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"Los tumoresneuroendocri-
nos tienen una incidencia
estimada de 3 a 5 casos
anuales por 100.000 habi-
tantes. El aumento experi-
mentado en los últimos
años quizá responda a los
avances en las técnicas de
diagnóstico bioquímico, de
localización tumoral y de
una mejor caracterización
histológica", ha comentado
Ángel Díaz, médico adjun-
to de Endocrinología y Nu-
trición del Hospital Clínico
Universitario San Carlos,de
Madrid, a DIARIO MÉDICO.

Díaz ha participado junto
con Javier Aller, adjunto de
Endocrinología y Nutrición
del Hospital Universitario
Puerta de Hierro de Maja-
dahonda (Madrid), en una
mesa redonda -moderada
por Cristina Álvarez-Esco-
lá, del Hospital Universita-

Las combinaciones
ralentizan tumores
neuroendocrinos

Los avances en la terapia de tumores neuroendocrinos
están llegando con las combinaciones de fármacos
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han autorizado el trata-
miento de los tumores neu-
roendocrinos del páncreas
con un inhibidor de tirosin-
cinasas (sunitinib) y otro de
mTOR (everolimus).Este úl-
timo está comercializado en
España para uso en carci-
noma renal y pendiente de
incluir en ficha técnica la
nueva indicación",ha expli-
cado Aller a DM.

El ensayo que ha llevado
a la autorización de everoli-
mus es el Radiant-3, publi-
cado en 2011 en el New En-
gland.Se trata de un ensayo
clínico en fase III en 410 pa-
cientes con tumores endo-
crinospancreáticosavanza-
dos, que fueron aleatoriza-
dosatratamientocon10mg
de everolimus al día más
cuidados paliativos (grupo
E, con 207 pacientes) o pla-
cebo más cuidados paliati-
vos (grupo P, con 203 pa-
cientes). Los pacientes ha-
bían recibido previamente

Cristina Álvarez-Escolá, Ángel Díaz y Javier Aller, en la reunión anual del GNE de la SEEN.
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Antonio Vila Casas, presidente de la Fundación Vila Casas, Judith Balmaña, Xavier Estivill y Miquel Vilardell.

rio La Paz, de Madrid- ce-
lebrada durante la V Reu-
nión Científica Anual del
Grupo de Trabajo de Neu-
roendocrinología de la So-
ciedad Española de Endo-
crinología y Nutrición
(SEEN).

Dentro de los tumores
neuroendocrinos, los más
frecuentes son los carcinoi-
des pulmonares,que suelen
estar localizados y no acos-
tumbran a dar metástasis a
distancia, seguidos de los
carcinoidesde intestinodel-
gado (aproximadamente un
caso por cada 100.000 habi-
tantes y año),que presentan
metástasis a distancia en el
70 por ciento de los casos,
y de los tumores neuroen-
docrinos pancreáticos.

Las combinaciones far-
macológicas están favore-
ciendo el incremento de la
supervivencia de estos pa-
cientes. Recientemente, "la
FDA americana y la EMA

quimioterapia en la mitad
de loscasosasí comoanálo-
gos de somatostatina. "El
tratamiento con everolimus
mostró una disminución de
un 66 por ciento en el riesgo
de progresión radiológica
de la enfermedad.La super-
vivencia mediana libre de
progresión fue de11,4 me-
sesenelgrupoEfrentea5,4
meses en el grupo P",ha ex-
puesto el endocrinólogo del
Puerta de Hierro, añadien-
do que everolimus debe si-
tuarse como tratamiento de
primera línea en estos pa-
cientes, pues ha mostrado
junto a sunitinib, a algunos
esquemas de quimioterapia
yquizása losanálogosmar-
cados radiactivamente,me-
jores resultados que el res-
to de terapias sistémicas.

"Futuros ensayos clínicos
deberáncompararestasop-
ciones entre sí para estable-

cercuál tienemayoreficacia
y en qué subgrupos de pa-
cientes está indicada".

Los análogos de somatos-
tatinahandemostrado inhi-
bir la vía de pi3K-AKT, de
modo que la terapia com-
binada de los análogos con
everolimuspodría vencer la
resistencia."Estáenmarcha
el estudio Cooperate2, que
aleatorizarápacientesatra-
tamiento con everolimus o
everolimus más pasireótido
y,presumiblemente,permi-
tirá resolver esta cuestión",

ha señaladoAller.Hasta en-
tonces,la mayoría de los ex-
pertos emplean de forma
combinada análogos de so-
matostatina e inhibidores
de mTOR en tumores endo-
crinos de intestino delgado,
pancreáticos bien diferen-
ciados de crecimiento len-
to y gastrointestinales fun-
cionantesdecualquier loca-
lización.

Por su parte, Díaz ha re-
pasado los datos de un tra-
bajo presentado por Jaume
Capdevila, del Servicio de
Oncología Médica del Hos-
pital Valle de Hebrón, en
Barcelona,en el último con-
greso de la Sociedad Euro-
pea de Oncología Médica,
que concluía que en tumo-
res neuroendocrinos la
combinación de lanreotida
autogel con inhibidores de
tirosincinasas logra elevar
la tasa de supervivencia.

El tratamiento con
everolimus mostró una
disminución de un 66
por ciento en el riesgo
de progresión
radiológica del tumor
endocrino pancreático
avanzado

Los tumores sufren
cambios en su
evolución que resultan
relevantes desde el
punto de vista de la
resistencia a fármacos
y efectos indeseables
de las terapias

"Si yo tuviese un cáncer me
gustaría estudiar mi geno-
ma y el de mi tumor, así
como su evolución a lo lar-
go de la enfermedad; y bus-
car a especialistas que se-
pan interpretar toda esa in-
formación y aplicarla en la
clínica",hamanifestadoXa-
vier Estivill, investigador
seniorydirectordelProgra-
ma Genes y Enfermedad del
Centro de Regulación Genó-
mica (CRG) de Barcelona,en
un debate organizado por la
Fundación Vila Casas en
Barcelona.

El experto ha defendido,
enconcreto,quehayqueha-
cerestudiosgenéticosde los
tumores en el momento del
diagnóstico pero también

Hay que estudiar cambios
genéticos en los tumores
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a lo largodesuevolución en
el tiempo porque sufren
cambios que resultan rele-
vantes desde el punto de
vista de la posible resisten-
cia a fármacos y los proba-
bles efectos indeseables de
las terapias."Los perfiles de
los genes van variando du-
rante el tratamiento y dan
oportunidades", ha asegu-
rado.

'SALE A CUENTA'

Sobre el coste de los estu-
dios genéticos ha indicado
que depende del número de
genes que se desee anali-
zar pero que la tecnología
ha avanzado muy rápido y
ahorayaesposible unestu-
dio completo por poco mas
de mil euros, un precio que
"comparado con el coste de
la terapia individualizada y

de la prevención de los efec-
tos indeseables sale a cuen-
ta".

Por su parte, Judith Bal-
maña, jefe de la Unidad de
CáncerFamiliardelServicio
de Oncología Médica del
Hospital UniversitarioValle
de Hebrón,de Barcelona,ha

informado durante el deba-
te que comienza a haber ad-
ministraciones públicas
que se plantean el cribaje
poblacional de alteraciones
genéticas vinculadas a al-
gunos tipos de tumores,
como,por ejemplo,Israel en
el caso de los genes de

mama BRCA1 y BRCA2.
Ha precisado que los es-

tudios genéticos abren el
camino a la medicina pre-
dictiva y personalizada; "el
estudio presintomático per-
mite ofrecer medidas de
prevención en los casos de
alto riesgo (...). En algunos

casos de cáncer de colon y
de mama primario es posi-
ble reducir la mortalidad",
ha manifestado.

Losestudiosgenéticoses-
tán indicados en pacientes
de alto riesgo por historia
personal o familiar, pero
también los están deman-
dando pacientes con cáncer
que quieren saber si sus hi-
jos pueden sufrir lo mismo,
conocer el motivo de su en-
fermedad (genética o tam-
bién ambiental y hábitos
nocivos) e intentar benefi-
ciarse de un manejo perso-
nalizado. Ha confirmado
quetodos loshospitales ter-
ciarios disponen de unida-
des de consejo genético.
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