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ANTECEDENTES EFECTOS DE LAS PRUEBAS GENETICAS SOBRE LAS RECOMENDACIONES DE LOS IMPLICACIONES PARA EL MANEJO MEDICO Y TRATAMIENTO

. . , . . . L. , MEDICOS Y LOS DESENLACES DE SALUD DE LOS PACIENTES * De todos los pacientes con hallazgos P/LP, el 88% presentd variantes
* Histéricamente se han utilizado guias establecidas para el estudio y diagnostico del cancer  659% de | . . o bl o I 4nicas bara las que existian recomendaciones de maneio establecidas
hereditario de mama y ovario con el fin de identificar a pacientes con variantes clinicamente En,e. 65% de los pacientes con variantes patogeénicas/proba emgnte patogenicas (P/LP), los 5 , P 9 . , , ) ,J ’
e . . médicos reportaron que los resultados afectaron sus recomendaciones y los desenlaces de mientras que el 65% tenian variantes que los hacia elegibles para
significativas y limitar la carga econdmica. , _ . . . . L
salud de los pacientes a corto y, potencialmente, largo plazo. participar en ensayos clinicos o terapias diana como el de inhibidores

* Aunque el numero de genes asociados con cancer de mama y ovario que arrojan resultados
accionables han aumentado, el costo de las pruebas genéticas ha disminuido drasticamente.

* En el 69% de los pacientes, los resultados afectaron los desenlaces de salud de sus familiares, de la PARP (por ejemplo, el estudio NCT02401347)

en parte, porque se refirieron a consultas con consejeria genética, evaluacion del riesgo y

Adicionalmente, el interés y conciencia sobre las pruebas genéticas por parte de los pacientes . :
. . pruebas genéticas Genes Pacientes
ha aumentado. Para los médicos, este panorama con evolucion constante presenta retos, pero C as d o del o 9
al mismo tiempo oportunidades para mejorar la atencion de los pacientes y sus familiares. Clinician-Assessed Impact on Health Outcomes in Management Recommendations for Patients with P/LP Variants ol g*u'as = rTlanejo e*cancer f mam?
_ o o . . o Patients with P/LP Variants _50 (ATM . BRCA1 . BRCAZ c CHEKZ c NBN . NF1, 48 (57%)
. E estudlc? se realiz6 con el ObjetIV(.),de e,n’.cender el |mpacto de realizar las pru.ebas ge,n.etlcas § a0 PALB2* TP53*
irrespectivamente de |la presentacion clinica del paciente en la toma de decisiones clinicas y en o ; ; ; : ,
el tratamiento de los pacientes, utilizando registro multicéntrico : Con Implicaciones para el manejo de/ cancer
' ' I» (BARD1* FH, MITF, MSH6* MUTYH* PTCH1, 32 (38%)
METODOS - — RAD50* RAD51C* RAD51D* RB1, RET, VHL)
£ 0 : ; o ..
:;} Increased GC Referral Increased Chemo Con eV|denC|a de usabllldad prellmlnar 5 (60/)
- De acuerdo al estudio previo (Beitsch et al. J Clin Oncol. 2019;37:453-60), un grupo de = Survellance = Recommendif:j“s"'ge"’ (BLM, DIS3L2, RECQL4) 0
especialistas en mama de 20 centros mayormente comunitarios reclutaron pacientes con cancer
P : Y "y L P o : : RRSO: reduccion de riesgo mediante Total 85 (1 OO%)
de mama no evaluados en un registro aprobado por un comité de revision institucional. De estos = Outcomesimpacted = Outcomes not impacted . . .
. , . , L . . . —_ | (risk-reducing salpingo oophorectomy) *confieren elegibilidad para ensayos clinicos
pacientes, unicamente el 50% cumplia los criterios analiticos de |la Red Nacional Integral del * No hubo diferencias significativas entre la utilidad clinica, comunicada por los médicos, sobre
Cancer (NCCN). las variantes de significado incierto (VUS) y los resultados negativos (p = 0.47).
* Los resultados de un panel de pruebas de 80 genes mostraron variantes de linea germinal NCLUSIONE
patogen|cas/probablemente patogénicas (PGV) en el 8. 7% de los pacientes. Se analizaron los ,
datac clinicas ananimizados de 912 nacientes infarmativos de ec<ta coharte * En este estudio se determinod que el valor clinico de las pruebas genéticas a corto plazo se da por los cambios en las recomendaciones de manejo clinico y la toma de decisiones de los
pacientes.
PACIENTES * Las pruebas de paneles exhaustivas realizadas en pacientes con cancer de mama afectaron sus desenlaces en salud y guiaron cambios en las estrategias de tratamiento quirurgico, las
200 Patient age distribution Paciente con  Paciente sin terapias diana y el tamizaje proactivo de canceres secundarios.
250 variantes P/LP variantes P/LP * Los médicos demostraron la capacidad para diferenciar entre variantes P/LP clinicamente accionables y VUS no accionables. Estos resultados cuestionan dos de las criticas que se hacen a
500 Pacientes que cumplian las las pruebas genéticas irrestrictas: 1) que los médicos no son capaces de utilizar debidamente la informacion resultante, y 2) que los paneles amplios —que por naturaleza dan lugar a mas
o o o ,
guias diagnosticas de la 46 (9.5%) 438 (90.5%) VUS— tendrian que someterse a validaciones mucho mds extensas para que fueran aptos para el uso. Los paneles multigénicos influencian la atencidn de los pacientes con cancer de
150 NCCN . . . . , . . . ) . . . . . 1
o0 mama, no solo porque identifican oportunidades terapias diana para una gama mas amplia de pacientes, sino también porque orientan la vigilancia y el manejo médico a largo plazo
. Pacientes que NO cumplian para los pacientes y sus familiares.
B criterios por las guias de la 39 (8.1%) 443 (91.9%) * Los paneles multigénicos influencian la atencion de los pacientes con cancer de mama, no solo porque identifican oportunidades terapias diana para una gama mas amplia de pacientes,
20-29 30-39 40-49 50-59 60-69 70-79 80 89 90-09 NCCN sino también porque orientan la vigilancia y el manejo médico a largo plazo para los pacientes y sus familiares.

* En estudios futuros de esta cohorte de pacientes se evaluara el efecto a largo plazo que tienen las pruebas en otros desenlaces médicos cuantificables.




