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1. INTRODUCCION

Desde Septiembre de 2016 Quirdnsalud esté asociada a Helios Fresenius, configurando
una importante empresa sanitaria multinacional de base europea.

En 2017 se ha mantenido la estructura directiva de Quirénsalud, con Héctor Ciria,
Consejero Delegado de Quirdnsalud, y cuatro Directores Generales: Juan Carlos
Gomez Acebes, Direccion General Corporativa; Pedro Rico, Direccion General de
Operaciones de Hospitales Privados; Héctor Ciria, Direccibn General Econdémico-
Financiera; y Adolfo Fernandez-Valmayor, Direccion General de Organizacion,
Procesos TIC y Digital.

Hay, ademas, cinco Direcciones dependientes de la Presidencia constituidas por Luisa
Martinez Abéasolo, Direccion Corporativa de Recursos Humanos y Docencia; Leticia
Moral, Direccién Corporativa de Desarrollo Asistencial; Raimon Belenes, Direccién
Corporativa Calidad, Innovacién e Investigacion; Julio Fernandez-Llamazares, Direccion
Corporativa de Comunicacion y Relaciones Externas y Beatriz Lopez Gil, Direccion
Corporativa de Marketing y Contact Center.

Durante 2017 Francisco Fiestras ha sido nombrado Director de la Regién Levante, que
incluye los centros sanitarios de la Comunidad Valenciana y Murcia. El equipo directivo
del Hospital Quirénsalud Torrevieja esta formado por Francisco Fiestras, Director
Gerente, Ana Gonzélez Ros, Directora Médica, Oscar Boullosa Rivas, Director de
Enfermeria e lvan Hernando Mencia, Director Financiero.

Es relevante mencionar aqui, en la Introduccion de la Memoria Anual, que desde el afio
2016 se han realizado gestiones para impulsar la Plataforma de Oncologia (PO) y
fortalecer la actividad asistencial con la perspectiva de poner en valor la calidad de los
desarrollos alcanzados, asi como presentarlos y ofrecerlos a la comunidad. Como se
vera mas adelante este enfoque ha generado durante el afio 2017 un cambio de
tendencia hacia el incremento de la actividad en todas las areas asistenciales.

Por otra parte, la Plataforma de Oncologia (PO) del Hospital Quirénsalud Torrevieja
corresponde a la Catedra de Oncologia Multidisciplinar en la Universidad Catélica de
Murcia (UCAM), con Antonio Brugarolas, Catedratico Extraordinario, y Josep Farré, Pere
Bretcha, Rosa Cafidn, Manuel Sureda, Nuria Javaloyes, Aurora Crespo, Francisco José
Fernandez Morejon, Ramoén Gonzalez Manzano y Belén Valenzuela, Profesores
Asociados.

Desde 2014 la PO es Grupo Prioritario de Investigacion de la UCAM. En Junio 2014 se
firmd un Acuerdo Marco entre D. José Luis Mendoza, Presidente de la Universidad
Catodlica de Murcia (UCAM) y Maria Corddn, Directora General de Grupo Hospitalario
Quirdn, para la colaboracion asistencial, investigadora y docente entre los Hospitales
Quirén-Torrevieja, Quir6n-Murcia y la UCAM. La Catedra ha colaborado durante los
cursos 2015-2016 y 2016-2017 en la ensefianza de clases practicas a los alumnos de
5° curso de Medicina.



Durante 2017 se han producido cambios en la plantilla profesional de la PO, destacando
las bajas de Francisco Javier Garcia Cases, Director de la Unidad de Proteccién
Radiologica, y Francisco José Fernandez Morejon, Director de Anatomia Patolégica.
Ambos facultativos, con una experiencia superior a 15 afios de desarrollo profesional
con la PO y el Hospital Quirdnsalud Torrevieja, han transferido su actividad a centros
prestigiosos, el Hospital Universitario San Juan de la Universidad Miguel Hernandez y
la Clinica Universidad de Navarra de Madrid, respectivamente. Tal como se ha visto en
Memorias anteriores, la movilidad de los facultativos de la PO relacionada con la
consecucion de objetivos en la carrera profesional, ha sido notable a lo largo de los
afios, y ha tenido consecuencias positivas en el desarrollo del proyecto, permitiendo
ampliar con nuevos profesionales la actividad asistencial, docente e investigadora. La
PO manifiesta su reconocimiento a todos los comparfieros que han colaborado en el
proyecto y al mismo tiempo reconoce que el recambio de personal permite ampliar el
horizonte hacia otros centros sanitarios, y captar nuevos profesionales interesados en
este modelo integrado de asistencia personalizada del cancer.

Los profesionales de la PO incluyen en el momento de redactar esta Memoria, las
siguientes areas y especialistas: Oncologia Quirtrgica: Josep Farré, Pere Bretcha,
Maritza Duarte y Alejandro Paz; Oncologia Radioterapica: Rosa Cafion, Rosalyn
Sanchez, Santiago Escobar y Maria del Mar Alcala; Oncologia Médica: Antonio
Brugarolas y Manuel Sureda; Psico-Oncologia: Nuria Javaloyes; Medicina Nuclear:
Aurora Crespo y Maria del Carmen Redal; Anatomia Patolégica: José Ortega; Genética
Molecular y Consejo Genético: Ramédn Gonzéalez y Elena Maria Martinez; Inmunologia:
Juan José Mata; Radio-fisica y Proteccion Radioldgica: Javier de Luis, Miguel Maravilla
y Sara Jiménez; Farmacoterapia Personalizada: Vanesa Escudero y Ana Catalan.

La PO durante el afio 2017 ha continuado la actividad asistencial, investigadora y
docente, contribuyendo eficazmente al desarrollo de un programa de calidad en el
diagnéstico y el tratamiento del cancer en el Hospital QuirénSalud Torrevieja. Al recabar
los datos finales de esta Memoria Anual se agradece el esfuerzo y colaboracion del
equipo directivo de Quirdbn Torrevieja. La informacion corporativa de Hospital
Quirénsalud Torrevieja puede obtenerse en www.quironsalud.es.

Las Memorias Anuales, elaboradas a partir del afio 2001, dan cuenta detallada de la
construccion del proyecto y los resultados obtenidos en el quehacer diario de la PO. Las
Memorias Anuales precedentes y la informacién detallada de las actividades estan
accesibles en www.plataformadeoncologia.com y www.fundaciontedeca.org



http://www.quironsalud.es/
http://www.plataformadeoncologia.com/
http://www.fundaciontedeca.org/

2. ACTUALIZACION Y REVISION DEL MODELO APORTADO POR LA PO

A) INTRODUCCION

La PO fue creada en Septiembre de 2000 para implantar un nuevo modelo de medicina
en equipo multidisciplinar en el recién inaugurado Hospital San Jaime, introduciendo un
concepto innovador en el modelo asistencial, que anticipaba las necesidades de la
Oncologia moderna y tenia la misién de integrar a todos los especialistas del cancer
dentro de una estructura transversal para superar las barreras estructurales existentes
en los Hospitales tradicionales (Departamentos, Servicios, Comités, Unidades y Areas)
y simplificar la incorporacion de todas las actuaciones en un proyecto centrado en las
necesidades del enfermo.

En el momento de su creacién se hizo una apuesta decidida y audaz por la calidad,
eligiendo un Hospital de nueva creacion porque aportaba ventajas organizativas y
profesionales. Este modelo ha superado las expectativas y ha conducido a un nivel
asistencial de calidad comparable con las instituciones modernas mas prestigiadas
aportando multidisciplinariedad cientifica al trabajo en equipo. El valor mas importante
son los especialistas, contratados a tiempo y dedicacion completa, que comparten la
asistencia al paciente sorteando los conflictos de intereses propios de cada
especialidad, mediante la valoraciéon multidisciplinar de las distintas alternativas y
propuestas que se recomiendan al paciente.

La implantacion de este modelo se construy6 sobre ideas originales aportadas por el
equipo directivo. Los fundamentos proximos de esta idea se encuentran en la medicina
en equipo de los cuidados paliativos del cancer, descritos extensamente en el manual
de Dame Cicely Saunders, creadora de los modernos Hospicios britanicos, y que han
servido de inspiracion inagotable para las organizaciones de enfermos crénicos y
terminales en el mundo occidental (C Saunders & M Baines, Living with dying: The
management of terminal disease. NewYork, Oxford, Univ Press 1989). Los primeros apuntes
de la Plataforma de Oncologia surgieron en forma de reflexiones publicadas durante la
década 1990-99, sobre las necesidades que exigen los modernos avances en ciencias
de la salud y en los cuidados sanitarios profesionales (A Brugarolas, El trabajo en equipo.
Rev Med Univ Nav 1992; 214-9; A. Brugarolas, El modelo médico. La formacién de los
profesionales de la salud. Fundacion BBVA, Documenta, Bilbao 1999 pp135-153).

Durante el afio 1999 se redact6é un proyecto empirico para la creacién de la PO con la
finalidad de adaptar el modelo a la organizacién hospitalaria habitual. EI Hospital San
Jaime de Torrevieja inaugurado en Marzo de 2000 finalmente se ofrecié para liderar el
proyecto, que comenzd en Septiembre del afio 2000.



Los principios de este modelo asistencial del cancer se basan en que la estructura de
una organizacion debe facilitar la funciéon (cumplimiento de los objetivos), y cuando el
objetivo es potenciar la participacion, el desarrollo conjunto y la interconexién, el modelo
ha de permitir la actividad transversal, flexible y abierta.

De acuerdo con estos principios, la PO se cre6 para aplicar de forma éptima los avances
del diagnéstico y tratamiento del cancer, organizando progresivamente el abordaje
interdisciplinario en un espacio abierto y flexible basado en tres pilares: 1) Lugar central
del enfermo y su familia; 2) Multidisciplinariedad superando las dificultades organizativas
departamentales; y 3) Colaboracion con el entorno sanitario.

Cada uno de estos pilares centrales fue desarrollado especificamente: el paciente como
centro de la asistencia dio lugar a la revisiébn y adaptacion del modelo médico
especialmente en la relacion médico-paciente; la multidisciplinariedad dio lugar a la
revisién y construccion de un nuevo paradigma sobre el trabajo profesional en equipo;
y la colaboracion con el entorno sanitario culmind con el desarrollo de abordajes
singulares politécnicos.

Los aspectos mas relevantes fueron descritos en las Memorias Anuales, que se
encuentran accesibles en el Libro de TEDECA (www.fundaciontedeca.org) y en el Libro de
la Plataforma de Oncologia (www.plataformadeoncologia.com).

Los objetivos planteados durante la construccién de la PO, renovados y mantenidos
vigentes de forma permanente se resumen a continuacion:

1. Marco general/ ideario basico comun a todo el equipo interdisciplinario;

2. Definicién clara de los propositos y objetivos;

3. Seleccién de personas segun las necesidades. Cada persona debe conocer la
participacién de los demas miembros y debe poder cumplir sus expectativas personales;
4. Espiritu de equipo con sus implicaciones mas importantes: Voluntad de trabajar
conjuntamente; superacion del individualismo; conocer los campos propios y ajenos;
aprender a compartir y a ceder; reconocer las rivalidades fronterizas y profesionales;
valorar como iguales a otras personas con perfiles y calificaciones distintas; aceptar
papeles intercambiables; superar conflictos; componente de altruismo, aceptar liderazgo
cambiante;

5. Peligros internos: Incomunicacién, Protagonismo, Estrés, Defecciones y Crisis;

6. Peligros externos: Rechazo, Modificacidon de objetivos, Organizacion hospitalaria,
Falta de suficiente autonomia, Ausencia de entrenamiento continuado para fomentar la
participacién y desarrollo.

La experiencia obtenida por la PO ha demostrado que la multidisciplinariedad se tiene
gue construir y validar dia a dia, porque un equipo profesional, compuesto por personas
con distintas capacidades, conocimientos y experiencia, que actdan hacia un objetivo
comun, es un obijetivo dificil que no se consigue espontaneamente. La diversidad de
talentos aporta distintas perspectivas y métodos pero existen dificultades de
entendimiento entre las diferentes disciplinas y un equipo de grandes expertos no es
experto en trabajo conjunto. Es necesario esfuerzo y disposicion hacia el aprendizaje,


http://www.fundaciontedeca.org/
http://www.plataformadeoncologia.com/

porque el entrenamiento en las disciplinas tradicionales es insuficiente y generalmente
potencia el individualismo. Finalmente, es aparente al cabo de los afios que el éxito es
la Unica razon que justifica y mantiene coherente a un equipo de profesionales.

Alo largo de estos 17 afios desde la creacion de la PO se han ido perfilando los avances
gue proporciona el nuevo modelo: Por una parte, se ha construido un equipo profesional
cientifico, multidisciplinario dirigido a las necesidades del enfermo y su familia, que se
adapta con gran facilidad a los cambios porque permanece abierto a las aportaciones
de todo tipo y a las necesidades sanitarias cambiantes de la sociedad.

Destaca como un abordaje apto para buscar soluciones, para integrar tecnologias, para
aplicar los resultados de la investigacion y para implementar cuidados sanitarios
especializados.

Un aspecto sobresaliente ha sido la distincion entre las diferentes acepciones de la
multidisciplinariedad. Todas las sociedades cientificas y especializadas aceptan por
consenso la multidisciplinariedad y han suscrito coherentemente con este principio la
actitud interdisciplinaria de la asistencia oncolégica.

La PO por otra parte se fundamenta en la multidisciplinariedad integral, incluye
diferentes especialistas que comparten los cuidados de los mismos enfermos, tienen
responsabilidades complementarias e interdependientes y se comunican activamente
para que las necesidades de los enfermos y sus familias se atiendan de forma integrada.
Este equipo multidisciplinario difiere en su organizacibn y contenidos de la
multidisciplinariedad secuencial, que es el abordaje disciplinar independiente
mediante el cual el profesional actia de forma autbnoma con escasa relacidon con otros
profesionales; la multidisciplinariedad aditiva, que es el abordaje con la participacion
de varios profesionales que actlian en paralelo, cada cual responsable de una necesidad
particular del paciente; y la multidisciplinariedad consultiva, que es el abordaje en el
gue un especialista retiene la responsabilidad central y consulta con otros segun las
necesidades. Todas estas formas operativas de multidisciplinariedad pueden coexistir
simultaneamente en un centro sanitario, pero solamente el equipo multidisciplinar
integrado proporciona objetivos y resultados de mayor valor sanitario, tal como se
describe a continuacion.

Las aportaciones de la PO tal como se ha comprobado a lo largo de estos afios son las
siguientes:

AUMENTO DE LA SEGURIDAD PARA EL PACIENTE.

DESARROLLO DE ABORDAJES COMPLEJOS.

NUEVAS TECNOLOGIAS MULTIDISCIPLINARIAS.

PARTICIPACION DE ESPECIALIDADES MARGINADAS.

FACILIDAD PARA INCORPORACION DE CAMBIOS.

ALTO VALOR PARA EL ENFERMO, CENTRO DEL PROCESO.

ALTO VALOR PROFESIONAL: SEGURIDAD, AUTODESARROLLO Y CRECIMIENTO.
ALTO VALOR SANITARIO: POTENCIACION DEL BIEN COMUN.

ONogrONE



La experiencia acumulada indica que la multidisciplinariedad integral es un proyecto
vivo, gradual y evolutivo, que puede implementarse en cualquier organizacion sanitaria,
con esfuerzo y siguiendo un plan de accién bien definido por los especialistas y con el
apoyo organizativo de la institucion.

Hay que definir bien la composicion del equipo multidisciplinario inicial y contar con la
ayuda de expertos que conozcan las claves y métodos de funcionamiento. Es necesaria
una formacién basica y sobre todo una actitud positiva para el desarrollo integrado de
los componentes del equipo.

Por otra parte, a medida que se ha ido perfilando la PO como una construccién atractiva
y eficaz del equipo multidisciplinario, también ha surgido un interés general por la
medicina integrada.

A partir de 2003 este concepto ha sido impulsado internacionalmente al reconocerse la
conveniencia del trabajo en equipo y establecerse en los EEUU las bases de su
implementacion sanitaria, definiéndose la Ciencia del Equipo Cientifico (the Science of
Team-Science).

B) THE SCIENCE OF TEAM-SCIENCE

Una referencia de consulta basica en este campo es el Manual de Eduardo Salas, Scott
| Tannenbaum, Debra J Cohen y Gary Latham, Eds, Developing and enhancing
teamwork in organizations. A Publication of the Society for Industrial and Organizational
Psychology; The Professional Practice Series, Jossey-Bass, A Wiley Brand, June 2013
(ISBN-13:978-1118145890).

P. Provonof, Director del Armstrong Institute for Patient Safety and Quality, Universidad
Johns Hopkins, Baltimore, EEUU, ha sefialado que el fallo en el trabajo en equipo es
una causa mayor de complicaciones adversas y muertes prevenibles y que aunque la
capacidad de trabajar en equipo parece innata, en realidad muy pocos profesionales
demuestran tenerla en su trabajo debido a que no se dedica suficiente tiempo a
fomentarla, mediante la enseflanza del trabajo y la comunicacion en equipo. Por este
motivo recomienda su implementacion en el pregrado y el periodo de formacién de la
especialidad, creando mecanismos de formacién y evaluacién en las organizaciones
sanitarias y estableciendo el trabajo en equipo como una competencia formal de la
especializaciéon médica.

La revision del trabajo en equipo distingue diferentes tipos de equipos basicos en el
ambito de la sanidad y los cuidados de la salud:



1. Equipos paritarios, operativos, de Direccion, Gestion, Comités especializados y
otros que representan y gobiernan a las organizaciones

2. Equipos jerarquizados de control, que actian en situaciones de urgencia, crisis,
o tareas tecnolégicamente complejas

3. Equipos dirigidos por un especialista experto para desarrollar programas
especiales

4. Equipos coordinados de gestion, que unen aspectos administrativos y
asistenciales para llevar a cabo procesos y sistemas que se benefician
mutuamente

5. Equipos multidisciplinarios que representan diferentes areas o conocimientos y
trabajan conjuntamente para desarrollar, organizar y realizar procedimientos
combinados.

A partir del afio 2000, se ha desarrollado gradualmente en los EEUU la investigacion
interdisciplinaria mediante equipos de trabajo formados por cientificos y profesionales,
creandose un nuevo campo denominado The Science of Team-Science. El objetivo es
estudiar la colaboracién en investigacion transdisciplinaria, determinar sus bases
conceptuales y metodolégicas, y promover la investigacion realizada por los equipos
multidisciplinarios.

El itinerario seguido en los EEUU se resume en las siguientes referencias:

En 2003 el Institute of Medicine (IOM, National Academy of Sciences, USA) redacté el
informe seminal “Health Professions Education: A Bridge to Quality”, insistiendo en la
necesidad de una formacion especifica dirigida al trabajo en equipo.

En Octubre de 2006, secundando dicha recomendacion el National Cancer Institute de
EEUU convocé la reunién “Science of Team Science: Assessing the Value of
Transdisciplinary Research” que debatié los conceptos y puso las bases para el
desarrollo prospectivo de este nuevo campo.

La revista American Journal of Preventive Medicina publicé un suplemento en Agosto
de 2008 dedicado a Science of Team-Science (Am J Prev Med 2008; 35: S77-S252).

En Abril de 2010 tuvo lugar en Chicago la primera convencién internacional First Annual
International Science of Team-Science Conference.

Finalmente, en 2013 la Academia Nacional de Ciencias de los EEUU cre6 el National
Research Council Committee on the Science of Team-Science, que asume la
responsabilidad de coordinar, impulsar y dirigir este nuevo campo.

Los avances de estos foros de pensamiento y debate han servido para aplicar el
abordaje en equipo multidisciplinario a la actividad sanitaria y a los cuidados de la salud,
porque proporciona un incremento en el valor de la misma y en los resultados obtenidos.

De acuerdo con los andlisis efectuados en los EEUU el Team-Science aporta las
siguientes ventajas:



Para los pacientes: 1. Mejora los cuidados sanitarios porque aumenta la coordinacion
de los servicios médicos y de forma especial afecta a los problemas complejos; 2.
Integra la atencién sanitaria abarcando un horizonte mas amplio de problemas y
necesidades; 3. Implica a los pacientes y los convierte en miembros activos de los
cuidados médicos y sanitarios; 4. Facilita los servicios de pacientes de diferentes
procedencias y culturas; 5. Mejora la eficiencia y los tiempos de asistencia.

Para los profesionales sanitarios: 1. Mejora la satisfacciéon profesional; 2. Facilita la
transicion de los cuidados profesionales de episodios puntuales (agudos) hacia los
cuidados prolongados y la prevencion; 3. Facilita y capacita al profesional para la
formacion en nuevos abordajes y tecnologias; 4. Fomenta la innovacion; 5. Permite la
especializacion enfocada a areas definidas de mayor experiencia.

Para los educadores y estudiantes: 1. Permite aprender la oferta de abordajes
sanitarios multidisciplinarios; 2. Promueve la comprension y reconocimiento de otras
disciplinas; 3. Introduce estrategias favorables para el futuro ejercicio profesional; 4.
Facilita la participacion de los alumnos; 5. Cuestiona las bases y aportaciones de cada
disciplina.

Para la atencién sanitaria de los cuidados de la salud: 1. Mejora la eficiencia de los
cuidados de la salud; 2. Maximiza los medios y recursos disponibles; 3. Disminuye la
sobrecarga que afecta la organizacion de los cuidados agudos al mejorar los cuidados
cronicos y preventivos; 5. Facilita los programas de mejora continuada en la calidad
asistencial.

Eduardo Salas, Profesor de Psicologia de la Universidad de Central de Florida, un
distinguido experto en Science of Team-Science distingue entre construir y entrenar el
equipo de Team-Science porque los contenidos del primero se basan en la clarificacion
de roles y responsabilidades, el establecimiento de objetivos y las relaciones
personales, mientras que el entrenamiento esta dirigido a desarrollar y potenciar las
competencias especificas que mejoran los resultados. Asimismo, sefiala aspectos
fundamentales para evaluar los Team-Science en siete areas, denominadas las 7 C: En
primer lugar las Condiciones, referidas a la organizacion hospitalaria y la voluntad de
puesta en marcha; seguidamente la Coordinacidn, para establecer el equipo y liderarlo;
y finalmente los atributos mediados por Cooperacion, Cogniciéon, Conflictividad,
Continuidad de entrenamiento (Coaching) y Comunicacion.

C) THE WISDOM OF COLLECTIVES

Al profundizar en la Ciencia del Trabajo en Equipo se ha establecido un marco de
factores determinantes que condicionan y potencian su eficacia. La interaccion de las
personas que forman un equipo aumenta la capacidad operativa para desarrollar
programas noveles y coherentes en sistemas complejos. El trabajo en equipo se basa
en la interdependencia de sus miembros, que comparten objetivos, y aportan distintas
capacidades, actitudes, conocimientos y otras caracteristicas, entre estas Ultimas
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destaca la adquisicién de competencias en dinamica social dentro de la organizacion.
El trabajo en equipo es un proceso que se puede medir en sus resultados.

No existe un modelo Unico aplicable a todos los contextos o aplicaciones y se han
descrito mas de 150 enfoques distintos, que dan lugar a un importante debate desde la
perspectiva de la estructura y organizacién en la llamada ciencia de los colectivos
inteligentes. Las competencias que adquiere un equipo integrado de trabajo se pueden
agrupar en actitudes, comportamiento y conocimientos.

Entre las actitudes que potencian la competencia se encuentran la orientacién de sus
miembros hacia la cohesion, confianza mutua, eficacia colectiva, empoderamiento del
equipo, compromiso de compartir resultados y objetivos, valoraciéon de la colaboracion,
consideracién del éxito como un logro conjunto y defensa de la seguridad psicoldgica
de todos los miembros.

Entre los comportamientos que deben promoverse para conseguir mejorar la calidad
en el trabajo en equipo hay que destacar: por una parte, compartir estrategias que
implican adaptabilidad, coordinacion, soporte y distribucion de responsabilidades,
anticipacion de necesidades, deteccién y soluciébn de problemas, abordaje de
situaciones conflictivas, y apoyo a la motivaciéon o asertividad de cada uno de los
miembros que pueda necesitarlo. Los miembros de un equipo de trabajo han de
aprender a planificar y revisar los objetivos, redirigir 0 encauzar la mision y colaborar en
el liderazgo del grupo, conociendo los aspectos de gestién. También han de participar
en la planificacion, coordinacion, control de objetivos y liderazgo compartido del grupo.

Las &reas de conocimiento que han de ser desarrolladas dentro del grupo de trabajo
incluyen los procesos de analisis, respuesta a situaciones atipicas frecuentes, modelos
de actuacion compartida en equipo, comprensién de la dinamica de mdltiples grupos de
trabajo y disefio de estrategias coordinadas.

E. Salas propone que el modelo de cualquier trabajo en equipo tiene que incorporar los
componentes esenciales que consolidan la ciencia del colectivo humano (liderazgo,
adaptabilidad, conocimiento mutuo, control retrospectivo de los procesos, y desarrollo
detallado de los procesos mas destacados) y los mecanismos de coordinacion
elementales que lo hagan factible (modelos mentales compartidos, comunicacion,
interés mutuo, etc.)

El liderazgo es necesario para promover la consecucion de los objetivos y debe ser
compartido por varios miembros para conseguir la dindmica necesaria y aprovechar las
aportaciones de los diferentes miembros del equipo. La adaptabilidad en un componente
esencial para cambiar los procesos cuando cambian las circunstancias y contiene
diferentes factores (analisis de la situacion, formulacion y ejecucion del plan, aprendizaje
colectivo, etc.). El control mutuo sirve para efectuar un seguimiento mental de la
actividad colectiva para anticipar posibles alteraciones y corregir las desviaciones
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inoportunas, de forma que sin restar la responsabilidad personal de los errores previene
los errores de los otros miembros del equipo.

La orientacion de focalizarse en el trabajo en equipo por encima del trabajo individual
de cada miembro permite anticipar problemas cuando aparecen circunstancias
adversas o estrés. Cuando un equipo comparte el mismo modelo mental puede
interpretar y resolver mejor los cambios, facilitando la coordinacién de las actuaciones.
La comunicacién debe asegurar tanto la recepcion, la interpretacion correcta, asi como
la respuesta. La confianza reciproca es esencial porque han de protegerse los derechos
e intereses de todos los componentes del equipo.

Recientemente se hace énfasis en la necesidad de conseguir que todos los miembros
se sientan psicoldégicamente seguros, para conseguir la participacion plena.

La seguridad psicolégica constituye un reducto de la intimidad y contiene aspectos que
han de considerarse confidenciales por los miembros del equipo.

El desarrollo de la inteligencia colectiva no excluye las aportaciones personales, porque
los miembros del equipo han de mantener una actitud mental individual e independiente.
Por otra parte, el trabajo en equipo es un proceso dinamico que se modifica con el paso
del tiempo abriendo nuevos campos de actuacibn que no se habian anticipado
anteriormente. Finalmente, las bases antropolégicas de la colaboracion interpersonal no
han sido bien estudiadas y pueden conducir a incrementos cualitativos actualmente
desconocidos.

D) ANALISIS DEL TRABAJO EN EQUIPO EN LA PO

Siguiendo el andlisis propuesto por E. Salas, durante el afio 2015 se realizé una
valoracién del funcionamiento de la Plataforma de Oncologia en las denominadas “7 C”,
gue incluyen: Cooperacion, Conflicto, Cognicién, Coordinaciéon, Comunicacién,
Condiciones y Coaching. Participaron 19 miembros de la Plataforma de Oncologia,
incluyendo 4 cirujanos, 2 radioterapeutas, 3 fisicos, 2 oncélogos médicos, 2 bidlogos
moleculares, 2 médicos nucleares, 1 farmacéutico, 1 anatomopatélogo y 2 psico-
oncélogos. No ha habido exclusiones de personas en la realizacién de la prueba. Los
analisis cuantitativos se han realizado mediante la Escalas ATHCT (Attitudes toward
health care teams scale); TSS (Team Skill Scale); IPC (Interprofesional Collaboration
Scale); y Team Fitness Tool. Los analisis cualitativos se han efectuado mediante
preguntas abiertas y una entrevista semiestructurada de los feedback de los resultados.

Los resultados del andlisis cuantitativo demostraron fortalezas en los campos de
Cooperacion, resoluciéon de Conflictos, Cognicién y Coordinacion. Por otra parte, se
observaron debilidades en Comunicacion, Condiciones de la empresa y Coaching.

Los resultados del analisis cuantitativo no pueden ser interpretados comparativamente
con los obtenidos por otros grupos existentes, y constituyen un andlisis puntual para
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establecer lineas de actuacion destinadas a mejorar los aspectos designados como
debilidades y potenciar los aspectos designados como fortalezas de la Plataforma de
Oncologia. En este sentido han de servir de base a los analisis que se realicen
posteriormente.

E) ACTUALIZACION DE OBJETIVOS

La PO es una fuente incesante de enriquecimiento y ha demostrado capacidad para
liderar iniciativas multidisciplinares en el tratamiento del céncer. El enfoque
multidisciplinario, ha demostrado que aumenta los conocimientos y promociona los
avances de cada modalidad.

Se han cumplido los objetivos asistenciales prioritarios definidos como integracion
asistencial, lugar central del paciente y colaboracién con el entorno sanitario.

Estos avances desembocan en una serie de logros remarcables en el quehacer clinico
diario: superacion de los conflictos de intereses personales y profesionales,
acercamiento continuo a las preferencias del paciente, incorporacion de los resultados
de investigacion que pueden mejorar los resultados del tratamiento, contencion del coste
sanitario y consideracion hacia todas las iniciativas profesionales.

Las propuestas de tratamiento se analizan y valoran minuciosamente en presencia del
paciente. Las sesiones clinicas constituyen foros donde se evallan y disefian las
recomendaciones terapéuticas mas complejas, se realizan valoraciones criticas de los
resultados obtenidos, y se estudian las nuevas tecnologias.

Desde la perspectiva del paciente, las aportaciones han sido diversas y hovedosas: Se
construye un plan de tratamiento y seguimiento personalizado basado en las
preferencias personales y las caracteristicas del tumor. Ganar en tiempo: diligencia en
la gestion y rapidez en la respuesta. Consulta simultanea de los diferentes especialistas
implicados sin incremento en los costes, conocimiento completo de las diferentes
alternativas, compromiso profesional de asesorar al paciente en relacion a los métodos
no disponibles en el propio centro, estudio critico de los resultados obtenidos en cada
tumor, actualizacion continuada de las nuevas tecnologias y adopcion de las mas
eficaces.

El segundo valor afiadido a este modelo ha sido el incremento constante de la capacidad
de colaboracién en el desarrollo de programas interdisciplinares complejos, que
requieren la cooperacion de nuevos profesionales y especialistas.

Fruto de la labor multidisciplinar continuada en el desarrollo de tratamientos novedosos
usando tecnologias de vanguardia, y en colaboracién estrecha con la Fundacién
TEDECA, se han puesto en marcha técnicas pioneras que permiten elevar las tasas de
curacion en tumores localmente avanzados, considerados en el limite de la curacioén.
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A titulo de ejemplo se citan algunos procedimientos singulares: 1. Perfusion aislada de
la extremidad; 2. Altas dosis de II-2. Inmunoterapia adoptiva con vacunas TIL, células
dendriticas incubadas con tumor o antigenos tumorales. Vacunas; 3. Quimioterapia
intra-arterial; 4. Terapia “one-step” en cancer de mama: aplicando en un solo acto
operatorio reseccién tumoral conservando la mama, estudio de ganglio centinela,
radioterapia intraoperatoria y plastias de reconstruccion inmediata; 5. Cirugia de la
carcinomatosis peritoneal/pleural con HIPEC; 6. Cirugia Roboética Da Vinci de los
tumores digestivos y pancreaticos, ademas de prostaticos y ginecolégicos; 7. Re-
irradiacion con técnicas de IMRT, IMGRT y Radiocirugia; 8. Braquiterapia asociada a
otras modalidades de irradiacién; 9. Tratamiento del cancer oligometastasico éseo,
hepatico, pulmonar, y/o pélvico; 10. Electroquimioterapia para carcinomatosis cutdnea
no resecable.

Con toda seguridad la contribucion mas significativa del modelo introducido por la PO
es la continuidad en seleccionar objetivos cientificos y asistenciales, de acuerdo a las
necesidades y oportunidades que surgen a lo largo del tiempo.

Fruto de la capacidad de interaccion y colaboracién cientifica del Team-Science, se ha
consolidado a lo largo de los ultimos afios el tratamiento personalizado del cancer,
basado en los estudios de farmacogendmica, en la medicién personalizada del farmaco
administrado en cada paciente y en la evaluacion precoz del resultado antitumoral. Se
ha desarrollado un tridente tecnoldgico capaz de introducir precision, seguridad y calidad
asistencial en un campo donde tradicionalmente los avances se han producido
lentamente, después de realizarse numerosos estudios aleatorizados y repetitivos para
distinguir las diferencias minimas. Abundando en esta direccion, hay que sefalar que el
siguiente proyecto personalizado que aparece en el horizonte mas préximo es la
inmunoterapia del cancer.

Es evidente que el modelo colaborativo interprofesional ha de introducirse en la practica
clinica, mediante la ensefianza pre y postgrado, pero para acelerar el cambio sin tener
gue esperar al recambio generacional también hay que disefar grupos de trabajo en
equipo (Team-Science) en los centros asistenciales y hospitales tradicionales. La
aportacion de la PO indica que es posible construir un modelo valido aplicable a centros
sanitarios y hospitales de perfil habitual.

Por este motivo la PO, aprovechando la experiencia pionera conseguida, debe difundir
y promover este modelo.
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3. ITINERARIO Y RESUMEN HISTORICO

Para facilitar la comprension del recorrido de la PO se enumeran de manera simplificada
los hitos anuales més significativos:

ANO 2000-2001:

En Septiembre 2000 se creé la Plataforma de Oncologia y comenzé la actividad clinica
con la consulta de oncologia (A. Brugarolas), comenzando las gestiones de seleccion y
contratacion de personal facultativo. Emiliano Calvo, onc6logo medico fue contratado a
primeros de Enero 2001.

Entre Eneroy Septiembre de 2001 fueron contratados los cirujanos J. Farré y P. Bretcha,
los patélogos J. Forteza y FJ. Fernandez Morejon, y los responsables de radioterapia I.
Azinovic, radio-fisica FJ. Garcia Cases, inmunologia B. Vazquez y medicina nuclear A.
Crespo, iniciandose las labores de Cirugia y Anatomia Patol6gica de la PO vy
organizando la gestion de preparacion de locales y laboratorios, seleccion de aparatos
técnicos y preparacion de documentos para conseguir las preceptivas autorizaciones
Laboratorio de Inmunologia, Departamento de Radioterapia y Medicina Nuclear.

En Marzo 2001, coincidiendo con el primer aniversario desde la apertura del Hospital
San Jaime se celebr6 una jornada cientifica con la presencia de autoridades locales,
prensay personal del Hospital, incluyendo los especialistas recién contratados de la PO.

Durante el primer afio se revisaron y pusieron al dia los algoritmos terapéuticos de los
tumores mas frecuentes y se comenzaron a poner en marcha algunos de los
procedimientos singulares interdisciplinarios actuales.

Los procedimientos de cultivos celulares de células TIL y LAK en melanoma
comenzaron en 2001.

En el mes de Septiembre se habian finalizado las obras de la segunda planta de
hospitalizacién del Hospital San Jaime para ubicar la consulta, laboratorios, despachos,
Hospital de Dia, sala de reuniones y salas de hospitalizaciéon de la PO.

ANO 2002:

Se incorporé el Dr. M. Sureda, oncologo médico, con responsabilidad en el area de
Hospitalizacion.

Se construy6 el nuevo edificio designado para la ampliacién de la PO, unido al edificio
principal del Hospital a nivel de calle y a nivel de 12 planta mediante un pasadizo
cubierto. La planta baja, fue construida de acuerdo con las necesidades de Radioterapia,
aportando luminosidad porque, aunque se trataba de la Planta-1, de acuerdo con el
resto de la estructura hospitalaria, era realmente la Planta Baja, con salida al exterior en
parte ajardinada. Se construyé con prevision de espacio de crecimiento futuro, para
anticipar la posible ampliacion de las instalaciones. La planta +1, al mismo nivel de la
Planta Baja del Hospital y con excelente comunicacién con la misma fue equipada para
albergar Medicina Nuclear, Farmacia y Laboratorio de Farmacocinética.
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La Planta 1 fue concebida para ubicar las consultas y laboratorios de la Plataforma de
Oncologia, y ha quedado desde entonces como un espacio de reserva para multiples
usos. Asimismo, la Planta 2, disefiada originalmente para ubicar los Laboratorios y la
sede de la Fundacion TEDECA, fue utilizada para albergar los locales de Rehabilitacion
y la consulta de Ortopedia.

Durante 2002 se cre6 una Comision Interna de Calidad, que valor6 el desarrollo de los
procedimientos de Medicina Nuclear, quimioterapia ambulatoria en Hospital de Dia, y
Laboratorios de Inmunologia y Anatomia Patolégica.

A partir del mes de Mayo se inicié la Sesion Cientifica semanal los viernes, que ha
continuado hasta la actualidad.

Destaca que en 2002 se realizaron los primeros estudios PET con la técnica de gamma
camara de coincidencia y se desarrollaron procedimientos de cirugia oncolégica
especializada incluyendo excentracion pélvica, reseccion de multiples metastasis
hepéticas y rescate de metastasis peritoneales con técnica HIPEC.

ANO 2003:

Se incorpor6 el Dr. J. Rebollo, oncélogo médico, con responsabilidad en el area de
Hospital de Dia.

Comenz6 la actividad de Radioterapia con el acelerador CLINAC 2100 de VARIAN,
incorporando las técnicas de IMRT, Acculoc y Fusion de Imagenes. Se adquirid un
nuevo TAC helicoidal de alta resolucion pasando el existente a planificacion de
Radioterapia. Se incorpor6 la Dra. Rosa M2 Cafdn, onclloga radioterapeuta,
coincidiendo con el inicio de la actividad asistencial. Asimismo, se puso en marcha
Biologia Molecular con Elena Martinez.

En el mes de Junio se cred la Comision Evaluadora Externa que hizo la primera asesoria
sobre las areas existentes. La composicion fue la siguiente: Presidente el Excmo. Prof.
Dr. JM. Segovia de Arana, y Vocales el Prof. Dr. P. Parrilla, catedratico de Cirugia de
Murcia, el Prof. Dr. A. Carracedo, especialista en Genética Molecular y catedratico de
Medicina Forense de Santiago de Compostela, el Prof. Dr. M. Hidalgo, Director de
Oncologia Médica de Johns Hopkins University de Maryland, y el Prof. Dr. F. Calvo,
Catedrético y Director del Departamento de Oncologia del Hospital Gregorio Marafién
de Madrid.

ANO 2004:

Se hicieron contactos para abrir una Unidad en red con el Hospital de Levante de
Benidorm, que después de unos afios de implantacién y seguimiento no prospero
adecuadamente.

Destaca especialmente el comienzo de la radioterapia intraoperatoria tras la adquisiciéon
del MOBETRON, un acelerador lineal miniatura ubicado en el quir6fano. Asimismo, en
Radioterapia se adoptaron las técnicas de Radiocirugia tras la adquisicion del equipo
BRAINLAB.
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En el Laboratorio se pusieron en marcha técnicas de secuenciacion de EGFR y K-ras
asi como determinaciones de ELISPOT para la valoracién de los tratamientos con
células TIL, LAK y dendriticas.

Se instal6 el arco de Angiografia Digital en el Departamento de Radiologia para realizar
los tratamientos intrarteriales (hepéaticos, extremidades, cerebrales).

Se obtuvo la acreditacion para realizar las técnicas de perfusién de la extremidad con
TNF, la administracion de terapia fotodinAmica con Foscan y las SIR-spheres.
ANO 2005:

Quedd redactado el libro: “Plataforma de Oncologia: Concepto original y plan de
desarrollo de un centro de cancer en el Hospital San Jaime de Torrevigja”.

Se creb la Unidad Interdisciplinaria del Cancer de Mama.

En Mayo 2005 se contraté a jornada completa al Dr. FJ. Garcia Cases para Proteccion
Radiolégica.

Se cred la www.plataformadeoncologia.com.

Se incorporaron técnicas de analisis de citoquinas solubles y de cultivo de células
dendriticas estimuladas con antigenos tumorales.

Se iniciaron tratamientos con dosis altas intravenosas directas de Interleukina-2, y el
programa RADPLAT intrarterial con dosis altas de Cisplatino e irradiacion.

Se contraté al Dr. O. Balboa para Radiologia Intervencionista.

Se amplié la red asistencial al Hospital USP San Carlos de Murcia, que después de unos
afios de implantacion y seguimiento no prosper6 adecuadamente.

Se incorpord como capellan D. José Luis Arnal, comandante reservista de la Armada en
Cartagena, interesado especialmente en la pastoral hospitalaria, y a su vez parroco de
La Mata, pedania de Torrevieja.

En el afio 2005 el Hospital San Jaime fue adquirido por USP-Hospitales.

ANO 2006:

Para consolidar la implantacion del proyecto, y sin esperar a obtener todos los equipos
pactados por la Direccién del Hospital San Jaime, la PO hizo el planteamiento
denominado de programa en BASE CERO para activar la Fundacion TEDECA y poder
comenzar el area de investigacion y difusion de las actividades clinicas, docentes e
investigadoras de la PO.

Se despaché puntualmente con D. Gabriel Masfurroll, Presidente y Director Ejecutivo de

USP-Hospitales, quien delegd en D. Juan Arias, Vicepresidente y Director General la
implementacion de los acuerdos establecidos con la Plataforma de Oncologia. El grupo
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USP fue adquirido poco tiempo mas tarde por otra empresa, iniciando un periodo de
ampliaciones de la empresa hasta la situacion actual.

Se realiz6 la Primera Jornada Internacional de Cancer de Mama en colaboracién con
los facultativos del Instituto Europeo de Oncologia de Milan. Se contrat6 al Dr. V. Mufioz
Madero para las técnicas de oncoplastia mamaria y electroquimioterapia.

Se amplié la supervision de Proteccién Radiolégica al Hospital USP San Carlos de
Murcia.

En Marzo se contrat6 al equipo de farmacéuticos del Laboratorio de Farmacocinética
para la Farmacoterapia Oncoldgica Personalizada, liderados por el Dr. JJ. Pérez Ruixé,
guienes comenzaron enseguida la puesta en marcha de los programas de
farmacocinética.

En Mayo 2006 se contraté a Dofia. Concepcion Brufau, Data Manager con experiencia
en Registro de Tumores.

La Fundacién Mutua Madrilefia concedi6 financiacion para un proyecto del Laboratorio
de Inmunologia.

En Junio la Comisién Evaluadora Externa hizo la segunda Asesoria de la Plataforma de
Oncologia evaluando los proyectos singulares incluyendo 1) HIPEC; 2) Perfusién de la
extremidad con TNF alfa; 3) Radioterapia Intraoperatoria; 4) Terapia Fotodinamica con
Foscéan; 5) Radioterapia Metabdlica; 6) Vacunas con células dendriticas; 7) Dosis altas
de IL-2; y 8) Unidad de Cancer de Mama. El Prof. Dr. M. Hidalgo ces6 en la Comision
Evaluadora Externa y se incorporo el Prof. Dr. MA. Sanz, catedratico de Hematologia
del Hospital la Fe de Valencia.

Se puso en marcha el PET-TAC y tuvo lugar la Jornada Internacional de PET.

Se adquirié el secuenciador de ADN, y se contraté al Dr. R. Gonzalez Manzano para
desarrollar la Unidad de Genética Molecular y Consejo Genético.

Se adquiri6 un equipo de alta gama de RMN y se iniciaron los estudios de RMN
mamaria.

Se cred el Patronato de la Fundacién TEDECA, presidido por D. Antonio Asensio
Mosbah, y formado por los vocales Diia. Susana Garcia Cereceda, D. Gabriel Masfurroll
Lacambra en su calidad de Presidente de USP Hospitales y Dr. Antonio Brugarolas
Masllorens como Director de la Plataforma de Oncologia. ElI Patronato solicité la
creacion de la Comisién Ejecutiva de Investigacion formada por los responsables de las
diferentes areas de la Plataforma de Oncologia para confeccionar y supervisar la
realizacién de los diferentes proyectos.

ANO 2007:

La Fundacién TEDECA obtuvo el registro de marca y logotipo incluyendo la Plataforma
de Oncologia y abrié las www.plataformadeoncologia.com y www.fundaciontedeca.org.

18


http://www.plataformadeoncologia.com/
http://www.fundaciontedeca.org/

Se publicé el libro de la Fundacion TEDECA definiendo los estatutos y los planes de
investigacion en las 8 &reas definidas como prioritarias, cambiando la domiciliacion a
Quirén Torrevieja y consiguiendo la aprobacién de los Estatutos en la Comunidad
Valenciana.

Los proyectos aprobados por el Patronato de la Fundacién TEDECA incluyeron 1) el
estudio de Microarrays de expresion de ARN en tumores metastasicos para guiar la
farmacoterapia del cancer (Farmaco gendmica) Cancer de mama erbB2+; 2) Cirugia
laparoscopica mediante el Robot Da Vinci; 3) Espectrometria de masas para la
determinacion sérica de los derivados de platino en el tratamiento del cancer; y 4)
desarrollo de nueva técnica para medir los niveles séricos de los anticuerpos
monoclonales trastuzumab y bevacizumab.

Se hizo un intento de ampliacion en red con el Hospital USP de Marbella que no
prospero.

Un evento destacable fue la realizacion del primer procedimiento en Espafia de
perfusion aislada del higado metastatico con la ayuda y colaboracién del Dr. Alexander
del Instituto Nacional del Cancer de Bethesda, Maryland.

Se puso en marcha el area de Psiconcologia con la contratacion a tiempo parcial de
Nuria Javaloyes. Se inici6 el proyecto Zahori (Dignity Therapy).

En el mes de Septiembre se contrat6 al Dr. C. Dussan en la Unidad de Mama, después
de la 22 Jornada Internacional de Cancer de Mama. Se iniciaron técnicas de Medicina
Nuclear ROLL, SNOLL para el cAncer de mama.

Se puso en marcha la Braquiterapia.

Se adoptaron los protocolos de inmunoterapia con IL-2, Cis-retinoico e IFN alfa de F.
Recchia, para enfermedad minima residual, después de visitar M. Sureda el
departamento hospitalario en L"Aquila (Italia) y realizar una sesion cientifica conjunta
con la Plataforma de Oncologia en Torrevieja.

Se adquirié un ultracongelador y otros equipos de biologia molecular ampliando la
dotacion del Laboratorio de Genética Molecular.

En 2007 se comenz6 la segunda actualizacion de los algoritmos terapéuticos del
diagnéstico y tratamiento del cancer revisando y actualizando los correspondientes a
cancer de mama, colorrectal, pulmén, préstata, vejiga urinaria y linfomas. La primera
edicién habia tenido lugar durante los afios 2000-2001.

ANO 2008:

Prosiguieron las sesiones de actualizacién de los algoritmos terapéuticos del cancer
incluyendo cancer de pancreas, ovario, cabeza y cuello, sistema nervioso central,
sarcomas Gseos y de partes blandas y tumores pediatricos.

Se adquirié un equipo de Planificacién de Radioterapia.

Se actualiz6 la revision bibliografica y los avances de Oncohematologia en
www.plataformadeoncologia.com.
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La radioterapia amplié sus técnicas con el desarrollo y puesta en marcha de insercion
de implantes fiduciales y programas de radioterapia hipofraccionada.

En Septiembre se incorporo establemente a jornada completa Dofia Nuria Javaloyes en
Psiconcologia.

En el mes de Septiembre se tuvo la correspondiente 32 Jornada de Cancer de Mama
conjuntamente con el IEO de Milan.

Durante el afio se realizaron de forma habitual los estudios de farmacocinética con
taxanos, platinos, antraciclinas, gemcitabina, irinotecan y fluorouracilo. El estudio de los
derivados de platino, aprobado por la Fundacion TEDECA fue encomendado a los
Laboratorios AINIA de Valencia, iniciando una colaboracion en diferentes proyectos.

Se hicieron visitas a varios hospitales de Madrid para abrir un proyecto de RED de la
Plataforma de Oncologia que no prosperd adecuadamente.

Se finaliz6 satisfactoriamente el proyecto de TEDECA sobre Microarrays de cancer de
mama, disponiendo su aplicaciébn para un estudio clinico sobre la seleccion de
guimioterapia basada en la firma genética (RNA de expresién) del cancer.

El Laboratorio amplié técnicas de determinacion de fenotipos de receptores Fcglla y
Fcgllla, HLA y TGFbeta.

ANO 2009:

Se finaliz6 la revision de los algoritmos pendientes del diagndstico y tratamiento de los
diferentes tumores humanos, incluyendo tumores germinales, cancer de esoéfago,
estbmago, cuello de Utero, endometrio y tumores neuroendocrinos.

Se efectlo un andlisis DAFO para el area de investigacion, y para impulsar el dominio
de Investigacion, Registros y Datos se cred la Comision de Investigacion.

Se iniciaron los trdmites para solicitar autorizacion del autotransplante de médula 6sea
a la Generalitat Valenciana.

Se realiz6 la Jornada de presentacion de la Unidad de Farmacoterapia Personalizada
en Julio. Durante el afio 2009 se pusieron en marcha los estudios de farmacocinética
raltitrexed y pemetrexed, asi como derivados de platino (cisplatino y carboplatino) en
colaboracion con Laboratorios AINIA.

El Dr. Roger Jelliffe, de California, pionero de la farmacocinética médica acudi6é a una
Sesién Extraordinaria para impartir docencia y valorar la Unidad.

En Mayo se adquiri6 el Robot Da Vinci para cirugia tumoral abdominal, digestiva,
uroldgica y ginecoldgica, y los responsables completaron los cursos de acreditacion y
practicas con el nuevo equipo.

Se acudié con un proyecto de investigacion sobre “Farmacocinética de los Anticuerpos
Monoclonales” a la convocatoria publica de IMPIVA con la colaboracion de AINIA y la
Fundacion Principe Felipe de Valencia, que fue concedida, pudiendo segregar dicho
proyecto de los que figuraban pendientes de financiacion por la Fundacion TEDECA.
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En Noviembre tuvo lugar la presentacion de la Plataforma de Oncologia en el programa
radiofénico de Onda Cero de Bartolomé Beltran, con la asistencia de Dres. Sureda,
Bretcha, Farré, Azinovic, Crespo y Javaloyes, con un posterior seguimiento en otra
entrevista en directo en el programa En Buenas Manos del Dr. Bartolomé Beltran.

En Diciembre se iniciaron las gestiones para difundir y expansionar los programas
singulares de la Plataforma de Oncologia.

Durante el afio 2009 USP-Hospitales fue adquirido por un consorcio de Barclays Bank
y Northern Rock-Royal Bank of Scotland, nombrando a D. John de Zulueta Presidente
de USP-Hospitales en sustitucién de D. Grabiel Masfurroll.

ANO 2010:

Se expuso el proyecto asistencial de la Plataforma de Oncologia a D. John de Zulueta,
Presidente del Consejo de Administracion de USP-Hospitales el 14 Abril 2010,
destacando la necesidad de una actualizacion continua de los conocimientos, asi como
la inversion en equipos y tecnologias, anotando especialmente las deficiencias en la
dotacién inicialmente comprometida por los equipos directivos anteriores, y la apertura
de una Red asistencial preferiblemente en Madrid. Esta entrevista se trasladd
posteriormente a D. Francisco de Alvaro, Director Ejecutivo de USP Hospitales, con una
valoracion mas pormenorizada de los equipos y tecnologias pendientes.

La estrategia a corto plazo de la nueva empresa no permitié avanzar en el desarrollo del
proyecto de la Plataforma de Oncologia.

En Febrero 2010 se produjo la incorporacion a jornada completa de Nuria Javaloyes
Bernacer, psico-oncoéloga, a la Plataforma de Oncologia del Quirdn Torrevieja para
prestar la atencion integral a enfermos con cancer y sus familiares, y poner en marcha
del PROYECTO ZAHORI, dirigido a ayudar al paciente en la busqueda de sentido en la
fase de enfermedad poniendo relieve en los aspectos mas significativos de su vida.

Se incorporaron a la plantilla de Oncologia Radioterapica dos radiofisicos a tiempo
completo: D. Manuel Herranz que se incorpor6 en Abril 2010 y D. Francisco Javier de
Luis en Diciembre 2010, en sustitucién de bajas anteriores. En Septiembre 2010 fue
contratado el Dr. Severino Rey Nodar, para el Laboratorio de Anatomia Patoldgica.

La Unidad de Farmacoterapia Personalizada obtuvo el Premio a las Mejores Ideas de la
Sanidad 2010, concedido por Diario Médico.

Por otra parte, a comienzos del 2010 se inicidé la Evaluacion critica evaluando los
resultados obtenidos a diez aflos en los tumores mas frecuentes. La revisiéon por
tumores comenz6 por el cancer colorrectal, tanto en la enfermedad localizada como en
la metastatica.

Durante el ano 2010 finalizé el primer proyecto de la Fundacion TEDECA “Estudio de
microarrays de expresion de ARN en cancer de mama con receptores hormonales
negativos” validando dicha técnica. Seguidamente, en Julio 2010, aprovechando el
desarrollo tecnolégico de este proyecto, la Fundacion TEDECA puso en marcha una
investigacion con la valoracion de Microarrays de expresién de ARN tumoral, para
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asesorar en el perfil de respuesta a la quimioterapia en tumores resistentes y
refractarios. Ramon Gonzalez Manzano preparé un algoritmo que recoge el perfil
genético de expresion ARN para los farmacos de la quimioterapia convencional y los
nuevos medicamentos dirigidos a dianas terapéuticas. Para poner en marcha los
estudios de Microarrays se ha desarrollado el procedimiento de la Biopsia Terapéutica,
coordinado por el Joseba Rebollo.

En Septiembre 2010, se ampli6 la Comision Evaluadora Externa mediante el
nombramiento del Prof. Dr. Jer6nimo Forteza, de la Universidad Santiago de
Compostela, como Coordinador y el Prof. Dr. James Brugarolas, de la Southwestern
University, Dallas, como Vocal de Oncologia Médica.

Se obtuvo la aprobacion para el autotrasplante de progenitores hematopoyéticos
obtenidos de la sangre periférica el 28 de Abril de 2010 (Resolucién 21957/4943).

En verano de 2010 se iniciaron programas de aféresis de gran volumen para
inmunoterapia del cancer de prostata metastatico con células dendriticas incubadas con
Fosfatasa Acida prostatica y GM-CSF, después de obtener permiso de uso compasivo
de dicho procedimiento por parte del Ministerio de Sanidad.

Durante el afio 2010 se ha impulsado la utilizacién del Robot Da Vinci en la cirugia del
cancer digestivo. Se ha realizado mediante este procedimiento la primera
pancreatectomia corporo-caudal y la primera pancreatectomia cefalica en Espafa. Se
han realizado un total de 26 procedimientos de cirugia abdominal. También se ha
incrementado la utilizacion del Da Vinci en Urologia.

El 24 de Septiembre de 2010, se realiz6 la V Sesién Interdisciplinaria de Actualizacion
en Cancer de Mama conjuntamente con el Instituto Europeo de Oncologia de Milan
(Italia).

Durante el afio 2010 se han puesto en marcha nuevas determinaciones de
farmacocinética incluyendo los inhibidores de tirosina kinasas (erlotinib, lapatinib,
gefitinib y sorafenib) en el Laboratorio de Farmacoterapia Personalizada.

ANO 2011;

Durante 2011 se redisefié la Web de la Plataforma de Oncologia, para mejorar la
interaccion del usuario. Se hicieron también algunas adaptaciones en la pagina Web de
la Fundacibn TEDECA. Se obtuvo ademas el Alta en el Registro de Operadores
Intracomunitarios de la Unién Europea (13.01.2011; REF: 2011ROIl 6564002C), y
NIF:G31656481.

En Febrero de 2011 tuvo lugar una reunién propiciada por la Presidencia del Patronato
de TEDECA, D. Antonio Asensio y D. Francisco Matosas con D. Antonio Rodriguez y
DiAa. Arola Bofill, de INTERMEDIA, SA, empresa de comunicacién de Barcelona, para
contratar actividades relacionadas con la difusion de las actividades cientificas y los
proyectos de TEDECA, en los medios de comunicacion. El Patronato de TEDECA y la
Direccibn de USP-San Jaime acordaron proseguir dicha actividad entre Junio y
Diciembre del afio 2011.
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A. Brugarolas inici6 la Consulta de Oncologia de segunda opinién en USP San Camilo
de Madrid, a cadencia semanal, a partir de Noviembre 2011.

Durante 2011 se comenzaron los autotrasplantes de médula 6sea utilizando células
progenitoras de sangre periférica. Este programa, considerado importante para la
Plataforma de Oncologia desde su creacién, ha tenido que esperar mas de diez afios
para su puesta en marcha, por dificultades organizativas y necesidades de
infraestructura y organizacion. Finalmente fue aprobado en el afio 2010 (Resolucion
21957/4943), y se ha puesto en marcha en verano de 2011. La Unidad esté& dirigida por
el Dr. M. Sureda, quien estableci6 los contactos pertinentes con el Centro de Transfusién
y Banco de Sangre de Alicante y el Departamento de Coordinacion de Trasplantes de
la Conselleria de Sanitat.

A demanda de los enfermos, en 2011 se cre6 la Preconsulta gratuita para atender y
elaborar informes médicos con las recomendaciones terapéuticas de los enfermos
nuevos de aseguradoras no concertadas con Oncologia Médica, atendidos en el
Hospital por especialistas de Cirugia, Radioterapia y Medicina Nuclear.

M. Sureda y B. Valenzuela, realizaron entre Febrero y Abril 2011, visitas de
presentacion, promocion y difusion de los resultados de farmacocinética en Barcelona
(Hospital Clinic, Dr. P. Gascon y USP Clinica Dexeus, Dr. R. Rosell), Madrid (Hospital
Gregorio Marafion, Dr. MA. Martin y Hospital Sanchinarro, Dr. E. Calvo), y Mallorca
(USP Palma Clinic).

En Noviembre 2011 se instalé un citdmetro de flujo de cinco colores Cytomics FC500
(Beckman Coulter), sustituyendo al anterior, en el Laboratorio de Inmunologia.

Se iniciod la colaboracion con la empresa IBA Molecular para la gestion de la unidad de
Radiofarmacia de Medicina Nuclear, completandose la dotacion del Laboratorio. Se ha
incorporado a la unidad Milagros Pons, radiofarmacéutica, y Sonia Valero, técnico de
laboratorio. En Mayo se comenzé el suministro para autoconsumo de monodosis de
radiofarmacos siguiendo las normas de control de calidad y fabricaciébn de la
Farmacopea Espafiola y desde Junio se ha externalizado este servicio a otros centros
del entorno con dispensacién y venta de monodosis.

En Mayo 2011 se comenzé la realizacion de estudios de PET-CT con 18F-Colina, siendo
el primer Hospital de la Comunidad Valenciana.

Durante el verano de 2011 se concertd la Radioterapia con el Hospital de la UTE de
Torrevieja para atender a todos los enfermos de la sanidad publica DEL AREA DE
Torrevieja.

Se ha mantenido el proyecto cooperativo europeo sobre Radioterapia Intraoperatoria en
Cancer de Mama, basado en un protocolo unificado en los centros que colaboran y
disponen de esta técnica, habiendo sido seleccionado el Quirén Torrevieja.

Se incorporé a la plantilla de Oncologia Radioterapica la Dra. T. Mufioz, para el
desarrollo de las técnicas de Braquiterapia.
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El30.09.2011 ha tenido lugar la Jornada Anual de Actualizacion sobre Cancer de Mama,
con la participacion del Instituto Europeo de Oncologia de Milan titulada, en esta
ocasion, VI Sesion Avances técnicos en diagnéstico y tratamiento del cancer de mama.

En 2011 se consiguid financiacion publica del IMPIVA para la determinacion de
anticuerpos monoclonales (segundo afio consecutivo, 50.090 euros) y de la Conselleria
de Sanitat para la caracterizacion de la relacion entre la exposicion a oxaliplatino
intraperitoneal con hipertermia y su toxicidad hematoldgica y eficacia en pacientes con
carcinomatosis peritoneal (6.000 euros).

Desde el 23 al 25 de Noviembre de 2011 la UFP de la Plataforma de Oncologia de USP-
San Jaime ha organizado las IV Jornadas de Modelizacion y Simulacion en Biomedicina,
en la Camara de Comercio de Alicante.

Se transcribe a continuacion el texto integro del informe de la COMISION
EVALUADORA EXTERNA DE LA PLATAFORMA DE ONCOLOGIA DE USP-
HOSPITAL SAN JAIME, (11 Febrero de 2011), firmado por Jer6nimo. Forteza, Felipe A.
Calvo y James Brugarolas:

Los miembros de la Comisién han podido evaluar con profundidad cada uno de los apartados del documento
y Memoria del afio anterior. La informacion recibida se ha considerado exhaustiva y bien estructurada. El
juicio emitido por los miembros de la Comisién no tiene elementos de restricciéon o limitacion de criterio. El
Anexo recoge las observaciones (18) y recomendaciones de acciones (18) agrupadas segun las Unidades
evaluadas y el anélisis critico del manuscrito titulado “Colorectal cancer: 10 years results of a personalizad
care program’.

La recomendacion, sintesis del material evaluado en la presente reunién de la Comisién Evaluadora, puede
resumirse en el criterio de destacar que el proyecto de la Plataforma de Oncologia estd correctamente
disefiado para el futuro, ha demostrado su capacidad de adaptabilidad y debe hacer mas visible en los
entornos local, nacional e internacional su compromiso con la medicina oncolégica personalizada.

La Comisién Evaluadora Externa recomendd poner en marcha un Master de Oncologia
Multidisciplinaria, iniciandose gestiones con las Universidades Miguel Hernandez de
Elche y la Universidad Catolica de Murcia (UCAM).

ANO 2012;

Durante el tltimo trimestre de 2011 USP-Hospitales fue adquirido por Grupo Hospitalario
Quirdén, aunque la unificacién formal no tuvo efecto administrativo hasta 2013.

En Julio 2012 Vanesa Escudero Ortiz presentd la Tesis Doctoral sobre “Monitorizacion
de doxorrubicina y gemcitabina”, con los estudios de farmacocinética clinica en la
Laboratorio de Farmacoterapia Personalizada de la Plataforma de Oncologia. Esta fue
la primera Tesis del Hospital.

El 3 de Septiembre de 2012, después de haber presentado el proyecto a la UCAM, ésta
cred la Catedra de Oncologia Multidisciplinar de la Universidad Catélica de Murcia, y el
4 Septiembre 2012 se nombrd a Antonio. Brugarolas Catedratico Extraordinario. Dicha
Catedra, constituida por el equipo facultativo de la Plataforma de Oncologia confiere
capacidad docente a las actividades asistenciales y al mismo tiempo potencia las
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actividades cientificas y académicas de la misma. La Catedra de Oncologia
Multidisciplinaria ha preparado durante los meses de Noviembre y Diciembre la Memoria
del Master de Oncologia Multidisciplinar, para ser impartida a partir del afio 2013.

El 5 Oct 2012 se mantuvo una reunion para presentar la actividad de la Plataforma de
Oncologia con Jesus Tadeo Pastor Ciurana, Rector de la Universidad Miguel Hernandez
de Elche, con el objeto de poner en conocimiento las actividades asistenciales e
investigadoras de la Plataforma de Oncologia y estudiar la posibilidad de establecer
cauces de colaboracién que amplien los proyectos existentes.

En Julio y Octubre 2012 se presentaron formalmente los proyectos de la Plataforma de
Oncologia a Maria Cordon, CEO del Grupo Quirdn, consistentes principalmente en: 1)
adquisicion de segundo acelerador con prestaciones avanzadas de Terapia guiada por
la Imagen siguiendo el prototipo de acelerador TrueBeam de Varian; 2) dotacion de
Radiofarmacia PET-Ciclotron para desarrollos de imagen metabdlica y nuevas
aplicaciones de PET; 3) Sala Blanca para la Inmunoterapia y Terapia Celular del Cancer;
y 4) Red asistencial, coordinada dentro de la organizaciéon Grupo Hospitalario Quirén).

En Septiembre 2012, A Brugarolas e | Azinovic visitaron el Hospital Quiron Bilbao para
estudiar la colaboracion con la Plataforma de Oncologia.

El 28 de Septiembre 2012 se realiz6 la VIl Sesién Anual de Cancer de Mama con el IEO
de Milan, y las Il Jornadas de Cirugia Robdética el 23 de Noviembre 2012.

Se actualizo el folleto con los programas emblematicos de la Plataforma de Oncologia,
denominados Procedimientos Singulares, seguidos de una campafa de difusién y la
edicién de un triptico justificativo con los detalles de los mismos.

Se incorporé a la plantilla de Oncologia Radioterapica la Dra. L Aakki cubriendo una
vacante de plantilla.

En Diciembre se aprob6 la construccion y dotacion de la Sala Blanca, en la segunda
planta del hospital Quirén Torrevieja. Cumpliendo la normativa emanada por el
Ministerio de Sanidad para la Terapia Celular a través de la Agencia Espafiola del
Medicamento y Productos Sanitarios (AEMPS), por el desarrollo de las disposiciones de
la Ley 29/2006, de 26 de julio, de garantias y uso racional de los medicamentos y
productos sanitarios, se restringia la produccién de los productos de terapia celular al
ambito de las Salas Blancas, especialmente construidas para trabajar en niveles
minimos o ausentes de contaminacion. Ademas de los requisitos técnicos de ingenieria
de la instalacion, los procesos han de cumplir las normas de correcta fabricacion (NCF
0 GMP), en condiciones acreditadas por la AEMPS.

ANO 2013:

El 21 de Enero 2013 se presentd al Ministerio de Educacion (ANECA) la primera version
del Master de Oncologia Multidisciplinar de la UCAM. La contestacion de ANECA se
demord hasta finales de Marzo 2013, cuando se recibié el pliego de alegaciones,
correcciones y sugerencias, que fueron debidamente cumplimentadas presentando en
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el plazo normativo previsto la Memoria actualizada, a primeros de Abril 2013. A finales
de Junio 2013, sin tiempo para nuevas alegaciones, se recibio la contestacion final de
ANECA denegando la aprobacién fundamentalmente porque tras la publicaciéon en el
BOE del Decreto Ley de las Especialidades Médicas, en fecha 5 de Abril (Orden
SSI/577/2013), donde se ampliaban los contenidos del programa formativo de la
especialidad de Oncologia Médica y se dictaban los criterios de evaluacion de los
especialistas en formacion que habia en el Master de Oncologia Multidisciplinar que se
habia presentado, habian contenidos duplicados que debian ser omitidos. Por este
motivo, durante los meses de Julio y Agosto, la Plataforma de Oncologia estudié la
posibilidad de hacer una nueva propuesta centrada expresamente en el perfil y
contenido docente de la Oncologia multidisciplinar personalizada. Se consider6 muy
favorablemente la oportunidad de hacer un proyecto nuevo, diferente y mas atractivo.
Consecuentemente en Septiembre 2013 se establecié un nuevo calendario para
actualizar los contenidos del Master en funcion de las siguientes caracteristicas: 1)
Reducir el programa docente a 60 créditos (eran 90 en la primera version); 2) Ampliar
los contenidos en Oncologia Personalizada y Multidisciplinar; y 3) Utilizar las técnicas
MOOC (Massive Open On-Line Courses) para disminuir la presencialidad y ampliar la
docencia a alumnos mas distantes que puedan beneficiarse del programa de Master. La
nueva version de la Memoria fue redactada entre Septiembre y Octubre 2013.

La UCAM aprob6 en Octubre de 2013 la nueva version de MUDAOMP aceptandola
como Titulo Propio, y remitiéndola de nuevo a ANECA para obtener el Titulo Oficial. Se
acordo celebrar una Jornada Internacional de Oncologia Multidisciplinar Personalizada
entre el 15 y 17 Mayo 2014, invitando a los Profesores de la Comisién Evaluadora
Externa de la Plataforma de Oncologia, y otros ponentes internacionales.

En el Dia Mundial del Cancer el 4 Febrero, se decidi6 realizar una semana de consulta
gratuita de segunda opinién por la Plataforma de Oncologia. Durante la tercera semana
de Febrero se atendieron mas de 50 pacientes procedentes del entorno mas préximo
nacional, incluyendo Alicante, Murcia, Almeria, aungque también algunas mas distantes.

Desde Mayo 2013, tras los preceptivos nombramientos de Belén Valenzuela como
Directora Técnica de Sala Blanca, Vanesa Escudero como Directora de Calidad,
Begofia Vazquez como Directora de Produccion y Manuel Sureda como Director
Técnico Suplente, se han realizado reuniones a cadencia semanal para preparar la
exhaustiva documentacién necesaria para la acreditacién y puesta en marcha de la
instalacion (Memoria Técnica, Documentos Maestros, Procedimientos Normalizados de
Trabajo) paralelamente a los trabajos de construccidn. Destacar el nivel académico del
equipo directivo de la Sala Blanca, compuesto por Doctores en cada una de las
especialidades

La principal actividad cientifica de la Plataforma Quirdrgica durante el afio 2013 ha sido
la preparacion del Il National Congress of SEOQ (Sociedad Espafiola de Oncologia
Quirudrgica) celebrado simultdneamente con el V Meeting of GECOP (Grupo Espafiol de
Cirugia Oncoldgica Peritoneal), los dias 3 y 4 de Octubre de 2013, en las que particip6
muy ampliamente. Ambas reuniones contaron con la participaciéon de los Prof. Paul H
Sugarbaker, pionero en la técnica de tratamiento multidisciplinar de la carcinomatosis
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peritoneal, Prof. Richard Alexander, pionero de la perfusion hepatica en melanoma
metastasico, Dr. Olivier Glehe, Prof. Marcello Deraco, y Prof Santiago Gonzéalez Moreno,
cirujanos representantes internacionalmente reconocidos como lideres en la oncologia
quirurgica.

En estos congresos se presentaron los resultados finales de distintas técnicas pioneras
desarrolladas por la Plataforma de Oncologia: HIPEC (J Farré), Cirugia Robdtica del
Céancer Abdominal (P Bretcha) y se culminé con la presentacion del Master de Oncologia
Multidisciplinar Personalizada (A Brugarolas).

La presentacion de P Bretcha sobre Cirugia Robdtica Asistida en Cancer Abdominal de
diferentes localizaciones (eséfago, estbmago, pancreas, colon y recto) ha representado
el colofén del proyecto de investigacion sobre Cirugia Asistida con el Robot Da Vinci de
la Fundacion TEDECA, iniciado el afio 2009.

Durante el verano de 2013 el grupo Hospitalario Quirdn fue adquirido por IDC
Hospitales, iniciandose el proceso de consolidacién como el mayor grupo hospitalario
espafiol. Durante el afio posterior a dicha adquisicion no hubo cambios en la direccion
y organigrama de los componentes de ambas empresas.

ANO 2014:

El afio 2014, en vias de asumir la unificacidon de los grupos Hospitalarios USP y IDC
Hospitales, fue un afo de inflexion en muchos aspectos importantes para la Plataforma
de Oncologia. Por una parte, se hicieron importantes avances en proyectos clave para
la Plataforma y al mismo tiempo se llevé a cabo un retroceso de personal facultativo. El
Grupo Hospitalario Quirén antes de ultimar la fusion tomdé la decisién de ajustar el
personal de la Plataforma de Oncologia sin discusion previa sobre las necesidades y
consecuencias de dicha actuacion.

En relacién al esfuerzo y trabajo del personal de la PO, los asuntos de mayor interés
sucedidos durante 2014 fueron la presentacion de un proyecto de investigacién a la
convocatoria de la UE Horizon 2020 liderado por la PO, la presentacion oficial del Master
de Oncologia Multidisciplinaria en la UCAM, y la preparacién de la documentacién
requerida para la aprobacion de la Sala Blanca de Terapia Celular e Inmunoterapia. Al
mismo tiempo a mitad del afio, en Junio 2014 se hizo un gran ajuste de personal
facultativo en la PO que disminuyé gravemente la consecucion de los proyectos y
prestaciones.

1. Se presento a la Unién Europea, convocatoria Horizon2020- PHC 2015- Two stage
de la EU (H2020- PHC-24) “Piloting personalized medicine in health and care systems.
Proyecto de Oncologia Multidisciplinaria Personalizada, incluyendo farmacogendémica
tumoral (tumor profiling), farmacoterapia personalizada con farmacocinética (therapeutic
drug monitoring) y valoracion precoz de la respuesta mediante PET-CT. Dicho proyecto,
liderado por la Catedra de Oncologia Multidisciplinaria de la UCAM, fue presentado en
concierto con 18 Universidades, Empresas y Centros Hospitalarios Europeos.

27



2. En Junio 2014 tuvo lugar la presentacion del Master Oficial Universitario de
Desarrollos Avanzados en Oncologia Multisdisciplinar Personalizada en la sede de la
UCAM de Los Jeronimos en Murcia. Los profesores que presentaron el Master
incluyeron los Vocales de la Comision Externa de la Plataforma de Oncologia y otros
invitados incluyendo: JM Segovia de Arana, R S Fromer (Sheba Medical Center (Israel),
A Carracedo Alvarez, J Forteza Vila, J Pardo Mindan, R Gonzélez Manzano, R Garcia
Figueiras, B Valenzuela Jiménez, E. Calvo Aller, P Parrilla Paricio, S Gonzélez Moreno,
P Bretcha Boix, FA Calvo Manuel, J Farré Alegre y J. Brugarolas.

3. En Junio 2014 tuvo lugar el reajuste de personal de la Plataforma de Oncologia por
parte de la Direccion del Grupo Quirdn despidiendo a cinco profesionales: Joseba
Rebollo de Oncologia Médica, Vanesa Escudero de Farmacoterapia Personalizada,
Begofia Vazquez de Inmunologia, Francisco José Pena de Medicina Nuclear y
Concepciéon Brufau de Registro de Tumores. Esta pérdida de personal condicion6
cambios en las prestaciones y ajustes estratégicos para mantener el nivel de las
actividades. Al mismo tiempo, cuatro facultativos de la Plataforma de Oncologia
redujeron su jornada asistencial: Aurora Crespo y M@ Carmen Redal (Medicina Nuclear),
Belén Valenzuela (Farmacoterapia) y Elena M2 Martinez (Genética y Biologia
Molecular), todas las reducciones de jornada fueron solicitadas para la conciliacion
familiar por hijos pequefios. La pérdida de personal facultativo, juntamente con la
reduccion de jornada en personal de otras areas rest6 capacidad de apoyo a areas
comunes de la Plataforma.

Las consecuencias fueron las siguientes: interrupcién en la confeccion de los
documentos acreditativos para obtener la acreditacion de la Sala Blanca, suspension
del Registro de Tumores, cancelacion de tratamientos de inmunoterapia con Dosis Altas
de Interleucina 2 en Melanoma (Unico centro de aplicacion de esta modalidad en
Espafa).

Adicionalmente durante el afio 2014 también hubo una merma en capacidades técnicas:
en Marzo 2014 no se renové la licencia de MOBETRON, suspendiéndose la
administracion de RIO (Radioterapia Intraoperatoria), y en Septiembre 2014 termind el
proyecto de Robot Da Vinci por finalizar la cobertura de la empresa y no renovarse el
contrato de mantenimiento.

Hay que sefalar que a partir de estos cambios, ha habido un efecto movilizador del
personal de la PO, produciéndose numerosas bajas por traslado de facultativos a otros
centros. Dichas bajas han sido muy dificiles de sustituir.

En Septiembre 2014 tuvo lugar la VIIl Reunién Anual de Cancer de Mama conjunta con
el IEO (Istituto Eurpeo di Oncologia) de Milan.

En Noviembre 2014 se recibio6 el informe favorable Oficial de MUDAOMP por ANECA y
la UCAM doté la sala de Juntas de la Plataforma de Oncologia de Quir6n Torrevieja con
un equipo de multimedia para preparacion de cursos MOOC.

La Plataforma de todas formas mantuvo su actividad asistencial, realizandose la revisiéon
historica de las series referentes a Melanoma y adicionalmente una valoraciéon
retrospectiva de los datos de citoquinas sanguineas (rIL2, IL6, TGF Beta, VEGFR) en
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pacientes con cancer precoz y diseminado, durante el tratamiento. Se obtuvo
autorizacion en Medicina Nuclear para tratamientos con Luteciol77 y Radio 223.

Hubo otras altas e incorporaciones de personal facultativo en Radioterapia y Anatomia
Patoldgica (F. Lopez Campos y T. Mufioz Miguelafiez causaron baja y se incorporaron
M Vila y PF Lara Valencia).

ANO 2015:

Desde finales de 2014 y durante 2015 se complet6 la adquisiciéon del Grupo Hospitalario
Quirén por Grupo IDC Salud, pasando Victor Madera a la Direccion del nuevo Grupo
Hospitalario, que paso a denominarse Quirénsalud. Francisco Fiestras fue nombrado
Director Gerente de Hospital Quirénsalud Torrevieja para impulsar la actividad del
centro.

En Febrero 2015 se impartié un Curso MOOC de Cancer de Mama.

Se contraté a jornada parcial Juan José Mata Molanes, inmundlogo, para la vacante
facultativa de Inmunologia en el mes de Mayo, reanudando las actividades perdidas en
esta area y retomando la puesta en marcha de la Sala Blanca, que habia sido
temporalmente interrumpida. La nueva composicion directiva de la Sala Blanca consistio
en Elena M Martinez Navarro (Directora de Calidad), Juan José Mata Molanes (Director
de Produccion) Vanesa Escudero Ortiz (Directora General) y Manuel Sureda Gonzéalez
(Subdirector Clinico).

Se hizo una valoracion interna del trabajo en equipo dentro de la Plataforma de
Oncologia, resultando las Fortalezas: cooperacion, resolucién de conflictos,
coordinacion y aspectos cognitivos; y las Debilidades: comunicacion, condiciones
logisticas y coaching. Estos resultados fueron interpretados como consecuencias
directas de los cambios en personal, prestaciones y equipamientos ocurridos durante el
afio anterior en la PO.

En Junio 2015 se obtuvo la concertaciébn por cinco afios de las prestaciones de
Radioterapia al Hospital UTE Torrevieja.

Se impartié en Junio 2015 un curso MOOC de Psicooncologia en la UCAM con buena
acogida.

Durante el verano de 2015 causo6 baja Carlos Alberto Dussan por traslado a Suecia,
responsable del area de Cancer de Mama, y se incorporé Alejandro Paz en Cirugia.
Hubo de nuevo altas y bajas en Radioterapia por traslado de Meritxell Vila (IMED Elche)
y Carlos Ortega (HU San Juan Alicante), incorporandose Rosalyn Sanchez. También
causoO baja en Anatomia Patoldgica Paola F. Lara Valencia asimismo por traslado a
Suecia.

Durante el verano de 2015 se detuvo durante tres meses la realizacion de Microarrays
de Farmacogendmica debido a comportamiento anémalo de los reactivos, que no se
pudo subsanar hasta Noviembre de 2015.
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Durante 2015 se consiguié poner en marcha los estudios de farmacocinética con
anticuerpos monoclonales (Trastuzumab, Bevacizumab, Rituximab), cumpliendo un
proyecto de varios afios de estudio e implementacion.

ANO 2016:

A. Brugarolas propuso a Victor Madera, Presidente de Quir6nsalud, poner en valor el
proyecto de PO e iniciar contactos para un desarrollo oncoldgico planificado dentro del
grupo, utilizando los avances de los distintos centros en red.

El 24y 25 Febrero 2016 tuvo lugar la Inspeccion y Autorizacion del Hospital Quirénsalud
Torrevieja como laboratorio fabricante de medicamentos de uso humano en terapias
avanzadas por la AEMPS (nimero de autorizacion NA-6600E).

Francisco Garcia Cases presento la Tesis Doctoral en la UCAM el 21 Julio 2016
“Proteccién radiolégica en radioterapia intraoperatoria mediante un acelerador portatil
de electrones” con Sobresaliente cum laude.

El 23 Septiembre 2016 Carlos Perez Ruixé present6 su Tesis Doctoral en la Universidad
de Valencia “Farmacocinetica-Farmacodinamica de Oxaliplatino Intraperitoneal con
Hipertermia en pacientes con carcinomatosis peritoneal, calificada con Sobresaliente
cum laude.

Durante 2016 causaron baja Carlos Ortega y Loubna Aaki de Radioterapia. Se incorporé
Carolina Domingo Garcia en Radioterapia, que caus6 baja durante el mismo afio 2016,
y Maria Mar Alcala Giménez se incorporé a la plantilla de Radioterapia.

Belén Valenzuela del Laboratorio de Farmacoterapia Personalizada, causé baja por
trasladarse a una empresa europea de consulting, permaneciendo como mentora de
Ana Catalan Latorre, incorporada en Enero 2017. Se incorporé también al Laboratorio
de Farmacoterapia a jornada reducida Vanesa Escudero Ortiz.

El 12 Diciembre 2016 se publicé en el BOE el programa de Master de MUDAOMP de la
UCAM.

Francisco Fiestras, Director del Hospital Quirénsalud Torrevieja hizo a finales de 2016
conciertos de Oncologia Médica con diferentes compafilas aseguradoras, para
potenciar la actividad clinica y asistencial de la PO. Hay que sefialar que no se habian
obtenido conciertos durante el periodo de existencia de la PO, aunque estaban
contempladas en el documento de creacién de la misma. En Diciembre 2016 Francisco
Fiestras impulsé la reactivacion y puesta en marcha del Mobetron (Radioterapia Intra
Operatoria)

El 15 Diciembre 2016 los Facultativos de la Plataforma de Oncologia tuvieron una
jornada para reflexionar sobre los objetivos de la misma. Se denominé Reunién
Interdisciplinaria: Mantener, Mejorar e Impulsar.

Las conclusiones se describieron en los siguientes apartados:
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1)

2)

3)

4)

5)

6)

7

8)

9)

Céancer de Mama, one step therapy. Necesidad de disponer de un lider dentro
del grupo.

Retomar el proyecto de Mobetron con Radioterapia Intraoperatoria para cancer
de mama y el rescate quirdrgico de tumores pélvicos, abdominales o toracicos.

Sala Blanca: Aprobacion de uso para vacunas con células dendriticas
estimuladas con fosfatasa acida para Cancer de Préstata; desarrollar un nuevo
proyecto con células CIK.

Renovacion del acelerador de Radioterapia y de los contratos vencidos de
equipamiento (red Varian, Brain Lab, TAC de planificacion).

Reactivar el Da Vinci y buscar un sistema de obtener recambios si la franquicia
del sistema Robot Da Vinci lo permite puesto de las patentes quedan insolventes
en 2016.

TEDECA: Financiar un equipo de Next Generation Sequencing.

Obtencion del certificado de Buenas Practicas de Laboratorio en Farmacoterapia
Personalizada y desarrollar nuevos farmacos (TKIl y Monoclonales).

Promover las Tesis Doctorales pendientes entre el personal facultativo de la
Plataforma.

Activar un proyecto de investigacion en la UCAM, a la espera de poder comenzar
el Master MUDAOMP.
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4. ACTIVIDADES

Aspectos generales

A finales de 2016 se efectué una discusion interdisciplinaria en la Plataforma de
Oncologia denominada estratégicamente “Mantener, Mejorar, Potenciar” para
posicionarse en relacion a las necesidades y establecer un orden de prioridades con la
finalidad de recuperar la innovacién en Tratamiento Personalizado del Cancer.

El contenido, pro su relevancia se transcribe a continuacion:

a) Cancer de mama, one step therapy. Recuperacion del programa de Radioterapia
Intraoperatoria (RIO) con el Mobetron.

b) Sala Blanca. Aprobacion de uso con inmunoterapia de células CIK (Cytokine
Activated Killers) en distintos tumores sélidos.

c) Radioterapia: Renovacion de Acelerador Lineal con altas prestaciones, actualizando
las tecnologias existentes actualmente.

d) Farmacoterapia personalizada: Consecucion de las BPL; Ofrecer la determinacion
farmacocinética de las Protein-kinasas en Leucemia Mieloide Crénica (LMC) (Imatinib,
Dasatinib y Nilotinib) a los Servicios de Hematologia.

e) UCAM: Completar las Tesis doctorales pendientes, activar el Master MUDAOMP y
conseguir un proyecto multidisciplinario de investigacion.

f) TEDECA: Financiar la compra de un equipo de Next Generation Sequencing para
completar el proyecto previsto de Terapia Personalizada del Cancer (PCT).

g) Da Vinci: Estudiar la posibilidad de obtener recambios y reactivacion de los
procedimientos.

Varios de los proyectos sefialados en la Reunién Estratégica de diciembre 2016 han
podido ser activados y cumplidos, como se detalla a continuacion:

Durante el afio 2017 la PO ha aumentado gradualmente su actividad asistencial debido
a la concertaciéon con varias compafiias aseguradoras, destacando Sanitas y Mapfre.

Por otra parte, la PO ha continuado adaptandose a los cambios circunstanciales
ocasionados por bajas y traslados de personal facultativo que, en algunas areas, como
Radiofisica y Radioterapia han representado una renovaciéon de personal.

En el primer trimestre de 2017 se inicié una nueva campafa de captacién de socios de
la Fundacion TEDECA con la finalidad de actualizar el objetivo 2017 de conseguir la
financiacién del secuenciador de nueva generacion para permitir estudios tumorales de
gendmica y transcriptdmica dirigidos al tratamiento personalizado del cancer. Para esta
finalidad se elaboré un nuevo diptico. Como en otras ediciones, se envié una carta a
enfermos y familiares relacionados con la Plataforma de Oncologia, informando sobre
las actividades de la Fundacién TEDECA, los proyectos finalizados, los proyectos en
curso y los proyectos pendientes de puesta en marcha, haciendo énfasis en la
conveniencia de adquirir un secuenciador nuevo que amplia y facilita las prestaciones
mas avanzadas. Avanzamos agui que el nuevo secuenciador de lon Torrent se adquirié
el 30 de diciembre 2017.
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Durante el afio 2017 la PO ha continuado desarrollando su actividad con incremento
asistencial debido a la concertacién con varias compafiias aseguradoras, destacando
Sanitas y Mapfre.

Hay que destacar que se ha reiniciado el programa de inmunoterapia del cancer de
prostata después de conseguir la aprobacién y autorizacion del Ministerio de Sanidad
para poner en marcha la Sala Blanca, proyectada hace cuatro afios, y que se ha
demorado por las exigencias y requisitos de la normativa vigente.

Otra area que ha mantenido su actividad importante, aunque se ha visto afectada por
cambios de personal ha sido Radioterapia. Tal como se ha comunicado anteriormente,
en Junio de 2015 se renovo por un periodo de cinco afios el concierto de Radioterapia
con el Hospital de Torrevieja, manteniendo un nivel elevado de prestaciones que
requieren una importante coordinacion. Desde 2014 el personal facultativo ha tenido
gue renovarse continuamente por traslado a otros centros. En 2014 cesaron por cambio
de Hospital, trasladandose al Hospital Santiago Ramén y Cajal de Madrid, Teresa
Mufioz y Fernando Lépez; durante 2015 Meritxell Vila ha cesado por traslado al Hospital
IMED de Torrellano-Elche y se han incorporado Carlos Ortega Alvarez y Rosalyn
Sanchez; durante 2016 se ha ausentado Loubna Aakki por traslado al Hospital IMED
Torrellano-Elche. Finalmente, durante 2017 se han incorporado dos facultativos en
Radioterapia: Santiago Escobar y Maria del Mar Alcala Jiménez. Hay que mencionar
gue las transiciones son complejas porque las areas de responsabilidad de cada
profesional no son faciles de sustituir y el proceso de adaptacion y aprendizaje de las
técnicas especializadas es prolongado, y por otra parte es necesario para asegurar la
continuidad del trabajo en equipo siguiendo el modelo de la PO.

Destaca la puesta en marcha de Mobetron con la finalidad de ampliar las prestaciones
del Proyecto del Tratamiento One Step en Cancer de Mama, en el primer trimestre de
2017. En febrero 2017 se hizo una presentacion del proyecto a los medios de
comunicacion en Torrevieja. En Alicante tuvo lugar una conferencia en el Foro Diario
Informacion el 16.03.2017 con doscientos veinte asistentes.

Se puede concluir que se ha recuperado la actividad momentaneamente perdida de
Radioterapia Intraoperatoria y también hay que sefialar que durante 2017 se ha
recuperado la actividad de Braquiterapia, principalmente en cancer de préstata.

En febrero 2017 se elaboré un informe para reponer los equipos de Radioterapia,
especialmente el acelerador lineal, debido a la aparicion de frecuentes averias,
relacionadas con el desgaste por uso durante mas de 14 afios a pleno rendimiento.
También se incluyeron los equipos Brain Lab, planificador Varian Eclipse D y la red
AVIA.

En marzo 2017 se mantuvo una reunién en Vicerrectorado de Investigacion de la UCAM,
para plantear la discusion de un proyecto sobre la modificacion ejercida por el zumo de
pomelo en la farmacocinética de nuevos inhibidores de tirosina quinasas y no pudo
consolidarse.
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Finalmente, a finales de 2017 ha surgido una nueva oportunidad con un nuevo programa
de investigaciéon sobre la Aplicacion de Oxigeno Hiperbarico en Radioterapia, activado
desde la Céatedra de Oxigeno Hiperbarico de la UCAM que sera puesto en marcha
durante 2018.

Durante 2017 se han abierto dos iniciativas en el area de inmunoterapia dirigidas a
comenzar un proyecto de investigacion con vacunas basadas en células CIK (Cytokine
Activated Killer cells) en cancer de pancreas, y por otra parte la optimizacion del
tratamiento con Nivolumab mediante la determinacion de su actividad sobre las
poblaciones linfocitarias (fenotipo linfocitario) y los niveles séricos del medicamento
(determinacion farmacocinética por ELISA).

A lo largo de 2017 se ha reforzado el perfil académico docente de la PO con la defensa
de tres Tesis Doctorales de los Dres. A. Crespo, P. Bretcha y N. Javaloyes, que
representan investigacion original realizada en el seno de la PO y la matriculacion de M.
Sureda en un Master de Inmunoterapia del Cancer.

Durante el verano 2017 se ha renovado el Servicio de Radiofisica por traslado de
Francisco Javier Garcia Cases, a su vez, Jefe de Servicio de Proteccién Radioldgica, al
Hospital Universitario de San Juan Alicante, como Jefe de Servicio de Radiofisica, y de
M. Herranz a Burgos, con el nombramiento de Javier de Luis como responsable de
Proteccion Radioldgica y la contratacion de dos radiofisicos en la plantilla (Miguel
Maravilla Limorte y Sandra Jiménez Puertas).

En octubre 2017 tuvo lugar un Encuentro con la Asociacion del Cancer de Alicante con
la PO para acercar a los pacientes las nuevas tecnologias disponibles.

El 15 de noviembre de 2017 se reunié la Comisidon Ejecutiva de PO y Fundacion
TEDECA para preparar la Reunion del Patronato proponiendo la compra del nuevo
secuenciador, de acuerdo con los fondos disponibles para el mismo, y planteando la
conveniencia de elaborar los proyectos de 2018, estimandose las propuestas de Estudio
de células tumorales circulantes, Biopsia liquida de DNA circulante y Separador celular
Milteny, todos ellos presentados ante el Patronato en fechas anteriores a esta
convocatoria.

A final de 2017 José Francisco Fernandez Morejon, responsable de Anatomia
Patol6gica comunicé su traslado por nhombramiento en la Clinica Universitaria de
Navarra en su sede de Madrid, Barajas, iniciAndose un nuevo cambio facultativo en otra
de las areas criticas de la Plataforma de Oncologia. Se adopt6 la estrategia de blsqueda
personal con criterios de excelencia y seleccion de un facultativo joven con ilusion por
el proyecto, con la finalidad de renovar las actividades sin perder los avances
conseguidos anteriormente. En el momento de redactar esta Memoria Anual se ha
contratado a José Ortega, anatomopatélogo que ha completado su formacion este afio
y cumple los objetivos previstos.
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Durante el periodo vacante se ha establecido un cauce de servicios a través de la
colaboracion de Javier Alcacer de Quirénsalud Valencia, quien ha mantenido la actividad
asistencial de Torrevieja acudiendo puntualmente para cubrir las diferentes necesidades
urgentes de anatomia patolégica.

Los profesionales de la PO incluyen en el momento de redactar esta Memoria, las
siguientes areas y especialistas: Cirugia Oncoldgica: Josep Farré, Pere Bretcha, Maritza
Duarte y Alejandro Paz; Oncologia Radioterdpica: Rosa Cafion, Rosalyn Sanchez,
Santiago Escobar y Maria del Mar Alcala Jiménez; Oncologia Médica: Antonio
Brugarolas y Manuel Sureda; Psico-Oncologia: Nuria Javaloyes; Medicina Nuclear
Aurora Crespo y Maria del Carmen Redal; Anatomia Patoldgica: José Ortega; Genética
Molecular y Consejo Genético: Ramon Gonzalez y Elena Maria Martinez; Inmunologia:
Juan José Mata; Radio fisica y Proteccién Radiol6gica Javier de Luis, Miguel Maravilla;
Farmacoterapia Personalizada: Vanesa Escudero y Ana Catalan.

La Terapia Personalizada del Cancer (PTC), constituye el proyecto de referencia de la
PO en las vertientes asistencial, investigadora y docente, tal como ha sido redefinido
desde 2016.

Durante 2017 no se ha podido poner en marcha el Master de Oncologia Multidisciplinar
(MUDAOMP) en la Universidad Catélica de Murcia (UCAM) aunque se dispone de la
aprobacion final por ANECA desde 2015.

Durante 2017 se han actualizado progresivamente los contenidos y actividades de
www.plataformadeoncologia.com y www.fundaciontedeca.org. Desde dichas paginas
puede accederse a las reuniones, sesiones bibliograficas, convocatorias, noticias,
publicaciones, proyectos en curso, informacion y contactos. Como se ha dicho
anteriormente, se dispone de una intranet donde los profesionales comparten
informacién de caracter restringido, bases de datos, protocolos y proyectos.

Ademas, han continuado durante el afio 2017 las sesiones cientificas semanales de los
viernes a las 8.30 h, y las sesiones clinicas interdisciplinarias de los jueves a las 16.00
horas.

La Sala de Juntas y Reuniones de la PO equipada por la UCAM con tecnologia
multimedia, permite confeccionar material docente para practicas de alumnos, cursos
MOOC y el Master MUDAOMP. Es actualmente una sala multiuso para las diversas
actividades del Hospital Quirénsalud Torrevieja.

Como en las Memorias precedentes, se ha desglosado la actividad mantenida durante
el afio 2017 en los diferentes dominios de la PO y se efectla el andlisis de los resultados
obtenidos, se da el listado de Proyectos y Desarrollos recientes y el listado de
Equipamientos y Desarrollos pendientes.

Siguiendo las Memorias Anuales precedentes también se han incluido los cuadros
mostrando la evolucién anual de las prestaciones asistenciales en Oncologia Médica,
Radioterapia, sesiones de Quimioterapia, Medicina Nuclear diagnéstica y terapéutica,
Laboratorios de Patologia, Genética Molecular e Inmunologia, Registro de tumores,
Laboratorio de Farmacocinética, Cirugia Oncolégica y Radiologia Intervencionista. Se
han listado también Seminarios, Sesiones Cientificas, Publicaciones, Comunicaciones
en Congresos y otras Distinciones.
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Revision por areas

Oncologia Médica, Unidad Hospitalizacién y Hospital de Dia

En el congreso anual de la American Society of Clinical Oncology celebrado en Chicago
en Junio de 2017 se presentd el poster “Contribution of microarrays of gene expression
(MAGE) to the definition of PET/CT as a qualified biomarker of early response in
metastatic patients” (J Clin Oncol 35, 2017 (suppl; abstr 11573)), elaborado a partir de
la tesis doctoral de la Dra. Aurora Crespo.

Durante el afio 2017 se publicaron los trabajos "Cancer immunotherapy with cytokine-
induced killer cells.”, revisién sobre el estado actual de la terapia con células CIK (Targ
Oncol (2017) Epub ahead of print DOI 10.1007/s11523-017-0489-2) y “Determining
personalized treatment by gene expression profiling in metastatic breast carcinoma
patients: a pilot study.”, evaluacién de la aplicaciéon de la técnica de microarrays de
expresion génica los tumores de mama metastésicos (Clin Transl Oncol (2017) Epub
ahead of print DOI 10.1007/s12094-017-1789-9).

Se puso en marcha el tratamiento combinado con dabrafenib/trametinib, bloqueantes de
B-RAF activado y MEK respectivamente en carcinoma de colon metastésico con
mutacion activadora de B-RAF. También se han iniciado los tratamientos con
Olaratumab, anticuerpo monoclonal bloqueante de las vias de activacién de PDGFR-q,
con actividad en sarcomas administrado conjuntamente con Adriamicina. Otro agente
de nuevo uso ha sido Vismodegib, inhibidor de la ruta Hedgehog, que se administra por
via oral y se utiliza en los carcinomas de células basales o basaliomas.

En el mes de Febrero de 2017, coincidiendo con la celebracion del Dia Mundial del
Cancer, se repiti6 como en ediciones anteriores la semana de consulta oncolégica
gratuita de segunda opinién. En esta semana los pacientes pueden remitir los informes
médicos que disponen, acudir a consulta, ser revisados, explorados y en caso hecesario
recibir alguna prueba complementaria analitica 0 de imagen, para ser asesorados y
evaluados. Siempre se emite un informe médico escrito con las recomendaciones
finales. La semana de segunda opinion gratuita tiene una finalidad informativa y acuden
enfermos y familiares de enfermos para hacer preguntas y contrastar sus apreciaciones
sobre el diagndstico y prondstico de la enfermedad.

Dominio de Banco de Datos:

El Registro de Tumores comprende la actividad de la PO desde los comienzos de la PO
en septiembre 2000 hasta Diciembre 2014, cuando cesoé la Secretaria del Registro.

A partir de este momento no se han actualizado los datos. Se considera una pérdida
transitoria porque la labor es acumulativa y puede recuperarse cuando se considere
oportuna su actualizacién. Se recuerda que comenzé la actividad del Registro en 2005,
a los 5 afios de puesta en marcha, recuperando los datos asistenciales desde el inicio
en Septiembre 2000.
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Inmunologia:

Durante 2017, el laboratorio de Inmunologia ha mantenido su actividad asistencial. Se
ha continuado con la actividad vinculada a la seccion de citometria de flujo para el
diagndstico y seguimiento de neoplasias hematolégicas. El programa de monitorizacién
de la respuesta inmunolégica en pacientes que reciben inmunoterapia (vacuna de
células dendriticas, IL-2 + cis-retinoicos, nivolumab, etc) sigue su ritmo habitual.

En junio y noviembre de 2017 se han realizado alegaciones a los comentarios de la
AEMPS sobre la solicitud de autorizacion de uso para la fabricacion de células
dendriticas diferenciadas adultas autélogas pulsadas con fosfatasa acida prostética. En
el momento de la redaccion de esta memoria continuamos a la espera de resolucion de
dicha autorizacion por parte de la AEMPS, realizando las vacunas de células dendriticas
bajo el amparo del uso compasivo. Durante los meses de febrero y marzo se fabricaron
tres vacunas de células dendriticas en la Sala Blanca para el tratamiento de un paciente
con cancer de préstata. Por otro lado, se ha mejorado el equipamiento de la Sala Blanca
con la adquisicion de un ultracongelador celular -152°C, marca Panasonic, modelo MDF-
C2156VAN. Este equipo permite una criopreservacion celular durante largos periodos
de tiempo.

En mayo de 2017 se publicé en la revista Targeted Oncology una revision de células
CIK (Cytokine-Induced Killer Cells) en cancer (DOI: 10.1007/s11523-017-0489-2). En
esta misma linea, se inici6 un proyecto de investigacion con células CIK para el
tratamiento del cancer de pancreas. Durante el primer semestre de 2017 se elabor6 una
memoria del citado proyecto que tiene como titulo oficial “Ensayo clinico en fase II,
multicéntrico, abierto, prospectivo, randomizado para comparar la eficacia y seguridad
de las células CIK autdlogas (“cytokine-induced cells”) mas terapia estandar (TS) vs TS
en pacientes con cancer de pancreas localmente avanzado o metastasico.” Con la
incorporacion de Antonio Lopez Alonso como Director Corporativo de Innovacién de
Quironsalud en diciembre de 2016, se evaluaron diferentes vias de financiacién para el
citado ensayo clinico, las cuales no llegaron a consolidarse por salida prematura de
Antonio Lopez en noviembre de 2017. Actualmente, se han establecido lazos de
colaboracién con otros hospitales para desarrollar el proyecto y poder optar a vias de
financiacién publicas (ej. ISCIII).

En cuanto a la actividad asistencial conjunta entre el laboratorio de Inmunologia y el
laboratorio de Farmacocinética en la monitorizacién de anticuerpos monoclonales, se
ha desarrollado una iniciativa para optimizar el tratamiento con Nivolumab mediante la
determinacion de su actividad sobre las poblaciones linfocitarias (fenotipo linfocitario) y
los niveles séricos del medicamento (determinacion farmacocinética por ELISA). Estas
monitorizaciones permiten establecer una pauta individualizada del tratamiento con
Nivolumab, y por tanto, ayudan a disminuir la toxicidad financiera del farmaco.

Medicina Nuclear:

Se ha mantenido estable la actividad asistencial en 2017, asi como la composicion de
la plantilla formada por 2 DUEs con reduccion del 25% cada uno y las Dras. Maria
Carmen Redal y Aurora Crespo con reduccion de jornada laboral del 25% cada una, en
concepto de baja maternal. En este afio se han incorporado los tratamientos
radiometabdlicos intraarticulares para el tratamiento de las sinovitis refractarias
(radiosinoviortesis), la terapia con 223RaCl (Xofigo) para las metastasis 6seas y los
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estudios de PET-CT en Alzheimer. Carmen Redal ha realizado un curso de actualizacién
en PET y SPECT cerebral en Junio, en Madrid.

Durante este afio se han concluido los trabajos de investigacion sobre PET-CT y
microarrays de expresién génica que conformaron la tesis doctoral de A. Crespo
defendida el 23 de Mayo (Programa de Doctorado de Ciencias de la Salud UCAM. Titulo
de la Tesis: PET/CT como biomarcador precoz de respuesta en pacientes con
metéastasis: aportacion de los microarrays de expresion génica. Directores: Dr. D Ramén
Gonzalez Manzano y Dr. D. Antonio Brugarolas), y sus resultados se han publicado en
la revista europea de la especialidad (A novel genomic signature predicting FDG uptake
in diverse metastatic tumors. EJINMMI Res. 2018 Jan 18;8(1):4.)

El servicio de Medicina Nuclear, en colaboracién con el servicio de neurologia del
Hospital General Universitario de Alicante, (Dr. Monge, HGUA y Dras. Redal y Crespo
por HQT) se ha incorporado al Estudio multicéntrico nacional AB1601 promovido por
Araclon Biotech S.L. Este es un estudio, aleatorizado, doble ciego, controlado con
placebo, de 24 meses de duracién, en pacientes con deterioro cognitivo leve de tipo
amnésico o enfermedad de Alzheimer muy leve para investigar la seguridad,
tolerabilidad y la respuesta inmune a inyecciones subcutaneas repetidas de ABvac40.
Para ello se ha seguido un proceso de certificacion y acreditacion del personal y
equipamiento para la realizacién de los PET-CT iniciales y de seguimiento. Hasta la
fecha se han realizado los estudios iniciales en cuatro pacientes.

Radiofisica y Proteccion Radiolégica (PR):

El servicio de Radiofisica y PR da cobertura y gestiona el Programa de Garantia de
Calidad de las instalaciones radiactivas sitas en el Hospital Quirénsalud Torrevieja
(Oncologia Radioterapica, Medicina Nuclear y Radiodiagnéstico) y el Servicio de
Radiodiagndstico del Hospital Quirdnsalud Murcia. Ademas, especial dedicacion
conlleva para este servicio la dosimetria clinica y fisica en los planes de tratamiento de
Oncologia Radioterapica.

También se ha realizado el Programa de Control de Calidad de los equipos de
radiodiagnéstico de los Centros periféricos de Orihuela y Santa Pola. De acuerdo con la
nueva reglamentacion en radiodiagndstico, se han elaborado y revisado los Programas
de Proteccion Radiolégica de todos los centros mencionados.

Se ha modificado la instalacion radiactiva de Radiodiagndstico del Hospital Quirénsalud
Murcia con la sustitucion del Telemando MPH Plus de la firma General Electric por el
Telemando D150BC40S de la firma Shimadzu en diciembre de 2017.

Por otra parte, una vez aprobado el mantenimiento obligado, como recoge el acta de
inspeccion del Consejo de Seguridad Nuclear de 28 de mayo de 2014, el acelerador
lineal de electrones portétil Mobetron se revisé y se puso en marcha el primer trimestre
del afio.

Por dltimo y en el ambito de la PR destacar que no se ha producido ninguna

sobreexposicidn, niincidente de contaminacion personal ni de zonas, a los trabajadores
expuestos ni al pablico en general.
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Oncologia Radioterapica:

Durante el afio 2017 se ha mantenido la colaboracién con la Sanidad publica de la
Comunidad Valenciana, Hospital de Torrevieja-Salud, manteniendo la cobertura
completa de los tratamientos de Radioterapia de sus pacientes y la asistencia y
colaboracién en los Comités de Tumores.

En mayo de 2017 se ha firmado un convenio con la Sanidad publica de la Comunidad
de Murcia: Servicio Murciano de Salud (SMS), para cubrir las necesidades de
tratamientos de Braquiterapia del Hospital Virgen de la Arrixaca, que por motivos
técnicos no pueden realizar temporalmente.

En febrero de 2017 se firm6 con Intraop Medical Corporation, un nuevo contrato que
incluia la revision y nueva puesta en marcha del Mobetron, acelerador de electrones
movil ubicado en el quiréfano, con el cual desde septiembre 2004 a enero de 2014 se
habian administraron los tratamientos de Radioterapia Intraoperatoria, que se
interrumpieron en Marzo por no renovarse los contratos de mantenimiento.

La recuperacion de la actividad en Radioterapia Intraoperatoria, (técnica que supone la
administracién de una dosis elevada de radioterapia, en un lecho o resto tumoral, en el
momento de la intervencion quirargica), tiene un remarcado interés, puesto que ha sido
uno de los Programas Singulares de la Plataforma de Oncologia y desarrollo diferencial
respecto a otros Departamentos de Radioterapia,

Durante la etapa precedente (2004 — 2014) se administro radioterapia Intraoperatoria en
diversos tumores: Cancer de Mama, (como sobreimpresion para acortar los dias de
administracion de la Radioterapia Externa o como dosis Unica, programa: “one step
treatment®’, que supone el tratamiento quirirgico, estudio del ganglio centinela,
radioterapia intraoperatoria y en el mismo acto quirargico), asi como en distintos tumores
y localizaciones (Ca de Recto, Pancreas, Pulmén, Sarcomas retroperitoneales o de
extremidad...), en los que, administrar Radioterapia sobre el lecho tumoral durante la
cirugia representa una aportacion dosimétrica que complementa la radicalidad de la
intervencion, aumentando la posibilidad de control tumoral local de la enfermedad.
Desde abril de 2017 se han realizado 9 procedimientos en las distintas localizaciones y
tumores donde se desarrollan programas activos.

Se han mantenido todos los procedimientos complejos: Braquiterapia de Alta tasa
(capula vaginal, prostatica y endobronquial), Radioterapia con Intensidad Modulada
(IMRT), Radioterapia Guiada por Imagenes (IGRT, en tumores prostaticos y vertebrales
— paravertebrales), Re-irradiaciones, Radioterapia Estereotactica Fraccionada Craneal
y Corporal (SBRT pulmonar, hepatica y ésea).

En resumen: la actividad asistencial de Oncologia Radioterapica se mantenido, tanto en
el nimero total como en las complejidades de los tratamientos (mas del 60 %
tratamientos de alta complejidad). Se continGan realizando las punciones para los
tratamientos de Radioterapia Guiada por imagenes (tanto bajo TAC como con
Ecografia) y se incrementa ligeramente el nUmero de pacientes vistos en revisiones.

Esta pendiente la adquisicion de un nuevo acelerador lineal, que incorpore las nuevas
tecnologias, por haber sobrepasado las expectativas operativas del acelerador Varian
2100 CD existente. Deberia tratarse de un acelerador que pueda realizar tratamientos
complejos y de precision (RADIOCIRUGIA) en el menor tiempo posible (arcos
dinamicos), y con sistema para la realizacion de Radioterapia guiada incorporado.
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En el momento de redactar esta Memoria no se conoce el equipo exacto que se va a
adquirir por parte del Grupo Quirdn-Salud, y dado el tiempo necesario, desde entonces,
hasta el inicio de la actividad (al menos 13-15 meses), entre permisos, fabricacion,
instalacion y dosimetria fisica, se estima que al menos hasta el afio 2019 no se
dispondra de un nuevo acelerador en el servicio.

Unidad de Psico-oncologia:

Durante 2017 se ha continuado con la atencién a enfermos oncoldgicos y familiares
tanto en planta de oncologia y en hospital de dia mientras se les administra el
tratamiento como en consultas externas del hospital. La principal actividad consiste en
la atencion psico-oncolégica integral a enfermos de céancer y sus familiares en todo el
proceso desde el momento del diagnostico hasta la consecucién de los objetivos
propuestos inicialmente, incluso hasta el duelo posterior segin cada caso.

Ademas, durante 2017 se ha finalizado el trabajo de tesis doctoral con pacientes de
cancer de tiroides. Dicha tesis tiene como objetivo principal demostrar los beneficios de
la intervencion psicolégica en el estado de animo, la calidad de vida y el bienestar de
los pacientes con cancer diferenciado de tiroides tras tiroidectomia y en tratamiento con
radioyodo, mediante la aplicacién de técnicas basadas en Counselling. Los resultados
obtenidos concluyen que los pacientes que reciben la intervencién psicooncolégica
basada en el Counselling mejoran significativamente en niveles de ansiedad y
depresion, calidad de vida y bienestar percibido. De todo ello se deriva que el
psicooncélogo debe formar parte del equipo multidisciplinar integral para el tratamiento
del cancer diferenciado de tiroides

Unidad de Genética Molecular, Gendmica y Consejo Genético

Durante el afio 2017 es de interés la publicacién por parte del Dr. Manuel Sureda y
colaboradores de la experiencia de la PO con el uso de microarrays de expresion para
la seleccion del tratamiento antineoplasico mas adecuado en pacientes con cancer de
mama metastasico (“Determining personalized treatment by gene expression profiling in
metastatic breast carcinoma patients: a pilot study”) publicada en la revista Clinical and
Translational Oncology a finales del 2017. También es de interés la elaboracion de una
novedosa firma gendmica para predecir la captacion de FDG a partir de los datos de
microarrays de expresion de tumores metastasicos en los que habia datos de PET de
las metéastasis biopsiadas. Este trabajo ha sido la base de la tesis doctoral de la Dra.
Aurora Crespo, que ha sido también recientemente publicada en una revista de la
especialidad de Medicina Nuclear: el EJINMMI Research, tla como se detalla en otra
parte de esta memoria.

Desde el afio 2008 en que se adquiri6 la plataforma de microarrays de Agilent gracias a
la generosa contribucion de la Fundacién TEDECA, se inicié también la singladura de la
Gendmica en la Plataforma de Oncologia. Un primer trabajo de puesta a punto de la
técnica con la realizacién de los primeros microarrays en canceres de mama primarios
(receptores estrogénicos negativos) se fue haciendo progresivamente, culminando mas
adelante en la publicacién del trabajo inicial. A partir del verano del afio 2010 se
implementé en la clinica el programa de farmacogendémica basada en microarrays y en
algunas técnicas complementarias como la inmunohistoquimica, FISH vy la
secuenciacion convencional de Sanger. Para esta implementacién ha sido decisiva la

40



colaboracion de numerosos especialistas de la plataforma, particularmente los de
Anatomia Patoldgica y Oncologia Médica, pero también los de Cirugia Oncoldgica y
Radiologia Intervencionista.

Sin la ayuda de todas las especialidades mencionadas no habria sido posible el
desarrollo de este programa. De manera adaptativa ha sido de utilidad la elaboracion de
un algoritmo matematico con mejoras progresivas en la medida en que mas datos iban
siendo disponibles.

En diciembre del afio 2017 se ha adquirido, financiado por la Fundacion TEDECA, un
secuenciador de nueva generacion para servicio de la PO. En concreto un lon Torrent
S5 de la compafiia Thermofisher Scientific, con el cual en un primer momento se planea
adaptar la técnica de microarrays de expresion al nuevo aparato mediante el uso de
secuenciacion masiva de RNA para la obtencién del transcriptoma humano en biopsias
tumorales de pacientes oncoldégicos. La finalidad es la de predecir la eficacia (o ausencia
de esta) de agentes antineoplasicos de acuerdo con el perfil genémico de cada tumor,
asi como la identificacién de potenciales dianas terapéuticas. La adopcién de esta nueva
tecnologia tiene ventajas sobre la tecnologia de microarrays de expresion empleada
hasta la actualidad. La secuenciacion de RNA es mas precisa y sensible que la
tecnologia de microarrays de expresion, teniendo un rango dindmico mayor que ésta.
En la actualidad esta tecnologia de secuenciacién masiva de RNA se ha ido convirtiendo
progresivamente en el standard para la medicion de los niveles de expresion génica en
muestras bioldgicas, e ird reemplazando a los microarrays de expresion con el paso del
tiempo, aunque sin dudas esta técnica mas antigua es todavia de gran utilidad y
fiabilidad. La adquisicién del secuenciador de nueva generacion es también de gran
interés para la secuenciacion masiva del DNA y RNA en blsqueda de mutaciones y
alteraciones gendmicas (tales como translocaciones, amplificaciones y otras)
relacionadas con sensibilidad o resistencia a determinados tratamientos
antineoplasicos, siendo también un objetivo a corto plazo la realizacion de
secuenciacién masiva de DNA y RNA para la deteccién de este tipo de alteraciones
gendmicas como complemento de la realizacion de transcriptomas con esta misma
finalidad.

Area de Laboratorios

Se han mantenido las prestaciones con un amplio panel de inmunohistoquimica y
técnicas de biologia molecular necesarias para el proyecto de la PO. Se han asimilado
las determinaciones de citoquinas, mediante técnicas de Elisa, utilizadas como
biomarcadores en el seguimiento del cancer

Area de Farmacocinética (UFP, Unidad de Farmacoterapia Personalizada):

Durante el afio 2017 se han determinado un total de 828 muestras procedentes de
pacientes oncolégicos subsidiarios de tratamiento antineoplasico en el hospital y se han
elaborado 257 informes farmacoterapéuticos para la optimizacién de la pauta posolégica
de los antineoplasicos. Se ha producido un descenso de la monitorizacion de ciclos de
guimioterapia convencional (227 ciclos) y un aumento en el nimero de ciclos
monitorizados de terapias dirigidas (30 ciclos).
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Se ha participado en la elaboracion de las contestaciones a las propuestas realizadas
por los revisores de la Agencia Espaiola de Medicamentos y Productos Sanitarios en
relacion a la Autorizacion de Uso de la Vacuna “Vacuna de células dendriticas
diferenciadas adultas autélogas de sangre periférica expandidas pulsadas con fosfatasa
acida prostatica”, tanto las recibidas en el mes de junio de 2017 como en el mes de
septiembre de 2017.

En junio de 2017, la Dra. Vanesa Escudero particip6 en el XXV Curso de Monitorizacion
de Farmacos en la Practica Clinica de la Universidad de Salamanca con la sesién
titulada “Monitorizacion de Farmacos Inhibidores de Tirosina kinasa en la Practica
Clinica”.

Ademas, en marzo de 2017, se elabor6 una nota de prensa informativa “La
Farmacoterapia Personalizada aumenta la tasa de respuesta y reduce la toxicidad de
los tratamientos oncoldgicos” para el diario Informacién y en octubre de 2017 se
participd en la elaboracién de una segunda nota de prensa titulada “Medicina de
precision: hallar el farmaco mas efectivo contra el tumor”.

Por otra parte, en colaboracion con el servicio de Inmunologia de la PO, se ha validado
el método de cuantificacion de nivolumab mediante ELISA, que ha permitido continuar
el programa de monitorizacién farmacoterapéutica de este anticuerpo monoclonal.

Se esta evaluando, por parte del Grupo Quirdnsalud, la opcion de cambiar de
localizacion la Unidad de Farmacoterapia Personalizada a la segunda planta (frente a
Anatomia Patoldgica) para disefiar una nueva instalacion segun nueva Normativa de
Riesgos Laborales y de Proteccion al Trabajador. Por lo tanto, la acreditacion del
laboratorio de la UFP en Buenas Practicas de Laboratorio (BPLS) se ha paralizado hasta
gue se tenga claro el cambio a realizar.

En enero de 2017, la Dra. Belén Valenzuela Jiménez cesa en su puesto como
Responsable de la Unidad de Farmacoterapia Personalizada y como directora de la Sala
Blanca de la Plataforma de Oncologia para continuar con su actividad laboral en otra
empresa, Asumiendo dichas tareas la Dra. Vanesa Escudero Ortiz. En febrero de 2017
se incorpora en las actividades de la UFP la Dra. Ana Catalan Latorre con un 50% de la
jornada, dicha dedicacion asciende al 70% meses mas tarde.

En junio de 2017, la Dra. Vanesa Escudero Ortiz es nombrada Directora Técnico de la

Sala Blanca de la Plataforma de Oncologia por la Agencia Espafiola del Medicamento y
Productos Sanitarios.

Plataforma Quirlrgica: Oncologia Quirdrgica

Durante el afio 2017 los facultativos han participado en actividades académicas y
cientificas nacionales y extranjeras, ademas de multiples actividades de difusion a
través de los medios de comunicacion de la actividad de la Plataforma de Oncologia,
del Servicio de Cirugia y del Hospital. La actividad global de Cirugia se mantenido alta,
con cifras semejantes a los afios anteriores.

Destaca el crecimiento de la actividad del servicio en cirugia minimamente invasiva con
un importante aumento en el nimero de patologias tratadas con abordaje laparoscépico
(cirugia del colon y recto, colecistectomia, hernia de hiato, cirugia de la pared abdominal
y otras patologias de la cavidad abdominal).
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La Unidad de Mama ha recuperado parcialmente su contenido, estructurando de nuevo
el equipo multidisciplinar del programa One Step, que incluye la cirugia conservadora,
la radioterapia intraoperatoria y la oncoplastia de reconstruccion cosmética de la mama
resecada, junto con el estudio del ganglio centinela. Este programa permite evitar la
irradiacion postoperatoria en las pacientes con tumores pequefios, que no van a precisar
radiacion en pared toracica o en axila.
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5. CATEDRA DE ONCOLOGIA MULTIDISCIPLINAR DE LA UCAM

A) MASTER UNIVERSITARIO EN DESARROLLOS AVANZADOS DE ONCOLOGIA
MULTIDISCIPLINAR PERSONALIZADA (MUDAOMP) EN LA UNIVERSIDAD
CATOLICA SAN ANTONIO MURCIA (UCAM)

En el mes de Enero 2013 se presentod el Master de Oncologia Multidisciplinar a ANECA
solicitando la aprobacion del Titulo Oficial de Master para la UCAM, que fue revisado y
corregido segun las sugerencias de ANECA a finales de Marzo 2013 y actualizado en
Octubre 2013. Esencialmente es un programa de Master con minima presencialidad
(10%) de un afio de duracién y 60 créditos dirigido a especialistas de Oncologia Médica,
Radioterapica y Quirlrgica, u otras areas afines a la Oncologia, para ampliar los
conocimientos, habilidades y actitudes de la oncologia multidisciplinar personalizada.

La UCAM aprobo6 el Master inaugurando el programa del MUDAOMP con las Jornadas
Internacionales del 15 al 17 Mayo 2014.

En las Jornadas de Presentacion del MUDAOMP (15 Mayo 2014) se convoco a los
miembros de la Comisién Evaluadora Externa de la PO, con su Presidente Prof. Dr. José
Maria Segovia de Arana y los Vocales Prof. Dr. Angel Carracedo, Prof. Dr. Felipe Calvo,
Prof. Dr. Jeronimo Forteza, Prof. Dr. James Brugarolas y Prof. Dr. Pascual Parrilla, qgue
aceptaron hacer presentaciones actualizadas de los temas referenciados en el
MUDAOMP. Los miembros de la Comision Evaluadora Externa recibieron una estatuilla
de bronce con el logo de la Plataforma de Oncologia-Fundacion TEDECA, agradeciendo
los servicios prestados a lo largo de doce afos de funcionamiento.

La nueva Memoria del MUDAOMP presentada a ANECA en Octubre 2013, recibi6 la
aprobacién oficial en Octubre 2014. Durante 2015 se ha obtenido la aprobacién del
Consejo Interterritorial. .

A los efectos oportunos adjunto remitimos la publicacion, en el Boletin Oficial del Estado,
de la Resolucion de 2 de octubre de 2015, de la Secretaria General de Universidades,
por la que se publica el Acuerdo del Consejo de Ministros de 25 de septiembre de 2015,
por el que se establece el caracter oficial del Master Universitario en Desarrollos
Avanzados de Oncologia Personalizada Multidisciplinar, y su inscripcion en el Registro
de Universidades, Centros y Titulos:
https://www.boe.es/boe/dias/2015/10/21/pdfs/BOE-A-2015-11314.pdf
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B) TESIS DOCTORALES y OTRAS ACTIVIDADES DOCENTES

La PO del Hospital QuironSalud Torrevieja fue constituida en el afio 2000 por un equipo
profesional con perfil investigador y docente capaz de crear y dar continuidad un
proyecto académico. La plantilla de facultativos que fundaron la Plataforma de
Oncologia ha ido renovandose con el paso de los afios, con un ritmo relativamente
rapido, debido a diferentes factores incluyendo la incorporacion a otros proyectos, la
promocioén personal y el desarrollo de nuevas plataformas multidisciplinares del cancer.

En este breve itinerario se ha potenciado la formacién investigadora de los facultativos
gue se han ido incorporando al programa, obteniendo el grado de Doctor. Destacamos
gue en todos estos casos los proyectos han sido realizados en el ambito asistencial del
Hospital Quirénsalud Torrevieja. Debe considerarse en primer lugar que el ambiente
cientifico de la Plataforma de Oncologia asociado a la calidad asistencial del Hospital
ha sido capaz de fomentar y generar contribuciones académicas de elevado nivel, y por
este motivo refuerza un nuevo modelo de colaboracion institucional a primera vista un
tanto insdlito porque articula la multidisciplinariedad en distintos niveles asistenciales,
cientificos y docentes. En segundo lugar, nos hace deudores agradecidos por la
apertura y acogida institucional de esta iniciativa.

Queremos destacar que en todos los casos las Tesis Doctorales surgidas de la PO
representan nuevos conocimientos y son frutos de innovacion.

Tesis Doctorales realizadas:

1.- 04/07/2012 Vanesa Escudero Ortiz, Universidad Miguel Hernandez de Elche,
TITULO: “Modelizacién farmacocinética poblacional de doxorrubicina y
gemcitabina en pacientes oncoldgicos y su aplicacién en la personalizacion
posologica”.

La Tesis Doctoral fue dirigida por los doctores Belén Valenzuela, Juan José Pérez Ruixé
y Maria José Duart Duart, y obtuvo la calificacién de APTO CUM LAUDE. Los estudios
clinicos y farmacocinéticos de los pacientes y los procedimientos fueron realizados en
el Hospital Quirénsalud Torrevieja. La Dra. Vanesa Escudero Ortiz ha estado integrada
en la Plataforma de Oncologia, en diversas competencias y responsabilidades desde el
afio 2007 hasta el 2014 y nuevamente, desde Mayo de 2016.

2.- 23/09/2016, Carlos Perez Ruixo, Universidad de Valencia. TITULO: “Farmaco-
cinética y Farmacodinamia de oxaliplatino intraperitoneal con hipertermia en
pacientes con carcinomatosis peritoneal sometidos a cirugia”
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La Tesis Doctoral fue dirigida por los doctores Belén Valenzuela, Juan José Pérez Ruixo
y José Esteban Peris, y obtuvo la calificacion de APTO CUM LAUDE. Los estudios
clinicos, bioandlisis de las muestras y los procedimientos fueron realizados en el
Hospital Quironsalud Torrevieja.

3.- 21/07/2016, Francisco Garcia Cases, Universidad Catolica de Murcia (UCAM).
TITULO: “Proteccidén radiolégica en radioterapia intraoperatoria mediante un
acelerador portatil de electrones.”

La Tesis Doctoral ha sido dirigida por los doctores Javier Vijande Asenjo, Domingo
Granero Cabafiero y Antonio Brugarolas Masllorens y ha obtenido la calificacion de
SOBRESALIENTE CUM LAUDE.

4.- 23/05/2017, Aurora Crespo de la Jara, Universidad Catoélica de Murcia (UCAM)
TITULO: “PET/ICT como biomarcador precoz de respuesta en pacientes con
metastasis: aportacion de los microarrays de expresion génica”.

La Tesis Doctoral ha sido dirigida por los doctores Ramén Gonzalez Manzano y Antonio
Brugarolas Masllorens y ha obtenido la calificacién de SOBRESALIENTE CUM LAUDE.

En el presente trabajo se ha pretendido mostrar la contribucion de los microarrays de
expresion génica (MAGE) a la definicién del PET/CT como un biomarcador cualificado
de respuesta temprana en pacientes metastéticos.

Es conocido que la proliferacion de las células cancerosas consume una elevada
cantidad de glucosa, que es convertida en lactato aun en presencia de oxigeno (efecto
Warburg). Este efecto ha sido Util para detectar tumores metabdlicamente activos
mediante FDG-PET/CT, aungue su uso en la determinacién de la respuesta temprana
es aun controvertido. Ademas, los mecanismos moleculares que condicionan la
captacion de FDG por parte de la célula tumoral no estan completamente esclarecidos.
En este estudio se han utilizado los MAGE para identificar los genes mas relevantes
implicados en la captacion de FDG en pacientes con metastasis de diferente histologia.
Para ello se realizaron MAGE sobre biopsias congeladas de tumor y la cuantificacion
del SUV mediante FDG-PET/CT en la misma localizacién metastatica biopsiada, con un
intervalo maximo de 8 semanas y antes de comenzar el tratamiento. Se seleccionaron
aquellas sondas mas representativas por su contribucién positiva 0 negativa con el SUV,
generandose con ellas un modelo de prediccion de basado en PLS-3, método éste entre
los probados que producia menor RMSE. Adicionalmente se realiz6 la interpretacion de
los fendbmenos biolédgicos (IBP) derivados de los genes seleccionados se hizo mediante
distintos recursos bioinformaticos publicos disponibles.
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Se incluyeron 71 pacientes en el training set y 13 en el validation set, todos ellos con
metastasis de diferente origen histolégico. Finalmente se seleccionaron las 909 sondas
gue mejor se correlacionaron con SUV, estableciendo el umbral del coeficiente de
regresion seleccionada que fue de < -1 y = +1mediante 10-fold CV (resultando 333 con
CR positivo y 576 con CR negativo). Se confeccioné una firma genémica de FDG
basada en estas 909 sondas mediante PLS-3, calculandose un RMSE de 0.645 para el
validation set con los datos de SUV medidos (resultado éste comprendido dentro del
95% CI de RMSE determinado para el modelo inicial mediante 10-fold CV x5).

En los estudios bioinformaticos realizados en los genes seleccionados para la
elaboracion del modelo predictivo del SUV, se ha constatado que una interpretacion mas
completa de los distintos aspectos de la biologia asociada a la captacion de FDG en
tumores metastasicos requiere de la utilizacibn combinada y complementaria de
distintos recursos bioinformaticos, no siendo posible que ninguno de ellos por si solo
sea capaz de aportar una perspectiva completa del fendmeno biolégico complejo que
es el SUV, que requiere de un notable nimero de genes para su prediccion.

En la interpretacion del significado biol6gico de las subredes de genes con correlacion
positiva o negativa con el SUV se deduce que, en condiciones de abundancia de glucosa
(SUV alto) predominarian los procesos biolégicos tumorales: procesamiento del mMRNA
y del tRNA, la biogénesis de ribosomas, el procesamiento de proteinas, la proliferacion
celular, la respuesta inmune y un metabolismo energético aumentado. Sin embargo, en
situaciones de escasez de glucosa (SUV bajo), predominarian los procesos biolégicos
del microambiente encaminados a proporcionar un mayor aporte de glucosa al tumor,
como son los fenbmenos de adhesion y de reorganizacion del citoesqueleto, de
vasculogénesis y angiogénesis, de finalizacion de la transcripcion, de motilidad celular
y de transporte intracelular, de activacién de vias de sefializacion de E-cadherina y
fendmenos de autofagia.

De esta forma se ha confeccionado la primera firma genémica publicada realizada en
pacientes metastasicos que predice adecuadamente la captacién de FDG. Tal y como
se desprende de estos resultados, se confirma que la captacion de FDG es un fendbmeno
complejo que involucra multiples procesos biolégicos, apuntando al valor de la PET/CT
en la respuesta temprana.

5.- 26/05/2017, Pere Bretcha Boix, Universidad Miguel Hernandez Elche. TITULO:
“Tratamiento multimodal de la carcinomatosis peritoneal mediante cirugia radical
y quimio hipertermia intraperitoneal perioperatoria. Andlisis farmacocinético y
farmacodinamico del oxaliplatino tras su administracién intraperitoneal con
hipertermia”.

La Tesis Doctoral ha sido dirigida por los Dres. Juan José Pérez Ruixd, Belén Valenzuela

Jiménez y Francisco Javier Lacueva Gomez obteniendo la calificacion de
SOBRESALIENTE CUM LAUDE.
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El término carcinomatosis peritoneal (CP) incluye toda diseminacion tumoral que afecta,
de forma localizada o masiva, la serosa peritoneal y las estructuras anatomicas vecinas.
Mayoritariamente se origina en tumores gastrointestinales y ginecoldgicos.

El tratamiento habitual de la CP es de indole paliativo mediante el uso de quimioterapia
sistémica asociada o no a la cirugia. A finales de la década de 1980, Sugarbaker
establecio las bases de un tratamiento multidisciplinar en la CP que asocia la cirugia
citorreductora radical con la intenciéon de extirpar todo el tumor abdominal sin dejar
ningun residuo tumoral macroscépico visible y la administracion inmediata de
guimioterapicos intraperitoneales (IP), con o sin hipertermia, orientados a erradicar el
tumor microscopico residual a la cirugia. El prondstico de los pacientes con CP
sometidos a tratamiento multidisciplinar esta relacionado directamente con la extension
de la CP y la realizacién de una cirugia radical. La quimioterapia administrada de forma
regional pretende alcanzar altas concentraciones de un agente citotéxico en un punto
determinado del organismo. El objetivo primario de la quimioterapia IP es conseguir la
maxima interaccion droga/tumor minimizando los efectos secundarios. La asociacion del
calor a la quimioterapia IP potencia el efecto terapéutico regional de algunos
guimioterapicos y provoca un «shock toxico» directo sobre las células tumorales.

El oxaliplatino (Ox), farmaco activo frente una gran variedad de tipos de tumores solidos,
es un agente atractivo para el uso en HIPEC ya que su citotoxicidad se ve aumentada
significativamente por hipertermia y su penetracion intratumoral es éptima. Sin embargo,
después de su administracién intravenosa aumenta el riesgo de toxicidad hematolégica
y neuropatia sensorial periférica de forma dosis-dependiente. Por tanto, es importante
lograr la maxima exposicion de Ox en la cavidad peritoneal con un acceso minimo a la
circulacion sistémica con el fin de encontrar el equilibrio adecuado entre la actividad
citotoxica y el riesgo de toxicidad. En este sentido, diversos estudios Fase | evidencian
gue la dosis maxima tolerada de Ox IP en condiciones hipertérmicas (HIO) es de 200 a
460 mg/m? administrados durante 0,5 a 2 h (Elias, 2006; Stewart, 2008).

Los pardmetros farmacocinéticos obtenidos a partir de las concentraciones plasmaticas
alcanzadas tras HIO varian considerablemente de un estudio a los demas reflejando
diferencias en relacién con el analito, método de andlisis para la deteccion de platino en
plasma, y la solucion de soporte utilizado

Sin embargo, hasta la fecha, no hay analisis cuantitativos que permitan explorar el efecto
de la farmacocinética de Ox en el tiempo hasta la progresion y la supervivencia de los
pacientes oncoldgicos con CP. Por otra parte, no sélo la neutropenia sino también la
trombocitopenia es una toxicidad limitante de dosis relacionada con Ox y hasta la fecha
esta relacion no ha sido caracterizada de forma cuantitativa.

El presente estudio de tratamiento de la CP de origen colorectal, se basé en los
protocolos descritos por Sugarbaker con el uso de mitomicina C en la perfusion y 5-
fluoruracilo IP (5-FU) durante los 5 dias del postoperatorio inmediato (EPIC); pero a
partir de los resultados publicados por Elias con Ox intraperitoneal (460 mg/m?) y 5-FU
(400 mg/m?) con leucovorin (20 mg/m?) endovenoso (5) reportando una supervivencia
los 5 afios del 48.5%, se opt6 por su modificacion.
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Se inicié un estudio fase | de escalada de dosis segun el método de Fibonacci en grupos
de tres pacientes, a partir de 90 mg/m? de Ox e incrementando a razén de 60 mg/m?
hasta alcanzar la dosis limitante de toxicidad en 360 mg/m2. A partir de esa dosis la
serie se expansiono con 24 pacientes y se mostré adecuada por su seguridad. Se realiz6
EPIC con 5-FU intraperitoneal (650mg/m?) durante los 5 dias del postoperatorio.

Se incluyeron 20 pacientes afectos de CP de origen colorectal de los 75 procedimientos
que conformaban la serie, con un indice de carcinomatosis medio de 11. Doce de los
pacientes se encontraban en una situacion metacrénica y 5 de ellos presentaban
metéastasis hepéaticas sincronicas. Salvo un paciente, los restantes habian recibido
quimioterapia sistémica. Se consiguioé una citorreduccién completa en el 75% de los
casos Yy todos los pacientes completaron el tratamiento multimodal intraoperatorio. La
temperatura media de la cavidad abdominal fue de 42°C (rango: 39-43°C) y no se
observo ningun caso de intolerancia a la hipertermia. Tras el procedimiento, el 80% de
los pacientes recibieron EPIC durante los siguientes 5 dias. En 4 casos hubo que
suspender dicho tratamiento por sepsis (n=1), fistula biliar (n=1) y por dolor severo (n=2).
Un 40% de los pacientes presentaron toxicidad grado Il-1V requiriendo dos de ellos
reintervencién en el postoperatorio temprano. So6lo hubo un caso de mortalidad por
aplasia medular grado 4. La estancia media hospitalaria fue de 17.8 dias (rango: 10-48
dias).

Durante el seguimiento se observé progresion de la enfermedad en 10 casos, a nivel
pulmonar [n=2], hepatico [n=3] y peritoneal [n=5]. Se realiz6 cirugia de rescate en cinco
de ellos, destacando la practica de re-HIPEC en dos casos. Uno de los pacientes se
encontraba libre de enfermedad a los 19 meses y el otro fallecié por progresién a los 18
meses.

La supervivencia actuarial y el periodo libre de enfermedad de la serie de pacientes
fueron del 36% y del 30% a los 5 afios, respectivamente, con un seguimiento mediano
de 18 meses.

Se analiz6 a los pacientes con relaciéon a un indice de carcinomatosis por encima o
debajo de 13 y de acuerdo con la consecucién o no de una citorreducciéon completa, y
se obtuvieron diferencias significativas en la supervivencia global, aunque no en el
periodo libre de enfermedad, probablemente por la limitacién de la muestra.

Por otro lado, en el presente estudio se caracteriza la farmacocinética del Ox en el
peritoneo y en plasma cuando es administrado con una solucion de icodextrina al 4% y
se establece su relacion con el curso temporal del recuento absoluto de neutréfilos
(ANC).

Todos ellos recibieron 360 mg/m? de Ox durante la perfusién. El tiempo de perfusion
medio fue de 40 minutos (rango 30-60 minutos). Durante los cinco dias siguientes a la
cirugia se administr6 EPIC conl5 mg/kg de 5-fluorouracilo para potenciar el efecto
citotoxico.
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La caracterizacion de las concentraciones plasmaticas de Ox se realizé con un modelo
PK bicompartimental tras una absorcion peritoneo/plasmatica de primer orden. Para
describir la cuenta absoluta de neutrdfilos en plasma se us6 un modelo compartimental
de progenitores celulares sensible al Ox. La reduccion de la ratio de proliferacion de las
células progenitoras fue modelada siguiendo una funcion linear de las concentraciones
plasméticas del Ox. Para el desarrollo del modelo farmacocinético/farmacodinamico
(PK/PD) y para llevar a cabo las simulaciones basadas en el mismo, se utilizo la
modelacién no linear mixta con el método condicional de primer orden. Como modelo
dinamico se utilizé el modelo de granulopoiesis descrito por Friberg. A su vez se estudio
la relacion entre las concentraciones de Ox en peritoneo, la duracion de la perfusion y
la incidencia de neutropenia severa, para establecer la exposicion maxima tolerable.
Los valores de absorcion y semivida del Ox se estimaron en 2,2 y 40 h con una
variabilidad interindividual moderada. Estos valores fueron considerablemente
superiores a los descritos en otros trabajos, y probablemente se debe al uso de distinta
solucién de transporte. En los estudios PK previos se habia usado suero con dextrosa
al 5%, y en cambio este estudio es el primero que realiza el analisis PK del Ox en HIPEC
usando como solucién la icodextrina al 4%. Esta es una solucién isoténica de alto peso
molecular y que tedricamente ayudaria a reducir la difusion del farmaco a través de la
barrera peritoneo/plasmatica. A pesar de ello, la ratio estimado del area bajo la curva en
peritoneo y plasma fue de 13,19, estando en consonancia con los reportados en los
estudios realizados con dextrosa al 5%.

El aclaramiento plasmético de Ox resultd ser 1,61L/h con una variabilidad interpaciente
del 85%. El volumen de distribucion en compartimento central fue de 19,2 L, con una
variabilidad interpaciente del 85,6 %. El volumen de distribucién en estado estacionario
del Ox fue de 92 L, es decir la suma del volumen central y periférico (19,2 + 72.8 = 92
L). Se observé que el Ox redujo la ratio de proliferacion de las células progenitoras un
18.2% por mg/L.

El modelo PK que mejor describio la relacién entre las concentraciones de Ox sobre la
proliferacién de los precursores de ANC fue el modelo lineal. Por otro lado, se incluyé
un efecto feedback sobre el tiempo medio de transito de las células precursoras a
neutréfilos, que mejoré de forma estadisticamente significativa la descripcion de los
datos experimentales. Fisioldgicamente, este mecanismo concuerda con la reduccién
del tiempo de colonias de granulocitos.

El modelo desarrollado fue internamente validado mediante el test predictivo visual y el
bootstrap no paramétrico y evidenciaron que era apropiado para describir la
farmacocinética del Ox, asi como la evolucion temporal del ANC y puede utilizarse para
realizar simulaciones que permitan comprender mejor el efecto de la intensidad de dosis,
el régimen de dosificacién, o la duraciéon de la perfusion IP en la incidencia de
neutropenia severa.

Las simulaciones deterministicas claramente evidenciaron la reversibilidad de la
neutropenia, su corta duracion y su efecto no acumulativo. Como consecuencia del
modelo lineal del efecto del Ox, se observd que la concentracién inicial y la duracién de
la perfusion fueron los principales determinantes de la severidad y duracion de la
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neutropenia. Se observl que un aumento proporcional de la exposicion del Ox condujo
a un descenso proporcional del nadir de ANC. Asi mismo, la extensién de la duracién
del HIPEC para una misma concentracion de Ox en peritoneo, incremento la severidad
y duracion de la neutropenia ya que esta directamente relacionada con la exposicién del
farmaco al peritoneo.

Tras las simulaciones realizadas se observé que una exposicién peritoneal de 65y 120
mg/L de Ox durante 60 minutos se asocio a una incidencia de neutropenia grado 4 del
20% y 30% respectivamente; y que con una duracion de 30 minutos a una concentracion
de 105 mg/L obtendria un 20% de neutropenia grado 4. La maxima dosis tolerada se fijé
en 120 mg/L durante una perfusién de 60 minutos ya que se asocié a un 33% de
neutropenia grado 4 de mas de 5 dias de duracion.

Respecto al efecto del 5-fluorouracilo IP sobre el ANC, el estudio asumié que era
despreciable dado el escaso efecto neutropénico del farmaco y por las bajas dosis
administradas, estando de hecho el 81.5% de las muestras plasmaticas por debajo del
limite de cuantificacion.

Por tanto, el estudio concluye que la exposicion maxima tolerada del Ox administrado a
nivel peritoneal es de 120 mg L/h y que debe evitarse dosis superiores. En esta linea se
sugiere el uso profilactico de factores estimuladores de colonias de granulocitos en
aquellos pacientes que vayan a tener una exposicion superior a 65 mg L/h IP.

Teoricamente las soluciones isotdnicas de alto peso molecular como la icodextrina al
4%, deberian mantener el volumen de perfusion a lo largo del tiempo y por tanto tener
una mayor disponibilidad de farmaco a nivel peritoneal. Hasta la fecha no se han
realizado estudios comparando el efecto de las distintas soluciones de transporte en
HIPEC.

El objetivo en este estudio ha sido caracterizar la farmacocinética del Ox en peritoneo y
plasma comparando dos soluciones transportadoras durante el HIPEC (dextrosa 5% e
icodextrina 4%). Como objetivos secundarios también se consideraron pardmetros
clinicos como la complejidad quirtrgica, diferencias en el postoperatorio y finalmente el
posible impacto econémico de la utilizacién de una u otra solucién.

Los datos del estudio se recogieron de dos cohortes paralelas con objeto de investigar
la seguridad, tolerancia, PK y PD. En 36 pacientes se realiz6 HIPEC usando la solucién
isotonica de icodextrina al 4% (brazo de estudio A) y otros 13 pacientes utilizando la
solucion isoténica de dextrosa al 5% durante la perfusién (brazo de estudio B). El
volumen perfundido varié entre los pacientes dependiendo del area de superficie
peritoneal (2,5-6 L), y la duracion media de la perfusién fue de 36.6 min (rango 30-60
min.).

Se realiz6 un estudio comparativo entre ambos grupos evidenciando que la absorcién y
vida media de eliminacién de Ox eran muy similares a las estimadas con el analisis PK
no compartimental. La disposicion plasmética de Ox fue caracterizada por un volumen
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de distribucién basal de 77.0 L. El aclaramiento plasméatico de Ox fue estimado de 1,71
L h-1. La variabilidad entre individuos de los pardmetros PK del modelo fue moderada y
oscil6 entre 21,4 % en el volumen de distribucion plasmatico a 58,2 % en el volumen de
distribucion periférico.

La reduccién en el volumen peritoneal del 12-15% en el brazo B del estudio respecto al
brazo A, se puede explicar por la distinta solucién transportadora usada. Esta reduccion
del volumen podria explicarse por la absorcion neta de dextrosa y confirmaria la
hip6tesis tedrica segun la cual las soluciones isotonicas de alto peso molecular son
capaces de mantener el volumen intraperitoneal ya que sus componentes no son
absorbidos.

Las simulaciones estocasticas indicaron que la incidencia de neutropenia grado 4 de
como minimo 5 dias de duracién tras HIPEC puede ser un 15% superior en el grupo de
dextrosa 5% frente al grupo de icodextrina 4% para una exposicion peritoneal de 200
mg-h/L. Sin embargo, en los pacientes incluidos en el estudio no hubo diferencias
significativas relacionadas con la toxicidad hematoldgica, ni manejo quirtrgico ni
complicaciones postoperatorias.

Por otro lado, el uso de dextrosa al 5% como solucién de transporte en lugar de
icodextrina al 4% durante 30y 120 minutos de HIPEC resultard en menos de un paciente
adicional con neutropenia grado 4 prolongada por cada 67 y 23 pacientes tratados,
respectivamente. Estos resultados sugieren que la relevancia clinica de esta diferencia
esa limitada por ser corto el tiempo de perfusion. En esta situacion puede ser mas costo-
efectivo el uso de dextrosa al 5% (1,38 € L-1) en lugar de la icodextrina al 4 % (97,40 €
L-1), dada la pequefia diferencia en cuanto a neutropenia severa.

6.- 12/07/2017, Nuria Javaloyes Bernéacer, Universidad Catélica de Murcia (UCAM).
TITULO: “Eficacia de la intervencion psicooncolégica mediante Counseling en
pacientes con cancer diferenciado de tiroides en tratamiento con radioyodo”.

La Tesis Doctoral ha sido dirigida por el Dr. Manuel Sureda Gonzalez y ha obtenido la
calificacion de SOBRESALIENTE CUM LAUDE.

El objetivo principal de esta tesis doctoral es demostrar los beneficios de la intervencion
psicolégica en el estado de animo, la calidad de vida y el bienestar de los pacientes con
cancer diferenciado de tiroides tras tiroidectomia y en tratamiento con radioyodo,
mediante la aplicacién de técnicas basadas en Counselling.

Los resultados obtenidos llevan a concluir que los pacientes que reciben la intervencion
psicooncoldgica basada en el Counselling mejoran significativamente en niveles de
ansiedad y depresion, calidad de vida y bienestar percibido. De todo ello se deriva que
el psicooncologo debe formar parte del equipo multidisciplinar integral para el
tratamiento del cancer diferenciado de tiroides
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Tesis Doctorales en realizacion:

Dario Garcia Calderén

Titulo: “Obtencion de modelos anatomicos mamarios paciente-especificos para
planificacién de cirugias oncoldgicas conservadoras utilizando tecnologias de
impresién 3D”.

Becas-premios en relacién con tesis: Premio Nacional Idea Joven Més Brillante de
Espafa 2015. Premio Nacional Boehringer - Ashoka Making more Health 2016. CDTI-
Neotec 2017"

No hay fecha prevista de defensa.
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C) OTRAS ACTIVIDADES DOCENTES

En el afio 2017 y desde el afio 2016, durante el ultimo semestre (Mayo-Junio) se han
realizado practicas en la PO para alumnos de 4° curso de Medicina de la UCAM.

Distintos miembros de la Plataforma de Oncologia han impartido practicas como tutores
de los alumnos del Grado de Medicina de la UCAM durante el curso 2016-2017.

Las practicas han consistido en rotaciones con cada tutor por las distintas areas
incluyendo consulta, hospitalizacion, radioterapia y medicina nuclear, de 2-3 alumnos
por semana durante 6 semanas. El programa de Practicas para Estudiantes de Medicina
comenzo el afio 2015-2016, y durante el primer periodo se realizé un cuestionario a los
alumnos para valorar su grado de satisfaccion atendiendo a aspectos como la
organizacion, la calidad de ensefianza, las habilidades docentes, la capacitacion en
sentido critico y autonomia alcanzada por el alumno, obteniéndose una calificacion muy
buena en todos los items.

D) GRUPO DE INVESTIGACION UCAM

La PO, Catedra de Oncologia Multidisciplinar, es Grupo Prioritario de Investigacion de
la UCAM, para la actividad postgrado. Con esta finalidad se ha dotado de equipamiento
multimedia la sala de reuniones de la PO del Hospital QuirénSalud Torrevieja.

Durante 2017 se ha intentado comenzar un proyecto de investigacion entre la Catedra
de Oncologia Multidisciplinar, otros Departamentos de la UCAM y una empresa del
sector privado de la Comunidad de Murcia relacionado con Personalized Cancer
Therapy sin haberse completado los acuerdos de puesta en marcha y su financiacion,
por lo que se ha retrasado hasta 2018. El estudio de colaboracion consiste en la
inhibicion del citocromo P450 mediante la ingesta de zumo de pomelo para desarrollar
y estudiar los efectos que dicho efecto produce en farmacos que utilizan esta enzima
como sustrato metabdlico. CYP450 es responsable del metabolismo e inactivacién de
numerosos farmacos, de forma que su inhibicidn interfiere con su aclaramiento y
potencia su accion. En casos de medicamentos con un estrecho margen terapéutico o
en caso de presentar efectos secundarios, la monitorizacién farmacolégica y el control
de la dosificacion del farmaco es determinante. Numerosos medicamentos nuevos
contra el cancer, especialmente los farmacos diana inhibidores de las tirosinquinasas,
se metabolizan a través de este sistema.
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6. FUNDACION TEDECA. ACTIVIDADES DEL ANO 2017
1. INTRODUCCION AL PROGRAMA GENERAL

En el afio 2016, el Patronato de la Fundacion TEDECA, esta constituido por Presidente
D. Antonio Asensio Mosbah, representando a la Fundacién D’Albergia, y los Vocales
Vicepresidente Dfia. Susana Garcia Cereceda, representando a la Fundacién Lugar C,
Dr. D. Pedro Rico Pérez, en representacion de Quirénsalud, D. José Luis Mendoza,
Presidente de Universidad Catdlica San Antonio de Murcia (UCAM), Dr. D. Antonio
Brugarolas Director de la Plataforma de Oncologia, Tesorero D. Saturnino Verdd
Vicente, Tesorero Adjunto D. Manuel Butron Cayuelas, y Secretarios D. Manuel y D.
José Ignacio Brugarolas Masllorens. Son vocales asociados del Patronato D. Francisco
Matosas Moragrega de Grupo Zeta y D. Antonio Regueiro de Fundaciéon Lugar C. Ha
causado baja en el Patronato por extinguirse su vinculacion al Grupo Hospitalario Quirén
Dra. Dfia. Maria Corddn Muro.

La Fundacién TEDECA-Plataforma de Oncologia es la marca registrada de la
Plataforma de Oncologia. La Comision Ejecutiva de la Fundacion TEDECA-Plataforma
de Oncologia tiene la responsabilidad de preparar los proyectos de investigacion y de
su aprobacién para presentacion posterior al Patronato. Estd formada por Antonio
Brugarolas (Director), Aurora Crespo (Secretaria), Ana Gonzalez (Directora Médico de
Hospital Quirénsalud Torrevieja), y los Vocales-Responsables de las areas y proyectos,
Josep Farré, Ramon Gonzalez Manzano, Pere Bretcha, Belén Valenzuela, Manuel
Sureda, Rosa Cafion, y Francisco José Fernandez Morejon. Pertenecen a la Comision
Ejecutiva D. Saturnino Verdu y D. Isidro Fuertes (Tesoreros). Los miembros de la
Comision Ejecutiva han sido renovados en sus cargos por el Patronato, para un periodo
de 5 afios, en Noviembre de 2012.

En 2017 la Fundacién TEDECA ademas del Patronato, esta compuesta 3 consejeros y
39 socios. Se realizé una campafa captacion de socios entre los familiares de pacientes
tratados por la Plataforma de Oncologia a partir de Diciembre 2016. Las anteriores
campafas se realizaron en Diciembre 2013 y 2010.

TEDECA tiene el domicilio social en Hospital QuirénSalud Torrevieja y ha sido acogida
al Registro de Fundaciones de la Comunidad Valenciana durante el afio 2009. TEDECA
estd clasificada como Entidad de Interés Social sin fines lucrativos, cuyo objeto y
finalidad es fomentar actividades de interés social y en particular la investigacion,
promocién y desarrollo de nuevas tecnologias para el diagnostico y tratamiento del
cancer. TEDECA tiene Registro Intracomunitario en la UE desde Enero 2011. Desde
verano de 2010 se ha obtenido autorizacion para la recogida de Datos y Registro de
TEDECA de acuerdo con la normativa legal.

En el organigrama de la Plataforma de Oncologia la Fundacién TEDECA es el Dominio
de Investigacion de la Plataforma de Oncologia, y completa sus fines aportando la
financiacién y el desarrollo de proyectos dirigidos a la aplicacion de las nuevas
tecnologias todavia no bien consolidadas. La Plataforma de Oncologia, de esta manera,
encauza hacia TEDECA proyectos que necesitan acreditacion, validacion y definicion
clinica, y se beneficia del caracter traslacional de la investigaciéon basica hacia la clinica
teniendo en cuenta las necesidades de los enfermos.

55



Todos los proyectos enumerados son contemplados en el programa fundacional de
TEDECA, y se corresponden con lineas de desarrollo en la Plataforma de Oncologia,
que son:

1)

2)

3)

4)

5)

La biotecnologia la biotecnologia, para el descubrimiento, desarrollo y puesta en
marcha de nuevos sistemas analiticos relacionados con las nuevas aportaciones
de la medicina molecular, fundamentalmente centrado en la genémica y la
Protedmica, la terapia celular, en especial la inmunoterapia, para desarrollar y
perfeccionar los sistemas actuales de vacunacion contra el cancer;

la radiofarmacia para el disefio de nuevos trazadores que ayuden a mejorar el
diagnéstico y los resultados de los tratamientos con medicamentos contra el
cancer,

el desarrollo del Biobanco y el Banco de Datos para aplicacion general a todos
los enfermos y centros e informacién inmediata de procedimientos y resultados
de acuerdo con las caracteristicas de cada paciente y tipo de tumor;

la utilizacion de técnicas especiales de irradiacion y la incorporacion de técnicas
de imagen en la definicion del volumen a tratar y;

la utilizacion de robética en la cirugia del cancer.

A continuacion, se describen los programas seminales de la Fundacién TEDECA.
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PLATAFORMA DE ONCOLOGIA:
TECNICAS DISPONIBLES

TEDECA:
EQUIPOS Y TECNICAS NUEVAS

Gendémica

Identificacion de genes alterados de interés
confirmado para el diagndstico, prondstico y
tratamiento del cancer (técnicas de PCR, Hibridacién
in situ, Secuenciacién, PCR cuantitativo, etc.).

Biobancos. Seroteca.

Microarrays de ADN

Estudio de nuevos genes implicados en
aplicaciones  diagndsticas,  pronosticas y
terapéuticas (genes supresores y oncogenes, vias
de activacion tumoral, o genes de la respuesta a
los farmacos).

Banco de ADN.

Inmunohistoguimica

Anticuerpos monoclonales comercializados para el
diagnéstico histoldgico de proteinas normales o
alteradas tisulares o tumorales que definen el
diagnéstico, pronéstico y tratamiento del cancer.

Protedémica

Identificacion de nuevas proteinas tisulares o
tumorales que permitan investigar nuevas vias de
diagnéstico y tratamiento del cancer y desarrollar
técnicas de cribado de alta precision.

Inmunoterapia del cancer

Preparaciéon de vacunas con tumor autélogo
incubado con células dendriticas y linfomono-
nucleares del paciente (procedimientos
individualizados).

Medicion de la inmunidad con técnicas especificas.

Vacunas contra el cancer

Desarrollo de vacunas polivalentes aplicables a
enfermos que comparten un determinado perfil de
histocompatibilidad.

Identificacion de nuevos antigenos.

Vacunacién preventiva de la poblacién para
tumores frecuentes

Medicina Nuclear

Técnicas de imagen basadas en radioisGtopos
disponibles comercialmente para la identificacién del
cancer (tecnologia PET-TAC, gammagrafias, etc.).
Estudios funcionales de la actividad tumoral.
Tratamientos radioisotdpicos del cancer.

Ciclotrén v Radiofarmacia PET

Generacioén de nuevos marcadores radioisotépicos
de interés en el diagnéstico, prondstico y
tratamiento del céncer. Estudios farmacolégicos
basados en laidentificacién de dianas terapéuticas
identificadas mediante la imagen (factores de la
respuesta).

Registro de tumores
Recogida de datos de la actividad asistencial para la
valoracion de los resultados.

Creacion de una Base de Datos Global

Desarrollo de un programa aplicable a todos los
centros y enfermos.

Radioterapia

Equipamientos y técnicas avanzadas de radioterapia
y radiofisica: Linac, Dosimetria y planificacién 3D
con TAC dedicado, IMRT (Intensidad Modulada),
Radiocirugia, Implantes fiduciales, Radioterapia
Intraoperatoria  (RIO), Terapia fotodinamica,
Braquiterapia alta tasa y Radioquir6fano.

Acelerador de particulas (protones)

Aplicacién singular sobre pequefios volimenes
(tumores oculares y cerebrales).
Nuevas indicaciones en la reirradiacion de las

recaidas tumorales y para complementar las
técnicas de irradiacion habituales.

Nuevos equipos de integracion de imagenes en
protocolos de radioterapia.

Cirugia
Técnicas especiales interdisciplinarias para la
enfermedad residual y oligometastasica

Cirugia
Robdtica aplicada a la microdiseccion y reseccion
tumoral.
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2. PROYECTOS APROBADOS Y GESTIONADOS POR EL PATRONATO

A partir de diciembre 2017 se ha puesto en marcha el Proyecto de gendmica y
transcriptomica tumoral pendiente de financiacion.

Los proyectos de investigacion revisados y presentados por la Comision Cientifica al
Patronato para su aprobacion han incluido los siguientes:

Proyectos financiados por TEDECA:

1.- Farmacogendémica: Microarrays ARN expresién tumoral para la eleccion de
quimioterapia.

2.- Cirugia robdtica Da Vinci.

3.- Espectrometria de masas para determinacion de derivados de platino
(farmacocinética).

4.- Ultrasecuenciador de nueva generacion para estudios de gendmica y transcriptomica
(secuenciacién ADN, y ARN).

Otros proyectos con financiacién ajena:

5.- Medicion plasmatica de los anticuerpos monoclonales Trastuzumab y Bevacizumab
(Financiacion IMPIVA).

6.- Autotrasplante de progenitores de médula ésea (Financiacion Hospital Quirénsalud
Torrevieja, acogido a la Fundacion TEDECA por normativa legal).

7.- Fusion de células tumorales y células dendriticas (Financiacion Mutua Madrilefia).
8.- Electroquimioterapia para tumores metastaticos en zonas no resecables
(Financiacion Hospital Quirén Torrevieja).

Proyectos pendientes de financiacion:

9.- Separacion celular para inmunoterapia del cancer (coste estimado 120.000 E).
10.- Deteccidn de células tumores circulantes (coste estimado 120.000 E).

Proyectos demorados por elevado coste:

11.- Radiofarmacia PET y Ciclotrén.
12.- Radioterapia guiada por la imagen. Proyecto 10.
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3. DESCRIPCION DETALLADA DE LOS PROYECTOS

1.- Microarrays en cancer de mama. Aprobado por el Patronato en 2007 y finalizado
en 2010, ha tenido continuidad, después de la validacion inicial, con la determinacion de
Microarrays de expresién de RNA en céncer refractario a la quimioterapia, con la
finalidad de seleccionar los farmacos activos frente a la enfermedad. ContinGia activo
desde verano de 2010 bajo esta nueva denominacion. Actualmente se encuentra en
fase de recuperacion de la inversion inicial.

Proyecto: Dr. Ramén Gonzalez Manzano (Investigador Principal) y Dia. Elena Maria
Martinez Navarro. “Identificacion de genes y alteraciones genéticas involucradas en el
pronostico y respuesta a la quimioterapia de pacientes con cancer de mama con
receptores estrogénicos negativos mediante el uso de microarrays de ADN”.

Este proyecto fue aprobado a finales de 2007 por el Patronato con el visto bueno por
parte de la Comision Evaluadora Externa y se ha firmado un acuerdo con Hospital USP-
San Jaime para su realizacion. Se han adquirido los aparatos: ND-1000 Nanodrop
Spectophotometer; Horno de hibridacién de microarrays y camaras de hibridacion de
microarrays de Agilent; y G2505 B Micro Array Scanner de Agilent. Durante el afio 2008
se recogieron las muestras y se hicieron los primeros estudios. Durante el afio 2009 se
han llevado a cabo en el laboratorio de Genética Molecular microarrays con muestras
de cancer de mama con receptores de estrogenos negativos, haciendo uso de la
plataforma de microarrays de Agilent adquirida por la Fundacion TEDECA.

El total de microarrays realizado en el proyecto de cancer de mama ha sido 48. Seis de
estos microarrays se han empleado para realizar algunas comprobaciones técnicas, y
los 42 restantes corresponden cada uno a una paciente diferente. A modo de
comprobacion, se ha realizado un andlisis preliminar de dichos 42 microarrays mediante
la aplicacion de la signatura intrinseca, que permite distinguir a los carcinomas de mama
con fenotipo basal de los enriquecidos en erbB2. Los genes que se han identificado en
nuestra serie como diferencialmente expresados en estas dos poblaciones tumorales,
reproducen con fidelidad los hallazgos genéticos previamente descritos en otras series
de microarrays publicadas en la literatura médica.

Los microarrays de expresion de olinucleétidos utilizados contienen mas de 41.000
sondas que cubren la practica totalidad del genoma humano.

El proyecto concluy6 en 2010 y ha sido publicado en 2014.

A partir de Julio 2010 se comenzé la utilizacion de esta técnica de microarrays de
expresion de ARN para la identificacion de dianas diagnosticas y terapéuticas en los
tumores humanos, desarrollandose la BIOPSIA TERAPEUTICA para la obtencién de
muestras adecuadas para este proceso.

Hasta Diciembre de 2016 se han efectuado 306 estudios de microarrays en cancer
avanzado refractario a la quimioterapia, de los cuales 47 corresponden al ejercicio 2016.

59



Afo 2010 Microarrays 24 Total 24

2011 47 71
2012 53 121
2013 43 164
2014 62 226
2015 33 259
2016 47 306
2017 45 351

Los resultados preliminares han sido comunicados en el congreso de ASCO (American
Association of Clinical Oncology) de Junio 2012, y se han efectuado posteriormente
sendas comunicaciones en los congresos de ASCO 2013, 2014 y 2015. Se ha publicado
un manuscrito con los resultados obtenidos durante 2014.

La inversion total en equipamiento y fungibles, ha sido superior a 150.000 Euros. La
utilizacién de Microarrays para uso clinico ha permitido recuperar parcialmente esta
inversiéon desde verano del 2010.

Se ha estimado que los medios disponibles permiten ampliar hasta 100 el nimero anual
de pruebas con este test, por lo que se considera que hay una moderada capacidad de
crecimiento.

Actualmente este procedimiento se puede ampliar hacia estudio de mutaciones de ADN,
incorporando el algoritmo de consejo genético para cancer hereditario, asi como mejorar
los rendimientos tecnoldgicos con la adquisicion de un nuevo equipo en 2016 (que
corresponde al proyecto nimero 8 de la lista anterior).

2.- Cirugia asistida con Robot Da Vinci. Aprobado por el Patronato en 2009. Es un
proyecto que tiene la finalidad de implantar la cirugia minimamente invasora en los
tumores de la cavidad abdominal y la pelvis. La Fundacion TEDECA adquiri6 el
equipamiento para impulsar la utilizacion de técnicas asistidas por la robética en cancer
digestivo y abdominal.

Proyecto: Dr. Josep Farré Alegre (Coordinador) y Dr. Pere Bretcha Boix (Investigador
Principal): “Cirugia Robotica aplicada al cancer con especial dedicacion al tratamiento
quirurgico del cancer abdominal y las metastasis hepaticas”.

Este proyecto ha consistido en la adquisicion de un Robot Da Vinci “refurbished” de
cuatro brazos, financiado mediante el pago inicial durante el afio 2009 de 500.000 € por
parte de la Fundacién TEDECA, y posteriormente acometer la financiacion restante de
forma diferida mediante el pago de un canon por uso clinico en cada intervencion donde
se utilice el Robot Da Vinci, con un minimo de 25 intervenciones anuales a partir de Abril
2010. Este proyecto fue aprobado por el Patronato con el visto bueno de la Direccion
del Hospital, firmando el correspondiente acuerdo de utilizacion entre la Fundacién
TEDECA y el Hospital USP- San Jaime, hoy Hospital Quironsalud Torrevieja.
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Se ha pretendido promover y consolidar mediante este proyecto la utilizacién del Robot
Da Vinci en la cirugia del cancer de recto y otras intervenciones quirurgicas de cancer
abdominal, habiéndose realizado las técnicas primeras en Espafia de cirugia del cancer
de pancreas, incluyendo la pancreatectomia total, la cefalica y la corporo-caudal, entre
otras aplicaciones.

Procedimientos Cirugia asistida por Robot Da Vinci:

Afio CIRUGIA UROLOGIA  TOTAL ANUAL TOTAL ACUMULATIVO
2009 5 3 9 9
2010 14 12 26 35
2011 14 8 22 57
2012 11 3 14 71
2013 5 12 17 88
2014 5 3 8 96

Inicialmente estaba prevista una amortizacion del equipamiento al cabo de cinco afios,
pero ha sido afectado por las actuales condiciones adversas de financiacion, los costes
elevados del procedimiento asociados a los elementos fungibles y la dificultad de
aceptacion por las entidades aseguradoras.

Aunque todos estos factores han ido en detrimento del proyecto, los resultados se han
valorado favorablemente en la consecucion de los objetivos, porque ha ayudado a
impulsar el desarrollo de las técnicas robaéticas en la cirugia espafola y se han celebrado
Jornadas Nacionales en 2011y 2012, dirigidas a presentar las indicaciones oncologicas
en cirugia general, urologia y ginecologia, asi como la valoracion y repercusion en el
analisis de costes-beneficios de la técnica.

En las Sesiones cientificas del Ill Congreso Anual de la Sociedad Espafola de
Oncologia Quirargica (SEOQ) celebradas el 3 y 4 de Octubre de 2013 en Alicante, los
Dres. P. Bretcha y J. Farré presentaron los resultados de la experiencia en Cirugia
Oncolégica asistida por el Robot Da Vinci, resumiendo los datos propios y los publicados
en la literatura cientifica especializada.

Las conclusiones de la ponencia del Dr. P. Bretcha se resumen a continuacion:

1. La Cirugia Minimamente Invasiva aporta beneficios derivados de la menor morbilidad
postoperatoria inmediata, manejo del dolor, estancia hospitalaria, calidad de vida y aspectos
estéticos.

2. La laparoscopia convencional tiene las siguientes caracteristicas desfavorables: vision
bidimensional, videocamara inestable, movimientos contraintuitivos, posibilidad de
desalineamiento de las manos del cirujano, limitada destreza de los instrumentos, puntas de
instrumentos fijas y fatiga del cirujano. Por otra parte el sistema robético Da Vinci corrige algunas
de estas limitaciones: tiene vision tridimensional, elimina el temblor fisioldgico, control estable de
la céamara, capacidad ambidiestra, movimientos intuitivos, escalada de movimiento con
amplificacion 5:1, instrumentos con 7 grados de libertad de movimiento, ergonomia del cirujano
(menor fatiga).
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10.

11.

En el tratamiento quirdrgico del cancer la experiencia obtenida se puede resumir en las siguientes
indicaciones de cirugia abdominal:

Carcinoma de recto: Ventajas: Facilita la escision del mesorrecto, obtiene los mismos resultados
gue lalaparoscopia en seguimientos a corto plazo, con los mismos resultados oncoloégicos, permite
la extraccion anal de la pieza resecada, tiene menor conversion a laparotomia abierta que la
laparoscopia. Desventajas: Aumento del tiempo quirdrgico y coste mas elevado que la
laparoscopia.

Colon Derecho: Ventajas: Resultados oncoldgicos similares a laparoscopia (un estudio
solamente) con mayor distancia al margen anal, mas facilidad en algunos pasos de la intervencion
(descenso del angulo esplénico y diseccion de vasos mesentéricos) y tendencia a menor tasa de
conversion a cirugia abierta. Desventajas: Aumento del tiempo quirlrrgico y escasa evidencia en
la literatura.

Colon izquierdo: Ventajas: Resultados oncolégicos adecuados, Ut para aprendizaje,
anastomosis manuales intracavitarias, disminucion de la conversion a laparotomia abierta y
disminucion de las complicaciones postoperatorias. Desventajas: Aumento del tiempo quirdrgico,
coste superior a la laparoscopia y escasa evidencia en la literatura.

Cirugia esoéfago: Ventajas: Diseccion y linfadenectomia transhiatal, posibilidad de abordaje
toracico (también en prono), buenos resultados oncoldgicos, disminucion de la perdida sanguinea
y disminucion de la estancia hospitalaria. Desventajas: Aumento del tiempo quirdrgico, experiencia
corta, falta de seguimiento y bajo nivel de evidencia en estudios existentes.

Cirugia géastrica: Ventajas: Linfadenectomia mas sencilla, disminuye pérdida sanguinea, reduce
estancia hospitalaria, resultados oncolégicos adecuados y supervivencia a tres afios similar a
laparoscopia. Desventajas: Aumenta el tiempo quirdrgico, necesidad de abordar diferentes
campos operatorios con cambios de posicién del robot.

Cirugia hepética. Ventajas: Resecciones complejas, localizacién en segmentos de dificil acceso,
cercania a vasos mayores, resecciones anatémicas con preservacion de paréngquima y mejor
control de hemostasia. Desventajas: Aumenta el tiempo quirdrgico, experiencia corta, falta de
seguimiento y bajo nivel de evidencia en estudios existentes

Cirugia Pancreatica: Ventajas: Disecciones y reconstrucciones complejas, reconstruccion de la
operacion de Whipple y de la operacién de Longmire, pancreatectomias distales con preservacion
esplénica, pancreatectomias centrales, control de hemostasia, y disminucion de estancia en
pancreatectomia distal. Desventajas: Aumento del tiempo quirdrgico, experiencia corta, falta de
seguimiento y sesgo de seleccion de pacientes en casi todos los trabajos publicados.

Conclusiones:

La cirugia robdtica es una tecnologia aplicable a un numero ilimitado de intervenciones quirdrgicas;
Suple la limitacién fisiolégica del cuerpo humano para algunas posiciones y la dificultad de
visualizacion de algunos campos de la laparoscopia (vision tridimensional);

Aporta mayor precision;

Es una herramienta para la docencia quirlrgica y acerca el acto quirdrgico al publico no
especializado;

Los robots quirdrgicos prometen mejorar un amplio rango de procedimientos en términos de coste
y seguridad;

La robdtica y los sistemas computerizados han introducido la cirugia en la era de la informacion;
El instrumental actual evolucionara y nuevos sistemas se afiadiran al arsenal quirargico; en general

los instrumentos y sistemas seran inteligentes e integrados tanto en el quiréfano como en el
sistema de informacidn hospitalario.

62



El proyecto finaliz6 en Septiembre 2014, debido a una averia que no pudo ser reparada,
de acuerdo con el informe emitido por PALEX SA. Por su parte PALEX SA ha requerido
a la Fundacion TEDECA los pagos restantes y ha sido objeto de una negociacion por
parte de D. Antonio Asensio Mosbah, Presidente del Patronato, firmando un acuerdo
por el cual la Fundacion TEDECA se compromete a pagar a PALEX SA 250.000 Euros
en tres afios. Durante 2015 y 2016 se ha efectuado el primer y segundo pagos por un
total acumulado de 125.000 Euros segun fue acordado, restando para el pago acordado
total la cantidad de 75.000 Euros en Junio 2017.

Afortunadamente el objetivo de TEDECA en cuanto a la aportacion de la cirugia del
cancer abdominal asistida mediante la robética pudo ser concluido adecuadamente
antes de la averia del robot Da Vinci y ha permitido efectuar una recomendacion
favorable para su uso clinico.

3.- Espectrometro de Masas para determinacién de derivados de Platino. Aprobado
por el Patronato en 2008. Inicialmente fue un proyecto de farmacocinética para la
determinacion de oxaliplatino sérico e intraperitoneal durante los procedimientos de
HIPEC (operacion COLISEUM de Sugarbaker) en la carcinomatosis abdominal.

Proyecto: Dra. Belén Valenzuela Jiménez (Investigador Principal) y Dra. Vanesa
Escudero: “Optimizacion de la dosificacion de cisplatino en la terapia intrarterial
supraselectiva”.

Los farmacos derivados de platino se emplean con frecuencia en el tratamiento de
multiples tipos de tumores sélidos. La Plataforma de Oncologia incluye entre sus
programas singulares el tratamiento con quimioterapia intrarterial supraselectiva a altas
dosis de cisplatino (150 mg/m? cada semana) en el tratamiento de tumores de cabezay
cuello.

En la actualidad no hay ningun estudio que haya caracterizado la exposicion sistémica
tras la administracion de cisplatino de esta forma. Se desconocen tres puntos criticos
en esta modalidad terapéutica: 1) el porcentaje de fuga sistémica desde el tumor al resto
de la circulacién sanguinea, 2) si el tumor actlla como reservorio desde el cual pueda
liberar farmaco tiempo después de la finalizacion de la administracion y 3) si se podria
realizar un aumento de dosis de forma segura, de forma que se expusiera al tumor a
mayor concentracion de farmaco y por tanto, poder mejorar los resultados clinicos con
esta terapia.

Para poder evaluar estos 3 puntos, es necesario disponer de un equipo analitico que
permita cuantificar los niveles de platino en las muestras biolégicas de pacientes
(sangre) sometidos a este tipo de tratamiento. Este equipo es un espectrofotdmetro de
AA-GF.

La Comision Cientifica de TEDECA aprobé en Diciembre de 2011 el proyecto con el
objetivo principal de optimizar la dosificacion de cisplatino en quimioterapia
intrarterial supraselectiva mediante la determinacién de los niveles plasmaticos de
cisplatino y el desarrollo de modelos farmacocinéticos y farmacodinamicos
poblacionales que describan cuantitativamente las relaciones entre exposicién al
farmaco y seguridad de la terapia.
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El coste total previsto para este proyecto es de 45.000 € y comprende la adquisicion de
un espectrofotometro de absorcion atdémica con cadmara de grafito. Las pruebas de
validacion técnica se han realizado entre Junio y Agosto, y se han comenzado a realizar
procedimientos a partir de Septiembre de 2012.

Se han efectuado un total de 213 determinaciones.

Afio 2012 Determinacion platinos 41 Total 41
2013 52 93
2014 43 136
2015 36 142
2016 71 213
2017 71 284

4.- Ultra secuenciador (secuenciador de nuevageneracion). Es un proyecto revisado
en la Comision Cientifica desde 2010 que se ha demorado a la espera de que los
equipamientos se perfeccionaran y desarrollaran de forma asequible desde las
perspectivas técnica y financiera.

El proyecto genoma humano financiado con fondos publicos por el NIH (el National
Institutes of Health americano) tardé en realizarse cerca de una década, con un gasto
total aproximado de 3 billones de dodlares. Este proyecto, consistente en la
secuenciacién completa del genoma humano, se completé a principios de los 2000.
Practicamente al mismo tiempo (de hecho, un poco antes y con una duracién inferior a
la del proyecto publico) la compafia biotecnolégica Celera liderada por el Dr. Craig
Venter, un conocido genetista americano, también finaliz6 de manera independiente la
secuenciacién completa del genoma humano realizada con fondos privados. En ambos
casos la tecnologia empleada fue la misma: la secuenciacion capilar de Sanger, a la
gue hoy nos referimos como secuenciacién convencional.

Tras estos proyectos iniciales, el avance tecnolégico de los ultimos afios ha permitido
conseguir la secuenciacion de genomas humanos completos individuales en un plazo
de tiempo breve (unas semanas) y con un coste cada vez mas reducido (alrededor de
7000 euros). De manera genérica esta nueva tecnologia, cuyos primeros aparatos
disponibles comercialmente vieron la luz hacia el afio 2007, se ha venido a denominar
secuenciacion de nueva generacién (SNG). La SNG incluye plataformas de distintas
compafias con peculiaridades metodoldgicas y quimicas propias tales como: lllumina,
Solid, 454 de Roche, lon Torrent y otras. Los costes de los aparatos también se han ido
abaratando con el paso del tiempo debido principalmente a que las distintas compairiias
han sacado modelos de ultrasecuenciadores con una capacidad mas reducida que la
de los primeros modelos comercializados, de manera que pueden ser manejados en
laboratorios pequefios clinicos y de investigacion.
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La “democratizacion” de estos ultrasecuenciadores, que inicialmente solo estaban
disponibles en los grandes centros de investigacion y de secuenciacion, y que requerian
de un gran soporte bioinformatico, se debe a que esta tecnologia ha demostrado ser
adecuada para distintos usos clinicos y de investigacion, aunque todavia hoy en dia se
considere como “gold standard” la secuenciacion convencional. Para muchos expertos
la SNG acabara por ser la tecnologia de secuenciacion de eleccién por sus ventajas con
respecto a la convencional. Entre otras: un rendimiento muy superior, un coste inferior,
necesidad de menor cantidad de DNA y RNA (la SNG permite también secuenciar RNA
y medir la expresion de genes de manera muy precisa). Se requieren todavia, sobre
todo, algunas mejoras metodolégicas analiticas pero el progreso es rapido, y en cuanto
a fiabilidad la SNG compara hoy en dia favorablemente con la secuenciacion
convencional en las aplicaciones més exigentes.

Particularmente en Oncologia, la SNG ha revolucionado tanto las areas de diagndstico
clinico como también las terapéuticas. Indicaciones cada vez mas frecuentes y
aceptadas son: secuenciacién de DNA de paneles amplios de genes relacionados con
la sensibilidad o resistencia a tratamientos antineoplasicos, paneles de DNA de genes
relacionados con predisposicion hereditaria al cancer, exomas completos (en linea
germinal), biopsia liquida para casos en los que no es posible obtener una biopsia soélida,
medicion de la expresion de RNA de los genes relacionados con sensibilidad o
resistencia a agentes antineoplasicos y de fusiones de genes tumorales tanto en fresco
como en parafina, etc. En la actualidad en la plataforma de Oncologia del Hospital
Quirénsalud Torrevieja se realizan microarrays de expresion de farmacogenémica que
podrian ser trasladados (con la oportuna validacién previa a su aplicacion clinica) a la
plataforma de nueva generacién, ya que se considera que esta Ultima técnica es mas
precisa, a la vez que se complementaria cada estudio de expresion con un panel de
secuenciacién de DNA de aquellos genes relevantes a la sensibilidad o resistencia a
tratamientos antineoplasicos.

Por todo lo comentado, la adquisicion de un ultrasecuenciador de nueva generacion
para uso clinico en la plataforma de Oncologia del Hospital Quironsalud Torrevieja se
ha considerado como un proyecto de interés por la Fundacién Tedeca, con visto bueno
favorable de su Comision Cientifica en 2010.

El 31 Diciembre 2017 se ha adquirido el ultrasecuenciador lon Torrent modelo S5 con
equipamiento accesorio. El precio de este equipo (accesorios incluidos) es
aproximadamente 120.000 Euros.

5.- Separacidon celular para inmunoterapia del cancer. Aprobado por la Comision
Cientifica y el Patronato durante el 2011, con una dotacién econdémica de 120.000 €.
La inmunoterapia del cancer consiste en la estimulacion del sistema inmunitario del
propio paciente, en un intento de rechazar y destruir las células tumorales. Se puede
situar el comienzo de la inmunoterapia en Oncologia en 1890, cuando William B. Coley
inyecto6 cepas de la bacteria Streptococcus pyogenes en pacientes e inducia la regresion
de sus tumores. Sin embargo, no se habl6 de inmunoterapia contra el cAncer hasta casi
100 afios mas tarde, en 1984, cuando Steven A. Rosenberg publicd un articulo en el
gue se informaba de una baja tasa de recidivas tumorales en 1205 pacientes que fueron
sometidos a diferentes tipos de inmunoterapia.

A partir de ese momento se han desarrollado diferentes estrategias y metodologias que
intentan conocer y aprovechar los mecanismos del sistema inmunitario y redirigirlos para
gue identifiquen y destruyan las células tumorales.
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Desde que se implanto la Plataforma de Oncologia en el Hospital USP-San Jaime, hoy
Quirénsalud Torrevieja), la inmunoterapia ha sido un complemento a las otras tres
modalidades de tratamiento de los tumores (cirugia, radioterapia y quimioterapia).
Ademas de incorporar al arsenal terapéutico los diferentes anticuerpos monoclonales,
se han desarrollado programas individualizados de terapia celular, segun el tipo de
tumor, la disponibilidad de tumor autélogo y las caracteristicas propias de cada paciente.
Asi, en pacientes con melanoma o tumores renales en los que se han podido extraer los
linfocitos que infiltran el tumor (TIL), éstos se han cultivado y expandido hasta alcanzar
un numero elevado, que se ha devuelto al paciente. En los casos en los que no habia
linfocitos infiltrando el tumor, se han utilizado células dendriticas del paciente como
iniciadoras de la respuesta inmune.

La cantidad de células dendriticas circulantes en sangre es muy escasa, por lo que en
el Laboratorio de Inmunologia del Hospital Quironsalud Torrevieja se obtienen a partir
precursores recolectados mediante aféresis con un separador celular Spectra Optia.
Posteriormente, tras obtener de la Agencia Espafiola del Medicamento y Productos
Sanitarios las pertinentes autorizaciones en Marzo de 2016, se procesan en la Sala
Blanca de la Plataforma de Oncologia, bajo condiciones de Normas de Correcta
Fabricacion (NCF).

Proyecto: Dr. Manuel Sureda. “Sistema de seleccién celular CliniMACS (Miltenyi
Biotec)”.

El sistema de seleccion celular CIiniMACS se basa en el uso de anticuerpos
monoclonales especificos que llevan unidos unas particulas superparamagnéticas.
Estas particulas permiten separar los diferentes tipos celulares al pasar por un sistema
de imanes que retiene las células que llevan unidas el anticuerpo monoclonal. El sistema
consta del equipo CliniMACS Plus, los tubos por los que tiene que pasar la muestra y
los reactivos para marcaje inmunomagnético especificos del tipo celular. La ventaja de
esta metodologia es que permite seleccionar células que haya que eliminar por interés
terapéutico, o bien poblaciones celulares que haya que enriquecer.

Como complemento al programa de inmunoterapia celular de la Plataforma de
Oncologia, disponer de un sistema de seleccién celular permitiria una menor
manipulacibn de las muestras de aféresis para la obtencibn de monocitos,
simultaneamente con la obtencibn de una poblacion mas purificada. La menor
manipulacién implica un menor riesgo de contaminacion de las muestras. También
permitiria la seleccion de tipos celulares de interés para complementar otros tipos de
inmunoterapia, como la infusién de células NK en pacientes gque siguen tratamientos
con monoclonales terapéuticos, la eliminacion de linfocitos T reguladores (inhibidores
de la respuesta inmune) de los cultivos, o el enriguecimiento en linfocitos T citotdxicos
antitumorales.

El sistema de seleccidén celular tiene también una importante aplicacion en el programa
de trasplante autélogo de precursores hematopoyéticos, ya en funcionamiento en la
Plataforma de Oncologia.

El objetivo del trasplante de precursores hematopoyéticos es la recuperacion
hematopoyética de los pacientes tras recibir dosis muy elevadas de quimioterapia. Estos
pacientes se tratan con farmacos que promueven la proliferacion y salida de los
precursores desde la médula 6sea hacia el torrente sanguineo, de forma que se pueden

66



recoger mediante una aféresis y reinfundirse después de la quimioterapia. La seleccién
celular en estos pacientes permite la eliminacion de las células tumorales que pudieran
persistir en la bolsa de aféresis, garantizando que no se devuelve al paciente ningun
resto tumoral. Todas las ventajas expuestas redundarian en una optimizacion del tiempo
del personal especializado que forma parte de la plantilla de la Sala Blanca.

Para plantear el comienzo de este proyecto se debe obtener la aprobacion ministerial
del proyecto, que se encuentra actualmente en fase de elaboracién. Obtenido este
requisito, se valorara nuevamente la adquisicion del equipo.

6.- Deteccion de células tumorales circulantes. Aprobado por la Comision Cientifica
y el Patronato en el 2011, se ha demorado hasta tener mayor informacion sobre las
nuevas técnicas de analisis de ADN circulante, que podria mejorar el estudio y
rendimiento de las células tumorales circulantes. En su momento fue presupuestado
para un coste de 120.000 €.

Proyecto: Dr. Francisco José Fernandez Morején (Coordinador). “Deteccion de células
tumorales circulantes”.

La mayoria de los tumores sélidos de estirpe epitelial, presentan una subpoblacion
celular que se desgaja del tumor principal, que sobrevive en la sangre y cuya deteccion
es muy compleja debido al escaso nimero de células que perviven en el medio hostil,
sin embargo, se ha demostrado la utilidad de la determinacion de éstas para predecir la
respuesta clinica de los enfermos con tumores soélidos y podria ser incluso una
herramienta de diagndstico.

Adicionalmente podria ayudar a los oncélogos en la monitorizacion, en la respuesta al
tratamiento y en la prediccién de la de progresion de la enfermedad en pacientes con
cancer metastatico, particularmente en los tumores de mama, colorrectal y prostata, los
cuales son por otro lado los tumores mas frecuentes.

La deteccién de dichas CTC’s requiere metodologia altamente sensible y especifica que
ha conducido al desarrollo de nuevas tecnologias disefiadas para este proposito, como
es el caso del CellSearch Ciculating Tumor Cell Test (Veridex) desarrollado por Johnson
& Johnson, el cual es hasta el momento el Unico método aprobado por la FDA para el
analisis de CTC’s en cancer metastatico colorectal, de mama y de préstata.

Dicha metodologia se ha presentado al Patronato de TEDECA en Mayo de 2011, siendo
aprobado por la Comision Cientifica, estando Unicamente pendiente de conseguir los
fondos necesarios.

7.- Nuevo método de medicién plasmética de los anticuerpos monoclonales
utilizados en el tratamiento del cancer: Trastuzumab y Bevacizumab. Este proyecto
aprobado por la Comision Cientifica y el Patronato en 2009, se dirige a determinar la
concentracion plasmatica de los anticuerpos monoclonales mediante un nuevo método
de alta sensibilidad, con la finalidad de administrar la dosis adecuada a cada paciente y
optimizar la pauta y el coste del tratamiento.
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Se ha obtenido financiacién en el 2010 y 2011, con fondos competitivos en convocatoria
abierta de IMPIVA, a través de la Fundacién TEDECA, coordinando la realizacion del
proyecto con AINIA y la Fundacién Principe Felipe de Valencia. Durante el 2012 se ha
realizado la validacion técnica de Trastuzumab y esta pendiente de iniciar los estudios
clinicos durante el 2013.

La determinacion de Bevacizumab se ha excluido del estudio por insuficiente
presupuesto y se han iniciado gestiones para utilizar una técnica alternativa en Hospital
Quirdn Torrevieja.

Durante 2015 se han publicado técnicas de ELISA para la medicion plasmatica de los
anticuerpos monoclonales, que se han comenzado a implementar en 2016 con
Trastuzumab y Bevacizumab..

Durante 2017 se ha puesto en marcha las determinaciones de Nivolumab y Rituximab.

La Fundacion TEDECA ha acogido este proyecto, pero no ha designado la financiacion
directa del mismo.

8.- Autotrasplante de progenitores de médula 6sea. La Fundacion TEDECA ha
amparado este proyecto con la finalidad de obtener la acreditacion del procedimiento
para la Plataforma de Oncologia en USP- San Jaime, porque los requisitos exigidos por
la normativa de la Conselleria de Sanitat de la Comunitat Valenciana exigen que las
entidades sanitarias privadas dispongan de una Fundacion. A partir de 2011 se realizan
estos procedimientos en Hospital Quirénsalud de Torrevieja

Este proyecto esta exento de financiacion.

9.- Fusién de células tumorales y células dendriticas. Proyecto finalizado, que
obtuvo financiacion de 50.000 Euros, tras ser aprobado el proyecto presentado a la
convocatoria de investigacion de la Fundacion de la Mutua Madrilefia y ha finalizado en
el 2009.

Durante el 2010 se ha presentado la Memoria Final, habiendo recibido la respuesta
favorable a la misma durante 2011.

Este proyecto ha constituido un precedente para el uso de vacunas con células
dendriticas en pacientes con cancer, explorando métodos alternativos a la incubacién,
para la presentacién de antigenos tumorales a las células efectoras de la respuesta
inmunoldgica.

10.- Electroquimioterapia para tumores de piel y partes blandas avanzados,
recidivados y metastaticos. Se trata de un proyecto aprobado por la Comisién Cientifica
en 2010, para utilizar en la ablacion tumoral con electroquimioterapia farmacos distintos
de bleomicina y cisplatino, que son los medicamentos habituales, e introducir
medicamentos selectivos (target), o agentes de amplio espectro antitumoral.
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Este proyecto se ha planteado sin una financiacion especifica ya que los equipos estan
a disposicion clinica con un coste asociado asumible en funcién de uso por cada
procedimiento. Por este motivo no se ha presentado al Patronato durante 2011.

11.- Radiofarmacia PET y Ciclotrén. Se trata de un proyecto aprobado por la Comisién
Cientifica en 2009 y pendiente de aprobacion por el Patronato hasta disponer de la
financiacién necesaria.

Proyecto: Justificacion del estudio de inversion Radiofarmacia PET y Ciclotron. Dra.
Aurora Crespo y D. Francisco Garcia Cases (Responsables)

Los estudios PET se han convertido muy rapidamente en la prueba diagndstica mas
importante en cancer. Como el funcionamiento del PET requiere is6topos radiactivos de
una duracion de minutos, para lograr el mayor aprovechamiento de la técnica es
fundamental la instalacion de un Ciclotron y su Laboratorio de sintesis de radiofarmacos
en la proximidad del equipo PET.

Si la instalacion PET no dispone de su Ciclotron tiene que comprar los radiofarmacos
para los estudios a un Ciclotron externo autorizado para la venta. Debido a las
caracteristicas fisicas de estos radiofarmacos que tienen una rapida pérdida de
actividad, es vital que el suministro se realice desde centros préximos y con transportes
especiales muy caros. Por todo ello, es aconsejable la colocacion de un Ciclotron junto
a varias camaras PET, lo que sin embargo no se lleva a la practica sistematicamente
por la complejidad del proyecto que supone una inversion econdémica y tecnoldgica de
gran nivel.

Las limitaciones en el uso clinico 6ptimo de FDG-PET son el coste y la dificultad de
anticipar las necesidades. ElI PET es actualmente imprescindible en la estadificacion
tumoral del paciente antes de cirugia o radioterapia, pero se anticipa que la indicacién
mas notable se produce en el asesoramiento de la respuesta tumoral porque las
técnicas de imagen funcional permiten evaluar la selectividad y actividad del farmaco
sobre el tumor. Hay que mejorar la disponibilidad y el coste del radiomarcador,
optimizando los procedimientos con la ayuda de un Ciclotron dedicado (tres turnos de
generacién de isotopo diariamente) con servicio de transporte y entrega inferior a 1 hora.

La explotacién de un ciclotron debe buscar su rentabilidad a través de tres factores: el
consumo propio, la venta y la investigacion. Como media, un Ciclotrén puede abastecer
a unos 4-5 centros situados a menos de 300 Km., dependiendo del nimero de estudios
gue realice cada uno y la distancia a la que se encuentre.

En la Comunidad Valenciana y Murcia hay en la actualidad 13 equipos PET en
funcionamiento, con tan solo dos Ciclotrén, uno instalado en Valencia y otro en
construccion en Murcia. De tal forma que el suministro de FDG a muchos de estos
centros depende de ciclotrones alejados del entorno situados en Sevilla, Madrid y
Barcelona.

Por tanto Torrevieja es un enclave geogréafico 6ptimo para la ubicacién de un ciclotron,

estando muy cerca de los centros de Alicante y bien comunicado y por tanto de facil
acceso al resto de centros de las Comunidades vecinas.
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Un ciclotrén instalado en nuestro centro, ademas de abastecer las necesidades del
propio hospital, podria completar su actividad con la venta de FDG a algunas de las
instalaciones PET mencionadas.

Otras moléculas PET:

El Unico radiofarmaco PET que se esté hoy dia comercializando es la FDG. El Ciclotron
permite obtener otras muchas moléculas que amplian los usos clinicos del PET y que
son ya una necesidad clinica reconocida en enfermedades tan frecuentes como el
carcinoma de prostata, tumores cerebrales, enfermedad Alzheimer, de Parkinson y la
cardiopatia isquémica, entre otros.

Actualmente la disponibilidad de estas moléculas es muy poca y a un alto coste; una
dosis de 18F-COLINA puede costar mas de 1300€ y una de 18F-DOPA mas de 1800€.
Hay incluso algunos de estos nuevos radiofarmacos que sélo pueden utilizarse en el
mismo centro productor, ya que la mayoria de ellos tiene una duracién alin mas corta
gue la FDG, por lo que no son susceptibles de transporte a otros hospitales.

Existe una carencia de una red suficiente de ciclotrones que permita a dichas empresas
atender adecuadamente la demanda existente y poder extender su mercado, por lo que
son agentes interesados en la participacion en proyectos de creacion de nuevos
ciclotrones.

Especialmente relevante es el papel que puede jugar un Ciclotrén en investigacion para
la industria farmacéutica, que han visto en él una oportunidad de abaratar sus
elevadisimos costes en desarrollo de medicamentos a través de un disefio mas eficaz y
rapido de los mismos.

La jornada de trabajo de un ciclotrén para produccion y venta de FDG tan sélo cubre
unas pocas horas al dia. El resto de la jornada puede destinarse a la fabricacién de
nuevas moléculas PET y desarrollos con la industria como una via de financiacién
adicional que hace mas atractivo si cabe el proyecto.

Andlisis de Costes:

Inversion
Obra civil: Bunker, Instalaciones del Laboratorio y Licencias: 1.700.000 €
Ciclotrén y Equipamiento Laboratorio: 2.500.000 €

Gastos anuales relevantes de explotacion

Mantenimiento del equipamiento 190.000 €

Personal 180.000 €

12.- Radioterapia guiada por la imagen: Proyecto 10. Es un proyecto aprobado por
la Comisién Cientifica en 2010 y pendiente de aprobacion por el Patronato a la espera

de disponer de la financiacion necesaria. Se adjunta mas adelante.

Proyecto: Ultrafraccionamiento en radioterapia: Proyecto. Responsable: Dra. Rosa
Cafon.
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7. ANALISIS DE LOS RESULTADOS DEL ANO 2017.

Organizacion y gestion:

Durante 2017 el &rea que ha recibido més incidencias ha sido la Radioterapia. Hay que
destacar la obsolescencia de los equipos asociados a la Radioterapia, incluido el
acelerador lineal Varian, con mas de 14 afios de recorrido durante el cual el horario de
trabajo diario se ha situado por encima de las medias habituales. También es resefiable
gue se ha puesto en marcha la Radioterapia Intraoperatoria, y se han incrementado los
tratamientos complejos (Braquiterapia). Al mismo tiempo se han producido bajas
importantes en el personal facultativo de las areas de Proteccion Radioldgica,
Radiofisica y Radioterapia.

La actividad clinica de la PO ha aumentado sensiblemente durante 2017. En las
Memorias de 2014, 2015 y 2016 se dio cuenta de la reduccion y ajuste de personal
efectuado por la empresa para ajustar los gastos frente a la disminucion de la actividad
asistencial. Durante 2016 se inici6 un plan estratégico de desarrollo, incluyendo la
concertacion con las compafiias aseguradoras y la puesta en valor de los avances
terapéuticos desarrollados en la PO, especialmente dirigido a la recuperacion de las
técnicas mas sobresalientes. A continuacion, se analizan detalladamente los resultados
obtenidos durante el Gltimo ejercicio anual.

La reduccién de personal de 2014 afect6 directamente la puesta en marcha de la Sala
Blanca y la actividad del Laboratorio de Farmacoterapia. La Sala Blanca sufrié las
consecuencias demorando su puesta en marcha hasta 2015, debido principalmente por
la ausencia de Inmunodlogo (Director de Produccién), facultativo fundamental de la
Inmunoterapia, que se resolvid mediante la contratacién de Juan José Mata en Mayo
2015, y la demora en la presentacién de los preceptivos protocolos y memorias. Durante
2016 se ha comenzado la actividad con vacunas de células dendriticas en cancer de
préstata, determinaciones y pruebas inmunolbgicas, preparando proyectos de
ampliacion de las actividades. El personal adscrito a la Unidad reglamentariamente
incluye un Director de Produccion, un Director de Calidad, un Director General y un
Subdirector clinico. La distribucion de cargos evita la acumulacion de tareas y
responsabilidades y permite estructurar el reparto de contenidos para la mejor
organizacion

Finalmente, durante 2017 se han impulsado las actividades de Laboratorio de Biologia
Molecular, Farmacoterapia Personalizada e Inmunologia junto con la Sala Blanca.

Independientemente de las anteriores consideraciones, durante el afio 2017 la PO ha
continuado incorporando avances en la asistencia de los enfermos con cancer, dirigida
a nuevos procedimientos diagnésticos y terapéuticos.

Se han mantenido reuniones de la Comision Ejecutiva de Investigacion de TEDECA a
cadencia semestral y una Junta del Patronato de la Fundacién TEDECA.

Por otra parte, han tenido lugar dos juntas de la Comisién Directiva de la PO y dos
sesiones ordinarias de todos los miembros.

Se ha despachado periédicamente con D. Francisco Fiestras, Director Gerente de
Quirénsalud Torrevieja y Subdirector de Quirdnsalud Levante, aproximadamente a
cadencia mensual.
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El nimero de miembros de la Fundacién TEDECA ha alcanzado a finales de 2017 a 7
Patronos, 3 Consejeros y 39 Socios.

Se ha atendido regularmente las entrevistas radiofénicas y a la divulgacién de avances
informativos del cancer en las fechas conmemorativas del Dia Mundial del cancer,
cancer infantil y cancer de mama, y remitido notas sobre los resultados obtenidos por la
PO en las revisiones puntuales de cancer de mama, pulmoén, colo-rectal, ovario y
melanoma.

Personal de la PO de 2017:

Han causado baja en la PO durante 2017 los siguientes profesionales: Belén Valenzuela
Jiménez (Farmacoterapia), Francisco Javier Garcia Cases (Proteccion Radioldgica),
Manuel Herranz (Radiofisica) y Francisco José Fernandez Morejon (Anatomia
Patoldgica)

Se han incorporado Ana Catalan (Farmacoterapia Personalizada), Santiago Escobar
(Radioterapia) Miguel Maravilla (Radiofisica), Sara Jiménez (Radiofisica) y Maria del
Mar Alcala (Radioterapia). En Marzo 2018 se ha incorporado José Ortega en Anatomia
Patoldgica.

La Plantilla de la PO en el primer trimestre de afio 2017 es la siguiente:

Oncologia Médica: Antonio Brugarolas y Manuel Sureda.

Oncologia Radioterapica: Rosa Maria Cafidn, Rosalyn Sanchez, y Maria del Mar Alcala.

Oncologia Quirdrgica y Cirugia General: Josep Farré, Pere Bretcha, Vicente Mufioz,
Maritza Duarte y Alejandro Paz.

Medicina Nuclear: Aurora Crespo y Maria Carmen Redal.

Inmunologia: Juan José Mata.

Anatomia Patoldgica: José Ortega.

Biologia Molecular: Ramén Gonzalez y Elena M2 Martinez.

Psico-Oncologia: Nuria Javaloyes.

Proteccién Radioldgica y Radiofisica: F. Javier De Luis, Miguel Maravilla, Sara Jiménez.

Técnicos de Proteccién Radioldgica: Fernando Gonzalez, Raquel Mengual.

Laboratorio Farmacoterapia Personalizada: Vanesa Escudero y Ana Catalan.

Secretaria y consulta:

Secretarias de Oncologia: Maria José Guirao y Estefania Almarcha.
Auxiliares: Eva Sanchez.
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Registro de Tumores: Vacante

Enfermeria y ATL de Hospital de Dia:

Enfermera: Tania Pérez.
Auxiliar: Concepcion Bernabéu.

Enfermeria de la Planta de Hospitalizacién:

Enfermeras: Irene Molina (supervisora), Vanesa Salinas, Inmaculada Vera, Moira Moya,
Sonia Cafadas, M2 Eugenia Segarra, Nuria Ortufio, Laura Morales, Natalia Mora, M2
Carmen Minguez, José Manuel Sanchez.

Auxiliares: Antonia Hernandez, Nuria LOpez, Tania Rueda, Begofia Lucas, Araceli
Menarguez, Eva Clarés, Henedina Conesa, Lidia Serna, Damaris Pomares, Patricia
Barbera, Vanesa Vaz.

Laboratorio Patologia: Estela Carrasco, Mercedes Escolano y Melania Momp6 (media
jornada).

Medicina Nuclear:

Radiofarmacéutico: Milagros Pons
DUE-Operadores: Encarna Salinas, Maria Carmen Ortufio y Pedro Jorge Contreras.

Radioterapia:

Laura Canovas, M2 del Carmen Corbalan, Antonio Jiménez, M2 Asuncion Sancho, Silvia
Fernandez, Isabel Garcia, Rocio Lopez, M2 Dolores Pedrefio y Pilar Lépez, Natalia
Ferrer, Félix Ortiz.

Enfermeria: Carmen Pérez.

Secretaria de Radioterapia: M2 Angeles Coll y Encarnacion Salguero.

Actividad asistencial del afio 2017;

Se analizan a continuacion los resultados obtenidos en cada una de las actividades. Se
adjuntan los gréaficos y tablas, desde la pagina 84 a la pagina 122.

El cambio de tendencia ascendente detectada en el afio 2016 se ha mantenido durante
2017 en todas las areas de actividad de la PO. Se han incrementado las actividades y
prestaciones en practicamente todas las areas. El aumento de actividad se sitla entre
el 5-7%. Este cambio, mantenido durante todo el ejercicio anual, modifica la tendencia
negativa descrita en los ejercicios anuales precedentes.

La actividad de Consultas Externas Oncologia (pag.84) ha aumentado discretamente
durante 2016, mejorando el indice interanual desde 1,35 en 2015 hasta 1,59 en 2017.

Los datos anuales referentes a la administracién de Quimioterapia proporcionados por
el Servicio de Farmacia (pag. 86) indican un aumento de la actividad de 30% respecto
a 2015. El indice interanual ha aumentado desde 0,49 hasta 0,65. Debe tenerse en
cuenta que el aumento se ha producido en condiciones adversas por la tendencia
creciente a la administracion de farmacos orales en lugar de las pautas intravenosas
habituales.
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Los enfermos privados habitualmente solicitan pautas de tratamiento novedosas porque
acuden a consulta cuando han fracasado los tratamientos convencionales y por este
motivo se produce un descenso en la preparacion de mezclas de quimioterapia en
Farmacia. Tal como se indicaba en la Memoria de 2016, se ha comprobado que la
concertacion de enfermos procedentes de compariias aseguradoras permite aumentar
la tasa de enfermos tratados con quimioterapia convencional y revertir esta tendencia
de nuevo en 2017.

La actividad de la Unidad de Psico-Oncologia (pag.87) ha aumentado discretamente
hasta un indice interanual de 1,62.

La actividad de la Unidad de Farmacoterapia Personalizada (pag. 90) se ha visto
modificada por haber aumentado las determinaciones de farmacocinética de farmacos
de quimioterapia convencional, habiendo disminuido las determinaciones de farmacos
diana orales, posiblemente debido a las variaciones en los pacientes correspondientes
a las compafiias aseguradoras. Durante el afio 2017 se han determinado un total de 828
muestras procedentes de pacientes oncolégicos subsidiarios de tratamiento
antineoplasico en el hospital y se han elaborado 257 informes farmacoterapéuticos para
la optimizaciéon de la pauta posolégica de los antineoplasicos. Se ha producido un
descenso de la monitorizacion de ciclos de quimioterapia convencional (227 ciclos) y un
aumento en el nimero de ciclos monitorizados de terapias dirigidas (30 ciclos). Por otra
parte, en colaboracion con el servicio de Inmunologia de la PO, se ha validado el método
de cuantificacion de nivolumab mediante ELISA, que ha permitido continuar el programa
de monitorizacion farmacoterapéutica de este anticuerpo monoclonal.

La actividad de Radioterapia (pag. 92) se ha mantenido en relacién a las prestaciones
relacionadas con la UTE Hospital de Torrevieja, debido al concierto vigente desde Junio
2015. Por este motivo se mantiene un indice interanual superior a 4 desde 2012. En
2017 el indice interanual se ha situado en 4,14. La distribucion de pacientes demuestra
aumento de pacientes privados, asi como de pacientes referidos desde Servicio
Murciano de Salud.

Los meses de mayor actividad (Agosto y Noviembre) también han acusado mayor tasa
de averias del acelerador, en razén del envejecimiento natural del equipo, que ha visto
superada sus expectativas de operatividad. Durante los periodos de averia y revision de
los equipos se ha compensado con el esfuerzo asistencial ampliando los horarios y
administrando sesiones de radioterapia durante los dias de descanso (sdbados y algln
festivo) para mantener la calidad del tratamiento con la minima desviacion del programa
previsto, sin demorar la lista de admision, creando una lista de espera.

Es necesario renovar el equipamiento adquiriendo un nuevo acelerador lineal de Ultima
generacién porque las averias son gradualmente mas frecuentes e importantes y los
equipos existentes estan envejecidos. Las gestiones para la compra de un nuevo equipo
prevén la instalacion de un nuevo acelerador durante 2019.

Algunos programas operativos del acelerador lineal, asi como otros de control de calidad
se encuentran incluso desclasificados por considerarse obsoletos por las propias
empresas que los fabrican. Los nuevos aceleradores proporcionan un margen mayor de
tiempo y otras ventajas tecnolégicas que facilitan y hacen mas seguros los resultados
operativos.
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La procedencia de enfermos tratados procedentes de la UTE-Hospital de Torrevieja ha
disminuido desde 90% en 2016 hasta 84% en 2017. La tasa de enfermos privados y
pertenecientes a compafiias aseguradoras representa aproximadamente el 12% de las
prestaciones. El aumento mayor ha sido proporcionalmente en enfermos privados
pasando desde 4% hasta 10% en los afios 2016 y 2017.

Destacan especialmente los tratamientos complejos que incluyen IMRT (Radioterapia
de Intensidad Modulada), Radioterapia Intraoperatoria, Braquiterapia, Radiocirugia y
Radioterapia Estereotactica fraccionada, que representan el 65% del total de los
procedimientos de radioterapia habiéndose mantenido los niveles anteriores de
complejidad. En indice interanual durante los Ultimos 3 afios ha sido: 4,86 (2014); 6.08
(2015); 5,32 (2016) y 6,03 en 2017. Es importante sefialar, como referencia, que estos
procedimientos representan en un departamento de radioterapia convencional
solamente el 25% de la actividad, y por lo tanto la Radioterapia de Quirdénsalud
Torrevieja muestra un alto grado de especializacién en técnicas sofisticadas.

Por otra parte, Radiologia Intervencionista (pag. 96) ha mantenido establemente su
actividad con un indice interanual de 1,09.

Los resultados de Cirugia Oncoldgica (pag. 98 hasta pag.103) han demostrado
discreto aumento del indice interanual global (pasando desde 2,67 en 2016 hasta 2,81
en 2017) y del indice de cirugia oncolégica (pasando desde 2,10 en 2016 hasta 2,3 en
2017). Aunque las variaciones no se consideran significativas hay que destacar que
persiste la estabilizacién en todas las areas oncoldgicas especializadas incluyendo la
unidad mamaria, la perfusion aislada de la extremidad, HIPEC Sugarbaker, gran cirugia
abdominal, pancreatica y/o hepatica, y la Radioterapia Intraoperatoria, etc.). Se postula
la conveniencia de abrir de nuevo la cirugia asistida por Robot Da Vinci para potenciar
el crecimiento de los procedimientos mas selectivos de la cirugia oncol6gica actual. La
apertura durante 2017 de la Radioterapia Intraoperatoria ha sido un factor decisivo para
comenzar el repunte observado durante 2017 en la Unidad de mama desde la ausencia
de Carlos Dussan en 2014.

Los resultados de Inmunologia (pag. 104) muestran claramente la recuperacion de la
actividad, que estuvo ausente en 2014 y muy reducida durante 2015 por circunstancias
ya revisadas anteriormente. Se han recuperado en varios conceptos las prestaciones
de afos precedentes y también se han puesto en marcha nuevas determinaciones tanto
en citometria de flujo como en monitorizacion de los pacientes que reciben
inmunoterapia, consiguiendo un indice interanual de 1,20.

En cuanto a la actividad asistencial de Medicina Nuclear (pag. 107) se ha observado
un discreto incremento en el nimero de exploraciones respecto a 2016, a expensas de
pacientes tanto privados como de compafiias aseguradoras en las exploraciones PET y
fundamentalmente a expensas de pacientes de compafia en las exploraciones
gammagréaficas. Los tratamientos radiometabdlicos se han mantenido. Los datos de
prestaciones de Medicina Nuclear han sufrido un descenso a partir de 2011, debido a la
ausencia de procedimientos solicitados por los Hospitales Publicos de la Seguridad
Social, y especialmente desde 2014 por la puesta en marcha de la unidad de
hospitalizacién para enfermos sometidos a radiondclidos en el Hospital Universitario de
San Juan de Alicante. Por este, motivo el indice anual ha sufrido desviaciones
importantes. Durante el afio 2017 el indice ha subido discretamente desde 1,51 hasta
1,57.
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La actividad de Anatomia Patolégica (pag. 110) durante el afio 2017 ha mantenido el
nivel de prestaciones y se ha mantenido la tendencia a los indices elevados en todas
las categorias tanto en los estudios anatomopatolégicos como en los de biologia
molecular. Los indices anuales son equivalentes a los de afios anteriores: Biopsias 2,52,
Citologias y punciones 5,86 (referentes para 2016 fueron a su vez: 2,62 y 5,83
respectivamente).

Los procedimientos de Laboratorio de Genética Molecular han aumentado
discretamente durante 2017, consiguiendo el maximo histérico desde su creacion en
2006, aportando en este ejercicio anual un indice de 2,86 (indice 2,37 en 2014 e indice
2,57 en 2016).

Se ha mantenido en la Memoria Anual la informacién del Registro de Tumores (pag.
117 hasta pag. 122) de los afios 2000-2014, que indica un total de 7.655 pacientes. No
disponemos de datos actualizados de 2017 por estar vacante la posicion de Secretaria
de Registro, pero puede aceptarse que los datos han variado escasamente porque el
namero de enfermos nuevos permanece estabilizado y las modificaciones anuales
precedentes en relacion al tipo de tumor, sexo o edad son poco representativas, y por
lo tanto entendemos que se mantiene la posicion relativa de los tumores mas frecuentes.
En el registro de frecuencia seglin sexo se han registrado minimos cambios.

Los tumores mas frecuentes de ambos sexos han sido objeto de revisiones
pormenorizadas (cancer de pulmon, colorrectal, mama, ovario y melanoma) que han
constituido analisis de resultados de la PO, y que representan el 49,03% de los tumores
atendidos desde el comienzo de la actividad en Septiembre de 2000. Los resultados
obtenidos en los tumores mas frecuentes pueden verse en los Anexos 16-24 de esta
Memoria Anual.

Las variaciones de edad reflejadas en el Registro demuestran que la incidencia es
practicamente igual entre ambos sexos, pero las mujeres atendidas presentan cancer
en edad mas temprana: antes de los 20 afios 0,9% varones y 1,6% mujeres; entre 21y
40 afos 7,7% y 16,6%; entre 41 y 60 afios 38,9% y 49,6%; y mas de 61 afios 52,5% y
32,2% respectivamente.

Los tipos tumorales mas frecuentes son gliomas, linfomas y sarcomas antes de los 20
afos, entre los 20 y los 40 afios ademas de los anteriores aparecen melanomas, cancer
de rifldn, cancer de cuello de matriz y cAncer de mama, mientras que en edades mas
avanzadas predominan el resto de los tumores sélidos humanos. Los datos del Registro
no son totalmente representativos de la incidencia de cancer en la poblacién general
porque en la PO hay mayor incidencia de tumores en personas jévenes, debido a las
preferencias de los pacientes gue solicitan la consulta.

Es importante sefalar la procedencia de los enfermos atendidos por la PO entre el afio
2000 y el 2013. Se atienden pacientes de todas las regiones de Espafia peninsular e
insular. Asi mismo se atienden pacientes extranjeros, residentes en el Levante
Mediterraneo, y algunos otros procedentes de Portugal e Italia. En los dos altimos afios
hay que sefalar la atencion a enfermos procedentes de Europa del Este y Rusia, aunque
no tenemos datos precisos disponibles.

Con datos actualizados hasta el afio 2014 los pacientes procedentes de la provincia de
Alicante representan el 47,5% del total, y los procedentes de Murcia representan el
19,2%. Un 15% de éstos son extranjeros residentes parcial o permanentemente en esta
region.
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El resto de los pacientes atendidos, es decir, el 33,3% procede de otras provincias y
comunidades espafiolas, en relacion inversamente proporcional a la distancia
geogréfica desde su lugar de residencia, salvo una discreta mayor proporcion de
enfermos residentes en Madrid y Barcelona.

Se ha confeccionado un mapa informativo, que demuestra la atraccion de enfermos
basado en la distancia entre el domicilio del enfermo y el Hospital Quir6nSalud
Torrevieja: El 75% de los pacientes residen en un radio inferior a 150 Km.

Al corregir y valorar los datos poblacionales en funcién del nimero de habitantes de
cada provincia prevalecen los enfermos procedentes de areas geograficas cercanas:
primero Alicante y Murcia, seguido de Almeria, Albacete, Jaén, Valencia y Granada,
destacando también Madrid y Barcelona, y finalmente Tarragona, Castellon, Malaga,
Sevilla, Cadiz, Mallorca y La Corufia. El mapa de atraccion de pacientes se corresponde
con el levante espafiol, ademéas de Madrid, Barcelona y La Corufia.

Los datos asistenciales aconsejan establecer un sistema de acercamiento de los
procedimientos singulares de la Plataforma de Oncologia a pacientes mas alejados,
mediante una red asistencial virtual o semi-presencial.

Puede verse también tabulado al final de las gréficas el listado extensivo de las técnicas
histologicas y moleculares disponibles, que sitian a dicha Unidad entre los laboratorios
de referencia avanzados.

Las técnicas diagndsticas y terapéuticas especializadas disponibles incluyendo las que
se han consolidado desde el afio 2000 hasta el 2017 se enumeran a continuacion:

- Estudios anatomopatolégicos con un amplio panel de inmuno-histoquimica. Revision de casos por
un staff experto en patologia quirdrgica oncolégica.

- Estudios de hematopatologia combinando técnicas de inmunofenotipo, inmuno-histoquimica y
citometria de flujo.

- Confirmaciéon de muestra suficiente en las biopsias ambulatorias.

- Radiologia intervencionista (puncion biopsia, trucut, drenaje, insercion de catéteres, protesis,
drenajes).

- Ablacién por radiofrecuencia de tumores hepéticos, suprarrenales, retroperitoneales, 0seos y
pulmonares.

- Quimioterapia intra-arterial hepética, cerebral y de extremidades.

- Terapia fotodindmica con Photofrin de tumores cerebrales y cutaneos.

- Perfusion aislada de la extremidad con TNF e hipertermia.

- Tratamiento radical de la carcinomatosis peritoneal segun técnica de Sugarbaker.

- Farmacocinética de Metotrexate para monitorizar dosis altas del farmaco.

- Cirugia del ganglio centinela en carcinoma de mama y melanoma.

- Utilizacion de nuevos farmacos.

- PET de estadificacion tumoral.

- Tratamiento radiometabdlico de cancer de tiroides, de higado, y de tumores neuroendocrinos.

- Reseccion de enfermedad residual peritoneal, hepatica y pélvica.

- Radioterapia convencional con acelerador lineal, con planificacion tridimensional y control bajo
TAC dedicado.

- Cirugia del cancer oligometastasico pulmonar, hepético, abdominal.

- Técnicas de Biologia Molecular para la valoraciéon de reordenamientos, translocaciones y genes
supresores.

- Técnicas de citofluorometria.

- Terapia fotodinAmica con Foscan de tumores cerebrales, carcinomas del tracto aerodigestivo
superior y carcinomatosis peritoneal.

- Perfusion aislada hepética de las metéstasis de melanoma uveal.

- Radioterapia con técnicas de Intensidad Modulada (IMRT).
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Radioterapia intraoperatoria con acelerador lineal portatii MOBETRON en cancer de mama precoz.
Medicion de farmacos antineoplasicos por HPLC en el Laboratorio de Farmacocinética para
elaborar programas terapéuticos individualizados.

Estudio de espectrometria por RMN en lesiones tumorales cerebrales.

Simulacion virtual con TAC y PET.

Planificacion en 3 dimensiones de toda la Radioterapia.

Fusién de imagenes TAC-TAC, TAC-RMN.

Radiacion convencional.

Valoracién semanal del isocentro y campos con sistema de imagen portal view con detector de
silicio amorfo.

Sistema de localizacion con implantes fiduciales Acculoc, para estimacion y correccion del
centrado de los campos de tratamiento en tumores de prostata y otras localizaciones.
Radiocirugia de tumores cerebrales y otras localizaciones (vertebrales, retroperitoneales).
Quimio-radioterapia concurrente con diferentes pautas y combinaciones.

Vertebroplastia abierta y cerrada, descompresion por lesion tumoral de canal espinal,
estabilizacion mediante artrodesis en la inestabilidad de origen tumoral.

Craneotomia y extirpacion de tumores cerebrales en paciente despierto para control de areas
elocuentes (language mapping).

Hibridacion por fluorescencia in situ (FISH).

Puesta en marcha de técnicas de biologia molecular del cancer incluyendo reordenamientos,
genes supresores Y translocaciones en Linfoma No Hodgkin y sarcomas. Estudio de la enfermedad
minima residual.

Angiografia digital para Quimioterapia intraarterial (hepatica, cerebral y de extremidades).
Tratamiento de tumores superficiales con electroporacion (Electroquimioterapia) y quimioterapia.
Medicién de citoquinas séricas (IL6, VEGF, IL2r, TGFb) mediante técnica de ELISA.

Medicion de TGF, en suero para valorar la incidencia de neumonitis por irradiacion durante el
tratamiento.

Secuenciacién ADN para estudio de genes mutados.

Farmacocinética de 5-Fluorouracilo, paclitaxel y docetaxel, Irinotecan y sus metabolitos,
adriamicina, daunorrubicina, epiadriamicina y gemcitabina, por HPLC.

Hipofraccionamiento o dosis ablativas en radioterapia empleando técnicas de braquiterapia,
acelerador lineal o implantes fiduciales.

Farmacocinética de los derivados de platino (cisplatino, carboplatino, oxaliplatino) por
espectrometria de masas, en colaboracién con Laboratorios AINIA.

Determinacioén de los polimorfismos asociados al fenotipo del metabolismo de la bleomicina.
Determinacioén de los polimorfismos de los receptores de las cadenas de las inmunoglobulinas en
las células mononucleadas de la sangre (monacitos): FcRIlay FcRillla.

Administracion intraperitoneal de anticuerpo monoclonal REMOVAB en carcinoma de ovario.
Consejo genético en sindromes hereditarios del cancer.

Psico- integrada en la consulta.

Proyecto Zahori de calidad de vida.

Determinacién sérica de concentraciones de farmacos antidepresivos (mirtazapina, imipramina,
escitalopram, paroxetina, fluoxetina y su metabolito, norfluoxetina).

Determinacién sérica de antineoplasicos inhibidores de tirosina-kinasas: erlotinib, gefitinib,
lapatinib, sunitibinb y sorafenib.

Tratamiento con Decitabina (nuevo agente hipometilante) en cancer de mama.

Utilizacion de inmunoterapia con anticuerpo monoclonal anti CTLA-4 (Ipilimumab) en melanoma.
Tratamiento intraperitoneal con Catumaxomab (anticuerpo monoclonal anti EPCAM) en
carcinomatosis de céncer epitelial de ovario.

Vacuna de células dendriticas incubadas con Fosfatasa acida prostatica y GM-CSF en cancer de
préstata metastatico.

Hepatectomia y reseccion de metastasis hepéaticas mediante laser de radiofrecuencia.
Autotrasplante de progenitores hematopoyéticos para la consolidacién de la respuesta y la
curacion de los tumores sélidos del nifio y del adulto.

Estudio de los microarrays de expresion de ARN en tumores solidos resistentes a la quimioterapia
convencional.

Quimioterapia guiada por los genes de expresion de ARN tumoral.

Oncoplastias de reconstruccion.

Cirugia oncoplastica y reconstructiva aplicadas a la cirugia conservadora de la mama

Cirugia oncopléstica y reconstructiva en la reseccion de tumores de piel, mucosas y partes
blandas.

Utilizacidon de Ipilimumab en carcinoma renal metastatico.

Determinacion farmacocinética de derivados de platinos (Carboplatino, Cisplatino, Oxaliplatino).
Tratamiento del cancer de prostata con Abiraterone (Zytiga) y Enzalutamida (Xtandi), agentes
dirigidos contra el receptor de andrégenos (antiAR).
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Farmacos nuevos: Cabazitaxel (Jevtlana) en cancer de prostata, S-1 (Teysuno®) en carcinoma
colorrectal, Everolimus (Afinitor) en cancer de mama, y Dasatinib (Sprycel) en fibrosarcoma.
Farmacocinética de Sirolimus, Everolimus y Temsirolimus.

Farmacocinética de Pazopanib.

Monitorizaciéon farmacologica de la administracion de zumo de pomelo con farmacoterapia dirigida
a dianas terapéuticas metabolizadas por citocromo P450.

Sondas FISH para diagnéstico y prondstico en Mieloma mdltiple t(14;16)IGH/MAF vy t(4;14)
IGH/FGFRS3.

PET de estadificacion tumoral y para la planificaciéon de radioterapia con 18FDG y 18FColina.
Tratamiento radiometabdlico del cancer de tiroides con 3!, de higado con 3! Lipiodol y *°Y-
Microesferas, de tumores neuroendocrinos con 77Lu-Octreotido y '3!I-MIBG, de la metastasis
6seas con 153Sm-Lexidronam y de los linfomas con °°Y-lbritumomab.

Dosimetria radiometabdlica para establecer dosis individualizadas en terapia.

Analisis de mutaciones en los “hot spots” de los genes NRAS y PISBKCA en tumores de colon,
mama y melanoma.

Nuevos farmacos: Trastuzumab-Emtansina (T-DM1), Afatinib, Axitinib, LUTHATERA® (177Lu-
DOTATATE).

Radioterapia intraoperatoria de la cirugia de rescate pélvica, retroperitoneal y toracica.
Inmunoterapia con células TIL en melanomas y cancer renal.

Técnicas de cultivo y estimulacion de células dendriticas con tumor autélogo para preparar
vacunas antitumorales.

Inmunoterapia con células dendriticas en mieloma mltiple y tumores soélidos metastaticos de alto
riesgo.

Medicion de la inmunidad antitumoral mediante técnicas de ELISPOT.

Apertura de Sala Blanca para Terapia Celular e Inmunoterapia del Cancer

Nuevos tratamientos: Rociletinib, Ceritinib, Levantinib, Brentuximab Vedotin, Ibrutinib, Palbociclib
Combinacién de inhibidores checkpoint: Ipilimumab y Nivolumab en tumores sélidos.
Determinacion farmacocinética de Nivolumab y Rituximab.

Combinacién de Dabrafenib y Trametinib en carcinoma de colon con mutaciéon BRaf.

Olaratumab en combinacion con Doxorrubicina en sarcoma.

Vismodegib en carcinoma cutaneo.

Combinacién de Pertuzumab asociado a Trastuzumab en adyuvancia de cancer de mama.
Asociacion de Letrozole y Palbociclib en cancer de mama.

79



8. CONCLUSIONES

A) Actividad académica:

Durante el afio 2017 la PO no ha podido comenzar el MUDAOMP (Master de Oncologia
Multidisciplinaria Personalizada) como actividad docente post-grado de integracion de
las especialidades oncoldgicas en la UCAM (Universidad Catélica de Murcia) a la espera
de conseguir alumnos suficientes. Es posible que no se pueda conseguir hasta que la
UCAM tenga alumnos graduados en Medicina, la primera promocién de la misma en
2018.

Esta iniciativa fue recomendada por la Comisién Evaluadora Externa de la PO, a los
diez aflos de funcionamiento, como una expansion del modelo médico asistencial
desarrollado hacia la tarea cientifico-docente de las especialidades oncoldgicas.
Recientemente esta propuesta se ha visto refrendada por las iniciativas que han surgido
a través de la Academia de Ciencias de los EEUU, que coinciden en sefalar el interés
prioritario del abordaje de la Ciencia en Equipo (Science of the Team-Science)
estableciendo programas concretos para implementar este abordaje a todos los niveles
(pregrado y postgrado-especializacion).

Durante 2015 se hicieron dos cursos MOOC (cancer de Mama en Feb 2015) y Psico-
oncologia (Junio 2015). El aprendizaje multimedia, la preparacion de contenidos y la
adquisicion de habilidades docentes en técnicas on-line son aspectos remarcables del
programa multimedia. También se han valorado iniciativas para completar la
infraestructura tecnolégica de la PO con proyectos competitivos financiados
externamente que posibiliten las aportaciones de los alumnos de postgrado en los
Trabajos de Fin de Master y Tesis Doctorales.

En 2016 se graduaron como Doctores dos facultativos: Carlos Pérez Ruixd y Francisco
Javier Garcia Cases. Durante 2017 han obtenido el grado de Doctor tres facultativos de
la Plataforma de Oncologia: Aurora Crespo, Nuria Javaloyes y Pere Bretcha. Las Tesis
Doctorales han sido realizadas integramente en la Plataforma de Oncologia del Hospital
Quirénsalud Torrevieja. Queda pues constancia de que hay un ambito de investigaciéon
favorable que permite hacer aportaciones novedosas y significativas.

Por otra parte, es conveniente transmitir el abordaje multidisciplinario integrado en la
docencia pregrado (enfermeria, psicologia, medicina), y en la practica clinica
hospitalaria, anticipAndose a las necesidades previsibles de los proximos afios. La PO
asume la responsabilidad de asesorar y colaborar en todos los proyectos que se tenga
a bien poner en marcha.

B) Desarrollo del modelo de Oncologia Personalizada:

El tratamiento de precisién en oncologia es definido recientemente como el enfoque
personalizado de cada enfermo basado en la gendmica. Este enfoque personalizado ha
sido desarrollado especialmente en la PO y constituye su programa mas emblematico.

La Oncologia Personalizada esta basada en las alteraciones especificas de cada tumor
gue pueden ser tratadas mediante abordajes personalizados o farmacos diana.
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Los farmacos utilizados tienen bajo perfil toxico y estdn sujetos a variaciones
interpersonales e intrapersonales, que requieren estudios farmacolégicos y datos
gendémicos del enfermo. La combinacion de varios farmacos diana dirigidos a distintas
alteraciones tumorales conlleva mayor complejidad, y la evaluacién de los resultados
representa una nueva dificultad ya que los criterios desarrollados para medir la
respuesta hasta el momento actual se basan en la destruccion del tumor, mientras que
los efectos bioldgicos de los tratamientos personalizados pueden actuar bajo otros
mecanismos distintos, como son entre otros, el control inmunoldgico, la quiescencia
tumoral, la diferenciacion celular o la destruccion exclusiva de las células madre del
tumor. Todos estos mecanismos alternativos se diferencian de la citotoxicidad porque
pueden mantener durante un tiempo indefinido el volumen del tumor, impidiendo el
crecimiento de este. Para demostrar el efecto biolégico es necesario desarrollar modelos
de imagenes funcionales con marcador especifico tumoral-PET incorporando técnicas
de radiofarmacia que complementen los estudios farmacoldgicos. FDG-PET mide el
metabolismo (avidez por glucosa) tumoral y en algunos tumores proporciona
informacién correcta sobre la respuesta.

Uno de los problemas encontrados se refiere al cambio conceptual del paradigma
asistencial. Los centros y unidades hospitalarias existentes se han preparado para
asumir el tratamiento consensuado, la aplicacién de protocolos acreditados en pacientes
poco seleccionados, porque elimina la variacion terapéutica y homogeniza los
resultados. Sustituir el itinerario acreditado de los estudios aleatorizados basados en
resultados estadisticos fiables y reproducibles, por el enfoque personalizado, en el que
cada paciente es beneficiario de un abordaje individual es un reto formidable que la
medicina personalizada ha de superar.

El mayor inconveniente sin embargo es la dificultad organizativa y estructural que
permita disponer de forma inmediata y a tiempo real del perfil genético tumoral, los
estudios farmacolégicos de cada enfermo y valoracién clinica precoz de la respuesta
para ajustar el tratamiento a los resultados obtenidos. Las aportaciones recientes de
inmunoterapia del cancer contribuyen especialmente al enfoque personalizado. Para
conseguirlo hay que desarrollar los modelos asistenciales de la medicina en equipo,
ademas de las unidades especializadas.

Las tecnologias disponibles, cada vez mas coste-eficientes, permite la aplicacién
habitual de los abordajes personalizados. Es previsible que la seleccién personalizada
basada en la gendmica reduzca el coste terapéutico al descartar los tratamientos
futiles/espurios.

Desde la perspectiva asistencial, el desarrollo del modelo desarrollado por la PO, es
susceptible de un planteamiento mas amplio, contando con el apoyo institucional, para
potenciar la calidad clinica e investigadora. Los resultados preliminares son favorables
y pueden servir de base para un proyecto de mayor envergadura, exportable a otros
centros de Quirdnsalud u otros centros sanitarios ajenos al grupo. Se sugiere explorar
diferentes alternativas para su desarrollo.

C) Proyecto asistencial de la PO:

Ante la situacién econdmico-financiera actual hay que definir los objetivos atendiendo a
las necesidades reales de la sociedad y promover los proyectos mas significativos de
acuerdo con criterios de eficacia, calidad y rentabilidad.
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Los datos asistenciales de las diferentes areas de la PO muestran el camino para
mejorar los resultados:

- Priorizar los conciertos con compafiias aseguradoras teniendo en cuenta
las necesidades y precios del mercado.

- Definir el coste real de la asistencia multidisciplinaria, en términos de
resultados, costes de financiacion y satisfaccion de los agentes
implicados (enfermos, familiares y personal sanitario).

- Mantener la consulta multidisciplinaria como una aportacion estructural
que reduce el coste de la consulta multiple.

- Es conveniente recuperar las prestaciones singulares o las tecnologias
punteras, porque lleva consigo perder la faceta visible de la calidad
asistencial. Dicho de otra forma, se han introducido muchos
competidores y no debemos perder la diferencia en calidad con los
centros de la region. Esto afecta al mejoramiento y reposicion de las
tecnologias recientemente descatalogadas (radiofarmacia, cirugia
robética)

- Dinamizar los programas derivados de la inmunoterapia y terapia celular,
consiguiendo desarrollar abordajes de terapia combinada.

- Mantener activa la relacién con las comunidades extranjeras de la region
y desarrollar contactos con los responsables de los servicios de salud de
los paises europeos de residencia con vistas a desarrollar programas
asistenciales, ofertando en la medida de lo posible precios cerrados o
forfaits compatibles con los costes en los paises de origen.

- Es obligado reiterar que la dotacion tecnolégica de la PO esta todavia
incompleta, de acuerdo con los pactos y estipulaciones del contrato
inicial. El paso del tiempo ha acreditado que el retraso en la consecucion
de los objetivos previstos es contraproducente.

D) Visién en el primer trimestre de 2018

Durante el primer trimestre de 2018 se presentan algunas novedades que
permiten tener una visidbn mas positiva de la actividad, después de dos afios de
recesion, estancamiento y pérdida de programas. La nueva puesta en marcha
de la secuenciacion genémica y trascriptémica y la valoracién de Oxigenoterapia
Hiperbarica asociada a la Radioterapia representan dos proyectos en
tecnologias punteras de relevancia en el tratamiento del cancer.

La actualizacion de los programas de Genética Molecular dentro del abordaje
PCT (Terapia Personalizada del Cancer) es otra iniciativa con expectativa
razonable de crecimiento. Finalmente, la renovacién del equipamiento de
Radioterapia es otro hito importante para 2018-2019.

Los datos asistenciales descritos en esta Memoria Anual 2017 indican una
recuperacion gradual de las prestaciones asistenciales, de la mano de los
conciertos conseguidos con algunas compafiias aseguradoras, manteniendo un
elevado indice de enfermos con financiacion privada.
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La PO debe mantener la calidad asistencial sin perder las prestaciones
especializadas y buscar soluciones puntuales que permitan seguir desarrollando
los programas establecidos y la incorporacion de nuevas alternativas durante
este periodo de transicion critica. El tratamiento de precision del cancer es
atractivo, factible e idobneo. Thomas Friedman® sefial6 “A crisis is a terrible thing
to waste”.

La oportunidad que ofrece el desarrollo de un programa integrador de Oncologia
personalizada ha de servir para impulsar la asistencia, difundir el proyecto y
consolidar los resultados. Se propone colaborar a un desarrollo compartido en la
organizacion Quirénsalud, juntamente con Helios-Fresenius, que potencie las
sinergias y permita un abordaje personalizado multidisciplinar en colaboracion
con los centros del grupo.

* Thomas Friedman en “The World is Flat: The globalized World in the Twenty-First Century” Pulitzer Price, Penguin
Books, 2006.
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9. TABLAS Y GRAFICAS DE LA ACTIVIDAD ACUMULATIVA ANUAL DE LA
PLATAFORMA DE ONCOLOGIA

(Enero 2017 a Diciembre 2017)

Consultas Externas

Pacientes Nuevos Revisiones Resultados Interconsultas
Enero 57 92 47 4
Febrero’ 71 98 47 4
Marzo 79 112 54 9
Abil 77 128 68 8
Mayo 92 126 79 4
Junio 86 140 45 14
Julio 70 123 45 11
Agosto 92 117 64 7
Septiembre 61 104 49 1
Octubre 77 116 63 8
Noviembre 71 108 60 13
Diciembre 71 104 43 3
Total 904 1368 664 86

*(24 de los pacientes nuevos son procedentes de la semana de segunda opinién gratuita)
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2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017

Totales 1.889 3.191 3.466 4.054 4.255 4128 4.084 3485 3.641 3.694 3.609 3.766 3.251 3.000 2560 2930 3022

Incremento

Anual 1,69 183 214 225 218 216 1,84 192 195 191 199 172 1,58 1,35 155 1,59

Oncologia Histoérico
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FARMACIA: Tratamientos Oncolégicos

(Enero 2017 a Diciembre 2017)

Tratamientos Pacientes Tratamientos
Nuevos Tratados Totales
ENE - ABR 36 176 212
MAY - AGO 28 297 325
SEP - DIC 22 230 252
Totales 86 703 789

El nimero de mezclas de citostaticos preparadas en 2017 ha sido de 1492

2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017

Totales 1196 1336 1746 2173 1696 1416 1653 1660 1610 2532 1750 1704 762 648 593 775 789
Incremento
Anual 1 112 146 181 1,41 1,18 1,38 1,38 1,34 2,11 1,46 1,42 063 054 0,49 0,64 0,65

COMPARATIVA ANUAL TOTAL
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ACTIVIDAD PSICO-ONCOLOGIA

(Enero 2017 a Diciembre 2017)

Las estadisticas de 2017 siguiendo los indices utilizados el afio anterior son:

Sesiones con
Pacientes Sesiones con Pacientes Total
Meses Oncologia C. Externas Sesiones
ENERO 24 73 97
FEBRERO 29 92 121
MARZO 27 91 118
ABRIL 25 72 97
MAYO 34 99 133
JUNIO 36 85 121
JULIO 19 82 101
AGOSTO 23 91 114
SEPTIEMBRE 22 79 101
OCTUBRE 25 88 113
NOVIEMBRE 26 100 126
DICIEMBRE 27 78 105
TOTAL 317 1030 1347
Sesiones Pacientes Oncologia
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2009 | 2010 | 2011 | 2012 | 2013 | 2014 | 2015 | 2016 | 2017
Pacientes
Oncoloégicos

159 549 542 784 673 351 307 284 | 317
Pacientes
Consultas
Externas 24 282 495 | 1350 | 1113 | 1021 | 1022 | 1024 | 1030
Total 273 831 | 1037 | 2134 | 1786 | 1372 | 1329 | 1308 | 1347
Sesiones
indice 1 124 | 256 | 2,14 | 165 | 1,59 | 1,57 | 1,62

Historico Anual
2500
2134
2000 1786
1500 1372 1329 1308 1347
1037
1000 831
. 1 I I II| I I | | | |
ool A i Iom
2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017

® Pacientes Oncologicos

B Pacientes Consultas Externas

H Total sesiones
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ACTIVIDAD FARMACOTERAPIA PERSONALIZADA
(Enero 2017 a Diciembre 2017)

NUmero de ciclos monitorizados por farmaco y trimestre. (Quimioterapicos clasicos).

Trimestre
Farmaco Total
10 20 30 40

Irinotecan 10 9 4 1 24
5- Fluorouracilo 9 6 12 12 39
Paclitaxel 8 14 3 9 34
Docetaxel 0 7 4 4 15
Doxorrubicina 3 2 7 1 13
Gemcitabina 6 6 2 8 22
Carboplatino 3 1 2 0 6
Oxaliplatino 1 3 0 2 6
Cisplatino 8 2 10 5 25
Total 59 61 53 54 227

Numero de ciclos monitorizados por farmaco y trimestre. (Terapias Dirigidas).
Trimestre

Farmaco 10 20 30 40 Total
Sirolimus 1 1 0 0 2
Nivolumab 0 0 7 8 15
Pazopanib 3 1 0 0 4
Erlotimib 4 2 1 0 7
Imatinib 0 0 1 0 1
Sorafenib 0 0 1 0 1
Total 8 4 10 8 30




UNIDAD DE FARMACOTERAPIA PERSONALIZADA. ACTIVIDAD 2017
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Figura 1. Porcentaje de ciclos monitorizados por farmaco durante el afio 2017.
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Figura 1. Porcentaje de muestras analizadas por farmaco durante el afio 2017.



ONCOLOGIA RADIOTERAPICA

PACIENTES TOTALES TRATADOS: ANO 2017

(Enero 2017 a Diciembre 2017)

2003* 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017

Totales 133 322 380 355 424 303 284 378 532 527 583 548 537 596 551
'nc';irzzrto 1 242 285 266 318 227 213 284 4 396 438 412 404 448 4.14

Totales: 2017
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2 - PACIENTES TRATADOS SEGUN PROCEDENCIA: ANO 2017

Privados Compafiias Conselleria HTorrevieja S°Murciano Totales

ENERO 4 1 30 35
FEBRERO 4 44 48
MARZO 3 1 36 40
ABRIL 6 2 44 52
MAYO 5 3 46 1 55
JUNIO 5 2 44 4 55
JULIO 6 1 31 4 42
AGOSTO 3 1 45 3 52
SEPTIEMBRE 3 37 40
OCTUBRE 4 3 35 2 44
NOVIEMBRE 1 3 33 3 40
DICIEMBRE 6 1 38 3 48
TOTALES 50 18 463 20 551
PROCEDENCIA / ANO (2017)
HTV 84%
= Privados
E 9%
Compafias
3,3%
BPRIVADOS OCompafiias OHTV OMURCIA
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PROCEDENCIA / MES (2017)
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3 - PACIENTES TRATADOS SEGUN PROCEDIMIENTO: Afio 2017

2003 | 2004 | 2005 | 2006 | 2007 | 2008 | 2009 | 2010 | 2011 | 2012 | 2013 | 2014 | 2015 | 2016 | 2017
IMRT 8 39 49 96 127 184 270 303 236 291 192 294 238 233
BRAQUITERAPIAS - - - - 1 12 24 59 41 60 43 21 39 62
RIO - 18 12 21 12 17 19 15 11 9 1 0 0 9
R Estereotaxica
Fraccionada. - - - - - - 41 39 21 29 41 32 36 40
SRT/SBRT
Puncién ECO/TAC 18 11 27 35
INCREMENTO 1.00 | 1.07 | 205 | 245 | 3.74 | 549 | 6.61 | 5.05 | 6.32 | 4.86 | 6.08 | 5.32 | 6.03
Procedimientos /ARo
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RADIOLOGIA INTERVENCIONISTA

Enero 2017 a Diciembre 2017)

PROCEDIMIENTOS | 2001 | 2003 | 2004 | 2005 | 2006 | 2007 | 2008 | 2009 | 2010 | 2011 | 2012 | 2013 | 2014 | 2015 | 2016 | 2017
Radiofrecuencias 42 42 15 7 5 9 3 1 4 0 0 0 5 0 0 0
Tratamientos 69 | 73 | 84 | 80 | 99 | 60 | 42 | 30 | 30 | 24 | 4 2 5 0 0 0
Intraarteriales

Hepaticos 4 10 12 0 2 1

Sistema nervioso 14 11 5 7 0 1 5

central

Otras localizaciones 15 5 12 15 2 0 2

Angiografias

diagnésticas  (excl. 9 4 1 2 0 0 1

cardioldgicas)

Ei‘g;fs'gges Y| 151 | 203 | 224 | 239 | 257 | 280 | 361 | 417 | 381 | 516 | 404 | 373 | 361 | 279 | 300 | 284
Biopsias guiadas por 357 | 417 | 381 | 516 | 404 | 373 | 361 | 279 | 300 | 284
imagen

Tratamientos Intra- 4 0 0 0 0 0 0 0 0 0
tumorales

Miscelanea 105 131 120 247 258 174 187 174 188 211 151 145 154 134 130 117
Bloqueos neurales 62 30 20 26 29 11 27 20 33 6
Colocacion  protesis 98 | 72 | 89 | 95 | 74 | 72 | 73 | 67 | 65 | 77
drenajes

Otros 27 72 79 90 48 62 54 47 32 34
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2001 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017

Totales 367 449 443 573 619 523 593 622 603 751 559 520 525 413 430 401
Incremento 1 122 120 156 168 142 161 169 164 204 152 141 143 1,12 1,17 1,09
Anual

TOTALES INTERVENCIONISMO

800

700

600

500

400

300

200

100

0

2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017



CIRUGIA

(Enero 2017 a Diciembre 2017)

2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017
104 101 96 120 117 78 90 99 131 84 52 70 94 102
Procedimientos Oncolégicos
Terapia fotodinamica +electroquimioterapia 2 3 7 6 6 5 5 3 3 1 1 1
Sugarbaker 12 20 12 6 11 7 8 6 5 7 7 6
Citorreduccion tumoral 4 10 4 2 4 4 3 2 1 - 2 1
Linfadenectomia —Tumor Retroperitoneal 3 2 4 1 4 6 11 9 1 3
Perfusién aislada con TNF 1 3 5 6 3 3 - 3 2 3 1 2
Perfusion intrapleural con QT 3 1 1 3 - 2 - -
Cirugia vertebral y/o RFA 4
0 5 3 6 4 1 4 2 1 2 5
Exenteracion pélvica
Ganglio centinela melanoma 0 5 8 6 6 4 8 1 2 - 6 19
Port-A-Cath 52 32 25 48 56 35 27 34 53 51
43 54
Retirada de PORT 10 8 8 5 11 14 8 15 12 13
Tumor mediastino + Suprarenal 0 3 1 - 3 1+4 2 1 2 - 4
Radioterapia intraoperatoria- RIO 13 14 10 5 13 11 7 5 1 - - 5
8 27 23 14 5 5 -

Procedimientos asistidos DA VINCI
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Cirugia de lamama

37 33 30 79 63 104 99 97 90 119 118 90 61 67
Mastectomia Radical 3 13 4 4 3 3 15
3 14 9
Mastectomia 8 21 16 11 6 9 10 11
19
15 23 15 27 37 33 37 43 37 36 12
Tumorectomia
Ganglio centinela 7 20 13 27 26 17 24 25 23 23 17 23
4
5 10 2 9 5 4 2 6 11 4 11
Vaciamiento axilar
Radioterapia intraoperatoria RIO 0 7 4 9 9 9 6 3 0 - -
4
0 8 5 10 6 5 5 10 16 9 6
Cirugia de reconstruccion
Otros 8 1 4 3 11 11
Simetrizacion mamaria 1 3 6 4 4 2
2 3
192 185 174 165 191 219 193 228 159 187 183 158 166 194
Coloproctologia
Cirugia anal 92 82 94 119 97 108 70 104 88 77 91 91
Quiste sacro 48 37 56 47 47 77 35 26 37 32 38 45
Cirugia colon benigna 11 16 6 12 14 12 17 20 29 19 24 22
Cirugia neoplasia de colon y recto 20 21 28 27 25 25 22 17 21 27 13 30

99




Colostomias-lleostomias 3 9 7 14 10 6 15 20 8 3 é 6
22 15 22 40 49 42 36 38 33 49 58 29 41 27
Eso6fago-estdmago- duodeno
Gastroentero-anastomosis 1 1 3 3 2 3 3 2 1
Esofaguectomias 0 6 3 3 2 4 2 1 3 1 1 3
Gastrectomias 7 7 3 6 6 4 6 5 9 5+1 3 3
Gastrostomia 3 2 3 1 1 2 4 1 3 3 2 3
Hernia Hiato 3 3 3 4 5 7 7 20 9 9 15 12
Laparoscopica 0 0 10 10 10 11 5 10 13 9 16
Laparotomia N. Ovario, Hemoeritoneo 8 21 24 15 10 7 6 12 19 1 3 6
Higado y via biliar 120 | 148 | 168 | 119 | 134 | 101 | 201 | 146 | 116 | 127 | 133 | 145 | 126 114
Colelitiasis 166 92 115 155 177 128 97 115 117 129 116 100
Cirugia de la via biliar 6 1 6 8 6 8 4 9 6 10 2 4
Cirugia del pancreas 2 4 3 1 1 2 3 1 2 1 4 1
Hepatectomia-Metastasectomia 7 10 8 17 9 3 7 4 5 3 1 7
Radiofrecuencia hepética 2 12 2 10 8 5 5 3 3 2 3 2
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Pared Abdominal y apéndice 363 393 399 272 280 310 307 421 224 303 341 324 333 338
Eventracion 37 31 30 71 35 46 35 50 38 45 48 34
Hernias (inguinal, pared abdominal) 301 189 200 259 214 321 140 168 220 207 200 208
Hernias bilaterales 22 18 23 37 16 7 5 29 36 30 28 35
Hernia estrangulada 0 2 2 2 2 - 6 6 3 3 2
Apendicectomia 39 32 25 41 40 47 38 50 44 24 57 59
Cirugia Cuello y Térax 49 47 44 30 22 19 24 23 36 18 20 19 23 23
Tiroidectomia 6 4 3 3 10 4 7 7 10 11 8 4
Traqueotomias 3 1 2 ) 1 2 1 1 1 3 2
Paratiroides Tirogloso -

Drenaje Toracico 5 1 2 10 5 10 12 6 8 5 1 4
Toracotomias 27 16 13 6 7 7 14 4 1 6 11 13
Biopsia Pulmonar 3 1 2 - 1 - 2 - 1 -

Miscelanea 233 233 269 271 354 422 406 419 433 453 550 311 286 332
lleostomia/anastomosis 7 5 3 3 3 3 6 4 2

Desbridamientos 18 30 34 89 19 16 17 111 13 21 22 28
Esplenectomias 1 1 2 4 6 3 4 3 1 2 0 1
Exéresis Biopsias (TIL) 4 3 - 3 3 4 - 2 2
Laparotomia Exploradora 9 5

0 3 5 4 4 20 1 7 1 24

Perforacion géstrica o intestinal -
ExéresisTumores Cutaneos 177 157 210 206 232 324 323 246 273 211 189 210
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Oclusion Intestinal 7 0 5 4 18 13 8 15 9 14 13 5
Acceso Vascular Transitorio 0 6 10 20 18 23 20 20 4 2
Reintervenciones Abdominales 7 5 7 5 8 ++4 7 5 4 9 7
Reseccion Intestinal 10 11 9 7 8 8 10 6 - 2 2
Cirugia Partes blandas 71 5

12 51 56 70 12 19 10 27 22 24
(tumor cutaneo maligno) -
Vaciamiento Inguinal C. Vascular 0 5 1 3 1 2 2 1 6 3 8
Linfadenectomias Regionales 14 7 7 2 14 12 14 6 4 10 11 3
Vagotomia Troncular 0 1 - 1 - - - - -
Ureterostomias, Nefrectomia, Ovario 2 3 5 3 - 2 6 10 3 ?? 3
OTROS Obesidad 11 1 8 10
ANEURISMAS 5
ACTIVIDAD EN MURCIA 140 202 0
TOTAL 1129 1191 1204 1104 1210 1591 1356 1471 1227 1340 1366 1146 1120 1182

102




ACTIVIDAD COMPARATIVA ANUAL DE CIRUGIA

2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017
Totales Cirugia 239 281 326 418 420 391 400 401 423 418 430 428 432 548 531 503 550
Oncoldgica
Incremento 1 1,27 136 1,74 175 163 1,67 1,67 1,77 1,75 1,79 1,79 1,80 2,29 2,22 2,10 2,3
Anual
2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017
Totales Cirugia 420 639 858 1.129 1.191 1.204 1.104 1210 1591 1356 1471 1227 1340 1366 1146 1120 1182
Incremento 1 152 204 268 283 286 262 288 378 323 35 292 319 325 2,72 267 281

Anual

Comparativa Anual Cirugia
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INMUNOLOGIA

(Enero 2017 a Diciembre 2017)

2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2015 2016 2017

;?n:gfieios 53 58 111 124 67 114 180 122 89 55 25 22 2 19 26
Inmunofenotipos 14 13 17 35 46 61 50 74 39 38 21 17 2 22 25
Ttos. Iniciados 22 17 50 34 15 22 17 5 17 5 11 0 0 3 3
Ttos. Infundidos 12 4 43 28 9 8 9 2 17 5 11 0 0 3 3
Citoquinas 177 1084 903 472 392 316 219 147 91 73 41 16
Tipajes HLA 9 2 3 1 1 0 2 2
ELISPOT 2 5 2 0 2 4
Anti-péptido 2 2
Proliferacién 1 3

linfocitaria




Procedimientos 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2015 2016 2017
diagnésticos

Citometria de 67 71 128 159 113 175 230 196 128 93 a7 39 4 41 51
flujo

Citoquinas - - - 177 1084 903 472 392 316 219 147 91 73 41 16
Monitorizacién 7 11

inmunoldgica

Tratamientos 34 21 93 62 4 30 26 7 17 5 11 0 0 3 3

2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2015 2016 2017

Total Procs. 67 71 128 336 1197 1078 702 606 468 322 205 130 76 92 81

Incremento Anual
1 1,05 191 501 178 176 104 904 6,98 480 306 194 113 137 1.20
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Total Procedimientos

2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2015 2016 2017

‘ DOTratamientos @Citometriade flujo OCitoquinas Monitorizacic’)ninmunolégica‘
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MEDICINA NUCLEAR

(Enero 2017 a Diciembre 2017)

2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017
TRATAMIENTOS 15 9 18 11 11 30 48 63 193 228 268 216 97 43 36 36
ESTANCIAS - - - - - 99 77 106 409 500 491 394 168 85 74 71
(DIAS)

OSEAS 256 211 326 645 738 1441 1320 1158 1077 354 161 133 113 96 104 118
PET 16 132 95 54 163 455 690 1170 1189 924 332 283 232 214 260 258
CENTINELAS 12 21 24 16 19 72 81 96 87 85 49 43 25 28 20 33
TNF 2 5 3 6 0 3 4 7 2 2 0 2 2 3 1 2

MUGAS 43 28 25 12 21 23 35 16 21 10 13 8 2 1 5 5

RCE

IIMIBG/OCTREOT 11 14 20 13 16 52 68 74 194 252 275 236 123 50 44 49
PERF. CARDIO /

PARAT 14 20 77 253 268 263 238 302 243 58 44 34 32 19 26 22
PULMONARES 22 39 54 47 44 57 40 55 76 28 9 8 13 9 13 14
TIROIDEAS 11 11 13 47 108 141 144 122 170 69 80 47 45 30 30 31
GALIOS 0 13 14 29 24 64 46 32 75 18 0 1 2 2 4 1

RENALES 2 1 6 6 41 64 67 69 a7 22 2 4 6 11 9 8

DENSITOMETRIA 0 98 1193 1207 1339 1589 1282 1543 1719 1038 1217 1256 2610 - - -

CEREBRO 0 1 8 8 41 52 73 98 131 47 8 10 18 6 19 26
Y LEUCOS

OTROS 11 12 23 114 78 104 118 38 103 42 76 48 34 8 7 11
TOTALES 415 615 1899 2468 2911 4509 4331 5001 6018 4016 3392 3040 1195 672 700 685

(*) Traslado equipo a otro Departamento en Abril 2014.
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2001* 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017

Totales

. 71 415 615 1.899 2.468 2.911 4.509 4.331 5.001 6.018 4.016 3.392 3.040 1195 672 626 651
Procedimientos

Incremento Anual - 1 1,48 458 59 7,01 10,87 10,44 12,07 1450 9,68 8,17 7,33 2,88 162 1,51 1,57

*(Inicio de actividad en Septiembre)

COMPARATIVA ANUAL MEDICINA NUCLEAR
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ANATOMIA PATOLOGICA (Enero 2017 a Diciembre 2017)

NUumero Total de Biopsias 3078
Numero total de muestras 4638
Intraoperatorias 87
Numero Total de Citologias 4666
NuUmero Total de Punciones 68
Casos Segunda Opinion 13
TOTAL PROCEDIMIENTOS 9471

BIOLOGIA MOLECULAR (Enero 2017 a Diciembre 2017)

FISH HER2/neu/CEP17 Mama 4
FISH ALK 12
FISH ROS1 11
FISH linfomas y mielomas 3
EGFR 16
KRAS 22
B-RAF 23
N-RAS 4
Inestabilidad de Microsatélites 21
HPV 4
Otros 4
Microarrays de expresion de RNA 45
Total estudios realizados 169




COMPARATIVA ANUAL

2001 | 2002 | 2003 | 2004 | 2005 | 2006 | 2007 | 2008 | 2009 | 2010 | 2011 | 2012 | 2013 | 2014 | 2015 | 2016 | 2017
Biopsias 1219 | 1802 | 2069 | 1959 | 2401 | 2746 | 2066 | 2441 | 2809 | 2691 | 2871 | 3215 | 3665 | 3572 | 3019 | 3197 | 3078
Incremento
Anual 1 1,47 1,69 1,60 1,96 2,25 1,80 2,0 2,3 2,2 2,35 2,63 3,00 2,93 2,47 2,62 2,52
Citologia-
Punciones 807 1322 | 1464 | 5682 | 3276 | 3357 | 3877 | 7391 | 4967 | 5869 | 4121 | 5055 | 5060 | 4694 | 4495 | 4712 | 4734
Incremento
Anual 1 163 | 1,81 | 704 | 405 | 416 | 480 | 91 | 6,15 | 73 | 510 | 6,26 | 6,27 | 581 | 557 | 583 | 586
Biologia
Molecular 59 124 148 146 112 146 128 128 140 82 152 169
Incremento
Anual 1,00 | 2,10 | 2,49 2,5 1,9 247 | 217 | 2,17 | 2,37 | 1,38 | 2,57 | 2,86
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COMPARATIVA ANUAL
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CATALOGO MOLECULAR 2018

Técnica Tiempo
respuesta
LEUCEMIAS Y LINFOMAS
Reordenamiento IgH (linfomas B) CDRIly lll de IgH 7
Analisis Fragmentos
Linfoma B de célula grande FISH BCL6 locus 3q27 7
Linfoma Folicular FISH t (14,18) sonda IgH/BCL2 7
Linfoma de células del manto FISH t (11,14) sonda IgH/CCND1 7
Linfoma anaplasico de células t (2,5) reordenamiento 2p23
grandes
7
CD30+ ALK+ en niicleo NPM/ALK s
Linfoma de Burkitt t (8,14) sonda IgH/MYC/CEP8 7
FISH
LMC vy otras t (9,22) BCR/ABL 7
FISH
t(14;16)IGH/MAF
Mieloma multiple FISH 7
t(4;14) IGH/FGFR3
FISH Trisomia 12 (D1223) /
FISH del(13g14.3) (D13S319, D13S25) 7
LLC 7
FISH t(11g22.3) ATM
FISH del(17p13) p53 7
SARCOMAS
Sarcoma de Ewing/PNET FISH EWS 22q12 7
Sarcoma sinovial SYT18q11
FISH 7
SSX1-SSX2
Secuenciacion c-KIT exones 9,11,13y 17 7
Sarcomas del estroma gastrointestinal
Secuenciacion PDGFRA exones 12y 18 7
CARCINOMA DE MAMA
Secuenciacion BRCA1 regién codificante 17
Céancer hereditario de mama y ovario
Secuenciacioén BRCAZ2 regién codificante 30
Cancer de mama Secuenciacién PI3KCA exones 1,9y 20 7
ErbB2 amplificacién
Céancer de mama FISH 7
Sonda ErbB2/neu/CEP17
CARCINOMA DE COLON
Céancer de colon (y otros) K-RAS exones 2,3y 4 7
Secuenciacion
Cancer de colon y melanoma Secuenciacién B-RAF exon 15 7
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Céancer de colon y melanoma

Secuenciacion

NRAS exones 1,2y 4

Andlisis de Inestabilidad de Microsatéites MSI
Cancer de colon (NR21, NR22, NR24, BAT25 vy 7
BAT26)
fragmentos
Cancer de colon FISH Amplificacién EGFR 7
CARCINOMA DE PULMON
Cancer de pulmén no microcitico . EGFR exones 18-21 7
Secuenciacion
Cancer de pulmén no microcitico FISH Translocacién ROS1 7
Cancer de pulmén no microcitico FISH Translocacién ALK 7
Cancer de pulmén FISH Amplificacion MET 7
NEOPLASIA ENDOCRINA MULTIPLE
MEN1 Secuenciacion 20
MENL regién codificante
CANCER DE CERVIX, CABEZAy CUELLO
. . HPV de alto riesgo (16, 18, 31, 33, 7
Carcinoma de cérvix, cabeza y cuello HIS 35, 39, 45, 51, 52, 56, 59y 68)
FARMACOGENETICA
Genotipo irinotecan Secuenciacion UGT1A1,UGT1A7y UGT1A9 7
FCGRIIA y FCGRIIIA Secuenciacioén Polimorfismos FCGR2A y 3A 7
Bleomicina Hidrolasa(BLH) Secuenciacioén Polimorfismos BLH 7
CANCER RENAL
Céncer renal de células claras Secuenciacion 7
VHL regién codificante
GLIOMAS
Oligodendrogliomas FISH 7
Deleciones 1p,19q
MULTIPLES TUMORES
Dianas terapéuticas en oncologia, 30

Tumores variados

Microarrays
expresion RNA

de

y otras aplicaciones
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DOTACION ACTUAL DEL LABORATORIO

a. Area de macroscopia y tallado

- Mesa de tallado Diapath con aspiracion de vapores y dispensador de formol.

- Procesador ultrarrapido de tejidos por microondas (Micromed). Permite la fijacion
e inclusion en tiempo maximo de 2:30 horas. Util en desenmascaramiento
antigénico y para acortar tiempos en tinciones y descalcificacion de tejidos

- Procesador de tejidos convencional STP 120

- Congelador de —80°C.

- Ultracongelador de -140° C

- Equipo de macrofotografia con camara digital y analdgica convencional

- Unidad de sellado de residuos Pactosafe

- Armario de almacenar muestras Diapath con sistema de extraccion

b. Areade bloques y corte

- Criostato de Thermo Scientific para estudios intraoperatorios
- Estufa de desecacion

- Estufa de 50-250°C

- Estacion de bloques y bafio KUNZ

- Microtomo MICROM

- Centrifuga para muestras liquidas CYTOSPIN

- Tefidor automatico de preparaciones Autostainer XL de Leica

c. Area de inmunohistoquimica

- Inmunotefiidor automatico DAKO AUTOSTAINER con hardware asociado,
impresora de etiquetas y fuente de alimentacion

Panel de 150 anticuerpos optimizados “ready to use” que comprende varios tipos
de citoqueratinas, marcadores linfoides, marcadores de proliferacion, receptores
de diversos tipos de hormonas (incluidos receptores de estrégenos y de
progesterona), receptores de diferentes factores de crecimiento (Herceptest,
EGFR), asi como varios marcadores tumorales; entre otros

- Panel de 9 anticuerpos marcados con FHIT para Inmunofluorescencia directa

d. Area de diagnéstico

- Fotomicroscopio con cadmara digital, controlado por ordenador con procesador
Pentium 1ll, con programas de tratamiento de imagen e impresora de tipo
fotografico, con conexion a linea telefonica para envio de imagenes por internet

- Monitor de television conectado con fotomicroscopio

- Microscopio de Inmunofluorescencia

- Cuatro microscopios, uno de ellos con cabezal de discusion y puesto de multiple
observador.
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Sistema informaético:

- Sistema propio de gestion informatica para registro de muestras, control de
técnicas, realizacion de informes y explotacién estadistica de los datos:
Programa PAT-Win v.3.4.0, con conexién en red interna.

- Codificaciéon de muestras con nomenclatura internacional SNOMED I

- Disponibilidad de visualizacion de los informes de patologia en todos los
ordenadores de consultas

- Conexion entre el sistema de gestion hospitalaria Klinic con PAT-Win a través
del volcado de los informes de PAT-Win (en formato pdf)
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REGISTRO DE TUMORES

Distribucion de la Incidencia segun origen Tumoral (2000-2014)

CIE. 9 ORIGEN TUMORAL TOTAL %

174 Mama 1163 15,19
162 Pulmon 961 12,55
153,154 Colon y Recto 862 11,26
185 Prostata 466 6,08
191,192 SNC 269 3,51
157 Pancreas 250 3,26
151 Estébmago 249 3,25
201,202 Linfomas 246 3,21
170,171 Sarcomas 242 3,16
188 Vejiga 215 2,80
140 a 149 |Cabezay Cuello 208 2,71
172 Melanoma 205 2,67
183 Ovario 201 2,62
189 Rifidn 166 2,16
155,156 Higado 160 2,09
199 Maligno de sitio no especificado 121 1,58
193,194 Tiroides 113 1,47
182 Cuerpo de Utero 97 1,26
173 Otros de piel 91 1,18
160,161 Laringe 90 1,17
180 Cérvix 85 1,11
150 Eséfago 78 1,01
204,205,206 | Leucemias 65 0,84
186 Testiculo 56 0,73
203 Mieloma 46 0,60

Miscelaneos 203 2,65
TOTAL 7655 100

*Pacientes no tumorales

747
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TOTAL DE PACIENTES REGISTRADOS (2000-2014) SEGUN SEXO

TOTAL VARONES MUJERES
LENGUA 57 36 21
ESOFAGO 78 64 14
ESTOMAGO 249 144 105
COLON-RECTO 861 479 382
HIGADO 90 68 22
PANCREAS 250 162 88
PULMON 961 756 205
SARCOMAS 241 124 117
MELANOMA 205 100 105
MAMA 1173 10 1163
OVARIO 201 201
PROSTATA 466 466

VEJIGA 215 189 26
RINON 166 116 50
SNC 269 165 104
TIROIDES 71 27 44
LINFOMAS 246 131 115
MIELOMA 46 21 25

ORDEN DE FRECUENCIA. VARONES

TOTAL %
PULMON 756 9,87
COLON- RECTO 479 6,25
PROSTATA 466 6,08
VEJIGA 189 2,46
SNC 165 2,15
PANCREAS 162 2,11
ESTOMAGO 144 1,88
LINFOMAS 131 1,71
SARCOMAS 124 1,61
RINON 116 1,51
MELANOMA 100 1,30

ORDEN DE FRECUENCIA. MUJERES

TOTAL %
MAMA 1163 15,19
COLON-RECTO 382 4,90
PULMON 205 2,67
OVARIO 201 2,62
SARCOMAS 117 1,52
LINFOMAS 115 1,50
MELANOMA 105 1,37
ESTOMAGO 105 1,37
SNC 104 1,35
PANCREAS 88 1,14




LISTA POR DECADAS. VARONES.

<20 21 -40 41 - 60 61 - >80

TOTAL % TOTAL % TOTAL % TOTAL %
PULMON 0 0 23 3,04 294 38,88 396 52,38
COLO-RECTO 0 0 25 5,21 189 39,45 240 50,10
PROSTATA 0 0 0 0 102 21,88 351 75,32
SNC 13 7,87 36 21,82 68 41,21 51 30,90
VEJIGA 0 0 4 0,05 62 0,80 117 1,528
LINFOMAS 8 6,10 32 24,43 50 38,16 41 31,29
RINON 0 0 16 13,79 46 39,65 53 45,69
SARCOMAS 18 14,5 39 31,45 43 34,67 24 19,35
PANCREAS 1 0,61 6 3,70 72 44,44 78 48,14
ESTOMAGO 0 0 8 5,55 71 49,30 62 43,05
MELANOMA 3 3 15 15 35 35 49 49

LISTA POR DECADAS. MUJERES.
<20 21 -40 41 - 60 61 - >80

TOTAL % TOTAL % TOTAL % TOTAL %
MAMA 0 0 192 16,51 631 54,25 328 28,20
COLO-RECTO 0 0 31 8,11 158 41,36 187 48,95
OVARIO 3 1,49 31 15,42 93 46,26 71 35,32
PULMON 0 0 8 3,90 108 52,68 85 41,46
SNC 8 7,69 24 23,08 43 41,34 25 24,03
LINFOMAS 10 8,69 27 23,48 42 36,52 36 31,30
SACOMAS 20 17,09 32 27,35 39 33,33 26 22,22
PANCREAS 0 0 5 5,68 41 46,59 41 46,59
MELANOMA 2 1,90 29 27,62 35 33,33 36 34,28
ESTOMAGO 0 0 16 15,24 45 42,85 43 40,95
CERVIX 0 0 29 34,1 39 45,88 16 18,82
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PROCEDENCIA DE PACIENTES EN FUNCION DE LA POBLACION

PROVINCIA NUMERO DE PACIENTES %
HABITANTES

Alicante 1.934.127 3626 0,186
Murcia 1.470.069 1463 0,100
Madrid 6.489.680 328 0,005
Almeria 702.819 268 0,038
Barcelona 5.529.099 234 0,004
Valencia 2.578.719 172 0,007
Albacete 402.318 91 0,023
Jaén 670.600 67 0,010
Granada 924.550 66 0,007
Malaga 1.625.827 63 0,004
Toledo 707.242 50 0,007
Baleares 1.113.114 47 0,004
Cadiz 1.243.519 43 0,003
Sevilla 1.928.962 42 0,002
Cordoba 805.857 40 0,005
Castellon 604.344 39 0,006
Ciudad Real 530.175 36 0,007
La Corufa 1.147.124 36 0,003
Tarragona 811.401 35 0,004
Mo A . _

B 0.03% ’ Y o ' - '
Eo.03% 7 5 17 '
Eoos% B § : »d

[]0.03%
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DISTRIBUCION DE PACIENTES POR PROVINCIAS

PROVINCIAS PACIENTES %
Alicante 3637 4751
Murcia 1470 19,20
Madrid 329 4,30
Almeria 271 3,54
Barcelona 235 3,07
Valencia 173 2,26
Albacete 93 1,21
Jaén 67 0,88
Granada 66 0,86
Malaga 64 0,84
Baleares 47 0,61
Cadiz 43 0,56
Sevilla 42 0,55
Cérdoba 40 0,52
Castellon 39 0,51
La Corufa 36 0,47
Ciudad Real 36 0,47
Tarragona 35 0,46
W 47 58% )

W 10 26% i
W 1228% -

W 3.73%
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10. SEMINARIOS Y SESIONES CIENTIFICAS

Con objeto de reducir la extensiéon de la Memoria Anual 2017, se han incluido en el
CD Anexo los listados de las referencias correspondientes al periodo histérico desde
2000 hasta el afio actual, de forma que a continuacién se incluye Unicamente el
listado del presente ejercicio anual.

ANO 2017

10 de Febrero 17. Dr. Antonio Brugarolas. Plataforma de Oncologia. Citoquinas y
cancer.

17 de Febrero 17. Dr. Antonio Brugarolas. Plataforma de Oncologia. Autoinmunidad
y cancer.

24 de Febrero 17. Dr. Francisco Garcia Cases. Plataforma de Oncologia. EI Cédigo
Monte Carlo: aplicacion en Proteccion Radiolégica para radioterapia intraoperatoria.

3 de Marzo 17. Equipo Biosequence. Medicina de Precision. Una actualizacion de
Biosequence.

10 de Marzo 17. Dr. Pere Bretcha. Plataforma de Oncologia. Pressurized
IntraPeritoneal Aerosol Chemotherapy (PIPAC) en el tratamiento de Ila
carcinomatosis peritoneal

17 de Marzo 17. Dr. Ramon G. Manzano. Plataforma de Oncologia. Relevancia de
ALKy ROSL1 en la practica clinica.

24 de Marzo 17. Dra. Mamen Redal. Plataforma de Oncologia. Estadiaje
mediastinico ganglionar en carcinoma de pulmén. Papel del PET-CT.

31 de Marzo 17. Dr. Antonio Brugarolas. Plataforma de Oncologia. Fenotipo de
estrés en cancer.

7 de Abril 17. Dr. Ramon G. Manzano. Plataforma de Oncologia. Nuevos farmacos
en Oncologia.

28 de Abril 17. Dra. Aurora Crespo. Plataforma de Oncologia. PET-CT como
biomarcador precoz de respuesta en pacientes con metastasis: aportacién de los
microarrays de expresion génica (tesis doctoral).

5 de Mayo 17. Dr. Pere Bretcha. Plataforma de Oncologia. Tratamiento multimodal
de la carcinomatosis perito9neal mediante cirugia radical y quimiohipertemia
intraoperatoria. Analisis de oxaliplatino (farmacocinética y farmacodinamica) (tesis
doctoral).
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12 de Mayo 17. Dra. Nuria Javaloyes. Plataforma de Oncologia. Eficacia de
Counselling en pacientes con carcinoma de tiroides en tratamiento con radioyodo
(tesis doctoral).

6 de Octubre 17. Dr. Antonio Brugarolas. Plataforma de Oncologia. Resultados de
ASCO 2017. Parte I. Plenary, Clinical Science, Breast cancer.

13 de Octubre 17. Dr. Antonio Brugarolas. Plataforma de Oncologia. Resultados de
ASCO 2017. Parte Il. Breast cancer, Cancer prevention.

20 de Octubre 17. Dr. Antonio Brugarolas. Plataforma de Oncologia. Resultados de
ASCO 2017. Parte Ill. CNS, Developmental therapeutics: clinical, experimental
pharmacology and chemotherapy.

27 de Octubre 17. Dr. Antonio Brugarolas. Plataforma de Oncologia. Resultados de
ASCO 2017. Parte IV. Gastrointestinal-colorectal, Non colorrectal cancer.
Genitourinary non prostate cancer.

3 de Noviembre 17. Dr. Antonio Brugarolas. Plataforma de Oncologia. Resultados
de ASCO 2017. Parte V. Prostate cancer, Gynecologic cancer, Head and Neck
cancer, Leukemia, MDS and allotransplant.

10 de Noviembre 17. Dr. Antonio Brugarolas. Plataforma de Oncologia. Resultados
de ASCO 2017. Parte VI. Lymphoma, CLL, Plasma cell dyscrasia, Lung cancer SC,
NSCLC localized.

17 de Noviembre 17. Dr. Antonio Brugarolas. Plataforma de Oncologia. Resultados
ASCO. Parte VIl. NSCLC metastatic, Melanoma, Survivor care, Pediatric cancer,
Sarcoma.

24 de Noviembre 17. Dr. Antonio Brugarolas. Plataforma de Oncologia. Linfoma de
Hodgkin.

1 de Diciembre 17. Dr. Antonio Brugarolas. Plataforma de Oncologia. Leucemia
mieloide cronica.

15 de Diciembre 17. Dr. Antonio Brugarolas. Plataforma de Oncologia. Leucemia
aguda mieloide.

22 de Diciembre 17. Dr. Antonio Brugarolas. Plataforma de Oncologia. Leucemia
aguda linfoblastica.
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11. PUBLICACIONES

Se enumeran correlativamente las publicaciones del afio 2017 y, a continuacion, el
acumulativo de los afios previos.

ANO 2017

242. Crespo A, Redal MC, Martinez EM, Sureda M, Fernandez-Morejon FJ,
Garcia-Cases FJ, Gonzélez R, Brugarolas A. A novel genomic signature predicting
FDG uptake in diverse metastatic tumors. EJNMMI Res. 2018 Jan 18;8(1):4.

243. Mata-Molanes JJ, Sureda Gonzélez M, Valenzuela Jiménez B, Martinez
Navarro EM, Brugarolas Masllorens A. Cancer Immunotherapy with Cytokine-
Induced Killer Cells. 2017 Jun;12(3):289-299. doi: 10.1007/s11523-017-0489-2.

244, Sureda M, Rebollo J, Martinez-Navarro EM, Fernandez-Morejon FJ, Farre J,
Mufioz V, Bretcha P, Duarte M, Manzano R, Crespo A, Redal MC, Valenzuela B,
Brugarolas A. Determining personalized treatment by gene expression profiling in
metastatic breast carcinoma patients. A pilot study. Clin Transl Oncol. DOI
10.1007/s12094-017-1789-9. Clinical and Translational Oncology. Published online:
20 November 2017.

245. Bretcha P, Maria D, Escamilla R, Ferrandez A, Flores C, Herreria A, Lara P,
Marzo M, Matute F, Mufioz A, Pérez-Encinas M, Sandin C, Vaquero EC, Zapatero A.
Articulo: Consenso de Mdltiples Sociedades promovido por CELGENE. Signos y
sintomas de en el Cancer de pancreas. 2017

ACUMULATIVO (ANO 2001-2016)

1. Cambeiro M, Azinovic |, Villafranca E, Moreno-Jimenez M, Canon R, Aristu JJ,
Beltran C, Lopez-Picazo JM, Fernandez J, Rebollo J. Effect of PSA nadir and the time
to nadir in the disease-free period in localized prostatic carcinoma treated with radical
radiation. Rev Med Univ Navarra 45(1):20-8, 2001.

2. Forteza J. Linfoma anaplasico de células grandes. Histopatologia y Biologia.
Hematol Citocinas Inmunoter Ter Cel 4(3): 135-44, 2001.

3. Perez-Calvo J, Fernandez-Hidalgo O, Subira ML, Martin-Algarra S, Salgado E,
Brugarolas A. Mobilization of hematopoietic progenitor cells with a combination of
docetaxel, adriamycin, 5-fluorouracil and filgrastim in breast cancer patients.
Haematologica 86(1):100-1, 2001.

4. Rodriguez-Pereira C, Suarez JM, Barros F, Sobrido MJ, Vazquez-Salvado M,
Forteza J. Analysis of 2 antiapoptotic factors in gliomas. Bcl-2 Overexpression and
p53 mutations. Arch Pathol Lab Med 125(2):218-23, 2001.

5. Azinovic |, Calvo FA, Puebla F, Aristu J, Martinez-Monge R. Long-term normal
tissue effects of intraoperative electron radiation therapy (IOERT): late sequelae,
tumor recurrence, and second malignancies. Int J Radiat Oncol Biol Phys
1;49(2):597-604, 2001.
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6. Forteza J. Primary clear cell sarcoma of tendons and aponeuroses of lymph node.
Rev Esp Patol 34(3):243-248, 2001.

7. Cortés J, Rodriguez J, Calvo E. A Randomized Trial of Postoperative Adjuvant
Therapy in Patients with Completely Resected Stage Il or llla Non-Small-Cell Lung
Cancer. N Engl J Med 1;344(9):689, 2001.

8. Villafranca E, Okruzhnov Y, Dominguez MA, Garcia-Foncillas J, Azinovic I,
Martinez E, lllarramendi JJ, Arias F, Martinez-Monge R, Salgado E, Angeletti S,
Brugarolas A. Polymorphisms of the repeated sequences in the enhancer region of
the thymidylate synthase gene promoter may predict downstaging after preoperative
chemoradiation in rectal cancer. J Clin Oncol 15;19(6):1779-86, 2001.

9. Perez-Calvo J, Martinez-Agullo M, Garcia-Rayo S, Ramon y Cajal T, Santisteban
M, Ordofiez JM, Inoges S, Subira ML, Martin-Algarra S, Brugarolas A. Factors
determining the actual received dose intensity in a program of multicyclic dose-
intensive alternating chemotherapy with stem cell support. Acta Haematol 105(3):137-
42, 2001.

10. Garcia-Rayo S, Perez-Calvo J, Martin-Algarra S, Martinez-Monge R, Fernandez-
Hidalgo O, Subira L, Martinez M, Rebollo J, Azinovic I, Brugarolas A. Multiple
cycles of dose-intensive chemotherapy with repeated stem cell support as induction
treatment in metastatic breast cancer: a feasibility study. Bone Marrow Transplant
28(3):235-42, 2001.

11. Calvo E, Brugarolas A. Inmunoterapia: ¢una modalidad terapéutica eficaz en
melanoma?. Oncologia 24 (2):13-6, 2001.

12. Calvo E, Cortés J, Rodriguez J, Sureda M, Beltran C, Rebollo J, Martinez-Monge
R, Gonzélez A, Berian JM, de Irala J, Brugarolas A. Fixed higher-dose schedule of
suramin plus hydrocortisone in hormone refractory metastatic prostate cancer: a
multicentre phase Il study. Cancer 92(9):2435-43, 2001.

13. Dicuonzo G, Angeletti S, Garcia-Foncillas J, Brugarolas A, Okrouzhnov Y,
Santini D, Tonini G, Lorino G, De Cesaris M, Baldi A. Colorectal Carcinomas and
PTEN/MMAC1 Gene Mutations. Clin Cancer Res 7(12):4049-53, 2001.

14. Vazquez B. Sanchez-Ibarrola A. Valor de la deteccién de autoanticuerpos en
patologiaglomerular. Revista Espafola de Medicina, 2002.

15. Zacharski LR, Ornstein DL, Gabazza EC, D’Alessandro-Gabazza CN,
Brugarolas A, Schneider J. Treatment of malignancy by activation of the
plasminogen system. Semin Thromb Hemost 28(1):5-18, 2002.

16. Casado S, Forteza J, Dominguez S, Abad M, Perez |, Intxaurbe I, Campo JM,
Lopez R. Predictive value of P53, Bcl-2 and bas in advanced head and neck
carcinoma. Am J Clin Oncol 25(6):588-90, 2002.

17. Azcona JD, Siochi AC, Azinovic |. Quality assurance in IMRT: importance in the

transmission through the jaws for an accurate calculation of absolute doses and
relative distributions. Med Phys 29 (3): 289-350, 2002.
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18. Calvo E, Fernandez FJ, Forteza J, Brugarolas A. Efecto del STI-571, un
inhibidor de la tirosinasa kinasa c-kit, en metastasis de tumor del estroma
gastrointestinal. Med Clin, 119(10):396-7, 2002.

19. Blanco M, Garcia-Caballero T, Fraga M, Gallego R, Cuevas J, Forteza J, Beiras
A, Dieguez C. Cellular localization of orexin receptors in human adrenal gland,
adrenocortical adenomas and pheocromocytomas. Regul Pept 15;104(1-3):161-5,
2002.

20. Calvo E, Cortes J, Gonzalez-Cao M, Rodriguez J, Aramendia JM, Fernandez-
Hidalgo O, Martin-Algarra S, Salgado JE, Martinez-Monge R, de Irala J, Brugarolas
A. Combined irinotecan, oxaliplatin and 5-fluorouracil in patients with advanced
colorectal cancer: a feasibility pilot study. Oncology 63(3):254-65, 2002.

21. Castroagudin JF, Gonzalez-Quintela A, Martinez J, Tome S, Forteza J, Varo E.
Bilateral Adrenal Metastases from Hepatocellular Carcinoma after Liver
transplantation. Hepato-Gastroenterology 49:249-251, 2002.

22. Moreno M, Azinovic |, Lopez-Picazo JM, Aramendia JM, Martinez-Monge R,
Beltran C, Aristu JJ, Rebollo J, Martin-Algarra S, Fernandez-Hidalgo O, Brugarolas
A. Radiation therapy after high-dose chemotherapy with peripheral blood stem cell
support for high-risk breast cancer. Am J Clin Oncol 25(4):347-53, 2002.

23. Fernandez-Soria V, Bornstein R, Forteza J, Parada C, Sanchez-Prieto R, Ramon
y Cajal S. Slight increment (Inconclusive presence) of adenovirus sequences in
human leukemias and lymphomas. Oncol Rep 9(4):897-902, 2002.

24. Cortés J, Rodriguez J, Diaz-Gonzélez JA, Garzén C, Gurpide A, Arbea L, Gil-
Bazo |, Navarro V, Cambeiro M, Nicolas Al, Martin-Algarra S, Garcia-Foncillas J,
Calvo E. Comparison of unidimensional and bidimensional measurements in
metastatic non-small cell lung cancer. Br J Cancer 87(2):158-60, 2002.

25. Chavez-Uribe E, Vifiuela, J, Cameselle-Tejeiro J, Forteza J, Pufal JA, Otero JL,
Puente-Dominguez JL. Dna Ploidy and Cytonuclear Area of Peritumoral and
Paratumoral Samples of Mastectomy Specimens: A Useful Prognostic Marker? Eur J
Surg 168;37-41, 2002.

26. Calvo E, Fernandez-La Torre F, Brugarolas A. Cervical phrenic nerve block for
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12. COMUNICACIONES A CONGRESOS, CURSOS Y SIMPOSIOS

Con objeto de reducir la extensiéon de la Memoria Anual 2017, se han incluido en el
CD Anexo los listados de las referencias correspondientes al periodo histérico desde
2000 hasta el afio actual, de forma que a continuacién se incluye Unicamente el
listado del presente ejercicio anual.

ANO 2017
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13. PONENCIAS INVITADAS Y MESAS REDONDAS DIRIGIDAS

Con objeto de reducir la extensiéon de la Memoria Anual 2017, se han incluido en el
CD Anexo los listados de las referencias correspondientes al periodo histérico desde
2000 hasta el afio actual, de forma que a continuacién se incluye unicamente el
listado del presente ejercicio anual.

ANO 2017
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160. Bretcha P. Moderador XV Congreso Nacional de la Sociedad Espafiola de
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15. NOMBRAMIENTOS, DISTINCIONES, ESTANCIAS Y OTRAS
ACTIVIDADES

Con objeto de reducir la extensiéon de la Memoria Anual 2017, se han incluido en el
CD Anexo los listados de las referencias correspondientes al periodo histérico desde
2000 hasta el afio actual, de forma que a continuacién se incluye Unicamente el
listado del presente ejercicio anual.
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