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MARCADORES TUMORALES:
¢, IENEN UTILIDAD EN LA
MEDICINA DEL SEGURQO?

En este momento existen una gran variedad de sus-
tancias que pueden ser clasificadas como marcadores
tumorales, entre las que se incluyen proteinas espe-
cificas, metabolitos, antigenos asociados a tumores y

Los marcadores tumorales se definieron
inicialmente como sustancias que podian
ser medidas cuantitativamente, a través de
diferentes mecanismos, y que permitian
identificar la presencia de un cancer. Con
el paso del tiempo se ha comprobado

su utilidad para monitorizar la respuesta

al tratamiento, predecir el prondstico y
establecer la extension tumoral.

enzimas.

Aungue en términos generales se puede afirmar que

los marcadores tumorales, de forma aislada, no son

una herramienta eficaz en el diagndstico de un tumor, a
continuacion analizaremos los principales y las neoplasias

asociadas.

Es un tipo de tumor maligno que se origina en las células del tejido de la mama, los conductos o los lobulillos.

Causas

Sistema \ A [ (\ : Tejido
reproductor Vo N <[~ adiposo
femenino | B « N

Conductos
lactiferos

Lébulillos con alveolos

CANCER DE MAMA

Es el cancer mas frecuente en la mujer, su incidencia se
incrementa con la edad. Se estima que en nuestro pais
una de cada veinte mujeres tendra un cancer de mama
antes de cumplir los 75 anos. Los marcadores tumorales

Los marcadores tumorales, de forma
aislada, no son una herramienta
eficaz en el diagnostico de un tumor

Carcinoma lobulilar
Comienza en los lobulillos, la parte
encargada de la produccion de leche.

Carcinoma ductal

Comienza en los conductos lactiferos.
La mayoria de los canceres de mama
son de este tipo.

La mayor parte 15%

se producen en A
la zona de la mama «

con mas tejido \

mamario, mas N/ \
vasos y ganglios. 5%~ [~10%

Genética, sexo y edad son elementos determinantes a la hora de desarrollar cancer de mama.

Sintomas

El cancer de mama precoz
generalmente no causa sintomas.
A medida que el cancer crece,

los sintomas pueden incluir:

Tumor mamario o tumoracion
dura en la axila, con bordes
irregulares y que no duele

Cambio en el tamafo, forma o
textura de la mama o el pezéon

Liquido del pez6n, que puede
ser sanguinolento, de claro a

amarillento o verdoso, y lucir

parecido al pus
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mas empleados en este tipo de neoplasia son el CEA
(antigeno carcinoembrionario), en CA-15.3 y el antigeno

polipeptidico tisular.

No obstante, los datos de que disponemos en la
actualidad son insuficientes para justificar su determi-
nacion de forma sistematica en el diagndstico de este
tumor. Esto se debe a que dichos marcadores no son
especificos del cancer de mama. El mas utilizado en
la actualidad es el CA-15.3, que parece tener mayor

sensibilidad.
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CANCER DE PROSTATA

El tumor mas prevalente en occidente es el cancer de
prostata, que se presenta en aproximadamente el 30% de
los varones de mas de 50 afios. En cuanto a mortalidad
asociada a cancer en el vardn tan sélo es superado por el
céancer de pulmon.

Todos estos datos epidemioldgicos hacen necesario
disponer de un marcador tumoral que ayude al diag-
nostico temprano de la enfermedad. En este momento

disponemos del antigeno prostatico especifico (PSA),
pero no es propio solo de la prostata. Se ha demos-
trado que este marcador tumoral también se secreta
en la glandula mamaria normal, en los quistes mama-
rios, en las glandulas perianales y en otros tumores
(mama, paroétida, ovario, higado, rifdn, colon y glan-
dulas suprarrenales). En definitiva, en este momento
no puede emplearse como screening del cancer de
prostata.

Es el cancer que empieza en la glandula prostatica, una parte del aparato reproductor masculino que rodea la uretra.

Causas

Sistema Vejiga
urinario

Vesicula

Conducto
deferente

Cuerpo

cavernoso 7@ =

Uretra

Glande *‘\O ) |

Meato urinario Testiculo

El cancer de prostata es la causa mas comdn de muerte
por cancer en hombres mayores de 75 afios de edad.

/ Prostata

Sintomas

Con el cancer de prostata incipiente,
a menudo no hay ningin sintoma.
Los sintomas aparecen a medida que
el cancer va creciendo, aunque estos
sintomas pueden ser causados por
otros problemas de la prostata:

Demora para iniciar la miccion

Goteo o escape de orina

Chorro urinario lento
sanap
Esfuerzo al orinar

Imposibilidad de vaciar toda la orina

Cancer Sangre en la orina o el semen
< de préstata

La inflamacién

presiona la uretra

disminuyendo la

presion de la orina

Cuando el cancer se ha diseminado,
puede haber sensibilidad ésea, con
mayor frecuencia en la region lumbar
y los huesos de la pelvis.
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CARCINOMA COLORRECTAL

El cancer colorrectal es una enfermedad muy frecuente
en Espana, se estima que afecta a uno de cada veinte
individuos, especialmente en la poblacion anciana.

El marcador tumoral mas empleado en este tipo de
tumor es el CEA, una sustancia producida por mas del
90% de los carcinomas colorrectales. Desgraciadamente
su valor es muy limitado para el diagnostico inicial, ya
que en los estadios iniciales de la enfermedad tiene una
sensibilidad muy baja. Por otra parte se ha observado
que en ciertas enfermedades benignas el CEA puede
estar elevado, al igual que en otros carcinomas no colo-
rrectales avanzados.

CANCER GASTRICO

El cancer géstrico es una de las neoplasias malignas mas
frecuentes del mundo. Los pacientes pueden tener una
gran variedad de marcadores tumorales elevados: CEA,
TAG-72, CA-19.9, CA-50 y CA-195, entre otros. Desgracia-
damente ninguno de ellos tiene valor ni para el cribado de la
enfermedad, ni para el diagndstico ni para el seguimiento.

CANCER DE PANCREAS

El cancer de pancreas es una de las enfermedades mas
devastadoras que existen, caracterizada por una supervi-
vencia de los pacientes extremadamente baja. A esto hay
que anadir que su incidencia en los paises occidentales
esta en aumento y que las opciones terapéuticas son
muy limitadas. Todos estos datos hacen necesario dispo-
ner de un marcador tumoral Util.

En la actualidad disponemos del CA-19.9 como principal
marcador tumoral de este tumor, que se eleva de forma
significativa en el 70-80% de todos los canceres de pan-
creas, si bien también aparece elevado en los pacientes
con enfermedades benignas de pancreas.

HEPATOCARCINOMA

El carcinoma hepatocelular es uno de los carcinomas
mas frecuentes en el mundo, especialmente en el sudeste
asiatico. Su marcador tumoral es la alfa-fetoproteina
(AFP), una sustancia que tan solo estéa recomendada en

el cribado de este tumor en pacientes con hepatitis B, en
los que tienen hepatitis cronica activa o cirrosis hepatica.
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TUMORES DE TESTICULO

Se trata del tumor que ocurre mas frecuentemente en los
varones de edades comprendidas entre los 15y 34 anos.
A grandes rasgos se pueden clasificar en tres grandes
grupos: seminomas, no seminomas y formas mixtas de

los dos anteriores. Los marcadores tumorales de mayor
utilidad son la AFP, hCG vy la lactato-deshidrogenasa, que
tienen interés de cara al diagndstico y prondstico de la
enfermedad.

Es el cancer que comienza en los testiculos, las glandulas reproductoras masculinas que estan localizadas en el escroto.

Seminoma

Sistema Vejiga
reproductor
masculino

Vesicula

Conducto seminal

deferente

Cuerpo

cavernoso 70 A

Uretra

Glande ﬂ )‘

Meato urinario

CARCINOMA EPITELIAL DE OVARIO

El cancer epitelial de ovario representa la quinta causa
de mortalidad por cancer en la mujer. En Espana se pre-
sentan unos dos mil casos al afio, que ocasionan mas
de mil doscientos fallecimientos. El curso clinico inicial
es inespecifico, con sintomatologia inespecifica, como
hinchazén abdominal, lo que origina que dos terceras

Los marcadores tumorales son una
herramienta de gran importancia en
pacientes con alta sospecha o ya
diagnosticados de cancer

partes de las pacientes con este tumor se encuentren en
un estado avanzado de la enfermedad en el momento
del diagnéstico.

El marcador tumoral por excelencia de este tumor es

el CA-125, si bien es cierto que hay procesos ovaricos
benignos que pueden elevarlo, asi como enfermedades
benignas localizadas en pleura o pericardio.

Es una forma de cancer testicular de crecimiento lento y muy sensible a la radioterapia.

Conductos

Sintomas
Si se dan, pueden abarcar:
Molestia o dolor testicular o

sensacion de pesadez en el
escroto.

Dolor en la espalda o en la

oferemtey parte baja del abdomen

Epididimo
\ Cambio de forma o tamafo
| del testiculo
Conducto
deferente

Se pueden presentar en otras
partes del cuerpo, como los
pulmones, el abdomen, la
pelvis, la espalda o el cerebro,
si el cancer se ha diseminado
por fuera de los testiculos.
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CANCER DE UTERO

El cancer de cuerpo uterino es el tumor ginecoldgico mas
frecuente, el tipo mas frecuente es el adenocarcinoma. La
utilidad de los marcadores tumorales en este tumor son
limitadas y ninguno tiene una sensibilidad y especificidad
adecuada.

De lo expuesto anteriormente podemos extraer una serie
de conclusiones:

Los marcadores tumorales no son determinantes
por si mismos para dar un diagnostico

Si a una persona asintomatica se le pide una
bateria de marcadores tumorales sin una elevada
sospecha de enfermedad tumoral no sélo no
tiene ningun beneficio diagndstico sino que puede
generar incertidumbre y angustia en el paciente
Los marcadores tumorales son una herramienta
de gran importancia en los pacientes con alta
sospecha o que ya han sido diagnosticados de
cancer, ya que son Utiles en la evolucion de la
enfermedad y en la valoracion a la respuesta al
tratamiento
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MELANOMA

El melanoma es el mas peligroso de los
canceres cutaneos, su incidencia ha aumentado
de forma progresiva y constante en el ultimo
cuarto de siglo. En este incremento hay tres
factores clave: el mayor tiempo de exposiciéon
solar, la reduccion de la capa de ozono y el
envejecimiento progresivo de la poblacion.

Actualmente los paises con mayor incidencia de melano-
ma, a nivel mundial, son Australia y Nueva Zelanda, hasta
el punto de que su frecuencia en ambos paises triplica la
media europea.

CASO PRACTICO

Candidato de 47 afos gue solicita la contratacion
de las garantias de vida y accidente. Como unico
antecedente personal refiere haber presentado un
melanoma en la espalda, diagnosticado y curado
hace tres anos. En el expediente que nos aporta

de su dermatdlogo nos informa que ha seguido las
revisiones en estos tres afnos y que esta curado, sin
signos de recidiva. En el informe podemos leer:
Diagnostico: melanoma de extension superficial, con

Es el cancer de piel menos prevalente —representa
apenas el diez por ciento de todos los canceres cuta-
neos-, pero es el de peor prondstico y el mas agresivo.
En ocasiones cuando se detecta ya hay metastasis a
distancia.

Ademas, hay que tener presente que el diagnostico pre-
coz también es un factor clave en el aumento del nimero
de casos. No hay que demonizar al sol pero la relacion
causa-efecto es evidente. Por este motivo una de las re-
comendaciones mas claras es no tomar el sol durante las
horas de mayor radiacion ultravioleta, cuando la sombra
del cuerpo es menor que el cuerpo.

un indice de Breslow 2, sin mutacion del gen CDK-
N2A, y estadiaje 3 de Clark.

Comentario: Como en este caso hay discrepancias
entre el indice de Breslow y el de Clark, en tal caso
predominaria el segundo. Al tratarse de un estadiaje
Clark 3 la recomendacion seria aplazar un afio mas y
luego contratar segun las garantias que aparecen en
la Tabla, para la garantia de accidente, normal.
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¢{QUE ES UN MELANOMA?

Un melanoma es una forma de cancer que comienza en
los melanocitos, las células de la piel encargadas de fabri-
car la melanina, un pigmento que proporciona el broncea-
do cutaneo tras la exposicion solar.

A igualdad de exposicion solar no todas las personas
tienen igual riesgo de sufrir un melanoma. Se ha compro-
bado que los individuos con piel clara tienen un riesgo
mayor que aquellas con piel mas oscura y que el riesgo
es maximo en las personas pelirrojas con pecas.

¢CUANDO SOSPECHAR QUE
UNA MANCHA CUTANEA ES
SOSPECHOSA?

Hay una regla mnemotécnica que nos puede ayudar a
determinar si debemos preocuparnos y consultar a un
especialista sobre una determinada mancha de la piel:
ABCDE.

e A: Asimetria. En general, las lesiones cutaneas
simétricas son benignas

¢ B: Bordes irregulares. Ante toda mancha
cutanea de bordes irregulares o mal delimitados
debemos consultar a un médico

e C: Color no uniforme. Debemos prestar atencion
ante toda mancha de diferentes tonalidades

e D: Diametro superior a 6 mm

e E: Evolucién. Toda lesion que ha crecido en
su tamafo, que ha cambiado su forma o su
coloracion debe ser valorada por un especialista

:DONDE APARECEN LOS
MELANOMAS?

El melanoma puede aparecer en cualquier region corpo-
ral, incluidas las ufas, el cuero cabelludo o las plantas de
los pies. Sin embargo, las localizaciones mas frecuentes
son aquellas que estan mas expuestas a la radiacion
ultravioleta, como son en la espalda de los hombres y en
las piernas de las muijeres.

El melanoma representa apenas
el diez por ciento de todos los
canceres cutaneos, pero es el de
peor prondstico y el mas agresivo

CASO PRACTICO

Candidata de 43 afios que solicita la contrata-
cion de la garantia de vida. Aporta informe de
dermatdélogo en el que aparece el diagnostico
de melanoma de extensién superficial en brazo
derecho, hace cinco afos (Breslow 2). Desde
entonces ha seguido revisiones y esta en remi-
sibn completa.

Comentario: La garantia de vida ya se puede
contratar, han pasado los tres afos que se dan
de margen, y estariamos en el segundo ano tras
el aplazamiento por lo que se corresponderia
una sobreprima del 2.5 por mil durante este
ano, y luego uno por mil durante un afio mas.

Es el tipo de cancer cutaneo mas peligroso y es la causa principal de muerte por enfermedades de la piel.

La piel

Tallo del pelo /

Glandula sebacea

/

Arteria

Vena

Tejido graso Foliculo piloso

Vaso linfatico Glandula sudoripara

Causas

El melanoma es causado por cambios en las células llamadas melanocitos.
Estas células producen un pigmento en la piel denominado melanina, la
responsable del color de la piel y del cabello.

El sistema ABCDE puede ayudar:

Asimetria
Una mitad es diferente de la otra mitad.

Melanoma

Bordes
Los bordes del tumor son irregulares.

Color
Una Glcera o tumor que El color cambia de un area a otra.
sangra o cambia de color
puede ser un indicativo
de cancer de piel.
El diagnéstico temprano Evolucién
es clave en melanomas. El lunar sigue cambiando de aspecto.

a
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Diametro
Normalmente, mayor de 6 mm.



¢{COMO SE DIAGNOSTICA?

El diagndstico de presuncion se realiza con la observacion
clinica que precisa de una biopsia para poder confirmarlo.
En el informe anatomopatoldgico suelen aparecer dos
datos relevantes: el grosor maximo o indice de Breslow y
el indice mitdtico.

El indice de Breslow indica la profundidad en la piel que
ha sido invadida por el tumor y se mide en milimetros.
Cuanto mayor es el grosor o espesor, peor es el pronds-
tico. En otras palabras un tumor con indice de Breslow
mayor de 4 mm tendra un prondstico peor que otro que
tenga un indice de 1,05 mm.

Existe ademas el estadio de Clark en el que se clasifica
segun la afectacion de las diferentes capas de la piel:

e Tipo 1: Confinado en la epidermis

e Tipo 2: Afecta a la dermis papilar

e Tipo 3: Afecta a la totalidad de la dermis papilar,
pero no extiende a la reticular

e Tipo 4: Se extiende hasta la dermis reticular

e Tipo 5: Afectacion hasta hipodermis

El indice mitético nos proporciona informacion acerca de
la velocidad a la que se dividen las células tumorales. A
mayor velocidad de division —mitosis- peor prondstico.

¢{QUE OPCIONES DE TRATAMIENTO
EXISTEN?

El tratamiento principal para la mayoria de pacientes es la
cirugia. Cuando el estadio es avanzado se suelen incluir
ademas quimioterapia, inmunoterapia o radioterapia, bien
por si mismas o combinadas. Ademas, la extension del
tratamiento dependera de las caracteristicas del tumor,
del estadio en el que se encuentre y de las caracteristicas
propias de cada paciente.

Nuestro tarificador automatico de cancer permite de una
forma sencilla la tarificacion de esta patologia.

Para finalizar, nos quedamos con un dato positivo, dentro
de la Union Europea los paises con una tasa de mor-
talidad mas baja por melanoma son Espana, Grecia y
Portugal.

MELANOMA
ESCALAS TNM PROFUNDIDAD TARIFICACION
Vida: Aplazar un ano y evaluar. Si persiste la misma
Breslow 1 Clark 1 Tis < 0.76 mm clasificacion, normal
Invalidez, accidentes e ILT: normal
Vida e invalidez: aplazar durante 3 afios una vez fina-
lizado el tratamiento. Tras el aplazamiento, durante el
Breslow 2 Clark 2 T1 0.76-1 mm primer ano +5%o., el segundo ano +2.5%. y el tercer
ano +1%., después normal
Accidentes e ILT: normal
Vida e invalidez: aplazar durante 4 afios una vez fina-
lizado el tratamiento. Tras el aplazamiento, durante el
Breslow 3 Clark 3 T2 1-2 mm primer ano +5%o., el segundo ano +2.5%. y el tercer
ano +1%., después normal
Accidentes e ILT: normal
Vida e invalidez: aplazar durante 5 afios una vez fina-
lizado el tratamiento. Tras el aplazamiento, durante el
Breslow 4 Clark 4 T3 2-4 mm primer ano +5%o., el segundo ano +2.5%. y el tercer
ano +1%., después normal
Accidentes e ILT: normal
Breslow 5 Clark 5 T4 >4 mm Vida, invalidez, accidentes e ILT: rehusar

En el caso de que haya discrepancias entre las diferentes clasificaciones predominara la de Clark.
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