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1. - Articulo Original:
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2.- Resumen del Articulo:

Objetivo:
Identificar alteraciones moleculares que contribuyan a la patogénesis del
cancer vulvar con la intencion de identificar dianas moleculares para el

tratamiento.

Método:

Después de un analisis retrospectivo de una base de datos de pacientes con
cancer ginecoldgico con perfil molecular, 149 pacientes con cancer de vulva se
incluyeron y se sometieron a examen central en un laboratorio CLIA (Caris Life
Sciences, Phoenix, AZ). Las pruebas incluyeron uno o mas de los siguientes:
secuenciacion de genes (Sanger o secuencia de proxima generacion [NGS])),
expresion de proteinas (inmunohistoquimica [IHC]), y amplificacion de genes
(FISH). Se utilizo el test de Fisher siendo un valor de p < 0,05 estaditicamente

significativo.

Resultados:
La mediana de edad fue de 65 anos. El 85% present6 un carcinoma de células
escamosas (SCC) y 15% de adenocarcinoma (ADC). El 46% tenian
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enfermedad metastasica (estadio 1V). Se identificaron variantes moleculares en
los siguientes genes:

- TP53 (33%),

- PIK3CA / BRCAZ2 (8%, 10% respectivamente)

- HRAS / FBXW?7 (5%, 4%, respectivamente)

- ERBB4 / GNAS (3% , 3% respectivamente)

También se identificaron mutaciones en AKT1, ATM, FGFR2, KRAS, NRAS (n
= 1, respectivamente) y BRAF (n = 2).

Los cambios especificos de proteinas para los genes identificados incluyeron
mutaciones clinicamente patégenas encontradas frecuentemente en otros
canceres (por ejemplo PIK3CA: exdn 9 [E545K], RAS: G13D, Q61L, BRCA2:
S1667X, BRAF: R443T, FBXW7: E471fs, etc.).

Los objetivos de farmacos identificados por las metodologias IHC e FISH
incluyen cMET (32% IHC, 2% ISH), PDL1 (18%), PTEN (56%), HER2 (4% IHC,
2% ISH) y receptores hormonales: RE, 11%, RP, 4%).

Cuando se comparo¢ entre las dos histologias (escamoso y adenocarcinoma) se
identificaron diferencias estadisticamente significativas en receptores
androgenicos (RA), receptores estrogénicos (RE), HER2 y GNAS con una
mayor presencia en ADC (valores p <0,05).

3.- Comentario:

La medicina de precision a través de dianas moleculares (terapia dirigida)
podria proporcionar a las pacientes con cancer de vulva alternativas en su

tratamiento.



