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Papel de los exosomas como reguladores epigenéticos en el
microambiente tumoral. ; Posibilidad de revertir el microambiente
tumoral activo?.
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Los exosomas son un mecanismo de comunicacion intercelular que en el
caso de los tumors modifican el microambiente tumoral contribuyendo en
diferentes porcesos necesarios en la tumorogénesis. Los objetivos y la
metodologia de la propuesta son los siguientes:

-evaluar cambios en tres marcas de histonas en fibroblastos incubados
con exosomas aislados de plasma de paciente con cancer colorectal
mediante IcHip-Seq. Se definiran regiones de AND desreguladas tanto a
n ivel de promotor como de enhancers.

-Determinar variaciones en los perfiles de expression génica en los
fibroblastos incubados con los exosomas usando microArrays.
-Establecer un mapa de rutas desreguladas y analizar diferencias en los
efectos producidos por exosomas de estadios iniciales y exosomas de
estadio IV.

-Analizar mediante RNA- Seq el contenido de RNnc en los exosomas
para valorar potenciales mediadores de los efectos observados en los
objetivos previos. Potencial uso como biomarcadores.

- Testar en 5 casos ( los que muestren mayores efectos) si el tratamiento
con inhibidores a nivel epigenético disminuye los efectos producidos por
los exosomas.
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