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Conceptos Clave

En América Latina el cancer colorrectal ocupa el cuarto lugar entre los cdnceres més frecuentemente
diagnosticados entre los hombres y el tercer lugar entre las mujeres.

La mayoria de las muertes causadas por el cancer colorrectal son prevenibles mediante el tamizaje y la
deteccion precoz. A pesar de ello y aunque la mayoria de los paises de Latinoamérica cuentan con guias
nacionales para el tamizaje de cancer colorrectal, a menudo dichos programas no se implementan.

El desarrollo en la Ultima década de drogas nuevas, en particular de las terapias dirigidas a la
antiangiogénesis han producido un cambio de paradigma en el tratamiento de cancer colorrectal
metastasico (CCRm). En la actualidad los pacientes con CCRm cuentan con nuevas opciones de
tratamiento que pueden prolongar su vida muchos meses o hasta afios.

Sin embargo, existen muchas barreras para garantizar que todos los latinoamericanos sean tamizados y
reciban una atencién éptima y oportuna del cancer colorrectal. Estas barreras incluyen:

¢ Falta de conciencia e informacion errénea sobre el cancer colorrectal en el publico en general,
los medios de comunicacion, los prestadores de la salud primaria y los encargados de sentar
las politicas de salud
Escasos recursos financieros para el tamizaje, tratamiento e investigacién
Infraestructura insuficiente en los sistemas de asistencia de salud que permitan el éxito de un
programa de tamizaje
Mala distribucion geografica de los recursos
Carencia de médicos formados para el tamizaje y tratamiento del cancer colorrectal
Falta de acceso a las drogas usadas para CCRm
Carencia de datos epidemioldgicos sobre cancer colorrectal en América Latina
Defensoria de pacientes inefectiva y carente de coordinacion
Abordaje a la asistencia médica fragmentada en compartimentos estancos

A causa de estas y otras barreras la mayoria de los latinoamericanos no se somete a tamizaje de rutina
para el cancer colorrectal. Por ello es comun que el cancer se diagnostique en estadios avanzados.

Ademas estas barreras impiden que muchos latinoamericanos accedan de manera oportuna a la atenciéon
Optima después de su diagnostico.

La superacion de los desafios actuales para lograr el diagndstico precoz y el tratamiento efectivo del
cancer colorrectal va a requerir del esfuerzo concertado de todos los actores sociales latinoamericanos
incluyendo los pacientes, las personas que los cuidan, los grupos de defensoria de pacientes, los
profesionales de la salud (incluyendo los médicos de atencién primaria, cirujanos y oncélogos),
investigadores, cientfficos, lideres de la industria, entidades reguladoras, autoridades encargadas de las
politicas, los medios de comunicacion y la sociedad en general.
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Introducciéon

¢ Qué es el Cancer
Colorrectal Metastasico?

El cancer colorrectal es un cancer del intestino grueso
que incluye el colon y el recto. La abrumadora mayoria
de los canceres colorrectales son adenocarcinomas (95%)
gue se originan en células que fabrican y segregan mucus
y otros fluidos y que se encuentran en el revestimiento
maés interno (epitelio) de la pared del intestino grueso. Hay
otros tipos de canceres (linfomas, sarcomas, melanomas

y tumores carcinoides) que pueden también aparecen en
el intestino grueso pero son infrecuentes. A medida que
las células de los adenocarcinomas crecen pueden invadir
algunas o todas las capas de la pared y eventualmente
penetrar en los érganos y estructuras adyacentes. Las
células malignas pueden asimismo llegar a los capilares
(pequenos vasos sanguineos) o a los vasos linfaticos
(canales pequefios que transportan liquidos tisulares)

que le prestan servicio al intestino grueso. Una vez que
las células malignas han llegado a los vasos sanguineos

o linfaticos pueden viajar hasta los ganglios linfaticos
cercanos, esas pequefias estructuras de forma arrinonada
gue desempefian un papel importante en la respuesta
inmune del cuerpo o bien hasta lugares mas distantes
como el higado. Una vez que el cancer se ha diseminado
a estos sitios distantes se denomina cancer colorrectal
metastasico (CCRm).

Causas y factores de Riesgo

Se ignora cudl es la causa exacta del cancer colorrectal
pero se cree que hay diversos factores que aumentan el
riesgo de padecer la enfermedad.” Uno de los factores
de riesgo mas importantes es la edad (la mayoria de
los canceres colorrectales se diagnostican en personas
de 50 afios o mayores). Otros factores de riesgo son

los polipos colorrectales benignos, especialmente los
adenomas, la historia familiar o personal de cancer
colorrectal y en las mujeres, la historia personal de
cancer ovarico, endometrial o de mama; la historia
personal de enfermedad intestinal inflamatoria como la

Fluorouracilo (5-FU)

Irinotecan hidrocloruro Camptosar®
Oxaliplatino Eloxatin®
Capecitabina Xeloda®
Bevacizumab Avastin®
Cetuximab Erbitux®
Panitumumab Vectibix®
Ziv-Aflibercept Zaltrap®
Regorafenib Stivarga®

Diversos genericos

colitis ulcerosa o la Enfermedad de Crohn, la dieta con
alto contenido de grasa animal y/o bajo contenido de
calcio, folato y fibra y el tabaquismo. Hay dos trastornos
genéticos, el cancer de colon no-poliposo hereditario
(CCNPH) y la poliposis adenomatosa familiar (PAF) que
también aumentan el riesgo de tener cancer colorrectal,
aungue dichos trastornos son raros y representan menos
del 5% de todos los casos de cancer colorrectal.?

Incidencia y Mortalidad

A nivel mundial, el cancer colorrectal es el tercer

cancer mas comun entre los hombres y el segundo
entre las mujeres.? Se estima que en todo el mundo se
diagnostican 1, 2 millones de personas por afio con la
enfermedad y alrededor de 608.000 individuos mueren
por esta causa. El cancer colorrectal es mas prevaleciente
en las regiones desarrolladas del mundo donde se
diagnostica alrededor del 60% de los casos. Las tasas de
incidencia por pais varian por factores de diez. Tienden
a ser mayores en Australia, Nueva Zelanda, Europa y
Norteamérica, las tasas menores se encuentran en el
Centro y Sur de Asia y en Africa (con la excepcion

del sur de Africa) y son intermedias en Latinoamérica.

Las tasas de incidencia se estabilizaron o declinaron en
algunos paises que histéricamente habian sido de alto
riesgo como Nueva Zelanda, Canada y Estados Unidos.*
En Estados Unidos, por ejemplo, la tasa de incidencia
por cada 100.000 personas disminuy6 de un valor alto
de 66,3 en 1985 a 40,5 en 2010.° Sin embargo han
comenzado a subir en paises que histéricamente tenian
bajo riesgo como el caso de Japédn, Corea y Chinay en
varios paises de Europa Oriental. El alza de las tasas de
incidencia se ha vinculado con cambios en la dieta y en
el estilo de vida, incluyendo la obesidad y el tabaquismo.
Se cree que la disminucion de la incidencia ha sobrevenido
en virtud de la mayor diseminacién de los programas de
tamizaje de cancer colorrectal y la subsiguiente remocién
de las lesiones precancerosas.®

Quimioterapia
Quimioterapia
Quimioterapia
Quimioterapia
Terapia dirigida
Terapia dirigida
Terapia dirigida
Terapia dirigida
Terapia dirigida

Tabla 1. Cinco “terapias dirigidas” aprobadas para el tratamiento de cancer colorrectal.
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Las tasas de mortalidad por pais son también muy
variables. Las tasas mas altas de mortalidad en ambos
sexos se registran en Europa Central y Oriental y las
menores en Africa Central. Las tasas de mortalidad han
disminuido en varios lugares del mundo primariamente
por el diagnostico mas temprano a través del tamizaje
y de los métodos de tratamiento mas sofisticados y
efectivos. Por ejemplo, en Estados Unidos, la tasa de
mortalidad por cancer colorrectal ha ido disminuyendo
un promedio de 2,8% por afio en los hombresy 2,6%
en las mujeres desde 1998.7

En Latinoamérica el cancer colorrectal ocupa el

cuarto lugar entre los canceres mas frecuentemente
diagnosticados entre los hombres y el tercer lugar entre
las mujeres.® Se pronostica que el cancer colorrectal
seguird aumentando en América Latina en los afios
venideros debido al crecimiento de las economias

y del estandar de vida. Dichos cambios tienden a verse
acompafnados por un estilo de vida mas sedentario

y habitos de alimentacion no saludables, ambos
asociados a un mayor riesgo de cancer colorrectal. El
rapido envejecimiento de la poblacién también tendra
un papel a desempefar en el aumento de las tasas de
incidencia. El cancer colorrectal es primariamente una
enfermedad de las personas mayores y se estima que
mas de 100 millones de personas mayores de 60 afios
estaran vivas en América Latina y el Caribe para el afio
2020.° Sin embargo, la incidencia de la enfermedad y la
tasa de mortalidad también estd aumentando entre la
poblacidén mas joven tanto en Latinoamérica como en
el resto del mundo. Los casos que se inician a edades
mas jovenes tienen mas probabilidad de ser agresivos y a
diagnosticarse en estadios mas avanzados.°

Opciones de Tratamiento

Las opciones de tratamiento del cancer colorrectal
incluyen la reseccién quirdrgica (con o sin colostomia),
la radioterapia (interna o externa) y la quimioterapia
(sistémica o regional). Los tratamientos se recomiendan
en base a una variedad de factores incluyendo el

tipo, localizacion y estadio del cancer, toxicidad del
tratamiento y el estado general de salud del paciente.

Bevacizumab Avastin®
Cetuximab Eribitux®
Panitumumab Vectibix®
Ziv-Aflibercept Zaltrap®
Regorafenib Stivarga®

Tabla 2. Terapias dirigidas para el tratamiento de CCRm.
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Nueve drogas han sido aprobadas para el tratamiento de
cancer colorrectal metastasico en diferentes paises del
mundo (Ver Tabla 1) incluyendo cinco “terapias dirigidas’
gue son drogas que se dirigen en contra de los genes,
proteinas u otros factores especificos presentes en el
ambiente del tejido del intestino grueso que contribuyen
al crecimiento y sobrevida del cancer. Las drogas
antiangiogénicas son un tipo de terapia dirigida, actdan
inhibiendo la formacién de nuevos vasos sanguineos

en el tumor, privando a dichos tumores de la sangre, el
oxigeno y los nutrientes que necesitan para crecer.

U

Cambio de Paradigma

La investigacion centrada en la antiangiogénesis que
comenzd al inicio de la década de 1970 logré notables
avances hacia fines de la década de 1990. Dichos
avances culminaron en la identificacién de abordajes
relacionados especificamente con la antiangiogénesis
para el tratamiento de una variedad de enfermedades,
incluyendo enfermedades de la piel, cegueras (como

la degeneracién macular relacionada con la edad)

y el cancer. Mas de 10.000 laboratorios de todo el
mundo investigan la angiogénesis y a nivel global se
han invertido mas de 5 mil millones de dolares en
investigacion y desarrollo orientados al tratamiento.
Este campo de rapido desarrollo ha logrado avances
importantes, particularmente durante la Ultima década y
ha tenido un gran impacto en las vidas de los pacientes
incluyendo los pacientes con CCRm.

Terapias Antiangiogénesis

El cambio de paradigma en la terapia contra el cancer
tuvo lugar en 2004 cuando la agencia regulatoria de
Estados Unidos (Food and Drug Administration, FDA)
aprobo la primera terapia dirigida antiangiogénica,
bevacizumab (Avastin®) para dar en combinacién
con quimioterapia basada en 5-fluorouracilo (5-FU)
endovenoso como tratamiento de primera linea para
pacientes con CCRm.!" Bevacizumab, un anticuerpo
monoclonal, ataca e inhibe una proteina natural
llamada factor de crecimiento del endotelio vascular

VEGF-A

EGFR

EGFR

VEGF-A, VEGF-B, PIGF

VEGFR-1, VEGFR-2, VEGFR-3, PDGFR, FGFR, TIE-2,
KIT, RET, BRAF, RAF-1, BRAF-V600E
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(VEGF-A) que estimula la formacién de nuevos vasos
sanguineos. Desde entonces la FDA aprobé el uso de
bevacizumab combinado con quimioterapia basada en
fluoropirimidina (combinada con irinotecan u oxaliplatino)
como tratamiento de segunda linea para pacientes con
CCRm.Q, 13

También se aprobaron otras terapias dirigidas para

CCRm (Ver Tabla 2). Dos de ellas, cetuximab (Erbitux®) y
panitumumab (Vectibix®), son anticuerpos monoclonales
que bloquean al receptor del factor de crecimiento
epidérmico (EGFR). En 2004 y 2006 la FDA aprobé
cetuximab™ y panitumumab’ respectivamente como
terapias de segunda linea para pacientes con CCRm

gue expresan EGFR. En 2012, cetuximab se aprobo
como tratamiento de primera linea.’® La investigacion
subsiguiente encontré que estas dos drogas anti-EGFR
no eran efectivas en pacientes cuyos tumores fuesen
positivos para una forma mutada del gene conocido
como KRAS." En 2009, la FDA recomendo que los
pacientes con CCRm debian analizar si sus tumores
tenian mutaciones del gene KRAS y que cetuximab y
panitumumab sélo debian administrarse a pacientes que
tuvieran tumores con KRAS no-mutado (una forma de la
enfermedad conocida como CCRm con KRAS no-mutado
o "wild type”).

En 2012 la FDA aprobé dos drogas antiangiogénicas
adicionales para el tratamiento de pacientes con CCRm.
Una de ellas es ziv-aflibercept (Zaltrap®), una proteina
de fusion recombinante que inhibe a VEGF-A y a otras
dos proteinas que estimulan a los vasos sanguineos,
VEGF-B y el factor de crecimiento placentario (PIGF).'8
Esta droga recibio la aprobacion de la FDA en 2012

para el tratamiento (combinado con FOLFIRI) de
pacientes con cancer colorrectal metastasico que fueran
resistentes a la terapia o cuya enfermedad hubiera
avanzado después de haber recibido tratamiento con

un régimen que contuviera oxaliplatino. La otra droga

es regorafenib (Stivarga®), una pequeia molécula
inhibidora de quinasas que también se dirige contra
multiples proteinas que regulan la angiogénesis. En 2012
regorafenib obtuvo la aprobaciéon de FDA para usarse
como monoterapia para el tratamiento de pacientes con
CCRm cuyo cancer hubiese progresado después de haber
recibido tratamiento con todas las terapias convencionales
aprobadas. Un afio mas tarde la droga se aprobd como
tratamiento de segunda linea para pacientes con tumores
estromales gastrointestinales (GIST) localmente avanzados
e irresecables. Regorafenib demostrd mejorar la mediana
de sobrevida global.™ 20

Es necesario Mejorar

En virtud de todos estos avances recientes, el cancer
colorrectal metastéasico esta transforméandose en una

enfermedad cada vez mas manejable. Pero el progreso

en prolongar la sobrevida ha aumentado y con los nuevos
avances de tratamiento, los pacientes estan expuestos

a toxicidad aguda y de largo plazo. Es necesario hacer
mucho mas para prolongar y mejorar las vidas de cientos
de miles de personas en todo el mundo que todos los
anos se diagnostican con CCRm.19-20

Reunioén de los Expertos
Latinoamericanos de CCRm

En virtud del desarrollo relativamente reciente y del

uso de las terapias antiangiogénicas, la “Angiogenesis
Foundation” decidié hacia fines de 2012 que habia
llegado el momento oportuno para que la comunidad
de los actores sociales del campo de CCRm evaluara el
avance logrado y los desafios pendientes en cuanto a la
prevencion, diagnostico y tratamiento de la enfermedad.
Como organizacién cientifica sin fines de lucro cuya
misién es lograr la conquista de la enfermedad a través
del control de la neovascularizacion, la “Angiogenesis
Foundation” reconoci6 que estaba bien posicionada
para desempefiar el papel de facilitador neutral de dicha
revision.

Como primera medida importante, la Fundaciéon reunié
a un grupo interdisciplinario de lideres estadounidenses
en el tratamiento del cancer colorrectal y de la ciencia
traslacional. La Cumbre de Expertos de Cancer Colorrectal
de Estados Unidos se convocé en Washington D.C. en
Marzo de 2013. A partir del éxito de dicha reunion la
Fundacion convocd a una segunda cumbre invitando a
expertos de todo el mundo. Este evento, denominado
Cumbre Internacional de Expertos para Mejorar los
Resultados del Tratamiento y Manejo del Cancer
Colorrectal Metastasico (International Expert Summit for
Improving Outcomes in the Treatment and Management
of Metastatic Colorectal Cancer) se realizé en Berlin,
Alemania, el 22 y 23 de Julio de 2013.

Quedo claro en la Cumbre de Berlin que diferentes
regiones del mundo se enfrentan con sus propios desafios
especificos con respecto al diagnéstico y tratamiento

del CCRm. Una de esas regiones es Latinoamérica. En
alianza con lideres regionales, la Fundacién organizé

una tercera Cumbre,”Cumbre Internacional de Expertos:
Mejorando los Resultados del Tratamiento y Manejo del
Cancer Colorrectal en América Latina” que se reunié

en Buenos Aires, Argentina el 17 de Enero de 2014. Al
igual que en las reuniones anteriores esta cumbre no fue
una conferencia cientffica tradicional sino que consistié
en una serie de presentaciones breves y mesas redondas
interactivas coordinadas por un moderador profesional
gue apuntaban a establecer un didlogo y lograr consenso
entre los participantes.
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Previo a la cumbre, la Fundacion envio una encuesta
de 12 preguntas sobre CCRm y su tratamiento en
América Latina a 32 expertos en la materia de ocho
paises (Argentina, Bolivia, Brasil, Colombia, Costa Rica,
Meéxico, Perl y Venezuela). Las meditadas respuestas
se usaron para conformar la agenda de la cumbre y su
“Convocatoria a la Acciéon” final.

La cumbre misma comenzé con dos presentaciones
breves de dos expertos que ofrecieron informacién

de fondo sobre 1) el tratamiento actual del CCRmy
estrategias para su manejo 2) disparidades en la atencion
de los pacientes con CCRm en Latinoamérica y 3) la
emergencia de grupos de defensoria de pacientes con
CCRm en la regioén. Bajo la direccion de un moderador,
la asamblea de expertos dedico el resto de la cumbre a
entablar una serie de debates provocativos y productivos.
Durante la sesion de la mafiana se definié como deberia
ser un sistema de atencién eficiente dentro de los
siguientes 5 afos en Latinoamérica y luego se sefialaron

los desafios u obstaculos que se interponian para lograr
este objetivo. Un disefiador grafico fue registrando

los puntos clave de la conversacion, que permitia a

los participantes revisar visualmente el contenido de

sus conversaciones a medida que iban resolviendo las
tareas planteadas. Durante la sesion de la tarde los
participantes centraron su esfuerzo en generar soluciones
a las barreras identificadas antes. Se intercambiaron
ideas y se tomd nota de las diferencias en cuanto al nivel
de conciencia sobre el cdncer colorrectal y los caminos
gue el tratamiento sigue en los diferentes paises. Esta
sesion fue sequida de un intercambio de ideas sobre

las brechas en la investigacién sobre cancer colorrectal
con énfasis especifico en las brechas que afectan a las
poblaciones latinoamericanas. La reunién culminé con

el establecimiento por parte de los participantes de “las
acciones o pasos clave” necesarios para generar mayor
conciencia, deteccién, diagnostico y tratamiento precoz
del CCRm en Latinoamérica.

Figura 1. La Angiogenesis Foundation convocd a un grupo diverso de expertos a reunirse en Buenos Aires, Argentina a debatir sobre
las vias futuras cruciales para el tratamiento de CCRm. Entre los expertos habia, médicos, académicos y defensores de pacientes.
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El Rol de la
“Angiogenesis Foundation”

Fundada en 1994 y con sus oficinas centrales en
Cambridge, Massachusetts, la Fundacion es la primera
organizacion sin fines de lucro (501c¢) dedicada a
conquistar esta enfermedad con abordajes basados en la
angiogénesis, el crecimiento de nuevos vasos sanguineos
en el cuerpo. Su misién global es ayudar a las personas
a beneficiarse plenamente de la promesa de la medicina
basada en la angiogénesis y lograr que los tratamientos
salvadores de la vida, de las extremidades y de la vision
estén a disposicion de todos lo que los necesitan.

Como organizacion cientifica, la Angiogenesis
Foundation es independiente de cualquier tipo de
emprendimiento individual, instituciones o entidades
comerciales y como tal tiene un enfoque singular
para lograr su misién de ayudar a las personas a tener
una vida mas larga, mejor y mas sana. Ha ayudado a
impulsar investigacion innovadora que incluye tanto
inhibidores como estimuladores de la angiogénesis.
Aunque gran parte de esta investigaciéon ha sido de
indole farmacoldgica, hay estudios promisorios de
nutricion y sobre biomarcadores que estan en activa
marcha. Ademas, la Angiogenesis Foundation esta

constantemente buscando formas para innovar la
prevencion y las avenidas de tratamiento mas efectivas.
La investigacion en angiogénesis se realiza para una
gama notablemente amplia de enfermedades. Por
ejemplo, recientemente, se han logrado descubrimientos
profundos en el tratamiento angiogénico en la
oftalmologia, la atencion de las heridas y enfermedades
cardiovasculares asi como en la oncologia. La Fundacion
reconoce los desafios existentes para optimizar la
asistencia y los resultados en los pacientes ante
descubrimientos que conllevan semejante cambio de
paradigma como los tratamientos en base a angiogénesis
para CCRm. También comprende con claridad que

para lograr el objetivo de mejorar la salud mundial

con la medicina basada en angiogénesis deben
alinearse y atenderse a las complejas necesidades

de todos los grupos de actores sociales involucrados
incluyendo los pacientes, las personas que los
atienden, las organizaciones de apoyo a pacientes,

los médicos, investigadores, cientificos, lideres de la
industria, organismos reguladores, las autoridades que
establecen las politicas y los que pagan. La Fundacion
estd comprometida a colaborar para que estos grupos
trabajen unidos para asegurar que todas las personas
se beneficien de los avances actuales y futuros de la
medicina basada en angiogénesis.
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Analisis de la Situacion

La Cumbre de Expertos Latinoamericanos se inicié con
las palabras de bienvenida del Dr. William Li, Presidente,
Director médico y cofundador de la Fundacién. Explicd
el proposito de la cumbre y la historia de las dos
cumbres previas en Washington D.C. y Berlin. Las
palabras del Dr. Li fueron seguidas por presentaciones
breves de dos expertos latinoamericanos de CCRm.

El Dr. Mauricio Lema de la Clinica de Oncologia
Astorga de Colombia, quien revisé el conocimiento

de vanguardia sobre la biologia, terapia y manejo del
CCRm. Luciana Holtz, Presidente y CEO del grupo

de defensoria de pacientes Instituto Oncoguia de Brasil
hablo sobre las disparidades en la atencidon de CCRm

en Latinoamérica y la emergencia del rol de los grupos
de defensoria de pacientes con cancer colorrectal en la
region.

Conocimiento de Vanguardia sobre la
Biologia, Terapia y Manejo del CCRm

El advenimiento de nuevas drogas para el tratamiento de
CCRm ha mejorado la sobrevida. Se ha demostrado que
la quimioterapia por si sola puede prolongar la sobrevida
libre de progresion en 7 u 8 meses y la sobrevida global
hasta 20 meses.?'25 Las drogas mas comunes usadas en la
quimioterapia convencional para el tratamiento del cancer
colorrectal son los regimenes FOLFIRI (5-fluorouracilo /
leucovorina (5-FU/LV) mas irinotecan) y FOLFOX (5-FU/

LV mas oxaliplatino). La investigacién ha demostrado

que la secuencia en que se dan estos regimenes no tiene
impacto en la tasa de respuesta, la tasa de sobrevida libre
de progresién ni la tasa de sobrevida global.?® En general
se prefiere dar FOLFOX como tratamiento de primera
linea, sin embargo provoca neurotoxicidad aguda y
acumulativa que afecta la calidad de vida de los pacientes
y frecuentemente conduce a la interrupcién precoz del
tratamiento.?’

Un avance méas nuevo e importante en el tratamiento

de CCRm ha sido el desarrollo de drogas vinculadas

con la angiogénesis. Los factores pro-angiogénicos
predominantes en el cancer colorrectal humano son
miembros de la familia del factor de crecimiento del
endotelio vascular (VEGF). La expresion de VEGF fue
observada muy temprano en el desarrollo de los tumores
colorrectales — aun antes de que las células se tornen
malignas. Su expresion persiste luego a niveles elevados
durante toda la historia natural del tumor.2®

¢ Qué puede hacerse entonces para mitigar o contrarrestar
este efecto? Se han probado una variedad de abordajes
antiangiogénicos hasta ahora, dos de los cuales, han
probado tener algo de efectividad. Un abordaje

efectivo usa anticuerpos monoclonales que se dirigen
contra VEGF-A circulante evitando que se una a

sus receptores. El primer anticuerpo que demostré
enlentecer el crecimiento del tumor fue bevacizumab y
se observo que el efecto anti-tumoral era mayor cuando
se daba combinado con quimioterapia. En 2004, un
estudio clinico aleatorizado que incluyé 813 pacientes
con cancer colorrectal metastasico previamente no
tratados, demostré que al combinar bevacizumab

con quimioterapia (irinotecan, bolos de fluorouracilo

y leucovorina (IFL) como tratamiento de primera linea
para CCRm se prolongaba la mediana de sobrevida libre
de progresion cuatro meses.?®° También prolongaba la
mediana de sobrevida global algo mas de cuatro meses,
haciendo que este descubrimiento fuese uno de los
desarrollos méas importantes en el tratamiento de cancer
colorrectal.

Mas adelante otro estudio clinico que investigé la eficacia
de bevacizumab al afadirse a la quimioterapia basada

en oxaliplatino reportd un beneficio de sobrevida libre

de progresién mas breve de 1, 4 meses.* Sin embargo a
muchos de los pacientes de este estudio se les suspendié
el tratamiento después de 6 meses. Por lo tanto, los
resultados del estudio sugieren que el tratamiento con
bevacizumab debe continuarse por lo menos hasta

el momento que haya una nueva progresion de la
enfermedad o hasta que la toxicidad del tratamiento

sea inaceptable. Otra investigacion demostré que usar
bevacizumab mas la terapia convencional de seqgunda
linea después de la progresion de la enfermedad prolonga
la sobrevida global de los pacientes con CCRm.3" 32
También efectiva como tratamiento de segunda linea
(combinado con FOLFIRI) es la droga ziv-aflibercept,

una proteina de fusion recombinante que inhibe varias
proteinas que estimulan la angiogénesis. Regorafenib es
una pequefia molécula inhibidora de multiquinasas que se
da por via oral y que actia como droga antiangiogénica
gue se aprob6 como terapia de rescate.

Los cientificos también desarrollaron terapias que
bloguean el receptor del factor de crecimiento epidérmico
(EGFR). Una sobreexpresion de EGFR puede desencadenar
una cascada de eventos moleculares asociados con

la iniciacion y progresion del cancer colorrectal. Los
anticuerpos monoclonales cetuximab y panitumumab

se usan tanto en primera como en segunda linea en
pacientes con CCRm que expresan EGFR. Sin embargo
estas drogas no son efectivas en los pacientes cuyas
pruebas son negativas para ciertas mutaciones de los
genes KRAS, BRAF y NRAS.

En resumen, los agentes antiangiogénicos ofrecen
mejores resultados para la mayoria de los pacientes con
CCRm. Sin embargo es importante ser cauteloso en la
selecciéon de los tratamientos para pacientes con CCRm
gue expresan EGFR y verificar que se esté eligiendo la
terapia “correcta” adaptada al estado mutacional del
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tumor. No hay evidencia alguna para apoyar la idea que
la gente que vive en Latinoamérica pueda tener una
respuesta bioldgica diferente a los tratamientos contra

el CCRm que las personas que viven en otras partes del
mundo. Sin embargo el acceso a la atencién de alta
calidad y oportuna produce diferentes resultados — como
en el resto de las regiones del mundo. La investigacion
sugiere que en Colombia, por ejemplo, los pacientes

de estatus socio-econdmico alto viven el doble que las
personas de bajo nivel socio-econémico.>? Esta disparidad
es el resultado directo de las diferencias socio-econémicas
en el acceso oportuno a tratamientos avanzados.

Disparidades en la Atencion de los
pacientes con CCRm en Latinoamérica
y la Emergencia de la Defensoria

de Pacientes

Todos los afios se diagnostican alrededor de 12,7 millones
de nuevos casos de cancer en todo el mundo.?* A menos
gue haya mejoras sustanciales en los tratamientos —

y en el acceso a ellos — se estima que esta cifra aumentara
a 21,3 millones para el afo 2030, con 12,1 millén de
muertes. Las estimaciones para Latinoamérica son 1,7
millones de nuevos diagnoésticos de cancer y 1 millén de
muertes.3*

En América Latina el cancer colorrectal ocupa el cuarto
lugar entre los canceres mas comunes entre los hombres
y el tercer lugar entre las mujeres.® De acuerdo con

los datos de los registros de cancer, en Argentina se
diagnostican alrededor de 11.000 casos nuevos por afio
y mueren 6.900 personas de este pais todos los afios
por esta enfermedad. En Brasil se diagnostican alrededor
de 32.000 nuevos casos por afo y ocurren alrededor

de 14.000 muertes anuales. Sin embargo, no hay datos
disponibles sobre el nimero de latinoamericanos que
especificamente se diagnostican con la enfermedad
avanzada, es decir con CCRm.

Maés alla de las cifras, es comun que los latinoamericanos
con cancer colorrectal se enfrenten con problemas
sociales graves que impiden tener acceso al diagnéstico
precoz y al tratamiento oportuno. En el mejor de los
mundos posible, todo paciente con cancer colorrectal
deberia tener acceso a los tratamientos mas modernos y
efectivos con un equipo multidisciplinario de profesionales
de la salud y apoyo psicolégico, incluyendo el apoyo
para su familia y personas cercanas. Todas estas cosas
ayudarian a garantizar una calidad de vida mejor para

el paciente durante el tratamiento de su enfermedad.
Pero en el “mundo real” de hoy en dia el acceso

a esos beneficios no existe para la mayoria de los
latinoamericanos. Por ejemplo en San Pablo, Brasil

algunos pacientes con sintomas de cancer colorrectal
deben esperar hasta 10 meses para ser sometidos a una
colonoscopia de diagnéstico y ser examinados por un
proctélogo.

Muchos factores se interponen en el diagnéstico precoz y
efectivo y el tratamiento a tiempo del cancer colorrectal
en Latinoamérica, incluyendo la falta de especialistas de
cancer colorrectal y una infraestructura ineficiente del
sistema de salud. La infraestructura actual de salud en
muchas zonas de Latinoamérica a menudo carece de la
capacidad para ofrecer tamizaje, quimioterapia y cirugia
para todos los pacientes con cancer colorrectal de manera
oportuna. Hasta algo tan basico como tener acceso a las
bolsas de colostomia puede ser extremadamente dificil
para algunos pacientes en algunas zonas. Ademas, y

con frecuencia, las quimioterapias innovadoras para

el tratamiento de la enfermedad se niegan o no estan
disponibles para los pacientes atendidos por el sistema
publico y la aprobacion de nuevos farmacos para estos
pacientes muchas veces se demora innecesariamente o
hasta se rechaza. La informacion errénea y el temor al
cancer colorrectal son un impedimento mas para que los
latinoamericanos no se hagan el diagnostico precoz y el
tratamiento efectivo de su cancer colorrectal. Por ejemplo,
una encuesta reciente observé que sélo el 27% de los
brasilefios mayores de 50 afios habian sido sometidos a
un tamizaje para cancer colorrectal (comparado con 50%
en Estados Unidos).”

A pesar de ser uno de los cuatro canceres mas comunes
en Latinoamérica, el cancer colorrectal ha recibido

muy poca atencion de las autoridades de salud publica.
La defensoria de pacientes se necesita con urgencia,
especialmente por grupos bien organizados. La defensoria
podria comenzar educando a los pacientes sobre su
enfermedad y sobre sus derechos para que participen
activamente en todas las decisiones de su tratamiento.
Una encuesta emprendida por el Instituto Oncoguia
registré6 que muchos pacientes ni siquiera entienden que
significa el término metastasico.

El Instituto Oncogufa es un ejemplo de cdmo la defensoria
de pacientes puede tener éxito. Recientemente logré
persuadir al gobierno de Brasil a que aprobara 37 drogas
mas para el tratamiento del cancer y que las mismas se
pusieran al alcance de todos los pacientes. También esta
luchando por asegurar la implementaciéon uniforme de

las leyes que ya han sido aprobadas y que garantizarian

el tratamiento del cancer dentro de los 60 dias del
diagnéstico pero se necesita mucha mas defensoria de
pacientes en toda Latinoamérica.
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Donde deseariamos estar

Como se explicéd en las presentaciones realizadas
durante la cumbre, los avances en el tratamiento de
CCRm, especialmente las terapias antiangiogénicas,
estdn cambiando radicalmente como se trata y maneja

la enfermedad. Pero como las presentaciones también
dejaron en claro que es necesario hacer mucho mas para
desarrollar tratamientos mas efectivos, mejorar el manejo
de la enfermedad y asegurar que todos los pacientes de
toda Latinoameérica tengan acceso a la atencion médica
de vanguardia de manera oportuna.

Como seria un Sistema de
Atencion Efectivo

El moderador inicié este segmento de la cumbre pidiendo
a los participantes de la reunién que entablaran un
dialogo sobre una pregunta clave. Si tuvieran éxito

en transformar el tamizaje, diagnostico y tratamiento

del CCRm dentro de los siguientes cinco afios en
Latinoamérica ; CoOmo seria ese sistema de salud desde la
perspectiva de los diferentes actores sociales?

Desde la perspectiva de los pacientes
y las personas que los cuidan

Los participantes estuvieron de acuerdo que en un
sistema de salud efectivo para el CCRm en América
Latina, todos los pacientes deberian tener acceso

a tiempo a la tecnologia de diagnoéstico y a las
intervenciones terapéuticas de vanguardia. Cada
uno de los pacientes deberfa asignarse a un equipo

multidisciplinario que no sélo incluya radiélogos,
oncélogos, cirujanos y otros médicos especialistas en
cancer colorrectal sino también a personal de apoyo
como psicédlogos fisioterapeutas y nutricionistas. El apoyo
psicologico también deberia estar disponible para la
familia y las personas que cuidan al paciente.

Ademas el nivel de concientizacién sobre el cancer
colorrectal estarfa ampliamente difundido en el publico
para que las personas se sometan a tamizaje preventivo,
procuren atenciéon médica ante el primer signo de
sintomas y estén bien informadas durante todo el
proceso de su tratamiento. Tendrian acceso a informacién
presentada de manera facil de comprender sobre todas
sus opciones de tratamiento, incluyendo los potenciales
efectos secundarios y tasas de respuesta. Armados con
esta informacion, los pacientes estarian mas capacitados
para aliarse con sus médicos para tomar decisiones
informadas respecto a que camino de tratamiento

serfa el mejor para ellos. En la actualidad, muchos
pacientes de Latinoamérica con diagnéstico de CCRm no
procuran tratamiento porque errébneamente creen que

el diagnostico automaticamente los condena a muerte,
segun los participantes. Educar a los pacientes sobre

el CCRm los ayudaria a entender que los tratamientos
actuales permiten manejar la enfermedad y prolongar su
vida. También alentaria a los pacientes a tomar medidas
para mejorar su salud durante el tratamiento. Los factores
relacionados con el estilo de vida como el gjercicio, la
dieta y el suefio pueden mejorar el bienestar del paciente
y quizas también, los resultados del tratamiento. Ademas,
educar a los pacientes y sus familias, sobre el CCRm,

Figura 2. Los participantes estuvieron de acuerdo que el acceso oportuno a la tecnologia de diagndstico y a las intervenciones
terapéuticas de vanguardia es clave para mejorar la evolucion de los pacientes con CCRm.
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ayudaria a que los parientes cercanos entendieran que
ahora tienen un riesgo mayor de tener la enfermedad.

Los expertos reconocieron que para lograr todos estos
elementos en un sistema de atencién de CCRm de alta
calidad se requiere una vigorosa y efectiva defensoria de
pacientes, el tipo de defensoria que las pacientes con
cancer de mama y sus defensores han demostrado en los
Ultimos anos.

Desde la Perspectiva de los Profesionales
de la Salud

Los asistentes a la cumbre pasaron luego a debatir cémo
serfa un sistema efectivo de atencion del CCRm desde el
punto de vista de los médicos y de otros prestadores de la
salud. En este grupo habia oncélogos médicos, cirujanos
oncologos, radidlogos, especialistas en biologia molecular,
enfermeros y profesionales psicosociales, en otras
palabras, los miembros clave del equipo multidisciplinario
con el que cada paciente deberia contar desde el
momento de su diagnéstico. Los participantes destacaron
gue en un sistema de atencion efectivo de CCRm, el
equipo médico de cada paciente deberia contar con una
persona de enlace o coordinador designado, quizas una
enfermera capacitada para que coordine la atencién de
cada paciente. Se mencioné que dichos equipos existen
en México en algunos planes de salud manejados por el
gobierno. Cuando a un paciente que pertenece al plan

se le diagnostica un cancer se lo asigna inmediatamente

a un equipo de tratamiento multidisciplinario que

cuenta con una enfermera-coordinadora. El equipo se
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retine, decide sobre la trayectoria de tratamiento para

el paciente. Esta estrategia redujo significativamente

el tiempo que transcurre entre el diagnéstico y la

iniciacion del tratamiento. Los participantes de la cumbre
acordaron que establecer equipos multidisciplinarios

para el tratamiento de CCRm es prioritario en toda
Latinoamérica. También acordaron que los profesionales
médicos necesitan entrenamiento para aprender a trabajar
eficientemente en equipo.

Se hablé también sobre la necesidad de que todos

los profesionales de la salud estén mejor formados

y preparados para lidiar con las complejidades del
CCRm desde el momento del diagnostico, durante

su tratamiento y para la atencion posterior. Dicho
entrenamiento podria lograr mucho en asegurar que los
médicos generalistas reconozcan los sintomas de cancer
colorrectal precozmente y que inmediatamente deriven
los pacientes para su diagndstico.

Segun la opiniéon de los participantes cualquier sistema
de atencion efectivo del CCRm dentro de los proximos

5 afos deberfa, naturalmente, incluir terapias dirigidas
nuevas y mas efectivas para la enfermedad y un trayecto
de tratamiento claro para el uso de dichas drogas.
Ademas los profesionales de la salud de Latinoamérica
deberian tener acceso pleno a todos los tratamientos y
tecnologias de vanguardia a medida que vayan surgiendo.
Asimismo los médicos deberian recibir un incentivo

por usar la via de tratamiento que se adecle mejor a la
enfermedad del paciente y su estilo de vida.
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Figura 3. Representacion grafica del estado futuro deseado de los caminos de la atencion de CCRm.
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Desde la Perspectiva de las Instituciones
de Salud y de los Pagadores

A continuacion los participantes de la cumbre
intercambiaron ideas sobre como serfa un sistema de
atencion efectivo para el CCRm desde el punto de vista
de las instituciones de salud y de los pagadores, tanto el
gobierno como el sector privado. Acordaron que en un
sistema asi, deberfa existir un algoritmo de tratamiento
establecido comenzando por el tamizaje preventivo y que
abarcara todas las lineas de tratamiento. El algoritmo

a usarse en todas las instituciones de Latinoamérica,
podria personalizarse para adaptarse al perfil especifico
del tumor, del estilo de vida y las necesidades de los
pacientes individuales. Un sistema de salud efectivo
debe ofrecer equipos multidisciplinarios de profesionales
especializados en CCRm y el acceso a dichos equipos
debe estar equitativamente distribuido en toda la regién
para poder garantizar que todos los pacientes reciban
atencion de calidad. Ademas segun la opinion de los
participantes de la cumbre, las instituciones y sistemas
de salud deberian asegurar que todos sus prestadores
de salud, especialmente los de atencién primaria,

estén formados para detectar los signos precoces de
cancer colorrectal y que automaticamente deriven a los
pacientes mayores de 50 afios o con un perfil de riesgo
elevado, a someterse a un tamizaje preventivo.

En un sistema efectivo de atencién del CCRm, todos
los programas de atencién deberian brindar acceso

a todas las tecnologias y tratamientos de vanguardia
con eficacia confirmada. Deben ponerse a disposicion
de las entidades a cargo de solventar los costos toda

la informacién vinculada con los resultados basada en
evidencia y también modelos de costo/efectividad para
guiarlas hacia la aprobacién de las nuevas drogas y ante
las instituciones para que desarrollen sus politicas de
tratamiento. Las politicas deberian centrarse en ampliar
el acceso de los pacientes a las drogas con efectividad

bien comprobada y que todos los actores sociales
involucrados, inclusive los pacientes tengan voz cuando
se elaboren dichas politicas. Sefialaron los participantes
gue ya se estan usando modelos de costo/efectividad
en Latinoamérica con algo de éxito aislado. Es necesario
elaborar estudios similares en toda Latinoamérica. Los
participantes de la cumbre destacaron que los estudios
de costo/efectividad deberian centrarse en modelos
estadisticos que evallen el “costo de los resultados” en
lugar del “costo de la terapia”.

Desde la perspectiva de los Investigadores

Los participantes de la cumbre pasaron luego al debate
sobre cémo seria un sistema de atencion efectivo de
CCRm desde el punto de vista de la comunidad de
investigadores. Afirmaron que en general el disefio de los
estudios clinicos debe perfeccionarse, encontrar maneras
de provocar efectos y beneficios mayores. Ademas se
necesitan mas fondos para la investigacién en estrategias
genéticas para los tratamientos personalizados. Los
participantes sefialaron que la epidemiologia del

cancer colorrectal es diferente en Latinoamérica que

en Europa y Estados Unidos y que por lo tanto, las
poblaciones latinoamericanas necesitan tener una mayor
representatividad en los estudios clinicos internacionales
de CCRm y ademas que es necesario realizar estudios
exclusivamente en Latinoamérica. Mayor participacion
en los estudios internacionales también podria ofrecer a
mas pacientes de Latinoamérica el acceso a tratamientos
modernos y a sus médicos mas experiencia con los
mismos. El proceso de aprobacion para la realizaciéon

de nuevos estudios deberia abreviarse. En la actualidad
en algunos paises de la region, lograr la aprobacion del
gobierno para lanzar un estudio demora hasta un afo
completo.
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Barreras y Desafios Actuales

Habiéndose definido el estado futuro deseado para el sistema de atencion de CCRm en Latinoamérica, el moderador
solicito a los participantes que debatieran sobre las barreras que se interponen para el logro de esta meta. Los
participantes identificaron la siguiente lista sustantiva y variada de obstaculos:

e Amplia falta de conciencia e informacion errénea sobre el cancer colorrectal entre el publico general

e Medios de comunicacién no comprometidos ni educados sobre el cancer colorrectal

e Defensoria de pacientes inefectiva y carente de coordinacién

e Autoridades que establecen politicas que carecen del conocimiento sobre el cancer colorrectal y sobre
la importancia de financiar los tratamientos y la investigacion

e Negatividad de la sociedad en general sobre la evolucién de los tratamientos del cancer colorrectal

e Escasez de recursos financieros para el tamizaje, tratamiento e investigacién

e Mala distribucion geografica de los recursos para el cancer colorrectal

e Falta de disponibilidad de drogas de segunda y tercera linea para CCRm, especialmente falta de
acceso a las terapias bioldgicas

e Escasez de médicos formados para el tamizaje y tratamiento del cancer colorrectal

e Abordaje a la atenciéon médica fragmentado en compartimentos estancos

e El costo de la tecnologfa usada para cancer colorrectal como la genotipificacion de los tumores y de
las imagenes

e El costo de las drogas para CCRm

* laagenda excesivamente ocupada de los médicos que no deja tiempo para la atencién o estudio
individualizado de los pacientes

e Falta de conocimiento entre muchos médicos sobre la base molecular del cancer colorrectal y de los
tratamientos moleculares de la enfermedad

e Falta de datos epidemioldgicos sobre cancer colorrectal en Latinoamérica

e Falta de registros de cancer

e QObstaculos burocraticos, financieros y de otra indole que impiden la realizacién de estudios clinicos
sobre cancer colorrectal en Latinoamérica

e Desconexion entre los hallazgos de la investigacion y las politicas de salud

e Falta de comunicacion entre los actores sociales comprometidos con el cancer colorrectal,

e Especialmente entre las asociaciones médicas y los grupos de defensoria.

El moderador pidi6 a los participantes de la cumbre que reflexionaran mas profundamente sobre las barreras
enumeradas en la lista. Cuales pensaban que eran mas importantes para lograr un impacto en cémo se diagnosticaba
y trataba la enfermedad y cuales tenian mayor probabilidad de ser implementadas en los afios venideros. Los
participantes concluyeron que educar al publico general, a los medios de comunicacién y a los encargados de sentar
las politicas sobre la enfermedad podrian ser los primeros pasos mas efectivos para superar las barreras. Dirigirse a

las autoridades que establecen las politicas es particularmente importante, porque esta accién podria relativamente
rapido conducir a la asignacién de mas recursos financieros para la investigacion, el diagnéstico y el tratamiento de la
enfermedad.
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Desarrollo de Soluciones

A continuacion los participantes se concentraron en
desarrollar estrategias para superar las barreas y los
desafios que se interponen para transformar el sistema
actual de atencion de CCRm en Latinoamérica a uno mas
efectivo.

Mejorar la Concientizacion
y la Deteccion Precoz

Se abrio el debate en el que los participantes plantearon
sus perspectivas personales sobre el nivel de conocimiento
general en su propio pais sobre el tamizaje de cancer
colorrectal que es el punto en que muchos pacientes con
CCRm ingresan al sistema de atencion. El diagnostico

y tratamiento precoz salva vidas con cancer colorrectal,
mas que con cualquier otro tipo de cancer. Por lo tanto,
generar una conciencia publica amplia sobre la necesidad
del tamizaje es esencial para obtener mejores resultados.

* En Venezuela, se diagnostican alrededor de 3.000
casos de cancer colorrectal por afio y mueren 1400
por la enfermedad anualmente. Es la cuarta causa
de muerte por cancer entre hombres y mujeres por
igual. Sin embargo es muy poco lo que se hace para
elevar el nivel de conocimiento sobre la enfermedad
y la deteccién precoz.

e  En Brasil, el Ministerio de Salud aprobd las
colonoscopias de tamizaje para todos los
ciudadanos mayores de 50 afios pero de acuerdo
con una reciente encuesta, sélo el 27% de las
personas de este grupo etario se han sometido al
estudio. El tiempo de espera para una colonoscopia,
aun ante la presencia de sintomas, puede ser muy
largo en el sistema de salud publica. En San pablo
la espera puede llegar a 7 meses. Para evitar esta
espera muchos acuden directamente al Servicio
de Emergencia. La Dra. Angelita Habr-Gama,
coloproctéloga de San Pablo ha liderado la lucha
por aumentar las tasas de tamizaje colorrectal en
Brasil pero la informacion entre el publico sigue
siendo poca. Las autoridades de salud del gobierno
rara vez hablan de esta enfermedad. Ademas los
médicos de atencion primaria frecuentemente
fallan en recomendar el tamizaje al grupo de
edad correspondiente. A pesar de que la gente
esté informada sobre la politica de tamizaje para
los mayores de 50 afos, muchas veces no estan
dispuestos, o no pueden tomarse el tiempo del
trabajo para hacerse la colonoscopia. “Estamos en
el punto cero” en cuanto a la informacién general
sobre el cancer colorrectal afirmé unos de los
participantes de Brasil.

El nivel de concientizacion y el conocimiento sobre
cancer colorrectal en Perti es muy escasa aunque
pareciera estar mejorando. Las autoridades de salud
han lanzado una campana de concientizacion oficial
pero los medios de comunicacién hasta ahora le
han dado poca cobertura a pesar de que el cancer
colorrectal es la quinta causa de muerte en el pais.
Si todas las personas mayores de 50 afos fueran
subitamente a solicitar una colonoscopia, el acceso
serfa problematico por la falta de infraestructura

de tamizaje. A la fecha solo hay 7 especialistas en
tamizaje de cancer colorrectal trabajando en Per, la
mayoria de los gastroenterélogos se especializa en
cancer gastrico.

En Bolivia, la falta de conocimiento sobre el
tamizaje lleva a que los casos de cancer colorrectal
se presenten en etapas avanzadas. A la fecha no
hay incentivos para que las autoridades de salud
generen concientizacion sobre esta enfermedad.

Una situacion similar se vive en Costa Rica. La
conciencia sobre el cancer colorrectal es tan minima
que la mayoria de los pacientes llegan al diagnéstico
cuando la enfermedad ya es metastasica.

El nivel de conciencia sobre la importancia del
tamizaje en Colombia es también bajo. A la
mayoria de los pacientes con cancer colorrectal
del pais no se les diagnostica la enfermedad por
haberse sometido a un tamizaje de rutina. Un
médico colombiano que participd de la cumbre
comento que de los Ultimos 100 pacientes que
recibié con cancer colorrectal derivados para su
tratamiento solo 5 vinieron directamente de la
colonoscopia de tamizaje.

México cuenta con una campanfa de
concientizaciéon que usa un colon inflable enorme
para que la gente pueda caminar por dentro.

Este dispositivo educativo ayuda a las personas a
visualizar como son un colon y recto normales y
gué son los polipos. Sin embargo esta campana
no ha logrado el mismo nivel de conocimiento
alcanzado por las campafas de cancer de mama.
La investigacion sugiere que la dieta autdctona

de México, rica en vegetales y de bajo contenido
de carne disminuye el riesgo de cancer colorrectal.
Este mensaje debe promoverse en todo el pafs.
Las autoridades de salud de México también

han notado un aumento de la incidencia del
diagndstico entre adultos jovenes. El esfuerzo de
concientizacion debe llegar a las personas de todas
las edades.
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e En Argentina, el Instituto Nacional del Cancer
lanz6 una campafa de concientizacién sobre el
tamizaje de cancer colorrectal que ha logrado
algo de éxito especialmente en areas urbanas. El
programa se esta probando en el interior rural del
pais. Las autoridades de salud estan embarcadas
en la estandarizacion de los programas de
colonoscopia de tamizaje en todo el pais.

Aunque gran parte del didlogo entre los participantes
sobre el diagnostico precoz se centrd en la colonoscopia
para la deteccién, también se hablé del valor de las
pruebas de sangre oculta (PSOH) en heces y de la nueva
prueba fecal inmunoguimica (PFl) en sus respectivos
paises. Estuvieron de acuerdo que las pruebas son
efectivas para el diagndstico precoz pero también
sefialaron que lograr que las personas mayores,
especialmente las que viven en zonas rurales de
Latinoameérica, se hagan la prueba una vez por afio es
un desafio significativo. México lanzé una campana de la

PSOH hace un par de afios pero no logré mucho impacto.

Los participantes de la cumbre dialogaron sobre lo que
podia hacerse en toda Latinoamérica para lograr un nivel
de concientizacién mayor sobre el cancer colorrectal en
general y especificamente sobre el CCRm. Se acordé que
las campanas debian imitar las llevadas a cabo con éxito
por otros grupos de defensoria incluyendo los de cancer
colorrectal en otras partes del mundo. La campafa muy

impactante de Bélgica denominada “Salvemos a Brad Pitt”

(se instd al actor en publico a hacerse una colonoscopia
al cumplir sus 50 afios) se cité como uno de los modelos
excepcionalmente exitosos.®

Argentina ) o
Bolivia ® ®
o Publico
Brazil Privado
Colombia
Costa Rica () [
L. Publico
México Privado () ()
Per( Publico [ [
eru Privado o o
Venezuela ® ®

® Disponible y Cubierto

® No disponible

También acordaron que para superar las barreras en
Latinoamérica y lograr un sistema efectivo para el
CCRm se debia actuar en muchos frentes paralelos. Las
campafias de concientizacion deben estar acompafnadas
por esfuerzos por aumentar (y acelerar) el acceso a la
tecnologia y el equipamiento para el cancer colorrectal.
Ademas es necesario formar mas especialistas en la
materia.

Mejorando el Acceso a
Intervenciones Efectivas

El moderador pidi6 a los asistentes a la cumbre que
debatieran sobre el trayecto tipico de tratamiento de los
pacientes con CCRm en Latinoamérica una vez hecho

el diagnéstico de la enfermedad. El grupo identificd los
puntos de contacto mas importantes de este camino y
describieron experiencias comunes de los pacientes en los
paises de toda la region.

El punto en que los pacientes ingresan al camino de la
atencion depende de varios factores, especialmente de
los seguros de cobertura de salud y del conocimiento
del paciente sobre la enfermedad. Los pacientes

con cobertura privada y que estan bien informados
tienden a diagnosticarse en un estadio mas precoz de
la enfermedad. Sin embargo, muchos pacientes, en
especial los del sistema publico o los que no poseen
cobertura ingresan al tratamiento con diagnéstico de
cancer metastasico. En Colombia, por ejemplo, alrededor
de un tercio de los pacientes con diagnéstico de cancer
colorrectal ya tienen enfermedad metastasica.

[ [ ]
[ ] [
Exceptuando San Pablo
[ ] o
®
[ [ ] o
o [ ]
([
[ ] o ([ ]
[
o
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Disponible pero no cubierto

Figura 4. E/ gréfico indica las drogas antiangiogénicas que estan aprobadas y /o cubiertas por los sequros de salud nacionales en

los paises representados en la Cumbre (actualizado a Mayo 2014).
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La cumbre también sefald que los pacientes
latinoamericanos con cancer colorrectal, incluyendo

los que tienen CCRm, muchas veces se derivan al
cirujano para la reseccién de la parte del colon o recto
donde esta el tumor. Aunque la cirugia es el método
apropiado en muchos casos, la investigacion reciente
ha demostrado gue un nimero sustancial de pacientes,
especialmente los que tienen la enfermedad avanzada
se beneficiarian de recibir quimio y/o radioterapia antes
de la cirugia o en lugar de la cirugia. Los participantes
acordaron que asignar cada paciente a un equipo
multidisciplinario de expertos inmediatamente después
del diagnostico para evaluar sus opciones de tratamiento
ayudara a garantizar que todos los pacientes tendran

la opcidon mas adaptada a su caso. Este cambio en el
camino del tratamiento ya esta sucediendo en algunas
poblaciones seleccionadas de toda la region.

Como parte del debate sobre el mejoramiento del
acceso a intervenciones efectivas para el CCRm, los
participantes crearon una matriz que describia las
similitudes regionales en cuanto a la disponibilidad y

los fondos para las cinco “terapias dirigidas” para el
tratamiento de la enfermedad (Ver Figura 4). También

se hablé de la importancia de mejorar el acceso a estas
terapias, un verdadero reto ante los costos de las drogas.
Se necesita trabajo de defensoria “basado en evidencia”
para persuadir a los ministerios de salud y a otros
pagadores sobre el costo-efectividad de los tratamientos
en base a resultados. Asimismo se mencioné que los
gobiernos deberian negociar con los fabricantes de las
drogas para mejorar el acceso a través de compras al
por mayor como lograron con éxito las autoridades de
salud del Reino Unido.

Desarrollo de una Agenda de
Investigacion Regional

El moderador fue dirigiendo el didlogo hacia al
desarrollo de una agenda de investigacion sobre el
cancer colorrectal para Latinoamérica. Se identificaron
muchas brechas en la agenda actual. Se requiere mas
investigacion basica sobre biomarcadores y la progresiéon
del CCRm. Los cientificos ahora saben a partir de
estudios traslacionales que los tumores logran eludir

el tratamiento antiangiogénesis generando diversas
proteinas. Entender el mecanismo que subyace a esta
accién podria ayudar a identificar cuando suspender

un cierto agente terapéutico y cuando administrar

otro. Es necesario acelerar la investigacion sobre la
“secuenciacion de genes de la préxima generacion”
porgue es probable que en un futuro no muy remoto, el
diagndstico y tratamiento del cancer colorrectal se base
en el perfil molecular de los tumores. Un participante
comentd que hipotéticamente, aunque una droga

cure 1% de los pacientes con cancer cuyos tumores
demuestran una mutacion especifica rara, los beneficios
de la droga serfan del 100% si se pudiera identificar a
todos los pacientes con dicha mutacion.

También hace falta investigacion sobre la etnicidad y

el metabolismo de las drogas. Las drogas usadas para
tratar el CCRm podrian demostrar mayor o menor
eficacia en las poblaciones latinoamericanas y también
tener diferentes perfiles de toxicidad. Los participantes
opinaron que se requiere hacer mas esfuerzo para
incluir poblaciones latinoamericanas en los estudios
internacionales. Ademas los organismos regulatorios
del gobierno deben acelerar el proceso de aprobacién
de los estudios clinicos regionales. Latinoamérica
también necesita mas estudios epidemiolégicos sobre
cancer colorrectal en parte para determinar qué region
tiene un perfil de pacientes mas jovenes diferente al
de otras partes del mundo y también se necesitan mas
registros para la recoleccion de datos. Deben asimismo
hacerse estudios de costo-efectividad sobre todos

los tratamientos de vanguardia del CCRm para que

los responsables de sentar las politicas puedan tomar
decisiones oportunas y bien informadas para aprobar los
tratamientos. Finalmente hace falta mas investigacion
sobre intervenciones paliativas efectivas para pacientes
gue viven en zonas rurales pobres.
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Resumen de las Convocatorias a la Accidon

Durante la cumbre los expertos reunidos dialogaron sobre las acciones clave que debian emprenderse para crear
sistemas centrados en los pacientes para la prevencion, diagnéstico y tratamiento del CCRm en Latinoamérica.

1. Mejorar la concientizacion y el diagnéstico precoz
e Desarrollar campafas de concientizacion de cancer colorrectal de alto perfil incluyendo las que
usan internet y las redes sociales con la colaboraciéon de personajes famosos cuando sea posible.

e Reforzar la formacién de los médicos de atencién primaria para garantizar el reconocimiento
rapido de los sintomas y la derivacién a los estudios de tamizaje.

e Aumentar los recursos para la tecnologia de tamizaje y asegurar que dicha tecnologia se distribuya
equitativamente en toda la region.

e Alentar a las facultades de medicina a formar mas gastroenterélogos.

e Empoderar a los pacientes para que exijan tamizaje preventivo y diagnéstico a los médicos de
atencién primaria.

2. Mejorar el acceso a tratamientos oportunos y efectivos
e |nstalar sistemas que aseguren que los pacientes con sintomas tengan acceso al tamizaje para su
diagnostico y a los tratamientos de vanguardia.

e Elaborar un camino de atencion estandarizado que inmediatamente asigne los pacientes
diagnosticados con CCRm a un equipo multidisciplinario que supervise su atencion, verificando
gue cada equipo cuente con un coordinador dedicado a acompafar a los pacientes para que
puedan entender e ir navegando por el proceso del tratamiento.

e Ofrecer a los pacientes con CCRm informacién méas completa sobre todas las opciones de
tratamiento incluyendo informacién de eficacia y efectos colaterales.

* Proporcionar mayor acceso a las terapias dirigidas que tienen beneficio clinico validado en CCRm
en diferentes contextos (primera linea, segunda linea, etc.)

e Establecer un algoritmo de tratamiento basado en evidencia que se inicie en el tamizaje preventivo
y avance por todas las lineas de tratamiento.

e (Capacitar mas médicos como especialistas en cancer colorrectal.

e Desarrollar incentivos que permitan a los médicos dedicar mas tiempo a atender a sus pacientes
con CCRm.

e Educar a las autoridades que toman las decisiones politicas y a sus asesores sobre la rapida
evolucién de las opciones de tratamiento efectivas para CCRm.

e Estimular a los gobiernos a negociar con la industria farmacéutica para mejorar el acceso a las
drogas.

e Distribuir los recursos de tratamiento equitativamente en toda la region.

e Apoyar a los grupos de defensoria de pacientes en su esfuerzo por mejorar la calidad de vida y las
opciones de tratamiento para los pacientes con CCRm.

e Ofrecer a los pacientes servicios de apoyo durante el tratamiento del CCRm incluyendo el manejo
de los efectos secundarios, apoyo psicoldgico e informacién sobre cémo la dieta, el ejercicio y otras
conductas relacionadas con el estilo de vida pueden mejorar los resultados.

e Desarrollar programas de entrenamiento y servicios de apoyo para las personas que los cuidan.
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3. Ampliar la investigacion basica y clinica de CCRm
e Generar grupos colaborativos en toda la regién para llevar a cabo estudios clinicos e investigacion
traslacional.

e Invertir en investigacién epidemioldgica, genémica y de otro tipo especificamente de las
poblaciones latinoamericanas; establecer registros de cancer para apoyar la investigacion.

e Trabajar con las agencias regulatorias del gobierno para disefiar procesos mas cortos de aprobacion
de los estudios clinicos.

¢ Iniciar estudios de costo-efectividad sobre las drogas que se usan en CCRm y de sus resultados en
toda América Latina.

e Realizar investigacion sobre intervenciones paliativas para los pacientes con CCRm, especialmente
para los que viven en zonas rurales pobres de toda la region.

Figura 5. Los Expertos de la Cumbre reewunidos alrededor de los tableros con graficos para revisar sus conceptos clave.
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