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Introduccidn: las mutaciones en el gen KRAS hacen parte de las alteraciones oncogénicas mas
frecuentes en pacientes con adenocarcinoma de pulmén abarcando alrededor del 30 % de esta
poblacién. Recientemente, en la Conferencia Mundial de Cancer de Pulmdn de 2019, el inhibidor
especifico de KRAS G12C AMG510 mostrd resultados prometedores en el ensayo clinico de fase |,
emergiendo como un tratamiento dirigido eficaz para aproximadamente el 10-12 % de los pacientes
con NSCLC avanzado, con un impacto potencial relevante sobre su supervivencia y calidad de vida
alargo plazo. En los colombianos, sin embargo, la frecuencia de las mutaciones de KRAS G12C no se
ha estudiado y el prondstico de los portadores de la mutacion G12C aln no esta claro.

Objetivos: el disefio retrospectivo de este estudio tiene como objetivo evaluar la incidencia de
este subtipo de mutacidon G12C del gen KRAS en muestras de pacientes colombianos con cancer
de pulmdn de célula no pequefia EGFR y ALK negativos. La deteccidn a nivel molecular de este
subtipo de mutacion es esencial para asignar el tratamiento personalizado basado en la oncologia
de precision.

Métodos: se reclutaron 1000 pacientes diagnosticados con cancer de pulmdén de célula no pequefa
en estadio avanzado con mutacién de EGFR y ALK negativos (determinado previamente por
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secuenciacion molecular). Posteriormente se determind el estado de la mutacién G12C del gen KRAS
mediante la técnica ddPCR.

Resultados: posterior al andlisis de frecuencias simples en los 19 departamentos incluidos, se
determind un estado de positividad para la mutacion de KRAS G12C en el 7.97 % de las muestras
(1IC95 % 6.27-9.66). En cuanto a la distribucién nacional, se encontraron departamentos con
ausencia de casos positivos ya sea con ocho (un departamento) o mds de diez muestras (cinco
departamentos) analizadas. Por otro lado, se encontrd un caso para dos departamentos con siete
muestras analizadas. En cuanto a las diferencias en positividad a lo largo de los diferentes locativos
geograficos, puede verse tanto en Antioquia como en Bogotd, ambos los mas representativos en
cuanto a nimero de muestras, una diferencia estadisticamente significativa frente a la prevalencia
de la mutacién G12C (p: .0026). Esta diferencia establece una subestructura poblacional, indicando
un patrdén de prevalencia diferente con base al origen geografico de la muestra.

Conclusiones: en conclusidn, se permite establecer que la distribucidn geografica de prevalencia
de mutaciones G12C del gen KRAS cumple con un patrdon de subestructura poblacional. Con base
en los andlisis de marcadores de identificaciéon poblacional, se puede predecir basados en estos, las
frecuencias esperadas de mutaciones en el territorio colombiano.
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