PACIENTE CON CANCER DE COLON AVANZADO RAS NATIVO CON é-i'6eronc
f BUENA RESPUESTA A LA REINTRODUCCION DEL ANTICUERPO
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INTRODUCCION: El interés de este caso radica en la eficacia de los anticuerpos monoclonales anti-EGFR en pacientes
con cancer colorrectal (CCR) avanzado RAS nativo, tras progresion a varias lineas de tratamiento; asi como la
introduccion de la biopsia liquida como herramienta en la ayuda de decisiones en la practica clinica.

CASO CLINICO: Mujer de 78 afos sin antecedentes médicos ni familiares de interés. Fumadora de 45 afios/paquete.

Fecha Historia oncologica CEA ADNtc

Diagnostico de adenocarcinoma (ADC) colon descendente E-IV

(hepaticas multiples, ganglionares, ascitis maligna) RAS y BRAF
Enero 2019 . . N . . . - 42 pg/l
nativos, sin amplificacion HER2, MSS. Sin polimorfismos DPYD ni

UGTAIL. Inicia tratamiento esquema FOLFOX-Panitumumab.

Tras 6 ciclos: Respuesta parcial radioldogica (reduccion lesiones
Abril 2019 hepaticas y ascitis). Desde el 112 ciclo continud QT sin oxaliplatino, 6.5 pg/
manteniendo respuesta hasta completar 24 ciclos.

Progresion de enfermedad (nuevas lesiones hepaticas). Inicio segunda
Marzo 2020 , _ 12 pg/|
linea con FOLFIRI-Bevacizumab.

Tras 6 ciclos: Progresion hepatica. Biopsia liquida: No mutaciones en

Julio 2020 24 | 1.83 ng/ulL
RAS. Inicio tercera linea con TAS-102. hg/ g/u

Septiembre 2020  Tras 3 ciclos de TAS-102: Progresion clinica y radioldgica. 33 ug/l 27.1 ng/ul

*Exploracion fisica: ECOG 0. Exploracion cardiopulmonar y neurologica normal. Abdomen distendido, molesto a la
palpacion, sin signos de irritacion peritoneal ni ascitis a tension.
*Pruebas complementarias:

TC-TAP: Aumento de lesiones hepaticas. Liquido ascitico peritoneal.

Analitica: Hemoglobina 11.2 g/dL. Hipertransaminasemia G1. CEA 33 ug/I.
Biopsia liquida: Se realiza una secuenciacidén masiva detectandose mutacion

somatica en TP53 y variaciones en el numero de copias de MET y EGFR, sin
mutaciones en RAS. Fraccion de ADN tumoral circulante (ADNtc) de 27.1 ng/uL.

*Diagnostico: ADC colon descendente E-IV (hepaticas y ganglionares) RAS y BRAF nativos, sin amplificacion HER2,
MSS, en progresion de enfermedad a 32 linea de tratamiento.

*Tratamiento y evolucion: Se inicia 42 linea con irinotecan asociado a cetuximab (tras buena respuesta a anti-EGFR en
12 linea). Tras 3 ciclos: Respuesta clinica y bioquimica (CEA 24 pg/l). Disminucién de la fraccion de ADNtc a 16.8 ng/ ul.

DISCUSION Y CONCLUSION: KRAS/NRAS son protooncogenes »0

frecuentemente mutados en el CCR (~40%). Las mutaciones 40
activadoras en RAS son el principal factor predictivo negativo ;3
de eficacia en pacientes que reciben los anticuerpos
monoclonales anti-EGFR cetuximab y panitumumab. Se ha
observado que mutaciones de genes como BRAF, PI3K o MET 10
pueden asociarse con mecanismos de resistencia a los anti-
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ACtuaImente, |a blOpSla II'qUIda NOS permlte anallzar el ONCO- FOLFOX-panitumumab FOLFIRI-bevacizumab TAS-102 Irinotecan-cetuximab
gen RAS sin necesidad de rebiopsiar las lesiones tumorales, ~ EEEE CEA Monitorizacién CEA y ADNtc

por lo que es un instrumento de gran utilidad para monitorizar ~ ESEEE  ADNtc
la aparicion de mutaciones secundarias, asi como la fraccién ; L”;;Z’::;Té'tiflggn'\g’rNT%\aiAévzgggg
de ADNtc y ayudarnos a decidir cual es la mejor estrategia 3. Jimeno A et al. J Clin Oncol 2009

tera péutica en cada momento. 4. Vitiello et al. Cancers 2019
5. Palmirotta et al. Ther Adv Med Onc 2018



