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CANCER: ALALUZ DE LOS
CONOCIMIENTOS ACTUALES

e Una mutacion genéetica que
hace que las celulas crezcan,
se multipliguen y se diseminen
con patrones diferentes, a los
preestablecidos



Etiologia del Cancer

e Siempre, la causa final es la alteracion de
un gen que da orden de crecimiento y
duplicacion diferentes, al codigo habitual
de la celula



Alteracion Genética

e Hereditaria

e Adquirida:

Diversos factores endogenos, exdgenos,
y desconocidos, pueden ocasionar las
mutaciones genéticas, entre ellos,
tabaquismo, radiacion, virus, quimicos,
hormonas, inflamacion cronica, etc.



CANCER

e El termino engloba mas de 200
enfermedades distintas

e Cada una tiene origen, evolucion
pronostico y tratamiento diferente



DIFERENCIAS

e Diferencia histologica

e Diferencia del grado de histologico
e Diferente pasos metabolicos

e Diferente estadio

e Diferente enfoque terapéutico



Diferencias Histologicas






Diferencias Histologicas

e Origen en el endodermo: organos
(pulmones, aparato digestivo, glandulas
endocrinas, etc.)

e Origen en el mesodermo: musculos,
huesos, aparato reproductor, rinones)

e Origen en el ectodermo: sistema nervioso,
piel)




Diferencias Histologicas

e Origen endodérmico: Adenocarcinomas

e Origen mesodermico: Sarcomas

e Origen ectodérmico: Epiteliales y Gliomas

# Orientan al prondstico y tratamiento



Diferencias del grado de
histologico

e Descripcion de un tumor segun cuan
anormales se ven las celulas y los
tejidos cancerosos al microscopio.

e Esto condiciona cuan rapido el tumor
se puede multiplicar y diseminar .






Grado Tumoral o Histologico

e El| grado del tumor describe que tan
normal o anormal se ven las células
cancerosas cuando se observan con
un MICroscopio.



Grado Tumoral o Histologico

e L as células cancerosas de grado bajo
se parecen mas a las celulas normales
y tienden a multiplicarse y diseminarse
de forma mas lenta que las células
cancerosas de grado alto.

e Se usa para ayudar a planificar el
tratamiento y determinar el pronaostico.

e Tambien se llama grado tumoral



Grado Tumoral o Histologico

e Mientras mas normal se vean las
células, menos agresivo es el cancer.

e Es decir, el cancer es de crecimiento
lento y se multiplica mas lento



Grado Tumoral o Histologico

e Por el contrario, mientras mas anormal
se vean las celulas, mas agresivo es el
cancer.

e Es decir, el cancer es de crecimiento
rapido porque se multiplica rapido.



¢, Como se describe el grado del
tumor?

e Grado 1: bien diferenciado (grado bajo)

e Grado 2: moderadamente diferenciado
(grado intermedio)

e Grado 3: indiferenciado (grado alto)



., Como influye el grado del tumor
en las opciones de tratamiento?

e E| grado del tumoral y otros factores son
determinantes en la eleccion terapeutica
y en establecer el pronostico.

e Cuando un cancer es de grado alto, en
general el tratamiento es mas intenso e
inmediato, porque la enfermedad crece
y se disemina rapido.



Diferentes Estadios

e Estadio | : Localizado al 6rgano y menor
a 2cm. Cirugia

e Estadio ll: Localizado al 6rgano y de mas
de 2 cm. Cirugia + Adyuvancia




Diferentes Estadios

e Estadio |ll: Propagado a estructuras
vecinas. Cirugia + Terapia sistémica

e Estadio |IV: Metastasis a distancia
Tratamiento Sistémico




Diferentes Terapeuticas

e Anatomia patoldgica

e Grado Histologico (bajo, intermedio, alto)
e Receptores hormonales
Inmunohistoquimica (Herb 2 Neu Kit 67)
Tamano Tumoral (-de 2, 2a 5, + de 5)
N° de Ganglios afectados(0, 1 a 3,4 a 10, +10)
Extension de la enfermedad

Estado general del paciente

Edad

Enfermedades concomitantes

Perfil Genético



Aprovechamiento

Cuando en un informe de anatomia
patoldgica dice grado 3

;A que hace referencia?

1. Extension de la enfermedad a otros organos
2. Agresividad tumoral
3. Que debe hacer tres tipos de tratamiento

4. No es significativo. No hay que hacer nada



Geneética y su aplicacion en
Oncologia.



Genética y Cancer

e L as alteraciones geneéticas participan
en el desarrollo del cancer, y actualmente
cada vez,
con mas
frecuencia,
guian su
diagnostico,
prondstico y
tratamiento.



Tipos de alteraciones

e Mutaciones
e |[nserciones
e Deleciones
e Amplificaciones

e [raslocaciones



Tipos de alteraciones



Geneética germinal
VS. somatica



Mutaciones germinales: 20%

e Hereditarias

e Presentes en todas las celulas

e Se transmiten a la descendencia
Ejemplos:

e Sindrome de mama/ovario hereditario
(BRCA)

e Sindrome de Lynch



Mutaciones somaticas: 80%

e Adquiridas
e Solo en el tumor
e No hereditarias

e & Son la base de la oncologia moderna
terapeutica



Aplicaciones clinicas



La genetica permite definir

1) Subtipos tumorales.
Ej. Cancer de pulmon:
e EGFR mutado

e ALK reordenado

e ROS1

# Cambia completamente el enfoque
terapeutico



La genetica permite definir

2) Prondstico
Algunas mutaciones indican evolucion. Ej.

e TP53 — peor pronostico

e MSI alto — mejor respuesta
iInmunoterapia



La genetica permite definir

3) Tratamientos dirigidos (Terapias target)
Concepto clave: medicina personalizada. Ej:

e HERZ2 positivo — trastuzumab

e EGFR mutado — inhibidores de tirosina
Kinasa

e BRAF V600E — vemurafenib / dabrafenib

# Atacan alteraciones especificas del
tumor



Test geneéticos

Determinan la alteracion producida.
Tipos:

e Paneles multigénicos (NGS)
e PCR

e FISH

e Secuenciacion completa



Aplicaciones

e Seleccion de tratamiento
e Deteccion de resistencia

e Seguimiento (biopsia liquida)



. Seleccion de

tratamiento

Deteccion de
resistencia

. Seguimiento (biopsia
liquida)

.1 +2 +3




o0 w >

Endodermo
Mesodermo
Ectodermo

Mesodermo +
ectodermo




Prevencion y
Diagnostico oportuno



PREVENCION



Prevencion

e Al menos un tercio de todos los casos de
cancer pueden prevenirse.

e Las elecciones de estilo de vida afectan
las probabilidades de desarrollar cancer.

e La prevencion constituye la estrategia a
largo plazo mas eficaz, en la relacion
costo-beneficio, para el control del cancer.



Prevencion

e Acciones para reducir el riesgo de
padecer cancer:

1. Mantener un estilo de vida sano

2. Evitar |a exposicion a sustancias que se
sabe causan cancer

3. Vacunarse o tomar los medicamentos
gue pueden proteger, para no padecer

cancer.



Mantener un estilo de vida sano

e Tabaco: es el mayor factor de riesgo
evitable. Provoca el 22% de las muertes
anuales por cancer

e Falta de actividad fisica, factores
alimentarios, obesidad vy sobrepeso

e Alcohol: Factor de riesgo para muchos
tipos de cancer, como los de boca,
faringe, laringe, esofago, higado, colon y
recto, y mama.




Evitar la exposicion a
sustancias cancerigenas

e La contaminacion ambiental del aire, el
agua y el suelo por productos quimicos
carcinogenos causa entre el 1% y el 4%
de todos los casos de cancer.

e El Tabaco, es el principal contaminante
del medio ambiente en lugares cerrados.
Tener en cuenta el humo de segunda y
tercera mano



Empleo de Vacunas o
Medicamentos

Los agentes infecciosos son la causa del
22% de las muertes por cancer en los
paises en desarrollo y el 6% en los paises
industrializados.

e Hepatitis B y C provocan hepatocarcinoma

e La infeccion por el virus del papiloma
humano, el cancer del cuello del utero

e | a bacteria Helicobacter Pylori, aumenta
el riesgo de cancer de estomago.



Canceres Prevenibles

e Cancer de Pulmon, Laringe v Vejiga:
Tabaquismo

e Cancer de Cuello Uterino: HPV

e Cancer de Piel: Radiaciones Ultravioletas
e Hepatocarcinoma: Hepatitis By C

e Radiaciones lonizantes: Leucemia y varios
tipos de tumores solidos




Cancer: Enfermedad Curable

Curacion= Diagnostico Oportuno



Diagnostico Oportuno

e Diagnostico antes de tener sintomas
e Enfermedad localizada

e Solucion: con intervencion quirurgica
minima



Prevencion y diagnostico
oportuno en los tumores
mas frecuentes



Tumores Mas Frecuentes
HOMBRE

e Pulmon
e Prostata

e Colon



Tumores Mas Frecuentes
MUJER

e Mama
e Cuello Uterino

e Colon



Cancer de Mama en Argentina

e En Argentina, el cancer de mama es el tumor
mas frecuente. En el 2024: 22.024

e Es el de mayor incidencia con una tasa de
/3.1 casos por cada 100.000 mujeres

e Representa el 16.8% de todos los tumores
malignos y casi un tercio de los canceres
femeninos.

e La mayor incidencia se concentra en el grupo
etario de 50 a 64 anos, con un pico sostenido
gue se extiende hasta la franja de 70 a 74 anos.



Cancer de Mama en Argentina

e Provoca 5400 muertes por ano.

e Las tasas de mortalidad por cancer de
mama es de 41,6 cada 100.000 mujeres

e Mas del 75% de las mujeres con cancer
de mama no tienen ningun antecedente
familiar de dicha enfermedad.



Cancer de Mama en Argentina

e Para el cancer de mama la deteccion
temprana es fundamental, ya que los
tumores de menos de 1 centimetro
tienen hasta el 90% de probabilidades
de curacion.

e El 1% de los canceres de mama se
presenta en hombres.



Diagnostico

e Examen fisico

e Mamografia



Cancer de mama

El autoexamen

No permite el diagnostico precoz



Cancer de Mama

e Poblacion de Riesgo:
A partir de los 40 anos
Sin/solo 1 embarazo
Mujer:
Parto despues de los 30 anos
Antecedentes familiares

e Accion: Mamografia



MAMOGRAFIA:
INDICACIONES

. Desde los 40/50 afnos: toda mujer, en
forma anual.

. Desde los 30 anos: aquellas que tienen
antecedentes familiares cercanos

. Siempre que se palpe un bulto









IMAGENES

e MAMOGRAFIA
e ECOGRAFIA

e RMN



DIAGNOSTICO



Menarca tardia (despues
de los 15 anos).

Mutacion patogenica en
BRCA1.

Lactancia materna
prolongada.

Menopausia precoz.




Iniciar quimioterapia.
Solicitar PET-TC.
Realizar estudio por
Imagenes y la
biopsia si corresponde.

Observar durante seis
meses.




Cancer de Cuello Uterino

e En |la Argentina, el cancer de cuello
uterino (cervix) continua siendo un
problema importante de salud publica,
aunque es uno de los canceres mas
prevenibles y curables, a través del
diagndstico oportuno.



Cancer de Cuello Uterino

e Poblacion de Riesgo: Mujer 20 a 60 anos
1. Multiples parejas sexuales
2. Sexo sin proteccion

e Accion:
1. Pap y Colposcopia anual



La cifras en Argentina 2024

e 4.648 nuevos casos por ano

e 2.352 muertes anuales.
Esto lo ubica como:

e el tercer cancer mas frecuente en mujeres
en Argentina

e |a segunda causa de muerte por tumores
ginecologicos.



Etiologia

e Es causado por algunos tipos de VPH
(Virus de Papiloma Humano)

e E| VPH es un virus muy frecuente entre
las personas; se transmite por contacto
sexual.



HPV

e 12 tipos de VPH de "alto riesgo" que
pueden conducir al desarrollo del cancer
cervical u otros canceres genitales/anales,
y orales



http://es.wikipedia.org/wiki/C%C3%A1ncer
http://es.wikipedia.org/wiki/C%C3%A9rvix
http://es.wikipedia.org/wiki/Genital
http://es.wikipedia.org/wiki/Ano

HPV CANCERIGENOS

©70 % HPV 16y 18

e 30% HPV 31, 33, 35, 39, 45
51, 52, 56, 58, 59



H PV y Cancer

e Cérvix: 100%

e Vulva y vagina: 40%
e Ano: 90%

e Oro Faringeo: 35%
e Pene: 60%

e Pulmon: ?



Cancer Mundial por HPV



Prevencion



Factores de Riesgo

e Inicio temprano de las relaciones sexuales
e Tener multiples companeros sexuales

« Parejas sexuales que tengan multiples
companeros sexuales o que participen
en actividades sexuales de alto riesgo



Factores de Riesgo

e Estrato sociocultural y econdmico bajo:

1) Desconocen la importancia a la relacion
sexual protegida

2) No les permite costear las pruebas
de Papanicolau y colposcopia



Prevencion = Educar

e Uso de profilactico

e Limitar el numero de companeros
sexuales

e Evitar parejas de alto riesgo
e \acuna

e Evitar Tabaco



HPV: Vacunas Disponibles

e Cervarix: Es bivalente.
Protege cepas 16,18

e Gardasil: Es tetravalente
Protege cepas 16, 18,6 y 11

e Gardasdil 9: Es nonavalente
Protege cepas 6, 11, 16,18,
31, 33, 45,52,y 58



Vacunas VPH en Argentina

e VVacuna bivalente (Cervarix®)
Protege contra los tipos 16 y
18 del VPH, responsables de
aproximadamente el 70% de
los canceres de cuello uterino.



Vacunas VPH en Argentina

e \Vacuna tetravalente(Gardasil®)
Cubre las cepas 6,11,16 y 18

e Es |la vacuna incorporada al Calendario
Nacional de Vacunacion argentino.



Vacunas VPH en Argentina

e \Vacuna nonavalente (Gardasil 9®).
Amplia la cobertura preventiva hasta
cerca del 90% de los canceres cervicales
asociados al VPH. Esta disponible en
Argentina desde fines de 2022
principalmente en el sector privado.






Prevencion por vacunas

el as cepas 6,11,16,18
representan el 70 % de
las infecciones por HPV

e El restante 30% de las
cepas, no esta cubierto
por las vacunas




Prevencion por Vacunas

Las Vacunas previenen el 90% de los
canceres provocados por las cepas
6,11,16,18 que a su vez representan
el 70 % de las causas de cancer de
cuello uterino




Prevencion por Vacunas

e La vacuna nonavalente, amplia la
cobertura preventiva hasta cerca
del 90% de los canceres cervicales
asociados al VPH.



iPARA RECORDAR!

e Ninguna de las vacunas previene €|
100%de los canceres provocados
por los virus HPV

iPOR LO TANTO!:

e Las mujeres vacunadas deben realizar:

1. PAP anual desde el primer periodo
2. Sexo protegido



Sintomas Iniciales

NINGUNO



DIAGNOSTICO OPORTUNO



Diagnostico
o PAP
e Colposcopia

e Examen ginecologico



PAP y COLPOSCOPIA

e Desde:

En forma anual a partir de la primera
relacion sexual

e Hasta :
Los 70 anos?




¢, PAP Y COLPOSCOPIA EN
VACUNADAS?

Como ninguna de las vacunas garantiza
el 100% de proteccion contra el cancer
ni protege contra el 100% de infecciones,
debe SIEMPRE continuar realizandose
anualmente el PAP vy la COLPOSCOPIA,
desde |la primera relacion sexual, para el
diagndstico oportuno.




Infeccion por virus de
Epstein-Barr.

Infeccion persistente por
Virus del Papiloma
Humano (VPH) de alto
riesgo.

Infeccion por
Citomegalovirus.

Uso prolongado de
antibioticos.




Radiografia de pelvis.

Ecografia
transvaginal.

Citologia cervical

(Papanicolaou) y/o
test de VPH.

. Tomografia
computada de
abdomen




Cancer de Prostata Argentina 2025

e 11.686 casos nuevos anuales
e 3.572 fallecimientos.

e Es el tumor mas frecuente en hombres
en la Argentina

e Una de las principales causas de muerte
oncologica masculina.



Cancer de Prostata Argentina 2025

e Alrededor del 40% de los casos
en Argentina se diagnostican en
estadios avanzados, lo que impacta
directamente en la mortalidad.

e Por lo tanto, debe enviarse a todos los
hombres mayores de 50 anos a realizar
los estudios prostaticos en forma anual



Cancer de Prostata

e Poblacion de Riesgo:
Hombre a partir de los 50 afnos

e Accion:

1. Tacto rectal

2. Resonancia multiparameétrica
3. PSA



Dosaje serico de PSA
y tacto rectal.

Radiografia simple de
pelvis.

. Tomografia computada
de abdomen.

Centellograma 0seo.




Un PSA elevado confirma el
diagnostico de cancer de prostata.

El PSA solo aumenta en presencia
de cancer.

El PSA puede elevarse tanto en
afecciones benignas como
malignas de la prostata

El PSA no tiene utilidad clinica.




CANCER DE PULMON



Cancer de Pulmon en Argentina

e Es actualmente uno de los tumores de
mayor impacto sanitario.

e Las cifras para 2024 muestran

1. 12.100 nuevos casos por ano
2. 9.000 muertes anuales



Cancer de Pulmon en Argentina

e Estas cifras muestran que es el
primer cancer en mortalidad
oncoldgica en Argentina, y uno de
los tumores mas frecuentes del pais.

e Representa cerca del 15% de todas
las muertes por cancer en el pais, y
es especialmente frecuente después
de los 45 anos.



Cancer de Pulmoén en Argentina

e Un problema importante en Argentina
es que muchos pacientes llegan al
diagnostico en etapas avanzadas.

e Cerca de la mitad de los casos se
detectan tardiamente.



Etiologia del Cancer de Pulmon

e El tabaquismo continua siendo el
principal factor de riesgo, aunque
también aumentan los casos
relacionados con:

1. Contaminacion ambiental,
Humo pasivo,

EXxposicion ocupacional,
Predisposicion genetica.

=



COMBUSTION DE TABACO

e Humo con mas de 4.000 sustancias
quimicas.

e De ellas, mas de 50 son carcindgenas






—_—

INSTITUTO DE MED!C NA Fxprnmsw
PARA EL ESTUDIO ¥ TRATAMIENTO DEL CaA 9

SEA HOMBRE
DE CARACTER

“ / N0 FUME

Afiche aparentemente disenado por
Angel Roffo, circa 1940

Gentileza: Leonor Paredes de Scarso



Fumador Pasivo

Humo o Tabaquismo de
Segunda Mano



PARTICULAS DE MENOR
TAMANO

e Flotan el aire

e Al ser mas pequenas, alcanzan rincones
mas profundos del sistema
broncopulmonar

e Consecuencia: son mas nocivas



¢ Qué danos provoca a la salud
la exposicion al humo de
segunda mano?

. os mismos del fumador activo



HUMO O TABAQUISMO
DE TERCERA MANO









HUMO O TABAQUISMO DE
CUARTA MANO












CADA CIGARRILLO
REPRESENTA 8 MINUTOS
MENOS DE VIDA

e Para quien lo fuma

e Para el fumador pasivo



Diagnostico Precoz

e Poblacion de Riesgo:
1. Fumadores activos
2. Fumadores pasivos

e A mayor tiempo transcurrido y mayor
numero de cigarrillos: mayor riesgo

e Accion para diagnostico oportuno:
1. TAC de baja dosis anual de torax



Diagnostico oportuno
e Tomografia Computada de Baja Dosis (TCBD
o LDCT (Low Dose Computed Tomography)
1. Detecta tumores muy pequenos
2. Permite tratamientos curativos mas tempranos
3. Reduce |la mortalidad por cancer de pulmon

4. Es mas sensible que la radiografia de torax

e 1 vez por ano en pacientes de riego



Prevencion

e Evitar que el nino comience a fumar
Edad de inicio 9-10 anos. Promedio 12-13

1. Educacion Paterna

2. Educacion Escolar

e Cesacion Tabaquica




. Consumo excesivo

de alcohol.

Infeccion por Virus
del Papiloma
Humano (VPH).

c. |(Tabaquismo.

. Dieta rica en grasas.




Dolor abdominal
ocasional.

Tos persistente o cambio
en las caracteristicas de
una tos cronica.

Dolor lumbar persistente.
Diarrea intermitente.




Cancer de Colon



Cancer de Colon en Argentina

e Es uno de los tumores mas frecuentes y
una de las principales causas de muerte
pOr cancer.

1. 15.895 nuevos casos por ano
2. 7.300 muertes anuales.

e Es el segundo cancer mas frecuente
considerando ambos sexos, y la segunda
causa de muerte por cancer en el pais.



Cancer de Colon

e La incidencia aumenta especialmente:

1.
2.

B OO

Despues de los 50 anos

Alto consumo de alimentos con
conservantes, en especial las
carnes procesadas

Antecedentes familiares,
Obesidad

Sedentarismo
Tabaquismo



Cancer de Colon en Argentina

e Un dato importante es que el cancer
colorrectal tiene alto potencial de
curacion si se detecta precozmente,
porque suele originarse lentamente
a partir de polipos precancerosos

e De alli la importancia de Ia
colonoscopia periodica



FACTORES DE RIESGO

e Edad: mayores de 50 anos sin
antecedentes familiares.

e Antecedentes familiares de Cancer de
Colon

e Historia personal de polipos colonicos

e Enfermedades inflamatorias intestinales
cronicas



Cancer de Colon

Diagnostico precoz (oportuno)
e Poblacion de Riesgo:
Toda persona a partir de los 50 anos

e Accion
1. Video colonoscopia C/5 anos a partir
de los 50 anos

2. Busqueda de sangre oculta en materia
fecal a traves del Test inmunoquimico
fecal (FIT)



Cancer de Colon

PRIMEROS
SINTOMAS

e Sentirse bien

e [ener buen
apetito

e [ener 50 anos



Deteccion Temprana

e | a deteccion del cancer de colon
debe formar parte de la atencion
habitual de todos los adultos de
50 0 mas anos



Radiografia simple de
abdomen.

Ecografia abdominal
anual.

Colonoscopia.

Tomografia computada
de torax.




Cefalea recurrente.

Anemia ferropénica sin
causa evidente.

Dolor lumbar
mecanico.

Otalgia persistente.




Diferentes Tipos de tratamiento



CIRUGIA

o CURATIVAS

o PALIATIVAS




CIRUGIAS CURATIVAS

e En mas

e En menos



Cuadrantectomia
VS.
Mastectomia



Tipos de Cirugias

e Convencional (a cielo abierto)
e Laparoscopica

e Cirugia Robodtica



Tratamiento Quirurgico

e Convencional

e Laparoscopico









Cirugia Robdtica



Cirugias Paliativas






Radioterapia

Acelerador lineal de electrones

Braquiterapia

Radioterapia tridimensional
conformada



Externa Especial

o IMRT:
Radioterapia de Intensidad Modulada

e SBRT:
Radioterapia Estereotaxica Extracraneal

o |IGRT:
Radioterapia Guiada por Imagenes



Tratamientos Sistémicos

e Hormonoterapia
e Quimioterapia
e Terapias dirigidas

e Inmunoterapia



Hormonoterapia

e \Vias de administracion
1. .M.
2. Subcutanea

3. Oral



Quimioterapia

e Son medicamentos que destruyen ceélulas
gue se multiplican rapidamente.

e Se usa:

1. Antes de cirugia (neoadyuvancia)
2. Después de cirugia (adyuvancia)
3. En enfermedad metastasica



Tipos de quimioterapias
e Intracavitaria: (bien sea intravesical
iIntraperitoneal, intrapleural, intradural)
e Intraarterial
e Intravenosa
e Uso local

e Oral



Terapias Dirigidas

e Actuan sobre alteraciones especificas de
las células tumorales.

e Permiten tratamientos mas selectivos y
menos toxicos que la quimioterapia
clasica.



1) Inhibidores de la
Reparacion



Errores en la duplicacion del
ADN

e Frecuentemente se producen “errores”
o alteraciones durante los procesos de
duplicacion del ADN, que son “corregidos”
por el sistema de reparacion.

e Si lo que esta alterado es el mecanismo
de reparacion, las desviaciones que
ocurran, no son corregidas y aparecen
las neoplasias



PARP

(Poli ADP ribosa polimerasa)

e Las polimerasas constituyen una familia
de proteinas implicadas en un gran
numero de procesos celulares que
implican principalmente reparacion de
ADN y muerte programada de la célula

e Las mutaciones que alteran la funcion
de las enzimas, que no reparan el dano
del ADN, involucra la el desarrollo de
neoplasias



Inhibidores de la PARP

e Erlotinib

e Olaparid



ERLOTINIB

e Erlotinib (Tarceva) es un medicamento
gue ataca a una proteina alterada, que se
encuentra en las ceélulas cancerosas,
producto de una mutacion no reparada



Olaparib

e El olaparib (Lynparza) es conocido como
un inhibidor de PARP. Al bloquear el
proceso de PARP danado, dificulta en
gue las celulas del tumor con algun gen
BRCA mutado actue, provocando la
muerte de estas células.

e El| olaparib se puede usar para tratar el
cancer pancréatico en estado avanzado
en personas que presentan mutacion en
alguno de sus genes BRCA



2) Diferenciacion Celular



Diferenciacion Celular

e Desde las células “madre” se van
produciendo procesos que las diferencias
unas de otras, para formar parte de
distintos tejidos

e Si se produce un error o alteracion en
los genes que gobiernan este proceso,
aparecen celulas que siguen un proceso
diferente a las normales (neoplasicas)



NTKR (Neurotrophic Receptor
Tyrosine Kinase)

e Familia de genes NTRK que codifica la

proteina quinasa Trk. Se diferencian tres
genes distintos:NTRK1, NTRK2 y NTRK3

e La proteina actua como un enzima que
participa en el proceso de diferenciacion

e Los genes NTRK presentan mutaciones
de importancia clinica, ya que participa en
el desarrollo de varios tipos de cancer.



Inhibidores de NTRK

e El larotrectinib (Vitrakvi) y el entrectinib
(Rozlytrek) atacan a las proteinas

alteradas, producidas por los genes
NTRK.

e Pueden emplearse en muy diferentes
tumores que presenten una mutacion del

NTRK, en progresion a otros tratamientos.
(TERAPIAAGNOSTICA)



Inmunoterapia



Inmunoterapia

e El sistema inmunitario tiene la capacidad
de evitar el ataque a ceélulas normales en
el cuerpo utilizando proteinas de “puestos
de control” en las células inmunitarias que
actuan como interruptores que necesitan
ser activados (o desactivados) para iniciar
una respuesta inmunitaria.

e Las celulas cancerosas, a veces, usan
estos puestos de control para evitar que
el sistema inmunitario las ataque



PD1

e Proteina que se encuentra en las céelulas
T mantiene bajo control las respuestas

Inmunitarias.

e Cuando PD-1 se une a la proteina
PD-L1 de la celula tumoral, se produce
un bloqueo de su accion y esto evita

que las células
cancerosas.

destruyan las células



PD1- PD-L1

e Los inhibidores de puntos de control
inmunitario (PD-L1) del tumor, impiden la
accion de PD-1.

e Cuando se desbloquea la union PD1-
PDL1, se sueltan los "frenos” del sistema

inmunitario y aumenta la capacidad del
sistema inmunologico de destruir células

cancerosas.



Las proteinas de puntos
de control, como PD-L1
(en las células
tumorales) y PD-1 (en
las celulas T), controlan
las reacciones
iInmunitarias

La union de PD-L1 a
PD-1 impide que la
célula T destruya las
celulas tumorales del
cuerpo



El desbloqueo de Ia
union de PD-L1 con
PD-1 mediante un
inhibidor de puntos de
control inmunitario (anti-
PD-L1 o anti-PD1)
permite que las células
T destruyan las células
tumorales

Algunos inhibidores de
puntos de control
Inmunitario se usan
para tratar el cancer



Pembrolizumab (Keytruda)

e Es un anticuerpo monoclonal dirigido
contra la proteina de superficie PD-1.

e Al bloquear la PD-1, este medicamento
refuerza la respuesta inmunitaria contra
las celulas cancerosas de numerosos
tumores y habitualmente reduce las
lesiones oncoldgicas.



Pembrolizumab



Inhibidores del Factor de
Crecimiento Vascular (VEGF):

e Bevacizumab

e Ramucirumab



Inhibidores del factor de
crecimiento epidermico (EGFR)

Solo con el gen Kras no mutado

e Cetuximab

e Panitumumab






Destruir directamente el
ADN tumoral.

Estimular al sistema
Inmunitario para
reconocer y atacar las
células tumorales.

Bloquear la angiogenesis
tumoral.

Inhibir la produccion
hormonal.




o0 W p

Inmunoterapia.
Cirugia oncoldgica.
Terapia dirigida.

Hormonoterapia.




GRACIAS!!
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