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1. DATOS BASICOS DEL TFG:

Titulo: Inhibicion de ARNs tumorales con CRISPR-Cas13
Descripcion general (resumen y metodologia):

El cadncer es la primera causa de muerte en Europa y Espafia, siendo responsable de 1.28 millones
y noventa mil de muertes cada afio respectivamente. El cdncer es una enfermedad esencialmente
genética, producida por alteraciones en genes importantes para el desarrollo tumoral. El desarrollo
tumoral se ha observado que se produce mediante la alteracién génica de genes especialmente
relevantes en la regulacién del crecimiento de la célula que se denominan genes conductores del
cancer. Los Ultimos avances en materia de la ediciéon del genoma estdn posibilitando que pueda
utilizarse esta tecnologia para evitar o corregir la formacién de mutaciones conductoras del cancer,
que son especialmente importantes para el desarrollo del mismo. En este trabajo pretendemos
desarrollar una prueba conceptual del valor terapéutico que pueden tener los sistemas de edicién
genética en el desarrollo y prevenciéon del cancer de pulmén. El alumno se adentrard en la
experimentacién de un laboratorio de investigacién de biologia molecular, realizando técnicas
basicas como PCR, clonaje de vectores, cultivos celulares y técnicas mds avanzadas de edicién
génica.

Tipologia: Trabajos experimentales, de toma de datos de campo o de laboratorio.
Objetivos planteados:

El objetivo general del proyecto consiste en el desarrollo de un sistema de edicién génica
CRISPR/RfxCas13d para eliminar de manera selectiva y precisa tumores con expresién de ciertos
ARNs. Uno de estos ARNs es el ARN oncogénico de KRAS (mutacion KRASG12C), ampliamente
conocido como driver o iniciadora del proceso de tumorigénesis en cancer de pulmdn. El objetivo
general podemos subdividirlo en los siguientes objetivos especificos: 1) Diseflar una estrategia de
edicién mediante la herramienta CRISPR/RfxCasl3d que elimine de manera eficaz los ARNm
mutados de KRASG12C en células tumorales. 2) Disefiar unos guias (JRNA) especificos y eficaces
que optimicen la estrategia de edicién. 3) Evaluar la efectividad de la estrategia in vitro.
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