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CLINICA, DIAGNOSTICO Y TRATAMIENTO
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. MANIFESTACIONES DEL CANCER

w

Son muy variables y dependen no sélo del tejido en el que
asienta el tumor, sino de su grado de diferenciacién vy de sus
caracteristicas funcionales

Vamos a considerar;

3.1 MANIFESTACIONES INESPECIFICAS

3.2 MANIFESTACIONES DEBIDAS A LA INVASION TUMORAL

3.3 SINDROMES PARANEOPLASICOS

3.1 MANIFESTACIONES INESPECIFICAS

* Engeneral, se trata de manifestaciones propias de la reaccién de inflamacion
que acompafia al tumor y, por tanto, inducidas por citoquinas
proinflamatorias . (ej. Interleucinas como IL1, IL 6, TNF..)

© Malestar general, astenia, anorexia y pérdida progr  esiva de peso , que
puede llegar al adelgazamiento extremo (caquexia ), son manifestaciones
habituales de cualquier tipo de cancer (determinados factores secretados por
las células tumorales, como la bombesina, pueden contribuir a la caquexia).

* Lafiebre puede ser un sintoma relevante en algunos tumores , como, por
ejemplo, los linfomas , influye en su diagnéstico y clasificacion.

* Son manifestaciones inespecificas  (en el sentido de que aparecen en otro
tipo de trastornos) y poco sensibles (ya que sujetos con neoplasias pueden no
presentarlas hasta fases avanzadas). Sin embargo, tienen jnterés en el
contexto de una neoplasia, ya que pueden ser el pri___mer dato que
conduzca a su diagnéstico .

¢ Lainflamacién que acompafia al cancer también determina alteraciones
biolégicas tales como anemia inflamatoria, leucocitosis con neutrofilia et c

3.2 MANIFESTACIONES DEBIDAS A LA INVASION TUMORAL

* Estenosis de viscera hueca : la estenosis es un estrechamiento
que puede causar obstruccion; origina, por ejemplo, en el intestino
obstruccion intestinal  (ileo mecéanico), en las vias biliares
retencion biliar 6 colestasis o en el pulmén obstruccion
bronquial (atelectasia obstructiva).

® Lesi6n de mucosas : provoca su ulceracién vy la posibilidad de
hemorragia o infeccion . Asi, las hemorragias (la hemoptisis 6
sangre eliminada con la tos, la melena 6 sangrado e  n heces,
la hematuria 6 sangrado en orina) constituyen datos de
sospecha de cancer.

3.2 MANIFESTACIONES DEBIDAS A LA INVASION TUMORAL

* Las manifestaciones producidas por el crecimiento regional del tumor
son las mismas que producen sus eventuales metastasis:

® Tumoracion («bulto») : a veces se detecta mediante la inspeccion
fisica, p. ej., tumores de la piel o de los ganglios linfaticos =
adenopatias

* Dolor: lo produce la estimulacién de nociceptores (p. €j., por
mediadores de la inflamacion) o la lesién directa de estructuras
nerviosas (dolor neuropatico)  del 6rgano en el que crece el tumor.

Trastorno funcional : se altera el funcionamiento del érgano
afectado, el intestino, el pulmén  etc. Y ademas puede alterarse la
funcién de tejidos colindantes o de los que comparten espacio en
una determinada cavidad., por ej. un tumor de hipéfisis puede afectar
a otras estructuras de la cavidad craneal, podria causar alteracion de
vision por alterar el nervio 6ptico

3.3 SINDROMES PARANEOPLASICOS

© Sindrome paraneoplasico: signos y sintomas producidos por
el tumor que no son consecuencia de

® su crecimiento,

® suinvasion,

® nide la secrecion de hormonas propias del tejidoe  nel
cual se han originado.

* Muchas veces preceden a la evidencia del cancer; de  ahi el
interés de su conocimiento




SINDROMES PARANEOPLASICOS
Los més frecuentes son
® Endocrinos : ej. liberacion por las células de un cancer de pulmén de

sustancias que actian como hormonas, como las que liberan
corticoides .

* Metabdlicos : ej. liberacién por células tumorales de una proteina
que produce hipercalcemia

Hematolégicos : ej. liberacion por células tumorales de sustancias
pro-coagulantes y produccién de Trombosis venosa

® Se habla de TUMOR DE ORIGEN DESCONOCIDO en presencia de
una metéstasis cuyo 6rgano de origen no es evidente , lo cual
suele ser debido al pequefio tamafio del tumor primario. Este hecho
es un ejemplo del crecimiento independiente que poseen las
metastasis con respecto a su tumor originario
® Por ej. Se detecta una lesién 6sea, en una vértebra, que es una
metastasis, sin que se haya detectado el tumor 1°; después de
realizar miltiples pruebas se diagnostica un Cancer en pulmén
o

> EXAMENES COMPLEMENTARIOS
*CONFIRMACION DE EXISTENCIA DE TUMOR Y TIPO DE TUMOR
*ESTUDIO DE EXTENSION

Métodos de diagndstico porimagen : radiografia, ecografia, endoscopia, TC, PET, RM.

Diagnéstico Anatomopatoldgico  : estudio citolégico , estudio histol6gico de
mu?estrslxs de biopsia, quirdrgicas 6 endoscopicas, Inmunohlstoqulmlca diagnéstico
molecular .

Anélisis clinicos : estudios de laboratorio diversos ~ como andlisis de sangre, orina,

etc. Entre los datos de laboratorio tienen relevancia los MARCADORES TUMORALES.

Son sustancias producidas por las células tumorales que permiten conocer la

presencia , la evolucién ¢ la respuesta terapéutica_de un tumor maligno

* Pueden permanecer en el interior de la célula, marcadorestisulares 6 celulares o ser
liberados al medio extracelular, marcadores de secrecion , que se detectan en el suero por
encima de sus niveles normales

. Su especifi cidad son muy variables , por lo que su
UTILIDAD mas que para establecer un d\agnosnco esta en ayudar al

* PRONOSTICO,
* DIAGNOSTICO PRECOZ DE RECIDIVA
* CONTROL EVOLUTIVO DEL TUMOR.

® LAUTILIDAD PARA EL DIAGNOSTICO ES MENOR, generanm  uchos falsos positivos por
ser poco especificos

MARCADORES TUMORALES

* En cuanto al origen de estos «marcadores», se asume que su origen es
la «desrepresion genética» , de tal forma que por la transformacion
neoplasica, las células segregan productos cuya sintesis estaba
reprimida.

* Ultimamente se han descrito otros marcadores que traducen las
diferentes capacidades de las células neoplasicas  p. ej.,

® elevacion de E-cadherinas
e factores de crecimiento,
® proteasas, etc.

* Para el diagnéstico precoz de recidiva, por ej. en Leucemias y Linfomas,
se estan usando Técnicas moleculares como PCR 6 Técnicas de
citometria de flujo que son muy sensibles y detectan la presencia 6
reaparicién de minimas cantidades de células tumora  les despues
del tratamiento  a lo que se llama “Enfermedad minima residual’.

(Serian Marcadores celulares, receptores celulares 6 genéticos)
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4. DIAGNOSTICO DE NEOPLASIAS
4.1 METODOS -

o e \
©* ANAMNESIS Y EXPLORACION FISICA [
ol T
® Esel primer paso , para determinar la existenciz , = 4

de sintomas y signos indicadores  de Neoplasii b

© Se deben tener en cuenta las manifestaciones F
referidas anteriormente:
® Manifestaciones inespecificas : astenia,
anorexia, pérdida de peso, malestar general e
Manifestaciones debidas a la invasién
tumoral : tumoracion, adenopatias, dolor,
hemorragia etc.
® Sindrome paraneoplasico

© Los sintomas son muy diversos , pueden variar
dependiendo del tipo de tumor y de los 6rganos
afectados, por ej. en pulmén : hemoptisis, en
colon : estreﬁlmlento rectorragia 6 sangre oculta
en heces y anemia etc.

Entre los MARCADORES TUMORALES se incluyen:

© a) hormonas (eutdpicas o ectopicas) p. €j.,
e calcitonina en el cancer medular de tiroides 6

® gonadotropina coriénica humana HCG , asociada con tumores
testiculares

© b) glucoproteinas p.ej.,
® antigeno prostatico especifico [PSA ] en el cancer de prostata,
® CA19-9 en el cancer de pancreas, vias biliares o colon, y
® CA125 en céancer de ovario

© c) antigenos oncofetales , que habitualmente sélo los
expresan células embrionarias, entre los que destacan

® el antigeno carcinoembrionario (CEA)  producido, por ejemplo, por
cancer de colon, pancreas, mama o estbmago ,y

® la a-fetoproteina asociada con tumores hepaticos y testiculares

MARCADORE
S
TUMORALES
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Para el diagndstico precoz de
recidiva, por ej. en Leucemias y
Linfomas, se estan usando
Técnicas moleculares como
PCR 6 Técnicas de citometria de “"‘E‘m".‘:’.”'&'—
flujo que son muy sensibles y S, 2
detectan la presencia 6
reaparicion de minimas

[EF=9 1
APrjo

cantidades de células tumorales [] I H
=
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después del tratamiento  a lo que
se llama “Enfermedad minima
residual”

Citometria de Flujo puede identificar una célula por
medio de sus caracteristicas antigénicas, con
- anticuerpos monoclonales especificos para un antige no
, antigenos celulares con celular y marcados con un fluorocromo. Se mide la
adores genéticos con fluorescencia emitida por la célula al impa

Se llama asi porque las células fi

(Serian detectados Marcadores
ulares




4.2 GRADACION Y ESTADIFICACION DE UN TUMOR
GRADACION

® Elgrado de un tumor :
® o determina un patélogo ,

® es la descripcion histolégica que se basa en la observacion
microscoépica de las células y el tejido de un tumor.

* El grado de un tumor es una indicacion de la rapidez con la
que probablemente crecerd y se extendera , demuestra cuan
agresivo es el cancer .

GRADACION

Generalmente se usa el sistema siguiente:

GX 6 grado indeterminado : No es posible asignar un grado

G1 6 grado bajo : Bien diferenciado las células tumorales esté bien
diferenciadas y la organizacion del tejido del tumor tienen una
apariencia cercana a la normal. Estos tumores tienden a crecer y a
diseminarse lentamente.

® G206 grado intermedio : Moderadamente diferenciado
© GBy G4 6 grado alto : G3 Escasamente diferenciado y G4

Indiferenciado. Tienden a crecer rapidamente y a diseminarse  con
mas rapidez

® Hay sistemas de gradacién especificos  Los canceres de mama y
de préstata son los tipos mas comunes de cancer que tienen su
sistema propio de gradacién, también otros

Tumor
Primario (T)

Un n° se afiade ala letra
paraindicar el tamafio o
extension del tumor 1°y
el grado de
diseminacion regional
del cancer
Clasificacion Ty N en
céncer de es6fago.
HGD, displasia de alto
grado equivale a Tis.
T4: El tumor invade
las estructuras

adyacentes
™ No es posible evaluar un tumor primario
0 No hay evidencia de tumor primario
Tis Carcinoma in situ (CIS; células anormales estén presentes pero no se han diseminado

a los tejidos cercanos. Aunque no es cancer, el CIS puede convertirse en cncer y
algunas veces se llama cancer preinvasor)

T1,T2,T3, T4 Tamafio o extensién del tumor primario
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GRADACION
El grado del tumor hace referencia a 3 elementos

* A)NIVEL DE DIFERENCIACION CELULAR . Silas
células del tumor y tejido tumoral se asemejan a las
células y tejidos normales , el tumor se llama "bien
diferenciado ". Estos tumores tienden a crecer y a
extenderse a un paso mas lento  que los tumores que
son “indiferenciados” o "escasamente
diferenciados ", los cuales tienen células anormales y a
los que les pueden faltar las estructuras de tejido
normal.

* B) PATRON DE LOS TEJIDOS : la organizacién del

tejido del tumor se asemeja a la organizacion de las
células y los tejidos normales

* C)INDICE MITOTICO DE LAS CELULAS : porcentaje
de las células que se esta dividiendo activamente

ESTADIFICACION

La estatificacion describe la gravedad del cancer

basandose

® en el tamafio o en la extension del tumor original
6 primario

® ysiel cancer se ha diseminado en el organismo

Todos los canceres se estadifican cuando se
diagnostican por primera vez.

El sistema TNM es uno de los sistemas de estatificacion
de cancer de mayor uso. La mayoria de instituciones
médicas usa el sistema TNM como método principal al
dar algun informe sobre el cancer.

El sistema TNM se basa en:
® eltamafio o extension del tumor primario (O]

el grado de diseminacion a los ganglios linfaticos
(N) cercanos , y
la presencia de metastasis (M)

NX No es posible evaluar los ganglios linféticos regionales

Ganglios NO No existe complicacin de ganglios linfaticos

linfaticos - o ) -
regionales ~ N.N2N3 Pegiales ey
(N) los ganglios linféticos)
Tand N

— Museuiars
prapria

Pariesaphagea
tissue
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ESTADIFICACION

® Para muchos canceres, las combinaciones TNM corresponden a
uno de los cinco estadios posibles

Metéstasis distante (M)

MX Noes posible evaluzr una metdstasis distante o . i B . .
® Los criterios para los estadios difieren segln los tipos diversos

MO No hay metéstasis distante de cancer. Por ejemplo, el cancer de vejiga T3 NO MO es estadio III;
mientras que el cancer de colon T3 NO MO es estadio 1.

M Presencia de metdstasis distante
Estadio Definicién

® Porejemplo, el cancer de mama clasificado como T3 N2 MO se refiere a un Estadio 0 Carcinoma in situ.

tumor grande que se ha diseminado a los ganglios linfaticos vecinos, pero no a

otras partes del organismo.

p . —— p ; . Estadio ], Los néimeros més altos indican enfermedad més extensa: Un tamafio mayor

® Cancer de prostata T2 NO.MO significa que el tumor esta localizado slo en la Estadiolly del tumor o diseminacién del cAncer afuera del 6rgano en donde s forr:yé

prostata y no se ha diseminado a los ganglios linfaticos u otras partes del

i Estadio 1Tl originalmente hacia los ganglios linfticos vecinos o a 6rgancs o tejidos

organismo.
cercanos al sitio del tumor primario

Estadio IV El céncer se ha diseminado a 6rganos o tejidos distantes

En realidad esta es una vision genérica, puede habe  runa TNM para estatificacion Cancer de mama
clasificacion mas especifica y detallada dependiend o del cancer ©  NX:los ganglios linfaticos adyacentes no se pueden  evaluar (por ejemplo, si se extirparon
Ejemplo TNM para estadificacion Cancer de mama LIS

*  NO: el cancer no se ha propagado a los ganglios lin  faticos adyacentes.

© NO(i+): se encontraron diminutas cantidades de canc er en los ganglios linfaticos axilares mediante el uso
de tincion de rutina o tintes especiales. El aread e propagacion del cancer contiene menos de 200 célu las

© TX: no se puede evaluar el tumor primario.

* TO: no hay evidencia de tumor primario. y mide menos de 0.2 mm.
© NO(mol+): las células cancerosas no se pueden obser var en los ganglios linfaticos axilares (aun cuando s
© Tis: carcinoma in situ (DCIS, LCIS o enfermedad de ~ Paget del pezon sin usan tintes especiales), pero se detectaron sefales  de células cancerosas mediante el uso de RT-PCR.

masas tumorales asociadas).
* N1:el cancer se propagd a entre uno y tres ganglio s linfaticos axilares (debajo del brazo), y/o

« TL(incluye T1a, Tib, y Tic) tumor de 2 cm (34 de  pulgada) o menos de se encuentran diminutas cantidades de cancer enlos  ganglios linféticos mamarios internos

ancho (aquellos que estéan cerca del esternon) en la biops  ia de ganglio centinela.
) ©  N1mi: hay micrometastasis (areas diminutas de propag  acion del céncer) entre uno y tres ganglios debajo
X . . del brazo. Las areas de propagacion del cancer en | os ganglios linféticos miden 2mm o menos de ancho
® T2: el tumor mide méas de 2 cm, pero no mas de 5cm (2 pulgadas) de ancho. (pero tienen por lo menos 200 células cancerosas 0 miden 0.2 mm de ancho).
. . * Nla: el cancer se ha propagado a entre uno y tres g anglios linfaticos debajo del brazo con
© T3: el tumor mide méas de 5 cm de ancho. por lo menos un area de propagacion del cancer que  mide mas de 2 mm de ancho.
i ) ~ ©  Nib: el cancer se propagé a los ganglios linfaticos ~ mamarios internos, pero esta
© T4 (incluye T4a, T4b, T4c, y T4d): el tumor es de ¢ ualquier tamafio y crece propagacion sélo se detecté mediante una biopsia de  ganglio centinela (no caus6
hacia la pared toracica o la piel, invadiéndolos. E  sto incluye al cancer inflamacion de los ganglios linfaticos).
inflamatorio del seno. ® Nic:tanto Nla como N1b estan presentes.

. 12: el canc | cancer h: ~
nféicasmamaros amos (V22 NZb,potono am o9 e ESTADIO O ETAPA CA MAMA
o N2a:elcéncerse g i porlomenos  unéreade ® ESTADIO 0: Tis, NO, MO
propagacién del cancer que mide mas de 2 mm.
O se propagoa uno o loque causaqueesténag  randados. ® ELESTADIO I describe el cAncer de mama invasivo es  ta dividido en
© N3:en cualquierade os siguientes casos: subcategorias, conocidas como IAy IB.
N3a:bien sea que: El cancer se propagoa 10 o més ® EtapalA: T1, NO, MO:
del cancer que mide més de 2mm, O El cancer se prop ~ ag6 alos por :
que mide. ® EtapalB: TO o T1, N1mi, MO
*  N3b:  Se en porlome (con por lomenos u nérea de
C LD St O ¢ ELESTADIO Il se divide en las subcategorias IAy IIB.
] e : LD ® Etapa IlA: T0 0 T1, N1 (pero no N1mi), MO 6 T2, NO, MO
. se propagéa infatic i reade propagacin ® EtapalIB: aplica uno de los siguientes:T2, N1, MO 6 T3, NO, MO
del cancer que mide mas de 2mm.
© Metastasis (M): * ELESTADIO Ill se divide en las subcategorias IlIA,  1lIBy IlIC.
© MX:nosenp la d (metéstasis). ® EtapalllA: se aplica a una de las siguientes situaciones:T0 a T2, N2, MO 6 T3,
. Mo las. @menfisico. N1 o N2, MO
. :Mﬂ(i‘ : i sangre o 2 3 dos s6lo por pruebas . Etapa 11B: T4, NO a N2, MO
.2mm)en
alejados del seno. : ® Etapa llIC: cualquier T, N3, MO
\cer se i ( i los  pull

uier T, cualquier N, M1




5. TRATAMIENTO DEL CANCER
Factores que determinan la opcion terapéutica

* Hay muchos tipos de tratamiento para el cancer. Las opciones y
recomendaciones de tratamiento dependen de varios
factores:

* El Tipo de Cancer : localizacién del tumor primario, tipo
histolégico con su gradacién (grado de diferenciacion celular),
caracteristicas bioldgicas (marcadores celulares, hormonales..) y
citogenéticas.

* LaExtension : Estadio en el que se encuentra

Otros factores : edad del paciente, estado de salud general 6
reserva fisiolégica, posibles efectos secundarios.
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5. TRATAMIENTO DEL CANCER

TIPOS O MODALIDADES DE

TRATAMIENTO

* CIRUGIA ONCOLOGICA:
Lacirugia en Ta actualidad
sigue siendo un
tratamiento eficaz para
muchos tipos de cancer

5. TRATAMIENTO DEL CANCER
Objetivos

En funcién de todos estos factores hay situaciones diferentes y el tratamiento

puede tener diversos objetivos. Los principales objetivos de un plan de

tratamiento del cancer son :

® Eltratamiento curativo

® Eltratamiento para alargar la supervivencia y/o ma
posible de calidad de vida 6 paliativo

ntener el maximo

En estadios avanzados , son importantes los cuidados paliativos para
proporcionar confort y alivio terapéutico/analgésic 0.

Tratamiento multidisciplinar

Algunas personas con cancer solo recibiran un tipo de tratamiento. Sin

embargo, la mayoria reciben una combinacién  de ellos. En la atencién al

cancer, a menudo trabajan juntos varios especialistas para crear un plan

de tratamiento integral . Esto se denomina equipo 6 tratamiento

ultidisciplinar , que cuenta con la colaboracién de cirujanos, oncélo
médicos de familia, etc

Distinguimos entre cirugia
convencional 6 de minima
invasion.

Tumorectomia

g crcmaane Qﬁmwmmm
s
© EXTIRPACION DE TUMOR,

) -NMV
CIRUGIA CURATIVA O i

PRIMARIA. E el tipo mas ) Cuadentecionia

frecuente. Cor;sis(e enla

extirpacion del tumor  y 5 \r.,awmnmmm
parte del tejido que lo Do ) S N reirmoi i

Mastectomia tota)

® TIPOS DE CIRUGIA
CONVENCIONAL

Ganglios linfaticos

rodea, que recibe el nombre
de margen. La extirpacién
puede usarse como Unico
tratamiento o en
combinacién con otros.

a cirugia puede ser

CIRUGIA CONVENCIONAL

* CIRUGIA DE REDUCCION DE
MASA. Cuando no es posible
extirpar por completo  un tumor o
pudiera causar un dafio
excesivo .

Dos tipos de biopsia quirtrgica 6 abierta:
una biopsia por incision  solamente se extrae
una parte del area que causa sospecha; se obtiene
suficiente para hacer un diagnéstico.
biopsia por escision  extrae todo el tumor
o &rea anormal, con o sin el intento de extraer un
borde del tejido normal del seno (depende de la
razon para la biopsia por escision) . A veces guiada
© CIRUGIA DIAGNOSTICA. porarpon
BIOPSIA QUIRURGICA. Permite
formular un diagndstico
definitivo . La mayoria de los
médicos tratara primero de
determinar la causa mediante una 7
biopsia con aguja, pero en
algunos casos se puede necesitar LI I . oo
una biopsia quirdrgica Células Células
cancerosas

Negativo Positivo

Tejido

Mérgenes Libres (también llamados negativos o
Durante o después de la cirugia, el patélogo iimpios) : no se detectan células cancerigenas en el
analiza este reborde de tejido llamado margebord enerllov dzll 'IEJ'dO que f:le emmﬂ;ﬂ

i i Positivos : las células cancerigenas estan en
RRIRICco, o margen de resecmor} paa contacto con el borde del tejido extirpado.
asegurarse de que no contenga células

€ : Generalmente es necesario realizar una cirugia
cerigenas. Los mérgenes se analizan para extirpar las células cancerigenas restantes.
na biopsia quirdrgica, una No existe una definicion estandar acer

amplio debe ser un "margen i
ospitale 1 i

CIRUGIA CONVENCIONAL

CIRUGIA PALIATIVA . Se utiliza
para aliviar los efectos
secundarios causados por un
tumor. Desempefia un papel
importante en la mejora de la
calidad de vida de pacientes
con cancer avanzado o
diseminado (alivio del dolor,
presion, hemorragias,
colocacion sonda de
alimentacion, etc..)

Reconstruccion

Primera intervencién

o
Un expansor tisu-
lar (implante con
capacidad para
dilatarse) se coloca

Se inyecta solucion
salina gradualmen-
te, para que la piel

pueda expandirse

debajo de la piel poco a poco
CIRUGIA RECONSTRUCTIVA.  segunda intervencién
Puede hacerse al mismo (3] o
tiempo que la cirugia de El expansor se El implante se

extlrpacwn del tumor o

retira* dejando
espacio para un
implante

coloca a continua-
cion en el bolsillo
expandido




CIRUGIA PREVENTIVA. Reduce el riesgo de desarrollar cancer
Ejemplo: Extirpacién de pélipos precancerosos en el cancer de colon
(polipectomia)

i
on C@ logia Cirugia preventiva

Polipectomia

endoscdpica

www.oncologiadf.col

5. TRATAMIENTO DEL
CANCER

* TIPOS DE CIRUGIA
MINIMAMENTE INVASIVA

® Através de una o mas
incisiones pequefias , que
generalmente tienen
tiempos menores de
recuperacion.

Con las intervenciones quirtirgicas
minimamente (MIS) o menos agresivas (LIS)
‘evitamos seccionar de manera significativa la
musculatura y por lo tanto evitamos el
sangrado excesivo, la necesidad de
reconstruccion de los tejidos y, por ende, se
controla mejor el dolor.
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CIRUGIA PREVENTIVA
Cirugia preventiva

enlos sindromes de~ ESTAS SON LAS ANGELINA JOLIE ESPANOLAS

Cancer hereditario
ej. mastectomia,
ovariectomia en
HBOC

Como ella, han renunciado al pecho y los ovarios paravencer al cancer

Pilar Gil Villar - 24/03/2015

Hermanas Toledano

35 afios. Estas gemelas de Méstoles vieron
‘morir de cdncer a su madre ya su tia
materna. Ambas son portadoras de una
mutacién en el gen BRCA2 y ya han sufrid
un carcinoma en un pecho. Rosa (de perfil)
esth casada y tiene dos hijos. Gema (de
frente) es salters, sin hijos.

Rosa: “El dia que sali de la operaciény
me lo habian quitado todo, dije: he vuelto
vivir. Con esto ves lo bonita que es la
vida’

Gemas “A mi no me importa el pecho. Yo
lo que quiero es vivir. Estoy deseando
volver al trabajo y sequir como antes”

TIPOS DE CIRUGIA
MINIMAMENTE INVASIVA

* Ejemplo:

Cirugia laparoscopica (cirugia
minimamente invasiva del
abdomen),

cirugia con laser, criocirugia,

® cirugia en endoscopia...

Compressed nitrogen gas
flows through a cryo probe
making the metal cold enough
to freeze and destroy the

Displasia I‘::.’- abnormal cervical tissue

* Eseluso de farmacos denominados
QUIMIOTERAPICOS O QUIMIOTERAPIA |

CITOSTATICOS O
ANTINEOPLASICOS que interfieren
con la biologia de las células
tumorales con el objetivo de impedir
que proliferen.

® Hay muchadiversidad de farmacos
que tienen diferentes mecanismos de
accion.

* LAQUIMIOTERAPIACLASICA,
ESTANDAR, TRADICIONAL O
CITOTOXICA utiliza farmacos que
actan evitando la proliferacion
celular con un mecanismo de accién
que consiste en interrumpir el
proceso de mitosis e interferir el
ciclo celular.

ooty

Foiichion pilosos

* Debido a que las células cancerosas
crecen y se dividen mas répido que
las sanas, la quimioterapia las
destruye mas rapido que al resto

No obstante, también causa dafio a

as células en crecimiento
epitelios), lo que provoca
ecundarios.




Tabla 1, Clasificacién da medicamentos quimlotarapduticos segun el mecanismo de accidn
URIBEEN FALA ol L
Agentes que intervienen en mitosis  -Alquintes Busufan, mefalan, camnisting,temozoiamida,
independientes de fase del cico citlofocfamida, fosfamida
cellar Pl +(lsplaino, oaliplatino y carboplatino

+Antbidticos Antracicinas
Dependentes de fase del icl
cellar
Fase G1 -Inhibe o sintsis de proteinas L-aparaginasa
Fase § Ilibef inesis de ADN -Autimetbolis, nhbidoesdela topoisomersaly I
Fase 62 -Iibe a sintesis de ADN, protenas postfose S - Bleonicina
Witosis <[nhibe fa formacidn de huso mitdtico -Alcalodes de vincay tasanos
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Actualmente existen otros tipos de farmacos
antineoplasicos , que difieren en su mecanismo de accion.

Los mas recientes se conocen como TERAPIA DIRIGIDA, que
pretenden ser més selectivos dafiando las células

cancerosas mediante el bloqueo de los genes o las

proteinas que expresan . Se explica posteriormente

|

RADIOTERAPIA.

Consiste en la utilizacién de radiacion
ionizante (6 de alta energia) para la
destruccion de células cancerosas

terapia externa

La radioterapia se puede utilizar como
tratamiento principal o como una
terapia adyuvante administrada de
forma combinada.

También puede ser paliativa , para
reducir los tumores, la presion, el
dolor u otros sintomas

El tipo mas comun es la Radioterapia de
Haz Externo, que consiste en aplicar la
radiacién desde una maquina externa al
organismo. La magquina normalmente
utilizada para crear el haz de radiacion se
llama acelerador lineal o linac. Se utilizan
computadoras con software especial
para ajustar el tamafio y la forma del

haz y dirigirlo para atacar al tumor sin
afectar tejido sano que lo rodea.
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La quimioterapia se puede usar:

Antes de la cirugia o la radioterapia
para reducir tumores 6 después para
destruir cualquier célula cancerosa
residual;

Como Unico tratamiento, por €j.,
para tratar neoplasias
hematolégicas como leucemias y
linfomas, procesos considerados en
su mayoria sistémicos 6
generalizados desde el momento
diagnéstico ;

Para céncer recurrente, metastasico
etc.

La més habitual es la Quimioterapia
intravenosa (i.v.) pero también hay
otros tipos de administracion como
la oral, intraperitoneal, etc.

L

Liquido cefalorraquideo

Aguja espinal |

=

implante, aguja, catéter, semillas etc.)

administrarse via oral 6 i. v.)

Radioterapia interna ¢ braquiterapia  (aplicacion de terapia do ‘somilas
material radioactivo en el nicleo tumoral mediante

Radioterapia sistémica (utiliza materiales radioactivos,
como el yodo 131 o el estroncio 89, que pueden

Fuentes de radiacion para

% Perinesi template
Uiirasound probe in




HORMONOTERAPIA.

Se basa en utilizar medicamentos que interfieren con 1a prouuccion o
accion de hormonas |, con el objetivo de disminuir la velocidad de
crecimiento de algunos tipos de cancer que afectan a tejidos
hormonodependientes , como los de mama, ovario 6 prostata
Ejemplo: anti-estrégenos como el tamoxifeno en el cancer de mama
con receptores hormonales positivos.

[Como actia la droga

s sccion pet estmoceno LA TERAPIA HORMONAL L4 CELULA ENFERMA, AISLADA
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INMUNOTERAPIA O TERAPIA BIOLOGICA
ANTICUERPOS MONOCLONALES .

Es una inmunoterapia especifica ,
el anticuerpo monoclonal esta
dirigido contra una proteina
especifica de las células
cancerosas y no afecta al resto

An Antibody Called Herceptin

Grown factor j Herceptin blocks recepeor

Brexst cancer patient

Ejemplos: trastuzumab (Herceptin),
Cetuximab (Erbitux).

(Tener en cuenta que el sufijo mab
corresponde a monoclonal
antibody)

Si bien se considera a los
anticuerpos monoclonales como un
tipo de inmunoterapia, también se
los clasifica como un tipo de
terapia dirigida

An Antibody Called Herceptin

Growth factor j Herceptin blocks receptor

Breast cances patient
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INMUNOTERAPIA O TERAPIA BIOLOGICA
La inmunoterapia es un tipo de tratamiento que ayuda al sistema
inmunitario a combatir el cancer. Consiste en usar moléculas
disefiadas mediante técnicas de ingenieria genética, que destruyen
las células cancerosas 6 evitan su proliferacion utilizando la
capacidad del sistema inmunitario. Entre ellas:

Citocinas . Es una inmunoterapia no especifica. Se utilizan:

o |nterferdn (interferén alfa  (Roferon-A, Intron A, Alferon)
es el tipo que se usa con més frecuencia en el
tratamiento del cancer)

® |nterleuquinas[IL] (La interleuquina-2, IL-2, 0
aldesleuquina (Proleukin), se utiliza para tratar el cancer
de rifién y de piel, incluido el melanoma)

TERAPIA DIRIGIDA

Es un tratamiento que se dirige a los genes 6 a las proteinas
especificos del cancer, 6 a las condiciones del tej  ido que
contribuyen a su proliferaciéon y supervivencia.

Las terapias dirigidas son una forma prometedora de personalizar
el tratamiento contra el cancer

pero pueden tener inconvenientes: se pueden desarrollar efectos
secundarios y/o resistencia al tratamiento . Ejemplos de terapia
dirigida:

® ANTICUERPOS MONOCLONALES . Como el citado para el cancer de
mama de receptores HER2 positivos, Herceptin®, nombre genérico:
trastuzumab, dirigido contra dichos receptores.

INHIBIDORES DE PROTEINA KINASA . Como el citado para leucemias,
Imatinib.

INHIBIDORES DE LA ANGIOGENESIS . El objetivo de las terapias
antiangiogénicas es eliminar al tumor blogueando el desarrollo de
Nuevos vasos sanguineos.

HER2-normal breast  HER2+ breast How Herceptin
cancer cell cancer cell may work o 5
ercep! in’
¢y “; oY € - Solucion inyectable
& o 9 Trastuzumab
- s 5 coomgsmi |
s - e & Para uso subcutineo.
Sy (
Herceptin
b )
‘ | o= 0
HER2 receptors send  Too many HER2 receptors  Herceptin may stop Soomgsmi .
signals telling cellsto  send more signals, causing  the HER2 receptors L] il
grow and divide cells to grow foo quickly  from signaling the
call to grow

Herceptin® SC: Recomendaciones durante la
administracion




TERAPIA CELULAR DIRIGIDA

Terapia con células T del propio paciente.

® Se extraen células T por aféresis

* y se modifican genéticamente mediante “vectores” vira les,
para que reconozcan una proteina determinada presente en
las células tumorales

® Se infunden al paciente sus células T “reprogramad as'
que reconocen y destruyen las células portadoras de la
proteina . Por ej. en Leucemias agudas de células B, con
células T reeducadas para reconocer y destruir las células
B que tienen la proteina CD19.

| un adulto con leucemia linfobldstica aguda de células B (B-ALL), un tipe de céncer sanguineo que se
forma en las células B -una clase de glébulo blance que elabera anticuerpos-, posee un complicado
tratamiente debide a que la mayerfa de los pacientes recaen.

Asi, los pacientes con B-ALL que recaen tienen pocas opciones de tratamiento, de heche solo el 30%
responde a |2 quimioterapia. Sin un trasplante de médula, no son muchos los que tienen alguna
esperanza de supervivencia a largo plazo.

En este estudio, 16 pacientes B-ALL con recaida recibieron una infusién de sus propias células
inmunes llamadas células T. Las células fueron ' para
reconocer y destruir las células cancerosas que contienen la proteina CD19.

Mientras que la tasa de respuesta completa general para todos los pacientes fue de 88%, en aguellos
con antes del la tasa fue del 78%, muy superior a la obtenida
solo con quimioterapia.

Dennis J. Billy, de Wynnewood (Pennsylvania, EE UU), fue uno de los primeros pacientes en recibir
este tratamiento, hace més de dos afios. Tras superar con éxito un trasplante de médula dsea, se
mantiene libre de céncer y de vuelta en el trabajo desde 2011,

Por su parte, Paclo Cavall, duefio de un restaurante de Oxford (Connecticut, EE UU) permanece en
remision completa, ocho meses después de recibir Su tratamiento personalizada con células T.
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La terapia celular muestra eficacia para
erradicar la leucemia avanzada

La terapia con células T del sistema inmunitario modificadas genéticamente
logran la remisién comp\eta de la patologfa.

Investigadores del Memorial Sloan Kettering Cancer Center
han descrito en la revista Science Translational Medicine
alentadoras noticias sobre uno de los métodos més punteros
de tratamiente contra el cincer que existe hoy en dia.

Segiin informa la plataforma SINC, el estudio dlinico, el mas
grande realizado hasta la fecha en pacientes con leucemia
avanzada, muestra que el 88% de ellos logré una remisién
completa después de ser tratados con versiones
genéticamente modificadas de sus propias células
inmunitarias. v i

La terapia tranaja con células
"Estos extraordinarios resultados demuestran que la terapia inmunitarias de cada persona afectada.
celular es un tratamiento eficaz para los pacientes que han
aaotado todos los tratamientos convencionales”. exalica

Estos otros tipos de tratamiento: Hormonoterapia, terapia
biolégica y dirigida, son también antineoplasico sy se recogen en
la tabla de quimioterapia.

Tabla 1. Clasil ion de ticos seguin el I de accién
LUGAR DEL EFECTO FAMILIA MEDICAMENTOS
Acci6n en Inhibidores d de estrégeno ~Tamoxifeno, inhibidores de aromatasa, fulvestrant
crecimiento o factores de ~Inhibidores de muptm de andrdgenos -Acetato de ciproterona, flutamide y bicalutamide
crecimiento “Inhibidores de receptores crecimiento epidérmico  -Trastuzumab, cetuximab, lapatinib, erlotinib,
involucrados con el crecimiento celular qinitinib, lapatinib
Inhibicion de la angiogénesis Inhibidores del factor d derivado de las B b
plaqustas y el endotelio vascular
-Inhibicién de cracimiento endotelial -Talidomida
Accion sabre la msducuon de  -Inhibidores de la activacion de transduccion sefiales  -Imatinib, dasatinib, sorafenib y sunitinib
‘sefiales tirosi por tirosin kit i proliferacion

en crecimiento

celular
~Inhibicién de la via de transduccién mTor ~Everolimus y tensirolimus

Y LA INVESTIGACION CONTINUA, NUEVOS FARMACOS

Disponible el primer tratamiento oral para

tres tumores de la sangre El ibrutinib es

La incidencia de Ia leucemia en Espafia es de cuatro casos por cada 100,000  UNa terapia dirigida.

habitantes.

careLia vizquez | AcTt
Las autoridades sanitarias espafiolas han dado luz verde a Ibrutinib, un farmaco como Imbruvica
por la compaiiia farmacéutica Janssen. Se trata de un tratamiento oral que se administra una vez al
dia, y que esta indicado para tres tipos de canceres hematolégicos: leucemia linfatica crénica
(LLC, linfoma de células del manto y macroglobuline miade Waldenstrom.

016 - 10:01

Este farmaco ha demostrado eficacia en las tres patologia porque todos son tumores que derivan

de los linfocitos B.  "La diana terapéutica es comtin: el receptor BC el farmaco actdia sobre
ella”, El ibrutinib inhibe la funcién J; la tirosina quinasa de Bruton (BTK). La BTK es una molécula
es unamolécula de sefializacion clave del complejo de sefializacion receptor de células B que
cumple una funcién importante para la supervivencia de las células B malignas. El ibrutinib bloquea
las sefiales que estimulan el crecimiento y la divisién incontrolada de las células B malignas.

Porejen LLC Los grandes beneficiados son los pacientes con las formas mas graves de la
enfermedad y un peor pronéstico, los mayores que por edad no pod\an recibir quimioterapia, y en
general, todos aquellos para los que quimioterapia no esta indicada”, explica el doctor Bosh que
destaca que aunque es "dificil" precisar la esperanza de vida ganada para estas personas, se
estima que los nuevos tratamientos han dobladolae  xpectativade vida. comercializado

Antiangiogénesis e inhibidores sobre el
ADN, hitos contra el cancer de ovario

‘ONCOLOGIA-Nuros érmacos

Aprobado en Espaiia el primer
AcTuaLzZADO 260172061 trgtamiento personalizado contra el

Olaparib (AstraZeneca) , .

cancer de ovario
Primer tratamiento personalizado contra el cancer de ovario que reduce hasta en un
80% el riesgo de progresién de este tumor en pacientes con mutacion en el gen
BRCA.

Es un tipo de terapia dirigida. Su mecanismo de acc  i6n, diferente a los farmacos
previos, incide de una forma especifica sobre otra de las debilidades de la célula
tumoral: la inestabilidad genética, la dificultad d e reparacion del DNA .

Es un inhibidor de PARP, enzima poli ADP ribosa polimerasa 6 PARP ayuda a la
reparacioén del ADN

El medicamento esta indicado como monoterapia de pacientes adultas con cancer de
ovario seroso de alto grado, trompa de Falopio o peritoneal primario con mutacién BRC.,
ya sea por via germinal (heredada en los genes) o somatica (adquirida por el tumor)”,
sensible a platino en recaida, que estan en respuesta a quimioterapia basada en platino




ONCOLOGIA - Basado en la inmunoterapia

Aprobado en Espana un nuevo farmaco
para melanomay cancer de pulmon

* Nivolumab acts as an immunomodulator by blocking ligand activation
of the programmed cell death 1 (PD-1) receptor on activated T cells.

ACTUALIZADO 02/02/2016 16:44

Coincidiendo con la celebracién del Dia Mundial contra el cancer, el préximo 4 de
febrero, llega a Espafia nivolumab (Opdivo®), el primer avance en Inmuno-
Oncolegia con dos indicaciones: cancer de pulmén y melanoma. Es un
tratamiento de administracion hospitalaria.

22/02/2016

Y LA POSIBLE TERAPIA GENICA...TODO LLEGA..

Hallan una proteina que podria acercar una
terapia génica contra el cncer

Un equipo del CNIO logra 'atacar' al oncogén MYC, que interviene en muchos
tipos de cdncer como pancreas o linfomas.

R NAVARRO | ACTUALIZADO 11.01.2016 - 09:51

El estudio ha sido realizado en modelos
de ratén con [a enfermesad.

TRASPLANTE(DE CELULAS MADRE O PROGENITORES
HEMATOPOYETICOS (Clasicamente trasplante de médula  ésea)

Se recomienda con frecuencia como opcién de tratami  ento para Neoplasias
hematolégicas como leucemia, mieloma muiltiple y algunos tipos de linfo ma.

HAY DOS TIPOS PRINCIPALES :

® autblogo , en el que donante y paciente son la misma persona , el paciente
recibe sus propias células madre (en distintos mome ntos evolutivos de la
enfermedad) y

® alogénico , en el que el donante es otra persona histocompati  ble (de
antigenos HLA 6 de Histocompatibilidad)
LAS CELULAS SE OBTIENEN DEL DONANTE

® Apartir de sangre periférica por aféresis , previa estimulacién de su salida
de la médula 6sea con factores de crecimiento hemat  opoyético

® Apartir de sangre de cordon.

EL PACIENTE O RECEPTOR SE “ACONDICIONA” con quimio/ra  dioterapia

INISTRAN LAS CELULAS MEDIANTE INFUSION |

PREVENCION DEL CANCER

PROTECCION Es el caso de medidas frente a factores
externos que acttian como carcinégenos: radiacion io nizante,
téxicos quimicos, etc.

PROTECCION F |
RADIOLOGICA e riesgo de cancer

en tujtrahajo?

PREVENCION DEL CANCER
Comprende tres areas de educacion para la salud:
PREVENCION, PROTECCION Y PROMOCION.

® PREVENCION. Incluye medidas como:

* DIAGNOSTICO PRECOZ con programas de screening 6 cribado
que consiste en aplicar sisteméaticamente una prueba de
deteccion en una poblacién asintomatica de anomalia s
indicadoras de cancer 6 lesiones precancerosas. Ej. Screening
de céncer de cérvix (citologia), mama (mamografias, ecografias),
colon y recto (sangre oculta en heces, colonoscopia), PSA etc.

* VACUNACION. No hay vacunas contra el cancer  pero si para
infeccion por agentes biol6gicos que pueden desenca denarlo .
Es el caso del VPH (Virus Papiloma Humano) o VHB (Virus de
Hepatitis B), ambos en el calendario infantil de vacunacion

PROMOCION DE LA SALUD Incluye la informacién a la
poblacion sobre los habitos y conductas, tanto de riesgo como
favorecedoras de la salud, con el fin de promover formas de

vid.
Co

a saludables. Ej. la difusion del CTVIDAD.
digo europeo contra el cancer: FISIGA
No fumes : si fumas, déjalo lo antes posible. Si no puedes dejar de fumar,
nunca fumes en presencia de no fumadores.
Evita la obesidad.
Realiza alguna actividad fisica de intensidad moderada todos los dias.
Aumenta el consumo de frutas, verduras y hortalizas variadas , come al
menos 5 raciones al dia. Limita el consumo de alimentos que contienen grasas
de origen animal.
Si bebes alcohol, modera el consumo  a un maximo de dos consumiciones
diarias, si eres hombre, o0 a una, si eres mujer.
Evita la exposicién excesiva al Sol
Aplica i ite la legi: i a prevenir cualquier exposicién
a sustancias que pueden producir cancer. Cumple todos los consejos de salud
y de seguridad sobre el uso de estas sustancias. Aplica las normas de
proteccion radiolégica.
Las mujeres a partir de los 25 afios deberian someterse a pruebas de
deteccion precoz del cancer de cuello de (tero.
Las mujeres a partir de los 50 afios deberian someterse a una mamografia
para la deteccion precoz de cancer de mama.

res y las mujeres a partir de los 50 afios deberian someterse a

i6n precoz de cancer de colon.
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. EPIDEMIOLOGIA
PREVENCION. LO QUE PODEMOS HACER... ® Elcéancer es la segunda causa de muerte por detras de las

Cancer enfermedades cardiovasculares.

5-10%
Genes | Environment
90-95%

o

® Suincidencia aumenta cada afio en Espaiia (y a nivel mundial)

® Pero también disminuye su mortalidad debido a avances en:
® el Diagnéstico precoz (Mamografia, PSAen cancer de Préstata,
E Papanicolaou en cancer de cuello uterino, Colonoscopia/test de
ACTIVIDAD sangre oculta en heces en cancer colorrectal),
FISICA el Tratamiento médico y quirtrgico y

DIETA

el Desarrollo de terapias dirigidas , mas especificas y menos téxicas.

© Elenvejecimiento de la poblacién y la supervivencia cada vez mayor
han aumentado el nimero de personas que lo padecen

Alimentacién sana. la mejor aliada para] ® Un factor de riesgo importante para el  cancer es LAEDAD. Dos
. , ? terceras partes de todos los casos ocurren en perso  nas mayores de
prevenir el cancer 65 afios (posible acumulo de lesiones genéticas)

La alinasa del ajo y la cebolla o el licopeno del tomate son sustancias
especialmente saludables por su accidén antioxidante.

REDACCION | ACTUALIZADO 08.02.2016 - 69:55

® En Febrero de 2014 la agencia internacional de investigacion en
cancer (IARC) publicé el informe GLOBOCAN 2012, en el que se
actualizaron las cifras de incidencia y mortalidad por cancer en el
mundo.

B
I T T T e
Ly Prosan HMama Calorrectal

de pil (no melanoma)

r Birdn P Préses. La tabla muestra los
5 P cinco tipos de cancer B 13754723
a feolorwol ) ECverpo de towo 'M"""‘" T TrechLTiER [ 0131375
b e Espafia en 2012 T
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FUENTE: (£l Cancer en Espafia 2014 .www.seom.org)

PORCENTAJE DE TIPOS DE CANGER SEGON: EL CROMOSOMA PHILADELPHIA

HOMENAJEA.... )( \lf H K

INCIDENCIA : I
i3t af
b SR = TR ge e n
Colorrectal 129% Mama 6.4% Rifion - 3% Otros - 29.2% " “ - " " -
5% % o il
H i o ’t;

PORCENTAJE DE TIPOS DE CANCER SEGUN:
MORTALID The abnormality seen by Nowell & Hungerford

on chromosome 22, Now known as the

Dr. Peter Nowell Philadelphia Chromosome.

Dr. Janet Rowley awarded by President Barack Obama,
August 12, 2009.

Mama Estomag Leucemia-3.1%

— s0% bosata 5.2% i i Ei cromosoma flladelfia fue descublerto y descrito en 1960 por los cientificos de Filadelfia Peter
= 143% Pancreas5 3% Viasash o 7% Nowell, de la Escuela de Medicina de la Universidad de Pensilvania y David Hungerford del instituto
0% 6% Fox Chase Cancer Center, siéndole asignado el nombre de la ciudad donde se ubican ambos centros

fde investigacién. Estos investigadores lograron identificar una mutacién genética en pacientes con
[cML (leucemia mieloide crénica), descubrieron que en el cromosoma 22 faltaba una porcion del DNA.
[l siguiente adelanto importante en la comprensién de la CML se registré 13 afios después, gracia al
jrabajo de la doctora Janet Rowley y de investigadores de la Universidad de Chicago. Advirtieron que
ja porcién faltante del DNA del cromosoma 22 (caracteristica de la CML) habla cambiado de lugar al
kcromosoma 9, un fendmeno llamado “translocacién”. I reconocimiento de este suceso abrié el
fcamino a muchos investigadores uiteriores, que a partir de entonces han podido relacionar docenas
e con diversos tipos de cancer,
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SOBRE EL CROMOSOMA PHILADELPHIA

El defecto genético del cromosoma Philadelphia es el resultado de un fendmeno conocido come
de d el 9yel 22, sus el gen ber, del
cromosoma 22 se fusiona con parte del gen abl del cromosema 9. (la porcién desplazada del
cromosoma 22 se encuentra en el cromosoma 9). E gen abl toma su nombre de «Abelsons, el
nombre de un virus causante de leucemias precursor de una proteina similar a la que produce este
gen. El cromosoma Philadelphia es actualmente un importante marcador prondstico y terapéutico.

El resto del decenio de 1970 se limité a consolidar los avances en la investigacion genética del cancer.
sin embargo, en los afios 80, los doctores David Baltimore y Owen N. Witte, investigadores del
Instituto Tecrolégico de California, identificaron la causa principal de la CML. El cromosoma Ph
produce una enzima que tiene una participacién crucial en el desarrollo y la divisién celular
aberrantes. La enzima, una proteina de fusion (Bcr-Abl) que promueve la actividad de la tirosincinasa,
cambia las instrucciones genéticas normales de la célula.

Con el descubrimiento revolucionario de que una sola enzima podia causar el desarrollo de CML, los
investigadores médicos se encontraron frente a una oportunidad extraordinaria. A diferencia de
esfuerzos anteriores, el blanco genético estaba bien definido, y el desarrollo de un farmaco que
pudiera blequear a Ber-Abl podia proceder de una manera racional.

A finales de los afios 1990 se identific el STI-571 (Imatinib, Gleevec) por la farmacéutica Novartis
como un inhibidor de la tirosincinasa de amplio espectro y rendimiento. Este preducte fue
comerdializado en 2001 por la compafifa farmacéutica como «Imatinib Mesylater (Gléevec® en los
Estados Unidos y Glivec® en Europa).
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