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Cancer Asociado a Tabaco

Infarto de Miocardio

Accidentes Cerebrovasculares
Obstruccion arterial periférica

EPOC

Cancer de Pulmon
Cancer de cavidad oral
Cancer de labio
Cancer de faringe
Cancer de Laringe
Cancer de eso6fago
Cancer de estbmago
Cancer de Pancreas
Algunas leucemias
Cancer de Cuello Uterino
Cancer de rinon
Cancer de vejiga

Envejecimiento prematuro de la
piel

Impotencia sexual.

Periodontitis severas

Halitosis

Aumenta de 2 a 5 veces el riesgo
de muerte subita del lactante

Aumenta hasta un 40% el riesgo
de padecer asma

Aumenta un 70% los episodios de
catarro de vias aéreas superiores,
neumonia y otitis

Aumenta las consultas a la
guardia y el ausentismo en el
colegio

Abortos Espontaneos
Partos Prematuros
Labio Leporino
Fisura Palatina



Los riesgos de fumar
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DISTINTOS TIPOS DE CANCER

Leucamia mesiolds,
15 a 20%

Cancer do lannge y boca.

15 a 20%
Cancer de esotago.

15 a 20%

Cancer do pulmon TJ0O%

11 do cada 12 personas qus
conTaan cancer de pulmén as &

causa el cigarrdlo.

Cancear de higado.
15 a 20%

Cancer de rmon y de pancraas.
15 a 20%

Cancar de SS1Umago.
15 a 20%

Cancar de vajiga / Cusilo uwrmo,
40 a 45%

AFECCIONES CARDIOVASCULARES

MUERTES POR ANO EN LA ARGENTINA
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COMBUSTION DE TABACO

e Humo con mas de 4.000 sustancias
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ACETALDERIDO

(¥TZante de 135 Vi3S respratonas)

ACROLEINA

(FTEante de 36 YIS respuatoras)

ACETONA
(saivente)

NAFTAMALINA *

ACIDO CIANHIDRICO
(Que Tue VIIZA0D &n
38 CAMaras oe gas)
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AMONIACO

METANOCL

(Carburante para cohetes)

DIMETILNITROSAMINA

NAFTALINA

(anbpoinas)

NICOTINA
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CADMIO ¥

- POLONIO 210
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MONOXIDO DE CARBONO
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El butano, un liquido para los encendedores

El mondxido de carbono, uno de los gases de
escape de los autos

El metanol, componente de la nafta para cohetes

El arsénico, un veneno para exterminar ratas

El cianuro de hidrégeno, un veneno que se usaba
en las camaras de gas para matar a los judios
durante la segunda guerra mundial

El amonio, usado en el liquido para baterias

El formaldehido, un liquido que se usa en los
hospitales para conservar en buenas condiciones
los tejidos del cuerpo.




INSTITUTO OF MEDICINA EXPESIMENTAL
FARA EL ESTUDIO Yy TRATAMIENTO DEL CANCER
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Afiche aparentemente disenado por
Angel Roffo, circa 1940

Gentileza: Leonor Paredes de Scarso



Fumador Pasivo

Humo o Tabaquismo de
Segunda Mano



PARTICULAS DE MENOR
TAMANO

e lotan el aire

', al canzan rincones
|
broncopulmor ar

e Consecuencia: son mas nocivas



HUMO DE SEGUNDA MANO
MAS CANCERIGENO QUE EL
HUMO DE PRIMERA MANO

e Combustion del tabaco: distinta
e Inhalacion directa

e Consumo espontaneo ( segunda mano)
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e Mayor productos de de:
de menor tamano



HUMO O TABAQUISMO DE
TERCERA MANO



‘iCuidado!

CUANDO ALGUIEN FUMA, MAS DE 4.000 SUSTANCIAS TOXICAS
Y 50 CANCERIGENAS QUEDAN POR 15 DIAS EN EL AMBIENTE.

El humo del cigarrillo contiene: monéxido de carbono, nicotina, plomo, arsénico y ctros
metales pesados, también formol, amonfaco y cianuro. Los cigarrilios tienen alrededor de
600 aditivos, sustancias agregadas para dar méas sabor o para aumentar la alcalinidad del humo.

L5S NIROS ABE CONVIVEN CON FUMADORES TIENEN MAS RIESCO DE:

= PULMONIA * GRIPE (IWFLUENZA) « DOLORES DE CARGANTA

« TOS 0 IRORQUITIS = INFECCIDNES DE OID9 « IRRSTACION DE LOS OI0S

* CRUP D LARIRGITIS « IRFECCIONES DE LOS SENDS NASALES « MUENTE SUBITA NEONATAL

= JADECS O BRONQUIDLITIS « RESFRIADOS O INFECCIONES DE LAS « AUSENTISMO ESCOLAR CALSADD
« ATAQUES DE ASMA VIAS RESPIRATDIMAS SUPERIDRES POR ENFERMERAD.

MANTENGA SU CASA LIBRE DE HUMO DEL CIGARRILLO
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The Palmer House Hilton Hotel is
proud to offer a refreshing smoke-free
environment to our guests.

There will be a $200 environmental charge
assessed for smoking in the room
as a cleaning fee.



MUERTES POR TABAQUISMO EN
EL 2019

e De acuerdo a la investigacion del 2015 del
Instituto de Efectividad clinica (IEC),el
tabaco produce 45.000 muertes por afio
de las cuales 5000 son furnadores pasivos



CADA CIGARRILLO
REPRESENTA 8 MINUTOS
MENOS DE VIDA



;. Qué danos a la salud
provoca la exposicion al humo
de tabaco ajeno?

Los mismos del furador activo



Mortalidad Atribuible al Tabaco
Argentina 2000/2015

2000

40.000 argentinos mueren por ano por
enfermedades relacionadas con el
tabagquismo, de los cuales 6000 nunca han
fumado

2015

45.000 argentinos mueren por ano, por
enfermedades relacionadas con el
tabaquismo, de los cuales 5000 nunca han
fumado




POBLACION ARGENTINA

e 37,06 millones (2000) 12 de Septiembre
de 18 a 20 horas.

e 46,04 millones (2019)

e 9.360.000 : 20.33% Aumento de |la
Poblacion



MUERTES 2000/2015

e 40.000 muertes (2000)
e 6000 nunca fumaron

e 45.000 muertes (2019)
e 5000 nunca fumaron

e Muertes total (2000/19): +5000
e Muertes de pasivos (2000/19): -1000



DATOS 2000/2015

e 20.03% mas de Poblacidn

e 11.11% mas de muertes de fumadores

e 16.67% menos de muertes de pasivos



Evolucion del consumo en la Argentina
Porcentaje de la poblacion

33.4% Es el sexto pais con mayor

disminucién de fumadores
2015 por afio, como consecuencia
o 27%, de las politicas oficiales
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Fuente: Nobleza Piccardo, British America Tabaco (BAT). Secretaria de Comercto, Statistics Braln Statisia, Cimara de Distribuiidores de Tabaco de la Repiblica Argentina,
Woarld Lung Foundation, OMS. Universidad de Washington / Informe: Julieta Tarrés



PROPUESTAS

¢ NO FUMADOR: PREVENIR EL INICIO

¢ FUMADORES: TRABAJAR EN
CESACION



Prevencion



Cesacion Tabaquica



Niveles de Intervencion

e Intervenciones Breves
C Profesionales dz |z Salud
e Intervenciones Intensivas
C Espacialistas 2n Tzanaguismo

e Intervenciones Institucionales



Convenio Marco OMS

e Proteger a la poblacion de la
exposicion al humo de tabaco (ambientes
libres de humo)

e Cesacion
e Advertencias Sanitarias
e Prohibicion total de la publicidad

e Impuestos



Cancer de Pulmén



CLASIFICACION

Adenocarcinoma
Epidermoide
De Células Grandes



Incidencia de cancer en ambos sexos

Localizacion Incidencia _
Casos Nuevos Porcentaje

Mama 18712 17.8
Prostata 13771 13.1
Colon-recto 11043 10.5
Pulmon 10296 9.8
T. Hematoldgicos 5522 5.3
Pancreas 4102 3.9
Cuello de utero 3996 3.8
Estdmago 3619 3.5
Esdéfago 2401 2.3
(S:;s,;sgli Nervioso 1442 1.4
Resto de Tumores 29955 28.6

TOTAL 104859 100.0



Incidencia en hombres
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Mortalidad por cancer ambos sexos

Pulmon
Colén-recto
Mama

Prostata

Pancreas

T. Hematologicos
Estomago
Sistema Nervioso Central*
Cuello de utero**
Esdfago

Resto de tumores

TOTAIL

8.916
6.596
5.202
3.854
3.770
3.106
2.850
2.043
1.868
1.801

18.006
ER 012

15.4
11.4
9.0
6.6
6.5
5.4
4.9
3.5
3.2
3.1

31.0
1000



CANCER DE PULMON
Etiologia



Cancer de Pulmon

Asintomatico



Poblacion de Riesgo

La sometida al humo de tabaco



DETECCION TEMPRANA
SCREENING

EL CRITERIO ES PARA ENCONTRAR FORMAS TEMPRANA
e CITOLOGIA DE ESPUTOy RX de TORAX (testeo por afos)
(Ayudo a Solo el 15%)
e TAC HELICOIDAL

Detecta canceres temprano.
Recomendacion de utilizar en pacientes de alto riesgo.



TAC Helicoidal

eTrabajo IELCAP: 70.000 personas
e TAC en mayores de 50 anos en riesgo

(Consumo 20 cigarrillos/dia x 30 anos)
RESULTADO: eleva 80% la supervivencia

Los 2 programas de salud publica de EEUU

MEDICARE y MEDICAID, lo han
Implementando



Cancer de Pulmdn Sintomatico



SIGNOS Y SINTOMAS

SECUNDARIO A CRECIMIENTO
ENDOLUMINAL



SIGNOS Y SINTOMAS

POR CRECIMIENTO PERIFERICO

1)



SIGNOS Y SINTOMAS

POR DISEMINACION REGIONAL
(Ganglios Mediastinicos)



Diagnodstico por Imagenes



Diagnostico

Siempre por Anatomia patologica






Anatomia Patolégica

Cancer de Pequenas Células

Cancer de Grandes Células



COMO LLEGAMOS AL
ESTADIO CORRECTO ?

e CONOCIENDO LA EXTENSION DEL
TUMOR ANIVEL LOCAL

Y

e CONOCIENDO LA EXTENSION DEL
TUMOR ANIVEL SISTEMICO




Estudios de Extension
ENDOSCOPIA (extensién local)

IMAGENES (extension da distancia)
Radiografia de torax

. Tomografia de Torax, Abdomen y Pelvis

Centellograma 0seo

EVENTUALMENTE
RMN
PE]




Estadificacion



Tratamientos

Quimioterapia
Terapias dirigidas
Inmunoterapia
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Radioterapia



QUIMIOTERAPIA



Quimioterapia



NOVEDADES



Adyuvancia

e Luego de la quimioterapia se continua con
Inmunoterapia de Consolidacion.

e Se emplea Durvalumab es un anticuerpo
monoclonal humano gque bloquea la union
del ligando PD-L1 a la proteina PD-1. lo
gue permite que las células T reconozcan
y destruyan células tumorales.



Adyuvancia

. Atezolizumab (es un inhibidor de punto
de control inmunitario)

. Pembrolizumab (Idem)

. Osimertinib (Inhibidor selectivo del
EGFR)




Enfermedad Metastasica

e La identificacion de mutaciones en el
cancer de pulmon llevd a la formulacion
de la terapia dirigida molecular para
mejorar la supervivencia en subgrupos de
pacientes con enfermedad metastasica



Enfermedad Metastasica



Enfermedad Metastasica

1.



Terapias Sistémicos

e EGFR. ALK. BRAF. ROS1. RET.
NTRK1, NTRK2 y NTRK3. MET. KRAS.
HERZ2.



Enfermedad Metastasica

e Las mutaciones en EGFR y ALK
predominan en los adenocarcinomas de
personas no fumadoras, y las mutaciones
en KRAS y BRAF son mas comunes en
fumadores o exfumadores.

e Las mutaciones en EGFR permiten
predecir mejorias en la tasa de respuesta
y supervivencia sin progresion de los

pacientes que reciben inhibidores de
EGFR.




Terapias Sistémicos



Cancer de Laringe



Caracteristicas

e Edad promedio: 60-70 anos

e Antecedentes de Tabagquismo y Alcohol



Etiologia

e Tabaquismo: 78 % (activo y pasivo)

e HPV: 20%



PREVENCION

e No Fumar
e Evitar sexo oral

e Sexo oral protegido



SINTOMAS

e Disfonia
e [0S

e Hemoptisis



DIAGNOSTICO

e Laringoscopia
e Biopsia

e TAC



TRATAMIENTOS

e Cirugia
e Radioterapia
e Quimioterapia

e Bioldgicos



CIRUGIA

e Laringectomia: Parcial

e Laringectomia:Total



Las técnicas quirurgicas en el
cancer de laringe incluyen

e La reseccion de una cuerda vocal
(cordectomia),

e Parte o toda la laringe supraglotica,
e Una hemilaringe en sentido vertical

e En ocasiones, cuando no es posible
conservar un segmento anatomico y
funcional de la laringe, una laringectomia
total.



RADIOTERAPIA

e Radioterapia Tridimensional
Conformada

e Radioterapia de Intensidad Modulada



Suele obviarse laringotomia
total

e Asociando:
e I[rradiacion con IMRT

e Monoquimioterapia con Cisplatino



QUIMIOTERAPIA

e Quimioterapia sola ( E V)
e Asociada a Radioterapia (E 1ll)

e Asociada a terapias dirigidas (1V)



Primera Linea

e Cisplatin/5-FU

e Cisplatin o carboplatin / docetaxel o paclitaxel
e Carboplatin/cetuximab

e Gemcitabine/carboplatin

e Cisplatin/gemcitabine + pembrolizumab o
nivolumab)



Segunda Linea: Inmunoterapia

e Nivolumab

e Pembrolizumab



Cancer de Vejiga



Edad de Presentacion

e El 90 % son mayores de 55 anos

e La edad promedio al momento del
diagnadstico es de 73 anos.



Incidencia en Argentina

e 8° lugar en el total de tumores

e Total de casos: 3631 casos (2,9% del total
de canceres)

e Hombres 2789 casos (4,7% de canceres
masculinos)

e Mujeres 842 (1,3% de canceres femeninos)



Etiologia

e Tabaquismo en cualquiera de sus formas

e Exposicion laboral a sustancias quimicas,
(arsenico y las sustancias quimicas
utilizadas en la fabricacion de tintes,
cauchos, cueros, productos textiles y
pinturas)



Estadio de Presentacion

e ElI 50% se descubren mientras se encuentran solo
en la capa interna de la pared de la vejiga
(canceres in situ).

e El 35% se ha extendido a las capas mas
profundas, pero aln se encuentran unicamente
en la vejiga.

e El 11% se propaga a tejidos cercanos o a
ganglios linfaticos fuera de la vejiga.

e El 4%, se propaga a partes distantes del cuerpo.



TUMORES VESICALES

Clasificacidn de Jewets
seguin griselo de infiltracidn

Buen prondstico:

Entadio A: crecimicnto que
afecta s6lo a la mucosa y nldnica
propia.

Eitaddio B1: afccta menos de la mitad
dd espesor dd masculo,

Mal prondstico:
Exsudio B2 afecsa mids de la muad de b capa muscular.
Extudio C: penetra com pletamente la pared de la vejiga.




SINTOMATOLOGIA

e Hematuria en un Fumador (activo o
pasivo)



Diagnodstico de Enfermedad

e Ecografia pelviana

e Cistoscopia y Biopsia



Diagnodstico de Extension

o TAC
e RMN
e Centellograma 6seo

e Eventual PET



TRATAMIENTOS



Tratamientos
Enfermedad Localizada

e Limitada a Mucosa: Reseccion transuretral
+ Instilacion intravesical (BCG, Mitomicina)

e Limitada a Vejiga: Cistectomia
(Total o Parcial)

e Extravesical: Tratamientos Sistémicos
(Quimioterapia, Inmunoterapia)




FACTORES PRONOSTICOS

e Profundidad de la invasion en la pared
de la vejiga

e Extension de la enfermedad



SUPERVIVENCIA A5 ANOS
Enfermedad Limitada a Mucosa

e RC con BCG: 20% de riesgo de recaida a
cinco anos

e RP: 95% de riesgo de recaida a cinco anos



SUPERVIVENCIA A 5 ANOS
Enfermedad Limitada a Vejiga
e Invasion limitada al musculo de la vejiga

(cistectomia radical):
supervivencia a 5 anos: 75%

e Invasion mas profunda (cistectomia
radical) supervivencia a 5 anos: 30 a 50%



SUPERVIVENCIA A5 ANOS
Enfermedad Extravesical

e Tumor local extensivo que invade las
visceras pelvianas

e Con metastasis a los ganglios linfaticos

e Con metastasis a sitios distantes

O supervivencia a cinco anos



Control

e Cistoscopia
e Ecografia vesical

e TAC/RMN



Enfermedad Localmente Avanzada

e Cistectomia radical con/sin diseccion de
ganglios linfaticos

e Quimioterapia de combinacidn neoadyuvante

con base en el platino, seguida de cistectomia
radical

e Radioterapia conjuntamente o no con la
guimioterapia

e Cistectomia segmentaria (en casos sumamente
seleccionados).



Enfermedad Diseminada

e Desviacion urinaria o cistectomia
para paliacion.

e Quimioterapia

e RT de caracter paliativo.



Quimioterapia

e Platinos

e Gencitabina



Inhibidores de Puntos de
Control Inmunitario

e Nivolumab



Terapias dirigidas



Erdafitinib

e Se emplea para tratar cancer de vejiga
con una alteracion en uno de varios genes
FGFR.

e Solo alrededor de 20 % de los canceres
de vejiga presentan una alteracion en
FGFR.



Enfortumab vedotin

e E|l enfortumab vedotina es un tipo de
conjugado anticuerpo monoclonal-farmaco
gue se usa en la terapia dirigida.

e La parte del anticuerpo monoclonal del
enfortumab vedotina se une a una
proteina llamada nectina-4 que se
encuentra en la superficie de la mayoria
de las células del cancer de vejiga.



Enfortumab vedotin

e El anticuerpo se une quimicamente a la
monometilauristatina E (MMAE), un tipo
de medicamento quimioterapeutico
llamado inhibidor de microtubulos.

e Una vez que las células absorben el
conjugado, este impide que se dividan y
las destruye.



Cancer de Prostata



Mortalidad: INC a 2019

e N° de Casos: 3.701

e Tasa de mortalidad: 12,5 cada
100.000 varones.



Diferencias Provincilales

e La tasa provincial mas elevada se registro
en San Luis (17,9 p/100.000), con valores
similares a los de Tierra del Fuego (17,8
p/100.000 varones)

e La menor: Catamarca con 7,3 defunciones
p/100.000 varones.



asa de mortalidad 2019

» Figura 12 y Grafico 35: Mortalidad por cancer de prostata segun jurisdicciones.
Tasas ajustadas por edad por 100.000 varones. Argentina, 2016
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Fuente: SIVER-Ca en base a datos de la DEIS. Ministerio de Salud y Desarrollo Social. Instituto Nacional del Cancer (INC), 2018.

La mortalidad por cancer de prostata en Argentina mostro comportamiento descendente y soste-
nido a lo largo de los diez anos considerados, exhibiendo un PECA estadisticamente significativo

PN



Factor Desencadenante

. [estosterona



Prevencion Primaria

NO existe



Prevencion Secundaria



Poblacion en riesgo

Hombres mayores de 50 anos



Diagnostico Oportuno

- Por Screening



Screening

- Examen prostatico
- PSA

- Ecografia prostatica



!

Cancer de
prostata

—Examen rectal
digital




SIM, QUERIDA.

O EXAME DE PROSTATA
FOI MARAVILHOSO.
ME TRANSFORMOU
EM OUTRA PESSOA!

QUERIDO?
E VOCE 7!




Ecografia Prostatica

Ecografia aparato urinario.Anatomia prostat




Antigeno Prostatico Especifico

- Valor Normal: 4 ng/ml (nanogramos por
mililitro de sangre).

- No util como screening aislado
(25% de error)

. Util en el seguimiento del tratamiento



Diagnadstico

- Biopsia prostatica seriada



Biopsia Prostatica

Mopaa traxrec=al

Fristara




Anatomia Patoldgica

- Adenocarcinoma 99%

. Sarcomas 1%



Vias de diseminacion

e Sanguineas:. Metastasis 0seas

e Linfatica: Metastasis ganglionares



Estadificacion
e Estadio | (A)

Limitado a prostata
e Estadio Il (B)

e Estadio lll (C) Localmente avanzado

e Estadio IV (D) Metastasico



Estudios de Estadificacion

e Tomografia Axial Computada

e Centellograma Oseo



Sintomatologia

. Inicial: Asintomatico



Sintomatologia
Localmente avanzado
e Disuria

e Nicturia
e Hematuria

e Obstruccion Urinaria



Sintomatologia
Metastasico

e Algias O0seas
e Fractura patologica

e Edema marcado de miembros
IEES



Tratamiento
Enfermedad Localizada

. Prostatectomia
- Terapia radiante

— Acelerador lineal de electrodos

- Braquiterapia

- Radioterapia tridimensional conformada
- Intensidad Modulada



Prostatectomia

%




Radioterapia _—

Acelerador lineal de electrones

Braquiterapia

Intensidad Modulada




Braquiterapia




Resultados

Indice de control de la enfermedad

e Cirugia 80%

e Terapia Radiante 80%



Seguimiento Etapa Inicial

o PSA
e Examen prostatico

e Ecografia prostatica



Tratamiento de la
Enfermedad Avanzada



HORMONOTERAPIA



PRINCIPIOS DE
HORMONOTERAPIA

S.N.

LHRH Analogos

|
Gonadotrofinas

(FSH, LH)

Testis /\ Ovario
Antiestrogeno

~

l l

— Testosterona Estrogeno <
| Progeslterona

Antiandrogenos Castracion




Hormonoterapia

e Neoadyuvancia
e Adyuvancia

e Paliativa



Hormonoterapia Paliativa

eCastracion Quirdrgica

eBloqueo hormonal completo

e Analogos LHRH:
Luprolide Goserelin Buserelin

e Antiandrogenos:
Flutamida_Ciproterona_Bicalutamida



ABIRATERONA

e Blogueante de la Enzima CYP17

(Sintetiza testosterona y otras hormonas, a
partir del colesterol)

e Ventajas: Via oral

e Desventaja: Hipertension Arterial
Debe asoclarse corticoides



Enzalutamida

e Blogueante mas selectivo de la enzima
CYP17

e No requiere uso de Corticoides

e No produce Hipertension Arterial



Apalutamida

e Es un inhibidor del receptor de
androgenos (RA) que se une directamente
al dominio de unidn del ligando del RA.

e Inhibe la translocacion nuclear del RA,
iInhibe la union al ADN e impide la
transcripcion mediada por el RA.



Hormonoresistentes

e Fosfato de Estramustine
e Docetaxel

e Mitoxantrona+ Deltisona



Nuevos Agentes

Quimioterapicos



Cabazitaxel

e Nueva Generacion de Taxanos
e Indicado en recaidos a Docetaxel

e Asoclado a Prednisona



Terapias Dirigidas

e Olaparib y Rucaparib

Bloquean la actividad de la proteina PARP
alterada que no ayuda a las células a
reparar danos especificos en el ADN.

Solo el 20 % a 30 % tienen alteraciones en
los genes BRCA1 o BRCAZ2, que impide la
actividad de las proteinas PARP de reparar
el ADN



Inmunoterapia

e Pembrolizumab

En pacientes con inestabilidad de
microsatélites alta (MSI-H) o reparacion
deficiente de desajustes (IMMR), o Pd1
superior a 10, que tienen progresion luego
de un tratamiento sistémico



Seguimiento Estadio Avanzado

e PSA

e Imagenes



GRACIAS




