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Los tumores que se han diseminado por el organismo y aquellos que no han respondido a los
primeros farmacos, son el objeto de nuestros estudios, por ser los de peor prondstico. En las
ultimas dos décadas ha habido un avance notable en el descubrimiento de nuevos farmacos
para tumores de adultos, pero muy pocos para los tumores pediatricos, especialmente para el
grupo de sarcomas

Nuevo enfoque de tratamiento: activar al sistema inmune

Los tumores surgen cuando ocurre una (o varias) mutacion en el ADN (genoma) pero ademas
falla la vigilancia del sistema inmune (gldbulos blancos). El sistema inmune esta encargado
normalmente de atacar a los microorganismos (bacterias, virus,...) pero también de eliminar
aquellas células de nuestro cuerpo que pudieran resultar peligrosas (como las del tumor).

Las investigaciones en oncologia de los ultimos 30 afios nos han llevado a descubrir diversos
mecanismos por los que el tumor se escapa de esta vigilancia del sistema inmune. Ademas, se
han desarrollado diversos farmacos que consiguen reactivar el sistema inmune para que
ataque y elimine a los tumores. Estos tratamientos dirigidos a activar el sistema inmune se les
suele llamar genéricamente inmunoterapias. Estas estrategias de inmunoterapia estan
teniendo un notable éxito en los tumores de adultos y se les considera el futuro en los
tratamientos de oncologia.

Por desgracia en oncologia pedidtrica, especialmente en los sarcomas, esta estrategia se ha
estudiado muy poco. Los primeros resultados en ensayos clinicos indican que estas
inmunoterapias parecen funcionar peor en este tipo de tumores. Sin embargo, resultados
preliminares de nuestro grupo (y de otros grupos en laboratorios de todo el mundo) hacen
pensar que esto se debe a que se administran como tratamientos Unicos. Asi pues, la
combinacion de varios tratamientos podria hacer funcionar a estas inmunoterapias y conseguir
curaciones completas en sarcomas pedidtricos, como se estd observando en ciertos tumores
de adultos.

Potenciando las inmunoterapias en sarcomas pedidtricos.

Nuestra hipotesis de trabajo consiste en combinar diferentes tratamientos (ver figura anexa).
Basicamente, necesitamos dar 3 pasos para activar al sistema inmune y que ataque al tumor:

1) Aumentar el nimero de células del sistema inmune que “detectan” al tumor y van
hacia él para atacarle.

2) “Activar” (despertar) estas células del sistema inmune para que venzan las defensas
del tumor y ataquen con fuerza.
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3) Eliminar las “defensas” del tumor, que normalmente impiden que el sistema inmune le
ataque.

Nuestro proyecto plantea el desarrollo de estudios preclinicos para demostrar la validez de
esta hipdtesis. En caso de demostrar su eficacia, y seguridad, se solicitaria un Ensayo Clinico en
pacientes de sarcomas pedidtricos.

El tumor tiene “defensas” contra el sistema
inmuney consigue “dormirlo” (inactivarlo)
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Potenciando la
activacion inmune

Aumentar el nimero de Eliminar las “defensas” del
células del sistemainmune “Despertar” (activar) a las células del tumor para que no inactiven
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Finalmente se activaria al sistema inmune
que atacaria al tumor y lo destruiria



