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1. DATOS BASICOS DEL TFG:

Titulo: Rompiendo los frenos celulares: Inhibicién de represores citoplasméticos para optimizar la
inmunoterapia frente al cancer de mama.

Descripcion general (resumen y metodologia):

El cancer es una patologia de alta incidencia en la poblacién, caracterizada por la acumulacién
progresiva de alteraciones genéticas y epigenéticas en células somaticas. Estas alteraciones
promueven la proliferacién descontrolada, la inhibicién de la apoptosis y la capacidad de invasién.
Como consecuencia de este proceso, las células tumorales pueden expresar neoantigenos o
antigenos asociados a tumores (TAAs), derivados de proteinas mutadas, sobreexpresadas o
aberrantementes en general. El sistema inmunitario es capaz de reconocer estos antigenos como
no propios y montar una respuesta inmunitaria con el objetivo de eliminar las células
transformadas.

La inmunoterapia ha revolucionado el tratamiento oncolégico, orientdndose a potenciar la actividad
de las células del sistema inmunitario frente a la enfermedad. Sin embargo, en diversos tipos de
cénceres como el cancer de mama, las células tumorales desarrollan sofisticados mecanismos de
escape que limitan la eficacia de estas terapias bioldgicas.

Para superar esta resistencia, surge la necesidad de explorar nuevas dianas intracelulares. En este
contexto, la inhibicion de represores citoplasmaticos en las células T se presenta como una
estrategia prometedora para "desbloquear" su capacidad efectora. Por lo tanto, comprender estos
mecanismos de regulacién negativa y desarrollar terapias dirigidas a eliminarlos es fundamental
para complementar, optimizar y maximizar de forma especifica la respuesta del sistema
inmunitario frente a al cAncer de mama o cualquier otro tipo de tumor.

Tipologia: Estudio de casos, tedricos o practicos, relacionados con la tematica del Grado.
Objetivos planteados:

1.- Caracterizacién de la inmunogenicidad de lineas humanas de tumorales de mama mediante
pruebas de citotoxicidad y muerte celular.

2.- Andlisis de los posibles cambios en biomarcadores claves en la citotoxicidad mediante el uso de
biomoléculas en respuesta a diferentes estimulos.

3.- Evaluar el efecto inmunogénico del uso de inhibidores en la respuesta a estimulos como
posibles tratamientos en tumores de mama.
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Recomendaciones y orientaciones para el estudiante:

El estudiante debera realizar la parte experimental y relacionarla con la literatura actual, discutir
sus datos en ese contexto y a partir de ello hacer conclusiones. El trabajo estad relacionado con
otras lineas de otros estudiantes, por lo que se formard un equipo que trabajard en distintos tipos
de céncer, pero analizando factores similares. Esto le aportarad una visién del trabajo que se realiza
en un equipo de investigaciéon, participando en la dindmica de seminarios internos para poner en

comun resultados y avances.
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