%WW UNIVERSIDAD
&@SSIMON BOLIVAR

BARRANQUILLAY CUCUTA - COLOMBIA | VIGILADAMINEDUCACION

0sgrados

ESPECIALIZACIONES MAESTRIAS DOCTORADO

0S 2021 - 2029

Evaluacion de un panel de 21 genes y su impacto en la
terapia adyuvante segun el score de recurrencia (RS), en
la Fundacion Hospital San Pedro en el Departamento de

Nariino

Nombres y apellidos
Sandra Liliana Perea Valverde
C.C. No. 1.053.772.178
Cédigo estudiantil: 2020220527930
Correo institucional: sandra.perea@unisimon.edu.co

Trabajo de Investigacion presentado como requisito para optar el titulo de:
Magister en Genética

Tutor:
PhD. Cristiano Trindade
Cotutor:
PhD. Luis Fernando Molineros Gallon



%WW UNIVERSIDAD
A.élj{SIMON BOLIVAR

BARRANQUILLAY CUCUTA - COLOMBIA | VIGILADAMINEDUCACION

Vosgrados

CIALIZACIONES MAESTRIAS DOCTORADOS

¥ RENOVACION - 8 ANOS 2021 - 2029
Resolucién 015867 - MINEDUCACION

RESUMEN

Introduccion: El cancer de mama femenino se ha convertido en el cancer mas
comunmente diagnosticado en todo el mundo, con 2.26 millones de nuevos casos
estimados en para el afio 2020 y representa mas de 1 de cada 10 nuevos
diagnosticos de cancer cada afio. El cancer de mama invasivo en etapa temprana
presenta, biomarcadores que son de gran utilidad en el momento de dirigir la
estrategia sistémica adyuvante, como el estado de los receptores hormonales (RH),
receptor del factor de crecimiento epidérmico humano 2 (HER2), la estratificacion
ganglionar, entre otros. Estos han servido para guiar los ensayos de firmas
genéticas, los cuales han modificado el panorama del tratamiento del cancer de
mama temprano.

El Oncotype DX® es un ensayo que evalla el riesgo de recurrencia del cancer de
mama con el fin de ayudar a individualizar el tratamiento.

Objetivo: Evaluar el impacto de los resultados del score de recurrencia de la prueba
Oncotype DX®, frente a la definicion del tratamiento aplicado en una cohorte de
mujeres con cancer de mama en la Fundacion Hospital San Pedro (Pasto-Colombia)
en el periodo comprendido desde afio 2015 al afio 2022.

Metodologia: Mediante andlisis retrospectivo en 90 registros de pacientes que
contaban con la informacion de la firma genética de 21 genes (Oncotype DX®) en
la institucion de salud, se realiz6 analisis descriptivo o exploratorio para las variables
categoricas y se utilizaron frecuencias, porcentajes y promedios, para la distribucién
de la caracteristicas clinico-patoldgicas con relacion a los puntos de corte de los
Score de recurrencia se emple6 un analisis bivariado a través de tablas de
contingencia, con la prueba Chi cuadrado de Person, para determinar el nivel de
significancia entre las variables (p= 0,05). El tiempo de corte del seguimiento de la
poblacion en estudio fue hasta el 29 de septiembre del afio 2022. Para la
determinacion de la supervivencia global (SG), se utilizo la herramienta estadista de
Kaplan-Meier con la fecha del momento del diagndstico y/o fecha del procedimiento
quirargico, cuando no se contaba con la informacién registrada del diagnostico,
hasta el momento de muerte o la Ultima evolucion a pacientes vivas con corte hasta
tltima fecha de seguimiento.

Resultados: De los 90 registros, las caracteristicas clinico-patoldégicas que
mostraron asociacion significativa respecto al RS fueron; el tamafio y la extension
del tumor primario, la presencia de ganglios linfaticos regionales, la metastasis a
distancia y el tratamiento después del resultado de Oncotype DX®. Ademas, se
observaron correlaciones significativas entre la decision de modificar el tratamiento
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previamente iniciado y los resultados de Oncotype DX®. Las tasas de SG de la
poblacion de estudio fueron superiores al 90 % y las puntuaciones de RS oscilaron
entre el 80 % vy el 96 %.

Conclusiones: La prueba Oncotype DX® es una herramienta capaz de predecir el
beneficio de la terapia adyuvante (quimioterapia y/o tratamiento endocrino),
basando las decisiones respecto a un cuadro clinico claro de la biologia tumoral
individual, en pacientes con cancer de mama invasivo en etapa temprana,
mejorando la supervivencia general de esta patologia.

Palabras clave: Cancer de mama, Oncotype DX®, quimioterapia, RS (Score de
Recurrencia), supervivencia global (SG), terapia adyuvante.

ABSTRACT

Introduction: Female breast cancer has become the most commonly diagnosed
cancer worldwide, with an estimated 2.26 million newly diagnosed cases for the year
2020 and represents more than 1 in 10 newly diagnosed cancer diagnoses every
year. An early stage of invasive breast cancer exhibits biomarkers that have a great
deal of value when it comes to directing adjunctive systemic strategies, such as
hormone receptor status (RH), human epidermal growth factor receptor 2 (HER2),
and ganglionic stratification, which have helped to guide the trials of genetic
companies, which have been modified, and how early breast cancer can be treated.
Oncotype DX® is an assay that assesses the risk of recurrence of breast cancer with
the aim of helping to individualize treatment.

Aim: Evaluation of the impact of the recurrence score of the Oncotype DX® test
compared to the definition of the treatment applied to a cohort of women with breast
cancer at the Fundacion Hospital San Pedro (Pasto-Colombia) between the years
2015 - 2022.

Method: Through a retrospective analysis in 90 records of patients who had the
information of the genetic signature of 21 genes (Oncotype DX®) in the health
institution, a descriptive or exploratory analysis was performed for the categorical
variables, frequencies, percentages and averages were used, for the distribution of
the clinicopathological characteristics in relation to the cut-off points of the
recurrence score, a bivariate analysis was used through contingency tables, with the
Chi-square test of Person, to determine the level of significance between variables
(p= 0,05). The follow-up study population cutoff time was until September 29, 2022.
For the determination of overall survival (OS), the Kaplan-Meier statistical tool was
used with the date of diagnosis and/or date of the surgical procedure, when the
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recorded information of the diagnosis was not available, until the time of death or the
last evolution to live patients with cut-off until the last follow-up date.

Results: Of the 90 records, the clinicopathological characteristics associated with
significant RS were; size and extent of primary tumor, presence of regional lymph
nodes, distant metastasis, and treatment after Oncotype DX® result. Furthermore,
significant correlations were observed between the decision to modify the treatment
previously initiated and the Oncotype DX® results. The OS rates of the study
population were greater than 90% and the RS ranged from 80% to 96%.

Conclusions: The Oncotype DX® test is a tool capable of predicting the benefit of
adjuvant therapy (chemotherapy and/or endocrine treatment), basing decisions on
a clear clinical picture of individual tumor biology, in patients with invasive breast
cancer at an early stage, improving the general survival of this pathology.

Key Words: Breast cancer, Oncotype DX®, chemotherapy, RS (Recurrence Score),
overall survival (OS), adjuvant therapy
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