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	curso: 2018-19
	Dpto: BIOQ Y BIOL MOL I
	Código: BBM-02
	Título: Uso de alquilfosfolípidos en terapias combinadas para el tratamiento del cáncer.
	Resumen:    El cáncer es una de las primeras causas de muerte en el mundo desarrollado. Entre las causas de la alta mortalidad se encuentran la dificultad de un diagnóstico temprano, una rápida progresión del tumor y una pobre respuesta a la quimioterapia disponible. Actualmente se investiga el efecto de la combinación de terapias antitumorales con distintas dianas de acción, aunque los beneficios habitualmente son limitados debido a la activación de mecanismos de supervivencia celular, como la ruta de señalización PI3K/Akt/mTOR.
   Los alquilfosfolípidos (APLs) son análogos lipídicos, dirigidos a membrana, que han mostrado su eficacia como compuestos quimioterapéuticos in vitro e in vivo. Miembros representativos de la familia de APLs, todos ellos sintéticos y con gran potencial clínico, son: miltefosina, edelfosina, erucilfosfocolina y, de última generación, perifosina y erufosina.
 
   El objetivo de este trabajo será examinar el estado actual de diversos estudios en fase clínica que ensayan APLs frente a variados tipos de cáncer; particularmente perifosina y erufosina, inhibidores de Akt vía oral o intravenosa, respectivamente. Se analizarán las diferentes estrategias empleadas, los mecanismos de acción implicados, el beneficio clínico logrado y los efectos adversos asociados.
1) Kostadinova A, et al. Antitumor Lipids-Structure, Functions, and Medical Applications. Adv Protein Chem Struct Biol. 2015;101:27-66; 2) van Blitterswijk WJ, Verheij M. Anticancer mechanisms and clinical application of alkylphospholipids. Biochim Biophys Acta. 2013;1831:663-74; 3) Pal SK, Reckamp K, Yu H, Figlin RA. Akt inhibitors in clinical development for the treatment of cancer. Expert Opin Investig Drugs. 2010;19:1355-66.
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