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Guión 

• Un entorno cambiante 

• Necesitamos mirar de manera diferente.  

• Algunos retos.  

– La IHQ y patología molecular morfológica 

– Medir la heterogeneidad 

– Desarrollando biomarcadores 

– Gigantes con pies de barro 

– La patología molecular no morfológica 

• Hacia una visión global 

 



Momento de cambio 

• Progreso tecnológico rápido con 

producción  masiva de datos 

• Progreso en bioinformática-computación 

• Biología de sistemas frente a 

reduccionismo 

• Acceso a la personalización (genoma) 

• Globalización 
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Biomarcadores (p.ej. en cáncer) 

• Moléculas en cantidades anormales en 
fluidos o tejidos de algunos pacientes. 

• Varían en distintos tipos de cáncer. 

• Utilidad: 

– Diagnóstica 

– Pronóstica 

– Predictiva 

– Monitorización 

• Se utilizan junto con otras pruebas. 

www.nci.nih.gov 



www.conganat.org 





Patología molecular en el 

entorno digital 

1. La patología molecular descansa en 

los tejidos (en buena parte y por el 

momento). 

2. Terapias dirigidas, basadas en la 

presencia/ausencia de biomarcadores 

en tejidos. 

3. Desarrollo tecnológico (digitalización 

de portas completos). 



El patólogo ya no tiene 

por qué estar  

donde están los portas 



Impacto en la ordenación del trabajo 

• Integración 

• Colaboración 

• Externalización 

• Centralización 



La interpretación visual de la 

IHQ cromogénica es subjetiva 

y tendente a errores 



• Ilusiones ópticas 

• Variabilidad en la comprensión del significado de algunas claves visuales 

• Variabilidad en las estrategias espaciales de búsqueda 

• Variabilidad  en las estrategias cognitivas 

• Variabilidad en el peso que se da a un rasgo concreto 

• Variabilidad en umbrales de detección   

• Variabilidad de la identificación de eventos infrecuentes 

• Capacidad de procesamiento simultáneo limitada 

• Cansancio 

• El papel de la intuición y lo difícil que es trasmitirla 

• … 





















http://www.jove.com/video/51893/ 



http://www.jove.com/video/51893/ 

La manera tradicional de hacer un TMA 



TMAs de nueva generación (1) 

http://www.jove.com/video/51893/ 









Problemas con la detección cromogénica 

Cromógeno 

• Difícil cuantificación 

• Rango dinámico 

bajo 

• Propiedades 

espectrales que 

cambian con la 

intensidad 

 

Fluorescencia 

• Relación lineal 

fotones/intensidad 

del pixel 

• Detección de 

múltiples 

marcadores  

• Se pierde con el 

tiempo 

Hamilton et al. Methods 2014 (en prensa) 



Rimm DL et al. Nature Biotech 2006 













Hamilton et al. Methods 2014 (en prensa) 







Wolff et al, JCO 2007  









Dos aplicaciones en 

marcadores más 

‘moleculares’ 

• Porcentaje de 

tumor respecto 

al total de la 

muestra 

• Porcentaje de 

células 

tumorales 

respecto al total 

de tumor 

www.pathxl.com 
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Patología digital y 

biobancos 

• Archivar preparaciones 

digitales asociadas a 

las muestras 

archivadas físicamente. 

• Revisar ágilmente las 

imágenes  digitales de 

manera previa a una 

provisión de muestras. 

• Enriquecer la 

información asociada a 

las muestras (clínica, 

molecular, etc.) 

mediante el análisis de 

biomarcadores. 



El biobanco, en el centro de la medicina 

personalizada 

PACIENTE 

MUESTRA BIOBANCO ANÁLISIS 
BIOMOLECULAR 

LABORATORIO 

RESULTADOS 
EXPERIMENTALES 

MARCADORES 
DIAGNÓSTICOS 
Y TERAPEÚTICOS 

INVESTIGACIÓN 
TRASLACIONAL 

PERFIL 
MOLECULAR  



¿Medicina de sistemas? 

Costa J. Arch Pathol Lab Med 2008 



“Integrómica” 

http://conference.ncri.org.uk/abstracts/2013/abstracts/B12.htm 







Horizon 2020 

• definición 
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