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Estímulos persistentes
• Infección crónica
• Cáncer

Agotamiento de células T

CD8
CD8
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Efecto de la infección por Helicobacter pylori sobre 
marcadores inmunológicos, moleculares y microbianos 

clínicamente relevantes para la predicción de la respuesta a 
agentes inmunoterapéuticos en cáncer gástrico

(Proyecto ITCG)
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*p<0.05
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***p<0.001
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Kruskal-Wallis test p=0.0008
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7.13 WT

GeTRix Platform
Agilent G3 HGE 8 x 60 microarray

Molina-Castro S
Universidad de Bourdeaux, Francia
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} Caracterización transcriptómica de moléculas inmunorreguladoras 
en la carcinogénesis gástrica mediante biología de sistemas
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} Los genes presentan una interacción cercana entre sí, ya que  
muchos participan de vías de señalización similares

365 genes

Red de primer estado construida a partir de datos totales de los
genes de moléculas inmunorreguladoras y sus reguladores
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La comparación de perfiles transcriptómicos (lista reducida de 65 
genes) permite distinguir entre tejido tumoral y no tumoral
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Un análisis de enriquecimiento funcional (ontología de genes) revela 
que estos 65 genes están implicados en procesos de relevancia 
para la carcinogénesis
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Factor de transcripción importante en la diferenciación 
hematopoyética (cánceres hematológicos)

Efecto activador sobre  la vía ErbB2/HER2, la cual se 
encuentra hiperactiva en CG

No hay estudios respecto al efecto de la infección por 
H. pylori sobre su expresión

H. pylori inactiva a RUNX3 (estructura similar), al que 
se le atribuye un rol como supresor de tumores en CG
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Molécula co-estimuladora inmune linfoide y mieloide

No hay estudios experimentales respecto al efecto 
de H. pylori sobre su expresión

Zheng et al. Science 2021; 374: DOI: 10.1126/science.abe6474
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Zheng et al. Science 2021; 374: DOI: 10.1126/science.abe6474

TNFRSF9 es un marcador de agotamiento, altamente expresado 
en células Treg que infiltran los tumores; indicación de potencial 
reactividad tumoral



Efecto de la infección por Helicobacter pylori sobre 
marcadores inmunológicos, moleculares y microbianos 

clínicamente relevantes para la predicción de la respuesta a 
agentes inmunoterapéuticos en cáncer gástrico

(Proyecto ITCG)

PROYECTO
Desarrollo e implementación de protocolos de análisis de datos 
ómicos para la identificación in silico de neoantígenos y patrones 
moleculares con potencial utilidad como biomarcadores predictivos 
de respuesta a la inmunoterapia en cáncer gástrico

Martín Ramírez Beirute, Maestría Bioinformática y Biología de Sistemas 
PhD. Jose Molina Mora, Facultad de Microbiología, UCR



La heterogeneidad funcional

Black & MacGranahan. Nat Rev Genet 2021; 21: 379

} Más que variabilidad genética, hay heterogeneidad 
funcional definida a partir de mutaciones puntuales, 
alteración en el número de copias, cambios epigenéticos
y transcriptómicos, variabilidad del microambiente, etc.
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