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Conflicto de intereses

Para esta ponencia no tengo ningun conflicto de intereses



¢Qué porcentaje de pacientes con cancer de pulmén se puede operar?

¢La incidencia del cancer de pulmén en poblacién VIH es mayor que en la

poblacién general?

¢Algln estudio realizado en cribado del cancer de pulmén ha mejorado

la supervivencia?



¢Qué porcentaje de pacientes con cancer de pulmon se puede operar?



¢La incidencia del cancer de pulmon en poblacion VIH es mayor que

en la poblacion general?



CAlgin estudio realizado en cribado del cdncer de pulmon ha

mejorado la supervivencia?
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Introduccion

En Espaiia: 21.000 nuevos casos (12% de todos los canceres)

Su mortalidad es la mas elevada, superior a la suma de las muertes

por cdncer de mama, prostatay colon
+ Solo el 30% es operable, el resto ninguno se cura
A los 5 aiios la supervivencia es menor del 20%

* En 1971 se curaban el 7% y ahora el 15%

Grupo Espaiol de Cdancer de Pulmon
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;Por qué es importante?

Metandlisis (18 estudios): 1981-2007
Pacientes VIH: 625.716

TNDS: 4.797 casos (metanalisis)

- Cancer de pulmoén 847
- Linfoma de Hodgkin 643
- Cdncer de canal anal 254

| Incremento de la incidencia de 2,6 (IC 95%: 2,1-3,1)

Shiels MS, et al JAIDS 2009



Standardized incidence ratios (SIRs) for lung cancer among HIV-infected patients, relative to the
Detroit, Ml, general population.

SIR (95% Cl) Catergory

: —— 3.8,2.41t05.7 Males, unadjusted
1.9,1.1t02.7 Males, adjusted

®

8.8,441016 Females, unadjusted
. 4.3,2.0to 7.2 Females, adjusted

o

6.9,43t0 11 Age < 50 years, unadjusted
. 3.6,2.11t05.3 Age <50 years, adjusted

®

3.0,1.5t0 5.2 Age 50+ years, unadjusted

* 1.6,0.7t0 2.7 Age 50+ years, adjusted
—— 4.7,3.2t0 6.5 Overall, unadjusted
— 25,1610 3.5 Overall, adjusted

05 10 20 40 80 160
Standardized Incidence Ratio for Lung Cancer

Engels E A et al. JCO 2006;24:1383-1388

©2006 by American Society of Clinical Oncology



;Por qué es importante?

Table 1. Principal HIV-Associated Tumors.*
Estimated No.
of Cases/Yr in SIR after
the United States Combination Role of Other
among Persons ART in the Immunosuppression Etiologic Causative
Cancer with AIDSY United States: from HIV Infection Virus Factors
AlDS-defining
Mon-Hodgkin's lymphoma 1194 11.5 ++ to ++++ for different EBV
types
Kaposi's sarcoma 765 498.1 +++ K5HY
Cervical cancer 106 3.2 + HPV Tobacco
MNon-AlDS-definin

Lung cancer 376 + ? Smoking, pulmonary

infections
Anal cancer 313 19.1 - HPV
Hodgkin's lymphoma 179 7.7 - EBV
Oral cavity and pharyngeal 100 1.69 0 to + for different types HPY Tobacco, alcohol
cancer

Hepatocellular carcinoma 117 3.2 0or+ HBY, HCV Alcohol, other

hepatic insults
Vulvar cancer 15 9.4 + HPV
Penile cancer 13 5.3 - HPV

Yarchoan R, Uldrick TS. N Engl J Med 2018



La buena noticia

Lung cancer
5 - p<0.0001

| | | | |
1996 2000 2004 2008 2012
Calendar year

Herndndez- Ramirez R, et al. Lancet 2017



Eventos no sida en nuestro medio

e CORIS (periodo 2004-2010).

e 5.185 pacientes.

Psiquiatricos

Hepaticos

Renales
Cardiovasculares

I
Metabdlicos S

Oseos

m Sida m Nosida

O 20 40 60 80 10 12 14
N2 de casos

Masida et al. AIDS 2013



Principales TNDS cohorte CoRIS

25%

LH C-cuello HCC Anal

Masida et al. AIDS 2013



Cancer de pulmoén e infeccion VIH

Incremento de la incidencia en pacientes VIH (2-2,5 veces mads)
* En edades mas jévenes, mds mujeres

 No parece que todo tenga que ver con el tabaco

* Adenocarcinoma el tumor que mds se ha incrementado

*  Manejo diagnéstico y terapéutico igual que la poblacién no-VIH

Seaberg EC, et al Cancer 2010

Cadranel J, et al. Thorax 2006

Engels EA, et al J. Clin Oncol 2006

Shiels MS, et al. JAIDS 2010

Kirk GD et al. Proc Am Thorac Soc 2011
Herndndez- Ramirez R, et al. Lancet 2017
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Patogenia, ;todo tabaco? HIV Infection in the Etiology of Lung Cancer

Confounding, Causality, and Consequences

Gregory D. Kirk! and Christian A. Merlo! on behalf of the Lung HIV Study

'Departments of Epidemiology and Medicine, Johns Hopkins University, Baltimore, Maryland

El peso del tabaco indiscutible
- Edad de inicio menor
- Mayor intensidad del consumo

- Mayor nivel de adiccion

 Inmunodeficiencia, inmuoactivacién permanente?
* Mayor susceptibilidad a los carcindgenos del tabaco
»  Otras drogas inhaladas

» Infecciones pulmonares (neumonias, TB, NPJ...)

Kirk GD et al. Proc Am Thorac Soc 2011



Patogenia, ;todo tabaco?

HIV Infection

}/’
\vumu

Pulmonary disease in HIV-infected adults in the era
of antiretroviral therapy

Meghan E. Fitzpatrick®, Ken M. Kunisaki™© and Alison Morris™*

@
\

Fitzpatrick ME et al AIDS 2018




Immunodeficiency, AIDS-related pneumonia, and risk

o ° 7
Patogenia, ;todo tabaco: of lung cancer among HIV-infected individuals

Julia L. Marcus®, Wendy A. Leyden®, Chun R. Chao”®,
Michael A. Horberg®, Daniel B. Kleind, Charles P. Quesenberry Jr?,
William J. Towner® and Michael ). Silverberg®

+ California: 1996-2011

+ VIH: 80 casos de CP/24.768

* No VIH: 506 casos de CP/257.600
+ RR de 2,0 (IC95%: 1,7-2,2)

- Factores demograficos
- Historia de neumonia

- El recuento bajo de CD4 no incrementaba el riesgo si se ajustaba por lo previo

Marcus JL et al. AIDS 2017



., | Immunodeficiency, AIDS-related pneumonia, and risk
Patogenia, ;todo tabaco? of lung cancer among HIV-infected individuals

Julia L. Marcus®, Wendy A. Leyden®, Chun R. Chao®,
Michael A. Horberg®, Daniel B. Klein, Charles P. Quesenberry Jr,
William J. Towner® and Michael J. Silverberg®

Neumonias

*  Mads frecuentes en pacientes VIH

- Inflamacion

Intervencion

+ TAR temprano evitaria neumonias

* Vacunacion frente a neumococo y profilaxis frente PJ

* Cribado especial al fumador+neumonia

Marcus JL et al. AIDS 2017
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Ongingd research article

C. de pu lmén en Mélaga Lung cancer in HIV-infected patients

i % 1 o
Rosario Palacios ‘2. Javier Pascual‘, Eva Cabrera‘,
Jose M Lebron®, Miguel A Guerrero- Leén®, Alfonso del Arco®,
Juan D Colmenero™® and Jesis Santos'*?

Tpo de estudio ene/89 hasta jun/12
Pacientes VIH en seguimiento 4.721

Casos diagnosticados de CP

Prevalencia estimada: 1,29% (IC95%: 0,96-1,61)
Razon varon/mujer 1/1

Edad media (afios) 47,9 a (41-52)

I. pulmonares previas 29 (47,5%)

Nadir CD4 149 (42-232)

CD4 al diagndstico 237 (85-397)

<350 CD4 63,5%

Palacios R et al. IJ STD&AIDS 2014



Accumulated survival

C. de pulmén en Malaga. Curva de supervivencia

1.0 | -1 Survival function
I “+= Censurated
!
0,8+ ‘x
4 .
L Fallecidos 46 (75%)
I Med. de SV 3 meses
1
s
0.4 |
L I
0.2+ ' L'}
0,0
0 10 20 30 40
Months

Palacios R et al. IJ STD&AIDS 2014



C. de pulmén en Malaga. Contraste con poblaciéon no-VIH

HIV (n=61) No HIV (n =90) p
Male (83) ns
Age (years) B.S—? 1.8) p < 0,0001

Active smokers (%)

97 7) p < 0.0001
6 p < 0.000

Packs per year

Histology
Squamous cell carcinoma p<0.001
Adenocarcinoma p < 0.002
Other

Stage (lll and IV) p<0.6

Palacios R et al. IJ STD&AIDS 2014
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Algoritmo diagnoéstico-terapéutico del cancer de pulmoén

- Histora clinica y exploracion fisica.
Sospecha clinica - Comorbilidades.
l - Habitos toxicos.

Evaluacion inicial:
-Analitica. hemograma, coagulacion y bioguimica completa.
- Pruebas de funcion respiratona- espirometria + capacidad de difusion
TC toracico + PET-TC.
-Técnicas de imagen. |:
TC toracico + TC abdomen supenor (si no disponibilidad PET-TC).

|

Diagnostico cito-histoldgico.

l

Estadificacion.
- . . Mo . i S . . .
Estadificacion ganglionar s Sospecha de metastasis —— 5 Tecnicasdeimagen +

confirmacion histologica si
l ' \ / accesibilidad.

Evaluacion riesgo Tratamiento mulbidisciplinar

quIrirgico.

Guias Practica sobre los tumores no definitorios de sida e infeccién por el VIH. 2014



JAIDS Journal of Acquired Immune Deficiency Syndromes Publish Abead of Print

P ro n 6Sti Co DOL: 10.1097TAQATL D00 MMO001 342

p=0.69 2 ‘
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Grover S, et al. JAIDS 2018



Pronostico

Study

Marcus J 2015
Coghill A 2015
Maso L 2014
Sigel K 2013
Lee J 2013
Suneja G 2013
Hooker C 2012
Rengan R 2012
Brock M 2006

Tammemagi C 2003
Overall (I-squared = 89.8%, p = 0.000)

NOTE: Weights are from random effects analysis

ISystematic: Review and Meta-Analysis

Medicine

ooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooo

Human immunodeficiency virus infection and
mortality risk among lung cancer patients
A systematic review and meta-analysis

Yue-Hua Wang, MM?, Xiang-Di Shen, MMP*

T

HR (95% Cl)

1.30 (1.00, 1.70)
1.85(1.73, 1.97)
1.60 (1.10, 2.30)
1.90 (1.80, 2.20)
1.48 (1.06, 2.07)
1.60 (1.39, 1.83)
2.31(1.11,4.81)
1.03(0.91, 1.17)
1.04 (0.83, 1.32)
2.33(1.16, 4.67)
1.51(1.25, 1.82)

%
Weight

10.62
13.22
8.88
12.26
945
1253
445
12.67
1.7
476
100.00

3

|

5

1

1.5

Wang & Shen Medicine 2018



EECC: nivolumab, pembrolizumab, atezolizumab. Inhibidores de la PD-1

Borghaei et al. Nivolumab versus Docetaxel in Advanced Nonsquamous

Non-Small-Cell Lung Cancer. N Engl J Med. 2015.

Brahmer J, et al. Nivolumab versus Docetaxel in Advanced Squamous-Cell

Non-Small-Cell Lung Cancer. N Engl J Med. 2015

Herbst RS, et al. Pembrolizumab versus docetaxel for previously treated, PD-
L1-positive, advanced non-small-cell lung cancer (KEYNOTE-010): A

randomised controlled trial. Lancet. 2016

Rittmeyer A, et al. Atezolizumab versus docetaxel in patients with previously
treated non-small-cell lung cancer (OAK): a phase 3, open-label, multicentre

randomised controlled trial. Lancet. 2017



Author manwscrpt
J el Cocel Athor iassertpr. avadable in PMC 3018 Febauary 01

EECC, cancer y VIH e —

Modernizing Clinical Trial Eligibility Criteria: Recommendations
of the American Society of Clinical Oncology-Friends of Cancer
Research HIV Working Group

:f HHS Public Access

Evalian 81 EECC

o Fdrmacos que se aprobaron por la FDA
o 2011-2015

o 46 indicaciones de nuevos medicamentos

o Exclusion pacientes VIH

* causa especifica

* de forma explicita

. HIV exclusion not noted

. Likely exclusion; active infection excluded or explicit exclusion
noted in other studies for the same agent

. Specific HIV exclusion

Criterios de elegilibilidad en nuevos farmacos Uldrick TS, et al J Clin Oncaol 2017



Author manuscript
J Clin Oncol. Author manusenipt; available in PMC 2018 Febmary 01.

Published in final edited form as:
J Clin Oncol 2017 November 20; 33(33): 3774-3780_ doi-10.1200/JC0_2017.73.7338.

¢ HHS Public Access
EECC, cancer y VIH «

Modernizing Clinical Trial Eligibility Criteria: Recommendations
of the American Society of Clinical Oncology-Friends of Cancer

Research HIV Working Group

Conclusiones

* La infeccion por VIH por si sola no deberia ser un criterio de

exclusion en ningun estudio

Uldrick TS, et al. J Clin Oncol 2017



Sumario

Cribado

Modalidad helicoidal de adquisicion

- Rotacion continua del tubo
y detectores

Avance de la mesa durante la p
adquisicion, Adquisicion y avance g
simultaneos




The NEW ENGLAND
JOURNAL o MEDICINE

ESTABLISHED IN 1812 AUGUST 4, 2011 VOL. 365 NO.5

Reduced Lung-Cancer Mortality with Low-Dose Computed
Tomographic Screening

The National Lung Screening Trial Research Team*

53.454 sujetos randomizados
33 Centros
55-74 afios

A Lung Carcer
1100+
1000+
900
800
700+
600
500
400+
300+
200+
100

Cumulative No. of Lung Cancers

Low-dose CT

Chest radiography

0 T
0 1

1 T T

3 4 5 6 7 8

Years since Randomization

B Death from Lung Cancer

500+
TC Vs RX G"UG' f; Chest radiography
a
1060 vs 941 CP 5 4007
§ Low-dose CT
o
oy e so 300+
39% resultados positivos 5
967 fueron falsos positivos S 2001
=
£ 100-
£
CONCLUSIONS 3 0
Screening with the use of low-dose CT reduces mortality from lung cancer. (Funded 0 i é 5 ,'1 é é l7 é

by the National Cancer Institute; Natfonal Lung screening Trial ClinicalTrials.gov

number, NCT00047385.)

Years since Randomization

The National Lung Screening Trial Research Team (NLST)

N Engl J Med 2011;365:395-409.

The NEW ENGLAND

JOURNAL of MEDICINE




SAINT ELIZABETH
REGIONAL MEDICAL CENTER

Are You
at Risk for

LUNG
CANCER?

LLow-Dose CT
Lung Cancer
Screening Program HIGH RISK for
LUNG CANCER?

$149 Lung Screening

Low-Cost Lung Cancer Screening at

Lung Cancer

THE ROY AND PATRICIA DISNEY FAMILY CANCER CENTER

r‘ (AN(UI o ‘
U t risk >>
Are you a long-term s oker” ahdadic

A Iunq screemng
could save you flife.

Ansals of Intemal Medicine | STIMMARIES FOR PATIENTS

Screening for Lung GCancer: Recommendations from the U.S.
Preventive Services Task Force




Mational

B Cononchensie N ational Comprehensive Cancer Network
NCCN et

Metwork® Your Best Resource in the Fight Against Cancer®
f
Una guia de EE UU reabre el debate sobre
| cribado de ¢4 de pulm¢
€1 Cripado ac cancar dc pulmaon
NCCN Research & Business Resources ® | oz principales hospitales estadounidenses aconsejan hacer TAC a los fumadares intensivos
S ® Experos espafioles descartan que la medids sea coste-eficaz
HUTCHINSON Ciﬂ;ti CARE = FEl cribado de cancer de prastata, en entredicho
CENTER -
ALLIANCE n Desarrollar la Ley de Salud Pablica
Pl i st it = fAumento del cancer de pulmion en mujeres
) Chilliress Higpital eed Righonsudl Mendical Camstin n TEMA: el cancer
Fred Hutchinson Cancer Seattle Cancer Care Alliance
Research Center Seattle, Washington EMILIO DE BENITO | Madrid | 4 ENE 2012 - 16:17 CET
Eeaﬁle, washlngton ZHEIZBB.SCCn {?222} ..................................................
206.667.5000 www.seattlecca.ord

iTiene preguntas sobre cancer?

Llame al 1-800-422-6237

Instituto Nacional del Cancer

de los Institutos Nacionales de |a Salud de EE. UU. BUSCAR

Pagina principal El cancer Tipos de Apoyo v recursos Moticias Muestra Instituto
Noticias en espafiol /3 r\i
-l'.; " ..:' Eh; o
Contacte la Oficing de Prensa del MC| (solo disponible en inglés) ; Ny
| In English | En espafiol | Publicacién: 29 de junio de 2011
Opciones Estudio financiado por los NIH indica que hay una reduccion de 20%

en la mortalidad por cancer de pulmén con tomografia computarizada

& |mprimir pagina
de dosis baja en comparacién con rayos X de pecho

B Enviar este documento

B Compartir Los cientificas han encontrado una reduccion de 20% en las muertes por cancer de pulman entre
fumadaores v ex-fumadores empedernidos que fueron examinados con tomografia computarizada (TC)
Recursos mas consultados espiral de baja dosis en comparacion con guienes fueron examinados con rayos X de pecho. Los

nrirnerns resitadne de ireectivacicm del Fetodin Bacinnal de Feyamenes de Polmon G asfions ne



Cribado del cancer, poblacion general. USA

Table 3. Computed Tomography Screening Recommendations

Primary Population for Screening

Other Populations for Scresning

|
AHA Level of Evidence®

|
Recommendations

|
AHA Level of Evidence®

Organizations Recommendations
American Association for Aged BE-TOy = Aged =50y B
Thaoracic Surgeny 230 Pack-vears of smoking =20 Pack-vears of smoking
(AATS) Additional risk factor(g)P
of
Lurng cancer sundvor =5 v o
American College of Aged 5574y B~ MR A
Chest Physicians =30 Pack-vears of smaoking
(ACCHF) and American Former smokers must have
Society of Clinical Uit within past 15y
Oncology (ASCC)
American Cancer Soclety Aged BE-T4y E MR P&,
230 Pack-vears of smoking
Former smokers must have
quit within past 15 v
Mational Comprehensive Aged 55-T4y B Aged =50 v B
Cancer Netwiorlk =30 Pack-vears =20 Pack-vears of smioking
(MM Former smokers must have Additional risk factor(s)d

quit within past 15 v

Boiselle PH, et al JAMA 2013



Cribado del CP ASC( J‘% American Society of Clinical Oncology

. 4

1. For smokers and former smokers ages 55 to 74 who have smoked for 30 pack-years
or more and either continue to smoke or have quit within the past 15 years, ASCO
suggests that annual screening with LDCT should be offered over both annual

screening with chest radiograph or no screening, but only in settings that can

deliver the comprehensive care provided to NLST participants.

2. For individuals who have accumulated fewer than 30 pack-years of smoking, are
either younger than 55 or older than 74, or who quit smoking more than 15 years
ago, as well as for individuals with severe comorbidities that would preclude

potentially curative treatment and/or limit life expectancy, ASCO suggests that CT

screening should not be performed.




Cribado del cancer, poblacion general

Original Investigation

Overdiagnosis in Low-Dose Computed Tomography Screening
for Lung Cancer

Edward F. Patz Jr, MD; Paul Pinsky, PhD; Constantine Gatsonis, PhD: JoRean D. Sicks, MS:;
Barnett 5. Kramer, MD, MPH:; Martin C. Tammemagl. PhD; Caroline Chiles, MD; William C. Black, MD:
Denise R. Aberle, MD; for the NLST Overdiagnosis Manuscript Writing Team

CONCLUSIONS AND RELEVANCE More than 18% of all lung cancers detected by LDCT in the
NLST seem to be indolent, and overdiagnosis should be considered when describing the risks
of LDCT screening for lung cancer.

Patz JF, et al. JAMA 2014



Cribado del cancer, poblacion general

Screening for lung cancer (Review)

Manser R, Lethaby A, Irving LB, Stone C, Byrnes G, Abramson MJ, Campbell

THE COCHRANE
COLLABORATION®

The current evidence does not support screening for lung cancer with chest radiography or sputum cytology. Annual low-dose CT

screening is associated with a reduction in lung cancer mortality in high-risk smokers but further data are required on the cost effectiveness

of screening and the relative harms and benefits of screening across a range of different risk groups and settings.

The Cocharane Library 2013



Cribado del cancer, poblacion general (Espafa)

Articulo especia

Cribado de ‘h:::._. ja dosis
SEP 1R después de 0

Alberto Ruano

* Area de Medicina Preve Es la concluskn de un estudio de revisidn gue se presentard en el 502 Congreso SEPAR

Y CIBER de Epiderniologia

¢ Servicio de Neumologia,

== La deteccion precoz del cancer de pulmén

dificilmente comparables.  en pacientes con EPOC podria reducir su r de pulmén con TC de

baja dosis para fumadores mortalidad 1individual.
SEOM

5. Cancer de Pulmébn

En la actualidad, no se recomienda el screening de cancer de pulmdn en individuos asintomaticos.

Se ha empleado alguin tipo de cribado en poblacidn seleccionada basada en radiografia de tdrax, citologia de esputo, TC v TC espiral con resultados discordantes y contradictorios
sin reduccién de la mortalidad global. La tomografia computarizada puede diagnosticar el cadncer de pulmén en sus estadios iniciales; sin embargo, la tasa de positivos falsos es
alta relacionandose con un mayor uso de los procedimientos diagndsticos v terapéuticos.

- Buscar alteraciones genéticas
- Alteraciones en la actividad de los genes (epigenoma)

ESMO

Ruano-Ravira A, et al. Arch Bronconeumol 2013



;Cribado del cancer de pulmén
poblacion VIH?

En pacientes VIH, un estudio realizado
En Baltimore (US)
224 en seguimiento 2006-2013
Mayores de 25 ahos
Y mas de 20 paq/atio

TC inicial y anual

48 aios, media de 34 pag/aiio
90% raza negra, 71% varones
CD4 400y 60% CV <400 copias

Prospective CW‘
aH

H

224
Participants

-

/ \
N

18 Dead 64
At Time Ineligible
of T4 Scan for T4*

\ /
\

142 Subjects
Eligible to be
Scanned for T4

A

31 Lost 1o 10
Follow-up Noncompliant

at T4
\ /

101 Participants
Received Fourth
Year Scan (T4)

*Errotied <2years Delore study ended
or incarcersted

rin

Se detecta solo un caso de cancer de pulmén

Hulbert A, et al J Thorac Oncol 2014




zcribado del cancer de pulmén Feasibility and efficacy of early lung cancer diagnosis

with chest computed tomography in

pOblaCién Vi H? HIV-infected smokers

Alain Makinson®"¢, Sabrina Eymard-Duvernay”, Francois Raffid,
Sophie Abgrall®, Sébastien Bommart®", David Zucman',
Florent Valour’, Antoine Cheret®, Isabelle Poizot-Martin'™,

. . H LR o N+ ] - L | . r
En paCIZHTZS VIH en FPO"CIO 'Claudme [?uywmr , Jean M?rc ;"\Aauboussm 3 Fablrlce Bonnet",
Pierre Tattevin®, Jacques Reynes™”, Vincent Le Moing™”, for the ANRS
EP48 HIV CHEST study Team
- Durante 2006-2013 !

Mayores de 40 afos
Y mas de 20 paq/atio
CD4 nadir <350

TC inicial

442 incluidos, seguimiento dos afios

49 aios, media de 20 pag/aiio

81% edad <bb5 arios, 84% varones

CD4 nadir 168 y CD4 actual 574 y 90% CV <50 copias/ml

54 (12%) dos TC y 22 (5%) tres TC Miakinnson A, et al AIDS 2018



31 patients not included: 10 patients lost before
inclusion, 13 patients withdrew consent, 2
patients initially included with a CD4™ nadir

=350 cells ful. 1 patients with & CD4™ count = 100

476 patients
screened

cellzful. 1 patient aged < 40 years and 4 patients
not included for other reasons®

445 patients
included

.

443 patients had
achestCT

8 patients with
certain apd 1 with
Sy orobable lusd
cancer diagnosed

A

J

85 patients with no lung
cancer diagnosed

-
2 lung cancer deaths,
1 lost to follow up

L.

.\

& lost to follow up, 1
died, 1 abandoned

analysed

442 patients

L 2 patients without chest CT

1 patient excluded from analysis
(nadir CD4" = 531 cells/ul)

Feasibility and efficacy of early lung cancer diagnosis
with chest computed tomography in

HIV-infected smokers

Alain Makinson®"*, Sabrina Eymard-Duvernay®, Francois Raffi9,
Sophie Abgrall®f, Sébastien Bommart®", David Zucman',
Florent Valour, Antoine Cheret®, Isabelle Poizot-Martin"™,
Claudine Duvivier™®P, Jean-Marc Mauboussin‘, Fabrice Bonnet’,
Pierre Tattevin®, Jacques Reynes™”, Vincent Le Moing™®, for the ANRS

EP48 HIV CHEST study Team

348 patients (79%) had no significant nodule,

adenopathy or endobronchial image

26 lost to follow up, 2

patients died

320 patients (72%) had no follow up chest CT

requested by study

lung cancer t J

Makinnson A, et al AIDS 2016



Feasibility and efficacy of early lung cancer diagnosis

Conclusiones with chest computed tomography in
HIV-infected smokers

Alain Makinson®"¢, Sabrina Eymard-Duvernay”, Francois Raffid,
Sophie Abgrall“’f, Sébastien Bommart®", David Zucman',
Florent Valour!, Antoine Cheret®, Isabelle Poizot-Martin"™,
Claudine Duvivier™“?, Jean-Marc Mauboussin9, Fabrice Bonnet’,
Pierre Tattevin®, Jacques Reynes®”, Vincent Le Moing™”, for the ANRS
EP48 HIV CHEST study Team

* TC sequro y eficaz

- Se detectan CP en etapas tempranas
- > 45 aios

- Con CD4 nadir <350

*  Grandes fumadores

- Se diagnostica también otros eventos

Makinnson A, et al AIDS 2016



Estudio multicéntrico deteccion precoz del CP en pacientes
con infeccion por el VIH (Estudio GeSida 8815)

Objetivo: rentabilidad diagnéstica oo |
ulmonar
‘Nadir de CD4 < 200 E”

*Fumador de > 20 pag/aiio lI st Il Ndulo> ay
-Exfumador de menos de 15 afios | |
-Edad >45 afios ” “aeses | | e |i Via clinca

*TC tordcico de baja radiacion e |
-TC anual L u cecmiento /] o

‘Estudio a cuatro ahos Ej
Via clinica

Valencia ME, et al GeSida 2017

Nodulo 28
mm

Controlen3y/o 6
meses segun
criterio




Estudio multicéntrico deteccion precoz del CP en pacientes
con infeccion por el VIH (Estudio GeSida 8815)

N=168
Varones 0,4%)
Edad anos [Media (DT)] 56 (6)
Nacidos en Espana i.a%]
Visita inicial Conducta de riesgo
' Parenteral 77 (45,8%)
Sexual 80 (47,6%)
Otros +Desconocido 11 (6,7%)
Estadio CDC
Asintomatico 48 (28,5%)
Sintomas menores 54 (32,1%)
Sida 66 (39,2%)
Tiempo en TAR [Mediana (RI}] 18,7 (14,2-21,0)
e v TAR basado
tamiares - Inhibidor integrasa 45 (26,7%)
i ! ‘ ‘ ! No andlogo 53 (31,5%)
Inhibidor proteasa 20 (11,9%)
Monoterapia 13 (7,7%)
Biterapia 32 (19%)
-  Otros )
Carga viral indetectable 159 (94,
Han realizado la visita inicial 168 pacientes Nadir CD4+ mm’* [Mediana (RI)] 104 (48-15})
CD4+ al realizar TC [Mediana (RI)] 590 (419 267)
CD8+ al realizar TC [Mediana (RI)] -1144)
Antecedentes familiares CP 12 (7,1%)
Tuberculosis previa 9%)
Numero paguetes/afio* [Mediana (RI)] ( | 37 {2545}
Valencia ME, et al GeSida 2017 * Basado en 111 individuos con informacion dipenfBle




Estudio multicéntrico deteccion precoz del CP en pacientes
con infeccion por el VIH (Estudio GeSida 8815)

37 PACIENTES (22,0%)
NODULO <4 mm

VISITA BASAL 19 PACIENTES (11,3%)
168 PACIENTES NODULO 4-8 mm

2 FIBROBRONCOSCOPIAS
D — TRETTAC

1EBUS

‘ 12 PACIENTES (7,1%)

, VIA CLINICA
NODULO > 8 mm

NO SE DIAGNOSTICO

NINGUN CANCER DE
PULMON



Estudio multicéntrico deteccion precoz del CP en pacientes
con infeccion por el VIH (Estudio GeSida 8815)

EN UNO SE HA
DIAGNOSTICADO UN
CANCER DE PULMON

NUEVO NODULOEN 2
1 PACIENTES

‘ HA APARECIDO UN ;
4

EN EL OTRO, AL HACER
LA FIBROBRONCOSCOPIA
\ SE HA DIAGNOSTICADO
HAN REALIZADO LA UN PACIENTE HA UN CANCER DE LARINGF,
PRIMERA VISITA DE FALLECIDO TRAS 5
SEGUIMIENTO DESARROLLAR UN

56 PACIENTES HEPATOCARCINOMA

"3

DURANTE ESTE TIEMPO,
5 PACIENTES (8,9%), HAN
DEJADO DE FUMAR

Valencia ME, et al GeSida 2017



Estudio multicéntrico deteccion precoz del CP en pacientes
con infeccion por el VIH (Estudio GeSida 8815)

Otros hallazgos en el TC

HALLAZGO
Bronquiectasias
Signos de EPOC
Coronarias calcificadas

Lesiones residuales de TBC 58 (34,5%)

Dilatacion aortica

Hipertension pulmonar

n (%)

22 (13,1%)
99 (58,9%)
58 (34,5%)

8 (4,8%)
5 (3,0%)

Valencia ME, et al GeSida 2017



Cribado del cancer de pulmén en poblacion VIH
Recomendaciones actuales

No hay evidencias claras para recomendar el cribado
generalizado con CT de baja radiacion en los pacientes con
infeccion por el VIH. En aquellos centros que realicen este
cribado en la poblacion general se deberd ofertar con los
mismos criterios a los pacientes con infeccion por el VIH
asintomadticos (B-II).

Documento de consenso de GESIDA sobre control y monitorizacion de la infeccion por el VIH (2018)
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Prevencion



Prevencion del cancer de pulmén

Diagndstico precoz infeccion VIH y TAR precoz
* Mantener la poblacion VIH con CD4 elevados

- Vacunaciones (neumococo, gripe...)

Guias Préactica sobre los tumores no definitorios de sida e infeccion por el VIH. GeSida 2014



Terapias para la deshabituacion tabaquica

1. Intervenciones psicoldgicas
2. Intervenciones farmacoldgicas

3. Otras intervenciones



Intervenciones psicologicas

- Consejo médico en cada visita

*  Manuales autoayuda

- A uto r‘eg |S tros Dentro del plazo de un mes, fije un dia para dejar de fumar

Dia Mes Ao
* Hojas de registro personalizadas

» Contadare este dis como naplazatle bajo cukgaer crcunstanci,

° I\/1 H > Alfjer esta fecha, 1o 5ea una época de especial tensicn, de
Actividades alternativas o)
En casa: * Lo cias mis fvorables para dejar de fumar pusden ser: el micio de un fn de
Al levantarme...

*  Intervenciones en Grupo Despsde s comids.. R AR Y

Ver television... una person quenda, un dia durante sus vacaciones, o cualquier dia en o que
puods planificar un poco cino orgenaar su bempo.

Si mi pareja fuma...
Otras:

- Intervenciones psicoldgicas

En el trabajo:
Al intentar concentrarme...

Durante las pausas o descansos... 5 3
leeré mi revista favorita
Al coger el teléfono... tendré un beligrafo en [a mano
En momentos de estrés. .. respiraré, intentaré aligerar
mi agenda por algunos dias
Otras:
Durante el tiempo libre:
Amigos que fuman... les pediré que no fumen en mi presencia,
saldré con amigos que no fuman
En una fiesta... saldré al aire libre y respiraré
Ir de copas... iré al cine, al teatro, a un museo

Guia para dejar de Fumar.Disponible en: www.juntadeandalucia.es/saluey/ babogaismosia..  tendré a mano un zumo o

un delicioso coctel de frutas

Otras:



http://www.juntadeandalucia.es/salud/tabaquismo

Tratamiento farmacolégico

- Terapias con sustitutivos de la nicotina

- Chicles, parches, spray

Farmacos que actdan sobre el sindrome de abstinencia

- Clonidina

»  Farmacos que actdan sobre los cambios de humor
- Antidepresivos: bupropion, nortriptilina y doxepina
- Antagonistas o agonistas de los receptores nicotinicos: vareniciclina

- Farmacos adversivos: acetato de plata

» Cigarrillo electrdnico

Kwon, J., et al., Mountain Plains AETC. Smoking and Tobacco Use, May, 2010.



>

Farmacos

Medication Common Side Effects Cautions/Considerations
Varenicline WARNING: The FDA has issued warnings » Use with caution in patients with history of
(Rx) regarding depressed mood, agitation, behavior psychiatric illness. Monitor closely for mood and

' CHAMPIX
LY

change, suicidal ideation, and suicide associated
with the use of varenicline.

Nausea, sleep disturbance, and abnormal,

vivid, or strange dreams

Side effects may be exacerbated by HIV
medications, such as efavirenz

behavior changes.

Use with caution in patients with significant
kidney disease (CrCl < 30 mL/min) or on
dialysis.

No contraindications for patients with
cardiovascular disease.

Bupropion
Sustained
Release (Rx)

Fascr s

.....

WARNING: Antidepressant medicines may
increase suicidal thoughts or actions in some
children, teenagers, and young adults within the
first few months of treatment. Depression and other
serious mental illnesses are the most important
causes of suicidality. Some people may have a

particularly high risk for suicidal thoughts or actions.

Insomnia, dry mouth
Side effects may be exacerbated by HIV
medications, such as efavirenz

Contraindicated in patients who have a history
of seizures or eating disorders, who are taking
other forms of bupropion, or who have used an
MAO inhibitor in the previous 14 days.

Monitor symptoms, (such as depression, mood
changes, and sleep disturbance) closely.

Kwon, J., et al., Mountain Plains AETC. Smoking and Tobacco Use, May, 2010.




Cigarrillo electronico

China en el 2003

Se ha generalizado, muy popular

Liquido que se evapora y se aspira

¢Qué contiene?

Propilenglicol, glicerina y nicotina
Formaldeido, acetaldehido, acroleinas
Metales pesado

Saborizantes

Otros

La bateria proporciona la snergia
eléctrica, Cuante mayor sea su La resistencia calienta el liquido y lo 2] (amn'ho contiene
npet aje mayer es su aub iay su comvierte em vaper., el liqusdo.
apacidad de carga.

Us filamento metilices recibe ol

liquide del cartuchs y bs conduce

Basta la resistencia del
atomizades,

Este botin pone en funclonamients
ka2 batesia y hace que el ussario
pueda comtrolar cada collada

| 1 1 ]
Bateria Atomizador Cartucho

FDA, OMS, no indicado como tratamiento para dejar de fumar

SEPAR: producto medicinal y como tal regularlo

US FDA. Regulation of e-cigarettes and other tobacco products 2011. Disponible en:

http://www.fda.gov/newsevents/publichealthfocus/ucm252360.htm

OMS. Marketers of electronic cigarretes should halt unproved therapy claims 2008. Disponible en:

http://www.who.int/mediacentre/news/releases/2008/pr34/en/

Jiménez-Ruiz CA, et al Arc Bronconeumol 2014


http://www.fda.gov/newsevents/publichealthfocus/ucm252360.htm
http://www.who.int/mediacentre/news/releases/2008/pr34/en/

Heart
Association.

JOURNAL OF THE AMERICAN HEART ASSOCLATION

Circulation ém

Electronic Cigarettes in North America: History, Use, and Implications for Smoking
Cessation
Caroline Franck, Talia Budlovsky, Sarah B. Windle, Knistian B. Filion and Mark J. Eisenberg

E-cigarette components S enects use and

activates microprocessor

Microprocessor Atomizer heats liquid
D Saiuatss i controls atomizer

vapourizer is in use and LED Cartridge holds liquid

Battery Mouthpiece collects

and delivers vapour

Franck C et al. Circulation. 2014;129:1945-1952
i

American
Heart
Association.

Copyright © American Heart Association, Inc. All rights reserved.



Programa de

Otras Intervenciones deshabiiacion

al tabaco con

:lcupunmm

* Acupuntura

- Hipnosis

- Meditacidn

- Laser

- Tratamiento con hierbas naturales

k=

¥ Resultados
Inmediatos




Experiencia en poblacion VIH

""@/\ NIH Public Access

%é@ Author Manuscript
HEP\\'

Published in final edited form as:
J Addict Behav Ther Rehabil. ; 2(3): 1000112—. doi:10.4172/2324-9005.1000112.

Smoking Cessation Interventions in HIV-Infected Adults in North
America: A Literature Review

Patricia A. Cioe!”
1Brown University, Center for Alcohol & Addiction Studies, Providence, Rl 02903, USA

Cloe PA. J Addict Behav Ther Rehabil 2014



Experiencia en poblacion VIH

Author Design; (N) | Purpose/intervention/follow up Outcomes
. . & 3o -
Tocompae sy of S smokig cesson | S0 bttt 15-29% 05 o
Humfleet [31] RCT; (209) | interventions: NRT with counseling, or Internet- mood distu rbancre scores assz ciate d with
based counseling. or self-help material; 52 weeks .
abstinence.
Feasibility study of culturally tailored intervention for | 87% retention at 3 months; 52% attended
Matthews [24] NR: (31) AA males; 7-session group treatment with NRT: 3 all 6 sessions: 7-day PP at 3 months 6.4%:
months past year alcohol use 80%
28 ; A 127,
Cui [22 NR; (36) 12 week open-label varenicline pilot; 6 months Ehgr;lit];l%egf?‘o;ﬁaﬂg‘zctl;u%ﬁh{:é:k 24
A . . Confirmed abstinence at 3 months: 11.8%
Ferketich [23] NR: (228) | 12 Weeks of telephone counseling with NRT or NRT. 25.6% varenicline, OR 2.75, 95% CI
varenicline: 3 months 157484
Biochemically confirmed 7-day PP: 19.2%
Intensive group therapy (8 sessions) compared to vs.9.7%, p=0.11; lower loneliness scores
Moadel [28] RCT; (145) tandard £ro . 1;11 E}y 4NRT: 3 thp associated with abstinence; attendance of at
stan Gafe; atl rocerved MR 3 monllis least 7 sessions associated with higher quit
rates
) a o3 - 0L i .
Vidrine [30] RCT: (474) | UC compared to CPL all received NRT; 3 months Py T e m UC 9;"'8“%‘;'0}}51“ in CPL;
. . i . 87.5% completed 3-month follow-up: no
Ingersoll [26] RCT; (40) gf;;%l;dcd reading plus NRT vs. MI plus NRT: 3 significant difference in biochemically
confirmed abstinence between groups
TR T .
€ (9 b . ) : . 72% completed 6-month follow-up;
Lioyd-Richardson [27] | RCT: 444y | UC (2 brief sessions) plus NRT vs. MET (4 sessions) | ypciinence at 6-months: MET 9% vs. UC
7 plus NRT: 6 months 10%:; p>0.76
Abstinence in 24-houes prior to assessiment:
Vidrine [29] RCT; (95) UC vs. CPI: all received NRT: 3 months 10.3% vs. 36.8%: OR 5.6,95% CI 14—
224.p=0.016
) ) 8 month biochemically confirmed
Wewers [25] NR: (15) NRT plus weekly face-to-face or telephone abstinence: 50% vs. 0% ( /1'2 =741,p=

counseling vs. written self-help materials; § months

0.006. df=1)

Cloe PA. J Addict Behav Ther Rehabil 2014




:Qué podemos hacer con respecto al consumo de tabaco?

* Hacer algln curso de entrenamiento
Ser nosotros conscientes del problema
Transmitirlo a nuestros pacientes
Preguntar, apuntar, informar, aconsejar, sugerir, alentar

Uso de los recursos disponibles
- Guias

- Centros de Salud

Aquellos en la etapa Preparacion
- Dedicar mds tiempo

- Invitar a participar en alglin programa especifico

"No esperar resultados sorprendentes si no hacemos algo diferente”



Mensajes finales

TNDS: cdancer de pulmon

Podemos hacer cosas

« Tratamiento del tabaquismo

 Dco precoz y generalizacion del TAR

Programas de cribado (Estudios o EC)

Manejo diagnostico-tratamiento






