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1. DATOS BASICOS DEL TFG:

Titulo: OPTIMIZACION DE HERRAMIENTAS IN VITRO PARA LA MEJORA DE INMUNOTERAPIAS CAR-T
CONTRA TUMORES SOLIDOS

Descripcion general (resumen y metodologia):

Las células CAR-T son linfocitos T citotéxicos modificados genéticamente para que expresen en su
membrana una molécula CAR (Chimeric Antigen Receptor) que les permite reconocer y unirse a un
antigeno expresado en la célula tumoral. La unién del CAR al antigeno tumoral desencadena una
sefalizacion interna en el linfocito T que activa su maquinaria citotéxica para 'atacar' y eliminar la
célula tumoral.

La inmunoterapia usando células CAR-T estd demostrando ser un tratamiento muy eficaz frente a
algunos tipos de leucemias, pero su uso en otros tipos de cdéncer, incluyendo tumores sdélidos,
requiere todavia de mucho trabajo de investigacién para reducir los efectos secundarios, mejorar
su actividad y supervivencia en el paciente y facilitar su penetracién en el interior de un tumor
sélido.

En la actualidad, las células CAR-T son muy eficaces, pero pierden su actividad en un periodo
relativamente corto de tiempo, por lo que se hace necesario en ocasiones repetir el tratamiento.
Una de las estrategias para prevenir la pérdida de actividad de las células CAR-T es conseguir que
se mantengan mas tiempo en un estado de "stemness", en el cual las células CAR-T son capaces
de sobrevivir mas tiempo y multiplicarse para sequir ejerciendo su actividad antitumoral

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

El OBJETIVO de este TFG es disefar estrategias moleculares que permitan a la célula CAR-T
mantener durante mas tiempo un fenotipo “stem”.

PLAN DE TRABAJO:

- Busqueda de bibliografia y estudio de los conceptos béasicos sobre células CAR-T, su modo de
accién y problemas que presentan estas terapias en la actualidad, asi como las vias de sefalizaciéon
implicadas en la diferenciacién de los linfocitos T.

- Identificaciéon y elaboraciéon de hipdtesis razonadas sobre cémo el metabolismo y la funcién
mitocondrial de linfocitos T pueden manipularse para conseguir que las células CAR-T mantengan
su fenotipo 'stem’.

- Testar el efecto en el fenotipo de células T humanas de la manipulacién de rutas de sefalizacién
que regulan el metabolismo y la funcién mitocondrial

- Elaboracién de la memoria

- Preparacion de la exposicién publica y defensa del TFG
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Recomendaciones y orientaciones para el estudiante:

Plazas: 1

2. DATOS DEL TUTOR/A:

Nombre y apellidos: VERONICA PILAR AYLLON CASES
Ambito de conocimiento/Departamento: BIOLOGIA CELULAR

Correo electrénico: vayllon@ugr.es

3. COTUTOR/A DE LA UGR (en su caso):

Nombre y apellidos:
Ambito de conocimiento/Departamento:

Correo electronico:

4. COTUTOR/A EXTERNO/A (en su caso):

Nombre y apellidos: Beatriz Garcia Fontana

Correo electronico: bgfontana@fibao.es

Nombre de la empresa o institucion: FIBAO

Direccidon postal: Hospital Universitario San Cecilio, Av. de Madrid, Granada
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