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H. pylori y cancer gastrico
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Efecto de la infeccion por Helicobacter pylori sobre
marcadores inmunologicos, moleculares y microbianos

clinicamente relevantes para la prediccion de la respuesta a

agentes inmunoterapeuticos en cancer gastrico
(Proyecto ITCG)
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» Dra. Lucia Figueroa-Protti, Maestria en Microbiologia
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GeTRix Platform
Agilent G3 HGE 8 x 60 microarray

Molina-Castro S el
Universidad de Bourdeaux, Francia

» PhD. Silvia Molina Castro, INISA, UCR
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» Caracterizacion transcriptomica de moléculas inmunorreguladoras
en la carcinogenesis gastrica mediante biologia de sistemas
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THE CANCER GENOME ATLAS D — Transcriptoma

450 muestras CG PhD. Silvia Molina Castro
INISA, UCR

Adrian Cabezas, TFG Lic. Microbiologia y Quimica Clinica

» PhD. Jose Molina Mora, Facultad de Microbiologia, UCR UCR
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Red de primer estado construida a partir de datos totales de los
genes de moléculas inmunorreguladoras y sus reguladores

» Los genes presentan una interaccion cercana entre si, ya que
muchos participan de vias de senalizacion similares

» Adrian Cabezas, Lic. Microbiologia y Quimica Clinica UCR
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La comparacion de perfiles transcriptomicos (lista reducida de 65
genes) permite distinguir entre tejido tumoral y no tumoral

» Adrian Cabezas, Lic. Microbiologia y Quimica Clinica
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Click to get gene list for a category:

B behavior (GO:0007610) @

M biological adhesion (GO:0022610) @

M biological regulation (GO:0065007) @

M cell population proliferation (GO:0008283) @
cellular component organization or biogenesis (GO:0071840)

B cellular process (GO:0009987) @

B developmental process (GO:0032502) @

B immune system process (GO:0002376) @

M localization (GO:0051179) @

B locomotion (GO:0040011) &

B metabolic process (GO:0008152) @

B multi-organism process (GO:0051704) =@
multicellular organismal process (GO:0032501) @
response to stimulus (GO:0050896) @

M signaling (GO:0023052) @

Un analisis de enriquecimiento funcional (ontologia de genes) revela
gue estos 65 genes estan implicados en procesos de relevancia
para la carcinogénesis

» Adrian Cabezas, Lic. Microbiologia y Quimica Clinica UCR
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Factor de transcripcion importante en la diferenciacion
hematopoyética (canceres hematologicos)

Efecto activador sobre la via ErbB2/HERZ2, la cual se

encuentra hiperactiva en CG
RUNX1

No hay estudios respecto al efecto de la infeccion por
H. pylori sobre su expresion

H. pylori inactiva a RUNXQ3 (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 expresion

Pan-cancer single cell landscape
TNFRSF9 of tumor-infiltrating T cells

Tumors of various cancer types

CD137/4-1BB
o 21 cancer types
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D Zheng et al. Science 2021; 374: DOI: 10.1126/science.abe6474 UCR
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TNFRSF9 es un marcador de agotamiento, altamente expresado
en celulas T, que infiltran los tumores; indicacion de potencial
reactividad tumoral

CD4.c20(TNFRSF9+ Treg)

Frequency (Tumor)
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P Zheng et al. Science 2021; 374: DOI: 10.1126/science.abe6474 UCR



Efecto de la infeccion por Helicobacter pylori sobre
marcadores inmunologicos, moleculares y microbianos

clinicamente relevantes para la prediccion de la respuesta a

agentes inmunoterapeuticos en cancer gastrico
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PROYECTO
Desarrollo e implementacion de protocolos de analisis de datos

omicos para la identificacion in silico de neoantigenos y patrones
moleculares con potencial utilidad como biomarcadores predictivos
de respuesta a la inmunoterapia en cancer gastrico

Martin Ramirez Beirute, Maestria Bioinformatica y Biologia de Sistemas

» PhD. Jose Molina Mora, Facultad de Microbiologia, UCR UCR



La heterogeneidad funcional

Non- Functional Subclone
functional driver event outcompetes
passenger under neighbours
event not positive and begins
under selection clonal sweep

selection

functional
event evolves
neutrally

A J

» Mas que variabilidad genética, hay heterogeneidad
funcional definida a partir de mutaciones puntuales,
alteracion en el numero de copias, cambios epigeneticos
y transcriptomicos, variabilidad del microambiente, etc.

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