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Medicina personalizada en cancer pediatrico

| 1. Generate molecular profiling for each patient |

The ITCC Precision Cancer Medicine program “ i )

Molecular Matching Trials at relapse 3. Evaluate drugs and combinations
] INFORM [Germany, Poland, Nopho,
§ g [Srimernd) -\ Phase 1 & 2 ITCC Trials
h— .
E E MAPPYACTS {(France, Spain, ltaly, MA
g5 [ Ireland....) L FMG 2025 T
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4. Create
European clinico -biological database

h. New knowledge

Mew targets, new pathways
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Top priority:
ALK, BRAF,
TRK

Acceso a
ensayos
clinicos de
NUEevos
farmacos



Medicina personalizada en cancer pediatrico

« 2016: Varios centros realizan panel NGS en recaida

« 2017: HUVH inicia WES, y proyecto europeo MAPPYACTS

« 2018: Constituimos un grupo de Medicina Personalizada en SEHOP
« 2021: Position paper submitted & MTB nacional en marcha

« 2021: Concesion ISCIIl proyecto SEHOP-PENCIL para la
implementacion de Med Pers

- 8 hubs para NGS, 1 para WES en recaida, 3 para metllaC|on y

red de coordinadores autondmicos S E H : P
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Grupo de trabajo

Equipo multidisciplinar:
- Onco Pediatrica

- Hemato Pediatrica

- Anatomia Patoldgica
- Biologia

- HSJD & HUVH
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Indicaciones y circuito

- Todos los casos de cancer infantil de nuevo diagndstico
y en el momento de la recaida

- Leucemias y linfomas
- Tumores SNC
- Tumores extracraneales

— 250 nuevos casos en Catalunya/afio + 30% recaidas

I 15 e %@%%50 >0

Inclusié del ‘ Cirurgia i estudi Panel NGS ‘ Informe i ‘ Recomanacié
pacienti Cl patologic Comite terapéutica

Vall multidisciplinari
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Eleccion del panel

AmpliSeq lllumina
Childhood Cancer (HSJD) y
Oncomine Childhood
Cancer (HUVH)

Marcadores diagnosticos,
prondsticos o terapéuticos

Lista de “huecos por
cubrir”
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Gens amb cobertura HotSpot (B6)

Gens amb cobertura

e completa (44) CMV (28)
SNV i INDELS
ABLT ERBB2Z KOS RAF1 APC PHFG ABL2 MYC
ABLZE ERBE3 KDR RET ARIDLIA PRF51 ALK RAYCR
ALK ERBES KIT rHOA ARID18 PSAES graArF PRGRFRA
ACVRI E5R1 KHRAS SETHPI ATRX PFTCHI CoNDT PIICA
AKTT ESH2 MAPIKT SETD2 CKNZA PTEN Cokd
ASKL] FASLG MAPZEZ sHZB3 COIENZE REBI CONE
A5KIL2 FBXW? MET SHZD1A CEEPA RUNXI EGFR
HRAF FGFRI MPL SM0 CHODF SMARCAL ERBEZ
CALR FGFRZ MS5HE 5TAT3 CRLFI SMARCET ERBE3
Bl FGFR3 MTOR STATSE DOXAX S0C52 FGFRT
ConND FIT3 MYC TERT DICERT SLIFL FGFRZ
[y e GATAZ MYCR TEMT EBF1 SUFTE FGFAR3
CERS GNA1T NCOR2 Lses EED TCF3 FGFR4
cOkd GiAQ NOTECHI IhAYRAZ Fa5 TETZ2 Gl
o HAIF3A NEM 2 GATA1 TR53 G2
CREBAR HDACS NRAS GATAS TSC1 IGFIR
CRLF2 HIETI1HIE NTSC2 G413 TS 1AK1
CSF1R HRAS FAXY i3 WHSET 1AKZ
CsEIR IoH1 POGFRA iKZF1 W1 14K3
CTNABL 10H2 FOGFRE KOMBA Apap xiT
DAY LR Blk3CA KMT2D KRAS
ONRATIA JAKT Fik3ri MY AAORA2
EGFR 1AK2 ERAID NFE1 DAL
EP300 JAKZ FTPMI11 MNF2 MET




Paneles realizados de NGS 2021

60 - 57
50 -
40 -
348 m Somatico
30 7 36 m Pediatrico
20 25 m Externos
20 -
10 -
otal: 409
0 .
© © e D © X © O & &
& " > ¥ 9 N N & L N
< X ) S W & &
2

Cortesia de Javier Hernandez Losa
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Analisis NGS Tumores Soélidos-Pediatricos
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¢ Qué hemos encontrado?

* Neuroblastoma: Amplificacion de MYCN
e Osteosarcoma: mutacion de TP53 y APC (VUS)
 Tumor desmoplasico de célula pequeia redonda: fusion EWRS-WT1

e Papilar de tiroides: Fusion de RET o mutacion de BRAF V600E
(identificadas desde el diagndstico)

* Astrocitoma pilocitico: fusion de BRAF con partner inhabitual
(PRKAR2B)
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Conclusiones

Primeras impresiones muy positivas, paneles implementados
para todos pacientes al diagndstico y recaida

Dudas
* ¢Qué dejamos de hacer? Tiempo de respuesta (#casos)

e Sugerimos mejoras del panel o usamos paneles
especificos? Sarcomas, tumores SNC, linfoma, leucemia

El Molecular Tumour Board es fundamental para entender la
importancia de cada finding y se incorpora en informe AP

Estamos estudiando la correlacidon entre WES y panel
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