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Resumen

El cancer detiroides (CT) es el tumor endocrino méas comun. La mayoria de pacientes tienen un buen
prondstico, aungue hay casos que progresan y dejan de responder al tratamiento convencional con radioyodo,
siendo més agresivos. Uno de los factores que puede influir en la evolucién tumoral es el microambiente del
tumor (TME), €l cua esta formado por distintos componentes celulares, incluidas células inmunitarias, y no
celulares. Sin embargo, la contribucion del TME en la progresion del CT no esta muy estudiada. Los estudios
de metilacion del DNA han permitido comprender mejor el perfil epigenético del CT, pero estos estudios
suelen basarse en “bulk data’, y por lo tanto no analizan solo las células tumorales sino todas las células del
TME. Nuestro objetivo es caracterizar el TME de los tumores tiroideos para entender mejor sus
implicaciones biolégicasy clinicas. Para ello, hemos usado métodos computacional es de deconvolucion (in
silico) basados en datos, propios (n = 125) y publicos (n = 960), de metilacion del DNA derivados de arrays
de metilacion de muestras normales y tumorales de tiroides para estimar las proporciones relativas de
distintos tipos celulares en varios tipos de tumores de tiroides. Hemos encontrado distintas composiciones
celulares seguin € tipo o subtipo histolégico, siendo los tumores foliculares y la variante folicular del
carcinoma papilar los que presentan menor infiltracion, mientras que los tumores con mas infiltracion son los
anaplasicos. También hemos observado una asociacion de lainfiltracion y la progresion tumoral, ya que la
infiltracién inmunitaria en tumores metastaticos o de alto riesgo es mayor que en los de bajo riesgo,
sugiriendo que el TME influye en laprogresion del CT. Concluimos que el TME del CT esimportante para
Su progresién, aunque tiene mas peso en ciertos tipos histoldgicos. La elevadainfiltracion de células
inmunitarias en tumores muy agresivos los haria potencial es candidatos para lainmunoterapia.
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