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GARP como diana terapéutica y marcador

prondstico en sarcomas

Grupo de investigacion del ISPA/FINBA propone utilizar la proteina GARP como diana
terapéutica en sarcoma y analizar sus niveles en muestras de pacientes por su valor
como marcador prondstico para monitorizar la respuesta a la quimioy a la
radioterapia.

Interesada en buscar empresas para licenciar la patente

Mejoras en el tratamiento y evolucién de los sarcomas

En la actualidad, el tratamiento del sarcoma éseo es multimodal y consiste en combinar cirugia
y quimioterapia, recurriendo a la radioterapia cuando el tumor no puede ser extirpado. Sin
embargo, el mal prondstico del sarcoma se correlaciona con la resistencia a la quimioterapia
convencional y a la radioterapia. Los pacientes cuyos sarcomas expresan GARP tienen una
supervivencia a 5 afios significativamente baja. Ademas, aquellas lineas de osteosarcoma con
una alta expresién de GARP muestran mayor resistencia a la muerte celular inducida por
farmacos y radiacion.

Por el contrario, el prondstico de los pacientes con una baja expresién de GARP es mejor. GARP
representa una nueva diana terapéutica para el tratamiento del sarcoma, posiblemente en
combinacion con farmacos quimioterapéuticos tradicionales y radioterapia.

En cuanto a su efecto, GARP activa al factor TGF, un mediador clave en cancer. Los antagonistas
de TGFP disponibles actualmente no distinguen entre la activacion fisiolégica de este factor y la
inducida por la enfermedad, lo que deriva en un alto riesgo de efectos secundarios. Puesto que
la expresion de GARP estd mas restringida que la de TGFB, su uso como diana terapéutica
implicaria un bloqueo del efecto pro-cancerigeno de TGFB mas seguro y eficiente.

Principales aplicaciones y ventajas

e Inhibir la funcién de GARP tendria un beneficio dual, ya que, por un lado, poseeria
actividad antiproliferativa, y por el otro aumentaria la sensibilidad de las células
cancerigenas a la quimio y a la radioterapia.

e Los niveles de expresién de GARP pueden identificar aquellos pacientes con un peor
prondstico y una peor respuesta a la quimioterapia.
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