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Desde la célula de origen a los marcadores pronósticos



Distinct types of diffuse large B-cell lymphoma identified by gene expression profiling. Alizadeh AA. Nature. 2000

LymphoChip. 2000



• Algoritmo matemático robusto para 

predecir COO

• Concordancia con grupos pronósticos

• Concepto de grupo no clasificable

Affymetrics. 2003

A gene expression-based method to diagnose clinically distinct subgroups of diffuse large B cell lymphoma. Wright. PNAS. 2003



Confirmation of the molecular classification of diffuse large B-cell lymphoma by immunohistochemistry using a tissue microarray. Hans, C. Blood. 2004 
A New Immunostain Algorithm Classifies Diffuse Large B-Cell Lymphoma into Molecular Subtypes with High Accuracy. Choi, W. Clin Cancer Res . 2009

à Concordancia del 80% con GEP
à CG: VPP 87%. Sensibilidad 71%
à ABC: VPP 73%. Sensibilidad 88%

à Hubo traducción clínica en outcome
à Outcome mejor definido con IHQ que con GEP en 

casos discordantes

à Concordancia del 93% con GEP
à Para CG: VPP 92%. Sensibilidad 96%
à Para ABC: VPP 94%. Sensibilidad 89%

Inmunohistoquímica. 2004-2009



Paneles clínicos à Lymph2Cx. 2008-2014

Direct multiplexed measurement of gene expression with color-coded probe pairs. Nat Biotechnol. 2008



Aproximaciones por NGS. 2020

A refined cell-of-origin classifier with targeted NGS and artificial intelligence shows robust predictive value in DLBCL. Xu-Monette ZY. Blood Adv. 2020

Affymetrics RNA-Seq



Adonde vamos… Integración entre perfiles mutacionales + COO

The International Consensus Classification of Mature Lymphoid Neoplasms: a report from the Clinical Advisory Committee. Blood 2022
Simplified algorithm for genetic subtyping in diffuse large B-cell lymphoma. Shen, R. Signal Transduct Target Ther. 2023



Integrated genomics with refined cell-of-origin subtyping distinguishes subtype-specific mechanisms of treatment resistance and relapse in diffuse large B-cell lymphoma. Walker JS. 
Blood Cancer J. 2025

Adonde vamos… Integración entre perfiles mutacionales + COO

• Redefine algunos subtipos moleculares

• Identifica potenciales mecanismos de 

resistencia a tratamientos

• Dinámicas de evolución clonal

• Consideración del microambiente tumoral



En resumen…

• La célula de origen es parte del problema. Gold standard es GEP y se ha simplificado a paneles tipo Lymph2Cx

• La tendencia es a simplificar el tipo de muestra y a unificar técnicas:

à NGS c/s FISH

à Tejido parafinado vs tejido congelado

• Incorporación de mutaciones de riesgo biológico a la clasificación de COO

• Probablemente vamos a biopsia líquida
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