ESTADOS CONTABLES AL 31 DE DICIEMBRE DE 2021
MEMORIA

Fundacion Cancer — FUCA
A los Sefores
Miembros del Consejo de Administracion

En cumplimiento de disposiciones legales vigentes y del Estatuto, presento a vuestra
consideracion la presente Memoria, Estado de Situacion Patrimonial, Estado de Gastos y
Recursos, Inventario General y Notas a los Estados Contables. todo correspondiente al
Ejercicio Economico N° 19 finalizado ¢l 31 de diciembre de 2021.

Durante este periodo Fundacion Céncer - FUCA, en cumplimiento de su mision desarrollo
actividades en docencia, investigacion y prevencion del cancer en el Instituto Alexander

Fleming.
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PROGRAMAS

Docencia
RESIDENCIA EN ONCOLOGIA CLINICA

* La Residencia de Oncologia Clinica, desde 1994, cumple con la misién institucional y el
objetivo primordial de FUCA que consiste en la formacion de recursos humanos de
excelencia en Oncologia Clinica,

= Se han incorporado en el mes de junio de este afio tres nuevos becarios: la Dra. Dana
Narvéez, el Dr. Marcos Daniel Bortz y la Dra. Greta Catani.

* Egresaron tres médicos residentes, en el mes de junio: Dra. Delfina Peralta Tanco, Dra.
Guadalupe Medina y el Dr. Juan Felipe Pérez Echavarria, luego de haber concluido cl
programa trianual, con excelentes calificaciones.

* La Residencia de Oncologia Clinica, de tres afios de duracién, se desarrolla en el Instituto
Alexander Fleming y estd dirigida por el Dr. Reinaldo Chacén, Director de la Carrera
de médico especialista en Oncologia de la Facultad de Medicina, Universidad de Buenos

Aires,

ESTRUCTURA
e Director Dr. Reinaldo Chacon
e Subdirector Dr. Matias Chacon
o Jefe De Residentes Dra. Delfina Peralta Tanco
o Primer Ao (3 Residentes becados)
Dra. Dana Narviez, el Dr. Marcos Daniel Bortz y la Dra, Greta Catani.
o Segundo Aiio (3 Residentes becados)
Dr. Edgar Danilo Aguirre Alvarez, Dra. Maria Cecilia Coria. Dra. Berenice
Freile.
o Tercer Aiio (3 Residentes becados)
Dra. Natalia Soledad Tissera, Dr. Martin Zarba, Dra. Laura Sabina
Lapuchesky.

PROGRAMA ACADEMICO
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Actividades asistenciales

Primer aiio
e Atencion de pacientes internados (promedio 30/dia).
e Guardias en sala de intemacion, de 24hs. (8 al mes).

e Rotacion de dos meses por consultorios externos de Oncologia Clinica

Segundo aio
e Hospital de dia (Esquemas de QT EV. Promedio 90 pacientes/dia).

e Consultorio asistencial con Dr. Reinaldo Chacon (pacientes de control).

e Consultorio de Oncologia Clinica en las subespecialidades de Ginecologia, Melanoma
y Sarcoma, Cabeza y cuello y Genitourinario.

e Guardias en sala de internacion, de 24hs. (3 al mes. dos de semana y una de fin de
semana).

Tercer aiio

e Consultorio asistencial con Dr. Reinaldo Chacon (pacientes de primera vez).

e Consultorio de Oncologia Clinica cn las subespecialidades de Toérax, Mama y
Gastrointestinal.

e Rotacion en Servicios de Oncologia Clinica en el extranjero (2 meses).

o Hospital de dia (Tratamientos no EV).

e Maestria a eleccion de Universidad Tecnologica TECH (duracion 1 afio)

Actividades académicas
La preparacion de clases estd a cargo de todos los residentes y coordinadas por el jefe

de residentes y los jefes de cada subespecialidad dependiendo el tema de cada semana.
Ademas, contamos con clases brindadas por los fellows de diagnéstico por imagenes, y los de
las distintas ramas quirirgicas de acuerdo a cada modelo tumoral.
Algunas presentaciones son realizadas por los especialistas de la institucion. quienes también
estan presentes en las que dictamos nosotros.

e Comités semanales (cinco): mama, térax, sarcomas / melanomas, general de

tumores, genitourinario y ginecologico.
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Comité mensual de discusion de resultados de plataformas moleculares.

Participacion  en proyectos ECHOS (Extension for Cc ity Healthcare

Outcomes) de tumores digestivos, genitourinarios, ginecologicos y toracicos.
Recorrida semanal con el Dr. Reinaldo Chacén y evaluacion del tema de la semana.
Clases: se dictaron 150 clases: generalidades y tratamiento sobre cada tipo tumoral,
farmacologia, biologia molecular e imagenes.

Rotaciones internas: cirugia, radioterapia, diagndstico por imdgenes, consultorios
externos de las distintas unidades asistenciales (unidad de céncer de mama, tumores
urogenitales, tumores del aparato digestivo, etc.)

Presentacion de trabajos en congresos nacionales ¢ internacionales.

Asistencia a conferencias y congresos.

Rotacion en el exterior para residentes de tercer afio.

Docencia y Prevencion

Aulas Abicrtas; actividad de prevencion mediante charlas educativas a adolescentes

de distintos colegios secundarios, pablicos y privados.

Presentaciones y publicaciones de trabajos

Estudio de la vida real de radioterapia de curso corto en cincer de recto. Tisscra
N; Luca R: Esteso F; Galli M; Pedraza I; Chacon C; Sanchez Lorna F; Huertas E:
Freile B; Waisberg F; Enrico D; O Connor J; Chacon M. Presentacién oral en XLII
Reunion de trabajos y actualizacion post Chicago de la AAOC. 23 y 24 de Junio de
2022.

Patrén atipico de respuesta con inmunoterapia neoadyuvante en cincer de recto
localmente avanzado MSI- H/DAMMR. Un reporte de caso. Tissera N: Luca R;
Esteso F: Kucharczyk M; Pedraza I; Sanchez Loria F; Huertas E; Bruno L: Waisberg
F: Enrico D: O Connor J; Chacon M. Presentacion en modalidad poster en XLII
Reunion de trabajos y actualizacion post Chicago de la AAOC. 23 y 24 de Junio de
2022.

Advanced Breast Cancer Luminal and HER Positive. Tisscra N. Presentacion oral

en ESMO Summit Latin America. 25-27 de Marzo, México.
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Desmoid tumor in an inguinal hernia in a patient with a previous diagnosis of
melanoma. Tissera, N; Pfilger ; Waisberg F; Angel M; Rodriguez A; Soulé T; Pairola
A; Lutter G; Amat M; Enrico D; Chacon M. ecancer 2022, 16: 1394;
www.ecancer.org; DOI: https://doi.org/10,3332/ecancer.2022.1394

Implementation of a virtual multicenter gastrointestinal tumor board to reduce
cincer disparities in Argentina. Tissera N; Luca R; Esteso F; Galli M; Pedraza I;
Chacén C; Sanchez Loria F; Huertas E: Pairola A; Brancato F; Paganini L;
Kucharzeyk M; Amat M; Pombo M; Bruno L: Caro L:Rodriguez A; Waisberg F;
Enrico D; O Connor J; Chacon M. World Journal Clinical Oncology. Jun 24.2022.
Doi: 10.5306/wjco.v13.i6.423.

CDK4/6 inhibitors outcomes in patients with advanced breast cancer based on
HER2- low expression.. Laura Sabina Lapuchesky, Marcos Bortz, Federico
Waisberg, Diego Hernan Enrico, Luisina Ines Bruno, Cristian Alexis Ostinelli, Sergio
Gabriel Rivero, Andrés Rodriguez, Martin Zarba, Martin Loza, Veronica Yamila
Fabiano, Mora Amat, Maria Teresa Pombo, Maria Laura Noro, Federico Andrés Cold,
Reinaldo D. Chacon, Matias Rodrigo Chacon, Jorge Carlos Nadal, Adrian Nervo,
Maria Victoria Costanzo. Poster Session. 2022 by American Society of Clinical

Oncology. Visit abstracts.asco.org and search by abstract for disclosure information.

PARP inhibitors as a radiosensitizer: a future promising approach in prostate
cancer?. Martin Angel, Martin Zarba and Juan Pablo Sade. ecancer 2021, 15:ed118;
www.ecancer.org; DOI: https://doi.org/10.3332/ecancer.2021.ed1 18

Efectividad de terapia bipolar androgénica para cincer de préstata resistente a
la castracion: experiencia de la vida real. Zarbda M. Presentacion oral en XLII
Reunion de trabajos y actualizacion post Chicago de la AAOC. 23 y 24 de Junio de
2022,

Secuenciacién de nueva generacion juna oportunidad terapéutica en tumores de
glandula salival? Edgar Danilo Aguime Alvarez. Agustin Falco. Federico Cayol.
Gonzalo Gémez Abuin. Dario Alvaro Rueda. Andrés Rodriguez. Federico Waisberg.
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Diego Enrico. Matias Chacon. Presentacion oral en XLII Reunion de trabajos y
actualizacion post Chicago de la AAOC. 23 y 24 de Junio de 2022.

« Cyclin-Dependent Kinase 4/6 Inhibitor Outcomes in Patients With Advanced
Breast Cancer Carrying Germline Pathogenic Variants in DNA Repair—Related
Genes. Luisina Bruno; Alexis Ostinelli; Federico Waisberg: Diego Enrico; Carolina
Ponce; Sergio Rivero: Albano Blanco; Martin Zarba; Martin Loza: Veronica Fabiano;
Mora Amat; Maria Teresa Pombo; Laura Noro; Matias Chacon; Federico Cold;
Reinaldo Chacon: Jorge Nadal; Adrian Nervo: and Victoria Costanzo. Accepted on
January 24, 2022 and published at ascopubs.org/journal/ po on March 2, 2022: DOI
hutps://doi.org/10. 1200/P0O.21.00140

Participacion ASCO University

Desde hace 6 aiios los residentes superiores (3er afio) participan via online en la
plataforma digital de la sociedad americana de oncologia (ASCO). Durante el afio utilizan el
campus virtual en el cudl realizan diferentes actividades académicas y finalizan con el

examen internacional

RESIDENCIA POSBASICA EN MASTOLOGIA

El Centro Mamario del Instituto Alexander Fleming se encuentra acreditado por la
Sociedad Argentina de Mastologia desde abril del 2016 y certificado como micmbro del
Breast Centres Network del European School of Oncology desde el 2017.

La especializacion en Mastologia asegura la educacion y cl entrenamicnto de médicos
especialistas en el diagndstico, tratamiento y seguimiento de pacientes con enfermedades de
la mama.

Nuestro programa de residencia posbésica en Mastologia cuenta con ¢l aval de la Sociedad
Argentina de Mastologia.

Realizan actualizaciones continuas con los cursos brindados por la Sociedad Argentina de
Mastologia y participando de los diferentes Congresos y Jomadas Nacionales e

Internacionales sobre cancer de mama.
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Se trata de un programa de residencia de segundo nivel de dedicacion exclusiva de dos anos
de duracién, requiere haber completado previamente la residencia de Ginecologia o Cirugia
General y se realiza un concurso por antecedentes y entrevista personal para su ingreso

En junio de 2021 egresd la Dra. Luciana Sabatini e ingreso la Dra. Maria Azul Perazzolo para
el periodo 2021 -2023.

ACTIVIDAD DE LA DRA. MARIA AZUL PERAZZOLO DURANTE EL ANO 2021:

Asistencia a cursos, congresos y otras actividades

e Aprobado el primer afo del VII Curso Bienal Teorico-Prictico de Acreditacion en
Mastologia de la Sociedad Argentina de Mastologia.

e Cursando actualmente el segundo aiio del VII Curso Bienal Tedrico-Prictico de
Acreditacién en Mastologia de la Sociedad Argentina de Mastologia.

e Participacion en el 1l Foro Argentino y I Foro Latinoamericano de unidades de
mastologia.

e VIl Curso de Abordaje Multidisciplinario en Céncer de Mama.

e Mister Titulo Propio: Mastologia Aplicada y Tratamiento del Céncer de Mama (TECH -
Universidad Tecnol6gica)

e XV Congreso Argentino e Internacional de Mastologia

» Simposio multidisciplinario en Céncer de mama (SAM-AAOC)

Trabajos publicados/presentados en congresos
e XV Congreso Argentino ¢ Internacional de Mastologia
o Presentacién de E-Péster; Quimioterapia neoadyuvante y RMN: Correlacién de la
respuesta radiologica completa con la respuesta patologica completa
o Presentacion de Caso Clinico en mesa de discusion.
o Beca de lnvestigacion en Céancer 2022 del Instituto Nacional del Céncer. Trabajo de
investigacion en curso: Estimacion de sobrevida libre de enfermedad en pacientes
incluibles en poblacion del estudio z0011 en Unidades de Mastologia nacionales.

FELLOWSHIP EN ONCOHEMATOLOGIA Y TRASPLANTE HEMATOPOYETICO
Este fellowship se desarrolla en el Departamento de Hematologia y Trasplante
Hematopoyético del Instituto Alexander Fleming, bajo la direccién de su jefa, la Dra. Maria
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Cecilia Foncuberta, Con ¢l objetivo prioritario de posibilitar una formacion especializada en
oncohematologia y trasplante hematopoyético, permitiendo integrar la perspectiva clinica con
las herramicntas diagnosticas y (crapéuticas de avanzada.

La Dra. Evelina Maria Babuin inicio ¢l programa de fellowship de un afio en el servicio de
Hematologia y Trasplante Hematopoyético de la institucion en junio de2019.

El programa del fellowship involucra tanto tarcas asistenciales como actividades académicas
de formacién. Durante el tiempo transcurrido, la Dra. Babuin ha demostrado entusiasmo y
profesionalismo en las responsabilidades asumidas.

A través del programa de! fellowship se posibilitd su participacién en las actividades
académicas organizadas por la SAH, en particular el Curso Actualizacion Leucemia
Mieloide Aguda en marzo 2020, al finalizar el primer afio, decidimos extender un ano mas las
participacion de Evelina, y al finalizar el programa en julio de 2021 la Dra. Babuin se uni6 al
servicio como medica de staff.

Entendicndo que en nuestro medio son escasas las oportunidades de formarse en ¢l drea
oncohematolégica en forma especifica, hicimos un replanteo del programa en julio de 2021,
redisefiando la curricula ampliamos a 2 las becas con dos anos de duracion cada una, lo que
lo fue posible gracias al importantisimo apoyo recibido, A través de la sociedad argentina de
hematologia convocamos a los médicos egresados de la residencias y concurrencias de
hematologia de todo el pais. Fueron seleccionados los doctores Olivia Gelo y Luis Ayala que
iniciaron el fellowship en octubre de 2021. Ambos doctores sc integraron a las actividades
asistenciales y académicas del servicio, y han podido también trabajar proyectos especificos

de investigacion.

Citémetro de flujo:

Continuamos  optimizando ¢l diagnostico y monitoreo de enfermedades
oncohematoldgicas gracias a la incorporacion del citometro de flujo en ¢l afo 2019.
Destacamos que el afio pasado el trabajo relacionado a la implementacion de la deteccion de
enfermedad minima residual por citometria de flujo, realizado por nuestro servicio 'y

presentado en el Congreso Argentino de Hematologia recibi6 una distincion especial.
BIBLIOTECA

Nuestra Biblioteca actia en un entorno de innovaciones tecnologicas que han

transformado ¢l procesamiento, acceso, andlisis y modo de compartir la informacion.
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Las Tecnologias de Informacion y Comunicacion (TICS) ofrecen una gama de recursos

documentales y sitios Web que requieren un constante aprendizaje. Esto ha permitido a lo
largo de nucstra historia brindar un servicio de calidad, y optimizar la interaccion con los

profesionales médicos e investigadores.

En el aiio 2021, dentro de este contexto, desarrollamos estrategias en la gestion y acceso a la

informacién en diferentes puntos clave de nuestro accionar:

Apoyo a la docencia, investigacion y parte asistencial.

Atencion a comunidades especializadas,

Personalizacion de la informacion a través de la DSI (Diseminacion Sclectiva de
Informacion).

Biisquedas tematicas destinadas a resolver asuntos puntuales.

Aumento en ¢l movimiento documental.

Cabe destacar, los logros 2021 obtenidos en nuestra gestion:

Crecimiento en el uso de nuestro servicio de informacion cientifica.

Presencia a través de la seleccion de material documental en las distintas actividades
del quehacer médico y de investigacion del Instituto.

Reinicio y nuevo disefio de la publicacion REDIO con la colaboracion del
Departamento de Comunicacion y Marketing.

17°Aniversario de REDIO - Newsletter. Producto colaborativo IAF-FUCA y
Fundacion Leloir.

2° Afio Membresia de la Sociedad Espanola de Informacion y Documentacion
Cientifica (SEDIC).

Desarrollo de la DSI (Diseminacion Selectiva de Informacién). Producto especial de
acuerdo al perfil temitico de los profesionales.

Continuidad en el compromiso con el MINCYT y UBA para el acceso a sus bases
nacionales e internacionales de informacién cientifica.

Participacién en el desarrollo de programas de cooperacion con otras instituciones, a
fin de establecer mecanismos que mejoren los sistemas de intercambio de informacion

cientifica entre las bibliotecas de ciencias de salud.
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En ¢l Instituto y fucra de éste, seguimos siendo referentes en cl arca de la informacion
oncologica, en concepto de calidad y trato personalizado, aspectos que prestigian a nucstra

Biblioteca.

Prevencion

e 2 Capacitaciones para médicos y profesionales de la salud.

e | Curso abreviado de Oncologia Molecular en el Siglo XXI.

e 10 Colegios participaron Aulas Abiertas por Zoom:

® 4 Colegios de la Provincia de Chaco (primera vez).

* 24 Charlas y talleres con profesionales para pacientes y su entorno.
* 100 Videos con profesionales.

e 10 Vivos de Instagram con pacientes, medicos y periodistas.

e 100 Materiales graficos de concientizacion.

e 42 Entrevistas y notas con profesionales en medios de prensa.

e 2 Premios Eikon 2021, Campaiia #ElCéancerNoEspera.

e 110 Donaciones concretadas en Mercado Libre.

PROGRAMA DE AULAS ABIERTAS

Este Programa consiste en conferencias gratuitas sobre prevencion del cincer y se
dicta semanalmente. Desde su inicio, mas de 2000 alumnos con sus maestros y profesores,
han asistido a estas charlas dictadas por los médicos residentes becarios de la Residencia de
Oncologia Clinica que sostiene FUCA.
Durante el aiio 2021 participaron, de manera virtual, 10 colegios de todo el pais.

EXTENSION A LA COMUNIDAD
Charlas a la comunidad
Durante el 2021, realizamos 24 charlas de prevencion y concientizacion a la comunidad:
e Charla Pacientes y médicos ;Como nos comunicamos? Junio a la Lic. Agustina
Chacédn y la Dra. Ana Laura Mendana. v
o Cincer de pancreas: webinar multidisciplinario con Dr. Juan Manuel O'Connor,
Dra. Luisina Bruno, Dra. Sandra Basso, Dr. Femando Brancato, Dr. Felipe Correa y

Lic. Gabriela Santos Mendiola.
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Céncer de colon: Hablemos de nutricion / Hablemos con el oncologo / Hablemos de

la cirugia / Hablemos de la prevencion. Participaron: Dr. Juan Manuel O'Connor, Dr.
Federico Esteso, Dr. Luis Caro (gastroenterélogo), Dra. Romina Luca, Dra. Ivana
Pedraza Salazar (cirugia abdominal), Lic. Gabricla Santos Mendiola, Lic. Maria Laura
Tesei, Lic. Silvina Mayo.

Charlas en el Club Atlético Boca Juniors: una charla sobre cancer de mama y dos
charlas sobre cincer masculino. Participaron los Dres. Jorge Nadal, Sergio Rivero,
Juan Pablo Sade, Gustavo Villoldo.

Céncer masculino: webinar con enfoque multidisciplinario con el Dr. Juan Pablo
Sade, oncologo: Dra. Carolina Chacon, radiooncologa: Dr. Martin Angel, oncologo:
Dr. Federico Losco, oncélogo; Dr. Gustavo Villoldo, urdlogo; Dr. Tomas Soulé,
oncologo.

Céncer de pulmén: presentacion sobre screening y tabaquismo. Participaron el Dr.
José Luis Morero, Médico especialista en Neumonologia, Instituto Alexander
Fleming, Dr. Lisandro Paganini, Médico especialista en Diagnostico por Imégenes,
Instituto Alexander Fleming, Dra. Iris Boyeras Navarro, Médica Especialista en
Neumonologia, Instituto de Oncologia Angel Roffo. UBA @draboyerasneumo, Dr.
Sebastian De Franchi, Médico Cirujano Tordcico. Fundacion Favaloro, Dr. Ricardo
Re, Médico Especialista en Neumonologia y Radiologia, Cemic, Dr. Sebastian Lamot,
Médico Neumonélogo. Instituto Oncolégico y Oncohematologico de la Patagonia.
Conciencia, Dr. Fernando Verra, Médico especialista en Tabacologia. Instituto
Alexander Fleming.

Cincer de pulmén: Webinar sobre ¢l tratamiento junto al Dr. Claudio Martin, Dra.
Carmen Pupareli, Dr. José Luis Morero, Dr. Moisés Rosenberg, Dr. Manuel Correa y
el Lic. Sergio Gabriel Monteiro.

Hablemos de duelo: ;Qué decir cuando las palabras no alcanzan? junto a las Psico-
Oncélogas: Lic. Agustina Chacon y la Lic. Graciela Cuello.

Hablemos de duelo en nifios y adolescentes con la Lic. Daniela Berdinelli y la Lic.
Estela Prado.

Tumores Neuroendécrinos: webinar multidisciplinario junto a Dr. Juan M.
0'Connor, oncologo, Dra, Susana Belli, médica endocrindloga, Dr. Enzo

Domenichini, médica patologe, Dra. Silvina Racioppi, especialista en medicina
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nuclear ¢ imagenes moleeulares, Dr. Alejandro Pairola, cirujano, Dra. Romina Luca,
oneologa.

Ciincer de mama: webinars multidisciplinario para pacientes en tratamiento y otro
para pacientes en fase de control con Dra. Veronica Fabiano, ginceéloga y mastologa,
Dr. Martin Loza, mastologo, Dr. Daniel Mysler, imagenologo. Dr. Jorge Nadal,
onclogo, Dra. Luisina Bruno, oncologa y asesora genética, Dr. Joaquin Pefaure,
cirujano plastico, Dra. Mora Amat, anatomopatologa, Dr. Adriin Nervo, oncologo,
Dr. Sergio Rivero, oncologo, Dra. Luciana Sabatini, mastéloga, Dr. Alexis Ostinelli,
oncologo, Dra. Caroiina Ponce, mastologa y asesora genética, Dr. Fernando Farache,
cirujano  plastico, Dra. Victoria Costanzo, oncologa, Dra. Carolina Chacon,
radiooncdloga.

Flectrolux: pines rosas y charla cancer de mama con el Dr. Sergio Rivero

Ciincer de mama: Didlogo con ¢l Dr. Colé, con el Dr. Federico Colo y la Dra.
Veronica Fabiano.

Charla de Matias Chacon: “Hablemos de cincer: aprendamos a cuidar nuestro
cuerpo™

“Chincer: evitar contacto estrecho” dictada por el Dr. Reinaldo Chacon.

Charla Alimentacién y cdncer con la Lic. Gabriela Santos Mendiola, la Lic. Silvina
Mayo y la Lic. Maria Laura Tesei.

Charla Vacuna covid y cancer con la Dra. Rosario Custidiano.

Comunidad FUCA

A fines del 2021 inauguramos la Comunidad FUCA, es un espacio virtual gratuito

para capacitar, acompaiiar, informar y ofrecer encuentros de didlogo y de entretenimiento a

todas las personas que conviven con el cancer, sus familiares y amigos.

Durante ¢l aiio, realizamos 8 talleres para pacientes:

Bailemos con Vanina Salomén: 6 encuentros quincenales.

YogaDance con Cinthia Rosenfeld: 7 ros qui 1

Ritmo Fusion con Cinthia Rosenfeld

Zumba con Alejandra Bonavena

Taller de meditacién con Reina Reech

Taller de MakeUp con lrenc Paré

Taller de narrativa terapéutica con la Lic. Graciela Cuello, psico-oncologa.

Taller de Mindfulness con la Lic. Nancy Ferro, psico-oncologa.

MEMORIA FUCA 2021 | 012




Espacio FUCA
Al finalizar el 2021, redisciiamos y cfectuamos la apertura del Espacio FUCA dentro
del Instituto Alexander Fleming.

Alianzas realizadas
e (Campana “El cincer no espera” junto con AMGEN.
e (Campaiia CanScr con Roche y varias organizaciones: “Cada paciente es tnico™
e Activate con Merck
e Fundacion Boca Juniors: 3 charlas: 1 mama y 2 cincer masculino.
e Mercado Libre: 110 ventas concretadas.
e Campaiia Diego Frangela (Caminata en honor a la paciente del Dr. Sergio Rivero)
e Electrolux: pines rosas y charla cancer de mama con el Dr. Federico Rivero

e (Campana Sarcomas: campana con Laboratorios Raffo

Redes sociales

Se trabaj0 fuertemente en la presencia de la institucion en redes sociales,
incrementando significativamente el alcance de las publicaciones y la cantidad de seguidores
en todas las redes:  Facebook  (www.facebook.com/FUCAR3),  Instagram
(@fundacion_FUCA), Twitter (@fundacion_FUCA), LinkedIn (Fundacion Cancer FUCA),
YouTube: (FundacionFUCA).

Realizamos diez “vivos” en Instagram junto con médicos e influencer, en el marco de las
distintas campaias de concientizacion:
e Campaia #ElCincerNoEspera: Dra. Victoria Costanzo con Dra. Marisa Percyra de
{@gineconline
e (Campana #EICancerNoEspera: Dra, Veronica Fabiano con Florencia de
@fordegineco
e Campaiia #EICancerNoEspera: Dr. Federico Esteso con Dr. Jorge Tartaglione.
e Campaia cancer de cabeza y cuello: Dr. Agustin Falco con Guillermo Lobo
e (Campaia Sarcomas: Dra. Yanina Pliiger con Franco Filloy (paciente)
e Charla Alimentaciéon y céncer: Lic. Gabriela Santos Mendiola con la periodista

Vanesa Paola Avena.
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¢ (Campana Cancer de Rifion: Dr. Martin Angel con el periodista Daniel Gomez Rinaldi.

e (Campana cancer masculino: Dr. Juan Pablo Sade con el Dr. Guillermo Capuya

e (Campana #MarzoAzul: Dr. Juan Manuel O Connor con Federico Bal (paciente /
actor)

e Campana Cancer de cérvix: Dr. Gonzalo Giomelli con la Dra. Melisa Pereyra de

Gineconline
Disefiamos mas de 100 piezas visuales de difusion para postear en nuestras redes.

PRENSA
Durante el 2021, logramos concretar 42 entrevistas y notas con médicos y

profesionales en medios de prensa.

CAPACITACIONES A MEDICOS Y PROFESIONALES DE LA SALUD

En el afo 2021, realizamos una Jornada de capacitacién oncoldgica profesional y un

curso abreviado:

e Cancer de pulmén: jornada de capacitacion oncolégica profesional virtual sobre “El
Mangjo del Dolor” y la importancia de prestar al paciente una atencion integral ¢
interdisciplinaria para mejorar tanto su calidad de vida como la de su entorno, que
brindaron la Dra. Pierina Bachetti, la Lic. Agustina Chacon, Psico-oncéloga y la Dra.
Carmen Pupareli oncologa clinica.

e Curso Abreviado: La Oncologia Molecular en el siglo XXI - De Junio a Noviembre.

MEMORIA FUCA 2021 | 014




PREMIOS RECIBIDOS

Recibimos 2 Premios Eikon otorgado por la Revista Imagen por la campana “El Cancer
No Espera™ que realizamos junto con Amgen / Paradigma PEL / AAOC

e FEikon 2021, Eikon 2021 Buenos Aires, Categoria 20: Campana General de Difusion

e Eikon 2021 Buenos Aires, Eikon 2021, Categoria 23: Marketing Social

PEQUENAS COMUNIDADES
¢ En Resistencia, en la Provincia de Chaco, junto a la Brigada FUCA del Colegio
Integral Piacentini, liderada por la Sra. Griselda Allocco brindamos la charla
“Hablemos de cancer: aprendamos a cuidar nuestro cuerpo™ con el Dr. Matias
Chacon.

PARTICIPACION EN REDES

* FUCA es miembro adherente de UATA- Union Antitabaquica Argentina,

e Logo en sitio web de VieTur: https://www.vietur.com.ar/static/apoyamos-la-obra-de-
fuca

* Publicacion de las actividades de FUCA en el sitio web de la Sociedad Argentina de
Mastologia.

e FUCA es miembro activo de INC (Instituto Nacional del cancer).

e FUCA integra el grupo de fundaciones en la campana “Cansate de donar™ organizado
por AEDROS y la Fundacién Noble (hitps:/www.donaronline.org/fundacion-cancer-
fuca/donar-ayuda)

e Pago Mis Cuentas: canal para donar a FUCA.

e Mercado Libre y Mercado Pago: se contintiala tienda virtual en Mercado Libre con
el fin de potenciar las donaciones aprovechando el gran impetu que tuvo el comercio

electronico durante el periodo.

Investigacion
ESTRUCTURA: GRUPO DE INVESTIGACION DEL CIO-FUCA

Investigadores

e Dr. José Mordoh (Inv. Superior CONICET)
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¢ Dra. Maria Marcela Barrio (Inv. Independiente CONICET)
* Dr. Michele Bianchini (Inv. Independiente CONICET)
Dra. Estrella M. Levy (Inv. Independiente CONICET)

® Dra. Mariana Aris (Inv. Adjunta CONICET)

Becarios
* Lic. Erika Schwab (Doctoral, CONICET)
¢ Bioq. Jos¢ Ledn Mellado (Doctoral, FONCYT, ANPCyT)
e Lic. Bianca Vasconcelos (Doctoral, CONICET)
e Lic. Maria Belén Bordignon (Doctoral, CONICET)
* Dra. Ayelén Pesce Viglietti (Post-Doctoral, CONICET)
* Lic. Maria Belén Sinchez (Doctoral, CONICET)
® Dr. Pablo Mand6 (Investigacion Traduccional FUCA) (hasta 6/2021)

Pasantes
* Biog. Masiel Vera (Tesinista Maestria en Biologia Molecular Médica, UBA)
¢ Est. Lucia Correa (Tesinista Lic. Bioteenologia, UADE)
® Est. Martina Porto (Tesinista de grado (BioMedicina, Universidad Favaloro)

Técnicas cultivo
¢ Paula Blanco (hasta 6/2021)
* Brenda Pereyra Carlés (desde 9/2021)

Esterilizaciones

e Daniela Drennen

Secretaria

* Srita, Lucia Sempé

Resumen de las actividades realizadas en cada proyecto y los logros alcanzados durante el
periodo 2021.
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I-INMUNOTERAPIA DEL MELANOMA: Vacunas antitumorales. ensayos clinicos y
estudios asociados en melanoma cutineo — Dr. José Mordoh; Dra. Maria Marcela

Barrio; Dra. Mariana Aris
a-Vacunas terapéuticas antitumorales: E| melanoma cutaneo (MC) estadio I1 y 111 continiia

siendo un desafio médico en cuanto a su tratamiento ya que dichos pacientes, tras la cirugia
se encuentran aparentemente libres de enfermedad, pero permanecen en alto riesgo de suffir
recaidas a 6rganos distantes. La implementacion de terapias adyuvantes es imperativa a fin de
climinar células tumorales (CT) posiblemente ya microdiseminadas, responsables de las
recaidas futuras. Ademds, cn los tltimos afios se ha reconocido de manera contundente el rol
que juega el sistema inmunoldgico del propio paciente para controlar el erecimiento tumoral,
habiéndose establecido que la inmunoterapia con anticuerpos que inhiben puntos de control
inmunologico, por ende potenciando la accion de las células inmunes para reconocer y
climinar los tumores. Esta situacion actual representa una oportunidad inica para el
desarrollo de terapias eficaces para ¢l MC de alto ricsgo post-cirugia, como las vacunas
antitumorales, para estimular el sistema inmunologico del paciente y evitar las recaidas.
Nuestro grupo ha desarrollado la vacuna terapéutica CSF-470 (ahora denominada
VACCIMEL), derivada de la irradiacion letal de 4 lineas celulares de melanoma cutdneo
(MC) humano, que es administrada con BCG y GM-CSF como adyuvantes.

En estudios clinicos de Fase 1 y Il ésta vacuna demostrd ser segura, bien tolerada e
incrementé significativamente la sobrevida libre de progresion a distancia (SLED) en
pacientes con MC en alfo riesgo post cirugia. Nuestra hipotesis es que la ausencia de recaida
tumoral en los pts con MC respondedores podria asociarse a la climinacion de CT
microdiseminadas. mediada por efectores inmunes estimulados tras la vacunacion con las
células de MC alogenéicas irradiadas como fuente de Antigenos (Ags), inoculadas en un
entorno pro-inflamatorio potente.

Tenemos la enorme satisfaccion de anunciar que el 05 de julio de 2021, la ANMAT,
mediante Expediente 1-0047-0000-011746-15-8, autorizé la inscripcién en el Registro de
Especialidades Medicinales (REM) BAJO CONDICIONES ESPECIALES, de la vacuna
anti-melanoma VACCIMEL. El titular del certificado es ¢l Laboratorio Pablo Cassard
SRL.

VACCIMEL podrd ser administrada a pacientes con melanoma cutdnco estadios 1B, 11C y
[IA. El Dr. Jos¢ Mordoh y su grupo de investigadores, especialmente la Dra, Maria Marcela
Barrio, Sub-Directora del Centro de Investigaciones Oncoldgicas de la Fundacion Cancer —
FUCA, han investigado el desarrollo de esta vacuna por més de 20 afios, habiendo publicado
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numerosos trabajos de investigacion basica y clinica que fueron informados oportunamente,
Nos satisface que los pacientes con melanoma cutdnco que se encuentran en una etapa
temprana de la enfermedad puedan contar en breve con una nueva herramienta terapéutica.
En ¢l CIO continvaremos investigando el mecanismo de estimulacion del sistema
inmunoldgico en relacion a la respuesta clinica, de los pacientes vacunados durante el estudio
clinico de Fase II (CASVAC-0401). También, buscaremos optimizar la formulacién de la
vacuna.

b) Inmunoterapia con vacunas terapéuticas: Estudios preclinicos y clinicos de
combinacién de Ia vacuna CSF-470 con anticuerpos que bloquean los puntos de control
inmune (ICKB).

La inmunoterapia se ha consolidado en los Gltimos afios como una modalidad
terapéutica de peso en cl tratamiento de varios tipos tumorales. Varios anticuerpos que
bloguean los puntos de control inmune (ICKB) tales como CTLA-4 y el eje PD1/PD-L1 han
sido aprobados luego de mostrar respuestas clinicas objetivas en varios tumores de dificil
tratamiento (MC metastdsico, cancer de cabeza y cuello, cancer renal, urotelial y de vejiga y
cancer de pulmén), aunque solamente se observa ¢l control de la enfermedad de manera
prolongada en una cierta proporcion de los pts. También numerosos estudios clinicos estin
cnsayando estos anticuerpos como monodrogas y ¢n combinacién con otros agentes. Las
vacunas terapéuticas, en general, han mostrado una baja tasa de respuesta clinica (10-15%),
siendo ineficaces para erradicar masas tumorales en pts con tumores avanzados.

Los pacientes con melanoma cutaneo (MC) en estadios b, llc y 111 son considerados pts con
alto riesgo de recaida luego de la reseccion del tumor dada la potencial existencia de
micrometistasis que no pueden ser detectadas por los medios de diagnostico actuales. La
seleccion de una terapia adyuvante eficiente es crucial para estos pts. Probablemente la
inmunosupresion tanto sistémica como local, puede ser dificil de superar incluso con ICKB,
ya que hay pis que no responden en absoluto. Actualmente, los pacientes con MC en estadio
IIb y llc no cuentan con un tratamiento recomendado mientras que los pts con estadio 111
estdan comenzando a ser tratados con el anti-PDI (anti-PD1), aunque a expensas de
considerable toxicidad. Esto denota la ausencia de una terapia adyuvante efectiva que
contemple a todos aquellos pts con alto riesgo de recaida.

La vacunacion terapéutica pucde ser mas ttil cuando se administra en adyuvancia, despucs de
la cirugia para evitar o retardar las recaidas eliminando posibles focos micrometastisicos o
CT diseminadas individuales, como e¢s ¢l caso de nuestra vacuna CSF-470. La idca de

combinar ICKB con estrategias inmunoestimuladoras como las vacunas terapéuticas es muy

MEMORIA FUCA 2021 | 018




atractiva, dado que hemos observado la amplificacion de células T especificas de Ag, asi
como la induccion de anticuerpos que reconocen Ags tumorales después de la vacunacion.
Por lo tanto su combinacién con ICKB podria resultar en un beneficio clinico duradero
evitando la metastasis y logrando un incremento en la sobrevida.

En este proyecto planteamos establecer las bases preclinicas para la combinacion del
tratamiento con la vacuna CSF-470 en conjunto con ICKB (anti-PD-1 y anti-CTLA-4) y
posteriormente disenar ensayos clinicos para analizar la seguridad y eficacia del tratamiento
adyuvante combinado de pts con MC de estadio IIb.Ilc y [IL.

De hallarse un efecto que potencie la actividad de los efectores inmunes estimulados con la
vacuna, se avanzard en la realizacion de una prueba clinica para analizar el tratamiento
combinado en pts. Los resultados obtenidos seran considerados al momento de disefar el
esquema de combinacién a estudiar en un ensayo clinico de fase 1 y I, para evaluar la
seguridad y eficacia del agregado de ICKB a la vacuna CSF-470 para ¢l tratamiento
adyuvante del MC en pts en alto riesgo de recaida.

En Abril de 2021 se ha incorporado la becaria doctoral CONICET, Lic. Erika Schwab, para
llevard a cabo este proyecto. En los primeros meses s¢ ha capacitado en cultivo celular y en

citometria de flujo y ha comenzado los ensayos inmunoldgicos ex vivo e in vitro.

¢- Estudio de biomarcadores con potencial pronéstico en melanoma cutineo. Dr. José
Mordoh, Dra Mariana Aris.

Esta parte del proyccto es dirigida por el Dr. José Mordoh. Se ha sumado a este
proyecto la Dra. Inés Bravo (Médica Patéloga) y la estudiante de BioMedidina Martina Porto.
En el dltimo aiio, hemos profundizado el estudio de muestras tumorales de pacientes de
nuestro banco de biopsias de melanoma cutineo, con el objetivo de cuantificar por
inmunohistoquimica la expresion de marcadores tumorales y de las células inmunes para
investigar su implicancia en el pronéstico de los pacientes asi como en su respuesta a la
inmunoterapia con vacunas/ anticuerpos monoclonales.

En todos los estudios sobre uso de inmunoterapias ha resultado evidente que existen
pacientes mds respondedores que otros. En un esfucrzo por comprender los mecanismos
subyacentes, hemos recurrido a nuestro banco de tumores de pacientes que han ingresado en
ensayos clinicos con nuestras vacunas anti-melanoma. Asi, de un conjunto de S0 pacicntes s¢

han podid i una i de astasis en ganglios linfiticos, contabilizando la
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expresion de los marcadores Ki67, PD-L1, HLA-I (cel. Tumorales), CD20, CD4, CDS,
CDllc, PD-1, CD68 y FoxP3 (infiltrado de cél. inmunes) en relacion a su ubicacion peri o
intratumoral. Los resultados obtenidos hasta ahora indican que existe una clara diferencia ¢n
las caracteristicas tanto tumorales como inmunitarias entre los pacientes respondedores de los
no respondedores. Se esta preparando un manuscrito para enviar a publicar los resultados.
Otra parte de este proyecto es dirigida por la Dra. Mariana Aris. Uno de nuestros temas de
interés es realizar estudios tendientes a comprender las alteraciones moleculares presentes en
el melanoma cutdneo (MC). En un caso de MC se analizaron sus alteraciones gendmicas por
secuenciacion cxémica completa (WES) presentes cn biopsias correspondientes a los
diferentes estadios de la progresion tumoral, desde el acervo genético germinal, pasando por
el estadio benigno, tumor primario y metastasis ganglionar regional. Este caso resulté de
interés dada su rapida progresion clinica y la disponibilidad de muestras germinal, benigna y
maligna, permitiendo dilucidar las diferentes alteraciones genéticas a lo largo de la
transformacioén y progresion tumoral. Asi, los objetivos principales incluyeron analizar qué
rasgos caracteristicos del céncer (cancer hallmarks) y qué vias de sefalizacién predominan en
cada etapa del proceso. Es decir, analizar qué mutaciones gand el tumor primario respecto del
nevo, qué variantes del primario pudieron haber originado la metastasis, que gano la
metastasis respecto del primario, y cudles fueron las variantes troncales comunes a todo el
proceso, Para esto empleamos diferentes herramientas bioinformaticas para el andlisis de
datos gendmicos obtenidos por WES, tanto mutaciones puntuales e inserciones/deleciones
pequeiias (SNP/INDEL) como alteracion en el nimero de copia en genes (CNV), con
potencial impacto en el fenotipo tumoral.

Se detectaron numerosas variantes de susceptibilidad a melanoma y mal prondstico presentes
en la linea germinal y en todas las muestras somiticas (n=60). Esto incluye la falla temprana
en los sistemas de reparacion del ADN, generando inestabilidad genomica y posteriores
alteraciones genéticas a nivel de SNP/INDEL y CNV, contribuyendo asi a la rapida evolucion
clinica de este caso. El principal oncogén driver fue la variante BRAFVG0OE, con
amplificacion en el tumor primario y metastasis ganglionar. La acumulacion de alteraciones
genéticas resultd un evento secuencial v progresivo, apoyando una seleccion funcional de
estos genes alterados. Al cierre de este periodo estd en proceso la elaboracion de un
manuscrito sobre este proyecto para su publicacion. Como resultados, se detectaron
mutaciones troncales en la linea germinal con efecto conocido sobre la susceptibilidad y mal
prondstico en MC, afectando en forma temprana la estabilidad del genoma (n= 60). En cuanto
a las alteraciones somaticas, el CNV prevalecié sobre los SNP/INDEL, ambos mostrando un
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numero creciente de genes afectados en el camino de los nevos a la metastasis. En
consecuencia, la TMB se triplico con la progresion (2.875X). El principal oncogén driver fue
la variante BRAFV600E, con amplificacion en ¢l tumor primario y metastasis ganglionar,
sosteniendo la sefalizacion proliferativa. A nivel de CNV, la delecion prevalecid sobre la
amplificacion de genes (8.42X). Los genes que persisten en la metastasis exhibicron un
crecimiento en su frecuencia a lo largo de la progresion (1,65X), lo que respalda una
seleccion funcional de estos genes alterados. Los genes amplificados (n = 494) afectaron

principalmente a los rasgos caracteristicos del céncer proliferacion celular, invasion y

ctastasis, angiogénesis y reprogr ion del bolismo. Mi que los genes
delecionados (n = 4161) afectaron principalmente los rasgos caracteristicos del cancer
regulacion de la proliferacion celular, muerte celular y control de la respuesta inmunologica.
Como conclusidn, en este caso de MC gradual aunque de rapida progresion. ¢l andlisis WES
nos permitié disfrazar alteraciones diferenciales con impacto en las sefias de identidad del
cancer en cada paso de la transformacion y progresion tumoral.
Estos resultados fueron presentados en la reunion anual de la Sociedad Argentina de
Investigacion Clinica 2020, evento realizado en forma virtual debido a la pandemia. Y se ha
enviado un manuscrito para la publicacion de estos resultados.
En forma complementaria, ¢l andlisis de biopsias liquidas permite la deteccion de
biomarcadores en los fluidos corporales de los pacientes relacionados con su carga tumoral
sistémica en tiempo real. Nuestro objetivo es analizar la correlacion del ADN circulante
tumoral (ADNct) en biopsias liquidas de pacientes con MC con su respuesta clinica.
Para ello establecimos una colaboracion con el Instituto Alexander Fleming (IAF) para
evaluar en una poblacion de pacientes con MC los niveles de ADNet en muestras de plasma
sanguineo (hiopsias liguidas) y su correlacion con la evolucion clinica. Este proyecto fue
aprobado por el Comité de Bioética del IAF y beneficiado por un subsidio para jévenes
investigadores PICT-1-B-2017. Se diseid un estudio prospectivo para pacientes con MC de
estadios clinicos I11, que reciben tratamiento adyuvante, y pacientes estadio IV, que reciben
tratamiento en primera linea. Se incluyeron pacientes tratados con inhibidores especificos de
oncogenes BRAF/MEK de la via MAPK (VemurafenibtCobimetinib, 6
Dabrafenib+Trametinib), & inmunoterapia con inhibidores de puntos de control
inmunologicos (ICKB, immune checkpoint blockade), con anticucrpos anti-CTLA-4/anti-
PD-1 (pembrolizumab, nivolumab ¢ Nivolumab+Ipilimumab),
En este periodo, se recolectaron muestras de sangre de pacientes a las 0, 6 y 12 semanas,

conformando un biobanco de muestras de plasma y de células mononucleares de sangre
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periférica (CMSP) criopreservadas. A la actualidad sc analizo una cohorte de 19 pacientes
con MC: 4 estadio Il y 13 estadio IV: 5 recibieron inhibidores y 14 inmunoterapia. Se
recolectd sangre a las 0-6-12 semanas desde cl inicio del tratamiento, purificando ¢l ADN
circulante libre de células del plasma. Se optimizaron ensayos para la deteccion de los
biomarcadores prevalentes en MC por PCR digital, BRAFV600MUT y NRAS Q6IMUT,
incorporando de esta manera méas biomarcadores para su andlisis. Esto constituye la tesis de
licenciatura de Lucia Correa (en curso, UNSAM, direccién Dra. Mariana Aris, 2021).

Como resultado, se obtuvo ADN circulante libre de células en todas las muestras de plasma
(n=49), con biomarcador evaluable en 15/19 casos. En los casos BRAFV60OMUT (n=1), en
aquellos libres de enfermedad no se detecté ADNet. En aquellos con enfermedad estable o
respuesta parcial, se observo una disminucion a cero de los niveles de ADNet. Aquellos que
progresaron presentaron ADNct>10% al inicio y ADNct=0% al final del periodo de
seguimiento. En los casos BRAFV600WT, uno con enfermedad estable presentd disminucion
a cero de ADNet NRASQ6IMUT, y otro con progresion niveles estables de ADNct.

El anélisis de esta poblacion inicial revela que se detectd ADNct en pacientes con MC de
diferentes estadios clinicos, tratados con inhibidores 6 con inmunoterapia; cuyos niveles
iniciales y sus variaciones reflejaron la respuesta clinica al tratamiento. Estos resultados
destacan ¢l potencial de las biopsias liquidas para monitorear la evolucion clinica de los
pacientes en tiempo real y en forma no invasiva. Estos resultados fueron presentados en el IV
Congreso Latinoamericano de Farmacogenémica y Medicina personalizada 2021, obteniendo
la mencion al mejor trabajo del Congreso. "ANALISIS DE BIOMARCADORES
PREVALENTES POR PCR DIGITAL EN BIOPSIAS LIQUIDAS DE MELANOMA
CUTANEO".

[1- Células NK adaptativas en cancer. Dra. Estrella Mariel Levy

Estudio de las células NKm en el contexto de pacientes con cdancer de mama (CM)

Las células NK con caracteristicas adaptativas, o de memoria (NKm) generalmente
presentan alguna forma de superioridad en su funcionalidad en comparacion con las células
convencionales, o candnicas (NKc). Estas caracteristicas, como longevidad, funcionalidad
amplificada y proliferacién en respuesta a la estimulacion a través del receptor CD16
pueden ser aprovechadas en distintos abordajes en la inmunoterapia del cincer,
particularmente en la terapia con Anticuerpos Monoclonales (AcMs) dirigidos contra

antigenos tumorales (AT).
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El cancer de mama (CM) s la primera causa de muerte por tumores cn mujeres cn la
Argentina. Algunos subtipos de CM todavia presentan dificultades terapéuticas debido a la
progresion y a la adquisicion de resistencia a los tratamientos en estadios avanzados de la
enfermedad. En los Gltimos diez afios nuestro grupo caracterizo diversos mecanismos de
inmunosupresion y estrategias de revigorizacion en las células NKc en el contexto del CM. Si
bien existen evidencias del rol que desempeiian las células NKm humanas en ¢l contexto de
la defensa contra enfermedades infecciosas, atin queda por resolver su relevancia fisiologica
en la defensa contra los tumores.

La combinaciéon de quimioterapia (QT) con terapia dirigida contra ¢l blanco HER2,
mediante el uso de AcMs es el abordaje terapéutico prevalente para los tumores mamarios
HER2+ en el marco de los tratamientos de neoadyuvancia (NA) -previo a la cirugia-,
adyuvante -posterior a la cirugia-, y como primera linea para enfermedad metastisica. La
incorporacion de los AcMs terapéuticos a la QT mejord la sobrevida global (SG) en pacientes
con estadios tempranos y con enfermedad avanzada, Actualmente hay dos AcMs terapéuticos
anti-HER2 complementarios aprobados para uso clinico, Trastuzumab (TRZ) y Pertuzumab
(PER). A pesar de la mejora significativa en los resultados clinicos del CM HER2+ desde la
introduccion de estos AcMs, hay pacientes con enfermedad temprana que eventualmente no
responden debido a resistencia de novo o adquirida. Aunque se han identificados potenciales
mecanismos celulares intrinsecos de resistencia, todavia es incierta su relevancia clinica.
Tanto TRZ como comparten la capacidad de gatillar una respuesta inmune antitumoral por
medio de la union a receptores especificos (FcyR) expresados por las celulas inmunes,
principalmente células Natural Killer (NK). Una serie de trabajos demuestran que diversas
propiedades genotipicas y fenotipicas de las células NK influencian significativamente la
respuesta al tratamiento con AcMs anti HER2. La citotoxicidad celular dependiente de
anticuerpos (ADCC) es el mecanismo inmune clave a través del cual las células NK matan
células tumorales unidas a anticuerpos con la concomitante liberacion de citoquinas
proinflamatorias. Diversos factores ambientales que desafian al sistema inmunologico, como
las enfermedades autoinmunes o las infecciones cronicas pueden moldear la configuracion
del compartimiento de células NK. Particularmente, la infeccion por el citomegalovirus
humano (HCMYV) promueve en algunos individuos una expansion persistente de células NK
longevas caracterizada por la clevada expresion del receptor activador CD94/NKG2C, que se
asociaron con ¢l control de 13 infeccion y que presentan atributos de una poblacién inmune de
memoria. Independientemente, se  caracterizd un subset expandido de células NK

CD3-CD56dimCD16+FceR1y—, que a posteriori se describio como células NK de memoria
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(NKm) por su semejanza con ¢l subset NKG2C+ y su presencia en individuos SCropositivos
para HCMV, el cual es capaz de responder in vitro frente a células tumorales opsonizadas con
anticuerpos con una potente produccion de citoquinas. Sin embargo, ain no se ha estudiado el
rol de este subset en pacientes con cancer, ni su relacion con la respuesta a los tratamientos

antitumorales con AcMs.

¢l Objetivo general es la caracterizacion de las células NKm en diferentes aspectos del CM,
tales como su relevancia fisioldgica en la enfermedad, su participacion en tratamientos con

AcMs y su potencial uso en Terapia Celular Adoptiva (TCA).

Resultados obtenidos hasta la fecha:

Identificamos subpoblaciones de células NK adaptativas en pacientes con CM y las
caracterizamos, de mod que su presencia apoyaria una actividad anti-tumoral ex vivo a través
de ADCC mediada por TRZ,

Con este objetivo, analizamos el inmunofenotipo de células NK en muestras de sangre
periférica de nuestra cohorte de 60 pacientes con CM y 32 donantes sanos (HD), ambos
seropositivos al 85% para citomegalovirus humano. Definiendo las células NK (NKc)
adaptativas (NKa) y convencionales como FcRy- y FeRy +, respectivamente, se detectd
subpoblacién de NKa en el 66% de los pacientes con BC y en ¢l 75% de los HD.
Caracterizamos la expresion diferencial de receptores inhibidores y activadores de células
NK. Las células NKa expresaron niveles significativamente mas altos de NKG2C (<0,0001)
y CD85j (<0,0001), y niveles mis bajos de NKp30 (<0,0001), CD161 (<0,0001) y CD16 (p
<001) en comparacién a las células NKc (pruebas t pareadas), lo cual es consistente con
observaciones previas en HD.

Luego, comparamos la produccién de IFNy por las células NKe¢ y NKa, Cuando se cultivaron
las células NK con células de CM HER-2 + tratadas con TRZ, las células NKa de pacientes
con CM y HD mostraron un aumento de la produccion de IFNy en comparacion con las
células NKe (p <0,01, prueba t pareada),

Conclusiones: Las células NKa tienen caracteristicas inmunofenotipicas diferentes a las
células NKe en BC., El tratamiento ex vivo de células NK con TRZ revela funciones efectoras
superiores de las células NKa. Nuestros resultados fomentan el estudio de las células NKa
como un candidato potencial para predecir los resultados de la terapia basada en Ac en HER2
+CM.
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Este proyecto estuvo a cargo de la Dra. Estefania Julia, el cual conformé parte de su tesis de

d ado. Actual te lo contintia la Dra. Ayelén Pesce Viglietti, como parte de su proyecto
post doctorado, en el contexto del PICT 1866-2018 (diciembre 2020-noviembre 2022), junto
a la Lic. en biotecnologia Ma. Belén Bordignon, que recientemente inicio su beca de
CONICET (abril 2021-marzo 2026) para la realizacion de su doctorado. Ambas estan
actualmente finalizando los estudios en las pacientes en ¢l modelo de CMTN e inicidndolo en
el modelo HER2+, con la idea de determinar si se observa esta disminucion funcional en un

mayor nimero de pacientes.

En segundo lugar, decidimos estudiar el rol de las células NKm en el contexto del
tratamiento para CM, subtipo HER2+
Para llevar a cabo este proyecto, comenzamos en 2018 un estudio clinico (INMUNOHER),
que pretende reclutar 60 pacientes que van a recibir tratamiento neoadyuvante (previo a la
cirugia). que combina quimioterapia con TRZ/PER, provenientes del Instituto Alexander
Fleming, Hospital Austral y CEMIC. A continuacion, presento los datos de las 51 pacientes
reclutadas hasta la fecha. De las cuales obtuvimos muestra de sangre PRE y POST
tratamiento. Cabe destacar que, durante 2020, la pandemia producida por ¢l virus SARS-
COV2, generd un retraso en el ingreso de pacientes, que esperamos podamos concluir en
2021,
Hasta la fecha determinamos que el perfil de pacientes HER2+ es equivalente al de las DS.
37/49 pacientes (75%) son CMV+. Mientras que 19/24 DS analizadas (79%) también lo son.
El fenotipo caracteristico es equivalente en ambos grupos, ya que ambos casos tanto las DS
como las pacientes tinicamente presentan poblacion de memoria (CD37+NKG2C+) cuando
son CMV+. A la fecha, (micamente 6 pacientes no alcanzaron la respuesta patologica
completa (RPC), por lo cual seria apresurado sacar conclusiones sobre el rol de la presencia
de poblacién de memoria y resp al tr iento. Por lo cual ain esperamos que los
resultados del total de pacientes ingresadas. Cabe aclarar que el niimero de paciente con RPC

es mayor al esperado segtn los reportes.

Estos estudios junto al perfil de linfocitos T fueron realizados por dos estudiantes de grado,
Marina Pinkasz que defendié su Tesis de Licenciatura a fines de 2020: (FCEyN-UBA,
calificacion sobresaliente) y Sofia Romano (UADE): evaluacion de la respuesta de células

NK, que se encuentra escribiendo su tesis de grado.
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Presentaciones a Congresos en el periodo

Buenos Aires Breast Cancer Symposium BA-BCS 2021. VIRTUAL FORMAT /

May, 1721, 2021

e “Phenotypic and functional characterization of memory Natural Killer (NKm) cells in
patients with Breast Cancer (BC)". Estefania Paula Julidl, Maria Belén Bordignonl,
Ayelén Ivana Pesce Vigliettil, Luciana Sabatini2, Federico Col62, Pablo Mand63.
Estrella Mariel Levyl

e “Association between higher K167 and higher proportion of effector T CD§ lymphocytes
in HER2+ Breast Cancer patients”. Ayelen Ivana Pesce Vigliettil, Maria Belén
Bordignonl; Alexis Ostinelli2; Florencia Perazzo3; Manglio Miguel Rizzo4; Federico
Col62; Gabriel Crimi3; Ignacio Mc Lean4; Pablo Mand63: Estrella Mariel Levyl*,

e “Peripheral blood NK bright cells are augmented in breast cancer patients non-reaching
pathologic complete response to antibody anti HER2+-based therapy™. Ayelen Ivana Pesce
Vigliettil, Maria Belén Bordignonl; Alexis Ostinelli2; Florencia Perazzo3; Manglio
Miguel Rizzod4: Federico Colo2; Gabriel Crimi3; Ignacio Mc Leand; Pablo Mandd3;
Estrella Mariel Levy 1 *.

Publicaciones en el periodo:

e Pablo Mandb, Sergio G. Rivero, Manglio M. Rizzo, Marina Pinkasz, Estrella M. Levy.
“Targeting ADCC: A different approach to HER2 breast cancer in the immunotherapy
era”. Review article. The Breast 60 (2021). 15¢25.
DOL:https://doi.org/10.1016/.breast 2021.08.007.

Rol de las células NKm en Leucemia Mieloide Cronica

Por owra parte, decidimos estudiar el rol de las NKm en un modelo tumoral
diferente no sélido, leucemia mieloide crénica (LMC). Asi nos propusimos determinar si
las células NK de los pacientes que discontintan la terapia tienen un perfil de tipo
memory-like y si existe una correlacion entre la proporcion de estas poblaciones y el
mantenimiento de la respuesta molecular. El proyecto consiste en estudiar la relevancia del
sistema inmunoldgico, para la clinica del paciente en relacion a posibilidad de mejorar ¢l
prondstico, predecir la respuesta a los tratamientos y la posibilidad de suspension segura de la
terapia. Al alcanzar respuestas moleculares profundas bajo tratamiento con inhibidores de

tirosina-kinasas (ITKs), ain perdura un reservorio de células leucémicas que podrian ser

MEMORIA FUCA 2021 | 026




controladas y no serian capaces de reanudar la enfermedad, incluso cuando el paciente deje el
tratamiento. El éxito o fracaso de la discontinuacion de la terapia con ITKs podria deberse a
multiples causas. Nuestra hipotesis es que el control del reservorio de células stem
leucémicas (LSCs) depende de dos componentes, no necesariamente excluyentes y
fuertemente vinculados entre si: 1) el sistema inmune del paciente, que retoma el control
de la enfermedad, cuando los niveles de clon leucémico son extremadamente bajos y 2) la
cantidad real de LSCs residuales, que no solamente condicionan la efectividad del sistema
inmune, sino que determinan la capacidad y velocidad de reanudar la enfermedad post-
discontinuacion. s por cso, que cl objetivo general de este proyecto consistié en cuantificar
las LSCs residuales y a su vez estudiar el sistema inmunolégico de pacientes con LMC en el
contexto clinico de la discontinuacion, de modo de poder definir nuevos biomarcadores que
permitan establecer un nuevo score pronostico mas preciso y confiable para tomar la decision
de discontinuacion con mayor seguridad. Mi rol en el proyecto es el de dirigir las
investigaciones en células NK.

A continuacion. un resumen de los resultados obtenidos en el periodo, a partir del andlisis de
células NK de 50 pacientes que ingresaron al estudio clinico de discontinuacion
ARGENTINA STOP TRIAL (AST- ISO02688). De los 50, 46 pacientes tuvieron un
seguimiento medio de 21 meses (rango 15-24), con una supervivencia libre de recurrencia
molecular del 67,4% a los 12 meses.

Los pacientes que no recayeron (TRF) presentaron:

-Frecuencias mas altas de subpoblaciones NK con caracteristicas de memoria relacionadas
con CMV (CD56*"CDS7'NKG2C*) pero con mayor expresion de marcadores de
citotoxicidad (NKp30 y / 0 NKp46)

-La subpoblacién CDS6CD57'NKG2('NKp30"*NK pd6™ (ML-NK) mostrd una diferencia
significativa en la supervivencia cuando se compararon pacientes con recaida y sin recaida.
Estos andlisis se realizaron solo en pacientes que fueron positivos para la determinacion de
CMYV y mostraron una subpoblacion de células NK similar a la memoria caracterizada por la
expresion del receptor NKG2C del 8% o mas.

Nuestro estudio es el primero, hasta donde sabemos, en describir estas subpoblaciones de
células NK de tipo adaptativo con un fenotipo mejorado relacionado con la citotoxicidad y su
posible papel protector en pacicntes que no recaen.

El fenotipo ML-NK se retuvo de manera mis eficiente en pacientes con TFR, que
discontinuaron ¢l tratamiento; ¢l control inmune restaurado obscrvado en el momento de la

interrupcién no es un efecto totalmente mediado por TKI, de modo que podria usarse como
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un biemarcador predictivo. El impacto clinico de las células NK en pacientes que han
interrumpido los inhibidores de la tirosina quinasa sigue siendo controvertido, de modo que,

para comprender plenamente su papel, tenemos previsto realizar estudios funcionales.

Presentaciones a Congresos en ¢l periodo:

09-17/06/2021. Presentacion de trabajo (modalidad poster) en el 26° Congreso Anual de
la Asaciacion Europea de Hematologia (EHA), modalidad virtual.

“Comprehensive immunoprofile of NK cells from CML patients in TFR reveals a possible
role of memory-like NK ceils”. Sanchez MB, Moiraghi B, Varela A, Levy EM, Vera M,
Vasconcelos Cordoba B, Giere 1, Freitas J, Ventriglia V, Custidiano R, Garcia de Labanca A,
Bendek GE, Mariano R, Mela Osorio MJ, Juni M., Pavlovsky M, Foncuberta C, Mordoh J,
Femandez |, Sinchez Avalos JC. Pavlovsky C. Bianchini M.

II- MONITOREO MOLECULAR E_INMUNOLOGICO DE PACIENTES CON

LEUCEMIA MIELOIDE CRONICA- Dr. Michele Bianchini
Dr. Michele Bianchini, Lic. Maria Belén Sanchez, Lic. Bianca Vasconcelos Cordoba, Biog.

Masiel Vera

Durante este afo en ¢l marco del proyecto en leucemia micloide crénica (LMC)
sostuvimos el programa de armonizacion a la escala internacional, que tiene como objetivo
mejorar el monitoreo molesular de BCR-ABL1 por PCR cuantitativa en tiempo real en
pacientes con LMC. A pesar de la probada importancia pronéstica de la respuesta molecular,
en muchos casos no se tiene en cuenta que la PCR cuantitativa puede producir datos muy
variables, que pueden afectar a la validez de los resultados. y hacer dificil la comparacion
entre diferentes laboratorios. Por lo tanto, para un manejo clinico Optimo, es absolutamente
necesaria la armonizacién de las metodologias de medicién de BCR-ABLI. La estrategia
para obtener valores de BCR-ABL! comparables consiste en la adopcion de la escala
internacional. La conversion a la escala intemacional se logra mediante la aplicacién de
factores de conversion especificos para cada laboratorio; este factor de conversion se puede
obtener mediante el uso de calibradores secundarios validados, que hoy se producen en
Argentina en el marco del programa nacional de armonizacion, del cual somos lideres.
Gracias a nuestra inicialiva este programa se extendié a nivel regional en América latina y
cuenta con mas de 30 laboratorios, provenientes de 12 diferentes paises latino americanos
(Argentina, Uruguay, Paraguay, Chile, Costa Rica, Panamé, Guatemala, Colombia, Peri,

Ecuador, México y Brasil). El programa sigue vigente para parantizar el seguimiento de estos
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laboratorios y abierto para que mas laboratorios se sumen. Gracias a esta iniciativa fuc
posible concretar en Argentina el primer ensayo clinico de discontinuacion del tratamiento:
“Programa de monitoreo e investigacion para pacientes con leucemia mieloide cronica que

dectdieron la discontinuacion del wraramiento con inhibidores de tirosina quinasa ™.

2021 Blood Adv. doi: 10.1182/bloodadvances.2020003235. Pavlovsky C, Abello Polo V,
Pagnano KBB, Varela Al, Agudelo Lopez C, Bianchini M, Boguimpani C, Centrone RT,
Conchon M, Delgado N, Funke VAM, Giere IA, Pinto IL, Meillon-Garcia L, Moiraghi B,
Navarro JR, Pilleux L, Prado Al, Undurraga MS, Cortes J. Treatment free remission in
patients with chronic myeloid leukemia: recommendations of LALNET expert panel.

2021 Clin Chem Lab Med. (Aceptado, en prensa) Leandro G. Gutiérrez, Miguel M.
Abelleyro, Maria Sol Ruiz, Maria Sol Anchordoqui, Josefina Freitas, Michele Bianchini,
Carlos D. De Brasi, Irene B. Larripa. Shorteut characterization of BCR-ABLI1 breakpoints on

genomic DNA: main implications for of the leukemic burden in chronic myeloid

leukemia patients.

Tal como planteamos en el proyecto presentado el afio pasado, profundizamos las
investigaciones en el marco del programa de discontinuacion en LMC. La discontinuacion
del tratamicnto con inhibidores de tirosina kinasa (ITK) en pacientes con LMC es hoy una
decision segura ya que un 40-50% de los pacientes con respuesta molecular (RM) profunda
logra mantener la remision libre de tratamiento (RLT) a largo plazo. Sin embargo, aln no se
ha reportado un claro predictor que asegure la RLT prolongada. Para garantizar la seguridad
clinica es mandatorio realizar un monitoreo molecular por RT-qPCR de manera intensiva y
estandarizada, que puede ser un obsticulo para médicos y pacientes de Argentina a la hora de
tomar esta decisién. Por todo esto, el primer objetivo de este estudio es el de garantizar el
monitoreo molecular; hasta la fecha se han reclutados 46 pacientes provenientes de 7 centros
médicos de Argentina. Este es el primer estudio multicéntrico de discontinuacion en la vida
real en Argentina, que actualmente se encuentra en la fase terminal de seguimiento de los
pacientes. La ejecucion de este protocolo de discontinuacion posibilitard un significativo
ahorro de recursos econdmicos y mejorard la calidad de vida de aquellos pacientes que, en la

actualidad, sufren efectos adversos debidos al tratamiento.

2020 ESH (EUROPEAN SCHOOL OF HAEMATOLOGY). Titulo: *Preliminary results of
the first TKI di. tinuation swudy in pati with CML who achieved deep and sustained

molecular remission in Argentina (Argentina Stop Trial — AST)". Ana Ines Varela, Maria
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Belen Sanchez, Beatriz Moiraghi, Maria Josefina Freitas, Maria Veronica Veniriglia,
Rosario Custidiano, Ana Gareia, Georgina Bendek, Isabel Giere, Romina Mariano, Estrella
Levy, Bianca Vasconcelos Cordoba, Masiel Vera, J Mordoh. Maria José Mela Osorio,
Cecilia Foncuberta, Isolda Fernandez, Julio Cesar Sanchez Avalos Mariana Juni, Miguel A.
Paviovsky, Carolina Paviovsky and Michele Bianchini. E-Poster

Un segundo objetivo era el de tratar de caracterizar nuevos biomarcadores pronosticos
que ayuden a identificar con mayor precision a los pacientes que podrin sostener la RLT. A
este proposito, una de las hipotesis principales era que la supervivencia del reservorio de
células leucémicas madre, en pacientes bajo tratamiento con ITKs podia depender de
programas genéticos diferenciales en estas células, en parte controlados por los pequenios
mensajeros no codificantes conocidos como microRNA. Por esta razon uno de los trabajos
publicados se enfocé a la caracterizacién del miRNoma de las células leucémicas madre
mediante secuenciacién por técnicas de NGS; esto posibilitd la identificacion de nuevos
potenciales targets moleculares tiles para la erradicacion del clon leucémico.

2021 Front Pharmacol. 11;11:612573. doi: 10.3389/fphar.2020.612573. Ruiz MS, Sanchez
MB, Bonecker S, Furtado C, Koile D, Yankilevich P, Cranco S, Custidiano MDR, Freitas J,
Moiraghi B, Pérez MA, Paviovsky C, Varela Al, Ventriglia V, Sanchez Avalos JC, Larripa 1,
Zalcberg 1, Mordok J, Valent P, Bianchini M. miRNome profiling of LSC-enriched
CD34+CD38-CD26+ fraction in Ph+ CML-CP samples from Argentinean patients: a
potential new pharmacogenomic tool.

Otra importante hipdtesis que esté a la base de este proyecto es que el control del reservorio
de células leucémicas madre dependeria de otra componente: el sistema inmune del paciente,
que podria retomar el control de la enfermedad, cuando los niveles de clon leucémico son
extremadamente bajos. Teniendo en cuenta esta hipdtesis, nos propusimos realizar ¢l
monitoreo inmunolégico en sangre periférica, con el objeto de correlacionar el estado
inmunolégico del paciente, a través de la caracterizacion de ciertas sub-poblaciones
linfocitarias, con la probabilidad de sostener la remisién molecular lucgo de la suspension de
la terapia con ITK. Los resultados preliminares de este estudio fucron presentados en varios

congresos intemacionales:

2020 ASH (AMERICAN SOCIETY OF HEMATOLOGY) Tiwlo: “In pursuit of surrogate
markers for treatment-free remission in patients with chronic myeloid leukemia from

Argentina Stop Trial” Sancher MB. Moiraghi B. Varela A, Levy E., Vera M. Vasconcelos
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Cordoba B, Giere I, Freitas J, Ventriglia V, Custidiano R, Garcia de Labanca A, Bendek GE,
Mariano R. Mela Osorio MJ, Juni M, Riddick M, Pavlovskv M, Foncuberta C, Mordoh J,
Fernandez I, Sanchez Avalos JC, Paviovsky C, Bianchini M. E-Poster

2021 EHA (EUROPEAN HEMATOLOGY ASSOCIATION) Tiwlo: “Comprehensive
immunaprofile of NK cells from CML patients in TFR reveals a possible role of memory-like
NK cells". Sanchez MB, Moiraghi B, Varela Al, Levy EM, Mordoh J, Sanchez Avalos JC,

Paviovsky C, Bianchini M. Poster

IV-BIOMARCADORES PREDICTIVOS DE RESPUESTA AL TRATAMIENTO CON
BACILO DE CALMETTE GUERIN (BCG) EN PACIENTES CON CARCINOMA IN

SITU DE VEJIGA . Dra. Maria Marcela Barrio — Dra. Mariana Aris.

La administracién intravesical de Bacillus Calmette-Guerin (BCG) vivo atenuado es
la terapia principal para el cncer de vejiga no misculo invasivo de grado intermedio / alto
(CVNMI), Sin embargo, la tasa de respuesta es de alrededor del 60%, con una tasa de
recurrencia a los 5 afios del 30-40%. Ademas, para los pts con tumores clasificados como T1
o Cis que no responden a BCG, el riesgo de progresion a enfermedad misculo-invasiva
puede llegar al 50%. La BCG intravesical actila como un inmunomodulador local que induce
una respuesta masiva de células inflamatorias (Thl) y finalmente la generacion de una
respucsta citotoxica que elimina el tumor. Nuestra hipitesis es que los pts con un
microambiente tumoral (TME) polarizado Th2 preexistente serian mas susceptibles a la
polarizacion hacia Thl mediante la administracion de BCG y, por lo tanto, responderian
mejor a la terapia.

En la bisqueda de un biomarcador para predecir la respuesta de BCG, se analizaron biopsias
previas al tratamiento de pts con CVNMI (n = 32), tratados con una induccién de 6 semanas
més unma instilacién iniravesical de mantenimiento de 3 semanas (6 + 3) de BCG como
minimo. evaluado retrospectivamente por la expresion de moléculas en células inmunes del
TME por inmunohistoquimica. La polarizacion inmune del TME se evalu6 cuantificando la
relacion de linfocitos T-bet + (Th1) y GATA-3 + (Th2) (G / T) (en el foco de infiliracion
miximo) y la densidad y activacion (degranulacion) de EPX + eosindfilos (en el foco de
cosinéfilos méximo). Se calculé un score Th2 y se correlacion6 con la respuesta a BCG,
También se analizo la expresion de PD-1/PD-L1 en pts con suficiente material (n = 20). En ¢l
caso de pacientes que no respondieron, se compard la expresion de los marcadores Th1 / Th2

en biopsias pre y post BCG.
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La tasa de respucsta global (ORR) fue del 65,6% en la poblacion de estudio. Observamos una
relacion G/T mas alla y un mayor nimero de células EPX + y granulos entre los
respondedores a BCG. Las variables combinadas en un score Th2 mostraron una asociacion
significativa de valores mds altos en los respondedores (no recurrencia) (p = 0.027). Los pts
con un score Th2 alto en la biopsia pre-BCG tenian una RFS (relapse-free survival)
significativamente prolongado en comparacion con aquellos con un score Th2 bajo. Se
construyé una curva ROC y un valor de corte para el score Th2 > 481 permitié la
discriminacion de los respondedores con 91% de sensibilidad, pero con baja especificidad.

Interesantemente, observamos que en biopsias post-BCG de pacientes recurrentes, los TIL
aumentaron la polarizacin Th2 de los linfocitos, probablemente reflejando la falla del BCG
para inducir un estado proinflamatorio en el TME que revierte la inmunosupresion hacia una
respuesta Th y por lo tanto, la falta de una respuesta inmune antitumoral. La expresion de
PD-L1 de células tumorales o TIL y la expresién de PDI en TIL no se asocié con la respucsta
de BCG.

Nuestros resultados apoyan la hipétesis de que un TME inmune polarizado Th2 preexistente
puede predecir una mejor respuesta a BCG asumiendo la reversion a la polarizacion Thl y la
actividad antitumoral. En cambio, aquellos pts que ya evidencian linfocitos Thl en ¢l TME
tumor, no responderian al BCG, probablemente porque presumiblemente el tumor ya ha
desarrollado otros mecanismos de escape inmunolégico que la BCG no es capaz de modular.

En Enero de 2021 se ha incorporado el becario de Doctorado (ANPCyT, PICT 2018-
00990) quien realizé su capacitacion en los primeros meses. Por un lado, trabajamos con
muesiras de ptes en tratamiento con BCG intravesical y pusimos a punto el aislamiento de
células inmunes en muestras de orina obtenidas durante el tratamiento, a fin de identificar
poblaciones de linfocitos infiltrantes de tumor. A su vez, hemos comenzado el estudio
prospectivo que incluird la evaluacion del score Th2, el estudio de TILs en orina,citoquinas y
poblaciones inmunes en sangre. Ya se han incorporado los primeros 5 pts y estamos
realizando el anilisis de las muestras tumorales, de sangre y orina pre y post- BCG.

Publicaciones y presentaciones del periodo:

Durante el periodo hemos finalizado el manuserito del estudio retrospectivo y lo

hemos enviado para su publicacién.
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También se¢ presentaran los resultados finales al Congreso Reunion Biociencias 2021- 17-20
Noviembre 2021 | MODALIDAD VIRTUAL, eposter aceptado.

“A TH2 SCORE IN THE TUMOR MICROENVIRONMENT AS A PREDICTIVE
BIOMARKER OF RESPONSE TO TREATMENT WITH BACILLUS CALMETTE-GUERIN
(BCG) IN PATIENTS WITH SUPERFICIAL BLADDER CARCINOMA. A RETROSPECTIVE
STUDY". Gustavo Villoldo, Maria Teresa Pombo, Mariana Aris, Joaguin Chemi. Pablo
Mando, Juan Camean, Adrian Burioni, Debora Egea, Mora Amat, José Leon Mellado,
Alberto Villaranga, José Mordoh, Maria Marcela Barrio.

BRINDIS DE FIN DE ANO

FUCA rinde cuentas anualmente a sus benefactores en un Brindis, con la
participacién de investigadores, residentes de oncologia clinica, ex-residentes, profesores y
alumnos (Aulas Abiertas), v la presencia de voluntarios, colaboradores y donantes, médicos,
enfermeras, administrativos y autoridades del Instituto Alexander Fleming,
Agradezco por este medio, a todos los que durante el ejercicio 2021, colaboraron con nuestro

desarrollo.

Dr. Reinaldg Daniel Chacon

) Presidente
Cincer - FUCA

R: Dra. Maria Gabriela Berta
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FUNDACION CANCER

FUCA

Cramer 1180

Ciudad Auténoma de Buenos Aires

Fecha de Autorizacion del P.E.: 08/02/1985

ESTADOS CONTABLES AL 31 DE DICIEMBRE DE 2021




CARATULA

Por el Ejercicio Nro. 39 iniciado el 01 de Enero de 2021 y finalizado el 31 de diciembre ce 2021.

DENOMINACION: “FUNDACION CANCER — FUCA”
DOMICILIO LEGAL: Cramer 1180 — Ciudad Auténoma de Buenos Aires
ACTIVIDAD PRINCIPAL: Investigacion — Prevencion sobre el Cancer
FECHA DE AUTORIZACION DEL
P.E. (INSP. GRAL. DE JUSTICIA] 8 de Febrero de 1985
FECHA DEL ESTATUTO: 12 de Diciembre de 1983
FECHAS DE LAS MODIFICACIONES 2 de Agosto de 1984

15 de Setiembre de 1992
24 de Mayo de 2001

ESTADOS CONTABLES AL 31 DE DICIEMBRE DE 2021, COMPARATIVOS
CON EL EJERCICIO ANTERIOR




Denominacion del Ente: "FUNDACION CANCER - FUCA"
Domicilio legal: Cramer 1180 - CA.B.A.

D: de las actividades: | tigacion - Pr i6n sobre el cancer
£, Wy p dos en pesos
ESTADO DE SITUACION PATRIMONIAL
Por gl gjercicio Iniciado el 1° de enero de 2021 y finalizado el 31 de diciembre de 2021
Comparativo con el Ejercicio anterior
(Clfras expresadas en moneda homogénes del 31/12/2021)
31/12/2021 u::\»mu 31/12/2021 3111212020
S 3 L] $
ACTIVO PASIVO
ACTIVO CORRIENTE PASIVO CORRIENTE

Caja y Bancos (Nota €.1) 2341474953 | 30.131.649.76 Daudas Comercigles (Nola 6.6) 40.700,00 99.502,72

Créditos por Donaciones (Nota 6.2) 175.421,53 923.762,80 Deudas Bancarias y Financieras (Nola6.7) - -

Otros Crédios (Nota 6.3) 10.565.91 Deudas Sociales (Nota 6.8) 1.134.903,.27 1.598,267.63

Bienes en Stock (Nota 6.4) 38.276,00 92.411,00 Deuoas Fiscales (Nota 6.9) 122.255,80 288.366,22

Inversiones (Nota 6.5) 2.348.260.83 7.452.869,58 Otras Deudas - -

Total del Activo Corriente 26.576.707.89 | 38.611.259.05| Total del Pasivo Corriente 1.297.859.07 1.986.136,56

PASIVO NO CORRIENTE
ACTIVONO CORRIENTE Deudas Sociales (Nota 6.8) - 13101421

Bienes de Uso (Anexo IIl) 21.852.188,50 | 21.500.398,18 Total del Pasivo No Corriente - 131.014,21

Gastos de Organizacion (Anexo V) 835.283,88 1.342.333 66

Total dal Activa No Corriante 2248748233 | 22842 731,84 | TOTAL PASIVO 1.297.859.07 2.117.150.78

PATRIMONIO NETO
Segin Estado de Evolucion del Patrimonio Neto 47.766.331,20 59.336.840,11

Total del Activo 49.064.190,27 | 61.453.990,89 | Total del Pasivo y Patrimonio Neto 49.064,190,27 61.453.990,80
Folio 1 - Las Notas y Anexos que s8 forman parie i de este estado.
Firmado a los de su identificacion con mi informe de fecha 12 de Abnl de 2022
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Denominacién del Ente: "FUNDACION CANCER - FUCA”

Domicilio legal: Cramer 1180 - C.AB.A.

Descripcion de las actividades: Investigacion - Prevencién sobre el cancer
Estados Contables expresados en pesos

ESTADO DE RECURSOS Y GASTOS
Correspondientes al ejercicio iniciado el 1° de enero de 2021
y finalizado el 31 de diciembre de 2021

Comparativo con el Ejercicio anterior
(Cifras expresadas en moneda homogénes del 31/12/2021)

31/12/2021 31/12/2020
$ $
RESULTADOS ORDINARIOS
RECURSOS ORDINARIOS
Donaciones y Subsidios (Anexo 1) 47.521.156,72 53.352.750,91
Total Recursos 47.521.156,72 53.352.750,91
GASTOS ESPECIFICOS DE SECTORES
Area Investigacion (Anexo Il) 25.143.872,90 24.714.006,49
Area Docencia (Anexo I1) 13.687.089.41 14.376.899,79
Area Prevencion (Anexo I1) 9.954.246.84 10.456.927,12
Area Biblioteca (Anexo Il) 4.816.243,73 4.432.786,04
53.601.452,87 53.979.619,44
Resultados Financieros y por tenencia (incluye RECPAM) -10.308.070,54 4.727.153,04
OTROS INGRESOS

Intereses Ganados 492.366,19

Diferencias de Cambio 4.325.491,59

4.817.857,78
RESULTADO DEL EJERCICIO -11.570.508,91 4.100.284,51

Folio 2 - Las Notas y Anexos que se acompanan forman parte integrante de este estado.
Firmado a los efectos de su identificacion con mi informe de fecha 12 de Abril de 2022
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Dr. Tomas M. ;;ein

Contador Publico (U.B.A.)
C.P.C.E.C.ABA. T° 122 F° 196




Denominacién del Ente: "FUNDACION CANCER -FUCA™

Domicilio legal: Cramer 1180 - CA.B.A.

Descripcién de las actividades: Investigacion - Prevencién sobre el cancer
E: Cor expr dos en pesos

ESTADO DE EVOLUCION DEL PATRIMONIO NETO
Cormrespondiente al ejercicio iniciado al 1 de Enero de 2021
y finalizado el 31 de Diciembre de 2021
Comparativo con el Ejercicio anterior
(Cifras expresadas en monada homogénes del 31/12/2021)

Aportes de los Asociados mcuﬂ»smﬁm%n& Acumulado Tota

de Fondos Superavit Superévits
D Copital | para Fines ﬁ“ﬂ.m Toel | mmmam%%h: «| (Défict) | (Dsfiits) o |Patrimonio Neto

Especificos Reservado Asignados
SALDOS AL COMIENZO DEL EJERCICIO 41.713,09 1434.77405 | 1.476.487,14 | 53.760.068 46 53.760.068,46 | 55.236.555,60
Superavit (Déficit) final del Ejercicio 4.100.284 51 4.100.284,51 | 4.100.284,51
SALDOS AL INICIO DEL EJERCICIO 41.713,09 1434.77405 | 1.476.487,14 | 57.860.352,97 57.860.352,97 | 59.336.840,11
| superavit (Déficit) final del Ejercicio -11.570.508,91 -11.570.508,91 |-11.570.508,91
SALDOS AL CIERRE DEL EJERCICIO 41.713,00 143477405 | 1.476.487,14 | 46.289.844,06 46.289.844,06 | 47.766.331,20

Folio 3 - Las Notas y Anexos que se acompaiian forman parte integrante de este estado.
Firmado a los 0s de su identificacion con mi infarme de fecha 12 de Abril de 2022
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Denominacion del Ente: "FUNDACION CANCER - FUCA™

Domicilio legal: Cramer 1180 - C.A.B.A.

Descripcion de las actividades: Investigacion - Prevencion sobre el cancer

Estados Contables expresados en pesos

ESTADO DE ORIGEN Y APLICACION DE FONDOS

(Método Indirecto)

Por el ejercicio economico iniciado el 1° de enero de 2021
y finalizado el 31 de diciembre de 2021
Comparativo con el Ejercicio anterior
(Cifras expresadas en moneda homogénes del 31/12/2021)

Variaciones del Efectivo e Inversiones Transitorias

Efectivo al Inicio del Ejercicio

Inversiones Transitorias al Inicio del Ejercicio

Efectivo al cierre del Ejercicio

Inversiones Transitorias al cierre el Ejercicio

Variacion Neta del Efectivo e Inversiones Transitorias

Causas de las Variaciones
Resultado del Ejercicio

Ajustes para arribar al Flujo Neto:
Cambios en Activos y Pasivos
Disminucion / (Aumentos) en Ciéditos Corrientes
Disminucion/ (Aumentos) en Bienes en Stock
Disminucion/ (Aumentos) en Inversiones

(Disminucion) / Aumentos en Deudas Corrientes y no Corrientes

Flujo Neto antes de operacion es Extraordinarias
Actividades de Inversion

Compra de Bienes de Uso

Gastos Organizacion
Total Flujo por Actividades de Inversion
Actividades de Financiacion

Total Flujo por Actividades de Financiacion

FLUJO NETO DEL EJERCICIO

2021 2020
$ $

30.131.649,76 29.093.754,12
23.414.749,53 30.131.649,76
-6.716.900,23 1.037.895,64
-11.570.508,91 4.100.284,51
158.907,18 -99.904,54
54.135,00 28.353,03
5.104.608,75 -5.244.711,23
-819.291,71 122.419,13
-7.072.149,69 -1.093.559,10
-351.800,32 2.431.661,95
707.049,78 -300.207,21
355.249,46 2.131.454,74
-6.716.900,23 1.037.895,64

Folio 4 - Las Notas y Anexos que se acomparian forman parte integrante de este estado.

Firmado a los efictus de su identificacion con mi informe de fecha 12 de Abril de 2022

Dr. Tomas M. Klein
Contador Publico (U.B.A.) [
CP.CECABA.T° 122 F° 196
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Denominacion del Ente: "FUNDACION CANCER - FUCA"

Domicilio legal: Cramer 1180 - C.A.B.A.

Descripcion de las actividades: Investigacion - Prevencion sobre el cancer

Estados Contables expresados en pesos

Anexo |
RECURSOS ORDINARIOS
Correspondientes al Ejercicio iniciado el 1 de Enero de 2021
y finalizado el 31 de Diciembre de 2021
Comparativo con el ejercicio anterior
(Cifras expresadas en moneda homogénes del 31/12/2021)
Detalle Para Fines Biversos Total Total
Generales Especificos Ejercicio Actual Ejercicio 2020
Donaciones y Subsidios Recibidos 22.810.155,22 | 24.711.001,50 47.521.156,72 53.352.750,91
TOTAL EJERCICIO ACTUAL 22.810.155,22 | 24.711.001,50 47.521.156,72 53.352.750,91
Folio 5 - Las Notas y Anexos que se acompanan forman parte integrante de este estado.
Firmado a los mcw de su identificacion con mi informe de fecha 12 de Abril de 2022
e —
Dr. Tomas M. Klein [ et M

Contadar Publico (U.B.A.)
C.P.C.EC.AB.A T°122 F° 196
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Denominacion del Ente: "FUNDACION CANCER - FUCA™

Domicilio legal: Cramer 1180 - C.AB.A.

Descripcion de las actividades: Investigacion - Prevencién sobre el cancer
Estados Contables expresados en pesos

GASTOS ESPECIFICOS DE SECTORES
Correspondientes al Ejercicio iniciado el 1 de Enero de 2021
y finalizado el 31 de Diciembre de 2021
Comparativo con el Ejercicio anterior
(Cifras expresadas en moneda homogeénes del 31/12/2021)

ANEXO Il

. F N Total Ejercicio | Total Ejercicio
Detalle _:<$3mo.o_u.. Dacencia Prevencion Biblioteca Ketiial 2020

Sueldos y Becas 8.977.910,52 8.977.910,52 6.529.389,47 2.720.578,95 | 27.205.789,46 | 29.803.018,73
Contribuciones Sociales 1,783.954,50 1.783.954,50 1.297.421,46 540.592,27 5.405.922,73 6.126.444,43
Gastos Generales 49.034 46 49.034 46 35.661,42 14.858,93 148.589,27 199.910,30
Honorarios Profesionales 852.655,11 852.655,11 620.112,81 258.380,34 2.683.803,36 | 1.169.072,61
Libreria y Papeleria 17.304,43 17.304,43 12.585,04 5.243,77 52.437,68 4,036,468
Amortizacién Bienes de Usoy Bs Inm 1,455.488.50 1.455.488,50 1.058.537,09 441.057,12 4.410.571,20 | 4.127.125,46
Telefénos e Internet 57.908,24 57.908,24 42.115,08 17.547 95 175.479,51 150.925,91
Seguros 104.820.71 104.820,71 76.233,25 31.763,85 317.638,53 376.785,38
Suscripciones 668.640,88 668.640,88 76.149,74
Elementos y Gastos para Investigaciones 11.403.516,58 11.403.516,58 | 10.242.713,37
Gastos por Campanas 27.285,28 27.285,28 19.843,84 8.268,27 82.682,68 56.671,04
Gastos de Rotacion 84.733,47 84.733 47 61.624,34 25.676,81 256.768,08
Intereses y recargos perdidos 97.710,50 97.710,50 71.062,18 29.609.24 296.092 41 304.869,01
Gastos y Comisiones tarjetas de crédito 39.762,08 38.762,08 28.917,88 12.049,12 120.491,15 127.276.64
Costo de eventos realizados 25.074,38 25.074,38 18.235,92 7.598,30 75.982,98 748.657 48
Internet CIO 53.266,91 53.266,91 94.393,33
Gastos y Comisiones Bancarias 113.447.22 113.447,22 82.507,07 34.377,95 343.779,46 371.569,55
TOTAL EJERCICIO ACTUAL 25.143.872,90 | 13.687.089,41 9.954.246,84 4.816.243,73 | 53.601.452,87 | 53.979.619,44

Folio 6 - Las Notas y Anexos que se acomparian forman parte integrante de este estado.
_..,_‘a.walm. alos tos de su identificacion con mi informe de fecha 12 de Abril de 2022

Dr. ._.lq_.mﬂuh_'.ly_

Contador Publico (U.B.A.) [
C.P.C.E.C.ABA. T° 122 F° 196
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Denominacion del Ente: "FUNDACION CANCER - FUCA"
Domicilio legal: Cramer 1180 - C.A.B.A.
Descripcion de las actividades: Investigacion - Prevencion sobre el cancer

INFORMACION COMPLEMENTARIA
NOTAS A LOS ESTADOS CONTABLES AL 31 DE DICIEMBRE DE 2021

BASES DE PREPARACION
1.1. Normas Conlables. (Normas técnicas utilizadas en la feccion de los di bles.)
Los pr dos « les estan expresados en pesos y se han confeccionado de conformidad con las normas

contables profesionales argentinas de medicion y exposicion vigenles establecidas por las Hesoluciones Tecnicas de la
Federacion Argentina de Consejos Profesionales de Ciencias Econdmicas (FACPCE), en los términos en que fueron
aprobadas por el Consego Profesnond de Ciencias Econémicas de la Ciudad Autonoma de Buenos Aires (CPCECABA).
Segin N b Resolucion Téenica N* 41, Segunda parte, de la FACPCE, la entidad por el
monto de sus mgrasos y demés consideracnones en el alcance de dicha R T califica como Ente Pequeno (EP), en
aspectos de reconocimiento y ion para la prep de

1.2. C deracion de los efectos del cambio en el poder adquisitivo de la moneda. (Unidad de Medida).

Los presentes esiados contables han sido preparados en moneda homogénea al 31 de Diciembre de 2021,
reconociendo en forma mzegra. los cfoctos do la inflacién do conformidad con lo establecido en la Resolucién Técnica

(RT) N° 8, en virtud de h inado la exi de un de alta inflacién que vuelve necesaria la
reexpresion de los estados contables,
Con fines comparativos, los p d les incluyen cifras patrimoniales al 31 de Diciembre de 2020 y de

resultados, de evolucion del patrimonio neto y de flujo de efectvo por el ejerciclo economico finalizado en esa fecha.
Dichas cifras han sido reexpresadas en moneda de cierre del presente ejercicio econdmico, de acuerdo a lo senalado
en el parrafo siguiente, a fin de permitir su comparabilidad y sin que tal reexpresion modifique las decisiones tomadas
con base an la informacion contable correspondiente al ejercicio anterior.

Desde la entrada en vigencia de la RT N° 39, que modificé las normas sobre unidad de medida contenidas en la RT N®
17, seccion 3.1, la necesidad de reexpresar los dos contables para reflejar los cambios en el poder adquisitivo de la
moneda viene indicada por la existencia o no de un contexto de inflacion tal que lleve a calificar la economia de
allamente inflacionaria. A los fines de identificar la exislencia de un entorno ico con tales isticas, la BT
N*® 17 proporciona distintos indicadores.

Para favorecer la i ia en la aplicacion de los diferentes indicadores entre distintas entidades, la Interpretacion
N® 8 establece como indicador clave y condicion necesaria para reexpresar las cifras de los estados contables
preparados bajo esa RT, al hecho factico de que la tasa acumulada de inflacion en tres anos, considerando el Indice de
Precios Intemos al por Mayor (IPIM), del Instituto Nacional de Estadistica y Censos (INDEC) alcance o sobrepase el
100 %.

Durante el primer semestre de 2018, diversos factores macroeconomicos produj una acel ién significativa de la
inflacion, resultando en indices que excedieron el 100 % acumulado en tres afos, y en proyecciones de inflacion que
confirmaron dicha tendencia. Como consecuencia de ello, la Junta de Gobierno (JG) de la Federacién Argentina de
Consejos Profesionales de Ciencias Economicas (FACPCE) emitio la Resolucion JG N° 539/2018 (aprobada por el
CPCECABA mediante Resolucion C. D. N 107/2018 y su modificatoria la Res. M. D. N° 11/2019), indicando que se
encontraba configurado el contexto de alta inflacién y que los estados contables correspondientes a periodos anuales o
intermedics cerrados @ partir del 1 de julio de 2018 deberian ser ajustados para reflejar los cambios en el poder
adquisitive de la moneda. La mencionada resolucion también indico que los estados contables correspondientes a
periodos anuales o intermedios cerrados hasta el 30 de junio de 2018 inclusive no deberian reexpresarse

Folio 9 - Las Notas y Anexos que se acompanan forman parte integrante de este estado.
El informe profesional de fecha 12/04/2022 se extiende por separado.

Dr. Tomas M. Klein
Contador Publico (U.B.A.)
C.P.C.EC.ABA. T 122 F° 19




Denominacion del Ente: "FUNDACION CANCER - FUCA"
Domicilio legal: Cramer 1180 - C.A.B.A.
Descripcion de las actividades: Investigacién - Prevencién sobre el cancer

1.3. Criterios de Medicion Contable.

Los criterios de valuacién mas significativos utilizados para la preparacion de los estacos conlables son;

a) Caja, Bancos, Créditos y Deudas: en moneda de curso legal sin clausula de ajuste: por su valor nominal.

b) Inversiones: por su valor nominal incorporando los intereses devengados al cierre de corresponder.

c) Blenes de Uso: A valores de costos incurridos reexpresados segin lo indicado en Nota 1.2, deducidas las
conespondientes amortizaciones acumuladas. El sistema de amortizacion se basa en el método de linea recta,
aplicando tasas anuales suficientes para extinguit sus valores al final de la vida Util estimada.

d) Patrimonio Neto: Sus partidas se ercuentran reexpresadas en moneda homogénea segin se indica en Nota 1.2
excepto Capital Suscripto que se encuentra expresado por su valor nominal.

@) Estado de Resultados: reexpresadas en moneda homogénea seqin se indica en Nota 1.2.

En la presentacion de los prusentes estados contables no se expone la desagregacion de los depositos a plazo,
créditos y deudas de acuerdo a sus respectivos plazos de vencimiento.

No existe Informacién a exponer sobre partes relacionadas.

Las cifras correspondientes al ejercicic economico \erminado el 31 de Diciembre de 2020, a moneda homogénea del
31-12-2021, se las presenta con el propdsito de que se interpreten exclusivamente en relacién con las cifras y con la
informacién del ejercicio econémico actual.

NOTA 2. ESTADO DE FLUJO DE EFECTIVO (EFE)

Los estados contables han contemplado la expoesicion del Estado de Flujo de Efectivo utilizando el método indirecto
para la confeccion de dicho Estado. Para la determinacion del efectivo y sus equivalentes cuya evolucidn se expone en
el EFE se han considerado el efectivo, incluyendo los depésitos a la vista; no registrandose equivalentes de efectivo. La
vanacién del

efectivo y sus equivalentes correspondientes a los Resultados Financieros y por Tenencia (incluyendo el RECPAM) se
incluye, sin discriminar, en el Estado de Flujo de Efectivo del presente ejercicio dentro de la Actividad Operativa del
periodo.

NOTA 3. ESTIMACIONES.

La preparacian de los estados contables de acuerdo con [as normas de contabilidad vigentes, requiere que la Gerencia
de Ia Entidad efectiio estimaciones que afectan la determnacion de activos y pasivos y la revelacion de contingencias a
la lecha de presentacion de los estades contables. Los importes reales pueden dilerir de las estimaciones efectuadas
parala

” o ol

1de los
NOTA 4. IMPUESTO A LAS GANANCIAS.

No existe impuesto a las Ganancias por tratarse de una entidad exenta en el mismo.

NOTA 5. BIENES DE DISPONIBILIDAD RESTRINGIDA Y BIENES GRAVADOS CON DERECHOS REALES.

No existen bienes de disponibilidad restringida, ni existen bienes gravados con derechos reales al cierre del ejercicio

Folio 10 - Las Notas y Anexos que se acompaiian forman parte integ e de este estado.
Elinforme profesional de fecha 12/04/2022 se extiende por separado.
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Dr. Tomas M. Klein
Contador Pablico (U.B.A.)
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Denominacién del Ente: "FUNDACION CANCER - FUCA"

Domicilio legal: Cramer 1180 - CA.B.A.

Descripcion de las actividades: Investigacion - Prevencién sobre el cancer
Estados Contables expresados en pesos

6- Composicion de los Rubros

A continuacion se detalla la composicién de los principales rubros:

31/12/2021
HNola 6.1. Disponibilidades
Caja 26.211,90
Valores a Depositar
Caja Moneda Extranjera u$s 225.112a$ 102,52 23.078.482,24
Banco Santander Cta. Cte. $ 178.155,74
Banco Santander Cta. Cte. U$S u$s 392,07 a $ 102,52 40.195,02
Banco HSBC Cta, Cte. 91.704,63
23.414.749,53
MNota 6.2. Créditos por Donaciones
Deudores por Donaciones 245.000,00
Deudores por Tarjetas 530.421,53
775.421,53
Nota 6.3. Otros créditos
Anticipo Proveedores -
38.276,00
38.276,00
2.348.260,83
2.348.260,83
40.700,00
40.700,00
’No!a 6.7. Deudas Bancarias
No existen -
INota 6.8. Deudas Sociales
Sueldos a Pagar =
Cargas Sociales a Pagar 699.625,32
Plan de facilidades corriente 435.277,95
Plan de facilidades no corriente -
1.134.903,27
Nota 6.9. Deudas Fiscales
Retenciones Imp. A las Geias. a depositar 122.255,80
122.255,80

Folio 11 - Las Notas y Anexos que se acompanan forma parie integrante de este estado.

Firmado a los e!:’:us de su identificacion con mi informe de fecha 12 de Abri de 2022

Dr. Tomas M. Kiein
Contador Publico (UB.A.)
C.PC.ECABA T2 122F2 196
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INFORME DEL AUDITOR
Senores
Miembros del Consejo de Admlmstranén de
“FUNDACION CANCER - FUCA
C.U.LT 30-67657917-2
Domicilio Legal: Cramer 1180
Ciudad Auténoma de Buenogs Aires

Informe sobre los estados contables
He auditado los Estados Contables adjuntos de FUNDACION CANCER - FUCA., que comprenden el Estado de
Shuacion Patrimonial al 31 ge Diclembre de 2021, el Estado de Resultados, el Estado de Evolucion del Patrimonio Neto

y ¢l Estado de Flujc de Efectivo correspondients Ejercicio Economico finalizado en dicha fecha, asl como un
resumen de las politicas contables significativas y otra infofmacuon explicativa incluidas en las notas 1 a 6 y los anexos
LKy IV,

Las cifras y otra inft ion di al Ejercicio Economico finalizado el 31 de Diciembre de 2020 son
parte integrante de los Estades Contables mencionad preced e y se las pr con el propdsito de que

se inlerpreten exclusivamente en relacion con las cifras y con la informacion del Ejercicio Econdmico aciual.

Responsabilidad de la Administracion del Ente en relacion con los Estados Contabl

La Administracién del Ente es responsable de la preparacion y presentacion razonable de los Estados Contables
adjuntos de conformidad con las normas contables profesionales argentinas, y del control intemo que la Administracion
considere necesario para permilir la preparacion de Estados Contables libres de incorrecciones significativas.

Responsabilidad del uudnor

Mi resp i p una opinién sobre los Estados Contables adiumos bacada en mi
Auditoria. He llevado a cabo mi examen de conformidad con las Normas de Auditoria biecidas en la Resolucion
Técnica N° 37 de la Federacién Argentina de Cansejos Profesicnales de Ciencias Econémicas. Dichas normas exigen
que cumpla los requerimientos de ética, asi como que planifique y ejecute la auditoria con el fin de obtener una
sequridad razonable de que los estados contables estan liores de incorrecciones signfficativas.

Una Auditoria conlleva la aplicacion de procedimientos para obtener elementos de juicio sobre las cifras y la
informacion presentadas en los Estados Contables. Los procedimientos seleccionados dependen del juicio del auditor,
incluida la valoracion de los riesgos de incorrecciones significativas en los Estados Contables. AI efectuar dnchm
valoraciones del riesgo, el auditor tiene en cuenta el control interno perti para la prep 1y p
razonable por parte de la entidad de los Estados Contables, con el fin de disefiar los procedimientos de Audilona que
sean adecuados en funcion de las circunstancias y no con la finalidad de expresar una opirion sobre la eficacia del
control interno de la entidad. Una Auditoria también incluye la evaluacion de la adecuacion de las politicas contables
aplicadas y de la razonabilidad de las estimaciones contables realizadas por la Administracion de la entidad, asi como
la evaluacion de la presentacicn de los Estados Contables en su conjunto.

Considero que los elementos de juicio que he obtenido proporcionan una base suficiente y adecuada para mi
opinion de Auditoria.

Opinion

En mi opinién, los Estados Contables adjunt bl , en todos sus aspectos
significativos, la situacion patrmonial de FUNDACION CANCER FUCA aI 31 de Diciembre de 2021, asi como sus
resultados, la evolucion de su Patrimonio Neto y el Flujo de su efectivo correspondientes al Ejercicio Economico
finalizado en esa lecha, de conformidad con las Normas Conlables Profesionales argentinas.

Informe sobre otros requerimientos legales y reglamentarios
- Los Estados Contables mencionados en el apartado 1, surgen de registros contables llevados en sus
s 1 les de conformidad con las normas legales.
- Al 31 de Diciembre de 2021, exi deudas d gadas a favor del Sistema Integrado Previsional
Argentino por jubilaciones de § 501.990.57, no siendo exigibles al clerre.

Buenos Alres, 12 de Abril de 2022,
—_————

Dr. Tomas M. Klein
Contador Publico (U.B.A)
CP.CECABA. T 122-F' 196




Ciudad Auténoma de Buenos Aires, 11 de julio de 2022

Legalizamos de acuerdo con las facultades otorgadas a este CONSEJO
PROFESIONAL por las leyes 466 (Art. 2, Inc, D y J) y 20488 (Art. 21, Inc.
I) la actuacion profesional de fecha 12/04/2022 referida a un Estado
Contable Ej. Regular/ Irregular de fecha 31/12/2021 perteneciente a
FUNDACION CANCER FUCA Fund. CUIT 30-67657917-2, intervenida por
el Dr. TOMAS MARCELO KLEIN. Sobre la misma se han efectuado los
controles de matricula vigente y control formal de dicha actuacion
profesional de conformidad con lo previsto en la Res. C. 236/88, no
implicando estos controles la emision de un juicio técnico sobre la
actuacion profesional.

Datos del matriculado

Dr. TOMAS MARCELO KLEIN
Contador Publico (U.B.A.)
CPCECABA T° 122 F° 196

Legalizacién N° 786909

Esta actuacion profesional ha sido gestionada por el profesional

‘ interviniente a través de internet y la misma reiine los controles
[ B o = 5 - :

° de matricula vigente, incumbencias y control formal de informes

C o n s eJ 0 y certificaciones (Res. C. 2326/88). El receptor del presente

Protasinyalifertlame ns documento puede constatar su validez ingresando a

Econdmicas de la Ciudad www.consejo.org.ar/certificaciones/validar.htm

Auténoma de Buenos Aires

declarando el siguiente cédigo: xfzgObn




