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Materiales y métodos: Para el lo se cuant if icaron las regiones 

inter-exónicas de Ikaros a t ravés de qRT-PCR lo que permit ió des-

cr ibir un perÞ l  de expresión para el  conj unt o de isoformas pre-

sentes en cada paciente, que incluye diferencias de expresión de 

determinados exones,  así como presencia de procesamientos no 

canónicos.

Resultados: De est a manera hemos sido capaces de discr iminar 

grupos de patologías,  pudiendo discr iminar grupos de leucemias 

linfoides agudas, leucemias linfoides crónicas, leucemias mieloides 

crónicas y mielomas múlt iples.  Del mismo modo se encont raron 

diferencias ent re los grupos de est irpe linfoides frente a los mie-

loides. Adicionalmente, se describió la evolución del perÞ l de ex-

presión de un paciente diagnost icado de leucemia mieloide crónica 

que evolucionó a leucemia linfoide aguda y que permit ió observar 

variaciones moleculares en este t ipo de patologías evolut ivas.

Conclusiones: Estos resultados permiten inferir que el conjunto de 

isoformas Ikaros,  y no la sobre-expresión de una sola de ellas,  es 

característ ico de la enfermedad y por tanto su estudio puede llegar 

a ser un buen marcador diagnóst ico. Además existen característ i-

cas concretas, como la presencia de procesamientos no canónicos, 

que permit irían una implementación rápida para el diagnóst ico de 

subgrupos dent ro de algunas de las patologías y cuyo estudio es 

de alto interés ante la posibilidad de que supongan algún t ipo de 

característ icas pronóst icas.
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Introducción: Las leucemias se caracterizan por la expansión clo-

nal de las células hematopoyét icas que present an vent aj as en la 

proliferación. La hipermet ilación del ADN silencia genes supresores 

de t umores que cont rolan la división y la diferenciación celular, 

favoreciendo el proceso de carcinogénesis. La hipermet ilación en 

los promotores de los genes CDKN2B y DBC1 se asocia con un mal 

pronóst ico en pacientes con LLA, LMA y LMC.

Objetivo: Determinar los pat rones de met ilación de los promotores 

de los genes CDKN2B y DBC1 en muest ras de médula ósea de pa-

cientes con LLA, LMA y LMC mediante MSP y correlacionarlos con 

el resultado del cariot ipo.

Materiales y métodos: Se ext raj o el ADN de 57 muest ras de pa-

cientes con LLA, LMA o LMC. Los ADN se convirt ieron con bisulÞ to 

de sodio y se ampliÞ caron con PCR especíÞ ca de met ilación.  Las 

muest ras ampliÞ cadas con los “ pr imers”  para las regiones met i-

ladas de cada gen, fueron secuenciadas por el método de Sanger 

para conÞ rmar la met ilación de estos genes.

Resultados: Se incluyeron 24 pacient es con LLA,  16 con LMA y 

17 con LMC. Se encont ró que el promotor del gen DBC1 estaba me-

t ilado en el 96% de las muest ras de LLA, el 94% de las muest ras de 

LMA y en el 70% de LMC. En cuanto al promotor del gen CDKN2B, 

la met ilación fue del 75% de las muest ras de LLA, 62% de las LMA 

y el 70% de las LMC. Los mayores porcentaj es de met ilación se ob-

tuvieron en los pacientes que presentaban cariot ipos normales. La 

met ilación en los promotores de los genes CDKN2B y DBC1 es inde-

pendiente del sexo, la edad, el recuento de leucocitos y plaquetas 

al diagnóst ico y el resultado del cariot ipo.

Conclusiones: La met ilación en los promotores de CDKN2B y DBC1 es 

frecuente en las neoplasias hematológicas evaluadas y es un evento 

independiente de las alteraciones citogenét icas que se presentan 

en estos pacientes; lo que sugiere que la met ilación del ADN es ot ro 

de los mecanismos que cont ribuyen a la carcinogénesis. Las altera-

ciones en el pat rón de met ilación de genes supresores de tumor son 

reversibles y pueden convert irse en un blanco terapéut ico.
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Introducción: Las guías de práct ica clínica (GPC) son una herra-

mienta importante para el mej oramiento de la calidad de la aten-

ción en salud alrededor del mundo. Las GPC deben contar con una 

buena calidad metodológica en su elaboración para que sus reco-

mendaciones sean válidas.

Objetivo: Revisar y evaluar la calidad de las guías publicadas en 

nut rición de pacientes adultos oncológicos hospitalizados.

Materiales y métodos: Una búsqueda de GPC fue realizada en ME-

DLINE, GIN, TRIP y páginas de elaboradores reconocidos de guías. 

Se incluyeron guías basadas en la evidencia y reportes de consenso 

publicados ent re 2003 y 2012. Cuat ro revisores independientes eva-

luaron la calidad de las GPC usando el inst rumento AGREE II.  Las 

característ icas de las guías evaluadas fueron ext raídas y analizadas.

Resultados: Se evaluaron 20 GPC que cumplieron con los criterios 

de selección.  Un 90% de las guías est án escr it as en inglés.  Hubo 

gran variabilidad en los puntaj es de calidad de cada dominio. El do-

minio mej or puntuado fue “ Claridad de la presentación”  (mediana 

65,95, rango 19,40 a 93,10) mient ras que el más baj o fue “Aplicabili-

dad”  (mediana 21,20, rango 0 a 77,10). Quince guías puntuaron baj o 

en “ Rigor metodológico”  y cinco presentaron una calidad aceptable 

o buena. De las 20 GPC evaluadas, solo cuat ro presentaron un alto 

desempeño en todos los dominios por lo que se pueden consideran 

guías de alta calidad.

Conclusiones: Se encont ró un amplio rango de puntaj es de calidad 

metodológica de las GPC evaluadas. La mayoría de los documentos 

evaluados presentan debilidades metodológicas que pueden afec-

tar la calidad de las recomendaciones que emiten y por lo tanto su 

aplicación.

VPH Y METILACIÓN DEL GEN HTERT EN PACIENTES 
CON CÁNCER CERVICAL INVASIVO

Mauro Nicolás Morales Cárdenas, Marcela Burgos, 

Pablo Moreno-Acosta, Oscar Buit rago, Oscar Gamboa, 

Juan Carlos Mej ía, Mónica Molano

Grupo o dependencia: Grupo de Invest igación en Biología 

del  Cáncer.

mmorales@cancer.gov.co; nicolasmoralesc@gmail.com.

Introducción: Diversos estudios han demost rado que la desregula-

ción en la expresión de hTERT en cáncer cervical está medida por 

la patogénesis del virus del papiloma humano, sin embargo se sabe 

poco sobre el papel de la met ilación del gen hTERT y su asociación 

con la infección por VPH en la carcinogénesis cervical.
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Objetivo: Analizar la posible asociación ent re el estado de met ila-

ción del gen hTERT y la infección por VPH en pacientes con cáncer 

cervical invasivo.

Materiales y métodos: 87 muest ras de muj eres con cáncer cer-

vical invasivo fueron t ipiÞ cadas para infecciones por VPH de alto 

r iesgo (AR) y analizadas para determinar el estado de met ilación 

del gen hTERT, ut ilizando el ensayo PCR-GP5+/ GP6+-Reverse Line 

Blot  (RLB) que permite la ident iÞ cación de 14 t ipos de VPH-AR, y 

un nuevo ensayo de met ilación mediante modiÞ cación con bisul-

Þ t o-PCR-RLB en dos regiones del gen que à anquean el cent ro del 

promotor y parte del primer exón (-240 a 120).

Resultados: 81 muest ras (93%) fueron VPH posit ivas.  74 de ellas 

presentaron infecciones simples (91,4%) y 7 infecciones múlt iples 

(8,6%).  En las infecciones simples el  VPH 16 fue el  t ipo más fre-

cuente en el 62,2% de las muest ras, seguido por el VPH 18 (6.8%), 

VPH 35,  45,  52 (5,4%),  VPH 31 (4,1%),  VPH 56,  58,  59 (2,7%) y los 

VPH 39, 66 (1,3%). En infecciones múlt iples el VPH 16 también fue 

el t ipo más frecuente encont rándose en 5 de 7 muest ras.  Para el 

análisis de met ilación 85 muest ras fueron posit ivas (97,7%). En la 

región uno, 67 presentaron un pat rón no met ilado (78.8%) y 18 pre-

sent aron un pat rón parcialmente met ilado (21,2%).  En la región 

dos 58 presentaron un pat rón no met ilado (68,2%) y 27 presentaron 

met ilación parcial (31,8%). Ninguna de las regiones analizadas pre-

sentó met ilación completa. El VPH 16 fue el más frecuente en las 

muest ras no met iladas.

Conclusiones: Estos resultados sugieren que hay una posible aso-

ciación ent re las infecciones por VPHs-AR y un pat rón no met ilado 

principalmente en la región uno (Core Promotor),  como lo descri-

ben Jing Jiang et  al en 2011, quienes reportaron que el VPH 16 se 

asocia con una baj a met ilación alrededor del sit io de inicio de la 

t ranscripción de hTERT. Estos datos concuerdan con lo reportado 

en la literatura, donde se ha demost rado que en la región dos (pri-

mer exón) existe un nivel de met ilación mayor comparado con la 

región uno.  Este es el pr imer t rabaj o que descr ibe la asociación 

ent re diferentes VPHs-AR y el estado de met ilación del gen hTERT.
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Introducción: La fat iga se reconoce como un efecto secundario del 

cáncer y su t ratamiento. Se ha sugerido que el ej ercicio f ísico (EF) 

ayuda a reducir la fat iga relacionada con el cáncer (FRC), aunque 

los resultados obtenidos de estudios epidemiológicos y experimen-

tales presentan una marcada heterogeneidad. 

Objetivo: Determinar la eÞ cacia del ej ercicio f ísico sobre la fat iga 

relacionada al cáncer.

Materiales y métodos: Se realizó una revisión sist emát ica con 

meta-análisis. El EF podría incluir ent renamiento aeróbico (alta vs 

moderada intensidad), ent renamiento de fuerza y la combinación. 

Las bases datos consult adas fueron: Cochrane Cent ral Register of 

Cont rolled Trials,  MEDLINE, EMBASE, CINAHL, PsychINFO, Cancer-

Lit ,  PEDro y SportDiscus.  La búsqueda se delimitó del 1 enero de 

2000 al 1 marzo de 2013, y no se emplearon rest ricciones idiomát i-

cas. Se aplicó un modelo de efectos aleatorios y de heterogeneidad 

para determinar las diferencias de medias estandarizadas (DME) e 

intervalos de conÞ anza del 95% (IC95%) ut ilizando el software Co-

chrane Review Manager versión 5.0.25. El r iesgo de sesgo se evaluó 

con la escala PEDro. 

Resultados: Se ident iÞ caron 13 estudios que incluyeron 1.663 pa-

cientes sobrevivientes al cáncer de mama (47%), seguido del cáncer 

de próstata (13%). Las intervenciones más comunes fueron el EF de 

moderada intensidad (70%), seguido del EF de moderada intensidad 

(30%), con un t iempo de seguimiento de 16 ± 8 sem. La evidencia 

cuant it at iva muest ra importantes efectos a favor del EF aeróbico 

y de resistencia en la FRC (DME = '0,35, IC95% ['0,62, '0,09]).  La 

heterogeneidad de los estudios fue alt a (I2 = 71%; p = 0,0003).  De 

los 13 estudios analizados, dos obtuvieron puntuaciones de r iesgo 

de sesgo de 8/ 10, siete 7/ 10, uno 6/ 10 y t res 5/ 10.

Conclusiones: Los resultados indican que el EF puede ayudar a re-

ducir FRC. Sin embargo, las pruebas no son suÞ cientes para most rar 

cuál es el mej or t ipo o intensidad del EF para reducir la FRC. 
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Introducción: Present amos un caso de un paciente con carcino-

ma escamocelular invasivo de cuello uter ino en est adio IIIB con 

16 años de progresión. Caso clínico: muj er de 43 años que fue diag-

nost icada en 1986 con una lesión int raepitelial escamosa de alt o 

grado HGSIL);  por medio de una ser ie de colposcopias y biopsias 

dir igidas que fueron consistentes con HGSIL y con infección por 

VPH se conÞ rmó el diagnóst ico. La j unta médica quirúrgica decide 

que la paciente debe someterse a una histerectomía abdominal 

ampliada, siendo remit ida a ot ro hospital para el t ratamiento deÞ -
nit ivo. Debido a problemas administ rat ivos la paciente no recibió el 

t ratamiento indicado. Ella regresa al Inst ituto Nacional de Cance-

rología en sept iembre de 2002 con un tumor de tamaño de 5 cm y 

es clasiÞ cada como un carcinoma escamocelular invasivo de cuello 

uterino en estadio IIIB, se remite al servicio de radioterapia para 

t ratamiento, descartándose enfermedad metastásica y compromiso 

de vej iga. La paciente inicia t ratamiento de radioterapia exclusiva 

en el mes de sept iembre de 2002, pero abandona y muere en 2005.

Objetivo: Realizar un seguimiento molecular de biomarcadores en 

biopsias de paciente con lesión preneoplasica que progresa a cán-

cer de cérvix.

Materiales y métodos: Se realizó un análisis de biomarcadores mo-

leculares en biopsias tomadas en 1986 y 2002. VPH fue detectado 

en biopsias embebidas en paraÞ na y en biopsias de tej ido fresco 

congelado usando iniciadores genéricos GP5+/ GP6+ L1. La detec-

ción t ipo especíÞ ca de VPH y detección de variantes se determi-

nó mediante el análisis deE6 y LCR por medio de SSCP y Reverse 

Line-Blot ,  y conÞ rmados por secuencia direct a.  El polimorÞ smo 

Arg72Pro de p53 se detectó por medio de PCR alelo-especíÞ ca. La 

expresión de IGF1Ra,  IGF1Rb,  Survivin, GLUT1 y CAIX de determino 

mediante inmunohistoquímica.


