s Por qué personalizar
puede salvar vidas ?

Guia para profesionales de la salud para abordar
las preguntas que puedan tener los pacientes
con cancer colorrectal metastasico sobre
biomarcadores.

1. ;Qué son los biomarcadores?

Un biomarcador es una molécula biolégica presente en la sangre, otros fluidos corporales o tejidos,
que indica un proceso normal o anormal, o una condicidén o enfermedad. Los biomarcadores son
ampliamente utilizados en medicina para evaluar diferentes procesos fisioldgicos y enfermedades.
Actiuan como una herramienta para medir el estado del organismo. Un biomarcador puede ser un
cambio en el ADN, ARN o proteina. En el caso del cdncer colorrectal metastdsico (MCRC, por sus
siglas en inglés), los biomarcadores se utilizan para comprender las caracteristicas del tumor y del
paciente, lo que permite disenar un tratamiento personalizado para cada persona.

2. ;Qué es la medicina de precision ?

La medicina de precisién, también conocida como ,medicina personalizada,” es un enfoque
innovador para adaptarla prevencion y el tratamiento de enfermedades considerando las diferencias
en los genes, entornos y estilos de vida de las personas.

3. ¢Por qué es importante analizar los biomarcadores del tumor?

Cadatumor es Unico. Conocerlos biomarcadores de un tumor es como identificar las huellas dactilares
de una mano.

Es una caracterizacién del tumor que puede proporcionar informacion clave para encontrar el
tratamiento mds adecuado.

4. ;Como se clasifican los biomarcadores?

Los biomarcadores pueden clasificarse en funcion de la informacion que su andlisis puede
proporcionar. Un biomarcador puede ser diagnoéstico y ayudar a identificar el tipo de cdncer. Hay
biomarcadores prondsticos que se utilizan para conocer el curso estimado del cdncer si progresa de
manera independiente del fratamiento. Los biomarcadores predictivos pueden predecir si el cuerpo
responderd o no a un tratamiento especifico. Los biomarcadores farmacodindmicos ayudan en
las decisiones sobre la dosificacion. Finalmente, los biomarcadores de recurrencia se utilizan para
monitorear si el cdncer estd regresando después de haber sido tratado. Algunos biomarcadores
pueden abarcar diferentes informaciones al mismo tiempo.
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5. ¢Como se analizan los biomarcadores?

Los biomarcadores se analizan en una muestra del tumor obtenida mediante una biopsia o después
de la cirugia. Algunos biomarcadores pueden andlizarse utilizando una muestra de sangre. Se
pueden emplear diferentes técnicas para analizar los biomarcadores dependiendo de su naturaleza.
Las proteinas suelen detectarse mediante inmunohistoquimica, mientras que el ADN y el ARN suelen
secuenciarse utilizando técnicas de secuenciacion o secuenciacion de nueva generacion (NGS).

6. ;Coémo afecta el conocimiento de los biomarcadores al tfratamiento?

El andlisis de biomarcadores puede proporcionar informacion sobre la eficacia de medicamentos
especificos. Por ejemplo, las mutaciones en RAS (ya sea KRAS o NRAS) determinardn si una clase
especifica de medicamentos, como los inhibidores de los receptores del factor de crecimiento
epidérmico, puede ser efectiva o no. Ademds, tener una mutacién especifica en un biomarcador
especifico puede convertir a una persona en un candidato adecuado para un ensayo clinico.

7. ¢Qué es la inestabilidad de microsatélites?

El ADN contiene secuencias cortas repetidas multiples veces que fienen diferentes funciones
bioldgicas. Estas regiones del ADN se llaman microsatélites y tienden a mutar faciimente debido a su
estructura. Algunas proteinas especificas tienen la capacidad de corregir errores que ocurren durante
la replicacion y recombinacién del ADN asi como en caso de daio en el ADN. Si una o mds de estas
proteinas estdn mutadas y pierden su capacidad de corregir errores, el ADN puede acumular un
gran nimero de mutaciones, provocando una longitud anormal (aumentada o disminuida) de las
repeticiones de los microsatélites, lo que puede conducir a la formacién de cdncer.

8. ¢Qué significa que los biomarcadores sean de tipo silvestre?

Un biomarcador se define como de tipo silvestre si presenta la secuencia o esfructura que es
compartida por la mayoria de la poblacion. Tener una forma de tipo silvestre de un biomarcador
significa que no estd mutado y mantiene sus funciones normales dentro del cuerpo (no ha cambiado).

9. ¢Qué significa que los biomarcadores estén mutados?

Si uno de los biomarcadores analizados presenta una mutacion, esto significa que, con alta
probabilidad, su funcién biolégica estd alterada. Dependiendo del biomarcador especifico, la
mutacién puede afectar el desarrollo del tumor, su crecimiento y la respuesta al tratamiento.

10. ; Qué es una mutacién esporadica?

Una mutaciéon esporddica es una mutacion que afecta a las células somdticas, que son todas las
células y tejidos de nuestro cuerpo, excepto los espermatozoides y los ovocitos. Esto significa que
solo células especificas del cuerpo estdn afectadas por esta mutaciéon. Estas mutaciones no son
hereditarias.

11. ;Qué es una mutacién en la linea germinal?

Es un cambio hereditario en el ADN que ocurre en una célula germinal (una célula destinada a
convertirse en un évulo o espermatozoide) o en el cigoto en su etapa de célula Unica. Cuando se
transmite a un hijo una mutacién en la linea germinal se incorpora en todas las células de su cuerpo.
En el caso del cdncer colorrectal, las mutaciones en la linea germinal pueden estar asociadas con
enfermedades especificas (sindrome de Lynch o Poliposis Adenomatosa Familiar) vinculadas a una
mayor probabilidad de desarrollar cdncer.
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12. ; Deberia mi familia también someterse a pruebas de biomarcadores?

Si se descubre que tiene una mutacion en la linea germinal, deberia ser derivado a un consejero
genético, quien determinard qué miembros de la familia deberian someterse a pruebas para detectar
la misma mutacion.

13. ;Se pueden usar los biomarcadores para rastrear el fratamiento?

O biomarcador chamado Antigeno Carcinoembriondrio (CEA) pode ser usado para monitorizar
a progressdo do tumor. E uma proteina produzida por células tumorais que pode ser medida no
sangue. Os niveis de CEA devem diminuir apds a remocdo do tumor por cirurgia ou apds o tratamento
medicamentoso. Se isso ndo ocorrer, pode ser um sinal de que o tumor ndo foi completamente
removido ou regrediu.

E importante lembrar que o teste do biomarcador CEA possui algumas limitagdes, pois nem sempre
estd associado a progressdo ou recorréncia do cancro. Deve ser avaliado no contexto clinico de
cada paciente.

14. ;Pueden los biomarcadores cambiar con el tiempo?

Los biomarcadores pueden cambiar con el tiempo debido a la aparicién de nuevas mutaciones o al
crecimiento de un grupo de células preexistentes con una mutacién capaz de resistir el tratamiento.
Los biomarcadores pueden volver a analizarse cuando el fratamiento no estd funcionando como se
esperaba.

Recverde:

0 Use un lengudje sencillo al explicar la terminologia médica. Puede utilizar metdaforas simples para
explicar conceptos complejos. Escolha um local privado e tranquilo para a conversa.

O Elija un lugar privado y tranquilo para la conversacion.

[0 Adapte su mensaje al paciente considerando factores especificos como la edad o el contexto cultural
al hablar sobre biomarcadores.

0 Responda a las preguntas hasta que el paciente comience a comprender como los resultados de los
biomarcadores pueden impactar en el tratamiento. Anime al paciente y a su familia a hacer preguntas
adicionales.

O Proporcione datos de contacto actualizados de un profesional de la salud para responder a preguntas
adicionales.

[0 Ofrecezcainformaciény herramientas fiables sobre biomarcadores (por ejemplo, la Guia para Pacientes
de DIiCE sobre Biomarcadores en el Cancer Colorrectal Metastdsico o la guia de ESMO para pacientes
con cdncer colorrectal).
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