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1. DATOS BASICOS DEL TFG:

Titulo: Estudio del complejo SWI/SNF en cancer
Descripcion general (resumen y metodologia):

La secuenciacién masiva del genoma durante la Gltima década ha resaltado la importancia de los
factores epigéneticos en el desarrollo tumoral. Entre estos factores epigéneticos caben destacar el
complejo remodelador de la cromatina SWI/SNF, en cuyos genes se ha observado una alta
prevalencia de mutaciones aberrantes en aproximadamente el 25% de todos los cénceres (1). Este
complejo emplea la energia de la hidrélisis del ATP para alterar las interacciones ADN-histonas,
modificando la accesibilidad del ADN a los distintos componentes de la maquinaria celular y
contribuyendo por lo tanto a la regulacién transcripcional. Estd compuesto por una subunidad
catalitica (SMARCA4/2) y diferentes proteinas asociadas llamadas normalmente BAFs (factores
asociados a BRG1/BRM), como ARID2 o BCL7 (2).

Aunqgue el papel supresor tumoral del complejo SWI/SNF ha sido ampliamente demostrado en
tumores sélidos, su papel en neoplasias hematoldgicas es alin desconocido. Se ha encontrado que
el gen BCL7A esta frecuentemente mutado en neoplasias relacionadas con células B (3,4) y que en
ocasiones este estd inactivado (7%) en DLBCL a causa de una por mutacién que modifica en un
sitio de splicing en el intrén 1 (5). Esta mutacién da lugar a proteina truncada de la proteina BCL7A
carente de su funcién supresora tumoral (5). No obstante, existe una gran cantidad de mutaciones,
ademds de la ya mencionada, en regiones tanto intragénicas como extragénicas cuyo posible
impacto sobre la funcionalidad de la proteina o su expresién se desconocen.

Por otro lado, gracias al andlisis de datos de secuenciacién masiva hemos identificado al gen ARID2
como un posible biomarcador prondstico de LLA infantil. La expresién de ARID2 es un factor
pronéstico favorable en este tipo de neoplasias aunque no hemos identificado mutaciones en la
cohorte analizada.

Tipologia: Estudio de casos, tedricos o practicos, relacionados con la tematica del Grado.
Objetivos planteados:

El objetivo principal de este Trabajo Fin de Grado es que la estudiante se forme en las principales
técnicas de un laboratorio de Biologia Molecular, asi como en cultivos celulares, y que desarrolle un
pensamiento critico sobre el método cientifico: identificacién del problema, planteamiento de una
hipétesis, unos objetivos, metodologia de trabajo y realizacién de los experimentos y evaluacién de
los resultados.

Se llevara a cabo dentro de un trabajo de investigaciéon cuyos principal objetivo son:

1. Determinar el efecto de las mutaciones en regiones extragénicas sobre la expresién de
BCL7A en neoplasias de células B.
2. Estudiar el papel de ARID2 en el desarrollo de la LLA infantil.
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Recomendaciones y orientaciones para el estudiante:

Plazas: 1

2. DATOS DEL TUTOR/A:

Nombre y apellidos: MARTA EUGENIA CUADROS CELORRIO
Ambito de conocimiento/Departamento: BIOQUIMICA Y BIOLOGIA MOLECULAR llI

Correo electrénico: mcuadros@ugr.es

3. COTUTOR/A DE LA UGR (en su caso):

Nombre y apellidos: PEDRO MEDINA VICO
Ambito de conocimiento/Departamento: BIOQUIMICA Y BIOLOGIA MOLECULAR il

Correo electrénico: pedro.medina@genyo.es

4. COTUTOR/A EXTERNO/A (en su caso):

Nombre y apellidos:

Correo electrénico:

Nombre de la empresa o institucion:
Direcciéon postal:

Puesto del tutor en la empresa o institucion:

Centro de convenio Externo:

5. DATOS DEL ESTUDIANTE:

Nombre y apellidos:

Correo electronico:



mailto:mcuadros@ugr.es
mailto:pedro.medina@genyo.es

