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Martin-Subero golordonodo con el X Premio Nacional de

Investigocién de Cdancer Doctores Diz Pintado

Salvo que las circunstancias sanitarias o la normativa vigente lo impida, el
premio se entregard en el curso del solemne acto académico organizado
anualmente por la Universidad de Salamanca con motivo de la fiesta de

Santo Tomas Aguino el 28 de enero de 2021

La Fundacion de Investigacion del Cancer de la Universidad de la Salamanca (FICUS)
- Centro de Investigacion del Céncer (CIC), ha convocado desde hace una década
el Premio Nacional de Investigacion en Cancer "DOCTORES DIZ PINTADO" en
memoria de los Dres. Manuel y Alfonso Diz Pintado, con la colaboracion de la

"Fundacion Diz Pintado contra el Cancer”.

El galarddn reconoce el esfuerzo y la trayectoria cientifica en el drea de la
investigacion oncoldgica del mejor joven investigador espanol, realizada dentro o
fuera de Espana, y que haya supuesto la generacion, desarrollo o aplicacion de los
nuevos conocimientos bioldgicos y clinicos sobre el cancer. Teniendo en cuenta esta
finalidad, el jurado, que se reunié el 16 de diciembre, ha decidido otorgar el X premio

a Inaki Martin-Subero.

Martin-Subero, bioguimico gue se doctord en la Universidad de Navarra en 2001, es
investigador ICREA, dirige un grupo de investigacién de quince personas en el
IDIBAPS vy particiopa en el consorcio CIBERONC. Gracias a su gran trayectoria,
respaldada por 183 articulos que han recibido mas de 10.000 citaciones y tiene un
indice H de 56, es miembro de grandes proyectos internacionales como el
PanCancer, el International Hurman Epigenome Consortium o el Human Cell Atlas.
Su especidlidad es la epigenética. Hace dos anos el CIBERONC ya le otorgo el

premio al mejor investigador joven de 2018.
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Trayectoria de investigacion: epigenética y cancer

En castellano hay multiples palabras cuyo significado varia a pesar de
compartir las mismas letras, como por ejemplo ocurre con dnimo, animo, y
animé. Esta comparativa linguistica que produce cambios de significado por
el lugar de una tilde, que se coloca por encima de una silaba, se servir de
ejemplo para comprender los cambios que estudia la epigenética. La
epigenética es el drea de la biomedicina que estudia los cambios en la
funcion de los genes, pero que dichos cambios no se deben a alteraciones
de la secuencia del ADN. Volviendo al ejemplo anterior, en palabras como
limite, limite, y limité el cambio no estd en la secuencia de letras. De hecho, el
prefijo griego epi, empleado en epigenetica significa por encima. En los
organismos hay celulas diferentes con distintas marcas epigeneticas. El
epigenoma estd formado por los compuestos quimicos que marcan el

genoma, de manera gque condicionan qué debe hacer, dénde y cudndo.

Enla trayectoria de investigacion de Martin-Subero, destaca la busqueda de
un modelo alternativo al modelo ampliamente aceptado por la comunidad
cientifica de la epigenética del cancer. La razon de esta ampliacion es que
dicho modelo es insuficiente para explicar los resultados obtenidos en su
laboratorio. Con este nuevo enfoque, se cuestiona que la metilacion, que es
un tipo de modificacion guimica, entendida como motor de silenciamiento de
genes en cancer sea un fendmeno universal. En concreto, el grupo dirigido
por Martin-Subero persigue estudiar el epigenoma completo de las celulas

linfoides normales y neopldsicas.

Gracias a su participacion en el Proyecto Genoma de la Leucemia Linfdtica
Cronica pudo abordar el reto de describir, mediante su nuevo modelo, el

metiloma de la leucemia linfdtica cronica, analizando su epigenoma, con
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muestras extremadamente bien caracterizadas a nivel clinico, genetico y
transcripcional. Con su participacion en dicho proyecto, pudo concluir que la
metilacion tenia un papel mMuy importante en la memoria celular, es decir,
que diferentes tipos de tumores mantienen una memoria epigenetica de sus
células de origen. Ademds de tener memoria de la célula de origen, ha
descubierto recientemente que la metilacion también refleja la historia de

multiplicacion celular pasada de los tumores.

Uno de los requisitos fundamentales de los galardonados con el Premio
Nacional Doctores Diz Pintado es el impacto cientifico, clinico o
socioeconomico. El planteamiento de su investigacion ha tenido por lo
expuesto anteriormente un impacto cientifico amplio, dado que esta
ampliando la manera de abordar el estudio de leucemias, y tambien cuenta
con un impacto clinico y socioeconomico. En la actuadlidad gracias a este
innovador punto de vista, se estd refinando el diagnostico y prondstico de
diferentes tipos de tumores desde un punto de vista epigenetico.

En los ultimos cinco anos la investigacion dirigida por Martin-Subero se ha
centrado en estudiar el impacto clinico de la memoria epigenética utilizando
sus dos vertientes. Por un lado, ha utilizado el concepto de memoria de la
célula de origen para clasificar las leucemias en nuevos grupos epigeneticos,
lo cual ha sido validado con biomarcadores que podrdn ser aplicados en la
rutina clinica. Por otro lado, la metilacion tambien refleja la historia
proliferativa pasada de las células de cancer. Al igual que en psicologia se
comenta que el comportamiento pasado es un buen predictor del
comportamiento futuro, el equipo del Dr. Martin-Subero ha observado que
la historia proliferativa pasada de los tumores es capaz de predecir con

precision, y a nivel personalizado, el comportamiento futuro de los pacientes.



