esta regulado por estas dos vias de sefalizacion y media en los efectos
a las poblaciones vecinas. “Lo hacen al competir por Dpp”, comenta Ana Ferreira, primera autora del
articulo y becada con una beca de doctorado de la Fundacao para a Ciéncia e a Tecnologia de Portugal.

“PTEN, un gen que reduce la actividad de la via PI3K, es uno de los supresores de tumores que mas
comUnmente se pierden en los canceres en seres humanos. Entender si esta via también afecta a la
propagacion de TGF-B en mamiferos puede ayudarnos a conocer mejor las primeras etapas de la
tumorigénesis y la seleccion de las células promotoras de tumores”, confirma Ferreira.

“Las células promotoras de tumores podrian ser seleccionadas por su capacidad para competir por los
factores de crecimiento, los cuales suelen encontrarse en cantidades limitantes, y su capacidad para
restringir el crecimiento de las poblaciones de células vecinas”, comenta Marco Milan, jefe del Laboratorio
de Desarrollo y Control de Crecimiento del IRB Barcelona. “Se estima que el 70% de los hombres con cancer
de préstata ha perdido una copia del gen PTEN en el momento del diagnodstico. Sera interesante determinar
si este mecanismo, identificado en moscas de la fruta, esta también presente en los seres humanos”.
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Attached files
e La disminucion del gen supresor de tumores PTEN induce al sobre-crecimiento de tejidos y

reduce el crecimiento de la poblacion de células vecinas en los primordios del ala en Drosophila
(Imagen: Laboratorio de Marco Milan).

e Investigadores del IRB Barcelona han demostrado que la disminucion de los genes supresores de
tumores limita el crecimiento de las poblaciones de células vecinas (Imagen: Laboratorio de
Marco Milan).

Full bibliographic information:

Dally proteoglycan mediates the autonomous and non-autonomous effects on tissue growth caused by
activation of the PI3K and TOR pathways. A. Ferreira, M. Milan. PLoS Biology (27 August) DOI:
10.1371/journal.pbio. 1002239
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Tumour suppressor genes curb growth in neighbouring cells
28 August 2015 08:48 Institute for Research in Biomedicine-IRB

Researchers at IRB Barcelona unravel a role for tumour suppressor genes in restricting the growth of
neighbouring cell populations. The study, published yesterday in PloS Biology, might have implications for
understanding the early events of tumorigenesis and the selection of the tumour-initiating cells.

The healthy development of an organism depends on its tissues and organs growing to the right size,
stopping when they need to, and maintaining stability in their form and function. Correct development
depends on the availability of nutrients to the cells in their environment, a process that is tightly controlled
by signalling mechanisms that occur within and between the cells that form these structures. Disruptions in
this signalling can lead to unbalanced growth within a tissue or organ, and can give rise to conditions such
as cancer.

The TOR and PI3K signalling pathways regulate tissue growth according to nutrient availability, and are
frequently over-activated in human cancer. In the study published yesterday in PLoS Biology, Institute for
Research in Biomedicine (IRB Barcelona) PhD student Ana Ferreira and Group Leader and ICREA Research
Professor Marco Milan report that the over-activation of these two pathways not only causes the excess
growth of cells and tissues, but also restrict the growth of neighbouring cell populations.

They present evidence that the proteoglycan Dally, a protein that is known to modulate the spreading,
stability and activity of the growth-promoting signalling molecule called Dpp (in flies) or TGF-B (in
humans), is regulated by these two pathways and mediates the effects on neighbouring populations. “They
do so by competing for Dpp”, says Ana Ferreira, first author of the paper and funded by a PhD fellowship
from Portugal's Fundacao para a Ciéncia e a Tecnologia.

"PTEN, a gene that negatively regulates the PI3K pathway, is one of the most commonly lost tumour
suppressors in human cancer. Understanding whether this pathway also affects TGF-B8 spreading in mammals
may help us to gain insight into the early events of tumorigenesis and the selection of the tumour-initiating
cells,” she confirms.

"Tumour initiating cells might be selected by their ability to compete for limiting growth factors and their
capacity to restrict the growth of neighbouring cell populations,” says Marco Milan, head of the
Development and Growth Control Laboratory at IRB Barcelona. "Seventy percent of men with prostate
cancer are estimated to have lost a copy of the PTEN gene at the time of diagnosis. It will be interesting to
determine whether this mechanism, identified in fruit flies, is also active in humans."”

https://www.irbbarcelona.org/en/news/tumour-suppressor-genes-curb-growth-in-neighbouring-cells

Attached files
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e Depletion of the PTEN tumour suppressor gene induces tissue overgrowth and reduces the
growth of the neighbouring cell population in Drosophila wing primordia (Image: Marco Milan’s
Lab).

e |RB Barcelona researchers showed that the depletion of tumour suppressor genes limits the
growth of neighbouring cell populations (Image: Marco Milan’s Lab).

Full bibliographic information:

Dally proteoglycan mediates the autonomous and non-autonomous effects on tissue growth caused by
activation of the PI3K and TOR pathways. A. Ferreira, M. Milan. PLoS Biology (27 August) DOI:
10.1371/journal.pbio.1002239
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28 August 2015 08:49 Institute for Research in Biomedicine-IRB

Investigadors de I’IRB Barcelona descobreixen el paper dels gens supressors de tumors en la regulacio6 del
creixement de les poblacions de cél-lules veines. L’estudi, publicat ahir a PLoS Biology, podria tenir
implicacions per a la comprensio de les primeres etapes de la tumorigenesi i la seleccid de les cel-lules
promotores de tumors.

El desenvolupament saludable d’un organisme depen de que el seus teixits i organs creixin fins a la mida
adequada, cessant el creixement quan és necessari i mantenint [’estabilitat en la seva forma i funcio. Un
desenvolupament correcte depen de la disponibilitat de nutrients per a les cél-lules al seu entorn, un
procés que esta fermament controlat per mecanismes de senyalitzacié que es donen dintre i entre les
cel-lules que formen aquestes estructures. Alteracions en aquesta senyalitzaciéo poden portar a un
creixement desequilibrat dins d’un teixit o organ i pot provocar malalties com el cancer.

Les vies de senyalitzacio TOR i PI3K regulen el creixement dels teixits segons la disponibilitat de nutrients, i
sovint es troben sobre-activades en els cancers en éssers humans. A Uestudi publicat ahir a PLoS Biology,
’estudiant de doctorat Ana Ferreira i el Cap de Grup i Professor de Recerca ICREA Marco Milan, de UlInstitut
de Recerca Biomédica (IRB Barcelona), informen que la sobre-activacio d’aquestes dues vies no només
causa l’excés de creixement de cél-lules i teixits, sind que també restringeix el creixement de les
poblacions de cél-lules veines.

Els investigadors presenten evidéncies de que el proteoglica Dally, una proteina coneguda per modular la
difusid, estabilitat i activitat de la molécula de senyalitzacié promotora del creixement anomenada Dpp (en
mosques) o TGF-B (en humans), esta regulat per aquestes dues vies de senyalitzacio i intervé en els efectes
a les poblacions veines. “Ho fan en competir per Dpp”, comenta Ana Ferreira, primera autora de Uarticle i
becada amb una beca de doctorat de la Fundacao para a Ciéncia e a Tecnologia de Portugal.

“PTEN, un gen que redueix ’activitat de la via PI3K, és un dels supressors de tumors que més comunament
es perd en els cancers en éssers humans. Entendre si aquesta via també afecta a la propagacié de TGF-8 en
mamifers pot ajudar-nos a conéixer millor les primeres etapes de la tumorigénesi i la seleccio de les
cel-lules promotores de tumors”, confirma Ferreira.

“Les cel-lules promotores de tumors podrien ser seleccionades per la seva capacitat per competir pels
factors de creixement, els quals solen trobar-se en quantitats limitants, i la seva capacitat per restringir el
creixement de les poblacions de cél-lules veines”, comenta Marco Milan, cap del Laboratori de
Desenvolupament i Control de Creixement de U'IRB Barcelona. “S’estima que el 70% dels homes amb cancer
de prostata ha perdut una copia del gen PTEN en el moment del diagnostic. Sera interessant determinar si
aquest mecanisme, identificat en mosques de la fruita, esta també present en els éssers humans”.
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Attached files
e La disminuci6 del gen supressor de tumors PTEN indueix al sobre-creixement de teixits i redueix

el creixement de la poblacio de cél-lules veines en els primordis de [’ala en Drosophila (Imatge:
Laboratori de Marco Milan).

e Investigadors de I’IRB Barcelona han demostrat que la disminucioé dels gens supressors de
tumors limita el creixement de les poblacions de cél-lules veines (Imatge: Laboratori de Marco
Milan).

Full bibliographic information:

Dally proteoglycan mediates the autonomous and non-autonomous effects on tissue growth caused by
activation of the PI3K and TOR pathways. A. Ferreira, M. Milan. PLoS Biology (27 August) DOI:
10.1371/journal.pbio. 1002239
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La hiperactivacidn de las vias de sefializaciin TOR y PI3K no sdlo
£ausa un exceso de crecimiento de céiulas y tefidos, sino que
también restringe el creciméento de las pobiaciones de células
vecinas. Esta es (3 principal conclusion de un estudio realizado por
Investigadores del Instituto de Investigacidn Biomédica (IRB
Barcelona) y publicado en PLoS Biology

Las vias de sefializacién TOR y PI3K regulan €l crecimiento de los
tejidos seqln la disponibilidad de nutrientes y a menudo se
encuentran hiperactivadas en los canceres en seres humanos. Los
investigadores presentan evidencias de que el proteoglicano Dally,
una profeina conocida por modular a3 difuskin, estabilidad y
actividad de la molécula de sefializacion promotora del crecimiento
Hamada Dpp (en moscas) o TGF-beta (en humanos), esta regulado
por estas dos vias de sefializacion y media en los efectos en las
poblacicnes vecinas. "Lo hacen al competir por Dpp”, comenta Ana
Ferreira, primera autora del aniculo

"PTEM, un gen que reduce [a actividad de ta via PI3K, es uno de los
SUPresores de tumaores que mas comdanmente se plerden en los
canceres en seres humanos, Entender si esta via tlambién afecta a
Ia propagackin de TGF-beta en mamiteros puede ayudamos a
conocer mejor las primeras etapas de ka umongénesis y la
sedeccidn de I3z célutas promoloras de lumores”, confirma Fermeira,

"Las céjulas promotoras oe tumores podrian ser seleccionadas por
su capackdad para competir por los factores de crecimiento, los
cuales suelen enconirarse en cantidades imitantes, y su capacidad
para restringir &l crecimiento de las poblaciones de células vecinas”,
comenta Marco Milan, jefe del Laboratorio de Desarolio y Control
de Crecimiento del IRE Barcelona. "Se estima que &l 70 por clento
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de los hombres con cancer de préstata ha perdido una copia del
gen PTEN en el momenio del diagndstico. Serd interesante
determinar si este mecanisma, identificado en moscas de la fruta
513 lambién presente en los seres humanos”, afiade
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Los Genes Supresores De Tumores Frenan El
Crecimiento De Las CElulas Del Entorno

0

El desarrollo saludable de un organismo depende de que sus tejidos y 6rganos crezcan hasta el tamafio adecuado,
cesando el crecimiento cuando es necesario y manteniendo la estabilidad en su forma y funcién. Un desarrollo correcto
depende de la disponibilidad de nutrientes para las células en su entorno, un proceso que esté firmemente controlado
por mecanismos de sefalizacién que se dan dentro y entre las células que forman estas estructuras. Alteraciones en
esta sefalizacion pueden llevar a un crecimiento desequilibrado dentro de un tejido u érgano y puede provocar
enfermedades como el cancer. Las vias de sefializacion TOR y PI3K regulan el crecimiento de los tejidos segun la
disponibilidad de nutrientes y a menudo se encuentran sobreactivadas en los canceres en seres humanos. En el estudio
publicado en PLoS Biology, la estudiante de doctorado Ana Ferreira y el jefe de grupo y profesor de investigacion ICREA
Marco Milan, del Instituto de Investigacion Biomédica (IRB Barcelona), informan que la sobreactivacién de estas dos vias
no solo causa el exceso de crecimiento de células y tejidos, sino que también restringen el crecimiento de las
poblaciones de células vecinas. Los autores presentan evidencias de que el proteoglicano Dally, una proteina conocida
por modular la difusién, estabilidad y actividad de la molécula de sefializacion promotora del crecimiento llamada Dpp (en
moscas) o TGF-? (en humanos), esta regulado por estas dos vias de sefalizacién y media en los efectos a las
poblaciones vecinas. "Lo hacen al competir por Dpp", comenta Ana Ferreira, primera autora del articulo.

Mas sobre

"PTEN, un gen que reduce la actividad de la via PI3K, es uno de los supresores de tumores que mas comidnmente se
pierden en los canceres en seres humanos. Entender si esta via también afecta a la propagacion de TGF-? en
mamiferos puede ayudarnos a conocer mejor las primeras etapas de la tumorigénesis y la seleccién de las células
promotoras de tumores”, confirma Ferreira. "Las células promotoras de tumores podrian ser seleccionadas por su
capacidad para competir por los factores de crecimiento, los cuales suelen encontrarse en cantidades limitantes, y su
capacidad para restringir el crecimiento de las poblaciones de células vecinas", comenta Marco Milan, jefe del
Laboratorio de Desarrollo y Control de Crecimiento del IRB Barcelona. "Se estima que el 70% de los hombres con
cancer de prostata ha perdido una copia del gen PTEN en el momento del diagndstico. Sera interesante determinar si
este mecanismo, identificado en moscas de la fruta, esta también presente en los seres humanos".
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