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Objetivo: ldentificar y caracterizar los
pacientes con CPCNP con deteccion
por NGS de nuevas mutaciones en
ALK, asi como su implicacion biol6gica
y de respuesta a terapia anti-diana.

Métodos: Se realiza en un estudio
descriptivo y  observacional en
pacientes mayores de 18 afios con
nuevo diagnéstico de CPCNP
avanzado a quienes se les ha realizado
NGS entre 01 julio 2022 y 10 octubre
2023 detectando una mutacion en ALK
no habitual.

Conclusiones: Nuestra experiencia
revela que la deteccion de esta
mutacion de ALK en el intrén 19 no
tiene implicacién terapéutica
actualmente y su implicacién biolégica
en el desarrollo tumoral esta en estudio.
Es importante publicar la existencia,
deteccion y efecto confusor de este tipo
de mutaciones con respecto a las
fusiones, cada vez mas frecuente
debido a la progresiva extension de la
secuenciacion masiva en el diagndéstico
molecular.  Actualmente  estamos
realizando un andlisis mas profundo
para identificar su posible papel
biolégico y pronéstico en los pacientes
con CPCNP.
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Introduccion: La secuenciacion masiva ha tornado
relevancia en la uUltima década en el enfoque de la medicina
personalizada en pacientes con cancer de pulmoén de células
no pequefias (CPCNP), con implicacion en las decisiones
terapéuticas. El uso cada vez mas frecuente de la tecnologia
next generation sequencing (NGS) conlleva identificar
mutaciones a nivel de intrones que pueden asemejarse a una
mutacion ya conocida y con implicacién clinica, pero dudoso
papel biolégico conductor del proceso de carcinogénesis y de
dudosa implicacion terapéutica. En CPCNP se conoce la
importancia de detectar mutaciones a nivel tumoral para
identificar la posibilidad de emplear terapias anti-diana
actualmente disponibles. Un ejemplo son las alteraciones en
el gen ALK (quinasa del linfoma anaplasico), que puede
detectarse a través de inmunohistoquimica (IHQ), hibridacién
fluorescente in situ (FISH) y en los Gltimos afios NGS (1)(2).

Resultados ElI 98% de estos pacientes evaluados
presentaban una misma mutacion de ALK: ALK.Int19.ATI,
gue se trata de una mutacion puntual, muy diferente a la
biologicamente descrita a las terapias anti-diana actuales.

CARACTERISTICAS DE LA POBLACION:

Edad media 66 afios

Total de pacientes: Mutacion ALKATI:

77 Diagnosticados
CPCNP

48 pacientes (62%). IHQ negativa traslocacion EML4-

ALK.Int19.AT1 > ALK: 30 paciente = 65%

(47 pacientes)

Sexo Masculino:

(61)

79% Femenino: 21% (16)

Histologia Adenocarcinoma: Carcinoma Carcinoma
50,1% (39 epidermoide: indiferenciado:
pacientes) 18,2% {14 31,7% (24
pacientes) pacientes)

Inicialmente, y antes de haber ampliado el estudio con IHQ,
se empled en 4 pacientes con esta mutacién tratamiento con
alectinib. No se objetivd respuesta tumoral en ningun
paciente, lo que unido al gran aumento de incidencia de estas
mutaciones en ALK, se dio la voz de alarma para realizar IHQ
a todos los pacientes. Ante estos hallazgos, llegamos a la
conclusion de que es una mutacion puntual no sensible
terapéuticamente al bloqueo con farmacos anti-diana
actualmente disponible.



