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Quin era l'objectiu del projecte?
Identificar mecanismes de resistencia als inhibidors de CDK4/6 i la terapia
endocrina en el cancer de mama metastatic receptor hormonal-positiu i HER2

negatiu.

Qué ha descobert?

Mitjancant analisis moleculars de mostres tumorals i models preclinics, hem
identificat el gen FGFR4 com a mecanisme de resisténcia contra els inhibidors de
CDK4/6 i la terapia endocrina. També s’ha establert un vincle entre la via RANK i la
resisténcia intrinseca/adquirida als inhibidors de CDK4/6. Finalment, hem
identificat un nou biomarcador prognostic basat en ADN circulant de tumor o ADN
de teixit tumoral per al cancer de mama metastatic receptor hormonal-positiu i

HER2 negatiu tractat amb inhibidors de CDK4/6 i terapia endocrina.



Quina aplicacio practica tindra aquest resultat?

D’un costat, la identificacié de FGFR4 com a potencial mecanisme de resisténcia als
inhibidors de CDK4/6 i |la terapia endocrina obre la porta al desenvolupament de
nous farmacs, que caldra validar en més models preclinics i podrien arribar a ser
provats en assajos clinics. De l'altre, els resultats suggereixen una finestra
d'oportunitat per a la combinacié d'inhibidors de RANKL amb inhibidors de CDK4/6
i terapia endocrina. Finalment, el nou biomarcador basat en ADN circulant de tumor
o ADN de teixit tumoral es desenvolupara per tal que es pugui incorporar en

assajos clinics i a la practica clinica.



