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Las PTKs pueden ser receptores (RTKs) o 
citoplasmáticas (nRTKs):
▪ RTKs: transmembrana. 20 familias
▪ nRTKs: citosólicas. 9 familias

Su DESREGULACIÓN, por tanto dará 
lugar a PROCESOS FISIOPATOLÓGICOS.

EXISTEN 2 GRANDES GRUPOS DE 
FÁRMACOS QUE ACTÚAN SOBRE PTKS:
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Inhibidores de 
las PTKS

Anticuerpos monoclonales 
contra PTKS

Revisión  bibliográfica. Fuentes:  artículos publicados en revistas científicas indexadas 
(Ej.:Molecular Cancer y Science) obtenidas de bases de datos  como Medline, Science
Direct, Google Scholar y Cochrane…

MATERIAL Y MÉTODOS
Estudio del estado actual del desarrollo y uso de fármacos que actúan sobre 
PTKs y sus extensas aplicaciones terapéuticas, así como su toxicidad y 
mecanismos de resistencia

OBJETIVOS

INTRODUCCIÓN

RESULTADOS Y DISCUSIÓN

Mutación 
T790M

Amplificación 
gen c-MET

Pérdida 
expresión 

PTEN

Cambio en epitelio 
mesenquimal

Fusión de 
genes

-Combinación 
diferentes 
fármacos

-Tecnología de 
terapia génica: 

inhibir ARNm del 
gen de resistencia

▪ Toxicidad de la piel: foliculitis, vello, 
eritema…

▪ Edema parpebral (Imatinib)
▪ Hematológicos y no hematológicos
▪ Largo plazo: toxicidad cardíaca

TOXICIDAD

RESISTENCIAS

MALARIA
-Imatinib y sorafenib en 5 cepas 
de Plasmodium falciparum
-Sinergia con artesunato

Ausencia de Imatinib Presencia de Imatinib

ANALGESIA
-Imatinib y nilotinib
-Bloqueo del receptor TrK disminuyendo dolor
-Bloqueo del receptor c-Kit: disminuye sensibilidad dolor térmico

DIAGNÓSTICO (PET)
a) Metástasis de cáncer e hígado
b) y c) Metástasis múltiple de hueso
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2. Familia SYK

Inhiben a SYK (nRTK) :
▪ Impiden desarrollo células B, 

mastocitos y neutrófilos
▪ Reducen inflamación 
▪ Frenan degradación de la 

matriz
▪ Uso en artritis reumatoide

FOSFAMATINIB

Inhiben vía JAK-STAT 
desencadenada por citoquinas
Tratamiento de enfermedades 
autoinmunes:
▪ Artritis reumatoide
▪ Psoriasis
▪ Lupus
▪ Enfermedad del intestino 

irritable

TOFACITINIB, LESTAURTINIB, 
RUXOLITINIB

1. Familia JAK: jakinibs

TERAPIAS ANTIINFLAMATORIAS Y AUTOINMUNES

Imagen adaptada de Patterson, 2014

Imagen adaptada de Patterson, 2014

Imagen de Pathak, 2015

Imagen de Milenkovic, 2014

Adaptado de Fountas, 2015

1. Leucemia mieloide crónica

Imatinib     

Nilotinib y 
dasatinib

Ponatinib

2. Cáncer de mama (HER2+)

Mabs

Trastuzumab Pertuzumab Ertumaxomab

TKIs

Lapatinib Gefitinib

Resistencias

Anticuerpos monoclonales

TKIs
Lepatinib
Gefitinib

Proliferación
Diferenciación
Supervivencia
Angiogénesis

EGFR receptor

Cascada de señalización 
intracelular

HER2 receptor

Anticuerpos monoclonales
Trastuzumab
Pertuzumab

3. Cáncer colorrectal metastásico 4. Cáncer de estroma GI 5. Cáncer de pulmón

Dominio 
tirosin-
quinasa

Señalización

Apoptosis↓
Proliferación↑

Se utilizan EGFR-TKIs:

Getitinib

Osimertinib

-EGFR-mabs (cetuximab o panitumab)
-VEGFR-mabs (ramucirumab

o bevacizumab)

Erlotinib (TKI)

Se utilizan KIT-TKIs:

Imatinib             

Sunitinib

Regorafenib

INHIBIDORES DE TIROSINA QUINASAS

c-Abl (Imatinib)

↓ apoptosis de 
células β

Mejora la secreción 
de insulina

Mejora la 
supervivencia de 

células β

PDGFR

Promueve 
adipogénesis

↑Secreción 
adiponectina

↓ resistencia a 
insulina

VEGFR (Sunitinib)

Modula vascularidad

Evita migración de 
células T

Reduce la 
inflamación

EGFR

↓ TNF-α e IL-6

↓Resistencia a 
insulina

TERAPIAS CONTRA LA DIABETES

OTRAS TERAPIAS

El desarrollo de estos fármacos ha abierto un campo 
prometedor

Solo se ha estudiado una pequeña parte del kinoma. 
Hay muchas moléculas candidatas a ser descubiertas

Se deben combinar varios inhibidores para obtener 
resultados terapéuticos positivos. 

Amplia gama de efectos adversos. Importante la selectividad

Respuesta variable

Se deben buscar soluciones al problema de las 
resistencias

Futuro indudablemente prometedor. Grandes 
avances terapéuticos
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CONCLUSIONES BIBLIOGRAFÍA RELEVANTE

TERAPIAS CONTRA EL CÁNCER

2) Dimerización/
autofosforilación

3) Interacción 
con nRTKs

4) Cascada de 
transducción 

de señales

Núcleo

-Crecimiento
-Diferenciación
-Metabolismo
-Apoptosis

1) Unión al 
ligando
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