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EDITORIAL

La revolucién molecular del
cancer de pulmon en el siglo XXI

» Pedro Ramos

€asos nuevos y causa 1.761.007 (18,4%) muertes, ocupando el primer lugar en incidencia y mortalidad1.
En Colombia es la quinta causa de incidencia, con 5.856 (5,7%) casos nuevos, y causa 5.236 (12,43%)
muertes, siendo la segunda causa de mortalidad por cancer'.

Con la publicacion en 1995 del metaanalisis en BMJ, se demostrd el beneficio de la quimioterapia sobre el
mejor cuidado de soporte con efecto en mejoria en la sobrevida a un afio del 15% versus el 5%, respectivamente?.

Multiples estudios posteriores que han comparado regimenes de quimioterapia que se usan para manteni-
miento y adicionan antiangiogénicos han reportado mejoria en la sobrevida global®.

Uno de los mayores avances en el tratamiento de cancer de pulmon de células no pequefias (NSCLC) ha sido
la identificacion de mutaciones driver, que dirigen el desarrollo y progresién del cancer de pulmon, y son blanco
terapéutico; las investigaciones han sefalado mejoria sustancial en la sobrevida libre de progresién, aunque no
en la sobrevida global, por el efecto crossover‘.

Los medicamentos disponibles para terapia blanco en casos de mutacion EGFR son osimertinib, erlotinib,
gefitinib y afatinib en primera linea, con alternativas de combinaciones de erlotinib con bevacizumab, gefitinib
mas quimioterapia y otros antiangiogénicos en combinacién con EGFR-ITK, los cuales han demostrado mejoria
en la sobrevida*®.

Para otros tipos de mutaciones driver, como ALK, ROSI-1, BRAF, HER2, MET, RET y NTRK, disponemos de
tratamientos blanco, algunos con aprobacién y uso rutinario en la practica clinica®.

El siguiente gran avance fue el desarrollo de los inmune check-point inhibitors, anticuerpos que tienen blanco
en la via de muerte programada (PD-1 y su ligando PD-L1) y son efectivos en varios tipos de cancer. Tenemos
disponible el pembrolizumab para uso en tratamiento de primera linea de cancer de pulmén de células no pe-
guenas en pacientes con PD-L1, expresion de células tumorales del 50% o mas, con disminucién de riesgo de
muerte hasta del 40%’.

Otros analisis han explorado en primera linea nivolumab mas ipilimumab, usando como biomarcador predictivo
la carga mutacional del tumor (TMB) mayor de 10, que demostré impacto en la sobrevida, con el inconveniente
de que este biomarcador no es de uso rutinario en la practica clinica®.

Otro inhibidor anti-PD-L1 es el atezolimumab, el cual se ha estudiado en combinacién con quimioterapia, con
o0 sin antiangiogénico, que es otra opcién en primera linea que se ha evaluado en varios estudios (IMpower 150,
130 y 132) con impacto en la sobrevida y aprobacién por autoridades regulatorias®".

El durvalumab mas tremelimumab en pacientes con NSCLC metastasicos y con TMB mayor de 20 mejora la
sobrevida, pero se requieren datos adicionales antes de su uso practico rutinario; sin embargo, si esta aprobado en
pacientes en estadio lll que no progresen a la combinacién quimioterapia y radioterapia como mantenimiento'?'3.

El estudio de Gandy y colaboradores en pacientes con NSCLC avanzado sin mutacion driver establecio el
estdndar de quimioterapia mas pembrolizumab en pacientes con PD-L1 del 1-49% y menor al 1%, con impacto
en sobrevida a un afio del 69% y reduccion del riesgo de muerte del 51%'

Hay muchas dudas acerca de cual es el biomarcador predictivo de beneficios de los inhibidores check-point.
El PD-L1 es problemdtico en algunos estudios, pues su beneficio se da si es solo del 50% o mas; en otros hay
beneficio hasta en menos del 1%. EL TMB, otro biomarcador de uso en ensayos clinicos, que no se ha incorporado
a la préactica clinica rutinaria, esta en investigacion activa para determinar la combinacion de biomarcadores mas
predictiva de resultados'.

Finalmente, se puede concluir que hay un avance creciente y sustancial en el tratamiento del cancer de pulmon
de células no pequefas que ha permitido mejorar la sobrevida a largo plazo de estos pacientes, cuyo pronostico
era mucho mas adverso en décadas anteriores.

La incidencia mundial de cancer de pulmén en 2018, seguin la informacion de Globocan, es de 2.093.876 (11,6%)
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LA REVOLUCION MOLECULAR DEL CANCER DE PULMON EN EL SIGLO XXI
Pedro Ramos
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Resumen

Introduccion: el cancer de pulmén representa una de las patologias oncoldgicas mas frecuentes, con una incidencia del
11,6% y una mortalidad del 18,4%"2. Durante los Ultimos afios han surgido nuevas tecnologias en el tratamiento de este
tipo de cancer que han impactado positivamente la supervivencia de los pacientes®. Como alternativa a una guia de practi-
ca clinica, los consensos de expertos son una herramienta para generar documentos a fin de orientar y unificar la practica
médica.

Métodos: se llevd a cabo el segundo consenso formal de expertos constituido por 17 oncélogos de la Asociacion Co-
lombiana de Hematologia y Oncologia de las principales ciudades e instituciones del pais. Se realizé en cuatro momentos:

donde se calificaron preguntas estructuradas por el grupo desarrollador que al final fueron consensuadas en una reunién
presencial (nominal).

Resultados: se construyeron y calificaron 35 preguntas sobre el tratamiento del cancer de pulmén metastasico (estadio IV),
con sus respectivas sugerencias basadas en la experticia y evidencia disponible reconocidas nacional e internacionalmente,
teniendo en cuenta el contexto y regulacién del sistema de salud colombiano.

Palabras clave (DeCS): neoplasias pulmonares, carcinoma de pulmén de célula no pequena, tratamiento.
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TRATAMIENTO DE CANCER DE PULMON METASTASICO (ESTADIO IV). SEGUNDO CONSENSO DE EXPERTOS. ASOCIACION COLOMBIANA DE HEMATOLOGIA Y ONCOLOGIA (ACHO). 2019
Aylen Vanessa Ospina, Ricardo Brugés, Mauricio Lema, Gilberto de Lima Lopes Jr., Mariano Provencio, Rodolfo Gomez, Milton Lombana, José Lobaton, Andrés Yepes, Diego Gomez Abreo,

Ricardo Duarte, Carlos Vargas, Luis Pino, Jaime Gonzélez, Jesus Insuasty, Ray Manneh Kopp, Pedro Ramos, Javier Godoy, Alvaro Gémez, Carlos Alberto Castro

Introduccion

Segun Globocan, la incidencia de cancer fue de 18,1
millones de casos, y, de estos, la mortalidad fue del 50%
para 2018. Este aumento se relaciond directamente con el
cambio de las caracteristicas demograficas y de los factores
de riesgo que se asocian con aspectos sociales y econémicos?.
El cancer de pulmén (CP) representa una de las patologias
oncolégicas mas frecuentes, con una incidencia del 11,6% y
una mortalidad del 18,4%, por encima del cancer de senoy
del cancer de origen gastrointestinal’2.

A nivel mundial la literatura refiere que es mas frecuente
en hombres que en mujeres, y su prevalencia se incrementa
después de la sexta década de la vida. La tasa de supervi-
vencia a un afio se ha estimado en el 44%; y a cinco afios,
en el 17%, lo cual depende de multiples factores, como el
diagnostico temprano, las condiciones del paciente y las
caracteristicas propias del tumor (clasificacién, estadio y
metastasis, entre otras)*. Para el caso del CP en estadios IA
y IB, se han estimado tasas de supervivencia a cinco afios
del 49%; para los estadios [IA y IIB, entre el 30% vy el 31%;
sin embargo, cuando hay presencia de metastasis (estadio
IV), la supervivencia disminuye al 1% a cinco afos®. Para
Latinoamérica, de acuerdo con Globocan, la mediana de
la tasa de mortalidad fue de 6,6 (rango intercuartilico:
4,3-9,3) por cada 100 mil habitantes, siendo Argentina y
Cuba los paises con mayor mortalidad (21,6 y 20,8, respec-
tivamente)®. Los valores son similares a los datos mundiales
con una incidencia de 21,6 por cada 100 mil habitantes y
una mortalidad de 20,4 por cada 100 mil habitantes. En
Colombia, el cancer de pulmén es la segunda causa de
muerte en hombres y la cuarta en mujeres, conforme con
la cuenta de alto costo del Ministerio de Salud y Proteccion
Social (Minsalud) y del Instituto Nacional de Cancerologia,
que reportaron 3.044 casos incidentes en hombresy 1.983
en mujeres, con un incremento aproximado del 27% entre
2000y 20117°. Estos valores resaltan la importancia de un
diagnostico y tratamiento oportuno, para iniciar manejo
integral temprano y acrecentar la supervivencia de estos
pacientes'4.

Durante los ultimos afos han surgido nuevas tecnologias
para el diagndstico y el tratamiento del cancer de pulmén
gue han aumentado considerablemente la supervivencia de
los pacientes y han cambiado el panorama de esta enfer-
medad?, lo cual obliga a los profesionales en oncologia al
conocimiento y adecuado manejo de estos tratamientos,
teniendo en cuenta la mejor evidencia cientifica, el contexto
local y, adicionalmente, las regulaciones de los entes guber-
namentales del pais en relacién con su registro y permiso de
comercializacion, como también sus especificaciones sobre
las indicaciones de uso.

Estos avances se han enfocado en la fisiopatologia y
caracterizacion desde lo molecular y el estimulo del sistema
inmune, lo que ha permitido dirigir las terapias a mutaciones
especificas, dentro de las que se encuentran el receptor del
factor de crecimiento epidérmico (EGFR), el protooncogén

B-raf (B-RAF), el oncogén de fusion de linfoma anaplésico
(ALK), el oncogén ROS?, y contar también con el surgimiento
de la inmunoterapia.

Es imprescindible considerar los altos costos de estas
nuevas terapias, que difieren considerablemente en cada
pais, lo cual hace necesario que las decisiones terapéuticas
sean homogéneas, basadas en la mejor evidencia, y que no
se generen gastos innecesarios para garantizar la sosteni-
bilidad del sistema de salud, esto sin vulnerar la autonomia
médica apoyada en el mejor juicio clinico y en la literatura
cientifica de calidad.

A nivel mundial, la realizacién de guias de practica clinica
(GPQ) y el uso de protocolos estandarizados mejoran clara-
mente el abordaje de las patologias, pues orientan a partir
de la mejor evidencia las conductas para cualquier decision
clinica. No obstante, el conocimiento y la adherencia a estos
documentos no ha sido el esperado, por la falta de divulga-
cién, por la dificultad para mantenerlos actualizados al mismo
tiempo del avance de la medicina y, en ocasiones, por su
extension. De acuerdo con ello, surgen alternativas como los
consensos de expertos'®, que no pretenden reemplazar los
ejercicios metodoldgicos de la guias de practica clinica como
mejor evidencia, pero involucran dos aspectos fundamentales
en la practica clinica: primero, consideran la relevancia del
contexto de cada pais, donde los entes regulatorios varian
en cuanto a la aprobacion y disponibilidad de tecnologias, asf
como las barreras de acceso propias de los sistemas de salud.
Y segundo, permiten la participacion de sociedades cientificas
a través de expertos representativos, que conocen de primera
mano las caracteristicas de la atencion de los pacientes y las
condiciones para inicio y mantenimiento de los tratamientos.

En este orden de ideas, la Asociacion Colombiana de
Hematologia y Oncologia (ACHO), con la intencion de orientar
y facilitar la practica clinica apoyando lo descrito en las GPC,
conforme con la disponibilidad de tecnologias a nivel mundial
y fundamentada en estudios clinicos actualizados, desarroll6
este manuscrito como una alternativa asequible para profesio-
nales de la salud, esperando mejorar la homogeneizacién de
las conductas médicas, a partir de la practica de la ‘vida real".

El consenso ofrece una serie de sugerencias basadas en
la revision de evidencia cientifica para apoyar la practica
clinica, el cual podra ser utilizado como un documento guia
para la toma de decisiones clinicas*!". Este trabajo es una
iniciativa cientifica, no regulatoria, resultado de la experiencia
en vida real de un grupo de expertos de la ACHO, donde
se recomiendan tratamientos e indicaciones apoyadas por
estudios clinicos reconocidos de alta calidad y que estan
incluidos en gufas de manejo de oncologia certificados
internacionalmente y aprobados por agencias regulatorias
internacionales prestigiosas.

Consideraciones
Teniendo en cuenta las caracteristicas del sistema de salud
del pais y las disposiciones regulatorias para la utilizacion
de tecnologias para la salud, el uso de las terapias que se
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mencionan en este consenso esta sujeto a la disponibilidad,
indicacion y aprobacién para su comercializacién por los
entes encargados. Por esto, los pacientes deberan recibir los
tratamientos aprobados en Colombia por el Invima.

En este consenso se presentan algunas recomendaciones
gue aun no tienen aprobacién por el Invima (identificadas
con el simbolo *); sin embargo, tienen respaldo cientifico de
alta calidad y estan incluidas en guias de manejo reconoci-
das, ademas de estar aprobadas por agencias regulatorias
internacionales. Es importante aclarar que estas sugerencias
deben ser implementadas a medida que obtengan su res-
pectivo registro en Colombia. Mientras tanto deben utilizarse
las terapias disponibles y aprobadas en el contexto nacional.
Con esta version 2019, se espera actualizar lo realizado en
2018, pretendiendo poner a disposicién sugerencias segin
las nuevas publicaciones y lo socializado en los diferentes
eventos académicos mas relevantes en este tema divulgados
durante el Ultimo afo.

Conforme con lo anterior, el objetivo de este consenso
es actualizar y consensuar por comun acuerdo de expertos
recomendaciones para el manejo del cancer de pulmén
metastasico (estadio 1V), teniendo en cuenta el contexto
colombiano, con el fin de orientar la toma de decisiones en
la practica clinica habitual.

Métodos
Se llevé a cabo un consenso formal de expertos, don-
de participaron 17 oncélogos, miembros de la Asociacion
Colombiana de Hematologia y Oncologia, 2019. Los

Ricardo Duarte, Carlos Vargas, Luis Pino, Jaime Gonzalez, Jesus Insuasty, Ray Manneh Kopp, Pedro Ramos, Javier Godoy, Alvaro Gomez, Carlos Alberto Castro

participantes provenian de 10 ciudades de Colombia: Bogots,
Armenia, Bucaramanga, Medellin, Manizales, Cali, Pereira,
Barranquilla, Monteria y Valledupar. El consenso fue lidera-
do por un grupo desarrollador que definié las preguntas y
opciones de acuerdo con una revisiéon de aspectos que se
consideraron relevantes para la toma de decisiones en el tra-
tamiento de cancer de pulmdn metastasico. Adicionalmente,
el director médico de programas internacionales y director
asociado de oncologia global del Sylvester Comprehensive
Cancer Center y de la Universidad de Miami, y el presidente
del Grupo Espafiol de Cancer de Pulmon participaron en la
construccion de este manuscrito.

La poblacion colombiana, objeto de este consenso y a
quien se espera impactar con los resultados, la componen:
oncélogos y hematooncélogos, entes gubernamentales,
aseguradores, profesionales de ciencias de la salud y admi-
nistrativos que tengan vinculo directo con el tratamiento de
cancer de pulmén.

Procedimiento

El consenso se desarrolld en cuatro momentos (figura 1).

Momento 1: se llevé a cabo segun la literatura propuesta
por el grupo desarrollador, que por comun acuerdo los ex-
pertos consideraron relevante para orientar la practica clinica
actual; de la misma forma, se incluyeron los resultados de los
estudios presentados en los congresos y eventos académicos
mas destacados del afio en curso, como el de la American
Society of Clinical Oncology (ASCO)y la American Associa-
tion for Cancer Research (AACR). Se revisé la informacién

MOMENTO 1
. Primer envio de preguntas
PRIMERA Elaboracion de — para calificacion
RONDA preguntas y respuestas de los EXPERTOS
MOMENTO 2
_| Socializacién de respuestas - Consolidacion
(enmascarada) de respuestas
SEGUNDA
gl Preguntas no
consensuadas MOMENTO 3
> Envio de preguntas > Consolidacién
para calificacién de respuestas
MOMENTO 4 Preguntas no
consensuadas
CONSENSO Consolidaciéon ; i e (_I
NOMINAL de informacion € Discusion

Figura 1. Desarrollo del consenso
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del consenso efectuado en 2018y se elaboraron 24 nuevas
preguntas, con multiples opciones de respuesta basadas en
las actualizaciones de tratamiento del cancer de pulmdén
metastasico generadas durante el Ultimo afio. Se mantu-
vieron 11 preguntas de la versién anterior sin cambios. Esta
informacién fue socializada en una primera reunion con los
expertos para definir la metodologia de trabajo. La califica-
ciéon de las opciones de respuesta fue valorada utilizando una
escalade 1 a9, donde 1 se defini6 como extremadamente
inapropiado, un manejo no usado o no sugerido; y 9, como
extremadamente apropiado, manejo de primera linea o su-
gerido. De acuerdo con esto, se construyé el formulario que
fue enviado a los expertos.

Momento 2: una vez se recibieron los formularios dili-
genciados por parte de los expertos, la informacion se analizo,
definiendo consensos en las calificaciones con medianas de:
1 a 3 con rangos intercuartilicos (RIQ) entre 1y 3,yde 7 a9
con RIQ entre 7 y 9. Las preguntas y respuestas no consen-
suadas fueron enviadas de nuevo a los expertos de manera
enmascarada, con el fin de revisar las calificaciones de los
demés expertos sin identificar a cada uno de ellos.

Momento 3: posterior al retorno de las calificaciones
de la segunda ronda por parte de los expertos, la infor-
macién fue consolidada y se estructuré un informe para
el consenso nominal, donde se presentaron las preguntas
y respuestas que no se consensuaron ni en primera ni en
segunda ronda.

Momento 4: se llevo a cabo una reunién virtual, con
la presencia del grupo desarrollador y los expertos, donde
se discutieron las preguntas y respuestas no consensuadas,
logrando el documento que se expone a continuacion.

Resultados

Se estructuraron y calificaron 24 nuevas preguntas sobre
el tratamiento del cancer de pulmdn metastasico (estadio
IV), las cuales fueron llevadas a primera y segunda ronda;
y, posteriormente, a discusion final. Se mantuvieron 11 pre-
guntas de la version anterior sin cambios. En este consenso
participaron 17 oncélogos clinicos pertenecientes a la ACHO.
Como resultado de este consenso, se presentan a conti-
nuacion las 35 preguntas con sus respectivas respuestas. El
orden de descripcion de las recomendaciones se presenta en
forma jerarquica conforme con la preferencia de los expertos
basada en la evidencia.

Preguntas

1. En pacientes con CPCNP metastasico, ;cuales son las

pruebas diagnoésticas moleculares y de inmunohisto-

quimica que se deben realizar para definir tratamiento

oncolégico de primera linea?

e Serecomienda determinar PD-L1 por inmunohistoquimica
en todos los pacientes con adenocarcinomas y carcinomas
escamocelulares' 8,

e En pacientes no fumadores con carcinomas escamocelu-
lares y en todos los pacientes con adenocarcinomas, se
aconseja establecer EGFR, ALK, ROS1'6-21,

Para la determinacion de mutaciéon de B-RAF y otras,
no se sugiere realizarlas de forma sistematica, dada su baja
frecuenciay ausencia de terapia sistémica especifica efectiva
aprobada en el pais. Sin embargo, se considerd que, si estas
son solicitadas, deben efectuarse secuencialmente después
de descartar las mutaciones mas frecuentes.

2. En pacientes con adenocarcinoma de pulmén me-
tastasico con EGFR, ALK, ROS1 y PD-L1 desconocidos,
en quienes se inici6 tratamiento con quimioterapia
citotéxica y se descubre mutacion EGFR posterior al
tercer/cuarto ciclo de quimioterapia, y en evaluacién
de respuesta en imagenes se evidencia enfermedad
estable o respuesta parcial, ;cual es la mejor conducta?

e Serecomienda completar 4-6 ciclos de quimioterapia, e
iniciar secuencialmente anti-EGFR.

e |nterrumpir quimioterapia e iniciar tratamiento con
anti-EGFR, con o sin antiangiogénico o anti-EGFR con
guimioterapia, segun el perfil de toxicidad tolerable por
el paciente.

e Continuar con quimioterapia hasta progresion, solo en
casos de buena respuesta inicial a la quimioterapia???.

3. En pacientes con adenocarcinoma de pulmén me-
tastasico con EGFR, ALK, ROS1 y PD-L1 desconocidos,
en quienes se inicié tratamiento con quimioterapia
citotéxica y se descubre mutacion EGFR posterior al
tercer ciclo, y en evaluacion de respuesta en imagenes
se evidencia enfermedad en progresion, jcual seria la
mejor conducta?

e Seaconseja interrumpir el tratamiento con quimioterapia

e iniciar medicamento anti-EGFR?2:25-40,

4. En pacientes con adenocarcinoma de pulmén me-
tastasico con EGFR, ALK, ROS1 y PD-L1 desconocidos,
en quienes se inicié tratamiento con quimioterapia
citotéxica y se descubre rearreglo de ALK posterior al
tercer ciclo de quimioterapia, y se evidencia en image-
nes enfermedad estable o respuesta parcial, ¢cual es
la mejor conducta?
e Se sugiere interrumpir quimioterapia e iniciar terapia
blanco dirigida.
e Serecomienda completar quimioterapia de 4-6 ciclos, e
iniciar terapia blanco dirigida.
En caso de que el paciente presente una buena respuesta
y tolerancia al tratamiento, se considera que se puede con-
tinuar el tratamiento con quimioterapia hasta la progresién,
haciendo adecuado seguimiento a este#!-46,

5. En pacientes con adenocarcinoma de pulmén me-
tastasico con EGFR, ALK, ROS1 y PD-L1 desconocidos,
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en quienes se inicié tratamiento con quimioterapia

citotéxicay se descubre rearreglo de ALK durante qui-

mioterapia, y se evidencia enfermedad en progresion,

¢cual es la mejor conducta?

e Serecomienda interrumpir tratamiento de quimioterapia,
e iniciar tratamiento blanco dirigido#®4247,

6. En pacientes con adenocarcinoma de pulmén me-

tastasico con mutaciones activadoras de EGFR, sin

compromiso cerebral ECOG 0-2, ;cual es el tratamiento

de eleccién en primera linea?

e Seindica el uso de los siguientes
mediCamentOSZS,26,28,30,36,39,48—50:

e Osimertinib

e Gefitinib, méas platino y pemetrexed*

e Dacomitinib*

e Erlotinib mas ramucirumab*

e Erlotinib mas bevacizumab

e Afatinib
* Erlotinib
o Gefitinib

7. En pacientes con adenocarcinoma de pulmén me-

tastasico con mutaciones activadoras de EGFR, con

compromiso cerebral ECOG 0-2, ;cual es el tratamiento
de eleccién en primera linea?

e Se aconseja como primera opcién de tratamiento el
osimertinib; no obstante, también se puede considerar
el uso de otras terapias aceptables, como afatinib, gefi-
tinib, erlotinib, gefitinib mas platino mas pemetrexed* o
erlotinib mas bevacizumal?>:26.28,30.36,39,44,51-55

8. En pacientes con cancer de pulmén metastasico

con mutaciones activadoras de EGFR, en progresion

durante tratamiento blanco dirigido de primera linea,
icuando se deberia realizar nueva biopsia para definir
manejo sistémico por seguir?

e Se sugiere siempre ante progresién tumoral durante
tratamiento anti-EGFR hacer nueva biopsia para estudio
de resistencia y definir siguiente linea de tratamiento.

e Se debe considerar siempre tomar biopsia liquida y co-
rrelacionar con biopsia de tejido?*3.

9. En pacientes con carcinoma de pulmén metastasico

con mutaciones activadoras de EGFR, ECOG 0-2, en

progresion tumoral durante manejo con erlotinib, afa-

tinib o gefitinib, ;cual seria el tratamiento de eleccion?

¢ Serecomienda continuar con afatinib, o gefitinib, o erlo-
tinib en pacientes con progresién lenta y asintomatica.

e En el caso de que exista una mutacion T790, se sugiere
cambiar el tratamiento a osimertinib como segunda linea.
Y sila mutacion T790 es negativa, considerar el cambio de
tratamiento a quimioterapia en pacientes con progresion
sintomatica o multiple.
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e Esimportante considerar siempre la terapia local para las
lesiones oligometastasicas®®-6°.

10. En pacientes con carcinoma de pulmoén metasta-

sico con mutaciones activadoras de EGFR, ECOG 0-2,

en progresion tumoral asintomatica oligometastasica

durante tratamiento con osimertinib, ;cual seria el

tratamiento de eleccién?

e Se aconseja continuar con osimertinib y siempre ofrecer
control local®.

Se debe tener en cuenta que, si el paciente presenta una
progresion tumoral sistémica multiple, se debe suspender
osimertinib, e iniciar quimioterapia mas control local con
radioterapia estereotaxica o cirugia®"®2.

11. En pacientes con carcinoma de pulmén metastasico
con mutaciones activadoras de EGFR, ECOG 0-2, en
progresion tumoral sintomatica oligometastasica ce-
rebral exclusiva durante manejo con erlotinib, afatinib
o gefitinib, ;cual es el tratamiento de eleccion?

e Serecomienda considerar como primera opcioén el inicio
de osimertinib en mutaciéon T790 positiva mas la admi-
nistracion de terapia local.

e Se considera como opcidn razonable en progresién
cerebral exclusiva lenta y enfermedad oligometastéasica
continuar afatinib, gefitinib o erlotinib, mas la adminis-
tracion de terapia local.

e No se recomienda administrar quimioterapia en este
escenario®3e,

12. En pacientes con carcinoma de pulmén metas-
tasico con mutaciones activadoras de EGFR, ECOG
0-2, en progresion tumoral sintomatica o metastasis
cerebrales multiples durante manejo con erlotinib,
afatinib o gefitinib, ;cual seria el tratamiento de
eleccion?

e Sesugiere considerar el uso de osimertinib como segunda
linea de tratamiento si la mutacion T790 es positiva y la
administracion de terapia local.

e En caso de que el paciente se encuentre en adecuado
estado clinico y funcional, cambiar el manejo sistémico
a quimioterapia si la mutacién T790 es negativa.

e Siempre se debe considerar la administracion de terapia
local.

e No se recomienda continuar afatinib, gefitinib o
erlotinil®6-59:63-70,

13. En pacientes con carcinoma de pulmoén metasta-

sico con mutaciones activadoras de EGFR, ECOG 0-2,

en progresion cerebral exclusiva sintomatica durante

tratamiento con osimertinib, ;cual seria el tratamiento

de eleccién?

e Seaconseja continuar con osimertinib y administrar con-
trol local®66364,
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Sin embargo, si el paciente presenta una progresion tu-
moral sistémica multiple, se recomienda suspender osimerti-
nib e iniciar quimioterapia, o quimioterapia mas atezolizumab
con bevacizumab* mas control local®'.

14. En pacientes con carcinoma de pulmén metastasico
con mutaciones activadoras de EGFR, ECOG 0-2, en
progresion multiple sintomatica, durante manejo con
osimertinib, ;cual seria el tratamiento de eleccién?

e Suspender osimertinib e iniciar quimioterapia citotdxica
basada en platino®'.

e Se recomienda el uso de terapia local para lesiones
sintomaticas®?e4.

e Se debe tener en cuenta como otra alternativa la sus-
pension del osimertinib y considerar el inicio con qui-
mioterapia basada en platino, mas atezolizumab* con
bevacizumab®?.

15. En pacientes con carcinoma de pulmoén metastasico,
con mutaciones activadoras de EGFR, ECOG 0-2 y en-
fermedad en progresion oligometastasica no cerebral
durante manejo con erlotinib, afatinib o gefitinib, ;cual
es el tratamiento de eleccion?

¢ Seaconseja continuar tratamiento con afatinib, gefitinib o
erlotinib, méas terapia local en pacientes con enfermedad
oligometastasica.

e Sedebe considerar el inicio de tratamiento con osimerti-
nib en presencia de mutacién T790 y concomitantemente
el uso de terapia local.

e E| cambio de manejo sistémico a quimioterapia se con-
sidera como una opcién razonable si la mutacion 7790
es negativa y si el paciente se encuentra sintomatico con
adecuado estado clinico y funcional. Adicionalmente, se
sugiere administrar terapia local?’-3062,

16. En pacientes con carcinoma de pulmén metasta-
sico, con mutaciones activadoras de EGFR, ECOG 0-2
y enfermedad en progresion multiple sintomatica
durante manejo con erlotinib, afatinib o gefinitib con
lesiones metastasicas miultiples no cerebrales, ;cual es
el tratamiento de elecciéon?

e Se recomienda iniciar tratamiento con osimertinib si el
paciente presenta la mutacién T790%.

e Se considera como una opcién razonable iniciar quimiote-
rapia o quimioterapia mas bevacizumab y atezolizumab*
si la mutacion T790 es negativa®.

¢ No se aconseja continuar con erlotinib, afatinib o gefitinib
en este tipo de escenarios clinicos?®3°.

17. En pacientes con carcinoma escamocelular de
pulmén, con metastasis cerebrales, con mutaciones
activadoras de EGFR y ECOG 0-2, ;cual es el tratamiento
de eleccién en primera linea?

e Seindica como primera opciéon de tratamiento el uso del

osimertinib; no obstante, puede considerarse también el

uso de: afatinib, gefitinib, erlotinib?>:26:30.44.56.63.64.71

Es importante mencionar que la determinacion de EGFR
se realiza en los pacientes no fumadores.

18. En pacientes con carcinoma de pulmén metastasico,

con rearreglo ALK y ECOG 0-2, ;cudl es el tratamiento

de primera linea?

e Serecomienda iniciar tratamiento con alectinib*, ceritinib*
0 crizotinib-44,

e No se considera pertinente administrar quimioterapia
citotoxica*44.

19. En pacientes con carcinoma de pulmoén metastasico,

con rearreglo ROS1y ECOG 0-2, ;cual es el tratamiento

de eleccién?

e Se aconseja iniciar tratamiento con crizotinib* o
ceritinib*"7275,

e Administrar quimioterapia si no hay disponibilidad de
terapia blanco dirigida es una opcién razonable’®””.

20. En pacientes con carcinoma de pulmén metasta-

sico, con mutacion de B-RAF y ECOG 0-2, ;cual es el

tratamiento de elecciéon?

e Se recomienda iniciar tratamiento con dabrafenib mas
trametinib*78.7°,

e Considerar el uso de quimioterapia basada en platino’”#°.

21. En pacientes con adenocarcinoma de pulmén metas-

tasico, ECOG 0-2, PD-L1 menor del 1%, estudios EGFR

y ALK negativos, ¢cudl es el tratamiento de eleccién

de primera linea?

e Se sugiere quimioterapia basada en platino, mas peme-
trexed y pembrolizumab®'.

e Se recomienda el uso de atezolizumab*, mas quimiote-
rapia con paclitaxel-platino con o sin bevacizumab®?22,

e | acombinacion de quimioterapia basada en platino con
0 sin bevacizumab se debe considerar si existe contrain-
dicacion para inmunoterapia®’.

e No se aconseja el uso de pembrolizumab monoagente
en pacientes con PD-L1 negativo®'.

22. En pacientes con adenocarcinoma de pulmén

metastasico, ECOG 0-2, PD-L1 entre el 1% y el 49%,

estudios EGFR y ALK negativos, ;cudl es el tratamiento

de eleccién en primera linea?

e Se recomienda administrar quimioterapia basada en
platino, mas pemetrexed y pembrolizumab?®'.

e Se puede considerar el uso de atezolizumab?*,
mas quimioterapia con paclitaxel-platino con o sin
bevacizumab®282:3,

e Se sugiere iniciar quimioterapia basada en platino
con o sin bevacizumab si existe contraindicaciéon para
inmunoterapia®'.
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e Se puede considerar el uso de pembrolizumab monoa-
gente* en pacientes con estado funcional limitrofe que
no puedan tolerar o no hayan tolerado el tratamiento
combinado con quimioterapia®.

23. En pacientes con adenocarcinoma de pulmén me-

tastasico, ECOG 0-2, PD-L1 mayor del 50%, estudios

EGFR y ALK negativos, ;cudl es el tratamiento de elec-

cién en primera linea?

e Se recomienda iniciar tratamiento con pembrolizumab
monoagente®.

e Se aconseja administrar quimioterapia mas pembrolizu-
mab en pacientes sintomaticos que requieran respuesta
tumoral rapida®®.

e Se sugiere considerar manejo con atezolizumab*, mas
quimioterapia basada en platino, mas paclitaxel con o
sin bevacizumab®2.

En los casos donde exista alguna contraindicacion
para la administracién de inmunoterapia, considerar
administrar quimioterapia basada en platino con o sin
bevacizumab?®”.

24. En pacientes con adenocarcinoma de pulmén me-

tastasico, ECOG 0-2, PD-L1 desconocido o negativo,

estudios EGFR y ALK negativos, que han recibidode 4 a

6 ciclos de quimioterapia basada en platino en primera

linea con enfermedad estable en imagenes, ;cual es el

tratamiento de eleccion?

e Se recomienda mantenimiento con cualquiera de los
siguientes esquemas:

— Pemetrexed
— Bevacizumab
— Pemetrexed mas bevacizumab

¢ No se aconseja mantenimiento con gemcitabina.

e No se considera la observacién como una alternativa
adecuada, teniendo en cuenta la disponibilidad de tera-
pias de segunda linea que han demostrado un impacto
positivo en la supervivencia de estos pacientes®-0.

25. En pacientes con adenocarcinoma de pulmén
metastasico, ECOG 0-2, PD-L1 mayor del 1%, estudios
EGFR y ALK negativos, que han recibido de 4 a 6 ciclos
de quimioterapia basada en platino sin inmunoterapia
y que en imagenes presentan enfermedad en progre-
sion confirmada, jcual es el tratamiento de eleccién
en segunda linea?
e Se aconseja administrar inmunoterapia en segunda linea
con nivolumab, pembrolizumab o atezolizumab*'2°1:92,
e Se considera administrar quimioterapia con o sin antian-
giogénico (bevacizumab/ramucirumab*) si existe alguna
contraindicacién para inmunoterapia o si no son pacientes
candidatos para inmunoterapia®’77:90.93-95,
e Serecomienda administrar docetaxel mas nintedanib en
pacientes rapidos progresores, definidos como aquellos
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pacientes que manifiestan progresién tumoral dentro de
los nueve meses después de iniciar la primera linea de
tratamiento®.

26. En pacientes con adenocarcinoma de pulmén me-

tastasico, ECOG 0-2, independiente del PD-L1, estudios

EGFR y ALK negativos, que han recibido quimioterapia

basada en platino mas inmunoterapia en primera linea

y manifiestan enfermedad en progresion multiple

sintomatica, ;cual es el tratamiento de eleccién en

segunda linea?

e Serecomienda administrar quimioterapia con o sin anti-
angiogénico (bevacizumab/ramucirumab*)?7-100,

e Se aconseja administrar nintedanib mas docetaxel en
pacientes rapidos progresores, definidos como aquellos
pacientes que presentan progresion tumoral dentro de
los nueve meses después de iniciar la primera linea de
tratamiento®.

e No se sugiere continuar tratamiento con inmunoterapia.

27. En pacientes con adenocarcinoma de pulmén me-

tastasico, ECOG 0-2, PD-L1 menor del 1%, estudios

EGFR y ALK negativos, que han recibido de 4 a 6 ciclos

de quimioterapia basada en platino sin inmunoterapia

y manifiestan enfermedad en progresion, ;cual es el

tratamiento de eleccion en segunda linea?

e Se recomienda iniciar nivolumab o atezolizumab* en el
paciente candidato a inmunoterapia, con progresion lenta
y asintomatico.

e Se aconseja iniciar docetaxel mas nintedanib para
rapidos progresores, definidos como aquellos pacien-
tes que presentan progresién tumoral dentro de los
nueve meses después de iniciar la primera linea de
tratamiento.

e Se debe considerar como otra alternativa la administracion
de quimioterapia con o sin antiangiogénico (bevacizumab/
ramucirumalp*)'2.76.92,94-96

28. En pacientes con carcinoma escamocelular de

pulmén metastasico, ECOG 0-2, PD-L1 menor del 1%,

icual es el tratamiento de eleccién de primera linea?

e Se sugiere iniciar quimioterapia basada en platino, mas
taxano, mas pembrolizumab.

e Se recomienda quimioterapia basada en platino si no
puede recibir inmunoterapia.

e No se aconseja el uso de pembrolizumab monoagente
en pacientes con PD-L1 negativo''.

29. En pacientes con carcinoma escamocelular de

pulmén metastasico, ECOG 0-2, PD-L1 entre el 1% y

el 49%, ¢cual es el tratamiento de eleccion de primera

linea?

e Se recomienda iniciar quimioterapia basada en platino,
mas taxano, mas pembrolizumal'©'102,
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e Sedebe considerar quimioterapia basada en platino si no
puede recibir inmunoterapia'®1%.

e Sepuede sugerir el uso de pembrolizumab monoagente*
en pacientes con estado funcional limitrofe que no pue-
dan tolerar o no hayan tolerado el tratamiento combinado
con quimioterapia'®1%2,

30. En pacientes con carcinoma escamocelular de

pulmén metastasico, ECOG 0-2, PD-L1 mayor del 50%,

¢cudl es el tratamiento de eleccion de primera linea?

e Se aconseja iniciar pembrolizumab monoagente®:6.

e Considerar quimioterapia basada en platino, mas taxano
y pembrolizumab en pacientes en que se desee rapida
respuesta tumoral®8e,

e Se recomienda quimioterapia basada en platino si no
puede recibir inmunoterapia.

31. En pacientes con carcinoma escamocelular metas-

tasico, ECOG 0-2, independiente de PD-L1, que han

recibido de 4 a 6 ciclos de quimioterapia basada en
platino, con enfermedad estable en imagenes, ;cual
es el tratamiento de eleccion?

e Se sugiere mantener observacién como manejo de
eleccion.

e No se recomienda administrar cimavax, pues la evidencia
no es sélida y no esta incluido en ninguna guia de practica
clinica. De la misma forma, no se aconseja mantenimiento
con quimioterapia (gemcitabina-docetaxel), pues tampo-
co hay evidencia que soporte su efectividad en el aumento
de la supervivencia global®8°0103,

32. En pacientes con carcinoma escamocelular metasta-

sico, ECOG 0-2, PD-L1 mayor del 1%, que han recibido

de 4 a 6 ciclos de quimioterapia basada en platino, con

enfermedad en progresion, icual es el tratamiento de

eleccién en segunda linea?

e Sesugiere iniciar tratamiento de segunda linea con nivo-
lumab, pembrolizumab o atezolizumab*.

e Se debe considerar tratamiento con quimioterapia con o
sin ramucirumab* en pacientes que tengan alguna contra-

indicacién para inmunoterapia o que no sean candidatos
para esta‘\2,76,77,92,94,95,98,99,104_

33. En pacientes con cancer de pulmén metastasico

(adenocarcinoma o escamocelular) en manejo con

quimioterapia mas inmunoterapia con progresion

oligometastasica, lenta, asintomatica, ¢;cual es el tra-

tamiento de eleccion?

e Continuar el tratamiento con inmunoterapia y ofre-
cer manejo local con radioterapia estereotaxica o
cirugia'®.

34. En pacientes con cancer de pulmén metastasico

(adenocarcinoma o escamocelular) que no han tenido

toxicidad ni progresion, ;cudl es el tiempo de duracién

6ptimo del tratamiento con inmunoterapia?

e Se recomienda administrar el tratamiento con inmuno-
terapia por un periodo minimo de dos afos. Después de
este tiempo, revalorar cada caso para definir pertinencia
de continuidad versus suspension segun estado clinicoy
respuesta tumoral'%6.

35. ¢Cual es la primera linea de eleccién para el tra-

tamiento del cancer de pulmén de célula pequena

avanzado?

e Sesugiere administrar atezolizumab*, mas carboplatinoy
etoposido. Si el paciente no puede recibir inmunoterapia,
iniciar platino mas etopésido'”’.

Glosario
CPCNP: cancer de pulmén de célula no pequena.
EGFR: receptor de factor de crecimiento epidérmico'®.
ALK: proteina quinasa de linfoma anaplasico'®.
ROS1: receptor tirosina quinasa'®.
PD-L1: ligando de proteina de muerte celular programada
’I‘HO_
B-RAF: mediador de via de proteinas quinasas activadas por
mitégenos (MAPK)™.
Mutacion T790: mutacién especifica del gen EGFR sensible
a osimertinib'oe.
ECOG: escala de calidad de vida en pacientes con cancer del
Eastern Cooperative Oncology Group'?.
SLP: supervivencia libre de progresion.
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Resumen

Introduccion y objetivos: el cancer de pulmdn es la primera causa de incidencia y mortalidad en el mundo. El propésito
de este estudio es describir las caracteristicas clinicas y patolégicas de pacientes con cancer de pulmédn, la supervivencia
global y libre de progresion.

Materiales y métodos: se trata de un estudio descriptivo, observacional y retrospectivo de pacientes con cancer de pul-
mon efectuado durante el periodo del 1° de enero de 2005 al 21 de marzo de 2016. Se realizaron analisis descriptivos
usando medidas de tendencia central, ubicacion y dispersiéon para las variables continuas; frecuencias absolutas y relativas
para las variables categoricas; y curvas de supervivencia por el método de Kaplan-Meier.

Resultados: se identificaron 224 pacientes, con una edad promedio de 65 anos, del sexo masculino el 52%. Los estadios
clinicos fueron llIB y IV en el 83%, estado funcional ECOG 0-1 en el 58%. Un 20% present6 metdstasis cerebral, histolégi-
camente un 65% fueron adenocarcinomasy un 12% tenfa EGFR positivo. La mediana de sobrevida global para los estadios
avanzados (llIB y IV) fue de 18,9 meses y la supervivencia libre de progresién, de 11,6 meses.

Conclusiones: en este estudio la edad promedio de los pacientes fue de 65 afios, el tipo histolégico mas frecuente es el adeno-
carcinoma, hasta un 12% presenta mutacién para el receptor de EGFR y supervivencias similares a las reportadas en la literatura.

Palabras clave: cancer de pulmén, supervivencia, adenocarcinoma, descriptivo, EGFR.

Abstract

Introduction and objective: Lung cancer is the leading cause of incidence and mortality in the world. The main purpose
of this study is to describe the clinical and pathological characteristics of lung cancer patients, their overall survival and
progression-free survival.

Materials and methods: This is a descriptive, observational and retrospective study realized with lung cancer patients dur-
ing the time period of 1 of January 2005 to 21 of March 2016. Descriptive analysis were preformed using central tendency,
location and dispersion methods for continuous variables and absolute and relative frequencies for categorical variables and
survival curves with the Kaplan-Meier method.

Results: 224 patients were identified with an average age of 65 years old and 52% were males. Their clinical stage was
IIB and IV in 83% of them, 58% had functional stage ECOG 0-1. 20% had cerebral metastasis, histologically 65% were
adenocarcinomas and 12% were EGFR positive. The median overall survival was 18.9 months for advanced cases (IlIB y 1V)
and progression-free survival was 11.6 months.

Conclusions: In this study the average age was 65 years old, the most common histology type was adenocarcinoma, and
12% had the mutation for the EGF receptor and survival was similar than the one found in medical literature.

Key words: Lung cancer, NSCLC, survival, epidemiology, EGFR.

Introduccion
Segun la informacién de Globocan del periodo 2018, la
incidencia mundial de cancer de pulmoén es de 2.093.876
(11,6%) casos nuevos y causa 1.761.007 (18,4%) muertes,
ocupando el primer lugar en incidencia y mortalidad'.
En Colombia es la quinta causa de incidencia con 5.856
(5,7%) casos nuevos y provoca 5.236 (12,43%) muertes,

siendo la segunda causa de mortalidad por cancer'.

El tratamiento de quimioterapia como estandar en cancer
de pulmon inicid hace dos décadas con la publicacion de los
primeros estudios que mejoraban la supervivencia respecto
al mejor cuidado de soporte?.

Los avances en los siguientes afios fueron peque-
flos, con mejoria en los resultados en 1 a 2 meses con
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diferentes combinaciones, el uso del mantenimiento y los
antiangiogénicos®”.

Hasta la ultima década se dieron los avances mas impor-
tantes con el descubrimiento de la mutaciéon en EGFR vy el
uso de la terapia de blanco®12.

Mas recientemente, los resultados de la inmunoterapia
revolucionaron el tratamiento del cancer de pulmén, convir-
tiéndose rapidamente en el nuevo estandar y mejorando la
supervivencia de los pacientes'?'°.

El cancer de pulmdn es una de las principales causas
de incidencia y mortalidad en el pais; el objetivo de este
estudio retrospectivo es conocer las caracteristicas clinicas,
demograficas, y la supervivencia de una serie de casos en la
clinica Oncocare de Bogota (Colombia).

Materiales y métodos

Poblacion

Durante el periodo 2005-2016, se siguié una serie de
casos de 224 pacientes con cancer de pulmoén atendidos en
la clinica oncoldgica Oncocare. Los seguimientos se realizaron
cumpliendo con el protocolo institucional, que correspondié
a seguimientos cada tres semanas durante el tratamiento
activoy cada 4 a 6 meses en los controles de sobrevivientes,
con historia de examenes clinicos, hemograma y quimica
sanguinea, imagenes de tomografia axial computarizada
cada 4 a 6 meses de acuerdo con la indicacion clinica y sitios
de enfermedad activa.

Diseno

Se trata de un estudio tipo serie de casos retrospectivo
de los pacientes con diagndstico de cancer de pulmén que
ingresaron a la clinica Oncocare desde el 1° de enero de 2005
hasta el 31 de marzo de 2016.

Objetivo principal
Describir las caracteristicas clinicas y demogréficas de una
serie de pacientes con cancer de pulmon.

Objetivos secundarios
Reportar la supervivencia libre de progresién de los
pacientes con cancer de pulmon segun los estadios clinicos.
Detallar la supervivencia global de los pacientes con can-
cer de pulmoén conforme con los estadios clinicos.

Resultados medidos

Se calcularon la supervivencia global y el tiempo libre de
progresion. La supervivencia global se definié como el tiempo
desde el diagnéstico hasta la muerte por cualquier causa. La
supervivencia libre de progresion se definié como el tiempo
desde el diagndstico hasta la documentacion de progresion
0 muerte por alguna causa.

Se determind la respuesta clinica siguiendo los criterios
Recist 1.1.2%:

Respuesta completa: desaparicion de todas las lesiones
blanco.

Respuesta parcial: disminucién de al menos un 30% en
la suma de los didmetros mas largos de las lesiones blanco,
tomando como referencia la suma de las lineas de base.

Enfermedad progresiva: por lo menos un aumento del
20% en la suma del didmetro mas largo de las lesiones o la
aparicion de nuevas lesiones, una o mas.

Enfermedad estable: no hay reduccion suficiente para
calificar como respuesta parcial ni incremento suficiente para
calificar como enfermedad progresiva.

Anadlisis estadistico

Se llevaron a cabo analisis descriptivos usando medidas
de tendencia central, ubicacién y dispersion para las variables
continuas; y frecuencias absolutas y relativas para las variables
categdricas. Se construyeron curvas de supervivencia por el
método de Kaplan-Meier. El programa Stata 11 fue usado
para el analisis.

Resultados

Las caracteristicas de los pacientes con cancer de pul-
moén que se incluyeron en la serie de casos son descritas en
la tabla 1. Un total de 224 pacientes fueron identificados
en el estudio. La edad promedio fue de 65 anos, el sexo
masculino fue el méas frecuente con el 52%, pertenecen al
régimen subsidiado el 75%, la histologia mas usual fue el
adenocarcinoma con un 65%, habia tabaquismo en el 54%,
estadios avanzados llIB y V en el 83%, metastasis cerebral
en un 20%, estado funcional ECOG 0-1 en el 58%, reciben
quimioterapia, generalmente dupleta de platinos y taxanos,
un 54%, el 12% era EGFR positivo, se les administra quimio-
terapia de primera linea al 64% y de segunda linea al 33%.

El esquema de quimioterapia mas cominmente empleado
fue la dupleta de platinos y taxanos.

Para los pacientes en estadios tempranos (I a llIA), se
presentaron un 26% de recaidas y un 31% de muertes. La
media de seguimiento fue de 68 meses.

Para los pacientes con estadios avanzados (IlIB y IV), la
sobrevida global media esta en 18,9 mesesy la supervivencia
libre de progresion es de 11,6 meses.

Para los pacientes con mutaciéon EGFR, la mediana de
supervivencia global fue de 34,6 meses y la de supervivencia
libre de progresion fue de 20,6 meses.

Discusion

La informacién de resultados y caracterizacion de los pa-
cientes con cancer de pulmén proviene en su mayoria de en-
sayos clinicos y metaanalisis de los estudios internacionales?®.

En esta serie de casos se pretende informar la experiencia
local de una sola institucién, evidenciandose supervivencias
similares a las publicaciones internacionales'2.

Las carasteristicas clinicas de los pacientes fueron similares
alas publicadas en la literatura internacional en cuanto a edad
promedio de 65 afos, sexo femenino acercandose al mas-
culino, la mayoria de la poblacién fumadora y compromiso
cerebral en alrededor del 20%.
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Tabla 1. Caracteristicas de base En cuanto al tipo histolégico, hay predominio de adeno-
Edad promedio 64,9 carcinoma en consistencia con lo publicado en la literatura,
GEID 2020 en especial EGFR positivo, que fue hasta del 90%.
200 Conocemos las limitaciones de esta serie de casos de una
Femenino 107 (47,77) . . . . . .
Noscoling 17 5223) sola institucién, pero contribuye a la informacién local y nos
SegehdsesE M () muestra los resultados en vida real.
Subsidiado 168 (75) Es de nuestro conocimiento que una serie con tan pocos
Contributivo 56(25) pacientes no permite establecer conclusiones y esta sujeta
Tabaquismo n (%) a sesgos.
Si 122 (54,46)
No 57 (25,44) .
Sin informacion 45 (20,08) conCIUSIones
Estado funcional n (%) Los pacientes con cancer de pulmdn tienen unos tiem-
01 131 (5848) pos de supervivencia consistentes con lo reportado en la
2 52 23.21) literatura; se requiere un esfuerzo multiinstitucional a fin de
j 32 E;;;” incluir a todos los pacientes e,nltratamie.n,to en el pais en una
o — cohorte nacional y tener asi informacién prospectiva que
Adenocarcinoma 120 6542) muestre nuestra realidad nacional para todos los pacientes
Escamocelular 36 (16,82) con cancer de pulmon, con las nuevas terapias de EGFR-ITK,
Células grandes 22(10,28) la inmunoterapia y las combinaciones de estas con quimio-
Mo cxpadiicadlo 2@ terapia y antiangiogénicos.
Neuroendocrino bajo grado 6(2,80)
Células pequenas 3(1,40)
Mixto 2(093)
Carcinoma adenoide 2(093) Supervivencia global
Adenocarcinoma in situ 1(047) 1.00 4
Sin informacion 0
Estadio clinico n (%) '§ 075 4
0 1(0047) :
IA 9(4,04) §
1B 12(538) 2 0507
1A 3(1,35) 3
1B 6(2,69) H
A 7(3,14) e 02
8 15(6,73) *
v 170 (76,23) i
— P 000 T T r T T ’ !
Sitio de metastasis n (%) ' 0 10 20 30 40 50 60
Metdstasis visceral 122 (68,93) Number at risk Tiempo (meses)
Metastasis 6sea y tejidos blandos 62 (35,02) 189 105 46 18 13 2 0
Metéstasis cerebral 36(20,33)
EGHAR muiEeen  E3) Figura 1. Supervivencia global para los estadios avanzados (I11B y IV)
Positivo 27(12,16)
Negativo 38(17,2)
Sin informacion 157 (70,72)
Tratamiento anti-EGFR n (%) Supervivencia libre de progresion
Erlotinib 19(70,37) ié 100
Otros 8(29,63) %
Tipo de quimioterapia de primera linea n (%) -g'- 0,75
Platino + taxanos 77 (53,47) g
Platino + premetrexed 12(9,72) E
Platino + gemcitabina 5(439) § 0,50 ]
Quimiterapia + bevacizumab 20(17,54) 'é
Otros 13 (11,40) 2
Numero de sitios de metéstasis E 025 ]
1 96 (54,24) z
2 28(15,82) g oo . . . . . .
3 0mas 47 (41,22) . 0 10 20 30 40 50 60
Pacientes que reciben quimioterapia de primera linea 144 (64,29) Number at risk Tiempo (meses)
Pacientes que reciben tratamiento de mantenimiento 44 (19,64) 187 84 32 1 6 0 0
Pacientes que reciben quimioterapia de segunda linea 35(33,48)
Facientesiquielrecibeniqliimioteraplaldeitercerallinea 7613) Figura 2. Supervivencia libre de progresién para los estadios avanzados (llIB y 1V)
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Figura 4. Supervivencia libre de enfermedad para estadios tempranos (I-111A)
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Resumen

Objetivos: el propdsito de este estudio fue evaluar supervivencia libre
de enfermedad y global, ademas de los factores pronésticos asociados a
estas, en pacientes mujeres con cancer de mama avanzado.

Métodos: este estudio involucré el analisis de informacion de la clinica
Oncocare en el periodo comprendido entre el 1° de enero de 2003 y el
31 de julio de 2012. Se incluyeron todas las pacientes de 18 o mas afos
con diagndstico de cancer de mama avanzado (estadios IlIA, 1IIB y [IIC).
Se construyeron curvas de supervivencia por el método de Kaplan-Meier,
se compararon con el método de rangos logaritmos y se realizd un ana-
lisis de regresion de rangos proporcionales por Cox.

Resultados: un total de 314 pacientes fueron identificadas en el estu-
dio. La edad media fue de 54,9 afos. Los estadios clinicos se distribu-
yeron asi: llIA, 120 (38,22%); IlIB, 126 (40,12%); y IlIC, 68 (21,66%).
Los receptores de estrogenos y los de progestageno son positivos en un
56,37%, los receptores de HER2 son positivos en el 14,33%. Las pacien-
tes recibieron quimioterapia neoadyuvante en un 88,85%; los esque-
mas mas frecuentes fueron AC en el 52,33% y ACT en el 32,26%. Se les
administré quimioterapia adyuvante en un 58,92% vy los esquemas méas

Palabras clave: cancer de mama, mortalidad, prondstico.

usuales fueron AC en el 36,96%, ACTH en el 22% y ACT en el 23%. Las
respuestas a la quimioterapia neoadyuvante fueron: respuesta objetiva
en un 78,5%, respuesta completa en un 14,34% y respuesta parcial en
un 64,15%. La mediana del tiempo de seguimiento fue de 41,4 meses;
durante el seguimiento se observaron 39 (12,42 %) eventos de recaida o
muerte y 29 (9,24%) de muerte. Los tiempos de supervivencia libre de
enfermedad se ven disminuidos por el compromiso ganglionar masivo
HR 1,98 (1,24-3,15), tamafno tumoral mayor de 5 cm HR 2,30 (1,05-
5,03) y estadio clinico IlIB HR 1,79 (1,23-2,62). Los tiempos de supervi-
vencia global se reducen por la presencia de 10 o mas ganglios positivos
HR 1,57 (1,16-2,86), pero no hay asociacion de las variables estadio cli-
nico, receptor hormonal, receptor HER2 positivo, respuestas objetivas a
quimioterapia y tamano tumoral con el riesgo de muerte.

Conclusion: el riesgo de recaida o muerte aumenta con el compromiso
ganglionar masivo, el tamafo tumoral mayor de 5 ¢cm vy el estadio cli-
nico. El riesgo de muerte se incrementa por la presencia de 10 o mas
ganglios positivos, pero no se relaciona con los otros factores pronésti-
cos analizados.

Analisis multivariado de los factores
gue inciden en la mortalidad en pacientes con
cancer de mama receptor hormonal positivo

» Pedro Luis Ramos Guette

Correos electronicos: pramos@oncocareltda, pramos152@yahoo.com

Resumen

Objetivo: la meta de este estudio fue evaluar los factores prondsticos
relacionados con la supervivencia global y libre de enfermedad con can-
cer de mama receptor hormonal positivo.

Métodos: este estudio llevé a cabo el andlisis de informacion de la clini-
ca Oncocare en el periodo comprendido entre el 1° de enero de 2003 y
el 31 de julio de 2012. Se incluyeron todos los pacientes con diagnosti-
co de cancer de mama receptor hormonal positivo (estadios | a llIC). Se
construyeron curvas de supervivencia por el método de Kaplan-Meier, se
compararon con el método de rangos logaritmos y se efectué un analisis
de regresion de rangos proporcionales por Cox.

Resultados: un total de 387 pacientes fueron identificados en el estu-
dio. La tasa de mortalidad de la cohorte fue del 7,24% de pacientes y
recaidas del 9,82%. La edad media fue de 55,3 afios; la mediana de se-
guimiento fue 48,2 meses.

Los estadios clinicos se distribuyeron en estadio | con el 10,85%, IIA con
el 16,28%, 1B con el 17,05%, IIIA con el 22,74%, 1IIB con el 19,12%, IlIC
con el 13,95%. Los receptores de HER2 fueron positivos en un 13,7%.

Palabras clave: cancer de mama, prondstico, receptor hormonal.

Los pacientes recibieron quimioterapia neoadyuvante en un 60,72%,
del tipo AC en un 59,15% y ACT en un 22,25%. Se les administré qui-
mioterapia adyuvante en un 73,90%, con AC en el 44,91%, trastuzu-
mab en el 14,7%, taxanos en el 23,25%. Las respuestas a la quimiote-
rapia neoadyuvante fueron: respuesta objetiva en un 76,17 %, respuesta
completa en un 14,89%, respuesta parcial en un 61,28%. Se presen-
taron recaidas en un 9,82% (locales: 2,58%, regionales: 1,29% vy sisté-
micas: 7,75%). En el andlisis multivariado, se evidencia que el nimero
de ganglios positivos de 10 o mas disminuye la sobrevida libre de en-
fermedad HR 2,30 (1,39-2,80). La respuesta clinica objetiva, el tamano
tumoral, el HER2 positivo, los receptores hormonales positivos, la edad y
el estadio clinico no modifican la sobrevida libre de enfermedad y global
en el analisis multivariado.

Conclusion: los tiempos de supervivencia libre de enfermedad se re-
ducen con 10 o mas ganglios positivos; las otras variables analizadas:
tamano tumoral, estadio clinico, edad, HER2 positivo y respuesta clinica
objetivas, no afectan la sobrevida global y libre de enfermedad.
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Analisis de supervivencia de cancer gastrico
no metastasico en Bogota (Colombia)

» Pedro Luis Ramos Guette
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Resumen

Objetivos: evaluar la supervivencia global y libre de enfermedad; y los
factores pronosticos en pacientes con cancer gastrico no metastasico.

Materiales y métodos: se trata de un estudio de cohorte bidireccio-
nal; en la clinica Oncocare se registro la informacién de las caracte-
risticas clinicas, demogréficas y los tiempos de recaida y muerte por
cancer u otras causas de una cohorte de 130 pacientes con cancer
gastrico durante el periodo 2003-2012. Los pacientes fueron segui-
dos en intervalos cada 4 o 6 meses, en los cuales se documentaba el
estado vital y la presencia de recaidas locales o sistémicas de la en-
fermedad. Se realizaron andlisis descriptivos y se estimaron funciones
de supervivencia usando el método de Kaplan-Meier. Se llevé a cabo
analisis de regresién de Cox para identificar factores asociados a la
supervivencia.

Resultados: se identificaron 130 pacientes en esta cohorte. La mediana
de seguimiento fue 20,36 meses, la edad promedio de las mujeres fue
61,6 anos, del sexo masculino fue el 55,15%. El estadio clinico era avan-
zado en el 72,09%. Se presentaron recaidas en un 19,23%, se observé
un 16,92% de muertes. El analisis multivariado no evidencié asociacion
de los factores pronosticos: estadio clinico, grado histoldgico, tipo his-
tolégico, estado funcional, tipo de quimioterapia, con la supervivencia
libre de enfermedad y global.

Conclusiones: los tiempos de supervivencia libre de enfermedad y glo-
bal observados en la cohorte no se relacionan con ningtn factor pronoés-
tico analizado; probablemente se requiera mayor nimero de pacientes
y una cohorte multiinstitucional para poder evidenciar la asociacion de
estos factores con la supervivencia.

Analisis multivariado de los factores
gue inciden en la mortalidad en pacientes
con cancer de mama en ancianas

» Pedro Luis Ramos Guette

Correos electronicos: pramos@oncocareltda, pramos152@yahoo.com

Resumen

Objetivo: el fin de este estudio es evaluar los factores prondsticos aso-
ciados con la mortalidad en pacientes ancianas con cancer de mama.

Métodos: este estudio realizé el andlisis de informacion de la clinica On-
cocare en el periodo comprendido entre el 1° de enero de 2003 y el 31
de julio de 2012. Se incluyeron todas las pacientes con diagndstico de
cancer de mama de 65 anos de edad o mayores. Se construyeron curvas
de supervivencia por el método de Kaplan-Meier, se compararon con
el método de rangos logaritmos y se realiz6 un analisis de regresién de
rangos proporcionales por Cox.

Resultados: un total de 126 pacientes fueron identificadas en el estu-
dio. La tasa de mortalidad de la cohorte fue del 3,96% vy las recaidas del
6,35%. La edad media fue de 71,6 afos, la mediana de seguimiento
fue de 43,2 meses.

Los estadios clinicos se distribuyeron en estadio | con el 10,32%, IIA
con el 15,08%, IIB con el 17,46%, IIIA con el 21,43%, IlIB con el
9,12%, IIC con el 13,95%. Los receptores de HER2 fueron positivos en
un 9,52%. Las pacientes recibieron quimioterapia neoadyuvante en un

Palabras clave: cancer de mama en ancianas, pronostico, supervivencia.

61,11%, del tipo AC en un 42,86%, CMF en un 31,17% y ACT en un
22,08%. Se les administré6 quimioterapia adyuvante al 54,76%, con
AC en un 51,47%, CMF en un 11,76%, trastuzumab en un 10,29%,
taxanos en un 17,64% y ACT en un 8,82%. Las respuestas a la quimio-
terapia neoadyuvante fueron: respuesta objetiva en un 79,22%, res-
puesta completa en un 12,99%, respuesta parcial en un 66,23%. Se
presentaron recaidas en un 6,35% (locales: 2,38%, regionales: 1,59%
y sistémicas: 4,76%). En el andlisis multivariado, los factores pronds-
ticos analizados fueron el receptor HER2 positivo, los receptores hor-
monales, el tamafio tumoral, el compromiso ganglionar, la respuesta
a quimioterapia neoadyuvante y el estadio clinico, los cuales no se
asocian con modificaciones en la supervivencia libre de enfermedad
y global.

Conclusion: los tiempos de supervivencia global y libre de enferme-
dad observados en la cohorte no se relacionan con el estado del re-
ceptor HER2, la respuesta a la quimioterapia neoadyuvante, el estado
del receptor hormonal, el estadio clinico y el compromiso ganglionar.
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Analisis de supervivencia de cancer de recto
no metastasico en Bogota (Colombia)

» Pedro Luis Ramos Guette

Correos electrénicos: pramos@oncocareltda, pramos152@yahoo.com

Resumen

Objetivos: evaluar la supervivencia global y libre de enfermedad en
cancer de recto no metastasico y la asociacion con factores prondsticos.

Materiales y métodos: se trata de un estudio de cohorte bidireccional;
se registro la informacion de las caracteristicas clinicas, demogréficas y
los tiempos de recaida y muerte por cancer u otras causas de una cohor-
te de 127 pacientes con cancer de recto durante el periodo 2003-2012.
Los pacientes fueron seguidos en intervalos cada 4 a 6 meses, en los
cuales se documentaba el estado vital y la presencia de recaidas locales
o sistémicas de la enfermedad. Se realizaron analisis descriptivos y se es-
timaron funciones de supervivencia usando el método de Kaplan-Meier.
Se llevé a cabo andlisis de regresion de Cox para identificar factores aso-
ciados a la supervivencia.

Resultados: se identificaron 127 pacientes con cancer de recto. La
mediana de seguimiento fue 74 meses, la edad promedio fue 64 afios,

Palabras clave: cancer rectal, pronéstico, adyuvancia.

del sexo femenino fue el 51,18%, se presenté en estadio avanzado |l
el 66,29%. Se dio un 23,62% de recaidas y se observd un 18,11% de
muertes. En andlisis multivariado, se evidencié asociaciéon del estadio
clinico avanzado Ill con menor sobrevida libre de enfermedad y glo-
bal, HR 3,40 (IC95% 1,36-8,47)y 2,51 (IC95% 1,09-5,79), respectiva-
mente. Los otros factores: grado histolégico, tipo histolégico, estado
funcional, tipo de quimioterapia y respuesta a la quimiorradioterapia
neoadyuvante, no se relacionaron con la supervivencia libre de enfer-
medad y global.

Conclusion: los tiempos de supervivencia libre de enfermedad y global
observados en la cohorte se asocian con el estadio clinico avanzado,
pero no hay relacién con el grado histolégico, el tipo histolégico, el es-
tado funcional, el tipo de quimioterapia y las respuestas a quimiorradio-
terapia neoadyuvante.

Analisis de supervivencia de cancer de
cérvix no metastasico en Bogota (Colombia)

» Pedro Luis Ramos Guette

Correos electronicos: pramos@oncocareltda, pramos152@yahoo.com

Resumen

Objetivo: conocer la supervivencia global y libre de enfermedad de mu-
jeres con cancer de cérvix no metastasico.

Materiales y métodos: se trata de un estudio de cohorte bidirec-
cional; en la clinica Oncocare se registré la informacién de las carac-
teristicas clinicas, demogréficas y los tiempos de recaida y muerte
por cancer u otras causas de una cohorte de 143 mujeres con cancer
de cérvix durante el periodo 2003-2012. Las pacientes fueron segui-
das en intervalos cada 4 a 6 meses, en los cuales se documentaba el
estado vital y la presencia de recaidas locales o sistémicas de la en-
fermedad. Se realizaron analisis descriptivos y se estimaron funcio-
nes de supervivencia usando el método de Kaplan-Meier. Se efectud
analisis de regresién de Cox para identificar factores asociados a la
supervivencia.

Palabras clave: cancer de cérvix, prondéstico, analisis de supervivencia.

Resultados: se identificaron 143 pacientes para el andlisis descriptivo y
analitico. La mediana de seguimiento fue 18,16 meses, la edad prome-
dio de las mujeres fue 54 afios, el 95,1% fue diagnosticado en estadios
avanzados IIA a lliB, el tipo histolégico mas frecuente fue escamocelu-
lar. Se presenté el 13,9% de recaidas y se report6é un 13,2% de muer-
tes. Los anaélisis univariado y multivariado no evidenciaron asociacion de
ninguno de los factores, como estadio clinico, grado histolégico, tipo
histologico, estado funcional, respuesta a quimiorradioterapia, con la
supervivencia libre de enfermedad y global.

Conclusiones: los tiempos de supervivencia libre de enfermedad y glo-
bal observados en la cohorte no se relacionan con ningtn factor pronoés-
tico analizado y se requiere un seguimiento mayor para tener suficientes
eventos que permitan conclusiones definitivas en el anélisis.
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Analisis de supervivencia global y libre
de enfermedad de cancer de colon
no metastasico en Bogota (Colombia)

» Pedro Luis Ramos Guette

Correos electrénicos: pramos@oncocareltda, pramos152@yahoo.com

Resumen

Objetivo: evaluar la supervivencia libre de enfermedad y global de pa-
cientes con cancer de colon en Bogota (Colombia).

Materiales y métodos: se trata de un estudio de cohorte bidireccional;
se registro la informacion de las caracteristicas clinicas, demogréficas y
los tiempos de recaida y muerte por cancer u otras causas de una cohor-
te de 176 pacientes con cancer de colon durante el periodo 2003-2012.
Los pacientes fueron seguidos en intervalos cada 4 a 6 meses, en los
cuales se documentaba el estado vital y la presencia de recaidas locales
o sistémicas de la enfermedad. Se realizaron analisis descriptivos y se es-
timaron funciones de supervivencia usando el método de Kaplan-Meier.
Se efectud andlisis de regresion de Cox para identificar factores asocia-
dos a la supervivencia.

Palabras clave: cancer de colon, pronéstico, adyuvancia.

Resultados: se identificaron 176 pacientes con cancer de colon. La me-
diana de seguimiento fue 31,4 meses, la edad promedio fue 62,19 afios,
del sexo femenino fue el 55,68%. Se present6 un 14,2% de recaidas y
un 8,52% de muertes, de las cuales el 93,3% correspondié a muertes
especificas por cancer de colon. En el anélisis multivariado, no se eviden-
Ci6 asociacion de ninguno de los factores, como estadio clinico, grado
histologico, tipo histoldgico, estado funcional y tipo de quimioterapia,
con la supervivencia libre de enfermedad y global.

Conclusion: los tiempos de supervivencia libre de enfermedad y global
observados en la cohorte no se relacionan en el anélisis con el estadio
clinico, grado histolégico, tipo histolégico, estado funcional o tipo de
quimioterapia recibida.

Analisis de supervivencia de una
cohorte con cancer de ovario

» Pedro Luis Ramos Guette

Correos electrénicos: pramos@oncocareltda, pramos152@yahoo.com

Resumen

Objetivo: establecer la asociacion entre factores prondsticos y la super-
vivencia libre de enfermedad y global en una cohorte de 145 mujeres
con cancer de ovario en Bogota (Colombia).

Materiales y métodos: se trata de un estudio de tipo cohorte bidirec-
cional; en la clinica Oncocare se registré la informacion de las caracteris-
ticas clinicas, demogréficas y los tiempos de recaida y muerte por cancer
u otras causas de una cohorte de 145 mujeres con cancer de ovario du-
rante el periodo 2003-2012. Las pacientes fueron seguidas en intervalos
cada 4 a 6 meses, en los cuales se documentaba el estado vital y la pre-
sencia de recaidas locales o sistémicas de la enfermedad. Se realizaron
analisis descriptivos y se estimaron funciones de supervivencia usando el
método de Kaplan-Meier. Se llevd a cabo anélisis de regresion de Cox
para identificar factores asociados a la supervivencia.

Resultados: se identificaron 145 pacientes en el estudio. La mediana
de seguimiento fue 23,4 meses, la edad promedio de las mujeres fue
49,6 afios, el 74,5% fue diagnosticado en estadios avanzados IC a IV, el

Palabras clave: cancer de ovario, pronéstico, adyuvancia.

tipo histolégico mas frecuente fue seroso. Se presentd el 24,1% de re-
caidas, se observo el 22,6% de muertes por cancer de ovario. En el ana-
lisis multivariado, se evidencié asociacion de la no respuesta completa
a la quimioterapia con disminucién de la sobrevida libre de enfermedad
y global, HR 5,86 (IC95% 1,19-28,75) y HR 4,69 (IC95% 1,01-22,01),
respectivamente. También, la citorreduccién éptima con disminucién
del riesgo de muerte y recaidas: HR 0,19 (IC95% 0,07-0,54) y HR 0,39
(IC95% 0,18-0,83), respectivamente. Los otros factores, como tipo his-
tolégico, grado histoldgico, estadio clinico, presencia de ascitis y estado
funcional, no se relacionaron con la supervivencia libre de enfermedad
y global.

Conclusion: los tiempos de supervivencia libre de enfermedad y global
disminuyen si no se alcanzan respuestas completas a la quimioterapia
y aumentan si hay una citorreduccién 6ptima, pero no se asocian con
ningun otro factor prondstico analizado, y se requiere una muestra y
seguimiento mayor para tener suficientes eventos que permitan conclu-
siones definitivas.
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Registro institucional de cancer
clinica Oncocare 2009-2012

» Pedro Luis Ramos Guette

Correos electronicos: pramos@oncocareltda, pramos152@yahoo.com

Resumen

Objetivos: el fin de este estudio es tener un registro de los pacientes
con diferentes tipos de cancer que asisten a consulta a la instruccién y
se confirman por patologia; realizar clasificacion TNM por estadios; de-
terminar las frecuencias en ambos sexos y global de los casos incidentes
y prevalentes.

Materiales y métodos: se trata de un registro bidireccional. Se incluye
informacion de 5.779 casos que consultaron a la institucion durante el
periodo de 2009 a 2012, se tuvieron en cuenta casos incidentes y preva-
lentes para efectuar una aproximacion de las causas mas frecuentes de
cancer que se atendieron, y se hizo la estadificacion clinica de los casos
incidentes y de los prevalentes donde existiera informacion pertinente
que permitiera efectuarla, asi como los datos demogréficos mas rele-
vantes. Los andlisis de sobrevida se llevaran a cabo en cada patologia
especifica y se haran las respectivas publicaciones en la modalidad de
cohortes analiticas bidireccionales o series de casos cuando el numero
de pacientes no permita un manejo analitico de los datos.

Resultados: durante el periodo del 1° de enero de 2009 hasta el 31 de
diciembre de 2012 se realizd el registro de todos los casos incidentes

Palabras clave: cancer, registro, epidemiologia.

y prevalentes confirmados histolégicamente; se identificé un total de
5.779 casos de cancer ratificados. El cancer de mama es el tipo mas
usual que consulta en la institucion, con un total de 1.132 casos; le si-
guen en frecuencia: cancer de piel no melanoma con 503, cérvix con
502, colorrectal con 464, préstata con 400, gastrico con 351, linfomas
con 412, tiroides con 332, ovario con 262, leucemias con 216, cabeza
y cuello con 210, mieloma con 147. La distribucion por estadio mues-
tra una presentacion en estadios avanzados en la mayorfa de los tipos
de cancer y la distribucién por sexo esta acorde con la informacion de
la literatura.

Conclusion: las frecuencias de los diferentes tipos de cancer son muy
similares a las que reporta Globocan 2008, a los registros de Cali y del
Instituto Nacional de Cancerologia, con la excepcion del cancer de pul-
maon, que estad entre las principales causas de incidencia y prevalencia
en el pais, segun informacién del registro de Cali y de Globocan 2008,
pero en las unidades especializadas de oncologia no se presenta con esa
misma frecuencia, posiblemente por subdiagndstico, diagndsticos muy
tardios, o porgue no se remiten.

Analisis de supervivencia de cancer
germinal de testiculo en Bogota (Colombia)

» Pedro Luis Ramos Guette

Correos electronicos: pramos@oncocareltda, pramos152@yahoo.com

Resumen

Objetivo: evaluar la supervivencia libre de enfermedad y global en
una cohorte de pacientes con cancer germinal de testiculo en Bogota
(Colombia).

Materiales y métodos: se trata de un estudio de cohorte bidi-
reccional; se registro la informacion de las caracteristicas clinicas,
demogréficas y los tiempos de recaida y muerte por cancer u otras
causas de una cohorte de 64 pacientes con cancer germinal de tes-
ticulo durante el periodo 2003-2012. Los pacientes fueron segui-
dos en intervalos cada 3 a 6 meses, en los cuales se documentaba
el estado vital y la presencia de recaidas locales o sistémicas de la
enfermedad. Se realizaron anélisis descriptivos y se estimaron fun-
ciones de supervivencia usando el método de Kaplan-Meier. Se llevd
a cabo anélisis de regresion de Cox para identificar factores asocia-
dos a la supervivencia.

Palabras clave: cancer germinal, testiculo, pronéstico.

Resultados: se identificaron 64 pacientes con germinal de testiculo.
La mediana de seguimiento fue 38,2 meses, la edad promedio fue 29
anos, se presentaron en estadio avanzado un 57,81%. El tipo histologi-
co mas frecuente fue seminoma con un 48,39%. El 78,13% recibi6 qui-
mioterapia, cuyo esquema mas frecuente fue PEB (85,71%). Hubo un
18,75% de recaidas y un 9,37% de muertes. En el anélisis multivariado,
se evidencio asociacion del indice prondstico alto con menor sobrevida
libre de enfermedad y global, HR 7,65 (IC95% 2,15-27,20)y 7,81 (2,38-
25,63), respectivamente. Los otros factores: tipo histologico, estado fun-
cional, respuesta a quimioterapia y estadio clinico, no se relacionaron
con la supervivencia libre de enfermedad y global.

Conclusion: los tiempos de supervivencia libre de enfermedad y global
observados en la cohorte se asocian con el indice pronostico alto, pero
no hay relacion con el tipo histoldgico, el estado funcional, el estadio cli-
nico, el tipo de quimioterapia y las respuestas a quimioterapia.
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Factores prondsticos de mortalidad en
pacientes con cancer de mama HER2 positivo

» Pedro Luis Ramos Guette

Correos electrénicos: pramos@oncocareltda, pramos152@yahoo.com

Resumen

Objetivos: el proposito de este estudio fue evaluar la supervivencia glo-
baly libre de enfermedad; y los factores pronésticos asociados con estas
en mujeres con cancer de mama HER2 positivo.

Métodos: en este estudio se hizo el analisis de la informacion de la cli-
nica Oncocare en el periodo comprendido entre el 1° de enero de 2003
y el 31 de julio de 2012. Se incluyeron todas las pacientes de 18 o0 mas
anos con diagnostico de cancer de mama HER2 positivo. Se construye-
ron curvas de supervivencia por el método de Kaplan-Meier, se compa-
raron con el método de rangos logaritmos y se efectué un anélisis de
regresion de rangos proporcionales por Cox.

Resultados: un total de 82 pacientes fueron identificadas en el estu-
dio. La tasa de mortalidad de la cohorte fue del 9,76% y recaidas del
12,2%. La edad media fue de 53,9 afos, la mediana de seguimiento
fue de 54 meses.

Los estadios clinicos se distribuyeron asi: estadio | en el 9,76%, IIA en
el 18,74%, 1B en el 26,83%, llIA en el 19,69%, llIB en el 25,61%,
lIC en el 9,76%. Los receptores de estrogenos y de progestageno

Palabras clave: cancer de mama, prondstico, gen HER2, trastuzumab.

son ambos positivos en un 45,12%, los ganglios son positivos en un
42,11%. Las pacientes recibieron quimioterapia neoadyuvante en el
65,85%, del tipo AC en un 61,11% vy le sigue el esquema de ACTH
en el 20,37% y ACT en el 14,81%. Se les administr6 quimioterapia
adyuvante en un 95,12%, ACTH en un 75,64%, AC en un 14% vy
ACT en un 2,26%. La respuesta a la quimioterapia neoadyuvante
fue objetiva en un 83,31%, completa en un 14,81% vy parcial en un
68,52%); se presentaron recaidas en el 12,20%. En el analisis univa-
riado, el Unico factor asociado con supervivencia libre de enfermedad
fue la respuesta a la quimioterapia neoadyuvante, pero en el anéli-
sis multivariado no es significativo; los demas factores prondsticos,
como el estadio clinico, el receptor hormonal (positivo), la edad y el
tamano tumoral, no se relacionan con tiempos de supervivencia libre
de enfermedad y global.

Conclusién: los tiempos de supervivencia libre de enfermedad y global
no se asocian con factores como edad, receptores hormonales, estadio
clinico, estado ganglionar, tamafno tumoral y las respuestas objetivas a
la quimioterapia neoadyuvante.

Caracteristicas clinicas y demograficas
en pacientes con cancer de pulmoén EGFR
mutado, Bogota (Colombia), 2008-2012

Pedro Luis Ramos Guette

Correos electronicos: pramos@oncocareltda, pramos152@yahoo.com

Resumen

Objetivo: la meta de este estudio fue describir las caracteristicas cli-
nicas y demogréficas de los pacientes con cancer de pulmoén EGFR
mutado.

Materiales y métodos: se trata de un estudio observacional des-
criptivo, tipo serie de casos bidireccional; se realiza con la informa-
cion de la clinica Oncocare en el periodo comprendido entre el 1° de
diciembre de 2008 y el 31 de diciembre de 2012. Se incluyeron todos
los pacientes con diagnostico de cancer de pulmdn con mutaciéon en
el gen EGFR; se hace una descripcién de las caracteristicas clinicas y
demograficas con estadistica descriptiva.

Resultados: un total de 10 pacientes fueron identificados en el estu-
dio. La edad promedio fue de 51,8 afios, la mediana de seguimiento

Palabras clave: cancer de pulmon, prondstico, erlotinib.

fue de 16,7 meses. La mediana de tiempo a la progresion fue 12,6
meses. El sexo femenino fue predominante con 7 casos, todos fueron
adenocarcinoma; y, de estos, 2 con la variante bronquioloalveolar. La
presentacion clinica inicial fue estadio IlIB: 1 caso, IV: 7 casos y 2 ca-
sos de recaidas sistémicas con estadios tempranos iniciales 1A y IIB.
Todos los casos fueron en no fumadores; 4 pacientes progresaron, de
los cuales 3 fallecieron hasta el fin del seguimiento.

Conclusioén: los pacientes con cancer de pulmén con mutaciéon del
gen EGFR tienen unos tiempos de sobrevida prolongados mejores
que los pacientes no mutados, que es lo reportado en la literatu-
ra; se requiere un esfuerzo nacional para incluir todos los pacientes
en tratamiento y tratados en el pais para conocer nuestra realidad
nacional.
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Supervivencia en cancer de pulmon localmente
avanzado y metastasico estadios llIB y IV

» Pedro Luis Ramos Guette, Maria Athenas Ramos, Diana Silva

Correo electrénico: pramos152@yahoo.com

Introduccion: el cancer de pulmén es la primera causa de incidencia y
mortalidad en el mundo. El propésito de este estudio es evaluar la super-
vivencia global y libre de progresion en pacientes con cancer de pulmén
en estadios avanzado y metastasico.

Métodos: se trata de un estudio analitico tipo cohorte, retrospectivo,
realizado durante el periodo del 1° de enero de 2005 hasta el 30 de ju-
lio de 2016. Se construyeron curvas de supervivencia con el método de
Kaplan-Meier, se compararon con el método de rangos logaritmicos y
se efectud un andlisis de regresiéon de rangos proporcionales por Cox.

Resultados: se identificd un total de 190 pacientes, con una edad
promedio de 64,7 afos, el 90,5% estaba en estadio IV metastasi-
coy el 51% era de sexo masculino. La mayoria de los pacientes tenia

adenocarcinoma (62,6 %); ademas, el 11,58% era EGFR positivo. La so-
brevida global media estd en 18,9 meses y el EGFR mutado tiene una
tendencia a mejorar la supervivencia global HR 0,71 (IC95% 0,31-1,58;
p = 0,40), pero no es significativa. El ECOG 0-1 se asocia con mejor su-
pervivencia global HR 0,49 (IC95% 0,33-0,73; p = 0,001). La supervi-
vencia libre de progresion tiene una mediana de 11,6 meses. El ECOG
0-1 se relaciona con una mejoria en la supervivencia libre de progresion
HR 0,47 (IC95% 0,32-0,68; p = 0,00) y el EGFR mutado tiene HR de
0,74, pero no es significativo.

Conclusion: los pacientes con cancer de pulmoén avanzado tienen una
mejor supervivencia si poseen un buen estado funcional; en cambio,
esta se ve disminuida si presentan estadio IV metastasico.

Implementacién de un programa de remision
libre de tratamiento (RMT) en pacientes

con leucemia mieloide crénica (LMCQ)

en un hospital universitario de Bogota

» Virginia Abello, Marfa Helena Solano, Claudia Patricia Casas, Daniel Espinosa, Bonell Patifio, Maria Isabel Arbelaez

Correo electrénico: virginia.abello@gmail.com

Introduccion: los inhibidores de tirosina quinasa (ITK) cambiaron la
historia de la LMC, convirtiéndose en la terapia estdndar debido a su
alta efectividad y a su buen perfil de seguridad. Sin embargo, el tener
que recibir en forma indefinida estos medicamentos se relaciona con
efectos adversos que no son despreciables, alteraciones en la calidad
de vida y costos significativos a los sistemas de salud. Mdltiples es-
tudios han demostrado que, con el uso prolongado, algunos sujetos
seleccionados alcanzan niveles de profundidad de respuesta que per-
miten suspender en forma indefinida el tratamiento, sin riesgo de pro-
gresion a fase acelerada o crisis blastica. El disefio de un programa de
RLT estandarizado y bien vigilado es indispensable para intentar esta
estrategia.

Métodos: todos los pacientes con LMC tratados en el Hospital de San
José fueron evaluados para los criterios de descontinuacion. Quienes
los cumplieron fueron presentados en Junta de Decisiones, firmaron un
consentimiento informado y fueron incluidos en un programa formal de
RLT. Se realiza seguimiento telefénico semanal durante el primer mes y
control clinico mensual, con PCR 4,5, para detectar recaida molecular

tempranamente. Se describen los resultados de los tres pacientes des-
continuados hasta la fecha.

Resultados: de una cohorte de 74 pacientes en tratamiento activo en
la institucion, 15 cumplen con los criterios para descontinuacion; a la fe-
cha 3 pacientes lo han descontinuado. Los tres pacientes debutaron en
fase crénica y no requirieron nunca una segunda linea; en promedio re-
cibieron 9,3 afos de ITK y estuvieron en RMM 7 afios, antes de intentar
RLT. En una paciente se inicié la descontinuacion después de un derrame
pleural grado 3-4 secundario a dasatinib persistente. El tiempo en RLT es
de 24, 5y 5 meses, hasta la fecha de este reporte. La paciente de mayor
tiempo en RLT present6 un sindrome de retirada de ITK, caracterizado
por fascitis palmar bilateral severa, que requirié manejo con esteroides y
se resolvié completamente a los tres meses de tratamiento. Los tres pa-
cientes permanecen en RM 4,5 indetectable.

Conclusiones: la RLT es un objetivo real para un grupo seleccionado de
pacientes con LMC tratados con ITK. La implementacién de programas
bien controlados de RLT puede permitir ofrecer esta alternativa a algu-
nos pacientes en nuestro medio en forma segura.
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Caracterizacion clinica de los pacientes con
diagnostico de leucemia mieloide cronica
tratados en el Instituto Nacional de Cancerologia

» Humberto Martinez Cordero, Leonardo Enciso Olivera, Jennifer Arenas, Carlos Camargo, Antonio Huertas

Correo electréonico: humbertomartinez48@hotmail.com

Introduccion: la leucemia mieloide crénica (LMC) es una enfermedad
que tratada de forma adecuada puede mostrar un comportamiento be-
nigno e indolente en la mayoria de los pacientes. El objetivo de este es-
tudio es caracterizar a la poblacién con LMC tratada en el Instituto Na-
cional de Cancerologia de Colombia hasta diciembre de 2016.

Métodos: estudio de corte transversal conducido en el Instituto Nacio-
nal de Cancerologia con pacientes atendidos en la consulta externa y en
hospitalizaciéon del servicio de hematologia.

Resultados: un total de 182 pacientes fueron identificados, de los
cuales 80 fueron mujeres. La mediana de edad al diagnéstico fue de
54 anos. El 97,3% de los pacientes se encontraban en fase crénica y
el 2,7%, en fase avanzada. Solo un 30,02% se hallaron en la primera
linea de tratamiento. De los pacientes con enfermedad cuyo trata-
miento es superior a 18 meses, tan solo un 62,50% estaba en res-
puesta citogenética completa o mejor. El 38,5% tuvo una respuesta
molecular mayor y el 18,1% mostraba enfermedad molecularmente
indetectable. El 25,3% solo habia alcanzado respuesta hematoldgica

y el 7,7%, ningun tipo de respuesta. Un 35,7% habifa tenido pérdi-
da de la respuesta desde el ultimo control. En cuanto al tratamiento,
el 37,9% recibia dasatinib; el 32,54%, nilotinib; el 23,6%, imatinib;
y dos pacientes estaban en periodo postrasplante. La mayor razén
para cambio del tratamiento fue el fallo en un 85,4%, intolerancia
en un 14,6%, y la mas frecuente fue toxicidad hematoldgica en un
55%, seguida de edema en un 11% y de toxicidad renal en un 6%.
Se tuvo acceso a evaluar la adherencia en el 76% de los pacientes.
Por la escala de Morisky-Green Levine, fue del 83,5% vy, por SMAQ,
que es mas estricta, del 72,7%. El 61,9% de los pacientes tuvieron
problemas con la entrega del medicamento por parte de su compa-
fifa aseguradora.

Conclusioén: los desenlaces en el tratamiento de la LMC son diferentes
en nuestra poblacién en comparacion con estudios de referencia inter-
nacionales. El conocimiento de nuestros datos basales ha generado la
iniciativa del programa de LMC que hoy funciona en el Instituto Nacio-
nal de Cancerologia.

Aplasia severa de médula 6sea (ASMO)
en Colombia: caracteristicas
y tratamiento en seis centros

» Virginia Abello, Carlos Pardo, Kenny Mauricio Galvez, Ménica Osuna, Paola Omana, Claudia Sossa

Correo electrénico: virginia.abello@gmail.com

Introduccion: la ASMO es una enfermedad hematolégica de baja fre-
cuencia asociada con morbimortalidad significativa. La destruccion por
mecanismos inmunoldgicos de las células progenitoras hematopoyéticas
parece jugar un papel fundamental en la fisiopatologia de la enferme-
dad, por lo tanto, el tratamiento inmunosupresor es uno de los pilares
del manejo. En Colombia, no existe un registro nacional que nos permi-
ta conocer las caracteristicas de estos pacientes. El objetivo de este es-
tudio fue analizar la experiencia en el manejo de este tipo de enfermos
en varios centros del pais, como un piloto inicial de un posible registro
nacional de ASMO.

Métodos: se trata de un estudio observacional retrospectivo, efectuado
en seis instituciones de tres ciudades del pafs. Se recolecté informacion
de pacientes atendidos en estas de 2013 a 2018.

Resultados: se analizo la informacion de 28 pacientes en seis centros, la
edad media fue 25 afos (rango 6-68 anos), 18 eran mujeres. El tiempo
del inicio de los sintomas al diagnostico fue 83 dias (rango 7-567). Los
sintomas mas importantes fueron sangrado e infecciones. En 6 pacientes
se encontraron clones de HPN. Veintitn pacientes recibieron en primera li-
nea globulina antilinfocitica (9 de conejo, 10 de caballo, 2 combinada con
eltrombopag); 2, ciclosporina y prednisona; 2, trasplante alogénico; y 2,
otras terapias. Diez pacientes tuvieron respuesta completa; 8, parcial; y 10
no respondieron. En el tltimo control, 20 estaban vivos, 5 habian muerto.

Conclusion: esta informacion preliminar muestra que hay una demora
significativa en el diagnostico e inicio de tratamiento en pacientes con
ASMO, lo cual podria explicar las tasas de respuesta aparentemente in-
feriores a lo esperado para la literatura.
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Analisis de la supervivencia de una poblacion
de linfoma B difuso de célula grande (LBDCG)
tratado en una instituciéon de Bogota

entre enero de 2012 y diciembre de 2014

» William Armando Mantilla Duran, Joaquin Hernando Guerra Villamizar, Alirio Eduardo Zuluaga, Ana Marfa Castellanos,
Andrés Armando Borda, Isabel Munevar, Maria Fernanda Gonzalez, Andrea Zuluaga

Correo electronico: wilar79@hotmail.com

Introduccion: el LBDCG es una entidad heterogénea, con pacientes
gue exhiben una amplia gama de resultados; es la neoplasia hematolé-
gica més frecuente en nuestro pafs. Segun datos de Globocan, el linfo-
ma no Hodgkin presenta una incidencia de 8,9 casos/100 mil habitan-
tes. Un estudio de Combariza y colaboradores encontré que el 40% de
los linfomas no Hodgkin corresponden a LBDCG. La adicion de rituxi-
mab a la quimioterapia CHOP o CHOP-like ha conducido a una marcada
mejora en la supervivencia; sin embargo, existe un subgrupo de pacien-
tes que reportan un prondstico pobre pese a la utilizacion de protocolos
de inmunoquimioterapia. Es fundamental identificar a estos pacientes
para poder ofrecer alternativas terapéuticas que mejoren su pronéstico.
El indice pronostico internacional (IPI) sigue siendo un predictor impor-
tante, por lo cual se decidio realizar un estudio retrospectivo en una Uni-
ca institucion, buscando validar la relevancia del IPI como pronéstico en
una cohorte de pacientes con LBDCG.

Objetivo general: establecer la supervivencia libre de progresion (PFS),
de acuerdo con el IPI, en una cohorte de pacientes con LBDCG. Objeti-
vos secundarios: describir la supervivencia global (OS), conforme con el
IPI, en una cohorte de pacientes con LBDCG; explorar posibles asociacio-
nes entre las caracteristicas clinicas y sociodemogréficas de los pacientes
con LBDCG con el IPl'y con la PFS y OS.

Métodos: se efectud un estudio retrospectivo de una cohorte de
pacientes con diagndstico de LBDCL tratados en una sola institucién
desde enero de 2012 a diciembre de 2014; se incluyeron pacientes
con diagnostico confirmado de LBDCL, mayores de 18 afios, quienes
debian haber recibido tratamiento con un protocolo R-CHOP o R-
CHOP-like, por lo menos cuatro ciclos; se excluyeron pacientes con

LBDCL primario del sistema nervioso central o LBDCG asociado a VIH;
se hizo un calculo de muestra de 140 pacientes asumiendo un HR de
0,4 para el IPI de bajo riesgo frente al IPI de alto riesgo; se llevé a
cabo un andlisis descriptivo de las variables clinicas y sociodemogra-
ficas, y se realizé un andlisis de supervivencia utilizando el método
de Kaplan-Meier y el estadistico log-rank test, usando como variable
de interés el IPI.

Resultados: se incluyeron 136 pacientes con LBDCG, la edad media fue
59 anos (19-94), el 70% de los pacientes tenian ECOG 0o 1, el 77%
padecia sintomas B, se encontré una masa bulky en el 29% de los pa-
cientes, el 18% de los pacientes tenian compromiso de médula ésea al
diagnéstico, el 77% fue tratado con R-CHOP, la supervivencia libre de
progresion media fue 4,08 afos, los factores relacionados con la su-
pervivencia fueron la presencia de sintomas B (OR 4,57; p = 0,004), el
ECOG (OR 1,96; p = 0,002), el estadio (OR 1,64; p = 0,004), el IPl y el
IPI revisado (OR 2,37; p = 0,000y OR 3,48; p = 0,000, respectivamente).
Hasta el momento la supervivencia global media no ha sido alcanzada,
el IPI también discrimina adecuadamente el prondstico en términos de
supervivencia global.

Conclusién: en la era del tratamiento con R-CHOP, el IPI es un indice
de pronostico clinicamente Util que puede ayudar a guiar la planifica-
cion del tratamiento. En esta cohorte, el IPl y el IPI revisado discriminan
adecuadamente grupos prondstico, tanto en términos de OS y PFS. En
nuestra cohorte, la presencia de masa bulky no demostré un impacto
en el pronéstico del LBDCG; la PFS es corta en el grupo de IPI de alto
riesgo, lo cual sugiere que estos pacientes podrian beneficiarse de inter-
venciones alternativas.

Morfologia de las células plasmaticas como
marcador prondstico en el mieloma multiple

» Humberto Martinez, Bonell Patifio, Cyndi Arévalo, Jaime Valdés

Correo electronico: humbertomartinez48@hotmail.com

Introduccion: el mieloma multiple (MM) es una enfermedad heterogé-
nea en la que se ha descrito la morfologia como marcador pronéstico.

Métodos: se incluye una revision citomorfologica y de registros de his-
torias clinicas de pacientes diagnosticados con MM tratados en el Ins-
tituto Nacional de Cancerologia ESE (INC) desde febrero de 2008 a no-
viembre de 2016.

Resultados: se realizd una busqueda sistemética en los registros del
servicio de patologfa del INC. Se describié la presencia de plasmocitos
circulantes, cariotipo, alteraciones citoplasmaticas y nucleares en los as-
pirados de médula 6sea al diagndstico, respuesta al tratamiento, riesgo

ISS, presencia de enfermedad extramedular, elegibilidad para trasplante,
elevacion de deshidrogenasa lactica, falla renal e hipercalcemia trom-
bocitopenia. En total se incluyeron 50 pacientes, el 58% mujeres, con
una mediana de edad de 60 afos al diagnéstico, la mediana de super-
vivencia libre de progresion de 15,9 meses y una supervivencia global
de 34,9 meses.

Conclusion: los resultados animan al desarrollo de estudios que evalten
el rendimiento operativo de la citomorfologia de las células plasmaticas
dentro de los criterios diagnosticos y, eventualmente, de respuesta al
tratamiento en los pacientes con MM.
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Productividad cientifica y mortalidad
por cancer en Colombia de 2000 a 2015

» David Bravo Linares, Andrés M. Acevedo Melo, Alejandro Ruiz Patifio, Diana Lucio Arias, Andrés F. Cardona Zorrilla

Correo electrénico: andres_acevedo@hotmail.com

Introduccion: la relacion entre mortalidad y productividad cientifica en
cancer aun no ha sida explorada en Colombia. Nuestro objetivo fue estimar
y caracterizar la productividad cientifica y su relacion con la mortalidad por
cancer en general y segun localizaciones especificas con mayor mortalidad
para poblacién adulta en Colombia entre los afios 2000 a 2015.

Métodos: se realizd un estudio ecoldgico de tendencia temporal en el
marco de un analisis bibliométrico de registros de publicaciones con afi-
liaciones a instituciones colombianas registradas en Scopus, utilizando
técnicas de busqueda sistematica y evaluando la calidad del proceso. Se
estimd y compard la relacién entre las variables mediante modelamiento
economeétrico.

Resultados: se identificaron 2.645 registros de publicaciones, de los
cuales 1.464 (55,3%) fueron seleccionados y caracterizados como pro-
duccién cientifica colombiana (concordancia interobservador 92,96%;

K =0,859; IC95% 0,800-0,918). La mediana de autores, instituciones
y citaciones por registro fue de 5, 3y 2, respectivamente. EI 52,7% de
los registros tuvieron participacion de al menos un autor con afiliacién
internacional. Las tres localizaciones especificas con mayor numero de
registros fueron cérvix, mama y estomago. Para el periodo estudiado, se
observé una tendencia creciente en la produccion cientifica frente a una
disminucion de la mortalidad por cancer en general, constituyendo una
relacién proporcional inversa en el modelo de regresién lineal (coeficien-
ter=-0,958; p = 0,000; R2=0,911).

Conclusioén: la productividad cientifica colombiana en cancer ha venido
en aumento, en contraste con una disminucién progresiva de la morta-
lidad. Sin embargo, esta produccién tiene un componente predominan-
temente descriptivo, con relativamente baja participacion interinstitucio-
nal y bajo impacto en la comunidad cientifica.

Experiencia con daratumumab en tres instituciones
de referencia en hematologia en Bogota. Reporte
de 10 casos y revision de la literatura

» Humberto Martinez Cordero, Ménica Arévalo Zambrano, Leonardo Enciso Olivera, Virginia Abello Polo, Bonell Patifio Escobar

Correo electronico: humbertomartinez48@hotmail.com

Introduccion: el mieloma multiple es una enfermedad incurable que
requiere tratamientos efectivos de rescate. El daratumumab es un an-
ticuerpo monoclonal disponible recientemente en nuestro medio. Des-
cribimos la experiencia clinica con este anticuerpo monoclonal en tres
instituciones de referencia de Bogota.

Métodos: revision retrospectiva de los casos tratados con daratumu-
mab que hayan recibido al menos una dosis.

Resultados: se incluyeron 10 pacientes. La mediana de lineas de tra-
tamiento previas fue de 2,5 (1-6). El 80% habia sido llevado a altas
dosis de quimioterapia y autotrasplante. Todos los pacientes recibieron
bortezomib en la primera linea de tratamiento y al 90% se le habia
administrado lenalidomida en algin momento. Los eventos relaciona-
dos con el esqueleto fueron la manifestacion clinica mas frecuente a
la recaida (60%). La combinaciéon de daratumumab con lenalidomida

y dexametasona fue el régimen usualmente mas usado. Tres pacientes
presentaron reacciones adversas relacionadas con la infusién. El 70%
de los pacientes tuvieron reacciones adversas hematoldgicas, siendo
de grado 3 0 4 en 5 pacientes. Las reacciones no hematoldgicas mas
frecuentes fueron infecciosas. Un paciente manifesté cuadro de movi-
mientos anormales durante el tratamiento. Llamativamente un paciente
perdio la expresion de CD38. La mediana de ciclos fue de dos (1-4). La
mortalidad durante el tratamiento fue del 40%. Seis pacientes actual-
mente tienen beneficio clinico del medicamento.

Conclusion: los pacientes que logran completar mas de dos ciclos pre-
sentan algun grado de respuesta o mejoria clinica. Las reacciones du-
rante la primera infusién y las reacciones adversas hematoldgicas son
frecuentes. Este es el primer trabajo cooperativo interinstitucional sobre
intervenciones en mieloma multiple.
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Remisidn espontanea libre de tratamiento en
leucemia mieloide crénica, un nuevo concepto

» Humberto Martinez, Jaime Valdés

Correo electronico: humbertomartinez48@hotmail.com

Introduccion: la leucemia mieloide crénica (LMC) representa, con el ad-
venimiento de los inhibidores de tirosina quinasa, un modelo de enfer-
medad en el cual las terapias dirigidas pueden controlar el cancer a largo
plazo. Existe una creciente literatura sobre la descontinuacion segura del
tratamiento en los pacientes que logren una respuesta molecular pro-
funda. En general, se considera que los pacientes no deben interrumpir
la terapia @ menos que se encuentren en un ensayo clinico o sean par-
te de un programa estructurado de excelencia en el manejo de LMC, y
gue cumplan unos criterios estrictos para ser considerados candidatos.

Métodos: exponemos el caso de un paciente con diagnoéstico de LMC
de 10 afnos de evolucién, quien interrumpe la terapia de manera volun-
taria, manteniendo la respuesta molecular mayor luego de 12 meses sin
tratamiento.

Resultados: hombre de 55 afnos de edad con diagnéstico de LMC Fila-
delfia positivo desde el afio 2008 tratado con agentes citorreductores,
y antecedente de hipertension arterial. Inicia tratamiento con imatinib

desde el afio 2009 de forma muy irregular luego de desarrollar una fase
acelerada. En el aflo 2010 tuvo interrupcion del tratamiento relacionada
con adherencia por cerca de dos meses. En febrero de 2011 continud
tratamiento de forma regular hasta junio de 2017, donde se documen-
ta una PCR para BCR-ABL no detectada con un limite del 0,00055%. El
paciente decide suspender el tratamiento de forma voluntaria, y tiene
pérdida en el seguimiento hasta febrero de 2018, cuando nuevamente
es valorado de forma ambulatoria con un hemograma y una quimica
sanguinea normales, junto a una PCR para BCR-ABL mediante técnica
estandarizada a -4,5 a 5,0 logaritmos, evidenciando un nivel de transcri-
to detectado en el 0,0096%, manteniendo la respuesta molecular ma-
yor. El tiempo total de exposicion a imatinib fue de ocho afos.

Conclusién: este caso es el primero en nuestro conocimiento reportado
sobre la remision libre de tratamiento espontanea. La RLT puede ser po-
sible entre nuestros pacientes, pues en la actualidad no existen ensayos
clinicos en nuestra poblacién que tengan como objetivo demostrar la
viabilidad de la descontinuacion en la poblacién latinoamericana.

Medicion de tiempo de trombina diluido

en los pacientes anticoagulados con
dabigatran de consulta externa del

Hospital Militar Central. Noviembre de 2016

» Gloria Ramos, Oscar Reyes, Marfa Alejandra Bravo, Barbarita Mantilla

Correo electrénico: gloriaramoshmc@gmail.com

Introduccion: el dabigatran es un anticoagulante directo que actta
inhibiendo la trombina vinculada al codgulo. Aunque no es necesario
hacer monitoreo estricto de las concentraciones de este, debido a su
predictibilidad farmacocinética y farmacodinamica, existen métodos
cualitativos y cuantitativos para realizarlo; entre los métodos cuantita-
tivos, se encuentran las concentraciones plasmaticas de farmacos medi-
das con el tiempo de coagulacion de ecarina y el tiempo de trombina di-
luido. El objetivo de este trabajo fue medir el tiempo parcial de trombina
en los pacientes anticoagulados con dabigatran por fibrilacién auricular
del Hospital Militar Central.

Métodos: previo consentimiento informado, se tomaron muestras de
90 pacientes que asistian a consulta externa con fibrilacion auricular que
se encontraban recibiendo dabigatran a dosis de 110 mg cada 12 horas
0 150 mg cada 12 horas; dentro de los requisitos era necesario haber
tomado el medicamento dos horas antes de la toma de la muestra. A
todas las muestras se les procesaron diferentes pruebas de coagulacién,
entre ellas el tiempo de trombina diluida.

Resultados: se presentd una variabilidad del 62,5% en los niveles
de dabigatran en las diferentes muestras. La mediana de concentra-
cion del medicamento fue de 124 ng/dl (p10-p90: 42,89-257) para los
pacientes con dosis de 110 mg y de 160,77 ng/dl (p10-p90: 44,26-
323,93) en los pacientes con dosis de 150 mg. Solo dos pacientes pre-
sentaron eventos hemorragicos, en los cuales los niveles de dabigatran
se hallaban elevados en comparacién con la mediana reportada en los
demas pacientes.

Conclusién: existe una gran variabilidad entre los niveles de dabiga-
tran medidos por tiempo diluido de trombina; la dosis tomada presentd
una relacién proporcional a la concentracién encontrada; solo hubo dos
eventos adversos sin aspectos similares. No hay estudios en la poblacién
que evallen las concentraciones de dabigatran con esta prueba, por lo
que estos resultados son un primer acercamiento sobre el comporta-
miento de los niveles plasméaticos de dabigatran en los pacientes que
reciben este medicamento.
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Quimioterapia de rescate basada en
brentuximab en linfoma Hodgkin y
linfomas no Hodgkin de células T

» Leonardo Enciso, Bonell Patino, Ménica Arévalo, Martha Diaz, Humberto Martinez, Paola Spirko, Diana Otero

Correo electronico: humbertomartinez48@hotmail.com

Introduccion: describir los resultados del tratamiento con brentuximab
vedotin (BV) en el tratamiento de rescate de linfoma Hodgkin (LH), linfo-
mas de células T (LCTP) y linfoma de la zona gris (LZG), y como estrategia
de consolidacién luego de trasplante autélogo (TA).

Métodos: estudio descriptivo tipo serie de casos. Pacientes mayores de
18 afos con diagndstico de LCTP de cualquier subtipo y LH con al menos
un ciclo de tratamiento con BV. Todos los andlisis fueron realizados en
los paquetes estadisticos R (version 3.4.3) y Stata 15.

Resultados: un total de 196 ciclos de brentuximab se administré en 27

pacientes. El 70,37% eran hombres. La mediana de edad fue 30,8 afos.
El 70,37% tenia diagnostico de LH. El tiempo desde el diagndstico hasta

el inicio del brentuximab fue de 3,99 afios, con un promedio de 3,16
Iineas previas. Nueve pacientes recibieron brentuximab como consolida-
cion pos-TA. EI BV se us6 como monoterapia en 21 pacientes (77,8%)
y en 6 en combinacién con bendamustine, estos Gltimos todos con LH.
El 14,81 % requirio al menos una hospitalizacién por complicaciones. La
respuesta global fue del 41,17%. La mediana de supervivencia libre de
progresion fue de 2,38 anos (IC95% 1,24 - NR). La supervivencia glo-
bal no fue alcanzada con una mediana de seguimiento de 30 meses. El
33,3% precisé un nuevo tratamiento.

Conclusion: |a terapia con BV es segura, con buenas tasas de respuesta,
incluso con mdltiples lineas de tratamiento previas. Se observan mejores
desenlaces en los pacientes que son llevados a TA.

Crisis blastica mielomastocitica en leucemia
mieloide crénica resistente a inhibidores de tirosina
quinasa: reporte de caso y revision de la literatura

» Humberto Martinez Cordero, Leonardo Enciso Olivera, Bonell Patifio Escobar, Diana Otero de la Hoz, Paola Spirko Sanchez,
Sandra Isabel Chinchilla, Carmen Lucia Roa, Bibiana Martinez, Cindy Arévalo, Andrea Naranjo

Correo electréonico: humbertomartinez48@hotmail.com

Introduccion: la crisis blastica (CB) en la leucemia mieloide créni-
ca (LMC) comprende en la mayoria de los casos el fenotipo mieloide
o linfoide. La crisis blastica mielomastocitica es rara y el pronéstico es
desconocido.

Métodos: descripcién de un caso de crisis blastica mielomastocitica
atendido en el Instituto Nacional de Cancerologia.

Resultados: hombre de 29 anos con diagndéstico de LMC desde el afo
2010. Inicia tratamiento con imatinib sin alcanzar respuesta citogenéti-
ca. Recibe rescate con dasatinib seguido de nilotinib, después de lo cual
desarrolla una CB con un 72% de blastos, siendo llamativa la infiltracion
concomitante de la piel, lesiones éseas de tipo litico e hipercalcemia que
requirieron el uso de acido zoledrénico como emergencia oncolégica.

Luego de quimioterapia 7 + 3 con bosutinib, documentamos un por-
centaje de blastos del 29% en médula dsea y la existencia de un 46%
de células con caracteristicas mastociticas. Se diagnostica crisis blastica
mielomastocitica con diagnéstico diferencial de crisis basoéfila o masto-
citosis sistémica agresiva con un trastorno hematolégico clonal no he-
matoldgico. Se solicitaron niveles de triptasa sérica y mutacién D816V
C-KIT, que no fueron informados. El paciente muere por hiperleucocito-
sis y trombocitopenia severa con sangrado del sistema nervioso central.

Conclusion: no existen pautas en este escenario clinico debido a la ra-
reza de esta entidad. Se asume que los pacientes mueren rapidamente
después del diagnéstico. Son necesarios los registros de presentaciones
inusuales de CB para definir estrategias de tratamiento.
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Agregometria plaquetaria, un abordaje
sencillo de un estudio complejo

» Marfa Alejandra Bravo Garzén, Gloria Ramos Ramos, Diego Galvis Roncancio, Barbarita Marfa Mantilla Cardozo, Oscar Ivan

Reyes Cortés

Correo electrénico: gloriaramoshmc@gmail.com

Introduccion: simplificar la interpretacion de la agregometria plaque-
taria en adultos con sospecha de trastornos de la funcion plaquetaria
usando un panel de agonistas que incluye el acido araquidénico.

Métodos: plasmas de sujetos sanos fueron analizados para obtener cur-
vas de agregacion plaquetaria con cuatro agonistas (ADP, epinefrina,
colageno y acido araquiddnico). Se obtuvieron los valores maximos de
agregacion para cada agonista. Los datos sobre el porcentaje maximo de
agregacion fueron analizados con el método de Shapiro-Wilk.

Resultados: 90 sujetos sanos contribuyeron con 270 muestras. Los
porcentajes maximos de agregacion por transmisién de luz para cada

agonista no siguieron una distribucién normal, por lo cual se expresa-
ron como medianas: 85,7%, 86,1%, 84,3% y 88,4% para ADP 5 uM,
colageno 2 pg/ml, epinefrina 10 pM y acido araquidonico 1 pM, respec-
tivamente. Puesto que el percentil 2,5 fue mayor al 60% para todos los
agonistas, se escogid este valor como el limite inferior de la normalidad.

Conclusién: el porcentaje maximo de agregaciéon plaquetaria es el pa-
rametro mas importante para la evaluacién de los resultados de las cur-
vas de agregacion plaquetaria, permitiendo simplificar la interpretacién
de la agregometria en adultos, incluyendo un agonista como el acido
araquiddnico.

Reaccion leucemoide que simula una neoplasia
mieloproliferativa cronica en mieloma multiple indolente:
reporte de caso y revision de la literatura

» Humberto Martinez, Jaime Valdés

Correo electrénico: humbertomartinez48@hotmail.com

Introduccion: la reaccion leucemoide (RL) en el contexto de neoplasias
de células plasmaticas se ha descrito en reportes de casos. No hemos
encontrado asociacién en la literatura de RL con mieloma indolente.

Métodos: se describe un caso de RL que simula una neoplasia mielopro-
liferativa cronica en mieloma mdltiple indolente.

Resultados: mujer de 68 afos con antecedente de diabetes mellitus
tipo 2 y rosdcea, con astenia, adinamia y malestar general. Dentro de
los laboratorios inicialmente solicitados, se reporta una leucocitosis de
74.690 x mm3 con 67.190 x mm3 neutrdfilos, sin anemia y recuento
plaguetario normal. Se comienza tratamiento extrainstitucional con hi-
droxiurea y, posteriormente, con nilotinib. Se confirma la ausencia de

cromosoma Filadelfia y mutacién JAK2 V617F, por lo cual se suspende
nilotinib y se documenta infiltracién del 30% por neoplasia de células
plasmaticas en médula ésea, y una paraproteinemia IgA lambda de 3,2
g/dl, sin componente CRAB por ausencia de anemia, alteracién renal
e hipercalcemia con PET/CT negativo para lesiones liticas o plasmoci-
tomas, cadenas livianas relacion menor de 100. Se considera mieloma
multiple indolente de alto riesgo por IgA y se inicia tratamiento con le-
nalidomida y dexametasona. La paciente se encuentra en aceptables
condiciones generales, tolerando satisfactoriamente la quimioterapia.

Conclusion: este es el primer caso conocido por nosotros de mielo-
ma mdltiple indolente asociado con reaccién leucemoide en la literatura
mundial.
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Primer reporte del Registro Colombiano
de Mieloma Multiple ACHO-Renehoc

» Virginia Abello Polo, Marfa Helena Solano, Ivan Perdomo, Kenny Galves, José Domingo Saavedra, Alvaro Gémez,

Jair Figueroa, Henry Idrobo, Claudia Sossa, Lina Maria Gaviria
Correo electrénico: virginia.abello@gmail.com

Introduccion: la ACHO estd comprometida con la creaciéon de un gru-
po de investigacion que se encargue de desarrollar un analisis del patrén
epidemioldgico de los principales tipos de neoplasias hematolégicas en
el pais. La primera neoplasia que serd analizada es el mieloma mdulti-
ple (MM); este es el primer reporte preliminar de los hallazgos de este
registro, que incluye informacion de 10 centros con investigadores de
la ACHO y cuyo objetivo principal es describir el perfil epidemiolégico
del MM en la poblacién colombiana y su relacién con factores de mal
pronostico.

Métodos: se propone un estudio descriptivo observacional multicéntrico
bidireccional (retrospectivo hasta maximo 10 afios y prospectivo) de 100
casos de MM en Colombia. Se recolectaran datos sociodemograficos,

criterios diagnosticos de las patologias, factores pronésticos e interven-
ciones terapéuticas. Los datos han sido recopilados usando un Electro-
nic Case Report Form (eCRF), compuesto de pestafias de informacion
de acuerdo con las variables de interés del estudio. Todos los pacien-
tes objeto de reclutamiento y aptos para ser incluidos deberan contar
con consentimiento informado firmado antes del ingreso al registro
epidemiologico.

Resultados: los datos del registro estan en recoleccién, los resultados
estaran disponibles en la fecha final.

Conclusion: los datos del registro estan en recoleccion, los resultados
estaran disponibles en la fecha final.
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A LOS AUTORES

Instrucciones para los autores

Instructions for authors

Introduccion

La Revista Colombiana de Hematologia y
Oncologia (RCHO) es la publicacion oficial de la
Asociacion Colombiana de Hematologia y Onco-
logia (ACHO), tiene caracter semestral y su fina-
lidad es la expansién y difusion del conocimiento
relacionado con la hematologia, la oncologia y
otras areas afines. Su vision es ser para 2020 la
revista indexada en hematologia y oncologia mas
importante a nivel nacional.

Audiencia

La revista va dirigida a enfermeras, médi-
cos generales y especialistas en las areas de

Formato

Descripcion

Documentos breves que hacen referencia a temas de interés,

hematologia, oncologia, patologia y biologia
molecular, asi como a tomadores de decisiones
en salud, estudiantes y miembros de la comuni-
dad académica y cientifica.

Areas tematicas
La RCHO publica articulos sobre mecanismos
moleculares, epidemiologia, caracteristicas clini-
cas, tratamiento e intervenciones en salud pu-
blica de neoplasias y condiciones hematolégicas
benignas.

Categorias de publicacion
La revista publica en los siguientes formatos:

Longitud

maxima*

gue sugiere pautas para nuevas investigaciones. Estas seran solici-
tadas por el comité editorial a expertos en cada tema.

Editorial local e internacional. Usualmente son encargados por el comité 1.000 palabras
editorial.
. Reportes de resultados originales de estudios realizados en cual- | 4.000 palabras
Articulo : . B : p
original quiera de las areas de interés. Se incluyen en esta categoria las 6 elementos entre
9 revisiones sistematicas. figuras y tablas
Consulta cuidadosa y critica de la bibliografia existente sobre un
. R . o 5.000 palabras
. tema, que proporciona una actualizaciéon narrativa y especifica
Revision 5 elementos entre

figuras y tablas

Investigacion

Manuscritos que aportan al desarrollo del conocimiento referente
a la metodologia de la investigacién en hematologia y oncologia.
Usualmente son encargados por el comité editorial.

3.000 palabras
4 elementos entre
figuras y tablas

Casos clinicos

Descripcion de un caso de interés para la practica hematoldgica y
oncoldgica rutinaria que represente una contribucion significativa
para la toma de decisiones y el desarrollo de la investigacion.

2.000 palabras
3 elementos entre
figuras y tablas

Imagenes

Presentacion sucinta e ilustrada de un tema que muestra de forma
didactica un concepto referente a una enfermedad o diagnéstico
hematol6gico u oncolégico.

1.000 palabras
4 figuras

Cartas al editor

Comentarios al contenido de la revista o algun tema de interés
comun para los profesionales relacionados con la hematologia, la
oncologia y otras areas afines. Se reciben antes de la publicacion
del siguiente nimero al que hacen referencia.

500 palabras

Especiales

Documentos creados exclusivamente por solicitud del comité
editorial. Incluye documentos histéricos, homenajes y resultados
destacados de estudios de investigacion.

Variable

* El conteo de palabras para la longitud méaxima no incluye resumen, palabras clave, referencias, tablas, figuras ni material suplementario.
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Se aceptan articulos en inglés siempre y
cuando su redaccion haya sido revisada por un
traductor certificado. No se aceptaran informes
preliminares (resimenes o carteles) presentados
en reuniones cientificas, ni informaciones pe-
riodisticas de reuniones programadas.

Consideraciones especiales
Los articulos sometidos deberan tener en
cuenta las siguientes condiciones de la revista:

e Todo articulo resultado de investigacion en
seres humanos debe tener aprobacion de un
comité de ética. Debe adjuntarse copia del acta
correspondiente y mencionarse su nimero en
el cuerpo del articulo.

e Ningun articulo debe incluir informacién que
permita identificar a los sujetos de investiga-
cion. Lo anterior incluye nombres, documentos
de identidad, direcciones, teléfonos, correos
electrénicos, fotografias no censuradas del ros-
tro y fechas completas de nacimiento, ingreso
y egreso.

e Los casos clinicos deben adjuntar carta del
paciente (o su representante legal en caso de
impedimento) autorizando el uso de la infor-
macion clinica con fines cientificos. Bajo ningu-
na circunstancia dicha autorizacién permite la
publicacion de informacién que le identifique.
Las fotografias no deben incluir el rostro; de
ser necesario se debe censurar debidamente.

® | os ensayos clinicos y revisiones sistematicas
deben incluir el protocolo como material
suplementario.

e La revista no aceptara para publicacién
articulos derivados de investigaciones con
acusaciones vigentes de fabricacién (datos
inventados), falsificacion (alteracion u omisiéon
de metodologia o resultados) o plagio (uso
sin crédito del material de otros autores). En
caso de identificar estas conductas en un ar-
ticulo ya publicado, la revista procedera con
la retracciéon de la publicacion.

Sometimiento
Los autores deben someter sus articulos
Unicamente usando la plataforma de la revista,
disponible en http://revista.acho.info/ojs. Se debe

crear una cuenta de usuario e iniciar sesién para
acceder. La plataforma solicitara datos basicos del
articulo y pedira se adjunten los archivos requeri-
dos. La carta de presentacion, el manuscrito y los
formatos de declaraciéon de conflicto de interés
de los autores son obligatorios.

Los autores podran retirar su sometimiento
antes de que este sea aceptado por la revista (ver
paso 4 seccién “Evaluacion y publicacion” mas
adelante). Una vez el manuscrito sea enviado a
revision de estilo, los autores se comprometen a
continuar el proceso hasta el final.

Carta de presentacion
Debe adjuntarse al sometimiento una carta
firmada por todos los autores que contenga la
siguiente informacion:

e Listado de autores: debe indicarse en orden
de aparicién, indicando dos nombres y un ape-
llido. En caso de que un autor desee usar sus
dos apellidos, estos deben unirse con un guion.

e Informacion de los autores: un titulo de
pregrado, un titulo de posgrado relevante y
el nombre del departamento e institucion u
organizacion a la que se atribuira el trabajo.
Otra informacién, como cédigo Orcid y pagina
web, es opcional.

e Autor de correspondencia: nombre, di-
reccion, teléfono fijo y correo electrénico.
Se recomienda fuertemente que se consig-
ne informaciéon institucional en lugar de
personal.

e Evaluadores sugeridos (opcional): nombre
completo y datos de contacto de pares evalua-
dores para el articulo.

Adicionalmente, debe presentar las siguientes
declaraciones:

e Contenido inédito: los autores certifican que
el manuscrito o partes significativas de este no
han sido publicadas o sometidas en revistas
diferentes a la RCHO.

e Cumplimiento de las normas éticas vigen-
tes: los autores certifican que la informacién
plasmada en el manuscrito es auténtica y que,
segun aplique, la ejecucién del estudio ha
cumplido con la reglamentacion vigente sobre
ética en investigacion.
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e Autoria: los autores certifican que cumplen

con los cuatro criterios de autoria del ICMJE:

1. Realizar contribuciones sustanciales a la con-
cepcién o disefio del estudio; o la adquisicion,
analisis o interpretacion de los resultados.

2. Escritura del manuscrito o la revisién critica
de su contenido intelectual.

3. Aprobacion del contenido final del
manuscrito.

4. Aceptacién de la responsabilidad del
contenido del manuscrito, con el fin de
garantizar que toda inquietud relacionada
con la exactitud o integridad de cualquier
parte del trabajo sea investigada y resuelta
adecuadamente.

Respeto a los derechos de reproduccion: en
caso de que el manuscrito use tablas o figuras
gue provengan de otras fuentes ya publicadas,
los autores certifican que han recibido permiso
de la respectiva editorial para reproducirlas. Se
deben anexar los soportes correspondientes.

Conflictos de interés: los autores deben de-

clarar la existencia de intereses econémicos o

intelectuales que puedan resultar en sesgos o

decisiones inadecuadas sobre la investigacion,

para que los lectores, los evaluadores y el comité
editorial puedan emitir sus propias conclusiones.

Cada autor debe diligenciar y adjuntar el formato

interactivo desarrollado por el ICMIJE, disponible

en http://www.icmje.org/conflicts-of-interest/

Otorgacion de licencia para publicar: los

autores otorgan a la revista el permiso para

publicacion del manuscrito en caso de ser
aceptado. Se generara una licencia creative
commons para la distribucién sin modificacio-
nes ni fines comerciales del articulo (CC BY-NC-

ND 4.0), con la condicion de atribucion a los

autores (http://creativecommons.org/licenses/

by-nc-nd/4.0/legalcode).

La pagina web de la revista cuenta con una

plantilla de carta de presentacién para su descar-
ga y diligenciamiento.

Requisitos del manuscrito

e Formato de archivo de texto enriquecido (RTF),

Microsoft Word® (DOC o DOCX) o Libre Office
(ODT).

Hoja carta, margenes de 2,5 centimetros.
Fuente Arial, tamafio 12 puntos, interlineado
doble.

No exceder la longitud maxima indicada en las
categorias de publicacion.

Estar escrito con adecuada redaccion, ortogra-
fia y gramatica. Si bien la RCHO hace correc-
cion de estilo de los articulos aceptados, un
manuscrito considerado incomprensible para
el editor sera rechazado.

Tener las siguientes secciones, comenzando en
paginas diferentes:

1. Portada:

— Titulo completo del manuscrito en
espafol.

— Titulo corto en espafiol (50 caracteres
incluyendo espacios).

— Resumen en espafol: maximo 250 pa-
labras. Los articulos originales requieren
un resumen estructurado compuesto
por introduccion, objetivos, métodos,
resultados y conclusiones. Los ensayos
clinicos deben seguir los lineamientos
de Consort (http://www.equator-net-
work.org).

— Cinco a 10 palabras clave en espafiol
usando los descriptores en ciencias de
la salud (DeCS, http://decs.bvs.br/E/
homepagee.htm), los cuales no hacen
parte del conteo de palabras.

— Titulo completo del manuscrito en inglés.

— Resumen en inglés (abstract): debe
cumplir con las mismas caracteristicas
del resumen en espafiol.

— Cinco a 10 palabras clave en inglés
usando términos MeSH validos
(http://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh).

2. Cuerpo del manuscrito: debe estar
dividido en secciones y subsecciones
segun el tipo de publicacion. Se reco-
mienda fuertemente que los articulos
originales y los casos clinicos sigan las
guias de publicacién de la Red Equator
segun el tipo de estudio (http://www.
equator-network.org). Para mayor in-
formacion sobre estas secciones, con-
sultar las recomendaciones del Comité
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Internacional de Editores de Revistas
Médicas (ICMJE, por su sigla en inglés),
seccion “Preparacion del manuscrito”,
disponibles en http://www.icmje.org/
recommendations/. Al final de los articu-
los originales se deben incluir cuatro
secciones adicionales:

— Agradecimientos: Unica seccidon opcio-
nal; se usa para reconocer a las perso-
nas que dieron importantes aportes al
manuscrito sin cumplir con los criterios
de autoria.

— Aspectos éticos de la investigacion, se-
gun corresponda.

— Fuente de financiaciéon del estudio.

— Conflictos de interés: breve resu-
men de los potenciales conflictos de
interés identificados a partir de la
declaracién hecha para la carta de
presentacion.

. Referencias: se debe usar el formato
Vancouver (descritas en orden de cita-
ciéon usando numeros arabigos), gene-
radas idealmente por un software de
citacion. Existe un listado exhaustivo de
ejemplos en https://www.nlm.nih.gov/
bsd/uniform_requirements.html. Para
informacion detallada sobre cémo citar
fuentes inusuales, como bases de datos
y paginas web, consultar el libro Citing
medicine, disponible en http:/www.
ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK7256/
. Tablas: se usan para presentar con
exactitud datos repetitivos que tomarian
demasiado texto para su descripcion.
Deben numerarse en orden de citacion
usando numeros arabigos, tener un
titulo corto y autosuficiente, y un pie
de tabla con notas relevantes y la ex-
plicacion de las siglas usadas. Se deben
crear usando la opcion de tabla de un
procesador de texto; no se aceptaran
tablas que separen sus columnas con
tabulaciones o espacios introducidos
manualmente.

. Figuras: se usan para visualizar datos repe-

titivos de forma que se permita evidenciar

tendencias o generar conclusiones facil-
mente. También se permiten esquemas
o fotografias relevantes a la investiga-
cion. Deben numerarse en orden de
citacion usando numeros arabigos,
tener un titulo corto y autosuficiente,
y un pie de figura con notas relevantes
y una leyenda con la explicaciéon de los
simbolos usados. Una vez aceptado el
manuscrito para publicaciéon, se deberan
enviar los archivos originales en alta re-
solucién (minimo 300 dpi), en formato
TIFF, JPEG o EPS y esquema de colores
CMYK.

Material suplementario

Los autores son bienvenidos a comple-
mentar su manuscrito con material adicional
que, por motivos de espacio, especificidad o
formato (audiovisuales o bases de datos), no
pueda incluirse en el articulo, el cual estara
disponible en su versién en linea. Para los
ensayos clinicos y las revisiones sistematicas,
sera obligatorio incluir los protocolos como
material suplementario. El contenido adicional
debe citarse en el texto del manuscrito (por
ejemplo, “Ver material suplementario 1”) y
adjuntarse como un archivo separado en el
sometimiento. Al ser parte del manuscrito, el
material suplementario debe cumplir con todas
las condiciones técnicas, éticas, de autoria y de
estilo. Su inclusion sera a discrecion del editor.

Evaluacién y publicacion

Una vez los autores completen el someti-
miento del manuscrito en la plataforma, esta
enviard a los correos electrénicos una notifi-
caciéon de recibido, la cual incluird un cédigo
Unico que permitira su seguimiento. A partir de
ese momento se seguiran |os siguientes pasos:

1. La oficina editorial verificard que se cum-
plan los requisitos minimos del sometimiento
(ver secciones “Carta de presentacion” vy
“Requisitos del manuscrito” en la seccion an-
terior). De encontrar faltas importantes, esta
solicitara a los autores que realicen los ajustes
correspondientes.
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2. Una vez el manuscrito cumpla con los
requisitos minimos, el editor determinara si el
manuscrito sometido es de interés de la revista.
De ser negativo, se enviara un comunicado a los
autores comunicando la decision y finalizando
el proceso.

3. Si el manuscrito es de interés de la revista,
la oficina comunicara a los autores sobre el inicio
del proceso de evaluacién. El editor asignara
minimo dos pares evaluadores, uno de ellos
metodoldgico. La oficina editorial enviaréd a los
evaluadores una version del manuscrito sin la
informacion de los autores.

4. Los evaluadores revisaran el documento en
un lapso de tres semanas calendario y enviaran sus
observaciones al editor, quien, a partir de las suge-
rencias de los evaluadores, tomara la decision final:
aceptado con cambios menores, aceptado con
cambios mayores o rechazado. La oficina editorial
notificara a los autores de la decision, adjuntando
las observaciones anénimas de los evaluadores.

5. En caso de aceptacion, los autores haran
los cambios solicitados por el editor y enviaran
el manuscrito corregido junto con una carta
de respuesta a las observaciones. En caso de
rechazo, los autores podran apelar la decision
escribiendo una carta al editor exponiendo sus
contraargumentos y realizando los ajustes que
consideren necesarios. El comité editorial ana-
lizara el caso y el editor enviard una respuesta
final a los autores.

6. La oficina editorial confirmara la recep-
cion del manuscrito corregido y la carta de
respuesta.

e En caso de haberse solicitado cambios me-
nores, el editor verificard que estos se hayan
realizado y enviard respuesta a los autores

indicando la aprobacion final o la solicitud de

ajustes segun corresponda. Este paso se repite

hasta lograr la versién final.

e En caso de haberse solicitado cambios ma-
yores, la oficina editorial enviara la carta
de respuesta de los autores y el manuscrito
corregido a los evaluadores para nueva revi-
sion. A partir de sus comentarios, el editor
enviara respuesta a los autores indicando la
aprobacion final o la solicitud de ajustes segun
corresponda. Este paso se repite hasta lograr
la version final.

7. La oficina editorial subira a la pagina web
de la revista la version sin diagramar del articulo
para que esté disponible para los lectores antes de
la emision impresa (version en prensa en linea) y
proveera a los autores con un vinculo de acceso.

8. La oficina editorial solicitara a los autores las
imagenes en alta resolucién de las figuras usadas
en el manuscrito, si aplica.

9. La oficina editorial enviara a los autores el
manuscrito con las correcciones de estilo para su
validacién. Los ajustes que den a lugar deben ha-
cerse en los siguientes tres dias. Solo se permiten
cambios relacionados con esta fase del proceso
(ortografia, gramatica, redaccion).

10. La oficina editorial enviara a los autores
las galeradas (articulo con diagramacién preli-
minar) para su revisién. Las correcciones que
den a lugar deben hacerse en los siguientes
tres dias. Solo se permiten cambios minimos
a las galeradas (por ejemplo, correccién de un
error de ortografia o de tipografia generado
por la diagramacién). Una vez recibidas las co-
rrecciones, la revista publicara la version web
definitiva e impresa definitiva en el nimero al
cual fue asignada.
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DE ACTUALIZACION ACHO
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; _SIMPOSIOS

1er. Simposio de Medicina Personalizada
e Inmunoterapia en Neoplasias Solidas
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I _JSYLVESTER e
k UNIVERSITV:F“nl\::::ls::;:::lEsk\:;:;\; OfC%r:]t%sica Asociacion Colombiar;:z: ii(:ecri:afglgg:?aly;‘ '17;;338;7': Socied: Jd(;a:cer ce"te’r'r‘ ldgica (SOHO)."
SOl'IOQ?:

J

2do. Simposio de Actualizacion
de Gancer Genito Urinario 3er. Simposio de Cancer

Mayo 17 y 18, Bucaramanga. de Pulmén y Melanoma
Agosto 2y 3, Bogota D.C.

7
1er. Simposio ACHO. Nuevos Retos para e
Atencion del Paciente Hematologico y 4to. Curso Internacional
Oncolégico en Colombia de Trasplante de Células
y 2do. Simposio Educacional Progenitoras Hematopoyéticas.
para Pacientes. Noviembre 15y 16, Medellin.
Septiembre 20 y 21, Bogota D.C.

NUEVA
DIRECCION

Carrera 7 A # 123-25

Oficina piso 3
Tel.: 745 06 64
Bogota D.C. - Colombia




ACHO
Cra. 7A N° 123-25 Oficina 3C
Bogota, D.C, Colombia

Tel: (571) 745 0664
www.acho.com.co



