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Dra. Marn ol R e diano Semana Internacional del Acceso Abierto 2021

Oncologia Clinica
Dra. Carmen Pupareli

Dr. Fernando Petracci Del 25 al 31 de octubre se celebrara en todo el mundo la Semana Internacional
Cirugia Oncolégica del Acceso Abierto 2021 bajo el lema «“Importa como abrimos el conocimiento.
Dr. Fernando Sanchez Loria Construyendo equidad estructural”.
Infectologia y Microbiologia
Clinica . ) . ) o
Dra. Maria Teresa Verén El tema de este afio se alinea intencionalmente con la Recomendacién de la
Cardio-Oncologia UNESCO sobre Ciencia Abierta recientemente publicada (https://en.unesco.or-

Dr. Daniel Santos

. [k Eetielia et oy s g/science-sustainable-future/open-science/recommmendation ), que busca crear

un consenso mundial sobre la Ciencia Abierta: “En el contexto de los apremiantes

Oncogeriatria

Dr. Roberto Gavazzi desafios planetarios y socioecondmicos, las soluciones sostenibles e innovadoras
Radioterapia requieren esfuerzos cientificos eficientes, transparentes y dinamicos, no solo de
Drre. Caireling Cliseen la comunidad cientifica, sino de toda la sociedad. Para asegurar que la ciencia
Patologia beneficie realmente a las personasy al planetay no deje a nadie atras, es necesa-
Dra?;?;ﬁéﬁ?é”&:fda, rio transformar todo el proceso cientifico. La ciencia abierta es un movimiento
Dr. Enzo Domenichini que pretende hacer la ciencia mas abierta, accesible, eficiente, democratica y
Imagenes transparente.” ..[+Info]
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BIOLOGIA MOLECULAR Y CANCER

Avances en el entendimiento de la relaciéon entre inflamacién y cancer.

Andrea S. Llera

Un trabajo experimental muy prolijo muestra evidencia contundente sobre la relacién mecanistica
entre la inflamacién crénicay el cancer, algo que se observa desde hace mucho tiempo, pero de lo cual
se desconocen las vias moleculares que los relacionan. En el trabajo se observa que un estimulo infla-
matorio induce, en células epiteliales, un estado de “memoria epitelial” (representado por cambios
epigenéticos y transcripcionales perdurables), orientado a limitar el dafio tisular generado por la infla-
macion. En ese contexto, la adquisiciéon de una mutacién somatica (en el trabajo, una mutacién en
KRAS) es seleccionada positivamente por su capacidad de limitar el dafio en sucesivos estimulos infla-
matorios, y a su vez, promueve la tumorigénesis. De esta manera, una funcidn preservadora de la inte-
gridad tisular durante la inflamacidn termina representando un driver protumoral ...[+Info]

Del Poggetto E, et al.
Epithelial memory of inflammation limits tissue damage while promoting pancreatic tumorigenesis.
Science. 2021 Sep 17;373(6561):eabj0486.doi: 10.1126/science.abj0486.

ONCOLOGIA CLIiNICA

Implicancias Terapéuticas del Testeo Germinal en Pacientes con Cancer
Avanzado.

Fernando Petracci

La carrera por la medicina personalizada presenta varias aristas, el punto de partida para finalmente
recomendar el mejor tratamiento para nuestro paciente (medicina personalizada) en base al uso de
biomarcadores prondsticos y/o predictivos puede diferir si la identificacion de una mutacién potencial-
mente accionable la testeamos en linea germinal o en linea somatica. El nUmero creciente de publica-
ciones nos demuestra la discordancia presente para una misma mutacidn testeada en un panel multi-
genes de linea germinal y somatica, identificando de esta manera mutaciones somaticas de novo y
menos frecuentemente mutaciones germinales de novo. La importancia de esto radica que para
muchos modelos tumorales la aprobacién de una determinada droga para enfermedad temprana o
avanzada es diferente; por ejemplo, Olaparib en cadncer de ovario (en BRCAI 6 2 somético y/o germinal)
y en cancer de mama avanzado HER2 negativo solamente si BRCA 16 2 estd mutado en linea germinal.
En el presente estudio de Stadler y col. se evalué el impacto del testeo genético en linea germinal sobre
la seleccidn de una terapia dirigida en una poblacién con diferentes variantes de cancer sélidos avanza-
dos. 11.947 pacientes evaluados entre los aflos 2015 y 2019, para genes de susceptibilidad al cancer con
mas de 50 enfermedades malignas, mayoritariamente representadas por: cancer de mama (14%), pros-
tata (14%), pancreas (12%), y colorrectal (11%). Fueron testeados con paneles del Memorial Sloan Kette-
ring-IMPACT de 76y 88 genes. Los datos fueron sorprendentes respecto a la utilidad de testeo en gran-
des poblaciones con multiples genes...[+Info]

Stadler ZK, et al.
Therapeutic Implications of Germline Testing in Patients With Advanced Cancers.
J Clin Oncol. 2021 Aug 20;39(24):2698-2709. doi:10.1200/3C0.20.03661. Epub 2021 Jun 16.

CARDIO-ONCOLOGIA

Rol de las imagenes por Resonancia magnética cardiovascular en
Cardio - Oncologia.
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Maria Estela Tettamanti Daniel Santos

Los avances en el tratamiento del cancer, sus efectos adversos cardiovasculares y la supervivencia mas
larga de los pacientes, resaltan la importancia de la enfermedad cardiovascular en esta poblacién.
Actualmente es prioritario contar con biomarcadores de imagenes que ayuden al diagndstico precozy
a comprender la fisiopatologia de |la cardiotoxicidad. La resonancia magnética cardiovascular multipa-
rameétrica (RMC) tiene potencial para un rol principal, ya que permite analizar la estructura y funcién
cardiaca, caracterizar el tejido miocéardico y, si bien con mayor complejidad, realizar técnicas de estrés
para estudio de la perfusion.

Los autores abordan los principales usos de este método segun el momento evolutivo del paciente, y
en situaciones especiales:

Estratificacion de riesgo previa al inicio del tratamiento: si bien la primera linea de abordaje es la
ecocardiografia Doppler, la RMC es de utilidad en pacientes con mala ventana ultrasénicay en aquellos
con patologia cardiovascular compleja preexistente.

Vigilancia de la cardiotoxicidad durante y después del tratamiento: en pacientes que requieran trata-
miento con antraciclinas, antiHER2, inhibidores de tirosin kinasa (ITK) e inmunoterapia. La RMC tiene
mayor precision para medir la fraccidon de eyeccién, y podria permitir disminuir el intervalo de vigilan-
cia en supervivientes usando protocolos sin requerimiento de contraste que harian a la técnica mas
costo-efectiva. También permite evaluar el strain (deformacién miocardica, incluida la global longitudi-
nal) y la masa del ventriculo izquierdo que suele estar disminuida en etapas precoces de la cardiotoxici-
dad. La técnica de realce tardio es de utilidad en todas las miocardiopatias mostrando areas de necrosis
y fibrosis. En miocardiopatias cardiotéxicas ésto no es tan frecuente, en cambio serian de utilidad el T1
y el T2 mapping, y la medicién del volumen extracelular (VEC).

Situaciones especiales: miocarditis y/o Takotsubo por uso de inmunoterapia o ITK, enfermedad corona-
ria en contexto de uso de fluoropiridinas o radioterapia mediastinal, enfermedad pericardica (primaria
o secundaria al uso de drogas o radioterapia), infiltracion miocardica por amiloidosis (RT, VCE) o sobre-
carga férrica en pacientes politransfundidos (técnica T2*), asi como también en el estudio de tumores
y masas cardiacas.

Existen ademas técnicas en desarrollo, especialmente dirigidas al estudio metabdlico del tejido cardia-
co, que posiblemente a futuro tendran gran utilidad.

Esta revisidon resume las principales utilidades de la RMC en Cardio — Oncologia. Nos parecié oportuno
abordar el tema ahora que en el instituto contamos con un resonador. Creemos que sera de gran utili-
dad en nuestra clinica cardio — oncoldgica diaria: nos ayudara a brindarles una atencién mas especifica
a nuestros pacientes y a conocer mejor la fisiopatologia de |la cardiotoxicidad. ...[+Info]

Saunderson CED, Plein S, Manisty CH.
Role of cardiovascular magnetic resonance imaging in cardio-oncology.
Eur Heart J Cardiovasc Imaging. 2021 Mar 22:22(4):383-396. doi: 10.1093/ehjci/jeaa345

PATOLOGIA

Neoplasias con rearreglos de NTRK y su deteccion con el uso de la
inmunohistoquimica

Gustavo Lutter

Las neoplasias que presentan rearreglos del gen NTRK pueden detectarse con diversas técnicas de
laboratorio, siendo ellas la inmunohistoquimica, la RT-PCR o el Next generacién sequence (NGS). La
secuencia propuesta por el articulo es realizar el primer paso con técnicas de inmnunohistoquimica y
de ser positiva, confirmarla con RT-PCR o NGS.

La deteccidn por IHQ implica un anticuerpo anti pan-TRK que involucre los 3 dominios (NTRK 1, NTRK
2 Y NTRK 3) . El punto de corte para la positividad es de al menos el 1% de las células tumorales. El patrén
de tincidn suele ser citoplasmatico pero existe el patron de tincién nuclear y de membrana citoplasma-
tica.

En cuanto al uso de FISH, pueden existir falsos negativos debido a la cercania fisica de los genes involu-
crados en el rearreglo.

En cuanto al tipo de neoplasias que presentan fusiones NTRK, se dividen en 3 grandes grupos

® Tumores infrecuentes con alta incidencia de fusiones NTRK: fibrosarcoma infantil (ETV6-NTRK3),
carcinoma secretor de mama y carcinoma secretor de glandula salival

® Tumores comunes con baja incidencia de fusiones NTRK: Carcinoma de pulmon NO células peque-
fAas, adenocarcinoma colorrectal y carcinoma papilar de tiroides

® Tumores con expresion de PAN NTRK no asociado a fusiones NTRK: Neuroblastoma olfatorio, leiomio-
sarcoma uterino y carcinoma adenoide quistico

El articulo describe de manera clara y concisa, el rol de la inmunohistoquimica y el abordaje de inter-
pretacion del patélogo como estrategia inicial en el emergente y heterégeneo grupo de las neoplasias
con rearreglos de fusiéon NTRK ...[+Info]

Conde E, et al.
Pan-TRK Immunohistochemistry: An Example-Based Practical Approach to Efficiently Identify Patients

With NTRK Fusion Cancer.
Arch Pathol Lab Med.2021 Aug 1;145(8):1031-1040. doi: 10.5858/arpa.2020-0400-RA.

RECURSOS DE INFORMACION

Evaluaciéon de materiales de salud en linea en espafol e inglés para mastectomia
preventiva: ¢estan proporcionando informacién adecuada?

.
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Maria L. Poljak

El cdncer de mama sigue siendo la principal causa de muerte en las mujeres hispanas de EE. UU. Para
abordar las disparidades en salud, hay que tener en cuenta los niveles mas bajos de alfabetizacion
dentro de esta poblacidn de pacientes que requiere materiales personalizados.

El objetivo de este estudio es evaluar y comparar recursos informativos de atencién médica en linea en
espanol e inglés sobre mastectomia preventiva.

Estudios anteriores han demostrado que las mujeres hispanas tienen menos probabilidades de some-
terse a una mastectomia preventiva en comparacién con sus contrapartes blancas no hispanas.
Debido a que se basa, en gran medida, en la eleccidon del paciente, esta disparidad puede indicar un
menor conocimiento o conciencia del procedimiento dentro de esta poblacién de pacientes.

Del Valle y colaboradores realizaron una busqueda en Google utilizando “preventive mastectomy” y
“mastectomia preventiva”. Se seleccionaron los primeros diez sitios web institucionales / organizacio-
nales en cada idioma. La evaluacion del nivel medio de lectura, la sensibilidad cultural, la comprensibili-
dad y la capacidad de accidn se llevd a cabo utilizando herramientas validadas.

Si bien Google es el instrumento mas utilizado para obtener informacién sobre salud, hay otros como
Bing y Yahoo. Sin embargo, utilizando estos dos motores de bldsqueda, no fue un 90% de superposicion
con los resultados obtenidos de Google, sugiriendo que una busqueda de pacientes representativa
podria ser obtenida usando solo Google.

El nivel medio de lectura para los materiales en inglés fue 14,69 en comparacioén con 11,3 para el espafiol,
ambos excediendo el nivel de grado recomendado establecido por la AMA y los NIH. La puntuacion
media de sensibilidad cultural para la informacién en inglés fue de 2,20 en comparacién con 1,88 para
la informacidn en espafiol, ambos por debajo del punto de referencia de aceptabilidad de 2,5. Las pagi-
nas web en inglés obtuvieron un 65% y 35% de comprensibilidad y capacidad de accidn, respectiva-
mente, mientras que las paginas web en espanol obtuvieron un 47% y 18%.

Los recursos existentes tanto en espanol como en inglés no se adhieren a las directrices establecidas
sobre el nivel de lectura. Organizaciones e instituciones que tienen como objetivo proporcionar a los
pacientes informacién Util, deberian adaptar sus materiales mas a su publico objetivo. Ademas de
reducir la jerga médica y proporcionar informacién a un nivel de lectura adecuado, los proveedores
deben incorporar elementos culturales de manera apropiada en sus sitios web para aumentar la acep-
tacién de los pacientes... [+info..]

Del Valle DD, et al.

Evaluation of online Spanish and English health materials for preventive mastectomy. are we providing
adequate information?

Breast Cancer Res Treat. 2021 May;187(1):1-9. doi: 10.1007/s10549-021-06171-1.
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