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Acetilación de Histonas

• Es una modificación post-traduccional
• Es la unión covalente de (CH3COO–) a los aminoácidos básicos 

de las histonas (x ej Lys)
• Neutralización de la carga positiva
• Inhibición de la interacción iónica con el ADN
• Relajamiento de la cromatina 
• Activación de la transcripción
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Familia de coactivadores de Receptores  de 
hormonas esteroides (SRC/p160) 
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SRCs

Tumores
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¿La sobreexpresión de estas moléculas solo contribuye al desarrollo tumoral 
aumentando la respuesta proliferativa a esteroides o también a NF-kB activado 
por citoquinas?

¿Si NF-κB es protector de apoptosis, podrían estas moléculas tener un rol
antiapoptótico? 

¿Cuáles son sus niveles en leucemias? ¿Cuál es su relevancia en los tratamientos 
quimioterapéuticos?

¿Cómo interacciona RAC3 con otras moléculas sobreexpresadas en tumores?

¿Cuáles son los mecanismos por los que RAC3 contribuye a la tumorigénesis? 

¿Estarán elevados sus niveles de expresión en otros tumores no dependientes
de hormonas esteroides? 

¿Qué señales son las que regulan la expresión de RAC3?

Preguntas planteadas por nuestro grupo en relación del rol de SRCs
en el desarrollo tumoral
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El ER activado se une a sitios κB del promotor de CD1 
a través de un complejo conteniendo a NF-κB y RAC3

La expresión de Ciclina D1 inducida por estrógenos 
requiere de NF-κB

Factores de transcripción adicionales ???

sitios distales

Otros complejos ER ???

Efecto de TNFα

Aumenta los niveles de
NF-κB activo

Efectos adicionales no relacionados a CD1???

MAP quinasas ????

Fosforilación de Factores de transcripción???



Inducción y regulación de la Apoptosis
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El complejo RAC3-AIF-Hsp90 interacciona con 
la inmunofilina FKBP52 y la proteína motora 
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Autofagía



Rol dual de la autofagía
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La hipoxia disminuye los niveles de RAC3 y probablemente 
contribuye a la autofagía en fases tardías del desarrollo 

tumoral
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Líneas abiertas

Rol de RAC3 en la transición epitelio-mesenquimática (EMT)



Señales anti y proinflamatorias regulan la expresión de RAC3
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ALTOS NIVELES DE RAC3

-ejerce un rol anti-apoptótico y disminuye la sensibilidad a drogas
quimioterapéuticas

-aumentando la actividad de NF-κB y la expresión de genes
anti-apoptóticos.
-afectando la actividad de kinasas
-modificando el tránsito intra-celular

-estimula la proliferación celular y participa en el control del ciclo

-aumentando la expresión de CD1
-en tumores hormono-dependientes, a través de complejos
con NF-κB y receptor nuclear
-sus niveles oscilan en el ciclo celular

-es transformante

-induce crecimiento independiente de anclaje
-favorece la transición epitelio-mesenquimática
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