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El cancer de ovario ocupa €l octavo lugar en incidencia mundia de cancer, sin embargo, se le
considera como €l tipo de cancer ginecol6gico més letal, debido a que la mayoria de las pacientes
se diagnostica en etapas clinicas avanzadas (I11C y V). Los sintomas no especificos y lafalta de
estrategias de diagndstico temprano confiables no permiten su deteccidn en una etapa anticipada
mas curable. Dentro de esta patologia se incluyen una variedad de tumores, de los cuales los
epiteliales son los mas frecuentes. Durante |as etapas avanzadas del cancer de ovario se puede
presentar acumulacién de liquido ascitico en la cavidad abdominopélvica. Este fluido constituye un
microambiente donde |as células tumoral es pueden crecer y diseminarse.

Los reguladores transcripcionales son proteinas que influyen en el fenotipo tumoral y, en
consecuencia, en la progresion clinica y la respuesta a la terapia. PHF20L1 es un regulador
transcripcional que no se ha estudiado con suficiente profundidad, pero se expresa en células
SKOV -3 estimuladas con liquido ascitico de pacientes que lo padecen. Por €ello, el objetivo de este
proyecto fue analizar la expresion de PHF20L 1y analizar si €l liquido ascitico puede modular las
diferentes isoformas de esta proteina, y con estos datos, determinar la existencia de una conexion
entre el nivel de expresion de PHF20L 1 y los datos clinicos de las pacientes. Adicionalmente,
decidimos evaluar cudles son las proteinas con las que PHF20L 1 interaccionay su participacion en
algunos procesos importantes en las células de cancer de ovario. Se analizaron biopsias de 29
pacientes con esta patologia mediante inmunohistoquimica y se determind la expresion de las
isoformas mediante ensayos de western blot en células expuestas o no al microambiente tumoral.
Las interacciones de PHF20L 1 se evaluaron mediante inmunoprecipitacion y espectrometria de
masas. La participacion de PHF20L1 en procesos celulares se determind mediante el uso de
“knock-down” de la proteina en células SKOV-3. Los resultados que obtuvimos indican que
PHF20L 1 exhibe una mayor expresion en secciones de tejido tumoral de pacientes con cancer de
ovario epitelial, la cual se correlaciona con una progresion y una supervivencia global més cortas.
También se encontré que las isoformas de proteinas se regulan diferencialmente en las células
SKOV-3 bajo la estimulacion de la ascitis de pacientes con este tipo de cancer. Se demostré que
PHF20L 1 tiene un mayor nimero de interacciones cuando las células se encuentran bajo €l
estimulo del liquido ascitico y que estas interacciones pueden ser con proteinas tipo histonas o no
histonas. El andlisis funcional de PHF20L 1 demostré que su ausencia afecta significativamente la
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invasion celular y produce una disminucion en la proliferacion celular. Los resultados obtenidos
indican que PHF20L 1 es una proteina que se incrementa en células de cancer de ovario y este
aumento se asocia de manera negativa con la supervivencia de las pacientes. Ademas, la
disminucién de su expresién af ecta funciones celulares importantes en células de cancer de ovario.
Estos datos sugieren que PHF20L 1 podria tener un papel importante en el crecimiento tumoral y
un estudio maés profundo de la proteina podria definir si puede ser considerada como un potencial
biomarcador o blanco terapéutico.
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