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PALABRAS CLAVE Resumen En el afo 2011 se inici6 un proyecto conjunto entre la Sociedad Espafiola de Onco-
Receptor tirosina logia Médica (SEOM) y la Sociedad Espanola de Anatomia Patoldgica (SEAP) para establecer
quinasa del linfoma unas recomendaciones basadas en la evidencia actual con respecto a la determinacion de
anaplasico; biomarcadores en pacientes con carcinoma de pulmdn de célula no pequena (CPCNP) avan-
Biomarcadores; zado. La mayoria de estas recomendaciones siguen siendo validas; sin embargo, existen nuevas
Cancer de pulmon; evidencias que hacen necesaria la actualizacion de algunos aspectos. En concreto, se modifica
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la recomendacion de qué biomarcadores hay que analizar y en qué pacientes, y se define el
manejo optimo de la muestra tumoral asi como las caracteristicas del material minimo necesario
para la determinacion de biomarcadores. Ademas, se revisan las técnicas adecuadas para la
determinacion de las mutaciones de EGFR y el reordenamiento de ALK, y se consensia en qué
situaciones se debe llevar a cabo una re-biopsia.

© 2014 SEAP y SEC. Publicado por Elsevier Espana, S.L.U. Todos los derechos reservados.

Updated guidelines for biomarker testing in advanced non-small-cell lung cancer.
A national consensus of the Spanish Society of Pathology and the Spanish Society
of Medical Oncology

Abstract In 2011 the Spanish Society of Medical Oncology (SEOM) and the Spanish Society of
Pathology (SEAP) started a joint project to establish guidelines on biomarker testing in patients
with advanced non-small-cell lung cancer (NSCLC) based on the current evidence. Most of these
guidelines are still valid, but new evidence requires some aspects to be updated. Specifically, the
recommendation about which biomarkers to test in which patients is being amended and the
best way to manage tumour samples and minimum requirements for biomarker test material
are defined. Suitable techniques for testing for EGFR mutations and ALK rearrangement are also

reviewed, and a consensus is reached on which situations warrant re-biopsy.
© 2014 SEAP y SEC. Published by Elsevier Espana, S.L.U. All rights reserved.

Introduccion

El cancer de pulmén constituye la primera causa de muerte
por cancer, por lo que representa un importante problema
sanitario. El habito tabaquico es el principal responsable
de cancer de pulmon, y solo el 10-15% de estos tumores
se diagnostican en pacientes no fumadores. Para decidir el
tratamiento de los pacientes con carcinoma de pulmén no
microcitico o de células no pequeias (CPCNP) y enferme-
dad metastasica es necesario conocer el subtipo histologico
y en la mayoria de los casos el resultado del analisis de
biomarcadores. Es por ello que en el afo 2011 se inicié un
proyecto conjunto entre la Sociedad Espaiola de Oncologia
Médica (SEOM) y la Sociedad Espafnola de Anatomia Pato-
logica (SEAP) con el fin de definir unas recomendaciones
conjuntas para el analisis de biomarcadores en pacien-
tes con CPCNP y enfermedad avanzada a nivel nacional.
En este primer consenso SEOM/SEAP participaron 5 pato-
logos y 5 oncologos médicos con dedicacion a patologia
toracica, que revisaron toda la bibliografia disponible y
tras un consenso realizaron una serie de recomendaciones’.
La mayoria de las recomendaciones del primer consenso
SEOM/SEAP sobre biomarcadores en CPCNP siguen siendo
validas en la actualidad. Sin embargo, la publicacion de
nuevas evidencias, sobre todo en cuanto al valor predictivo
de la determinacion de la quinasa del linfoma anaplasico
(ALK), ha llevado a la elaboracion de este segundo consenso
SEOM/SEAP.

En este segundo consenso SEOM/SEAP han participado
los mismos autores. La metodologia ha consistido en una
primera reunion presencial en la que se definieron las
recomendaciones del primer consenso que precisaban una
revision y se formularon una serie de preguntas que se
consideraron de interés. Posteriormente se revisé toda la

literatura disponible y se contestaron todas las preguntas,
incluyendo recomendaciones y referencias a cada una de
ellas. Finalmente, en una segunda reunion presencial se
debatioé y aprobd este documento.

¢{Qué aspectos siguen siendo validos
del consenso anterior?

En el primer consenso las recomendaciones se dividieron en
aquellas relacionadas con aspectos clinicos, las relacionadas
con aspectos anatomopatologicos y moleculares, y las que
incluian aspectos comunes clinicos y relativos a los biomar-
cadores predictivos:

e Sobre las recomendaciones del primer consenso que
analizaban aspectos clinicos sigue siendo valida la reco-
mendacion de determinar la mutacion del receptor del
factor de crecimiento epidérmico (EGFR) en los pacientes
con CPCNP y enfermedad avanzada si presentan un carci-
noma no escamoso, Yy en todos los pacientes no fumadores
independientemente de la histologia. Sin embargo, se
considerd que la recomendacion sobre la determinacion
de ALK precisaba una actualizacion.

o La mayoria de las recomendaciones del primer consenso
sobre aspectos anatomopatoldgicos siguen teniendo una
vigencia total en la actualidad. Desde la publicacion del
primer consenso, la SEAP esta implementando un pro-
grama de control de calidad sobre la determinacion de
ALKy otro relativo a las nuevas tecnologias de secuencia-
cion masiva.

e En cuanto a las recomendaciones sobre aspectos comunes
clinicopatoldgicos, siguen siendo validas las que se refie-
ren a la optimizacion de la obtencion de las muestras, la
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