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éQué son los biomarcadores y como se analizan?

Un biomarcador es un signo de enfermedad o funcién anormal que se puede medir en la sangre, los tejidos o los
fluidos corporales. En el cancer, los biomarcadores se utilizan para ayudar a elegir el mejor tratamiento para cada
persona. Estos biomarcadores pueden ser proteinas o genes y a menudo se denominan con una abreviaturade 3 o
4 letras. Algunos ejemplos de ellos en el cancer de pulmédn de células no pequefias son los siguientes: ALK, BRAF,
EGFR, HER2, KRAS, MET, NTRK, RET, y ROS1*

El analisis de biomarcadores, también conocido como diagnéstico molecular, puede ayudar a diagnosticar o
identificar el tipo de cancer de pulmén?.

Estos andlisis se pueden realizar para buscar mutaciones y fusiones en un cancer. Las mds conocidas son las
mutaciones somaticas adquiridas, que causan la mayoria de los canceres y no se pueden transmitir a los miembros
de la familia.?

Estos analisis son diferentes a las que, en ocasiones, se realizan para conocer si existe una predisposicién
hereditaria. En esta guia no se abordan este tipo de pruebas y es importante que sepas que dar positivo en un
biomarcador no significa que haya un componente hereditario.

iEl analisis de biomarcadores forma parte de la medicina de
precision?*

Asi es. Los biomarcadores son una parte importante de la medicina de precisién, que es un enfoque de la medicina
que utiliza informacién sobre los propios genes o proteinas de una persona para prevenir, diagnosticar o tratar
enfermedades.

Para el tratamiento del cancer de pulmén, la medicina de precision consiste en usar el analisis de biomarcadores
y otras pruebas diagndsticas que permiten seleccionar los tratamientos con mas probabilidades de ayudarte, a la
vez que evita que recibas tratamientos con menores posibilidades de alcanzar los resultados deseados.

La idea de la medicina de precision no es nueva, pero el impulso de la ciencia y tecnologia ha ayudado a acelerar
el ritmo de esta drea de investigacion. Los avances cientificos ahora explican que las células cancerosas pueden
tener muchos cambios diferentes en los genes, las proteinas y otras sustancias que hacen que las células crezcany
se multipliquen. También han constatado que incluso dos personas con el mismo tipo de cancer de pulmén pueden
no tener los mismos cambios en ély, por tanto, no ser igual la forma en que funcionan ciertos tratamientos.

Aunque la ciencia estad progresando, el enfoque de la medicina de precisién para el tratamiento del cancer de
pulmén aidn no forma parte de la atencién habitual para la mayoria de personas. Pero es importante tener en
cuenta que incluso el enfoque “estandar” para el tratamiento del cdncer (seleccionar los tratamientos en funcién
del tipo de céncer de pulmdn que tengas, su tamaiio y si se ha diseminado) es efectivo y esta personalizado para
cada persona.

t Cancer Support Community (2018) Precision Medicine Plain Language Lexicon.
2 Lungevity. (2021) What you need to know about... biomarker testing.
> National Cancer Institute (2021) Biomarker Testing for Cancer Treatment.

“ National Cancer Institute (2021) Biomarker Testing for Cancer Treatment.



¢Por qué se utilizan los biomarcadores en oncologia?

Los biomarcadores pueden ayudar a identificar una mutacion o fusién especifica en una célula cancerosa, revelar
los “impulsores” que pueden hacer que el cancer crezca de diferentes maneras o predecir en qué medida va a
responder tu cuerpo a ciertos tratamientos®. Mas especificamente, los biomarcadores en oncologia se pueden
utilizar para determinar:

e Elriesgo (también llamado susceptibilidad), que ayuda a evaluar la probabilidad de desarrollar un céncer o
determinar si conviene realizarse exdmenes de diagndstico precoz.

e Eldiagndstico, que detecta o confirma una enfermedad o afeccién.

e El pronéstico, que ofrece informacion sobre la probable evolucién de una enfermedad.

e Laprediccidn, que evalla la posibilidad de respuesta beneficiosa o perjudicial al tratamiento.

¢ El seguimiento, que sirve para conocer la evolucion de la situacion clinica y de salud a lo largo del tiempo®.

* La seguridad, que ayuda a medir la probabilidad, presencia o extensién de los efectos secundarios antes o
después de recibir un tratamiento’.

En la siguiente tabla, puedes comprobar cémo se utilizan los biomarcadores en diferentes momentos del proceso
del paciente.

USOS DE BIOMARCADORES EN EL ABORDAJE DEL CANCER DE PULMON®

dl}ntef d?l Después del diagnéstico de cancer Postratamiento
iagnostico

Riesgo Diagnéstico Pronéstico Predicciéon Seguridad Seguimiento Seguimiento de la
recaida
¢Tengo mas riesgo  ¢Tengo cancer? ¢Cudlesel ¢Mi cancer ¢ Qué efectos ¢Como responde ¢Volverd a
de desarrollar ¢Qué tipo desarrollo que responderd secundarios es mi cancer a este aparecer mi
cancer de de cancer de se espera de mi aeste probable que tratamiento? cancer?
pulmén? pulmén tengo? cancer? tratamiento? experimente?

Tabla adaptada de Research Advocacy Network (Precision Medicine in Oncology)

Conocer los biomarcadores del cancer de pulmén puede ayudaros a ti y a tu equipo médico a tomar decisiones
completamente informadas sobre cémo tratar el cdncer. Exp6n tus dudas sobre los biomarcadores en cualquier
momento, ya sea en el momento del diagnéstico, antes de iniciar el tratamiento o, en su caso, en la recaida o
progresién de la enfermedad.®

Conviene que las personas con un diagndstico de cancer de pulmén puedan hacer preguntas sobre biomarcadores
que les ayuden acomprender qué pruebas se recomiendan para cada tipo y etapa del cancer y sobre las pautas
clinicas mas actuales.’

> FDA-NIH Working Group. BEST (Biomarkers, EndpointS, and other Tools) Glossary.
© Research Advocacy Network (2021) Precision Medicine in Oncology.

7 FDA-NIH Working Group. BEST (Biomarkers, EndpointS, and other Tools) Glossary.
8 Adaptado de Research Advocacy Network “Precision Medicine in Oncology".

% Lungevity (2021) Biomarker Conversation Starter.



Ten en cuenta que incluso cuando hay un biomarcador de cancer presente, no hay garantia de que una terapia
dirigida funcione. Una explicacion para ello es que la composicién molecular del cadncer puede cambiar con el
tiempo, es decir, la molécula objetivo del biomarcador puede variar el tumor y también puede encontrar formas
de crecer y propagarse sin esa molécula.’ Si un medicamento deja de funcionar o tu cancer progresa, eso puede
significar que las células tumorales se han vuelto resistentes a un tratamiento. En ese momento, es posible que
se necesite otra prueba de biomarcadores para comprender cémo ha cambiado el tumor. Esto podria identificar
nuevos biomarcadores que pueden ser objeto de tratamiento.!!

¢Como se realizan las pruebas de biomarcadores?

BIOPSIA DE TEJIDO

Sijunto a tu equipo médico decidis hacer el andlisis de los biomarcadores para que formen parte de tu diagnéstico,
tomaran una muestra de tus células cancerosas. Actualmente, para el cancer de pulmdn, las pruebas de
biomarcadores se realizan sobre todo por biopsia de tejido.*?

Es posible que debas acudir a cirugia para confirmar el diagnoéstico y, en este caso, se podra tomar una muestra de
tejido durante la intervencion. Si no esta contemplada la cirugia, se podrd realizar una biopsia de tejido del tumor.

En ambos casos, es importante confirmar con tu equipo médico que se recogerd una muestra de tejido suficiente
y adecuada para que se realicen todos los andlisis de biomarcadores que sean necesarios. En este sentido, debes
saber que las muestras se pueden conservar para posibles pruebas adicionales.

Entre las técnicas de recoleccidn de tejidos se encuentran algunas como la broncoscopia o la biopsia transtoracica
con aguja gruesa.

Los analisis de biomarcadores se pueden realizar tanto en un tumor primario como en las metastasis. Si la muestra
tumoral no es suficiente, se debe dar prioridad a las alteraciones que tienen mds probabilidades de estar presentes,
de tener un tratamiento farmacolégico aprobado por EMA (Agencia Europea de Medicamentos) o de ayudar de otra
manera en las decisiones de tratamiento?.

Ten en cuenta también que el andlisis de biomarcadores os pueden servir de ayuda tanto a ti como a tu equipo
médico para identificar los ensayos clinicos apropiados.

10 Lungevity (2021) Patients’ Bill of Rights.

1 Cholangiocarcinoma Foundation (2020) For Cancer Patients, Biomarkers Matter.

2 Existen varias directrices internacionales que pueden ayudarte a agregar los biomarcadores especificos del cancer; revise la seccién con
recursos Utiles. Le aconsejamos que también consulte las directrices nacionales.

13 SEAP-SEOM (2022) New update to the guidelines on testing predictive biomarkers in non-small-cell lung cancer: a National Consensus of the
Spanish Society of Pathology and the Spanish Society of Medical Oncology. Disponible en este enlace.


https://seom.org/images/Consenso_SEAP_SEOM_biomarcadores_NSCL_actualizacion.pdf

BIOPSIA LIQUIDA

Si te van a hacer un analisis de biomarcadores conocido como biopsia liquida, deberas hacerte una extraccion
de sangre. Es posible que se realice esta prueba si no se puede obtener mas material tumoral de manera
segura. Para algunos tipos de cancer de pulmon, una biopsia liquida puede detectar tanto fragmentos del
ADN/ARN como células cancerosas de un tumor que circulan en la sangre. Esta prueba también se puede usar
como un método menos invasivo para hacer un seguimiento de la progresion o para evaluar si el cancer se

ha vuelto resistente al tratamiento. No obstante, ten en cuenta que no todos los cédnceres liberan células al
torrente sanguineo de la misma manera. Por lo tanto, una biopsia liquida s6lo puede ser Gtil para detectar o
hacer seguimiento de ciertos canceres'.

En muchos casos, las biopsias de tejido pueden ser mds precisas que las biopsias liquidas y en Espana se
suelen realizar para buscar biomarcadores en el cancer de pulmén.

éQué pasa después de hacerme la prueba?

Tus muestras se enviardn a un laboratorio donde se analizaran para explorar la presencia de ciertos biomarcadores.
El laboratorio elaborara un informe, que mostrara si se identificaron biomarcadores en tus células cancerosas que
puedan ser Utiles para seleccionar el enfoque de tratamiento adecuado para ti.*®

Es importante que obtengas una copia del informe del anélisis de biomarcadores para leerlo cuando necesites la
informacion y tenerlo disponible para mostrarlo a otros especialistas si fuera necesario.

¢Cuales son mis derechos en relacion con los biomarcadores?¢

Como paciente, tienes derecho a:

® Recibir una atencion 6ptima y participar en la toma de decisiones con tu equipo médico cuando aborde tu
plan de tratamiento personalizado.

e Comprender el coste de las pruebas integrales de biomarcadores y si estaran cubiertas por la Seguridad
Social o tu seguro de salud.

e Saber si tu equipo médico ya ha realizado el andlisis de biomarcadores y, de ser asi, qué muestran los
resultados obtenidos.

e Acceder y comprender los resultados de tu prueba de biomarcadores.

e Solicitar una copiaimpresa o electronicadelinforme de resultados para tu archivo personal de documentacion
médica, lo que puede ser (til en caso de querer una segunda opinién.

e Buscar una segunda opinién sobre tus opciones de tratamiento en funcidn de los resultados del andlisis de
biomarcadores.

* National Cancer Institute (2021) Biomarker Testing for Cancer Treatment.
> National Cancer Institute (2021) Biomarker Testing for Cancer Treatment.
L ungevity (2021) Patients’ Bill of Rights.



¢Qué preguntas puedo hacerle a mi equipo médico sobre los
biomarcadores?

PROCEDIMIENTOS DE DIAGNOSTICO Y BIOMARCADORES

¢Qué pruebas de diagnéstico recomiendas para mi situacion y por qué? ;Qué pueden decirnos los resultados
de la prueba sobre mi situacién?

¢Cudl es la diferencia entre las pruebas genéticas y de biomarcadores (pruebas de mutacidn, genémicas o
moleculares)?

¢Cuandoy ddnde se realizardn mis pruebas? ; Se haran todas las pruebas ahora o se realizardn algunas después?
¢Hay un periodo de espera para hacerse alguna prueba? ; Cuanto tiempo se tardara en obtener los resultados?
¢Qué método de prueba es el mds apropiado para el cadncer de pulmény por qué?

¢Como recibiré mis resultados? ;Quién puede ayudarme a entenderlos?

¢Qué biomarcadores son importantes para el cancer de pulmén?

¢Qué tipos de tratamientos podrian identificar las pruebas de biomarcadores? ; Co6mo puedo acceder a ellos?
En caso de que los resultados no den una informacion completa, ¢cudles son los siguientes pasos?

iTienen coste econémico estas pruebas o exdmenes? Si es asi, ¢hay programas o recursos de asistencia
financiera que me pueda recomendar?

iExiste la posibilidad de que los resultados de las pruebas cambien durante un tratamiento?

Pasado un tiempo, dada la mutabilidad de los tumores, ¢se repetirdn las pruebas para evaluar cambios? ; C6mo
se determina la necesidad de repetir las pruebas y en qué intervalos?

OPCIONES DE TRATAMIENTO

¢Qué tratamiento o combinacién de tratamientos me recomienda y por qué?

¢Hay otras opciones de tratamiento disponibles, como ensayos clinicos? Si asi fuese, ;como puedo acceder a
ellos y en qué consisten?

¢Cudl es el propésito de cada tratamiento y qué se espera conseguir? ;Qué puedo hacer para lograrlo?

¢Necesito hacerme mas pruebas antes de iniciar el tratamiento? ; Esperaremos a tener todos los resultados de
las pruebas antes de comenzar el tratamiento?

¢Cuando comenzara el tratamiento? ;Tengo tiempo para poder estudiar mis opciones?

¢Cuales son los posibles efectos secundarios de los tratamientos recomendados? ; Como podrian afectar a mi
calidad de vida? ;Qué podemos hacer para manejarlos?

¢El tratamiento propuesto interactuara con otros medicamentos que estoy tomando o viceversa? En tal caso,
iqué podemos hacer?

En caso de tratamiento oral, ; Cémo debo tomar mi tratamiento y con qué frecuencia?  Cuanto tiempo durara?
Me gustaria obtener una segunda opinion antes de tomar una decisién. ;Puede sugerir otro/a especialista?

¢Hay algin servicio de apoyo psicolégico o social o recursos de ayuda para mi o mi familia?

iDonde puedo obtener mas informacion sobre los biomarcadores?

Si tienes preguntas adicionales sobre las pruebas de biomarcadores, puedes contactar con la Asociacién Espariola
de Afectados de Cancer de Pulmén y la Fundacién MA E IDEAS. Encontraras informacién sobre videos,
seminarios online y publicaciones que te permitiran conocer mejor los biomarcadores.


https://afectadoscancerdepulmon.com/
https://afectadoscancerdepulmon.com/
http://www.fundacionmasqueideas.org

Glosario?’

¢ Biomarcador: es un signo de enfermedad o funcién anormal que se puede medir en la sangre, los tejidos o los
fluidos corporales. En el cancer, los biomarcadores se utilizan para ayudar a elegir el mejor tratamiento para cada
persona.

* Biopsia liquida: también conocida como biopsia de fluidos, es una prueba de biomarcadores realizada a través
de un analisis de sangre. Examina el ADN/ARN del tumor o las células tumorales que se encuentran circulando en
la sangre. Tu equipo médico puede decidir hacer una biopsia liquida, para la que solo necesita una muestra de
sangre, y si arroja un resultado positivo puede usar esos datos para elegir el tratamiento. Si los resultados de la
prueba son negativos es posible que tu equipo médico desee realizar una biopsia de tejido.

e Biopsia de tejido: prueba que consiste en la extraccion de células de distintos tejidos y en su analisis para
confirmar la presencial de cancer y saber de qué tipo se trata. Las biopsias requieren cirugia o una aguja para
extraer las células delos tejidos. Estas biopsias de tejido se utilizan, ademds, para el andlisis de los biomarcadores.

* Diagnéstico: proceso de identificacion de una enfermedad, afeccién o lesién a partir de sus signos y sintomas.
Se puede usar un historial médico, un examen fisico y pruebas, como anélisis de sangre, pruebas de diagnoéstico
por imagenes y biopsias.

e Efecto secundario: repercusiones de los tratamientos en los tejidos u 6rganos sanos, también conocido
como evento adverso. Algunos efectos secundarios comunes del tratamiento del cancer son nauseas, fatiga,
disminucién de los recuentos de células sanguineas, etc. Cada tratamiento tiene un perfil de toxicidad propio.

e Medicina de precisién: enfoque de la medicina que utiliza informacién sobre los propios genes o proteinas
de una persona para prevenir, diagnosticar o tratar enfermedades. En el cancer, la medicina de precision
utiliza informacion especifica sobre el tumor de una persona para ayudar a hacer un diagnéstico, planificar el
tratamiento, y averiguar cémo estd funcionando o hacer un pronéstico.

e Mutacién en cancer: se pueden encontrar dos tipos de mutaciones en las células cancerosas, las mutaciones que
se heredany las que se adquieren durante la vida (llamadas mutaciones somaticas). Las mutaciones hereditarias
se encuentran en todas sus células y las adquiridas solo se pueden encontrar en las células cancerosas y surgen a
medida que se envejece como resultado del desgaste de la vida. Estas mutaciones no se heredan y no se pueden
transmitir a los hijos e hijas. Las mutaciones en el cancer pueden afectar a la forma en que el cancer crece y se
diseminay aportan informacion para definir el subtipo de cancer.

* Pruebas de biomarcadores: también conocidas como pruebas de marcadores, perfiles moleculares, pruebas
gendémicas o pruebas moleculares, entre otros. Estas pruebas ayudan a tu equipo médico a ajustar el tratamiento
adecuado con el subtipo especifico de cancer que tienes. En las pruebas de biomarcadores, se toma una muestra
del tu cancer de la sangre, fluidos corporales o tejido durante la cirugia o la biopsia y se envia a un laboratorio,
donde buscara la presencia de biomarcadores. Los resultados de la prueba ayudan a valorar sus opciones de
tratamiento, pues los biomarcadores dan informacion a tu equipo médico sobre el subtipo de cancer que tienes.

¢ Prueba de diagnéstico: tipo de prueba utilizada para ayudar a diagnosticar una enfermedad o afeccion.

e Tumor primario: también denominado cancer primario, este término se utiliza para describir el tumor original
o el primero en el cuerpo. Las células cancerosas de un cancer primario se pueden diseminar a otras partes del
cuerpoy formar tumores nuevos o secundarios. A este proceso se le llama metdstasis. Estos tumores secundarios
son el mismo tipo de cancer que el cancer primario.

7 Cancer Support Community (2021) Precision Medicine Plain Language Lexicon; National Cancer Insitute, Dictionary of Cancer Terms.
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