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cQué es cancer?

Es un término genérico para un gran grupo de
enfermedades caracterizada por la expansion
autonomay la diseminacion de una clona somatica

Optar por multiples vias celulares que
le permitan evadir las restricciones
normales del crecimiento celular

Modificar el microambiente celular Invadir a través de las barreras
para favorecer su propia proliferacion celulares

Diseminarse a otros érganos Evadir la vigilancia inmunoldgica

The ICGC/TCGA Pan-Cancer Analysis of Whole Genomes Consortium. Pan-cancer analysis of whole genomes. Nature.. Vol 578. 6 February 2020



Antecedentes:

e Rudolf Virchow, con la ayuda de un
microscopio dedujo el origen celular del
cancer en 1863.

e Stephen Paget, quien en 1889 reflexiond
sabiamente sobre la hipotesis de la semillay el
suelo del cancer metastasico.

DeVita V.T. et al. (2012). Doscientos aios de investigacion sobre el cancer. N Engl J Med; 366:2207-2214.




g’@w World Health
ENs 7 ,;‘/ Organization
Advertencias

El cancer es la segunda causa de muerte en el mundo, 1 de cada 6 muertes se
debe a cancer. Se estimaron 9.6 millones de muertes por cancer en 2018.

70% de las muertes por cancer ocurren en paises con ingresos medios y bajos.

1/3 de las muertes por cancer se deben a 5 FR conductuales y dietéticos: alto
IMC, bajo consumo de frutas y verduras, falta de ejercicio fisico, tabaquismo vy
uso de alcohol.

El tabaco es FR mas importante para CA y es responsable del 22% de las
muertes por cancer.

https://www.who.int/news-room/fact-sheets/detail/cancer




EPIDEMIOLOGIA: A NIVEL MUNDIAL = Ambos Sexos

Both sexes
Incidence Mortality
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Siung H. et al. (2021). Global Cancer Statistics 2020: GLOBOCAN Estimates of Incidence and Mortality Worldwide for 36 Cancers in 185 Countries. Ca Cancer J Clin.
71(3):209-249.




EPIDEMIOLOGIA: A NIVEL MUNDIAL Hombres
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EPIDEMIOLOGIA: A NIVEL MUNDIAL Mujeres
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71(3):209-249.




ECUADOR

POBLACION 17.643.060

NUEVOS CASOS 29,273

International Agency for Research on Cancer

{@5), World Health
f?@ﬂt Organization

UMERO DE MUERTES
15,123




EPIDEMIOLOGIA: ECUADOR

Number of new cases in 2020, both sexes, all ages

Other cancers
15823 (54.1%)

Total: 29 273

Siung H. et al. (2021). Global Cancer Statistics 2020:

71(3):209-249.
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Colorectum
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Stomach
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Number of new cases in 2020, males, all ages

Other cancers
5997 (45.5%)

Leukaemia
659 (5%)

Total: 13 190

Prostate
3249 (24.6%)

Stomach
1451 (11%)

Colorectum
1123 (8.5%)

Non-Hodgkin lymphoma
711 (5.4%)

GLOBOCAN Estimates of Incidence and Mortality Worldwide for 36 Cancers in 185 Countries. Ca Cancer J Clin.



EPIDEMIOLOGIA: ECUADOR

Number of new cases in 2020, females, all ages

Breast
3563 (22.2%)

Other cancers

7 154 (44.5%)
Cervix uteri
1534 (9.5%)

Thyroid
1453 (9%)

Stomach : : Colorectum
1021 (6.3%) 1358 (8.4%)

Total: 16 083

Siung H. et al. (2021). Global Cancer Statistics 2020: GLOBOCAN Estimates of Incidence and Mortality Worldwide for 36 Cancers in 185 Countries. Ca Cancer J Clin.
71(3):209-249.




Bl Tobacco [ Pollution

Bl Alcohol I Medicine and

Il Diet medical procedures

Bl Food additives BB Geophysical factors

B Reproductive and {for example, sunlight)
sexual behaviour M Infection

I3 Occupation Bl Unknown

Figure 1| Proportion of cancer deaths attributed
to non-genetic factors. Estimated proportion of
cancer in the United States that could have been
avoided by changes in each category of non-
genetic cancer causes, as estimated by Doll and
Peto. Data from REF 5.

FACTORES DE RIESGO

Organizacion Mundial de la Salud llegd a la conclusion de que
los canceres fatales comunes surgen como resultado del
estilo de vida y otros factores ambientales (no genéticos).
Proporcion de muertes por cancer atribuidas a factores no
genéticos.

Graham A. et al. Epidemiology — identifying the causes and preventability of cancer?. Nat Rev Cancer. 2006 .6(1):75-83.



Factores de riesgo

Tabaco Carcinégenos .
ocupacionales Obesidad
Consumo carne roja Agentes infecciosos
y procesada, dieta Poca actividad fisica (H. pylori, VHC, VHB,
baja en fibra \VVPH)

DeVita et al (2019). Cancer: principios y practica de oncologia. 11a. edicién. USA: Wolters Kluwer Health

Alcohol

Carcindgenos
ambientales



Tabaquismo

e ENn 1964, el Informe del Cirujano General de EE.
UU. sobre Tabaquismo y Salud documentd la
relacion causal entre fumary el cancer de
pulmon.

e A principios del siglo XX, el cancer pulmonar
era una neoplasia poco comun.

e Incidenciaincrementod enlas siguientes
décadas, de manera similar al consumo de
tabaco décadas antes.

Graham A. et al. Epidemiology — identifying the causes and preventability of cancer?. Nat Rev Cancer. 2006
.6(1):75-83.




Table 2.2.1. Age-adjusted relative risks of death from smoking-related cancers from the Cancer Prevention Study | (CPS-l) and
CPS-ll, adults aged = 35 years

CPS-1(1959-1965) CPS-11 (1982-1988)

Disease category (ICD-9 code) Men Women Men Women

cs FS cs FS CcsS FS (043 FS
Lip, oral cavity, pharynx (140-149) 6.3 2.7 2.0 1.9 10.9 3.4 51 2.3
Oesophagus (150) 3.6 1.3 1.9 22 6.8 45 7.8 2.8
Stomach (151) 1.8 1.7 1.0 1.0 2.0 1.5 1.4 1.3
Pancreas (157) 23 1.3 1.4 1.4 23 1.2 2.3 1.6
Larynx (161) 10.0 8.6 3.8 31 14.6 6.3 13.0 5.2
Trachea, bronchus, lung (162) 11.4 5.0 2.7 2.6 A A 8.7 12.7 4.5
Cervix uteri (180) NA NA 11 1.3 NA NA 1.6 11
Urinary bladder (188) 29 1.8 29 23 3.3 21 2.2 1.9
Kidney, other urinary (189) 1.8 1.8 1.4 1.5 2.7 1.7 1.3 11
Acute myeloid leukaemia (204-208) 1.6 1.6 1.0 1.0 1.9 1.3 11 1.4

CS, current smokers; FS, former smokers; ICD-9, Infernational Classification of Diseases, 9th Revision; NA, not applicable.

studies adjusted or stratified for Prevention Most importantly, there is now the
smoking and alcohol intake, have WHO Framework Convention ?
ea-

alen ehnwn a ralleal ralatinnehin nf Tobacco smokmg Tobacco Control (FCTC). the first tr

Stewart BW, Wild CP, editors. World cancer report 2014. Lyon: International Agency for Research on Cancer; 2014.




Factores de riesgo

Tabaco

Consumo carne roja
y procesada, dieta
baja en fibra

Carcindgenos
ocupacionales

Aminas aromaticas,

benceno, asbesto

Poca actividad fisica

Obesidad

CA mama, colorectal,

endometrio, renal,
esofagicoy pancreatico

Agentes infecciosos
(H. pylori, VHC, VHB,
VVPH)

Alcohol

CA hepatico, tracto
aerodigestivo alto, mama

y colorectal

Carcindégenos
ambientales:

CA colon, mama CA Arsénico, contaminacion,

16% CA atribuibles . .
aflatoxinas, radon, luz solar

CA colorectal colorectal y endometrio

DeVita et al (2019). Thyroid tumors. Cancer principles & practice of oncology (11 ed). USA: Wolters Kluwer Health




Cancer cases (all infectious agents) among both sexes in 2018 attributable to infections, in the world, shown by Infectious agents

Infecciones e agrs

Hepatitis C virus
(7.1%)

« Una 6ta parte de todos los
casos de cancer en el mundo:
Infecciones Hepatits B vius

e 4 agentes oncogénicos
responsables del 90% de los
casos: Helicobacter pylori, virus
del papiloma humano (VPH), aman papllommis
virus de la hepatitis B (VHB) vy o
virus de la hepatitis C (VHC).

Helicobacter pylon
(36.3%)

Total aftributable cases: 2 200 000

Data source: de Martel C, Georges D, Bray F, Ferlayg. Clifford GM (2020)
Graph production: Global Cancer Observatory (http:faco.iarc.fr/)
@ International Agency for Research on Cancer 2022

Anne F Rositch. (2020). Global burden of cancer attributable to infections: the critical role of implementation science. Lancet Global Health, 2020-02-01, Volumen 8,
Numero 2, Paginas e153-e154. Globocan 2020.




Number of cancer cases in 2012, among men and women of all ages (30+ years), attributable
to ultraviolet (UV) radiation exposure, by continent

Radiacion UV B

e« Casos de Cancer en 2012 en
ambos sexos de todas las
edades atribuibles a exposicidn
a radiacion UV, por continente.
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Data source: Arnold M et al. (2018)
Graph production: Global Cancer Observatory {hnf;.ffgmjart.l’lﬂ
@ International Agency for Research on Cancer 2021

Anne F Rositch. (2020). Global burden of cancer attributable to infections: the critical role of implementation science. Lancet Global Health, 2020-02-01, Volumen 8,
Numero 2, Paginas e153-e154. Globocan 2020.




Obesidad

« Casos de Cancer en 2012 en ambos sexos atribuibles a exceso de indice de Masa Corporal por sitio

anatomico.

GLOBOCAN 2020.

Cancer cases (at all anatomical sites) among both sexes (worldwide) in 2012 attributable to excess body mass index, shown by anatomical site as
percentages of the total number of all such attributable cases at all anatomical sites in this population

Other
51000 (10.7%)

Breast ([postmenopausal)
Pancreas 110000 (23.6%)
27 000 (5.6%)

Gallbladder
32000 (6.7%)

Kidney
64 000 (13.4%)

Corpus uteri
110 000 (22.3%)

Colon
85 000 {17.7%)



Conclusiones

Cancer es grupo de enfermedades caracterizadas por el crecimiento de células

anormales mas alla de sus limites habituales que pueden invadir y/o diseminarse a
otros érganos.

e Elcancer esla segunda causa de muerte en el mundo.

FR: tabaco, carcindgenos ocupacionales o ambientales, obesidad, agentes
infecciosos.




SISTEMA DE ETAPIFICACION: TNM

e La extension de la enfermedad en el momento del diagnostico es
importante, ya que determina estado de enfermedad, plan
terapeéutico y pronodstico.

e La diseminacion va de local a zonas linfaticas regionales y a
distancia.

e La mas usada es el TNM desarrollada en 1943 y 1952 por P. Denoisx
en el instituto Gustave Roussy en Grancia modificada vy publicada
porla AJCC en 1977.

Rivera S. et al. (2017). Oncologia General Para profesionales de Salud de Primer Contacto. SMEO.




TNM: se basa en tres variables:

T: Deriva de las caracteristicas
del tumor primario.

N: Hace referencia a 1os ganglios
linfaticos

M: Metastasis (describe 1a
presencia o0 no de actividad
tumoral distal)

Los distintos TNM se agrupan en

A

Rivera S. et al. (2017). Oncologia General Para profesionales de Salud de Primer Contacto. SMEO.




TNM Ca Mama

Tumor primario

™
TO
Tis
Tis

Tis

No se puede evaluar el tumor primario.
No existe prueba de tumor primario.
Carcinoma in situ.

Carcinoma ductal in situ.

Carcinoma lobulillar in situ.

Enfermedad de Paget del pezén que NO esta relacionada
con el carcinoma invasor o carcinoma in situ (CDIS o CLIS)
en el parénguima mamario subyacente. Los carcinomas del
parénguima mamario relacionados con la enfermedad de Paget
se clasifican sobre la base del tamano y las caracteristicas
de la enfermedad parenquimatosa, aungue la presencia de la
enfermedad de Paget aun se deberia senalar.

El tumor mide < 20 mm en su mayor dimension.

El tumor mide < 1 mm en su mayor dimension.

El tumor mide > 1 mm, pero < 5 mm en su mayor dimension.
El tumor mide > 5 mm, pero < 10 mm en su mayor dimension.
El tumor mide > 10 mm, pero < 20 mm en su mayor dimension.
El tumor mide > 20 mm, pero < 50 mm en su mayor dimensién.
El tumor mide > 50 mm en su mayor dimension.

El tumor mide cualquier tamano con extension directa a la
pared pectoral o la piel (ulceracion o nddulos cutaneos).

Extension a la pared toracica gue no sélo incluye adherencia o
invasién a los musculos pectorales.

Ulceracion de la piel o nddulos satélites ipsilaterales o edema
(incluida la piel de naranja), lo cual no satisface el criterio de
carcinoma inflamatorio.

Ambos, T4a y T4b.
Carcinoma inflamatorio.




Ganglios linfaticos ' Metastasis a distancia
Ganglios linfaticos regionales (clinico) No evaluable

No se puede evaluar el ganglio linfatico regional (por ejemplo, fue S e -
extirpado previamente).

Sin ganglios linfaticos regionales palpables.

Metéastasis palpables a uno o varios ganglios linfaticos
homolaterales axilares moéviles.

Metéstasis a ganglio(s) axilar(es) homolateral(es) fijo(s) entre si
0 a otras estructuras, o detectados clinicamente en la cadena
mamaria interna homolateral en ausencia de metéstasis axilares
palpables.

Metéstasis en ganglio(s) axilar(es) fijo(s) entre si 0 a otras
estructuras.

Con metéastasis a distancia.

Metéstasis clinicamente aparentes en la cadena mamaria interna
sin evidencia clinica de metastasis axilares.

Metastasis aganglio(s) linfatico(s) infraclavicular(es) homolateral(es)
o aganglios clinicamente aparentes de la cadena mamaria interna
homolateral y en presencia de ganglio(s) axilar(es) palpable(s) o
metastasis a ganglio(s) de la regién supraclavicular homolateral
con o sin ganglios.

Metéstasis a ganglio(s) infraclavicular{es) homolateral(es) y
ganglio(s) axilar(es).

Metéastasis a ganglios) de la mamaria interna y axilar(es)
homolateral(es).

Metéstasis a ganglio(s) supraclavicular(es) homolateral(es).




Ejemplo

Paciente femenino de 57 anos de edad, la cual acude a valoracion al
notar nddulo en mama derecha.

Se realiza mastografia con BIRADS 1V, por lo que se realiza biopsia
positiva a malignidad.

A la EF: Tumor en mama derecha cuadrante superior externo de
4.5cm, cuello no adenopatias palpables, axila conglomerado
ganglionar indurado, fijo de 3cm, Abdomen no hepatomegalia.
Estudios de extension: Negativos

TNM? T2 N2 MO....EC ??



Tasas de Supervivencia en Cancer de Mama seguin el Estadio. Curvas de Supervivencia en Melanomasegunel T.

T1a (n = 9,452)
T1b (n = 2,389)

\T2b (n=1517) T2a(n=6,529)
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Figt.xra 2. Tasas de supervivencia observadas en 211,6{5 casos con Tiempo (Cl’l aﬁos)
carcinoma de mama, obtenidos de la base de datos nacional de cancer
(Commission on Cancer of the American Collage of Surgeons y American Cancer

gz;f:;};ﬁ); ecl;}agg;)zﬁcados en los afos 2001 y 2002 (AJCC Cancer Stating Manual. Figura 1. Curvas de supervivencia en melanoma de AJCCE,

Rivera S. et al. (2017). Oncologia General Para profesionales de Salud de Primer Contacto. SMEO.



EVENTOS ADVERSOS A MEDICAMENTOS: CTCAE
Definiciones OMS

Reaccion Adversa a Medicamentos (RAM)
« Cualquier respuesta ante algun farmaco que es nociva y no deseada.

e Se produce en las dosis indicadas en humanos para profilaxis, diagndstico o tratamiento
de una enfermedad o para la modificacidn de la funcidn fisioldgica

Efecto Secundario

« Cualquier efecto no intencionado de un farmaco.
e Se produce enlas dosisindicadas

« Estarelacionado con las propiedades farmacoldgicas del medicamento. =
» Puede ser positivo o negativo =

 Conocidos, esperados

National Cancer Institute. Common Terminology Criteria for Adverse Events (CTCAE). Versién 5.0. 2017




CTCAE:

e Los criterios terminoldégicos comunes para eventos adversos (CTCAE), son una terminologia

descriptiva que puede ser utilizada para reportar eventos adversos.
e Se proporciona una escala de gravedad para cada evento.

Grado 2 Grado 3 Grado 4

Amenazala

Moderada Severa

vida del

Sintomas paciente
significativos

Asintomaticos

o sintomas Intervencion
leves Sin minima, local, No amenaza de
intervencion no invasiva forma Intervencion
indicada iInmediata la urgente
vida

National Cancer Institute. Common Terminology Criteria for Adverse Events (CTCAE). Versién 5.0. 2017

Grado 5

Muerte

Relacionada
con el evento
adverso



CTCAE: Ejemplo de Toxicidad Gastrointestinal (Diarrea)

Aumentode <4
deposiciones
por dia; leve
aumento en
ostomia

>4 -6
evacuaciones
por dia;
moderado
aumento por
ostomia

>7
evacuaciones/dia;
incontinencia;
hospitalizacion
indicada. Aumento

severo por
ostomia, limitando
calidad de vida

Grado 4

Consecuencias

que ponen en Muerte
riesgo la vida del

paciente
Intervencion
urgente indicada
(terapia IV, soporte
hemodinamico
mecanico)



CTCAE: Ejemplo de Toxicidad Cutanea (Sindrome Mano Pie)

mm

. . Molestias al
Disestesias/p . ) .
. caminar o coger Edemay eritema Descamacion,
arestesias i )
almoblantar es objetos. Eritema dolorosos. ampollas, Muerte
- - o edema Eritemay edema ulceracion.
palmoplantar periungueales Dolorintenso

sin dolor




Algoritmo general

CTCAE cutaneo G10 2 Tolerable

Iniciar el tratamiento dermatoldgico y continuar el farmaco ala dosis actual

CTCAE EA cutaneo G=3 o 2 Tolerable

Tratamiento dermatoldgico + suspender farmaco 14 dias

Resoluciono G =1° Resoluciono G 2° Queda con G=3°

Reiniciar fAdrmaco a dosis inicial y Reiniciar fdirmaco a con reduccion Considerar
continuar tratamiento de dosis y continuar tratamiento suspender
dermatologico dermatoldgico farmaco
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