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= Cancer infantil: caracteristicas
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Se desarrollan en las primeras dos décadas de la vida

——

- Después de un corto periodo de latencia

™ Crecimiento rapido, agresivo e invasivo
| Rara vez se asocia a carcinégenos ambientales -
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1 on mas quimiosensibles y radiosensibles que los tumores del adulto
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Figura 6- RNTI-SEHOP. Casos registrados por grupo diagnostico. 0-14 afos, 1980-2011. Excluidos no
clasificables en la ICCC

Leucerias | | 5434 (26.0%) -

Linformas | 2777 (13.3%)

SAC | 4.141 (10.8%) -
SNS | 2 185 (10,5%)

Retincblastomas - | G35 (3.0%)

Renales | 1.205 (8.2%)
Hepdticos :| 288 (1.4%)

e 1462 7 1100 nuevos diagnodsticos/ano
5TE | 1401 (7.1%)
Célutas germinales :| 680 (3,2%)

Carcnomas y eptelales | 428 (2.0°6)

o Figura 148- RNTI-SEHOP. Casos registrados por grupo diagnostico. 15-19 anos, 1980-2011. Excluidos
Otros y no especificados ] 64 {0.3%) no clasificables en la ICCC

Leucemias | 114 [11.8%)
Linformas 108 [20.5%)
SNC | 142 (14.7%)

RETI-SEHOP 14-18 afios ae [Jreom

Retincblastormas - O (0.0%)
Fenales :| 14 (1.4%)

400 nuevos diagnosticos/afo repiices |4 047
Cescs |2m1:21ﬁ,} «

S8 |113.;11.?=;=..j|
Cehdas germinales 48 (5,0%)
Carcnomas y epitelales | 4T [4,8%)

Otros y no espacificades :|4 (0:4%)
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Casos registrados en el RETI, por grupo diagnostico

Periodo de incidencia: 2015-2019

X1l Otros y no especificados

X1 Otros epiteliales y melanomas
P Y 12: 0%

153;3%

X Cél. germinales, trofoblasticos y gonadal_ﬂ\

| Leucemias y enf.
180; 3% B y

mieloproliferativas y
mielodisplasicas
ya 1.560;29%

IXSTB
331;}6%
VIl Oseos
348;6%
VIl Hepaticos
76;1%
VI Renales
257;5%

V Retinoblastoma
172;:3%

IV SNS
478; 9%
Il Linfomas y neo.
reticuloendoteliales;

11 SNC; 1.255; 23% 662; 12%

Pardo Romaguera E, Mufioz Lopez A, Valero Poveda S, Porta Cebolla S, Cafiete
Nieto A, Barreda Reines MS, Peris Bonet R. Céncer infantil en Espafia. Estadisticas
1980-2019. Registro Espafiol de Tumores Infantiles (RETI-SEHOP). Valencia:
Universitat de Valéncia, 2020 (Edicién preliminar)



Supervivencia del cancer infantil en Espana 2020

Figura 9a.- RETI-SEHOP. Todos los tumores. Supervivencia a 5 anos del diagnostico por cohortes de
ano de incidencia. 0-14 afos, 1980-2013.

N C_aso S - 22 T82 Cohortes de Y% imi % supervivencia
" incidencia n >=3 afios >=5 afios 3 afios 5 afios
80-84 2231 056 93,3 59(57-61)  55(53-57)
85-80 2832 895 87,7 68(66-70)  62(60-64)
90-94 3.003 97,8 97,1 74(72-75)  69(67-71)
95-99 3.041 0987 98,1 TIT5-T8)  T4(72-75)
00-04 3234 97,5 96,4 80(78-81)  76(75-78)
05-00 4478 974 956 80(79-81)  T7(76-78)
10-13 3.963 97,8 95,1 84(83-85)  81(80-82)
14-15 2.003 96,3 86(84-87)
Total 80-13 22782
1 0 0 TOTAL 80-15 24.785
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Pardo Romaguera E, Mufioz Loépez A, Valero Poveda S, Porta Cebolla S, Cariete
Nieto A, Barreda Reines MS, Peris Bonet R. Cancer infantil en Espafia. Estadisticas
1980-2019. Registro Espafiol de Tumores Infantiles (RETI-SEHOP). Valencia:
Universitat de Valencia, 2020 (Edicion preliminar)



Evolucion de la supervivencia de los tumores pediatricos

100 7%
80 %
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Kompetenzneiz Padiagtische Onkologie und Himotologie,
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Figura 9a.- RETI-SEHOP. Todos los tumores. Supervivencia a 5 anos del diagnostico por cohortes de
ano de inc
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= SOCIEDAD ESPANOLA i
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PEDIATRICAS

Estrategia Nacional de Cancer

Grupo de largos supervivientes. Estrategia en Cancer del SNS

Grupo de Expertos de Protonterapia. Estrategia en Cancer del SNS

Comité Técnico de la Estrategia en Cuidados Paliativos SNS

Grupos de trabajo Plan Abordaje Terapias Avanzadas:
medicamentos CAR-T

ONT

Comision de Seguimiento del Convenio del Ministerio de Sanidad
con la Universidad de Valencia para el Registro Espanol de Tumores
Infantiles

Grupo de trabajo de Cartera Gendmica




Relacion con otras sociedades
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* Antonio Pérez
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» Carmen Garrido * Cati Marquez
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* RETI: Rafael Peris
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Federacion de Sociedades Espanolas de Oncologia ae‘ ‘

Contra el Cancer

RED+ C {5 oncoLABY

GETTHI

Grupo Espaiiol de Oncologia Transversal
y Tumores Huérfanos e Infrecuentes

OnC@‘e'l'o Grupo Multidisciplinar para transformar el modelo
de atencién sanitaria del paciente con cdncer

Medicina de precision aplicada al diagndstico en cancer: lineas estratégicas
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Ordenacion de la asistencia
del cancer infantil

: . Estrategia en Cancer
Estrategia en Cancer . .
del Sistema Nacional

del Sistema Nacional de Salud

de Sa|Ud Actualizacion aprobada por el
Consejo Interterritorial del

Sistema Nacional de Salud,
el 24 de febrero de 2021

Aprobacién: Consejo Interterritorial 8/11/2019



Ordenacion del cancer infantil 2020-2021
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EL DILEMA DE DECIDIR SI ERES NINO
O ADULTO AL SUFRIR UN CANCER
ESPECIAL

Actualmente, en Espatia apenas existen unidades especializadas en la atencion
oncologica de los jovenes, que deben elegir si tratarse en un centro para adultos o
en uno infantil



Unidades pediatricas

Unidades de adultos
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Registro de pacientes en el RETI-SEHOP

Comités de tumores con oncdlogos y hematdlogos pediatricos y de
adultos

Tratamiento de soporte especifico, incluyendo apoyo psicosocial,
fertilidad y efectos escundarios. Equipo multidisciplinar.

Enfermera coordinadora para adolescentes y adultos jovenes. Puente
entre unidades pediatricas y de adultos. Continuidad en la transicion

Consultas de transicion
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https://www.aemps.gob.es/home.htm
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RIESGO DE SEGUNDOS TUMORES

20 ainos después del tratamiento entre 3y 10%
Entre 3-20 veces superior a la poblacion general

SNy

N

Diagndstico inicial * Edad al diagnéstico
Tratamiento * Sexo femenino
Predisposicion genética °* EICH crénica

N

ZAN

* Leucemia: agentes alquilantes e inhibidores de toposiomerasal Il
e Tumores sélidos (80%): radioterapiay EICH

e Piel, mama, tiroides, SNC, sarcomas o6seos y de partes blandas, pulmény
gastrointestinal

N N N

Y

* LLA: Rieso x 5 ) * Sarcomas 6seos y departes blandas: LMA
¢ Linfoma Hodgkin: pulmdén, mama, tiroides, melanoma, Neuroblastoma: riesgo x 6

* Linfoma no Hodgkin: LMA, mama y tiroides e Tumor de Wilms
e Meduloblastomas
¢ Retinoblastomas: sarcomas y LLA

b
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Aspectos psicosociales

—

Alteraciones
emocionales

Calidad de vida
Autoestima




Fancare Childhood and Adalescent Cancer
Survivor Care and Follow-up Studies

ot SUPVIVOrShiP
PASSF’RT WPy

Pasaporte del superviviente de
un cancer infantil o de la
adolescencila

* * oy o,
" n +* /5 \ International Guideline
» ". Harmonization Group
* SAF 7 J  for Late Effects of Childhood Cancer



http://www.siope.eu/
http://www.pancare.eu/
http://www.encca.eu/
http://www.pancaresurfup.eu/
http://www.expornet.eu/
http://www.ighg.org/
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Medicina individualizada

assurance of treatment quality
conduction of clinical trials
research to identify subgroups and targets

team
interdisciplinary co-operation
gt = regionale co-operations

"% national ant internacional co-operation




Medicina de precision

SEHOP

SOCIEDAD ESPANOLA )
DE HEMATOLOGIA Y ONCOLOGIA
PEDIATRICAS

¢ Para qué necesitamos una medicina
de precision en canceres pediatricos?

- Para un mejor diagnostico.
*Para un mejor pronostico
*Para un mejor tratamiento.




Medicina de precision

Existen programas nacionales de MP
en Europa:

* Alemania: INFORM2.0
* Francia: MAPPYACTS

* Holanda: iTHER

* UK: Empezara en 2020.

* Espana: no existe.

SEHOP

SOCIEDAD ESPANOLA )
DE HEMATOLOGIA Y ONCOLOGIA
PEDIATRICAS




REVIEW

Precision medicine in pediatric oncology volume 30 « Mumbsr 1 « February 2018

Suzanne J. Forrest®, Birgit Geoerger™®, and Katherine A. Janeway®

KEY POINTS

e Clinical sequencing studies completed in the last
2 years have set the stage for precision clinical trials
designed fo assess the impact of molecularly targeted
therapies in pediatric oncology.

e Precision oncology trials of varying design are currently
underway in pediatric oncology, including major
initiatives in the United States and Europe resulting in
basket trials in relapsed or refractory pediatric cancers.

e Aggregation of sequencing, clinical and correlative
biology data from targeted therapy frials will lead to
further discoveries and increased opportunities for
precision medicine in children with cancer.




Surg Oncol Clin N Am. 2020 January ; 29(1): 63—72. do1:10.1016/1.50c.2019.08.005.

Precision Medicine in Pediatric Oncology

Kieuhoa T. Vo, MD MAS' D. William Parsons, MD PhDZ, Nita L. Seibel, MD?
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A) Main networks
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Ensayos clinicos

Fase | Fase Il Fase Il|

e Pacientes con e Pacientes con un ¢ Para estudiar si el
opciones limitadas tipo de cancer nuevo tratamiento
de tratamiento e Eficacia y seguridad es mejor que la

e Dosis mas segura de un nuevo rama estandar

e Desarrollo eficaz de tratamiento para un e Grandes grupos de
un nuevo farmaco determinado tumor pacientes

¢ Efectos secundarios e Asignacion al azar




Ensayos clinicos Fase lli

Mejor tratamiento segun estado del arte

Rama
estandar

Ensayos

clinicos Fase ||
Rama de

investigacion

Aleatorizacion ‘

Firmar aquf...

Consentimiento informado padres o tutores o paciente menor maduro
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Precision medicine in pediatric oncology volume 30 « Mumber 1 February 2018

Suzanne J. Forrest®, Birgit Geoerger™®, and Katherine A. Janeway®

Table 3. Examples ot precision trials in pediatric oncology

Trial type Examples of predsion trials Sponsor ClinicalTrials 1D
Basket in rela paa::l.-"rafrﬂch}r:.-' cancars MNCI-COG Pediatric MATCH COG/NCI NCTO3 1554620
across multiple diognoses AcSeESMART Gustove Roussy NCT02813135
Diaanaa—spac'rfic umbrella in pafients Ruccolitinib or Dasatinib with Ch&mu’rhamp':.r in Phdiike ALL MD Anderson MNCTO24 20717
with progressive disease MEPEMTHE [Meurcblasiomal CHOP NCTO2780 128
Single-ogent targeted therapy in laratrectinib in NTRE Fusion Positive Tumors LOXO Oncology NCT02637687
advanced cancers EfHZ Inhibitor Tazemetostat in IMI-1 Megative tumors Epizyme NCTO24601937
Crizatinib for Tumors with an ALK, MET or ROS51 alferation UNICANCER NCTO2034%81

LDK37 8 [Ceritinib) in AlLK-octivated Pediatric Tumors Movartis MNCTO1 742284

Dabrafenib with Tramefinib for BRAF V&00 Positive Tumors Movartis NCTO24684058

Afatinib in Pediatric Tumors with ErbB Pathway Deregulation Boehringer MNCTO2 372006

Ingelhaim

Disease-specific trials in newly Total Therapy XVIIJAK/STAT Mulations in ALL and Lymphoma St Jude MCT031 17751
diagnosed pafients Addition of Dasatinib for ALL with TKHargetable Fusions DFCI NCTO3020030
Combination Therapy Plus Dasdtinib for Phlike B-ALL COG/NC MNCTOZ BB3 049

Clinical and Molecular Risk-Direcled Therapy [Medulloblasioma) 5. Jude MCT01 878417

BIOMEDE [DIPG) Gustove Roussy MNCTO2233049

ALl acule hmphoblaihe bubemin ; AcbeESMART, Secured Aocess Prognam of the French Mabonal Cancer Instiute [INCa); COG, Children's Onealoay Graup;
ESMART, European ProobolCancept Therapeuhic Shaliticabon Trial of Maolecular Anomalies in Relopsed or Retroclony Tumors in Children; MATCH, Maolecular
Anabysis bor Therapy Chaice; MNCI, Matonal Cancer Instihde; MEPFERNTHE, Mext Generation Personali zd Meurobla goma Therapy; Phdike, Philade ghia

chrosmesame-like,
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6™ ACCELERATE Paediatric Oncology Conference
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FAIR Ti als working group: Proposal

ACCEPTED MANUSCRIPT

Joint Adolescent - Adult Early Phase Clinical Trials to Improve
Access to New Drugs for Adolescents with Cancer Proposals from
the Multi-stakeholder Platform - ACCELERATE &

N Gaspar @&, L V Marshall, D Binner, R Herold, R Rousseau, P Blanc, R Capdeville, J Carleer, C Copland,

Y Kerloeguen K Norga, L Pacaud, M-A Sevaux, C Spadoni, J Sterba, F Ligas, T Taube, M Uttenreuther-Fischer,
S Chioato, M A O'Connell, B Geoerger, J-Y Blay, J C Soria, S Kaye, B Wulff, L Brugiéres, G Vassal,AD J Pearson,
on behalf of Members of Working Group 1 of the Paediatric Platform of ACCELERATE

Annals of Oncology, mdy002, https://doi.org/10.1093/annonc/mdy002
Published: 16 January 2018
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https://doi.org/10.1093/annonc/mdy002
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Plataforma ECLIM-SEHOP | SEHOP

e
SOCIEDAD ESPANOLA =~
DE HEMATOLOGIA Y ONCOLOGIA
PEDIATRICAS

Federacion Espanocla de Padres INOCENTE

niiGs con cancer N TNOCENTE A%
0

<

Evaluacion

Comité
Cientifico | (Sofpromed) u

| OtraCROsi | .
Evaluacién i HOSSEFI,-::)aPIeS ,,s
\ Externa ) ‘

Contrato CRO | Puesta en
marcha

Beca AECC (300K €)
Inocente (44K €)
F Padres de Ninos con Cancer (25K €)
F Pablo Ugarte (12K €)
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CHIMERIC ANTIGEN RECEPTOR (CAR)

CD19" tumor P ,

MHC-independent
CD19 antigen engagement
and induction of signalling

\sc Fv

\ Domimio de
% feconocimiento antigénico

5

; \C D3 zeta

cyitokine production,
CTL function,
tumor lysis

\4»1 BB (CD137)

Maude S, Teachey D, Porter D & Grupp S, Blood 2015




SANT JOAN DE DEU

Tratan con éxito la
leucemia de un nifio con
una terapia pioneraen
asanidad publica

» El pequeno, de Alicante, tiene seis anos
y fue derivado al centro catalan después
de haber suftido dos recaidas y haber
sido sometido a un trasplante de medula
0sea

25 de abril de 2019




Protonterapia en Espana

‘Centro de Protonterapia-Quirén Salud

Unidad de Protonterapia-CUN




Protonterapia SNS
(Donacion Amancio Ortega)

El Boletin Oficial del Estado (BOE) recoge este lunes el . .
convenio para la integracién de la protonterapia en el Hospital La Paz-Madrid
Sistema Nacional de Salud (SNS), un plan que cuenta
con el apoyo econdmico de la Fundacién Amancio
Ortega y que permitira la distribucion e instalacion de Hospital Fuenlabrado-Madrid
diez equipos de radioterapia de protones en siete
comunidades auténomas. Serdn estas las encargadas
del mantenimiento y puesta en marcha de Ia Hospital Militar de Sevilla
maquinaria, que, una vez la reciban, deberd estar
operativa en un plazo “no superior a los 12 meses”.

Hospital Regional de Malaga
Asi consta en la resolucién para la colaboracion en la
implantacion de la protonterapia en el Sistema Nacional
de Salud que publica el BOE, que constata la donacién Complejo Pere Virgili-Barcelona (2)
de 280 millones de euros de la Fundacién Amancio
Ortega para impulsar este tratamiento para el cancer
que utiliza protones en vez de rayos X o electrones. Comp|exo Universitario de Santiago
“Esto permite una liberaciéon mads localizada de la
radicacion, lo que comporta una mejor distribucion de

la dosis y una menor irradiacién del tejido sano Hosptial Universitario Policlinico La Fe-
circundante, disminuyendo los efectos adversos tardios Valencia

en los érganos y tejidos que rodean el tumor”, destaca . . — .
el BOE. Hospital Universitario de Gran Canaria

Doctor Negrin-Las Palmas

Hospital Vizcaya




Barreras biologicas para aplicaciones

de la medicina de precision

Genome editing Engineering precision nanoparticles
for drug delivery

Michael J. Mitchell®"23%5%, Margaret M. Billingsley’, Rebecca M. Haley®',
Marissa E. Wechsler®, Nicholas A. Peppas®’-421°%2 and Robert Langer®''=

NP delivers
Determining CRISPR CaslgRNA Stratifying patients
pharmacokinetics ) componely RIS based on biomarkers
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Nanoparticulas
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Fig. 2 | Classes of NPs. Each class of nanoparticle (NP) features multiple subclasses, with some of the most common
highlighted here. Each class has numerous broad advantages and disadvantages regarding cargo, delivery and patient

response.
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