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Se ha realizado determinación de PD-L1 en el bloque X-
Bloque X (carcinoma urotelial en vejiga) con

los siguientes resultados:

Anticuerpo: 28-8.

- Plataforma de inmunohistoquímica: DAKO.

- Porcentaje de células tumorales positivas (TPS): 25%

- Porcentaje de células inmunes positivas: 65%

- CPS: 45
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• FGFR3 codifica un receptor de 
superficie que juego un rol pivotal en 
en proliferación celular, 
diferenciación y supervivencia

• Se describen mutaciones 
activadoras, amplificaciones y 
fusiones del gen.

• 80% de los Ta papilares bajo grado
• 50% de los T1
• 10-15% de los T2
• 0-15% de los Carinoma in situ.



Determinar las mutaciones y fusiones de 
FGFR3 es necesario para identificar 
pacientes suceptibles de tratamiento con  

Erdafitinib.

- Protocolos PCR para hot spots

- Next-generation sequencing (NGS) on 
ADN o ARN

- Tecnicas especificas RT-qPCR assays 
que cubran FGFR2/3 mutaciones y 
fusiones

- Mutaciones puntuales activantes: 
S249C; Y373C; R248C; G370C

- Fusiones: FGFR3–TACC3
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• 169 pacientes

• 70% convencionales y 
escamosos

• 60% adenocarcinomas 
y plasmocitoides

• 50% subtipo en nidos

• 30% micropapilar

• 10% sarcomatoides

• 0% neuroendocrinos

Enfortumab vedotin: anticuerpo monoclonal frente a nectina-4 (molécula de adhesión) 
conjugado con un agente citotóxico (MMAE) que impide la formación de microtúbulos





• Trop-2 (antígeno de superficie
del trofoblasto). Aumentada en
el CU y se correlaciona con
empeoramiento de la
enfermedad.

• SG es un anticuerpo anti Trop2
que se encuentra en la
superficie de la célula tumoral e
incorpora el inhibidor de la
topoisomerasa I que rompe el
DNA en la fase S de la mitosis.

• No es necesario demostrar
expresión de Trop-2.

• Están aumentados en los CU,
pero no en neuroendocrinos



Conclusions: TACSTD2/TROP2 and NECTIN-4-
/NECTIN-4 are widely expressed in aUC, 
independentof FGFR3 alterations or PD-L1 
expression, thus repre-senting a suitable 
target for ADC treatment in themajority of 
aUC. The expression loss was associatedwith 
aggressive morphomolecular aUC subtypes, 
i.e.neuroendocrine(-like) and sarcomatoid 
aUC
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• Las alteraciones en HER/ERBB2 están presentes en un 14.5% de los carcinomas 
uroteliales (amplificaciones y mutaciones), con heterogenicidad significativa entre los 
distintos subtipos y estadios. 

• Existe discordancia entre el primario y las metastasis. En 30 con primario y MTS (12 
fueron discordantes; 5 solo en el primario y 7 solo en la MTS)

• En ensayos con trastuzumab deruxtecan, co-mutación y amplificación de ERBB2 se asoció 
con repuesta clínica excepcional

• Las alteraciones de HER2 se correlacionan con mayor estadio, mayor grado histológico,
metástasis ganglionares y un fenotipo más agresivo.

• En cáncer vesical músculo-invasivo, la positividad para HER2 se asocia con menor
respuesta a quimiorradiación y a terapias trimodales de preservación vesical.

• Los ADCs anti-HER2, como trastuzumab deruxtecán y disitamab vedotina, han
demostrado actividad clínica significativa en enfermedad metastásica, incluso en tumores
con baja expresión de HER2.

• Los subtipos luminales presentan mayor frecuencia de alteraciones en ERBB2, lo que
puede orientar la selección de terapias dirigidas.

• La evaluación precisa del estado de HER2 mediante inmunohistoquímica y, cuando es
necesario, pruebas de amplificación génica, es esencial para identificar candidatos a
terapias anti-HER2.



• HER 2 +: 6,7-37,5% pacientes

• HER 2 LOW: 13,4-56,3% de los pacientes

Tumores de vía urinaria alta mayor expresión de HER2

Subtipo Luminal también tiene mayor expresión



# Breast cancers with HER2 IHC score 1+ or HER2 IHC score 2+ and a negative ISH result are eligible for clinically appropriate HER2-
targeted therapy and may be reported as “HER2 Low”. 





CONCLUSIONES

• La determinación de PD-L1 en biopsias de CU se ha ido adaptando,
manteniéndose actualmente la determinación en Nivolumab.

• No se necesita determinar la expresión de Nectina-4 ni de Trop-2.

• Pacientes en los que se plantea tratamiento con inhibidores de
FGFR (erdafitinib) es necesario el estudio molecular.

• HER2 se está consolidado como una diana terapéutica en el
carcinoma urotelial, reforzando la importancia de su evaluación
sistemática en la práctica clínica. Habrá una mayor demanda de
determinación de HER2 en vejiga.
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