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Los tratamientos actuales para las enfermedades inflamatorias intestinales (Ell, como la
enfermedad de Crohn y la colitis ulcerosa) son diversos, desde anticuerpos monoclonales (ej.
anti-TNF-a) a inhibidores de JAK (moléculas pequefias). Sin embargo, y dadas las limitaciones
encontradas (resistencia intrinseca o adquirida, severos efectos secundarios) la investigacion
y la busqueda de nuevos blancos terapéuticos aun continta. El panorama actual de
investigacidon en Drug Discovery utiliza un enfoque integrado (métodos computacionales,
estudios genéticos, etc.) que tiene como objetivo optimizar los resultados del tratamiento y
abordar los complejos mecanismos subyacentes a la fisiopatologia de la Ell, aun no
completamente elucidados.

Los glicanos desempefian un papel crucial en el mantenimiento de la homeostasis de la
mucosa intestinal mediante la integracion de sefiales del huésped, microbianas vy
ambientales. En diversas enfermedades inflamatorias crénicas, incluyendo las Ell, se ha
demostrado una glicosilaciéon alterada, tanto a nivel sistémico como local. La importancia de
las vias glicobioldgicas en la etiologia de las Ell se refuerza con la identificacion de glicogenes
de riesgo asociados a estas enfermedades, y recientemente se ha propuesto que cambios en
la glicosilacion pueden preceder al diagndstico (fase preclinica de las Ell). En particular, el foco
se ha centrado en la glicosilacion de las células Ty epiteliales intestinales, ademas de mucinas,
relevantes a la fisiopatologia de las Ell.

Mediante un enfoque multidisciplinario, en el Laboratorio de Glicomica Funcional y Molecular
estudiamos mecanismos glicobiolégicos que influencian el desarrollo de Ell y las vias
moleculares que conectan a estas enfermedades con el mayor riesgo de cancer colorrectal
asociado a colitis observado en estos pacientes. Nuestro fin Ultimo es elucidar procesos
glicomoleculares relevantes y proponer nuevas estrategias de estratificacion, prondstico y/o
terapéuticas.

En este Seminario presentaremos los avances realizados en nuestra investigacion sobre Ell, y
discutiremos el potencial de la glicobiologia en inflamacion intestinal como fuente de nuevos
blancos terapéuticos, considerando la reciente llegada a fase clinica de moléculas candidatas
asociadas a vias glicobioldgicas en otras patologias.



