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AYUDA E INVESTIGACION PARA LOS NINOS AFECTADOS
POR ENFERMEDADES GENETICAS RARAS — ONLUS

Cuando la investigacion encuentra la esperanza
Ya va a empezar el importante proyecto cientifico del Profesor Yann Hérault, financiado por la
Associazione RING14 Onlus, para profundizar la fisiopatologia del sindrome RING14

Contra el sindrome RING14, nueva energia para lain  vestigacion.

Animar la investigacion cientifica es uno de los valores fundamentales de la Associazione
internazionale RING14 Onlus de Reggio Emilia. Es el Unico camino para comprender y dar un
futuro de esperanza a los que estan afectados por discapacidades causadas por sindromes
genéticos raros.

Por esto RING14 lItalia Onlus, en colaboracion con su hermana RING14 USA, acaba de financiar
la investigacion llamada “Creacion _de un _modelo de ratdon con RING14 para comp _render
mejor la fisiopatologia del sindrome humano ", que ha de durar 2 afios (2012-214) y que sera
llevada a cabo por el Profesor Yann Hérault , Director del Institut Clinique de la Souris (ICS) de
Strassbourg, especializado en investigaciones translacionales y gendémica funacional.

Esta investigacion representa el primer grant internacional _ financiado por RING14 Onlus. Desde
10 afios Ringl4 anima y financia proyectos cientificos en el territorio italiano en los ambitos
clinico, genético, famacoldgico y de la rehabilitacion para comprender la patogénesis y localizar
potenciales terapias contra los sindromes raros, causados por aberraciones del cromnosoma 14,
como el RING14, del que la Asociacion ha tomado su nombre.

Desde 2012, en cambi, todos los proyectos financiados por RING14 Onlus, asi como la
investigacion del Profesor Yann Hérault, se evaluaran y seleccionaran segun el criterio “peer
review ”, o sea por medio de un comité internacional de cientificos , los cuales también tendran
gue averiguar las fases de avance y el logro de los objetivos concordados.

Las premisas: un modelo murino para comprender enfermedades humanas complejas.

RING14 es una enfermedad genética rara que causa discapacidades motoras e intelectuales,
alteraciones morfolégicas y epilepsia. Representa una aberracion especifica del cromosoma 14,
que trae consigo la formacion de un anillo como consecuencia de la fusibn de las dos
extremidades de los cromosomas, causando la pérdidaparcial del material genético.

La investigacién del Profesor Hérault nace exactamente del deseo de profundizar en el sindrome
RING14 y los sindromes correlados, através de la creacién de un modelo de ratén afectado por
RING14.

Hasta hoy el raton de laboratorio (modelo murino) es el primer modelo animal utilizado para la
investigacion biomédica y farmacéutica integrada porque comparte con el ser humano muchas
semejanzas en los genes (>95%), en la fisiologia y en la anatomia. El estudio de modelos
murinos permite analizar y comprender mejor los mecanismos fisiopatolégicos vy las
relaciones genotipo-fenotipo que son la causa de en  fermedades complejas.

Los objetivos: hacia un diagndstico clinico complet o]
El objetivo de la investigacién es responder a las prehuntas relativas al papel jugado por el
cromosoma 14 en la secuenciacion de los genes y llegar a un diagnéstico clinico completo, a la
profundizacion en los sintomas principales como la epilepsia y a una evaluacién mas precisa de
los trastornos del comportamiento y cognitivos en las cobayas, através de una comparacion con
las caracteristicas humanas que se encuentran en pacientes afectados por el RING14.
En particular los modelos de ratén se utilizaran para:

- Comprender la transmision del cromosoma en forma de anillo en las células mutantes y la

vitalidad de las mismas
- Empezar un andlisis completo y estandardizado fenotipico de los modelos
- Comparar la evaluacion fenotipica en el ratén y en pacientes humanos
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- ldentificar en (los) gene(s) responsable(s) de los fenotipos cognitivo/motor/epiléptico y
comprender su funcion

- Catacterizar aun mas los fenotipos cerebrales, reduciendo las rutas alteradas, para una
mejor comprension de los procesos que pueden influenciar diferentes zonas del cerebro

- Proponer, y si fuera preciso, intentar alguna terapia en los modelos murinos

Entrevista al Profesor Yann Hérault, Resposable de la Investigacion

1. ¢Puede explicarnos cuales son los objetivos de |  a investigacion y en qué esta
baseada ?

El modelo raton es fundamental cuando se trata de estudiar enfermedades raras y
enfermedades llamadas cromos6micas como la trisomia 21 (sindrome de Down). En menos
de diez afios el estudio de los modelos ratén para la trisomia 21 permitid obtener
informaciones valiosas para conocer mejor la fisiopatologia de esta enfermedad, identificada
por genes target o por rutas sin reglas y para desarrollar medidas terapéuticas en los modelos
preclinicos. Estos progresos se pueden prever para el Ringl4.

2. ¢Cuando preve Usted obtener los primeros resulta  dos cientificos?

Yo espero obtener los modelos raton al cabo de afio. Luego serd necesario producir
cantidades mayores y analizarlos para caracterizar sus resultados. Para confirmar el modelo
tendremos que comparar los resultados con los fracasos que se noten en los pacientes.

3. ¢Qué soluciones saldran de esta investigacion? ¢  Qué singificado tendra para la
comunidad cientifica internacional?

Estas etapas van a ser laragas seguramente apesar de que nuestra espera sea fuerte.

Tendran que dejarnos el tiempo para comprender mejor el origen genético de la enfermedad y

sus consecuencias. Yo confio poder proponer nuevas perspectivas de tratamientos.

Unas palabras de Stefania Azzali, Presidenta de la  Associazione Internazionale RING14

“RING14 Onlus financia muchos proyectos de investigacion cientifica: la recogida de muestras
de sangre de la Biobanca Telethon Galliera de Génova, la recopilacién de datos médicos en el
database clinico de la Asociacion, el estudio del retraso en el lenguaje y los workshops
cientificos a los que participan expertos internacionales. Yo no quiero hacerme ilusiones
esperando que se encuentre un tratamiento para este sindrome, pero creo que si seria algo
poder localizar terapias eficaces para los sintomas mas graves como la epilepsia, las
infecciones respiratorias, el retraso mental y el autismo. ¢, Es esto demasiado ?

Emperfio, soporte, futuro: la Associazione Internazio nale RING14 Onlus

Fue fundada en 2002 en Reggio Emilia por el impulso de un grupo de familia con nifios
afectados de una enfermedad genética rara causada por aberraciones del cromosoma 14.
Desde 10 afios actua con rigor para dar soporte a quien vive cada dia situaciones de
discapacidad grave y promover proyectos de investigacion cientifica internacional. Empefio,
soporte y futuro son los valores que animan al personal y los voluntarios de RING14. El
objetivo es aliviar los sufrimientos de nifios y familias asi como escribir la historia de esta
patologia devastadora y casi desconocida y ayudar el desarrollo de diagndsticos cada vez méas
precoces, descubriendo terapias eficaces y favoreciendo la red de contactos entre médicos
especialistas y publico.

PRENSA
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Por toda informacion contacten:
Stefania Azzali
presidenza@ringl4.it
http://www.ring14.org/ita/393/grant-internazionale/grant-internazionale/

RING14 Onlus

Aiuto e ricerca per i bambini affetti da malattie genetiche rare
Via Lusenti 1/1, 42121 Reggio Emilia

T. 0522.421037

www.ring14.org




