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ONCO-HEMATOLOGIA

RAUL CORDOBA, COORDINADOR DE LA UNIDAD DE LINFOMAS DEL HOSPITAL UNIVERSITARIO FUNDACION
JIMENEZ DIAZ

~

“UNO DE LOS PRINCIPALES AVANCES
EN LOS CANCERES DE LA SANGRE ES
EL TRATAMIENTO ADAPTADO A LAS

PERSONAS MAYORES”

Estamos en un momento apasionante de la onco-hematologia. Los avances en el
conocimiento de todas las enfermedades permitiran identificar una terapia dirigida

e individualizada al paciente. Desde Oncohealth Institute, analizan que la tendencia
es centrarse en las personas y en las caracteristicas de los pacientes, mas que dirigirse
exclusivamente a las enfermedades. Se puede cuidar y curar mejor al paciente. Por
otro lado, hacen hincapié en la necesidad de la investigacion.
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aestructura de Oncohealth Institute es horizontal, inspira-

da en la organizacién de los centros integrales de cancer

americanos, definidos por el Instituto Nacional de Cancer
de EE UU (Comprehensive Cancer Center). Raul Cérdoba, médi-
co especialista en Hematologia y Hemoterapia, servicio dirigido
por Pilar Llamas, y coordinador de la Unidad de Linfomas del
Hospital Universitario Fundacién Jiménez Diaz, donde se localiza
Oncohealth Institute, dirigido por Jests Garcia-Foncillas, explica
que, normalmente, en Espaia se trabaja de una manera vertical,
mas convencional. Es decir, hay servicios separados de oncologia,
deradioterapia, de hematologiay de radiologia. Por el contrario,
en Oncohealth Institute, se junta a todos los profesionales que
tratan una patologia. “En el campo de los linfomas, formamos
parte del equipo miembros de hematologia, oncologia, anatomia
patoldgica, radiodiagndstico, farmacia hospitalaria, dermatologia,
geriatria, inmunologia, enfermeria,... Consiste en una forma de
trabajo multidisciplinar, y en conjunto”, aclara. Todo el proceso
asistencial gira alrededor del paciente.
ElHospital Universitario Fundacion Jiménez Diaz presenté el 15 de
diciembre de 2015 Oncohealth Institute, un nuevo conceptoenel
abordaje del cancer dirigido no sélo al tratamiento integral de la
enfermedad, sino también al diagndstico precozy a la prevencion.
Ya lleva mas de un ano de recorrido.”Hemos empezado a trabajar
conunidades transversales. En hematologia, sélo estamos la Unidad
de Linfomas. Paulatinamente, seirdn incorporando otras unidades’,
expone Cérdoba. Oncohealth Institute se ha puesto en marcha
en este hospital porque es el mas grande en la Comunidad de
Madrid de QuirénSalud. La idea es que este concepto, que alna
investigacion y tratamiento clinico, se vaya extendiendo al resto
delos hospitales del Grupo. Aqui se trabaja en estrecha colabora-
cién con los mejores centros oncoldgicos a nivel mundial con el
objetivo de poder aplicar tratamientos y estrategias terapéuticas
innovadoras, como es lainmuno-oncologia, siempre desde una
perspectiva individualizada y efectiva. Sus profesionales tienen
claro que no hay dos pacientes iguales.
A Oncohealth Institute llegan entre 100y 120 nuevos diagndsticos
de linfomas anuales. Mas de un 60% de los pacientes supera los
70 afnos y se les brinda una evaluacion geriatrica.

Mucha relevancia

;Como definiriamos la situacion de la onco-hematologia espafo-
la? Cérdoba responde que la Sociedad Espaiola de Hematologia
y Hemoterapia es una sociedad cientifica “muy potente”, con
numerosos grupos de trabajo. Subraya que estos grupos dis-
frutan de mucha relevancia, tanto a nivel nacional como a nivel
internacional. Hay tres grupos de onco-hematologia con mucha
visibilidad internacional. Uno de ellos es el Grupo Espafiol de
Linfomas y Trasplante Autélogo de Médula Osea (Geltamo). Es
muy relevante el Grupo Espafiol de Mieloma (GEM).“Hay muchos
ensayos clinicos que se han desarrollado dentro del GEM que ha
llevado a obtener nuevas indicaciones para el mejor tratamiento de
los pacientes”, confirma. El Programa Espaiol de Tratamientos en
Hematologia (Pethema) “ha liderado el tratamiento de leucemias
agudas y ha tenido éxito concretamente en la leucemia promielo-
citica”. Cérdoba sostiene que “el esquema del grupo espariol es

uno de los que mejores resultados tiene a nivel mundial y colabora
con grupos cooperativos de otros paises para el desarrollo de estos
protocolos”y que“Esparia posee mucha relevancia a nivel mundial
para estas patologias”

Cuestionado por las enfermedades de la sangre que mas se dan
en Espana; detalla que, dentro de las neoplasias hematoldgicas,
de los canceres de la sangre, la forma mas frecuente son las
leucemias crénicas. Dentro de ellas, la leucemia linfatica cronica,
cuyos pacientes también son atendidos en la Unidad de Linfo-
mas. La leucemia linfética crénica es la leucemia mas frecuente
en Europay en Norteamérica. La incidencia, tanto de la leucemia
linfatica cronica como de los linfomas, esta creciendo en el mundo
occidental.”En parte, se cree que es debido al envejecimiento de la
poblacion. Estas enfermedades se suelen diagnosticar en torno a
los 60-70 afos. Cudnta mds poblacién tengamos envejecida, mds
probabilidades de desarrollarlas’, reflexiona. Por eso, “uno de los
principales avances en los cdnceres de la sangre es el tratamiento
adaptado a las personas mayores". El coordinador de la Unidad
de Linfomas del Hospital Universitario Fundacion Jiménez Diaz
defiende que una persona mayor con un cancer no puede recibir
el mismo tratamiento que una persona joven, porque no va a
poder tolerar los tratamientos con la misma intensidad.

Hay un movimiento a nivel mundial que es la onco-geriatria, la
geriatria de los pacientes con cancer. Existen grupos de trabajo
con pacientes con tumores sélidos con cancer y pacientes con
tumores de la sangre con cancer. Los hematologos esparoles

En Oncohealth Institute, trabajan
conjuntamente todos los profesionales
que tratan una patologia, de manera
multidisciplinar

Trayectoria profesional

Rail Cordoba es licenciado en Medicina por la Uni-
versidad Auténoma de Madrid. Al finalizar la licen-
ciatura, realiz6 el MIR y obtuvo el titulo de médico
especialista en Hematologia y Hemoterapia en el
Hospital Universitario de la Princesa. Continu6 tra-
bajando en el Hospital Universitario La Paz. Des-
pués, en el Hospital Universitario Infanta Sofia.
Hizo también una estancia en EEUU, en el departa-
mento de Linfoma de MD Anderson Cancer Center
en Houston. Ha realizado diferentes programas de
formacion para la superespecializacion en linfomas.
Entre otros, estudi6 un master en Oncologia Mole-
cular del Centro Nacional de Investigaciones Onco-
logicas (CNIO) y curs6é un master internacional de
linfomas en la Universidad de Ulm (Alemania).
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tienen un grupo de trabajo de hematogeriatria, que estd tratando
de identificar aquellas peculiaridades que tiene la gente mayor
con canceres de la sangre para poder darles el mejor tratamiento,
que no sea téxico, que les funcione, y asi lograr o bien curar la
enfermedad o controlarla. Cordoba es vicepresidente de este
Grupo Espaiol de Hematogeriatria (GEHEG). Oncohealth Institute
es una apuesta por esta forma de trabajo, dado que se funciona
con equipos multidisciplinares. En el equipo de la Unidad de
Linfomas, esta integrada una geriatra que efectiia una evaluacion
completa a los pacientes mayores de 70 afos. Los clasifica en
“robustos” (capaces de recibir un tratamiento de quimioterapia
como si fueran una persona joven), en “frdgiles” (a los que hay
que adaptar el tratamiento, dar uno diferente del que se daria al
joven o utilizar uno similar, pero reduciendo dosis) o “vulnerable
o paliativo” (como lo Unico que haria la quimioterapia seria em-
peorar la situacién, a estos pacientes se les da un tratamiento de
soporte o cuidados paliativos).

Terapia dirigida

Respecto a otros avances que se han dado en los Ultimos tiempos
en el drea de linfomas, Cérdoba destaca la terapia dirigida. “Nos
vamos encaminando a conocer cada vez mds las caracteristicas bio-
Iégicas y moleculares de los tumores. Somos capaces de identificar
algunas caracteristicas de los tumores, en este caso los linfomas,
como por ejemplo algunos marcadores que tienen en la superficie
las células tumorales. O algunas mutaciones que tienen dentro.

El Big Data en los pacientes
con cancer de la sangre

Los Big Data tienen una labor fundamental. No obs-
tante, Raul Cérdoba afirma que todavia estamos en
“los albores” de esta ciencia. “El Big Data tiene que
incorporarse a la medicina. En cdncer, es tremenda-
mente importante”, considera. Asevera que no sélo
vamos a tener datos de salud, de las caracteristicas
del paciente y de sus analisis. Con estos avances de
la medicina genémica y de las mutaciones, vamos a
tener cantidad de informacién ingente que es inma-
nejable. “Y el Big Data va a venir a jugar un papel
muy importante en la medicina individualizada de
cada uno de los pacientes con cdncer de la sangre.
Pero todavia estamos empezando en ello”, certifica.
En Oncohealth Institute, de momento, estan traba-
jando con los grupos de forma individual. La infor-
macion que dan los estudios moleculares del cancer,
los estudios funcionales que da el geriatra, las esca-
las de calidad de vida, las escalas de comorbilidad, el
grado de agresividad de la enfermedad. “E! futuro es
mezclar toda esta informacién para elaborar algorit-
mos que nos puedan orientar a cudl es el mejor tra-
tamiento individualizado para cada paciente. Pero,
a nivel mundial, todavia nadie lo estd haciendo por-
que atin se estd desarrollando”, recalca.

Esto nos puede guiar en la terapia. Pasamos de dar un tratamiento
igual para todos a buscar las caracteristicas de cada paciente para
administrarle un tratamiento mds individualizado. Es lo que llama-
mos medicina individualizada, mds que personalizada. No vamos a
tratar una enfermedad, sino a un paciente, a una persona’, cuenta.
Estudiaran la edad, qué otras enfermedades padece, las caracte-
risticas bioldgicas del tumor. Todo ello, para un tratamiento mas
individualizado. Uno de los lemas de QuirénSalud es que“la salud,
persona a persona”. En Oncohealth Institute, no tratan “enferme-
dades, sino al paciente en su globalidad". Persiguen concienciar al
paciente de laimportancia de la adherencia al tratamiento, de que
tiene que tomarselo bien, de que, si le sienta mal y tiene algun
problema, no lo deje, de que los consulten para solucionarlo. Esa
adherencia al tratamiento lo realizan de manera multidisciplinar el
hematdlogo, la enfermera hematolégica y lafarmacia hospitalaria
(hay una farmacéutica en este hospital dedicada exclusivamente
alos pacientes onco-hematolégicos). Todos los pacientes tienen
un teléfono 900 a su disposicion para gestiones o para hablar con
un profesional de enfermeria.

El objetivo esigualmente lograr la mayor calidad de vida posible.
Gracias a todo esto, se estd abandonando la quimioterapia en
algunos linfomas y en algunas lineas de tratamiento. “Estamos
tratando a los pacientes con esquemas libres de quimioterapia, lo
que supone un gran avance que hemos tenido en los dltimos cinco
anos’, dice. Matiza, eso si, que para esto hay que cumplir una
serie de caracteristicas, para saber que esos pacientes seran los
que mejor van a responder con menor toxicidad. En la leucemia
linfatica crénica, hay un subgrupo de pacientes que son porta-
dores de una alteracién cromosémica, que pierden una parte del
cromosoma 17.Son los pacientes con delecién en el brazo corto
del cromosoma 17. O bien tienen una mutacién en un gen que se
llama p53.“Si presentan alguna de estas dos alteraciones, la quimio-
terapia convencional no funciona. Tenemos una respuesta escasa
y de poco tiempo. Los pacientes evolucionan de una manera mds
agresiva. Ahora disponemos de dos fdrmacos, que no son quimio-
terapia, que nos ayudan a controlar esta enfermedad tan agresiva’,
comunica. Uno deellos esibrutinib y el otro es idelalisib. Ya estan
comercializados en Espafia. Asi, con todo paciente con leucemia
linfatica crénica que vaya a iniciar un tratamiento, lo primero que
se hace es ver si es portador de esta alteracion cromosémica o si
tiene la mutacion. Si es positivo, se abandona la quimioterapia
y se pasa a estos otros tratamientos, porque se conoce que va
a tener respuestas profundas y muy duraderas. “Hasta ahora,
‘cdncer’ y ‘quimioterapia’ eran palabras que iban asociadas. ‘Cdn-
cer’suponia que ibas a recibir ‘quimioterapia. Actualmente, eso ha
cambiado. Con ciertas enfermedades, como con la leucemia linfdtica
cronica, si se tiene unas caracteristicas concretas, ya no le vamos a
dar quimioterapia", se congratula Cérdoba.

“Antes, la palabra ‘cancer’ suponia
que ibas a recibir ‘quimioterapia’.
Actualmente, eso ha cambiado”
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Inmuno-oncologia

El otro tercer punto que Cérdoba comenta sobre los grandes
avancesy desarrollos a los que estamos asistiendo es lainmuno-
oncologia.“La hematologia ha ido en este caso un poco por detrds
delaoncologia, de lainmuno-oncologia del melanomay del cdncer
de pulmén, pero ya nos hemos metido en ese campo y estamos
desarrollando ensayos clinicos de inmuno-oncologia en linfomas",
relata. Revela que en breve habra un farmaco de inmunoterapia
para el linfoma de Hodgkin. Este es un linfoma que se consigue
curar en un porcentaje muy elevado, entre un 80 y un 90%, con
la quimioterapia convencional. Los nuevos farmacos de inmuno-
oncologia son “muy prometedores” para el tratamiento de un
paciente resistente a la quimioterapia. Por este motivo, tanto
él como un miembro del equipo especializado en inmunologia
clinica se han estado formando en esta nueva disciplina y aca-
ban de graduarse por la Universidad de Navarra, en un proceso
de formacién continuada para poder ofrecer a los pacientes los
ultimos tratamientos.

En el Hospital Universitario Fundacién Jiménez Diaz, se estan
llevando a cabo mas de 30 ensayos clinicos para canceres de la
sangre. En su mayoria, para pacientes con linfomas y para nuevas
terapias libres de quimioterapia., principalmente inmunotera-

Iniciara un ensayo clinico
de terapia CART

La terapia CART todavia no tiene
aprobacién para ninguna patologia a
nivel mundial. Todavia esta en fase de
ensayo clinico. “Los ensayos clinicos
son la forma que tenemos en medicina
de demostrar que una terapia funciona
y que es segura para el paciente. ;La
podemos utilizar? Si, pero dentro de un
entorno controlado, vigilado, inspeccio-
nado, que son ensayos clinicos”, comen-
ta Raudl Coérdoba. En Espaiia, existe
un unico ensayo clinico abierto aho-
ra mismo en Barcelona. En Espana,
existe un unico ensayo clinico abierto
ahora mismo en Barcelona. Este afo,
en 2017, es posible que en el Hospital
Universitario Fundacién Jiménez Diaz
comiencen ensayos clinicos de terapia
CART. Segun el coordinador de la Uni-
dad de Linfomas, probablemente seran
en Madrid el dnico hospital que tenga
esta terapia disponible, pero siempre
dentro de un ensayo clinico y sélo para
aquellos pacientes que cumplan con
determinados criterios para poder par-
ticipar.

picas. A juicio de Cérdoba, la investigacion es tremendamente
necesaria.“Tenemos que apostar por ella, tanto la industria farma-
céutica, como los centros hospitalarios. Y, sobre todo, tenemos que
meter mds e informar mds al paciente, empoderarlo, en el campo
de la investigacion. Los pacientes no saben lo que son los ensayos
clinicos. No saben que pueden disponer de terapias nuevas. Cuando
no tenemos un tratamiento estdndar, en lugar de estar haciendo
pruebas con otros tratamientos, debemos ofrecer al paciente el
participar en un ensayo clinico, porque es posible que esas nuevas
terapias le puedan dar un beneficio tremendoy le ayuden a manejar
mejor la enfermedad’, opina.

Con todo, “el futuro es muy prometedor”. Seguin Cérdoba, “vamos a
ver la cronificacion de muchos tipos de cdncer”. Algunos tipos de leu-
cemias agudas se consiguen curar con las estrategias existentes.
Algunos tipos de linfomas se consiguen curar con los tratamientos
de quimioterapia o con tratamientos de médula 6sea. “A dia de
hoy, conseguimos curar aun nimero muy importante de pacientes.
Hay otras enfermedades de la sangre que no conseguimos curar. De
momento, la estrategia es lograr la cronificacion, quitar ese estigma
de ‘cdncer estd asociado a muerte ! Y estamos consiguiendo en
muchos cdnceres de la sangre el prolongar el tiempo que el paciente
no tiene enfermedad y no tiene tratamiento, haciendo una vida
prdcticamente normal. Yo les planteo muchas veces a los pacientes
que esto no es un sprint sino una carrera a largo plazo, que habrad
momentos en los que van a tener enfermedad y habrd que tratarlos
y momentos en los que no tendrdn enfermedad y no necesitardn
tratamiento. Tenemos que hacer que ese intervalo de tiempo sea lo
mds largo posible”, concluye. ¥

“Tenemos que meter mds e informar
mds al paciente, empoderarlo, en
el campo de la investigacion”
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