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Simposio: La Biologia Molecular en Cancer Ginecoldgico
Siendo las 17:00 horas del dia 21 de agosto de 2024, se da por iniciada la sesién correspondiente
en las instalaciones de la Academia Nacional de Medicina.

En el presidium: Dr. German Fajardo Dolci, Presidente de la Academia; Dr. Raul Carrillo Esper,
Vicepresidente; Dr. Enriqgue Graue Hernandez, Secretario Adjunto.

Coordinador: Dr. Victor Manuel Vargas Hernandez.

El Dr. Fajardo Dolci da la bienvenida y cede la palabra al Dr. Vargas Hernandez para la
introduccion del tema. En esta sesion se hablara de la evolucion del tratamiento del cancer
ginecolégico. Hay tres aspectos importantes: la histopatologia (subtipos, etapa FIGO,
profundidad de invasion); con el avance de las tecnologias, se ha dado paso al aspecto
molecular, donde las variantes y mutaciones genéticas nos permiten identificar algunos
canceres de diferente prondstico. También se destacan las alteraciones gendmicas, asi como
las plataformas y firmas genéticas que nos permiten predecir el riesgo familiar de ciertos tipos
de cancer o evitar tratamientos toxicos, como la quimioterapia, en ciertos casos. La clinica
también es fundamental, considerando factores como la edad, indice de masa corporal, raza,
etnia y estado socioeconémico de las pacientes. Otro aspecto importante son los biomarcadores
en sangre, que permiten, a través de la biopsia liquida, identificar proteinas, metabolitos,
microARNSs y parametros inflamatorios, facilitando diagnésticos tempranos y menos invasivos.
A continuacion, la Dra. Ruvalcaba Limén presenta el tema: “Clasificaciéon molecular en cancer
de mama”.

El cancer de mama es una enfermedad muy heterogénea y ocupa el primer lugar en mortalidad
femenina a nivel mundial. En muchos paises, como el nuestro, sigue siendo el cancer mas
frecuente. Mas del 60% de los casos de cancer de mama llegan al especialista en etapas
avanzadas, lo que limita las opciones de tratamiento y disminuye las expectativas de vida. Hace
tiempo, el tratamiento se basaba en la etapa del cancer: cirugia para la etapa |, cirugia y
guimioterapia en la etapa Il, quimioterapia, cirugia y radioterapia en la etapa lll, y quimioterapia
paliativa en la etapa IV. Posteriormente, se identificaron factores prondsticos como la edad, raza
y caracteristicas tumorales (tamafo, grado y tipo histologico). En el afio 2000, se iniciaron
estudios moleculares y se clasificaron cuatro tipos de tumores mamarios. Estos estudios, que
emplearon mas marcadores, permitieron identificar subtipos de tumores y proponer tratamientos
mas adecuados, asi como prondésticos mas precisos. La clasificacion molecular del cancer de
mama incluye:

e Luminal A, mejor prondstico y alta respuesta a hormonoterapia.

e Luminal B, peor prondstico y mayor beneficio con quimioterapia.
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e HERZ2, sobreexpresado, con peor prondstico que los luminales, pero alta respuesta a
guimioterapia.
e Triple negativo, con mal prondstico clinico y opciones de tratamiento sistémico, como
guimioterapia e inmunoterapia.
Los factores prondsticos incluyen la etapa clinica, grado, tipo histolégico, subtipo molecular y
respuesta patoldgica. La Dra. Ruvalcaba concluye que el conocimiento de la biologia del cancer
de mama ha permitido identificar el pronéstico desde el diagndstico inicial, y subraya la necesidad
de incrementar la validacién de biomarcadores prondésticos y predictivos.

El siguiente tema es “Clasificacion molecular en cancer de cuello uterino”, presentado por el
Dr. Victor Manuel Vargas Aguilar.

El cancer de ovario es el tercero mas frecuente, pero el mas mortal de los canceres
ginecoldgicos. El 78% de los casos se diagnostican en etapas avanzadas, y la biologia molecular
promete mejorar el pronéstico en pacientes con enfermedad metastasica o localizada. El cancer
de ovario incluye varias entidades patoldgicas y puede afectar diferentes 6rganos como el
estbmago, colon, Utero, cavidad peritoneal y los ovarios. La histopatologia es compleja, ya que
el origen del cancer puede estar en el ovario o en las fimbrias. Investigadores han trabajado en
la clasificacion molecular de este cancer. En Estados Unidos y Australia se realizaron estudios
de secuenciacién y analisis, identificando cuatro subtipos moleculares: mesenquimal,
inmunoreactivo, diferenciado y proliferativo. El subtipo mesenquimal tiene el peor pronéstico,
mientras que el inmunoreactivo tiene el mejor. La Clinica Mayo y otros grupos han realizado
estudios adicionales, confirmando estas clasificaciones. Los desenlaces quirurgicos varian
segun el subtipo; por ejemplo, las pacientes con subtipo inmunoldgico tienen mayores
probabilidades de ser llevadas a reseccion completa (R0), lo que mejora la supervivencia.

La Dra. Elsa Argelia Camarillo Quesada presenta el tema “Clasificacion molecular del cancer
de endometrio”. Desde 1983, Buckman propuso una clasificacion dualista para el cancer de
endometrio:

e Tipo 1, asociado a pacientes peri menopausicas, obesas y con comorbilidades como
hipertension y diabetes. Este tipo tiene un buen prondstico (86% de supervivencia a 5
anos).

e Tipo 2, presente en pacientes mas delgadas, con un ambiente atrofico o polipos, y
asociado a un prondstico méas pobre (60% de supervivencia a 5 afios).

[ ]

Actualmente, la clasificacion de la OMS (52 edicion, 2020) ha identificado cuatro grupos segun
mutaciones y nimero de copias genéticas. Para identificar estos grupos, la OMS recomienda
realizar una prueba genética. En México, la disponibilidad de estos estudios es limitada, pero
estamos migrando hacia una etapa histo-molecular. Esta clasificacion molecular es
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particularmente util en carcinomas de endometrio de alto grado y en etapas tempranas, donde
pacientes con ciertas mutaciones pueden beneficiarse de tratamientos mas conservadores 0 solo
vigilancia.

Finalmente, el Dr. Victor Manuel Vargas Aguilar presenta el tema “Céancer de cuello uterino:
clasificacion molecular”. Este cancer ha sido ampliamente estudiado y se ha establecido una
clara relacion entre el virus del papiloma humano (VPH) y el desarrollo de lesiones. A pesar de
los avances en tamizaje, sigue siendo una enfermedad prevalente. El diagnostico morfolégico,
basado en citologia exfoliativa y pruebas moleculares, sigue siendo crucial. La vacunacién contra
el VPH es una herramienta preventiva clave, reduciendo la incidencia de lesiones premalignasy,
en el futuro, del cancer de cérvix. Las terapias dirigidas aiin no han reemplazado los tratamientos
convencionales, como cirugia, radioterapia y quimioterapia paliativa, pero prometen ser un area
de avance.

Una vez terminadas las exposiciones, se procedi6 a la sesion de preguntas y comentarios.
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