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Breve descripcion:

Los carcinomas papilares de tiroides (PTCs) son los principales responsables del incremento en la incidencia
del cancer de tiroides en las ultimas 4 décadas, de lo que se conoce como “epidemia de cancer de tiroides”.
Aunque la mayoria de los PTCs son tumores indolentes, de crecimiento lento con bajo potencial
metastdsico y excelente prondstico, existe un grupo también creciente de PTCs que se comportan de forma
agresiva desarrollando metdastasis a distancia (DMs), que acaban ocasionado la muerte al paciente por
refractariedad de las células al 1131 o quimioterapias de rescate y resistencia adquirida o intrinseca a
terapias dirigidas frente a dianas moleculares concretas “enfermedades oncoldgicas huérfanas” para los
gue no existen terapias efectivas en los que el tratamiento supone un reto pendiente de resolver.

Los mecanismos moleculares que subyacen al desarrollo de las DMs en pacientes con PTCs son poco
conocidos. Actualmente no es posible discriminar en el momento del diagndstico aquellos PTCs que se van
a comportar de forma agresiva, desarrollando DMs. Urge identificar biomarcadores prondsticos y
terapéuticos fiables capaces de anticipar el desarrollo de DMs. Biomarcadores, que no solo ayudaran a los
médicos a realizar una correcta estratificacion de los pacientes basada en el riesgo de desarrollar o no
DMs, sino que también permitirdn adecuar la estrategia de seguimiento clinico y la planificacion
terapéutica a las caracteristicas genético-moleculares de cada tumor medicina de precision y
personalizada

En este proyecto nos planteamos ampliar los conocimientos adquiridos en un estudio finalizado
recientemente sobre heterogeneidad genética intratumoral, de alteraciones genéticas drivers de
agresividad en tumores tiroideos, cambios dindamicos en la distribucién de mutaciones a través del espacio
y el tiempo en el que hemos realizado un genotipado geografico multirregional exhaustivo de genes
asociados a agresividad y letalidad en la carcinogénesis folicular tiroidea en muestras pareadas de tumor
primario de PTC y DMs sincronas y/o metécronas.

En el presente proyecto pretendemos ampliar la caracterizacién de la misma cohorte de pacientes
utilizando el mismo tipo de abordaje para investigar variaciones en el nimero de copias en regiones
cromosOmicas en las que mapean genes que presentan frecuentemente deleciones y ganancias.
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