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- El cancer colorrectal (CCR) supone la segunda causa de muerte por cancer tanto en Espafna como en el mundo .
- Las mutaciones en oncogenes 0 genes supresores son las principales alteraciones geneticas responsables de la patogenia del CCR.
- Las fusiones de genes implicados en receptores tirosin kinasa han sido raramente descritas.

tirosin kinasa (TKIls) como crizotinib, alectinib y lorlatinib.

- Las fusiones del gen Anaplasic lymphoma kinase (ALK) consituyen una alteracion genetica frente a la que se han disenado diversos inhibidores de

Las fusiones en ALK son muy infrecuentes en el CCR vy el perfil clinicopatologico de esta entidad permanece inexplorado asi como la efectividad que

estos TKIls pueden presentar en el cancer colorrectal.

DESCRIPCION DEL CASO

HISTORIA ONCOLOGICA

- Mujer de 84 anos diagnosticada de adenocarcinoma colorrectal pT3N3b en 2017, intervenida mediante hemicolectomia derecha ampliada.

Capecitabina adyuvante hasta 04/2018.

Recaida metastasica en 05/2019. KRAS, NRAS, BRAF wilde type. Estabilidad de microsatélites (MSS). 1°L de tratamiento dentro de ensayo
clinico con TAS- 102 + Bevacizumab. 2°L capecitabina + bevacizumab. 3°L con irinotecan + panitumumab.

Tras progresar a tres lineas de tratamiento en 07/2021 se inicia nueva linea de tratamiento con FOLFOX.

Se solicita estudio secuenciacion de nueva generacion (NGS) en tejido (técnica FoundationOne DXT). En el analisis destaca la fusion ALK-
EML4 (Tabla 1).

EVOLUCION

Ingresa en septiembre de 2021 por cuadro de nauseas, vomitos y practica intolerancia oral.

TAC toéraco-abdomino-pelvico 03/09/2021: progresion de la enfermedad a nivel de conglomerado adenopatico retroperitoneal adyacente a
segunda y tercera porcion duodenal + dilatacion de via biliar + crecimiento de masa de pared abdominal.

Inicia Alectinib el 08/09 tras ser concedido su uso compasivo.

Se coloca una protesis duodenal con mejoria subsecuente de la clinica. Dos dias después presenta elevacion de bilirrubina. Con sospecha de
ictericia obstructiva condicionada por la protesis duodenal se solicita TAC abdomino-pélvico (27/09) donde se observa respuesta parcial de la
enfermedad, con disminucion de la masa retroperitoneal y de la masa de pared abdominal.

Aun asi, presenta empeoramiento de la dilatacion de via biliar. Se solicita CPRE para intentar recanalizar la via biliar. El procedimiento no es
exitoso por imposibilidad de progresar a través del stent duodenal. El cuadro de sepsis biliar se agrava progresivamente hasta que finalmente
la paciente fallece.
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Tabla 1. NGS de la paciente
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- La frecuencia de fusiones en ALK en pacientes con CCR es muy infrecuente,

presentandose en el 0,17- 1% de casos 43.

- La evidencia disponible sobre la efectividad de TKIls como crizotinib, entrectinib,
alectinib y lorlatinib en CCR proviene mayoritariamente de casos reportados 4°67..
Fusiones diferentes a ALK-EML4 (como por ejemplo STRN-ALK 6 o CAD-ALK /)

también han mostrado sensibilidad a TKls en CCR.

- El caso que presentamos muestra la eficacia que puede presentar alectinib en CCR con
fusion en ALK Destaca la rapida respuesta radiologica que presenta tras 19 dias de
tratamiento y que el fallecimiento se produce por causas ajenas al tratamiento
sistemico. El caso ilustra la importancia realizar NGS en estos pacientes en busqueda
de alteraciones oncogenicas frente a las que podamos ofrecerles nuevas alternativas

terapéuticas
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