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BIOLOGIA MOLECULAR Y CANCER

Oncoloop: Alineando drogas con tumores y modelos in vivo para seleccionar
y validar la mejor droga para cada paciente.

Mariano J. Alvarez

Vasciaveo y col. desarrollaron un protocolo que combina biologia computacional y experimental para
seleccionar los modelos in vivo que mejor representan la biologia de cada tumor, y a la vez predecir la
respuesta a drogas del tumor y del modelo, para finalmente validar dicha respuesta en los modelos
antes de aplicar el tratamiento en los pacientes. Esta nueva metodologia se basa en caracterizar prime-
ro el médulo de proteinas regulatorias que controlan la identidad transcripcional del tumor (o "tumor
checkpoint"), y luego usarlas como biomarcador para seleccionar los modelos in vivo donde su activi-
dad se encuentra conservada. Paralelamente, el algoritmo usa el mecanismo de accidén de drogas,
elucidado en forma especifica de contexto tisular a partir de ensayos de perturbacién en lineas celula-
res, para predecir las drogas que actuarian invirtiendo la actividad del "tumor checkpoint", y de esta
forma generar una incompatibilidad entre los mecanismos regulatorios del fenotipo celular y la identi-
dad transcripcional del tumor. La efectividad de dichas drogas puede ser evaluada en los modelos in
Vivo antes de ser aplicadas en los pacientes.

Los autores demostraron este concepto usando cancer de prdstata y una biblioteca de modelos de
ratén genéticamente modificados. Focalizando el andlisis en los tumores mas agresivos--metastaticos
resistentes a tratamiento por deprivacién de andrégenos, oncoloop identificé 4 drogas aprobadas por
la FDA. Corroborando las predicciones de oncoloop, las 4 drogas mostraron inversion de la actividad del
"tumor checkpoint" en los modelos in vivo. Una de las drogas indujo re-programacion de la identidad
transcripcional del tumor, y las restantes 3 drogas inhibieron el crecimiento de los tumores....[+Info]

Vasciaveo A, et al.
Oncoloop: A Network-Based Precision Cancer Medicine Framework.
Cancer Discov. 2023 Feb 6;13(2):386-409. doi: 10.1158/2159-8290.CD-22-0342.

CIRUGIA ONCOLOGICA

Ecografia intraoperatoria durante la exploracién quirurgica en pacientes con
cancer de pancreas y afectacioén vascular.

Jonathan Rowert

El cdncer de pancreas es uno de los tumores con la tasa de mortalidad mas alta, por lo que para poder
aumentar la sobrevida de los pacientes es muy importante poder ofrecerles una terapia sistémica ade-
cuada y una reseccién quirdrgica de la lesion con margenes RO. La decisién de que la lesién sea o no
resecable esta dada principalmente por el compromiso vascular que se evidencia en estudios preope-
ratorios como la tomografia con contraste y resonancia. Es asi cémo se identifican pacientes con la
enfermedad localmente avanzada y los borderline que van a una terapia sistémica neoadyuvante, esta
produce inflamaciodn, fibrosis o ambos en la lesién lo que dificulta diferenciar al tumor de tejido sano
en estudios imagenoldgicos posteriores produciendo una sobre estimacion de la extension de la lesion
y compromiso vascular.

Este trabajo muestra los beneficios de la ecografia intraoperatoria durante la exploraciéon quirdrgica.
Un procedimiento sencillo y generalmente utilizado para buscar secundarismos; se vio sus beneficios
para poder re-estadificar el tumor intraoperatoriamente. En este estudio multicéntrico cohorte y
randomizado, se realizd ecografia intraoperatoria a pacientes con sospecha de compromiso vascular
evidenciado por TC con y sin neocadyuvancia.

Con los resultados obtenidos se vio que como lesiones tumorales que por tomografia se estadificaron
como localmente avanzadas intraoperatoriamente se las vio como borderline, y tumores borderline
como resecables. Esto tiene una implicancia clinica muy importante ya que esta re estadificacion
intraoperatoria permite realizar resecciones curativas a tumores que por imagenes se los veia como
irresecables. Por lo que este estudio dinamico y en tiempo real ayuda a los cirujanos en la exploracion
abdominal a confirmar que podemos continuar con la reseccion de el tumor y obtener margenes ade-
cuados, ademas de prever cualquier reparacién o reparacion vascular que necesite... [+Info]

Michiels N et al

Dutch Pancreatic Cancer Group. Intraoperative Ultrasound During

Surgical Exploration in Patients with Pancreatic Cancer and Vascular Involvement
(ULTRAPANC): A Prospective Multicenter Studly.

Ann Surg Oncol. 2023 Feb 11. doi10.1245/s10434-023-13112-3.

ONCOGERIATRIA

Pilares del tratamiento oncolégico. La rehabilitacion

Roberto Gavazzi

La funcionalidad de los adultos mayores con cancer (AMC), medidos como actividades de la vida diaria
(AVD) pueden deteriorarse por la propia enfermedad, efectos del tratamientos comorbilidades o proce-
sos propios del envejecimiento.

La rehabilitacion del AMC en sus distintas etapas (pretratameinto, intratratamiento, postratamiento,
cuidados paliativos) juega un papel importante en la prevencidon de complicaciones, la recuperacion
funcional, el mantenimiento y mejora de las funciones fisicas y AVD.

En estos momentos donde el trabajo interdisciplinario es esencial “la rehabilitacion debe integrarse en
el proceso de atencion AMC y ser brindada por profesionales capacitados que tengan dentro de su
ambito de practica el diagndstico y el tratamiento de las deficiencias fisicas, psicolégicas y cognitivas
de los pacientes en un esfuerzo por mantener o restaurar la funcién, reducir la carga de sintomas, maxi-
mizar la independencia y mejorar la calidad de vida en esta poblacién médicamente compleja”.
[+Info]

Tsuji T.
Rehabilitation for elderly patients with cancer.
Jpn J Clin Oncol. 2022 Oct 6;52(10):1097-1104. doi: 10.1093/jjco/hyacl139

PATOLOGIA

Sarcomas de células redondas ;Qué hay de nuevo en la clasificacion,
inmunohistoquimica y biologia molecular de estas lesiones?

Maria Lucia Gonzalez

La categoria “sarcomas de células redondas” describe un grupo diverso de tumores de partes blandas
y 0seas, que incluyen entidades que muestran superposicién en sus caracteristicas histoldgicas, algu-
nas bien conocidas como el Sarcoma de Ewing, como también un grupo grande de sarcomas “indife-
renciados” que carecen de rearreglo EWSRI (o FUS), que se designaban como Ewing like sarcomas. Los
recientes avances genéticos y estudios clinicopatoldgicos han permitido diferenciar los tumores “indi-
ferenciados” en nuevas entidades: Sarcomas de células redondas con fusiones EWSR1 - no ETS, sarco-
mas con rearreglo CIC y sarcomas con alteraciones genéticas BCOR (segun la clasificacion World
Health Organiation 2020).

Los diagndsticos diferenciales también deben incluir tumores no sarcomatosos los cuales deben ser
cuidadosamente excluidos (dependiendo del contexto clinico) entre ellos se incluye, leucemias y linfo-
mas, neuroblastoma, melanoma y carcinomas.

Debido a que estos tumores muestran caracteristicas morfoldgicas superpuestas, asi como también
una predileccion similar por pacientes pediatricos y adolescentes, las técnicas auxiliares son indispen-
sables para el diagndstico, que dirigira la terapia y marcara el prondstico. Debido a su poca frecuencia
y complejidad estos tumores deben ser estudiados en colaboracion con equipos multidisciplinarias.

Este articulo presenta una actualizacion de las caracteristicas inmunohistoquimicas y moleculares de
los sarcomas de células redondas, a través de un algoritmo diagndstico y una discusion de las entida-
des emergentes, que permitira ampliar la comprension bioldgica de estos tumores mesenquimaticos
poco frecuentes. ... [+Info]

Kallen ME, Hornick JL.

From the ashes of "Ewing-like" sarcoma: A contemporary update of the classification, immunohisto-
chemistry, and molecular genetics of round cell sarcomas.

Semin Diagn Pathol. 2022 Jan;39(1):29-37. doi: 10.1053/j.semdp.2021.10.002.

Recomendaciones del consenso argentino para programas de tamizaje de
cancer de pulmén: un estudio Delphi modificado por RAND/UCLA.

Marcelo Guzman

El cribado del cancer de pulmon (CP) mejora la supervivencia; el mejor método de deteccion en térmi-
nos de mejorar la supervivencia es la TC de baja dosis (LDCT), superando a la radiografia de térax y la
citologia de esputo.

Se realizé un consenso de expertos en Argentina para revisar la literatura y generar recomendaciones
para los programas de tamizaje de CP. Este es el primer consenso sobre programas de tamizaje de
cancer de pulmon en la regidon. Se utilizdé un estudio de método mixto con tres fases: (1) revision de la
literatura; (2) panel de consenso Delphi modificado; y (3) desarrollo de las recomendaciones. Diecinue-
ve expertos participaron en el mismo. El consenso entre los participantes se definid mediante el
método (RAND/UCLA Delphi modificado).

Se llegd a la decision de que el cribado de CP debe realizarse con TC de baja dosis (LDCT) anualmente
en poblacion de alto riesgo, con edad entre 55y 74 anos, independientemente del sexo, sin comorbili-
dades con riesgo de muerte superior al riesgo de muerte por CP, fumador = 30 paquetes-aino o ex
fumadores que dejan de fumar dentro de los 15 afos. Asimismo, se debe ofrecer un programa de cesa-
ciéon tabaquica y se debe realizar una evaluacién del riesgo cardiovascular.

Los panelistas acordaron que el cribado de CP debe tener un intervalo anual y debe suspenderse si se
cumple uno de los siguientes criterios: (a) han pasado 15 afos desde que la persona dejé de fumar, (b)
cuando la condicién fisica de la persona indica una expectativa de vida corta, (c) cuando la persona no
es apta o se resiste a continuar con el cribado y (d) cuando la persona tiene > 80 anos. Como asi tam-
bién debe suspenderse si un paciente presenta un resultado positivo en LDCT.

Un hallazgo positivo se definid como un nédulo sélido con un diametro 26 mm (o un volumen =113
mm) en la TC de baja dosis (LDCT) basal y un didmetro de 4 mm si se identificaba un nuevo nédulo en
el cribado anual, lo que conducird a una recomendacién para pruebas adicionales basadas en las cate-
gorias Lung-RADS (Lung CT Screening Reporting And Data System).

Lung-RADS permite identificar los hallazgos que pueden representar el cdncer de pulmon y proporcio-
nar una guia de manejo adecuaday oportuna para reducir la mortalidad por cancer de pulmdn. Lograr
este objetivo requiere de la participacion comprometida de los pacientes de riesgo en un programa de
deteccidén precoz conformado por un equipo multidisciplinario con apoyo de las instituciones de salud
gue garanticen su continuidad.

La nueva actualizacion de Lung-RADS 2022 realiza algunas modificaciones significativas en el sistema
de clasificacion. Se integra nuevos criterios de clasificacion para los quistes pulmonares atipicos. Tam-
bién se amplia los criterios de manejo para los nddulos yuxtapleuralesy la orientacion adicional para los
nédulos endobronquiales.

En conclusién, el consenso proporciona una base a partir de los cuales las instituciones locales pueden
desarrollar sus propios protocolos adaptados a sus necesidades y recursos para la implementacion de
programas de cribado de CP con deteccidon temprana y mejora de la supervivencia.... [+Info]

Boyeras | et al

Argentine consensus recommendations forlung cancer screening programmes: a RAND/UCLA-modi-
fied Delphi studly.

BMJ Open.2023 Feb 3;13(2):e068271. doi: 10.1136/bmjopen-2022-068271

RECURSOS DE INFORMACION

Informacion errénea y perjudicial sobre el cdncer en Facebook y otras redes
sociales.

Maria L. Poljak

Internet es una de las principales fuentes de informacion errénea sobre salud, particularmente en las
redes sociales, donde la informacioén falsa se difunde mas rapido y mas ampliamente que los conteni-
dos verificados.

Hay pocos datos sobre la calidad del material referente al tratamiento del cancer. Johnson y colabora-
dores cuantificaron la precisién de este tema y su potencial perjudicial, y como el compromiso difiere
por factualidad y dano.

Utilizaron BuzzSumo, programa “web-scraping”, que permite obtener los datos directamente de las
plataformas de las redes sociales y carecen de informacidn cualitativa importante, pero esto se deter-
mMind estar mas alla de este informe.

Dos expertos en cancer revisaron 50 de los mas populares articulos de las redes sociales sobre cada uno
de los 4 tipos de cancer mas comunes (mama, prostata, colorrectal y pulmaon).

Se informaron dafos para los 200 articulos y su asociacién con la cantidad de interacciones en las redes
sociales, utilizando una prueba de suma de rangos de Wilcoxon de 2 muestras.

Colectivamente, estos datos registrados en el periodo 2018-2019, muestran un tercio de los canceres de
mayor incidencia cuyos articulos contenian informacién errénea y un potencial nocivo. Este material
incluye noticias o blogs publicados en Facebook, Reddit, Twiter o Pinterest.

Es posible, el sesgo hacia los tratamientos convencionales contra el cancer, sin embargo, las preguntas
fueron estructuradas para evitar la estigmatizacion de los tratamientos no tradicionales.

Estos hallazgos podrian ayudar a sentar las bases para futuras herramientas especificas para pacientes
e intervenciones conductuales a fin de contrarrestar los contenidos perjudiciales de cancer en linea.

La desinformacién amenaza la salud publica y debe ser urgente motivo de analisis porque dificulta la
entrega de la medicina basada en la evidencia, afecta la relacion médico-paciente, y puede resultar un
mayor riesgo de muerte...[+Info]

Johnson SB, et al.
Cancer Misinformation and Harmful Information on Facebook and Other Social Media: A Brief Report.
J Natl Cancer Inst. 2022 Jul11:114(7):1036-1039. doi: 10.1093/jnci/djabl41.
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