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EDITORIAL

Federación de Sociedades de Cancerología de América del 
Sur (FESCAS). Su historia

En 1993, y con el objeto de incrementar con los países vecinos del Cono Sur, los esfuerzos de 
la Federación Latinoamericana de Sociedades de Cancerología (FLASCA), la Sociedad Argen-
tina de Cancerología propuso la creación de la Federación de Sociedades de Cancerología 
del MERCOSUR y Chile, integrada por la Sociedad Argentina de Cancerología, la Sociedad 
Brasilera de Cancerología, la Sociedad Chilena de Cancerología, la Sociedad de Oncología 
Clínica de Paraguay y la Sociedad de Oncología Médica y Pediátrica del Uruguay. Los fun-
dadores fueron Ignacio Musé, por la Sociedad de Oncología Médica y Pediátrica del Uruguay; 
Claudio Prieto, por la Sociedad de Oncología Clínica de Paraguay; Carlos Ferrada, por la So-
ciedad Chilena de Cancerología; Hiram Silveira Lucas, por la Sociedad Brasilera de Cancer-
ología; y Mario Bruno, por la Sociedad Argentina de Cancerología. La primera comisión estu-
vo integrada por los presidentes de cada una de las entidades, siendo designado Mario Bruno 
(Argentina) como Presidente y como miembros los doctores Hiram Silveira Lucas (Brasil), 
Carlos Ferrada (Chile), Claudio Prieto (Paraguay) e Ignacio Musé (Uruguay). Como rep-
resentante de FLASCA, fue designado su expresidente, el Dr. Diego Noreña, de Colombia.

La Presidencia fue ocupada rotativamente por el presidente o representante de la Sociedad 
de cada país, y la Secretaría Permanente quedó en la Argentina a cargo del Dr. Mario Bruno. 
En el 2003, se incorpora a la Federación la Sociedad Boliviana de Cancerología. Las 
presidencias, cada dos años rotativas, por orden alfabético de cada país fueron: Mario Bruno 
(Argentina), Hiram Silveira Lucas (Brasil), Francisco Orlandi (Chile), Silvia Sforza Tucci (Par-
aguay), Mario Varangot (Uruguay). Aquí se incorporó Bolivia, por lo que luego de Uruguay y 
antes de empezar la nueva ronda, el Dr. Pablo Sitic Vargas (Bolivia) ocupó la presidencia. Se 
inició la segunda ronda con Silvia Jovtis por la Argentina (por fallecimiento completó el perío-
do Luisa Rafailovicci); nuevamente Pablo Sitic Vargas, por Bolivia; luego Roberto Gomes, por 
Brasil; y actualmente Mauricio Camus, por Chile. 

La Federación lleva realizados quince encuentros y participa de los congresos locales de las 
entidades miembros. Los temas de los distintos encuentros estuvieron relacionados con la 
accesibilidad a los diagnósticos, a los tratamientos y a la enseñanza de la Oncología en el 
Cono Sur de América. Desde 1995 se estableció el primer sábado de septiembre la conmem-
oración del Día Internacional del Paciente Oncológico en los seis países miembros. Cada 
año el lema estuvo destinado a destacar distintos aspectos de la prevención, el tratamiento 
y la rehabilitación del paciente con cáncer. En este marco, el 5 de septiembre de 1998, bajo 
la presidencia del Dr. Francisco Orlandi, de Chile, se llevó a cabo, por tercer año consecuti-
vo, el Día Internacional del Paciente Oncológico. En este acto, y gracias al excelente trabajo 
realizado por los pacientes asistentes a la reunión, con la coordinación a cargo de un repre-
sentante de cada una de las diez entidades, se confeccionó el Decálogo de los Derechos del 
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Paciente Oncológico, vigente desde ese momento y para futuras generaciones, en los cuatro 
países del MERCOSUR, Chile y Bolivia. 

La Federación de Sociedades de Cancerología del MERCOSUR, Chile y Bolivia cam-
bia de nombre y pasa a llamarse, a partir de 2010, Federación de Sociedades de Can-
cerología de América del Sur (FESCAS). En la reunión de la Comisión Directiva de la 
Federación de Sociedades de Cancerología del MERCOSUR, Chile y Bolivia, realizada en 
Buenos Aires el 6 de agosto del 2010, con la presencia del Dr. Marcelo Blanco Villalba, 
presidente de la Sociedad Argentina de Cancerología, el Dr. Roberto Gomes, represen-
tante de la Sociedad Brasilera de Cancerología, el Dr. Pablo Sitic Vargas, representante 
de la Sociedad Boliviana de Cancerología, el Dr. Mauricio Camus, presidente de la So-
ciedad Chilena de Cancerología, la Dra. Silvia Sforza Tucci, representante de la Sociedad 
de Cancerología del Paraguay, la Dra. Marisa Fazzino, presidente de la Sociedad de On-
cología Médica y Pediátrica del Uruguay, y el Dr. Mario Bruno, secretario permanente de 
la entidad, se decide, por iniciativa del represente de Brasil, el Dr. Roberto Gomes, ampliar 
las entidades miembros de la Federación de Sociedades de Cancerología del MERCOSUR, 
Chile y Bolivia al resto de las Sociedades de Cancerología de América del Sur.. La primera 
incorporación ha sido la Sociedad Peruana de Cancerología. 

El primer Simposio de FESCAS se realizó en mayo de 2011 en Vittoria, Brasil. La siguiente 
reunión se llevó adelante en agosto del 2012 en Buenos Aires, donde asumió la presidencia 
el Dr. Mauricio Camus, de Chile. Luego se realizó un encuentro en septiembre de 2012, en 
Viña del Mar, Chile y la tercera reunión se produjo en octubre de 2012 en Fortaleza, Brasil. 
En marzo de 2013, se realizó el último encuentro en Asunción, Paraguay. 

Dr. Mario Bruno
Secretario Permanente de FESCAS

www.fescas.com

FESCAS 2013.

 Reunión Asunción, Paraguay. 

Dra. Clelia Vicco (Argentina), 

Dr. Marcelo Blanco Villalba (Argentina), 

Dr. Mauricio Camus (Chile), 

Dr. Roberto Gomes (Brasil), 

Dra. Silvia Sforza Tucci (Paraguay), 

Dr. Pablo Sitic Vargas (Bolivia), 

Dr. Mario Bruno (Argentina), 

Dra. Mónica López (Argentina).
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Defi nitivamente, el tratamiento de la metástasis cerebral (BM) es una situación desafi ante 
que se ha discutido por muchos años y, aún hoy, existen muchas dudas y preocupaciones. 
Considerando el aumento en la población de la tercera edad, las mejoras en las técnicas 
de diagnóstico y en el tratamiento del cáncer, tenemos pacientes más sobrevividores, y se 
observa que la incidencia de la metástasis cerebral está aumentando. Fox et al. revisó la bib-
liografía y presentó que la incidencia de la metástasis cerebral aumentaba a un índice anual 
del 2,8 por cada 100.000 personas en 1960 hasta 14 casos por año en la actualidad, y que 
todo tipo de cáncer podía desarrollar una metástasis cerebral (1,2,3). 

A manera de ejemplo, analizamos el caso siguiente: paciente con melanoma que fue diag-
nosticado 1 año antes que se presentó con cefaleas y en imágenes de cerebro se observa 
lesión en un área elocuente del cerebro. Por tal motivo, inicio tratamiento de quimioterapia.

Consideraciones en el tratamiento 
de la metástasis cerebral
Marcos Vinícius Calfat Maldaun*, Paulo Henrique Pires Aguiar**

*  Coordinador del Centro de Neurología y Neurocirugía del Hospital Sirio Libanés, San Pablo, Brasil. Clínica de 

Neurología y Neurocirugía Pinheiros.

**  Neurocirujano del Hospital Oswaldo Cruz, San Pablo, Brasil. Director de la Clínica de Neurología y Neurocirugía Pinheiros.

Figura 1. Resonancia magnética Sagital T1 Gadoliniun que pre-

senta un melanoma con metástasis cerebral relacionado con el 

área motora-sensorial.
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Podemos discutir algunas cuestiones sobre 
este caso: 1- ¿Debemos tratar el cerebro aho-
ra? 2- ¿Qué características del paciente son 
importantes en relación con la decisión del 
tratamiento? 3- ¿Debemos realizar radioter-
apia, cirugía, radiocirugía (SRS), cirugía más 
SRS con cama quirúrgica, cirugía más ra-
dioterapia o SRS más radioterapia? 4- ¿Cuál 
es el índice de morbilidad real para esta mo-
dalidad de tratamiento? 5- ¿Existe alguna 
diferencia entre una resección en partes y 
una resección en bloque? 6- ¿El tratamiento 
sería igual si este tumor fuera una metásta-
sis de cáncer de mama? 7-¿La quimiotera-
pia posee una función para el cerebro? 8- 
En caso de dos o más lesiones, ¿podemos 
sugerir el mismo tratamiento? 9- ¿El com-
portamiento biológico de las lesiones ubica-
das en la cavidad posterior es el mismo que 
en las supratentoriales? 10- ¿El estado de la 
enfermedad primaria puede determinar el 
tratamiento de la enfermedad cerebral?

Se pueden formular muchas otras preguntas en 
un caso “simple” como el que se presentó. Más 
adelante discutiremos estas consideraciones.

Estratifi cación de pacientes

Cuando tratamos a un paciente con metásta-
sis cerebral, se deben tener en cuenta muchas 
consideraciones en relación con las carac-
terísticas clínicas de estos pacientes. Antes de 
1997, no existía una valuación específi ca sobre 
los pacientes a quienes pudieran afectarles 
el tratamiento de la metástasis cerebral, pero 
Gaspar et al. (4) publicó un análisis de particio-
namiento recursivo que estratifi caba pacientes 
en RPA I, II o III en cuanto a la edad, el índice 
de Karnosfky, la presencia de la enfermedad 
en otros órganos y el estado de la enfermedad 
primaria. Posteriormente, muchas publica-
ciones utilizaron esta clasifi cación al intentar 
determinar la mejor opción de tratamiento y 
la supervivencia para cada RPA. La Tabla 1 re-
sume algunas de estas publicaciones (4-9). 

14
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0

RPA I RPA II RPA III

RTOG 1997

RTOG 2000

Nieder et al. 2000

Lutterbach et al. 2000

Saito et al. 2006

RTOG 2008

Nieder et al. 2008

Rades et al. 2008

Tabla 1. Aplicación de RPA por supervivencia en meses en varias publicaciones de diferentes opciones de tratamiento. RPA: Análisis 

de particionamiento recursivo. 
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Seguro que faltan muchas otras consid-
eraciones importantes en la clasifi cación de 
RPA, lo que causa el desarrollo de otras clas-

ifi caciones que abordan otras características 
clínicas importantes que resumimos a con-
tinuación en la Tabla 2.

Puntaje N KPS Edad

Metástasis 

más allá de SNC

Estado 

primario

Uso de 

esteroides

Cantidad de 

metástasis cerebral

Volumen 

de la lesión

Intervalo 

hasta BM

RPA 1,200 X X X X

Rotterdam 1,292 X X X X

SIR 65 X X X X X X

BSBM 110 X X X

GPA 1,960 X X X X

Rades 1,085 X X X X

Tabla 2. N: cantidad de casos; KPS: Índice de Karnosfky; Mets: metástasis; SNC: sistema nervioso central; BM: metástasis cerebral; 

RPA: análisis de particionamiento recursivo; SIR: puntaje para radiocirugía; BSBM: nota de base para la metástasis cerebral; 

GPA: puntaje promedio. 

Al observar con cuidado todas las clasifi ca-
ciones y al revisar toda la bibliografía, ad-
vertimos que RPA es el índice más común 
presentado en los documentos de metástasis 
cerebral, básicamente, porque fue el más ex-
tenso que se publicó y sencillo para clasifi car 
a los pacientes. Deberíamos criticar el hecho 
de que ninguna de las publicaciones, incluso 
el RPA, considera la histología de la metásta-
sis cerebral. En defi nitiva, el pronóstico y la 
supervivencia global cambian según la his-
tología, así como la respuesta al tratamiento 
cerebral. Otras publicaciones deberían inclu-
ir análisis de histología para defi nir la mejor 
opción de tratamiento para los pacientes y no 
solo para agrupar todos los tipos de metásta-
sis cerebral como una sola patología.

¿Cuál es la mejor opción de 
tratamiento para una sola 
metástasis cerebral?

Después de la publicación del ensayo ran-
domizado de Patchell et al. (3), muchos 
centros de neurooncología defi nieron a la 
cirugía seguida de radioterapia como el me-

jor tratamiento para la metástasis cerebral. 
Al considerar la mejora de las técnicas de 
SRS y los buenos resultados del control lo-
cal, el SRS se incluyó como una opción de 
tratamiento, seguido o no por radioterapia. 
Algunas publicaciones intentaron identi-
fi car la mejor opción de tratamiento para 
la cirugía de metástasis cerebral o SRS. No 
existe una clase que pueda evidenciar para 
cuál es el mejor y se deben tener en cuenta 
varias consideraciones. 

El tipo de cirugía (en bloque o en partes) se 
relaciona con la recurrencia local o la carci-
nomatosis meníngea en lesiones operadas 
en la cavidad posterior. El “número mágico” 
de 63 cm para la opción de tratamiento SRS 
con máxima efectividad y seguridad que de-
scribe Shaw et al. (5) y todavía utilizada para 
varios centros, creó un umbral, pero otras 
publicaciones probaron que las lesiones 
menores se relacionan con un mejor control 
local y menos complicaciones. Teniendo en 
cuenta que la recurrencia local después de 
la cirugía es del 6% y que la recurrencia de 
distancia es del 21% (10), crean la posibili-
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dad de demorar la radioterapia para nuevas 
metástasis cerebrales, o de incrementar el 
control local con SRS para la cama quirúrgi-
ca con control efectivo (11). 

Esto es lo que estamos tratando de realizar 
en la mayoría de los casos. En función de la 
ubicación de la metástasis cerebral y en rel-
ación con el área elocuente del cerebro, el 
tratamiento y la tasa de efectividad cambi-
an. Pero una vez más, nos preguntamos si 
se puede abordar toda la histología con esta 
opción de tratamiento o si deberíamos sep-
arar cada una como una categoría. Publica-
ciones recientes presentan la quimioterapia 
como una opción de tratamiento, que in-
cluye fotomustina o temozolamida, pero se 
requieren más publicaciones con un mayor 
seguimiento y con una mayor cantidad de 
pacientes (2). Resulta esencial llevar a cabo 
una discusión multidisciplinaria para todos 
los casos y que no se incluya a los pacientes 
en un diagrama de fl ujo del tratamiento.

¿Cuál es la morbilidad 
real de la cirugía y la 
radiocirugía?

En las últimas décadas, ha disminuido la 
mortalidad por cirugía. En la actualidad, se 
acepta una tasa del 1% en los centros de 
neurooncología (10). Teniendo en cuenta la 
calidad de vida como regla para los pacien-
tes de neurooncología, existe una preocu-
pación por la morbilidad de la cirugía y SRS, 
especialmente para lesiones ubicadas en las 
áreas elocuentes o cerca de ellas. Luego de 
todas las herramientas de la neurocirugía, 
como la microcirugía, ecografía intraoper-
atoria, neuronavegación y monitoreo fun-
cional intraoperatorio, la morbilidad de la 
cirugía para una sola metástasis cerebral es 

de 1% para lesiones ubicadas en áreas no 
elocuentes del cerebro y 10% para lesiones 
ubicadas en áreas elocuentes del cerebro o 
cerca de ellas (10). 

En nuestro grupo realizamos 56 resecciones 
de lesiones relacionadas en áreas elocuentes 
del cerebro con 11% de complicaciones. 
Llegamos a la conclusión de que la cirugía 
es efectiva y segura en el tratamiento de la 
metástasis cerebral, ya que permite una ráp-
ida disminución de los esteroides con una 
sencilla interpretación radiológica posoper-
atoria, facilitando de esta manera los trat-
amientos posteriores contra el cáncer. Las 
fi guras 2 y 3 ejemplifi can los casos presenta-
dos anteriormente con buenas herramientas 
quirúrgicas y buenos resultados. 

Figura 2. Cirugía del caso presentado anteriormente con una 

resección transulcal bajo monitoreo intraoperatorio continuo e 

identifi cación de la inversión de fase (áreas motora y sensorial).
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Figura 3. Resonancia magnética posoperatoria con resección 

completa de la lesión ubicada en el área elocuente del cerebro.

La SRS también es una opción efectiva de 
tratamiento (9-12). Se basa en una dosis 
única y elevada de radiación en el área se-
leccionada, protegiendo de la radiación al 
cerebro normal lindante. Pero teniendo en 
cuenta que, al comienzo, el tumor tratado 
eliminará factores de tumor necrótico, inter-
leuquinas y otros agentes infl amatorios que 
interactuarán en la matriz extracelular que 
podría causar un incremento de la lesión 
con edema (14-16), debemos cuestionar este 
proceso en el área elocuente del cerebro, así 
como preguntarnos si afectaría la calidad de 
vida de los pacientes. 

Chang et al. (13) publicó la relación entre 
efectividad y complicación dependiendo del 
tamaño de la lesión. Bindal et al. (10) des-
cubrió una tasa de control local de 86% du-
rante los primeros 6 meses que disminuye a 
69% después de un año de seguimiento, y 
esto lo podemos notar en nuestra práctica.

Estudiamos la tasa de complicaciones de SRS 
según la ubicación del tumor y descubrimos 
un 25% de complicaciones para lesiones 
ubicadas en el área elocuente del cerebro. La 
mayoría de los casos con complicaciones es-
taban asociados a enfermedades sistémicas 
progresivas y el volumen del tumor > 1,45 
cm (3). Además, estudiamos casos tratados 
con SRS que tuvieron cirugía por supues-
ta radionecrosis sintomática y descubrimos 

1/3 de casos con progresión tumoral y ta-
sas similares de radionecrosis real así como 
tumor y necrosis (14-16). Basados en esto, 
llegamos a la conclusión de que la radio-
cirugía resulta un tratamiento efectivo, pero 
deberíamos considerar las diferencias en la 
tasa de efectividad y complicaciones según 
el tamaño, la ubicación de la lesión y el ti-
empo de seguimiento. 

Conclusiones

•  Se deberían analizar varios aspectos de 
un paciente con metástasis cerebral an-
tes de defi nir cuál es la mejor opción de 
tratamiento. Seguimos el índice RPA, pero 
discutimos todos los casos relativos a la 
histología del tumor. El estado de la enfer-
medad primaria es el factor más impor-
tante relacionado con el control cerebral.

•  No utilizamos un diagrama de fl ujo del 
tratamiento, pero seguimos la dirección 
del tratamiento; lesiones menores a 1,5 
cm deberían tratarse con SRS y las may-
ores de 1,5 cm requieren cirugía; la SRS 
en cama quirúrgica o radioterapia no de-
bería seguir a la resección en bloque, y 
la SRS en cama quirúrgica o radioterapia 
tiende a seguir a la resección por partes.

•  Se deben discutir todos los casos con un 
grupo multidisciplinario integrado por 
neurocirujanos, radioterapeuta, oncólo-
gos y neuroradiólogos.
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Recientemente se publicó en NEJM1 una revisión sobre la necesidad de crear un modelo más 
sustentable para la aplicación de los Cuidados Paliativos en diferentes áreas asistenciales. 

Lo interesante de dicho artículo, a mi entender, radica, por un lado, en el planteo de tres 
problemas que a continuación detallaré, y por otro lado, en la similitud de las complica-
ciones con las que se encuentran los médicos norteamericanos en la práctica asistencial a 
pesar de las diferencias presupuestarias y organizativas, entre otras, que nos separan. 

Uno de los problemas que enfrentamos y en coincidencia con los planteados en el artículo 
en cuestión es la creciente demanda de los servicios de paliativos por parte no solo de los 
oncólogos, sino también de otros servicios como geriatría, cirugía y cardiología. Teniendo en 
cuenta que la sobrevida de la población en general, y en particular, la de geriatría, y que los 
cuidados paliativos gozan en la actualidad de una mayor difusión, es esperable que encon-
tremos un incremento en el número de consultas. En tres años de existencia como Servicio 
en el Hospital Militar Central, hemos duplicado el número de interconsultas e internaciones 
de pacientes no oncológicos, siendo las enfermedades neurodegenerativas y la desnutrición 
las principales entidades que motivaron este aumento. No obstante, considero importante 
remarcar que el factor socioeconómico en nuestro medio funciona muchas veces como dis-
parador de la consulta y da lugar a la internación, factor que ha cobrado mayor importancia 
en lo últimos años. En segundo lugar, como describe el artículo, muchos elementos de los 
cuidados paliativos, como la comunicación de malas noticias y la rotación de opioides, entre 
otros, pueden ser proporcionados por diferentes especialistas médicos (clínicos, geriatras, 
cirujanos), pudiendo interferir en las relaciones terapéuticas existentes. El trabajo de los pali-
ativistas no implica la supresión de una terapéutica convencional, sino solamente el retiro de 

1 N Engl J Med 2013; 368: 1175 March 28.

Cuidados Paliativos: 
cuando la demanda supera la oferta
Dr. Alejandro Burtaccio

Jefe de Servicio Cuidados Paliativos, Hospital Militar Central
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medidas fútiles previo consenso con la uni-
dad familia-paciente. Además, no se puede 
concebir una correcta actividad asistencial 
de cuidados paliativos sin la presencia de un 
equipo interdisciplinario. 

Por último, el hecho de que los paliativistas 
asumamos todas las tareas que conciernen 
a la especialidad da lugar a que otros médi-
cos generalistas comiencen a creer que di-
cho manejo debe ser exclusivo de nuestra 
disciplina desligándose de sus obligaciones. 
Dicha situación puede llegar a alterar la rel-
ación médico-paciente y deteriorar la cal-
idad de vida de estos últimos. Un ejemplo 
claro de nuestra práctica diaria lo encon-
tramos cuando un médico generalista no 
modifi ca un esquema analgésico de opioi-
des en un paciente con dolor in crescendo, 
dado que considera que dicha función es 
exclusiva del especialista. Si priorizamos la 
calidad de vida del enfermo, lo cual se logra 
alcanzando un benefi cio del síntoma, debe-
mos tener en cuenta que un médico gener-
alista se encuentra capacitado para realizar 
mínimas modifi caciones en el tratamiento. 

Es interesante analizar que los tres problemas 
planteados tienen clara vigencia y coinciden-
cia con nuestra práctica asistencial. Sin em-
bargo, en nuestro medio se plantea el prob-
lema presupuestario que agrava la situación y 
entorpece la propuesta de soluciones. 

Muchas veces, los médicos ponemos en 
práctica, en forma inapropiada, tareas que 
nos sobrepasan y asumimos roles que no 
nos competen debido precisamente a la im-
posibilidad de contar con un equipo inter-
disciplinario efectivo. No obstante, quisiera 
remarcar que desde hace tres años la Direc-
ción del Hospital Militar Central respondió 

a la necesidad de implementar un Servicio 
de Cuidados Paliativos y nombró dos médi-
cos, dos psicólogas y diez enfermeros, con 
un área de internación con seis camas, una 
sala de reuniones y un consultorio. De esta 
manera, se concretó el proyecto que actual-
mente está en vigencia. Lejos estamos to-
davía de alcanzar un ideal, con un mayor 
número de camas, residencias médicas, de 
enfermería y terapias complementarias. Sin 
embargo, creo que hemos dado los primeros 
pasos para obtener una base sólida.

Por último, otro punto en cuestión que de-
talla el artículo es el de la necesidad de crear 
un modelo con mayor sustento para poder 
aplicar los cuidados paliativos a diferentes 
niveles de atención sin que esto implique 
un costo excesivo. Por tal motivo, el autor 
plantea la importancia de elaborar un mod-
elo de cuidado coordinado paliativo donde 
el médico de primer nivel inicie una consul-
ta a los paliativistas para aquellos problemas 
complejos o refractarios. De esta manera, 
se alcanzará un mayor acceso a la consulta 
de especialidad en paliativos al generar una 
interacción desde el primer momento, que 
redundará en benefi cio de todos los impli-
cados. Este modelo también permitiría sim-
plifi car el sistema de cuidado de la salud y 
reforzar las relaciones existentes. Además de 
mejorar las habilidades de todos los médi-
cos al incrementar su capacidad para hacer 
frente a las necesidades básicas de los cuida-
dos paliativos, como el adecuado manejo 
del dolor y la atención a los detalles, entre 
otros conceptos. De esta forma, se lograría 
controlar los costos al reducir el número de 
interconsultas solicitadas. 

Desde luego que el principal objetivo por 
cumplir es el de incorporar los cuidados 
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paliativos no solo a la carrera de Medici-
na, sino también a la carrera de Enfermería 
y en la facultad de Psicología. Este cambio 
permitiría alcanzar los benefi cios anterior-
mente detallados. En la Argentina hay un 
creciente número de cursos y posgrados en 
la especialidad, pero es necesario concien-
tizar a las autoridades sanitarias sobre la 
necesidad de implementar las residencias 
en la mayor cantidad de hospitales posibles. 
Debemos tener en cuenta, como mencioné 
previamente, el aumento de la longevidad 
de nuestra población y el incremento de 
la sobrevida de enfermedades oncológicas 
en comparación con décadas pasadas. Está 
claro que falta mucho por recorrer y que in-
cluso dentro del área médica, hay quienes 
creen que los cuidados paliativos se desti-
nan exclusivamente al manejo de dos o tres 
drogas. De esta manera, se minimiza el ob-
jetivo principal de nuestra labor. La misma 
no se reduce solo al manejo de los síntomas 
ni a la labor médica, sino que es un conjunto 
de profesionales y de conocimientos nece-
sarios para alcanzar el bienestar de la uni-
dad paciente-familia. 

Sería prudente que recordemos que la Ley 
26529, en su artículo 11, detalla las Directivas 
Anticipadas, en la cual un paciente puede di-
sponer a través de su autonomía de la posib-
ilidad de aceptar o rechazar un determinado 
tratamiento o procedimiento diagnóstico 
siempre y cuando esto no implique una prác-
tica eutanásica, y hace referencia a los cuida-
dos paliativos como la especialidad tratante en 
casos de denegación de tratamiento para brin-
dar confort y por ende, calidad de vida. Esta 
ley se encuentra publicada en el Boletín Ofi cial 
desde el 6 de julio de 2012.

Está claro que los cuidados paliativos son 
necesarios y deben ser aplicados no solo en 
enfermedades oncológicas, sino también en 
aquellas situaciones que pongan en peligro 
o afecten la calidad de vida de quienes la pa-
decen en cualquier momento de la vida, ya 
que comprometen al paciente y a su familia, 
y que sin el esfuerzo de todos los que esta-
mos involucrados directa o indirectamente 
en el cuidados de la salud, no podremos ga-
rantizar un fi nal justo y digno.
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Aproximadamente el 20% de los tumores malignos de mama se caracteriza por poseer am-
plifi cación, sobreexpresión, o ambas, del receptor para el factor de crecimiento epidérmico 
humano tipo 2 (HER2)(1). Estudios recientes reportan cifras cercanas al 15% de positividad 
y algunos datos locales confi rman este valor, al menos en nuestra población.

 Estas anomalías se asocian a un fenotipo más agresivo del tumor con el consiguiente em-
peoramiento del pronóstico. El agregado de trastuzumab (un anticuerpo monoclonal contra 
el HER2) al tratamiento quimioterápico aumenta signifi cativamente la supervivencia global 
(SG) tanto en los tumores tempranos como en enfermedad avanzada. El trastuzumab se 
une al subdominio IV del dominio extracelular del HER2 impidiendo su activación, e impide 
el clivaje del dominio extracelular que resulta en una inhibición de la vía de señalización 
independiente de ligando de HER2. Finalmente, esta capacidad de unirse al receptor HER2 
estimula la citotoxicidad mediada por células. Sin embargo, la mayoría de los pacientes con 
patología mamaria HER2 positiva muestran una progresión de enfermedad al cabo de un 
tiempo, lo que evidencia la necesidad de nuevas alternativas terapéuticas.

La familia HER de receptores consta de 4 receptores íntimamente relacionados: el receptor 
para el factor de crecimiento epidérmico (EGFR por epidermal growth factor receptor) o HER1, 
HER2, HER3 y HER4. 

Cada receptor está constituido por un dominio extracelular, donde se unen los ligandos, y 
un dominio intracelular con actividad tirosina-quinasa. 

Uso combinado de Pertuzumab, Trastuzumab 
y Docetaxel en el Cáncer de Mama Avanzado
Luis Fein*, Francisco Tellechea**

*  Director de investigaciones clínicas Instituto de Oncología de Rosario (IOR).

**  Gerente Médico Asociado en Productos Roche SAQeI.
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La dimerización es un proceso por el cual 
dos receptores se unen y sus dominios tiro-
sina-quinasa se activan mutuamente. Puede 
existir dimerización entre receptores iguales 
(homodimerización) o distintos (heterodi-
merización) dentro de la familia.

El HER2 no posee ligando conocido y el 
HER3 no posee actividad tirosina-quinasa 
por lo que la dimerización es un proceso 
fundamental para el funcionamiento de es-
tos receptores. Si bien existen varias combi-
naciones, se cree que las señales generadas 
por el heterodímero HER2-HER3 son las 
de mayor potencia para estimular la pro-
liferación de las células malignas en los tu-
mores HER2 positivos.

Al unirse el HER3 a su ligando, se produce 
la dimerización con HER2 y la consecuente 
activación de la vía fosfoinositol quinasa 3 
(PI3K).

El pertuzumab es un anticuerpo monoclo-
nal que logra su benefi cio clínico dadas las 
características de la familia HER de recep-
tores se une al HER2 a través de un epítope 
diferente al que se une trastuzumab: el 
subdominio II. El pertuzumab evita la di-
merización del HER2 con otros receptores 
de la familia HER que se activan mediante 
un ligando (principalmente el HER3). Dado 
que trastuzumab y pertuzumab tienen me-
canismos de acción que son complementar-
ios, al administrarse conjuntamente se pro-
duce un bloqueo más completo de la vía de 
señalización, generando una actividad anti-
tumoral mayor que la que se obtiene cuando 
son provistos por separado.

En estudios de Fase 2 la combinación de per-
tuzumab y trastuzumab mostró actividad en 
pacientes con cáncer de mama metastásico 
(CMm) y temprano HER2 positivo.

En el estudio clínico The Clinical Evaluation 
of Pertuzumab and Trastuzumab (CLEOPATRA) 
se evaluó la efi cacia y la seguridad del trata-
miento con pertuzumab junto a trastuzumab 
y docetaxel en comparación a un esquema 
terapéutico de placebo junto a trastuzumab 
y docetaxel, en primera línea de pacientes 
con CMm HER2 positivo.

Diseño del estudio

Se realizó un estudio de fase 3 aleatoriza-
do, doble ciego, controlado por placebo en 
el que fueron seleccionados pacientes con 
CMm HER2 positivo que no hubiesen reci-
bido quimioterapia o tratamiento biológico 
para la enfermedad metastásica. 

Los pacientes fueron aleatorizados en una 
relación 1:1 para ser tratados con placebo, 
trastuzumab y docetaxel o pertuzumab, tras-
tuzumab y docetaxel. Ambas ramas fueron 
estratifi cadas durante la aleatorización de ac-
uerdo a la región geográfi ca y al tratamiento 
previo (neoadyuvancia o adyuvancia previa).

Figura 1. Diseño del estudio clínico CLEOPATRA.
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La supervivencia libre de progresión (SLP) 
evaluada por revisión independiente fue 
establecida como criterio primario de 
valoración. La misma fue defi nida como el 
tiempo desde la aleatorización hasta la pri-
mera evidencia radiológica de progresión 
de acuerdo a los criterios RECIST, realizada 
por evaluadores independientes o la muerte 
del individuo dentro de una ventana de 18 
meses desde la última evaluación. 

Entre los criterios secundarios se tuvieron 
en cuenta: la SG, la SLP evaluada por el in-
vestigador, la tasa de respuesta objetiva, la 
evaluación de la calidad de vida relacionada 
con la salud (HRQoL; health related quality of 
life) y la seguridad.

Para la evaluación de la HRQoL las pacien-
tes completaron el cuestionario FACT-B y se 
tuvo en cuenta el Índice de Resultados de 
las subescalas de Estado Físico/Funcional/
Mama (TOI-PFB; PWB+FWB+BCS)(2).

Pacientes

Fueron seleccionados pacientes con CMm 
HER2 positivo (confi rmado centralmente por 
Inmunohistoquímica [IHQ] o Hibridación 
fl uorescente in situ [FISH]), localmente re-
currente irresecable o metastásico. Los pa-
cientes eran mayores de 18 años y debían 
poseer al momento de la aleatorización, 
una fracción de eyección mayor al 50% y un 
performance status ECOG 0 ó 1 . Los paci-
entes no debían haber recibido tratamien-
to para el cáncer de mama metastásico, sin 
embargo fueron considerados selecciona-
bles los individuos que hubieran realizado 
hasta una línea de terapia hormonal y tam-
bién los que hubieren fi nalizado un trata-
miento adyuvante o neoadyuvante al menos 
12 meses antes de la aleatorización.

Fueron excluidos los individuos con 
metástasis en sistema nervioso central, los 
que habiendo recibido doxorrubicina la do-
sis acumulada excediera los 360 mg/m² de 
superfi cie corporal y los pacientes con an-
tecedente de fracción de eyección ventricu-
lar izquierda (FEV) menor al 50%.

Imagen 1. Sitios de unión de Pertuzumab y Trastuzumab.
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Procedimientos

Los pacientes recibieron una dosis de car-
ga de 8 mg/kg de trastuzumab, seguido por 
una fase de mantenimiento en la que recibi-
eron dosis de 6 mg/kg cada 3 semanas has-
ta la progresión o aparición de toxicidad no 
controlable. El docetaxel fue administrado 
también cada 3 semanas, con una dosis ini-
cial de 75 mg/m² con la posibilidad de subir 
a 100 mg/m² si el investigador lo consider-
aba oportuno. La dosis también pudo ser 
reducida hasta los 55 mg/m² para el manejo 
de toxicidad. La recomendación del proto-
colo fue que los pacientes reciban al menos 
6 ciclos de docetaxel. Pertuzumab o place-
bo fueron suministrados a una dosis fi ja de 
carga de 840 mg, seguido por una dosis de 
mantenimiento de 420 mg cada tres sem-
anas hasta la progresión o la aparición de 
toxicidad no controlable. En los casos en que 
la quimioterapia fue discontinuada debido a 
toxicidad de la misma, el investigador pudo 
continuar el tratamiento con los anticuerpos 
monoclonales si lo creía conveniente.

La respuesta de la enfermedad fue evalua-
da cada 8 semanas de acuerdo a los criteri-
os RECIST. También la FEV y otros valores 
de laboratorio fueron evaluados periódica-
mente durante el estudio y en el caso de la 
FEV, hasta 3 años de discontinuada la droga.

Los pacientes con eventos adversos (EA) 
cardíacos o eventos adversos serios (EAS) al 
momento de la discontinuación de la medi-
cación fueron seguidos hasta la estabilización 
o hasta un año luego de la última dosis.

Análisis Estadístico

Tanto la SLP como la SG y la tasa de re-
spuesta objetiva fueron analizados por la 
intención de tratar en la que se incluyeron 
todos los pacientes aleatorizados. El mét-
odo Kaplan-Meier fue utilizado para la es-
timación de la mediana de la SLP en cada 
una de las ramas. Un modelo de riesgo pro-
porcional de Cox, con estratifi cación por 
tratamiento previo y región fue utilizado al 
momento de estimar las distintas tasas de 
riesgo [hazard ratio (HR)] y los intervalos de 
confi anza del 95 %.

Se realizaron diferentes análisis de SLP en 
subgrupos predeterminados de acuerdo a 
si recibieron adyuvancia o neoadyuvancia 
previa, región de origen del paciente, grupo 
etario, raza, presencia de enfermedad viscer-
al, expresión o no de receptores hormonales 
y el método utilizado para la identifi cación 
del HER2 (IHQ o FISH).

Para la evaluación de la HRQoL, se estab-
leció que la diferencia mínimamente impor-
tante (DMI) sería la más pequeña en el pun-
taje del dominio de interés que las pacientes 
percibieran como importante, y que ob-
ligaría a los investigadores a considerar un 
cambio en el manejo. Para FACT-B la DMI 
es de 7-8 puntos del total, 5-6 puntos para 
TOI-PFB, y 2-3 puntos para el dominio BCS.

Se defi nió como progresión de los síntomas 
a una reducción 5 puntos en la TOI-PFB. 
Utilizando el enfoque de Kaplan-Meier, 
se analizó el tiempo transcurrido hasta el 
evento. También se analizó el tiempo hasta 
el deterioro en la BCS 2 puntos.
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Resultados

808 pacientes fueron reclutados en 25 países; 
406 fueron aleatorizados a la rama control 
y 402 a la rama que contenía pertuzumab. 

Las características basales de ambos grupos 
fueron similares.

Placebo + trastuzumab 

+ docetaxel (n = 406)

Pertuzumab + trastuzumab 

+ docetaxel (n = 402)

Edad mediana, años

 (rango)

54.0

(27–89)

54.0

(22–82)

Región, n (%)

 Asia

 Europa

 Norte América

 Sud América

128 (31.5)

152 (37.4)

68 (16.7)

58 (14.3)

125 (31.1)

154 (38.3)

67 (16.7)

56 (13.9)

ECOG PS, n (%)

 0

 1

 ≥2

248 (61.1) 

157 (38.7)

1 (0.2)

274 (68.2)

125 (31.1) 

3 (0.7)

HER2 IHQ, n (%)

 0 y 1+

 2+

 3+

 No data

2 (0.5) 

32 (7.9) 

371 (91.4)

1 (0.2)

4 (1.0)

47 (11.7)

350 (87.1)

1 (0.2)

HER2 FISH, n (%)

 Positivo

 Negativo

 No data

383 (94.3)

4 (1.0)

19 (4.7)

384 (95.5)

1 (0.2)

17 (4.2)

ECOG PS, Eastern Cooperative Oncology Group performance status / ER, Receptor de estrógeno / FISH, Hibridación fl uorescente in situ / 

IHC, immunohistoquímica/ PgR, Receptor de progesterona.

Tabla 1: Características basales de los pacientes en ambas ramas de tratamiento 

Tabla 2: Terapias previas en ambas ramas

Placebo + trastuzumab 

+ docetaxel (n = 406)

Pertuzumab + trastuzumab 

+ docetaxel (n = 402)

Quimioterapia (neo)adyuvante previa, n (%)

 Si

 No

192 (47.3)

214 (52.7)

184 (45.8)

218 (54.2)

Quimioterapia (neo)adyuvante previa recibida, n (%)

Componenets de la terapia (neo)adyuvante*, n (%)

 Antraciclina

 Hormonas

 Taxano

 Trastuzumab

192 (100)

164 (85.4)

97 (50.5)

94 (49.0)

41 (21.4)

184 (100)

150 (81.5)

106 (57.6)

91 (49.5)

47 (25.5)

* Los porcentajes suman mas de 100% dado que los pacientes pudieron haber recibido más de una droga



Sociedad Argentina de Cancerología | 27

Supervivencia libre 
de progresión

Al ser comparado con el esquema de place-
bo, trastuzumab y docetaxel, el uso de per-
tuzumab junto con trastuzumab y docetaxel 
incrementó de forma estadísticamente sig-
nifi cativa la supervivencia libre de progresión 
evaluada independientemente. La mediana 
de SLP fue incrementada en 6,1 meses, lo que 
representa un aumento del 50% (12.4 meses 
control vs 18,5 meses pertuzumab. HR: 0,62; 
IC 95%: 0,51 a 0,75; P<0.001). El benefi cio 
del esquema pertuzumab- trastuzumab- 
docetaxel alcanzó todos los subgrupos. 

La mediana de seguimiento fue de 30 meses 
en ambas ramas. Los resultados mostraron 
un incremento estadísticamente signifi cati-
vo de la SG (HR): 0.66; IC 95%: 0,52- 0,84; 
p= 0.0008)3 para el grupo tratado con per-
tuzumab en combinación con trastuzumab 
y docetaxel. Este valor de HR equivale a una 
reducción del 34% en el riesgo de muerte. La 
mediana de SG para la rama de placebo fue 
de 37.6 meses, no se alcanzó el número su-
fi ciente de muertes para obtener la mediana 
de SG para la rama tratada con pertuzumab.

Figura 2. Supervivencia libre de progresión en 1ra linea. 
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Supervivencia Global
A diferencia del primer análisis de SG (re-
alizado luego de 165 eventos, 43% del 
número previsto para el análisis fi nal), el 
segundo consiguió cruzar el punto de corte 
de O’Brien- Fleming y fue considerado es-
tadísticamente signifi cativo y confi rmatorio 
de la Supervivencia global. 

Se realizó luego de 267 fallecimientos y con 
un 69% del número total de eventos pre-es-
pecifi cados de eventos para el análisis fi nal.

Figura 3. Supervivencia global en 1ra linea.

89% 

94% 
1 año 

2 años 

69% 

81% 

3 años 

66% 

50% 

 
 

100

90

80

70

60

50

40

30

20

10

0

So
br

ev
id

a 
gl

ob
al

 (%
)

HR = 0.66
IC del 95% 0.52-0.84

p<0.0008

Pertuzumab, trastuzumab, docetaxel

Trastuzumab con docetaxel

Disminución del 34%
del riesgo de muerte

0 5 10 15 20 25 30 35 40 45 50 55

 402 387 371 342 317 230 143 84 33 9 0

 406 383 350 324 285 198 128 67 22 4 0

n en riesgo

PER+T+D
Pla+T+D

Tiempo (meses)

Calidad de vida 
relacionada con la salud
La proporción de pacientes que contestaron 
el cuestionario FACT-B fue mayor al 75% el 
1er año en ambas ramas.

El 56,7% de las pacientes asignadas a pla-
cebo y el 59,5% de las asignadas a pertu-
zumab experimentaron una progresión de 
los síntomas en base al puntaje de TOI-PFB 
del FACT-B. 
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La mediana de tiempo hasta el evento fue 
similar en ambas ramas, 18,3 semanas para la 
rama de placebo y 18,4 semanas para la rama 
de pertuzumab (HR: 0.97; IC 95%: 0,81-1.16; 
p=0,7161). El análisis de sensibilidad realiza-
do arrojó en ambas ramas una mediana de 
18.1 semanas de supervivencia(2).

El puntaje TOI-PFB medio de inicio fue de 
62,2 para las pacientes asignados a placebo y 
de 63.7 para las que recibieron pertuzumab.

Entre el inicio del estudio y el ciclo 6, el TOI-
PFB se redujo en promedio 3,5 puntos en la 
rama placebo y 3 puntos en la rama pertu-
zumab. Las reducciones en ciclos subsigui-
entes fueron menores lo que permite inferir 
que luego de esta caída inicial, los puntajes 
fueron mejorando. Se evidenciaron, en gen-
eral, solamente cambios pequeños y sim-
ilares en ambas ramas hasta el ciclo 21. A 
partir de este punto las curvas se separan y 
se ven mejorías en la rama pertuzumab y 
empeoramiento en la rama placebo. 

El análisis exploratorio que investigó el ti-
empo hasta el deterioro en los síntomas de 
cáncer de mama y en funcionalidad a través 
del dominio BCS (defi nido el evento como la 
caída en la escala  2 puntos desde el inicio, 
reportada en la literatura como clínicamente 
signifi cativa). Se observa en la curva de Ka-
plan-Meier una tendencia a separarse luego 
de 20 a 30 semanas aproximadamente. La 
mediana de tiempo hasta la caída en la BSC 
fue de 18.3 semanas para la rama placebo y 
de 26,7 semanas para la rama de pertuzum-
ab (HR=0,77; IC 95%: 0,64-0.93 p=0.0061). 
Esta información sugiere una mejoría en el 
tiempo hasta el deterioro en la BCS cuando 
los pacientes son tratados con pertuzum-
ab. El HR fue de 0.80 (IC95%: 0.66-0.96 
p=0.0156) de acuerdo al correspondiente 
análisis de Sensibilidad.

Figura 4. Calidad de vida 1ra Linea. Cambio medio TOI-PFB a lo 

largo del tiempo

Figura 5. Calidad de Vida en 1ra Linea. Tiempo hasta el deteri-

oro en BCS (≥2 puntos de reducción desde el inicio)
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Si se observa el cambio medio del puntaje 
del dominio BCS a lo largo del tiempo, se 
observan pequeñas oscilaciones similares 
hasta el ciclo 21 aproximadamente, cuando 
se ve que el puntaje de la rama de pertu-
zumab mejora a medida que el de la rama 
placebo decae. 
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Tasa de Respuesta Objetiva

La tasa de respuesta fue de 69.3% en el 
grupo control y de 80.2% en el grupo que 
recibía pertuzumab con una diferencia de 
10,8% (ver tabla 3).

La mediana de número de ciclos de trata-
miento fue 15 (rango 1 a 50) en la rama con-
trol y 18 (rango 1 a 56) en rama tratada con 
pertuzumab. En ambos grupos se suminis-
tró docetaxel por una mediana de 8 meses. 
La mediana de intensidad de dosis para el 
docetaxel fue muy similar en ambos grupos.

Seguridad

Los EA reportados fueron, en líneas gene-
rales, balanceados en ambos grupos. Las 
incidencias de diarrea, exantema, mucositis, 
neutropenia febril y xerodermia, de cualqui-
er grado de severidad, fueron al menos 5% 
mayores en la rama de pertuzumab. Las in-
cidencias de neutropenia febril y diarrea de 
grado 3 o mayor fueron al menos 2% may-
ores en el grupo tratado con la droga de estu-
dio(4) (ver tablas 4-5).

Con respecto a los eventos de origen cardía-
co, la incidencia de los trastornos cardíacos 
(de cualquier grado) fue de 16,4 % para la 
rama de placebo y 14,5% para la de pertu-
zumab(5). La disfunción sistólica ventricular 
izquierda (DSVI) fue más frecuente en el gru-
po control que en el grupo tratado con pertu-
zumab (8,3% vs 4,4%). A su vez, la incidencia 
de DSVI grado 3 o mayor también fue más 
alta en la rama control que en la tratada con 
pertuzumab (2.8% vs. 1.2%). El análisis de 
tiempo hasta el primer evento de DSVI in-
dicó un 58% menos riesgo para los pacientes 

tratados con pertuzumab (HR: 0,42; IC 95% 
0,24-0,76; p=0,0036) (ver tabla 6).

Se examinó la presencia de potenciales fac-
tores de riesgo cardíaco al inicio del estudio 
entre los pacientes en general y los que desar-
rollaron una DSVI sintomática. (ver tabla 7).

El antecedente de radioterapia no fue uti-
lizado al momento de la aleatorización como 
un factor de estratifi cación, sin embargo no 
hubo desequilibrio entre ambas ramas ya 
que el 43% de los pacientes de ambas ramas 
había recibido radioterapia.

La cantidad de EA de todos los grados fue 
mayor en el grupo tratado con pertuzumab 
(10.475) que en el grupo control (8927). Si se 
ajustan estos valores por el tiempo transcurri-
do de tratamiento en cada rama, la tasa de EA 
por año de tratamiento fue ligeramente menor 
en la rama de pertuzumab (16.9 vs 18,7).

La mayor parte de las muertes fueron 
atribuidas a progresión de la enfermedad: 
81 (20.4%) en el grupo control y 57 (14%) 
en el grupo tratado con pertuzumab. Las 
otras causas de muerte fueron balanceadas 
en ambos grupos, con una incidencia simi-
lar de muertes relacionadas a EA, siendo las 
infecciones el más frecuente.
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Placebo + trastuzumab + docetaxel Pertuzumab + trastuzumab + docetaxel

n (%) Global (n=397) Post docetaxel (n=255) Global (n=407) Post docetaxel (n=298)

Alopecia 240 (60.5) 4 (1.6) 248 (60.9) 2 (0.7)

Neutropenia 197 (49.6) 9 (3.5) 215 (52.8) 5 (1.7)

Náuseas 165 (41.6) 25 (9.8) 172 (42.3) 22 (7.4)

Fatiga 146 (36.8) 22 (8.6) 153 (37.6) 33 (11.1)

Rash 96 (24.2) 16 (6.3) 137 (33.7) 35 (11.7)

Apetito reducido 105 (26.4) 7 (2.7) 119 (29.2) 19 (6.4)

Mucositis 79 (19.9) 4 (1.6) 113 (27.8) 9 (3.0)

Astenia 120 (30.2) 20 (7.8) 106 (26.0) 29 (9.7)

Edema Periférico 119 (30.0) 26 (10.2) 94 (23.1) 22 (7.4)

Constipación 99 (24.9) 15 (5.9) 61 (15.0) 11 (3.7)

Neutropenia Febril 30 (7.6) 0 (0.0) 56 (13.8) 0 (0.0)

Piel seca 17 (4.3) 2 (0.8) 43 (10.6) 7 (2.3)

n (%) Placebo + trastuzumab + docetaxel Pertuzumab + trastuzumab + docetaxel

Data cutoff date Mayo 2011 (n=397) Mayo 2012 (n=396) Mayo 2011 (n=407) Mayo 2012 (n=408)

DSVI (todos los grados) 33 (8.3) 34 (8.6) 18 (4.4) 22 (5.4)

DSVI Sintomática 7 (1.8) 7 (1.8) 4 (1.0) 5 (1.2)

Caída de FEVI a <50% y ≥10% puntos 

desde basal*
25/379 (6.6) 28/378 (7.4) 15/393 (3.8) 18/394 (4.6)

Recuperación de FEVI a ≥50%* 18/25 (72.0) 25/28 (89.3) 13/15 (86.7) 16/18 (88.9)

Pacientes con EA, n (%) Placebo + trastuzumab (n=255) Pertuzumab + trastuzumab (n=298)

Hipertensión 3 (1.2) 5 (1.7)

Diarrea 0 (0.0) 3 (1.0)

DSVI 5 (2.0) 2 (0.7)

Fatiga 3 (1.2) 2 (0.7)

Neutropenia 4 (1.6) 0 (0.0)

Tabla 4. Eventos adversos (todos los grados) antes y después de la discontinuación de docetaxel con incidencia ≥25% y/o diferencia 

≥5% entre los brazos de tratamiento antes de la discontinuación de docetaxel.

Tabla 5. Eventos adversos grado ≥3 posteriores a la discontinuación de docetaxel (incidencia ≥1%).

Tabla 6. Eventos adversos cardíacos . FEVI , Fracción de eyección ventricular izquierda; DSVI, Disfunción sistólica ventricular izquierda.

Tabla 3. Tasa de Respuesta por revisión independiente. En pacientes con enfermedad medible basal

Placebo + trastuzumab 

+ docetaxel (n = 336)

Pertuzumab + trastuzumab 

+ docetaxel (n = 343)

Tasa de respuesta objetiva, n (%) 

 Respuesta completa, n (%)

 Respuesta parcial, n (%) 

233 (69.3)

14 (4.2)

219 (65.2)

275 (80.2)

19 (5.5)

256 (74.6)

p = 0.0011*

Quimioterapia (neo)adyuvante previa recibida, n (%) 70 (20.8) 50 (14.6)

Enfermedad progresiva, n (%) 28 (8.3) 13 (3.8)

No evaluable o no evaluada, n (%) 5 (1.5) 5 (1.5)

* Resultado de caracter exploratorio
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Conclusiones

Los autores concluyeron que la combi-
nación de docetaxel y ambos anticuerpos 
monoclonales (pertuzumab y trastuzumab) 
administrada como terapia de primera línea 
de CMmHER2 positivo, prolonga la super-
vivencia libre de progresión (redujo el riesgo 
de progresión en un 38% (HR: 0.62) y au-
mentó en 6.1 meses la mediana de supervi-
vencia libre de progresión).

El segundo análisis preliminar demostró una 
mejora estadísticamente signifi cativa de la SG 
en la rama de pertuzumab. Los datos obteni-
dos son consistentes con el análisis preliminar 
que ya mostraban una tendencia clara.

De manera exploratoria, se realizará un 
análisis fi nal sobre la SG al llegar a un total 
de 385 eventos.

Los resultados de la evaluación de las su-
bescalas TOI-PFB del cuestionario FACT-B 
permiten concluir que además de benefi cio 
clínico, el tratamiento con pertuzumab, tras-
tuzumab y docetaxel mejoran la calidad de 
vida medida por el HRQoL.

Tabla 7. Comparación de factores de riesgo entre pacientes que desarrollaron DSVI sintomática y el global.

Pacientes con DSVI sintomática

(ambas ramas, n=11)

Toda la población del estudio

(ambas ramas, n=808)

Edad, años

 Mediana (rango)

 >75 años, n (%) 

55.0 (38−82)

1 (9.1)

54.0 (22−89)

19 (2.4)

Peso, kg

 Mediana (rango) 72.0 (60−85) 64.9 (39−142)

FEVI basal, %

 Mediana (rango) 64.0 (50−85) 65.0 (50−88)

Tabaquista actual o previo, n (%) 3 (27.3) 179 (22.2)

Hipertensión, n (%) 3 (27.3) 207 (25.6)

Diabetes mellitus, n (%) 0 (0.0) 52 (6.4)

Antraciclinas previas, n (%) 8 (72.7) 314 (38.9)

RT previa, n (%) 8 (72.7) 346 (42.8)

Exploratoriamente se demostró que el trata-
miento estudiado retrasa el inicio de los sín-
tomas específi cos de cáncer de mama.

Comparativamente, la supervivencia libre 
de progresión del grupo control fue similar a 
la obtenida en otros dos estudios aleatoriza-
dos en los que se estudiaron la combinación 
de trastuzumab y docetaxel (12,4 meses; 
11.7 meses y 11.1 meses respectivamente).

Por otro lado, el agregado de pertuzumab no 
incrementó la tasa de disfunción sistólica ven-
tricular izquierda sintomática o asintomática. 

Si bien la diarrea, el exantema, la mucositis, 
la neutropenia febril y la xerodermia fueron 
más frecuentes en rama de pertuzumab, la 
mayoría de los EA fueron grado 1 y 2 y apa-
recieron durante la administración concom-
itante con docetaxel.

Los hallazgos de este estudio demuestran 
que el tratamiento de pacientes con tumores 
de mama HER2 positivos con dos anticuer-
pos monoclonales dirigidos al HER2 y cuyos 
mecanismos de acción son complementarios, 
disminuye al máximo la vía de señalización y 
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genera una inhibición más completa del re-
ceptor, que se traduce en mejoría de la SLP , 
SG y calidad de vida para los pacientes. 

Finalmente los autores sugieren el estudio de 
pertuzumab y trastuzumab en estadios más 
tempranos de la enfermedad como los estu-
dios fase II NEOSPHERE y TRIPHAENA en 
neoadyuvancia, cuyos resultados ya fueron 
publicados y el estudio de fase III APHINITY 
en adyuvancia, actualmente en curso.

El estudio CLEOPATRA fue fi nanciado por 
F. Hoffmann-La Roche, Ltd., Basilea, Suiza.

Modo de uso de pertuzumab

INDICACIONES
INDICACIÓN TERAPÉUTICA

1era. línea de tratamiento en pacientes con cáncer de la mama 

metastásico HER2 positivo en combinación con trastuzumab y 

docetaxel (Estudio Clínico CLEOPATRA)

MECANISMO DE ACCIÓN

Inhibe la dimerización de HER2 con otros receptores HER activados 

por ligandos, impidiendo la activación de la vía de señalización 

relacionadas con la proliferación y supervivencia celular. Estimula 

el ADCC. 

VÍA DE ADMINISTRACIÓN 

Infusión endovenosa

FORMA DE PRESENTACIÓN 

Vial de 420 mg -14ml (30mg/ml)

DOSIS

Dosis de ataque 840 mg

Dosis de mantenimiento 420mg cada 3 semanas

EFECTOS ADVERSOS EN > 5%

Diarrea, astenia, sequedad de piel, rash, neutropenia febril, 

mucositis
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Tabla 1. 
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+ Herceptin®

+ docetaxel

N=406

Perjeta®

+ Herceptin®

+ docetaxel 

N=402

HR 

(IC 95%)
Valor de p

Criterio de valoración primario

Sobrevida libre de progresión

(revisión independiente)

Criterios de valoración secundarios

Sobrevida global

Sobrevida libre de progresión

(evaluación del Investigador)

Tasa de respuesta objetiva^

336 343

Duración de la respuesta †^
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La Tabla 2 presenta los datos de eficacia del estudio BO17929.

Tabla 2. 

Respuesta 

n (%)

Cohortes 1 y 2 

Perjeta®

+ Herceptin®

(n = 66)

Cohorte 3 

Perjeta® 

 

(n = 29)

Cohorte 3 

Perjeta®

+ Herceptin®

(n = 17)

)

 

Perjeta® en combinación con Herceptin® y docetaxel - Ensayo aleatorizado comparativo con tratamiento 

neoadyuvante: WO20697 (NEOSPHERE): ®

®

Tabla 3.

Grupo A 

Herceptin®

+docetaxel1 

(N=107)

Grupo B 

Perjeta®+ 

Herceptin®

+ docetaxel1

(N=107)

Grupo C 

Perjeta®+ 

Herceptin®1 

(N=107)

Grupo D 

Perjeta®

+ docetaxel1 

(N=96)

2

3

4

5

p 6

p
7

1  ®

2 2 
®

2  

3  Pearson-Clopper.
4  
5  Hauck-Anderson.
6  Cochran-Mantel-Haenszel

7  Cochran-Mantel-Haenszel Simes. 
Inmunogenicidad: 

®

®

®

Población pediátrica: 
® (véase Posología y 

formas de administración).
Propiedades farmacocinéticas: 

® 
®

® 

®.
Absorción: ®

Distribución: 

Metabolismo: ®

Eliminación: ®

Farmacocinética en poblaciones especiales: Pacientes pediátricos: 
®

Pacientes de edad avanzada: ®

®

Pacientes con insuficiencia renal: 

®

Datos preclínicos sobre seguridad: 
®.

®.
®

monos cynomolgus

monos cynomolgus

®

monos cynomolgus ® 

POSOLOGÍA Y FORMAS DE ADMINISTRACIÓN: ® 

® 

® 

in situ 

Posología: ®

® ®

® 2

2

® 

Retraso u omisión de dosis: 
®

®

Ajustes de la posología:  ®.
® e  ®.

® 

®

® (véase prospecto de envase del producto Herceptin®). 
 véase prospecto de envase del producto docetaxel.

Insuficiencia ventricular izquierda: ® ®

® ® ó

® ®

(véase Precauciones y advertencias).
Reacciones relacionadas con la infusión:

(véase Precauciones y advertencias).
Poblaciones especiales: ®

®

®

®

Formas de administración: ® ®

®

CONTRAINDICACIONES:

PRECAUCIONES Y ADVERTENCIAS:
®

®.
Insuficiencia del ventrículo izquierdo: 

®

® ®

®

véase Reacciones adversas

®

®

2

®

ó
® ®

® ®

véase Posología y formas de administración).
Reacciones asociadas con la infusión, reacciones de hipersensibilidad/anafilaxia: 

® véase Reacciones 
adversas

®. 



véase Reacciones adversas).
Efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar máquinas:

Fertilidad, embarazo y lactancia:

Fertilidad: ®

Embarazo: ®

®

®.
® ® 

(véase Características farmacológicas – Propiedades, Datos preclínicos sobre seguridad).
Lactancia: 

® véase Características 
farmacológicas – Propiedades, Propiedades farmacocinéticas).
INTERACCIONES: 

® ® ®

® ®

®

® ® 

REACCIONES ADVERSAS: Resumen del perfil de seguridad:  ®

® 

®

® 
®

®

®).
Enumeración de las reacciones adversas: 

®

® ® ®

®

®

Tabla 4. 

Clasificación 

por órganos y sistemas

Reacciones adversas 

medicamentosas (término 

preferido por MedDRA)

Clasificación según la 

frecuencia Perjeta®+  

Herceptin® + docetaxel

Prurito 

Reacciones adversas medicamentosas experimentadas por pacientes que recibieron Perjeta®  y Herceptin® 

después de discontinuar el tratamiento con docetaxel: 

® ®

Descripción de reacciones adversas seleccionadas:

Reacciones relacionadas con la infusión, reacciones de hipersensibilidad/anafilaxia:

® ®

® ®

®

®

®

véase Precauciones y advertencias).

Anomalías de laboratorio:

SOBREDOSIFICACIÓN: ®

OBSERVACIONES PARTICULARES: Incompatibilidades: ®

®

Período de validez: 
®

®

Precauciones especiales de conservación:

véase “Período de validez”.
Naturaleza y contenido del envase: 

Precauciones especiales de eliminación y otras manipulaciones: ®

®

®

PRESENTACIÓN: 

FABRICADO PARA: 

POR:  

IMPORTADO POR: 



de Atención al Cliente (Argentina):

0800-77-ROCHE (76243)
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INFORMACIÓN PARA EL PACIENTE

PERJETA®

PERTUZUMAB

Concentrado para solución para infusión

Lea toda la Información para el paciente detenidamente antes de empezar a tomar este medicamento. Esta 

información puede ser importante para usted.

Contenido de la Información para el paciente

1. ¿ ®

2. ¿ ®

3. ¿ ®

®.

1. ¿QUÉ ES PERJETA® Y PARA QUÉ SE UTILIZA?

¿Qué es Perjeta®? ®

¿Para qué se utiliza Perjeta®? ®

® ®

¿Cuál es el mecanismo de acción de Perjeta®? ®

®

®

2. ¿QUÉ INFORMACIÓN NECESITA SABER ANTES DE RECIBIR PERJETA®?

No debe administrarse Perjeta® si:

®.
Precauciones y advertencias:

®

®.

®.
®.

Reacciones relacionadas con la infusión: 

 consulte en la Sección 4. 
Problemas cardíacos: ®

®

consulte en la Sección 4. Posibles efectos adversos.
Uso en la población de pacientes pediátricos: ®

Interacción farmacológica entre otros medicamentos y Perjeta®: 

®

®

Embarazo, lactancia y métodos anticonceptivos: 

®

®

®.
®

®

Conducción y uso de máquinas: ®

3.¿CÓMO ES EL TRATAMIENTO CON PERJETA®?

Al recibir el tratamiento: ®

® ®

En la primera infusión: 
®

®

En las infusiones posteriores: si se observó buena tolerancia de la primera infusión: 
®

®

®

Si usted omite la dosis de Perjeta®: ®

®

®

Si interrumpe el tratamiento con Perjeta®: 

4. POSIBLES EFECTOS ADVERSOS:
®

Efectos adversos serios: En caso de experimentar alguno de los efectos adversos que se enumeran a 

continuación, informe a su médico de inmediato:

Otros efectos adversos: 

Muy comunes (pueden afectar a más de 1 de cada 10 personas):

Comunes (pueden afectar hasta 1 de cada 10 personas):

®

®.

® ®

5. CONSERVACIÓN DE PERJETA®:
®

°

®.
por favor, consulte Contenido 

del envase e información adicional).

6.CONTENIDO DEL ENVASE E INFORMACIÓN ADICIONAL

¿Qué contiene Perjeta®?

Aspecto de Perjeta® y contenido del envase
®

Edición: octubre de 2012 (NP + CDS: 1.0C)
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En oncología los estudios de Resonancia Magnética (RM) son de gran utilidad para identifi -
car tumores de mama y recto, evaluar adenopatías, caracterizar lesiones en órganos sólidos 
y partes blandas, detectar tumores musculoesqueléticos y evaluar la médula ósea.

Este estudio se destaca para evaluar lesiones tumorales del sistema nervioso central, tu-
mores de recto, próstata, páncreas, hígado, tumores ginecológicos, y es el mejor método 
diagnóstico por imagen para la detección, caracterización, estadifi cación y seguimiento de 
los tumores óseos y de partes blandas. 

La RM es un método de corte (multiplanar) que permite, al mismo tiempo, el estudio de 
las alteraciones morfológicas con excelente resolución y discriminación entre los diferentes 
tejidos, y la realización de técnicas funcionales que brindan información metabólica (RM 
espectroscópica) de la perfusión de los tejidos, o que evalúan el movimiento tisular del agua 
a través de la técnica de difusión, que puede verse alterada por diversas patologías como los 
infartos, procesos infecciosos organizados o bien, por lesiones oncológicas, que es lo que 
revisaremos en este artículo.

Difusión tisular por RM: ¿qué  es?

Se llama difusión (DW) al movimiento de las moléculas de agua dentro de los tejidos. Esto 
ocurre tanto en el espacio extracelular como entre los compartimientos extra e intracelular. 
La secuencia de difusión tisular por RM (DW-RM) es capaz de mostrar una señal en condi-
ciones normales y otra diferente cuando, por diversos motivos, hay en los tejidos in vivo una 
restricción al libre movimiento de las partículas de agua (restricción en la difusión). Se trata 
de una técnica que nos muestra una alteración funcional y no morfológica. 

Difusión tisular por resonancia magnética 
para oncología en estudios corporales
Dr. Martín Eleta

Director Médico de IMAXE
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En los tumores, la principal causa para esta 
restricción es la hipercelularidad, lo que 
contribuye a caracterizar una lesión. Puede 
servir como guía de biopsias o ser de util-
idad en la valoración de la respuesta a los 
tratamientos.

Es una técnica funcional que debe analizarse 
en conjunto con las secuencias morfológicas 
de RM y es complementaria con otros mét-
odos funcionales/morfológicos en oncología 
como el PET-TC. En la mayoría de las se-
cuencias de DW utilizadas en la práctica 
clínica, se muestra la medición de la difusión 
del agua en el espacio extracelular, aunque 
también otros fenómenos contribuyen a la 
intensidad de señal como la perfusión capi-
lar y los movimientos intracelulares de agua.

DW: bases biológicas

El movimiento de las moléculas de agua en 
los tejidos es al azar (movimiento brownia-
no) y se relaciona con la longitud recorrida 
en un lapso determinado. El movimiento de 
agua entre los tejidos se modifi ca por el fl u-
jo entre los vasos sanguíneos, la arquitectura 
de los tejidos a nivel molecular, las membra-
nas celulares, organelas intracelulares, mac-
romoléculas, etc. 

El movimiento del agua está  relativamente 
más impedido en tejidos con alta celulari-
dad y tortuosidad del espacio extracelular. 
Por este motivo, la anatomía normal del 
mapa de difusión por RM varía según las 
características de los órganos y tejidos, ob-
servándose grados crecientes de restricción 
al movimiento del agua en forma creciente 
desde el agua libre, luego en tejidos glandu-
lares como la próstata, glándulas salivales o 
páncreas y más aún en los tejidos que mues-

tran la estructura celular altamente ordena-
da o mayor densidad celular, como el híga-
do, el cerebro, la mé dula espinal, el bazo y 
el tejido linfático (amígdalas, ganglios, etc.).

Los efectos de la DW son muy pequeños 
para poder verlos en la RM convencional. 

Las áreas con tiempos de relajación T2 pro-
longados (agua libre, edema, etc.) tienen alta 
señal y se pueden confundir con sectores de 
restricción de la difusión, a lo que se llama 
“efecto brillo por T2” (T2 shine-though ef-
fect). Las secuencias de DW-RM pueden ten-
er, desde el punto de vista técnico, diferentes 
confi guraciones como el TE (tiempo de eco) 
o el valor “b” que es el pulso de gradiente de 
la secuencia, en el que, de acuerdo a la fuer-
za y duración de los mismos, se determina la 
señal en la imagen. A medida que este valor 
b es mayor, se reduce el efecto brillo por T2, 
es decir que cuanto más alto sea este valor, 
es menos brillante en la imagen y ocurre lo 
contrario con las lesiones con verdadera re-
stricción a la difusión. El grado de pérdida de 
señal con valores b crecientes, es proporcion-
al al grado del movimiento del agua.

Por tratarse de tejidos hipercelulares, las 
lesiones tumorales tienen en su mayoría 
restricción de la difusión del agua, y este 
fenómeno funcional es posible verlo en for-
ma no invasiva por RM. 

El mapa aparente del coefi ciente de difusión, 
llamado por su sigla en inglés ADC-MAP, es 
un posproceso de la DW sobre la base de 
secuencias de DW con diferentes valores b 
(al menos dos). Se calcula voxel por voxel y 
se expresa en mm2/seg., siendo a la vez un 
parámetro cualitativo, pero agregándole a la 
difusión un parámetro cuantitativo, lo que 
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permite objetivar la modifi cación de este as-
pecto funcional, resultando útil, por ejemplo, 
para control de respuesta a los tratamientos. 
Al no haberse determinado un valor para los 
tejidos normales o patológicos, hay que ser 
cuidadosos en la interpretación y para poder 
utilizarlo se debe contar con el estudio basal.

El ADC-MAP puede resolver los errores de 
interpretación de la difusión. Los tejidos con 
restricción de la difusión aparecen brillantes 
en DW y oscuros en ADC-MAP, a diferencia 
de las áreas con simple prolongación de T2 
(edema o fl uidos), que aparecen brillantes 
en DW y también en ADC-MAP.

Se ha publicado que el valor del ADC-MAP 
en las lesiones benignas es signifi cativa-
mente mayor que en las malignas, y que en 
los tumores malignos, los valores de ADC 
son inversamente proporcionales al grado 
tumoral (1,2).

Se ha mostrado que la DW es superior al T2 
en la detección de nuevas lesiones. Se men-
ciona una sensibilidad general de lesiones 
(malignas y benignas) de la secuencia T2 de 
70.1% vs. la de la DW de 87.7%, y de las le-
siones malignas: 86.4% vs. 62.9% (P < .001). 
Los valores altos de b son mejores para car-
acterizar las lesiones (3).

Aplicaciones oncológicas

La DW fue utilizada inicialmente en SNC 
para la detección precoz de infartos cere-
brales y luego, para la diferenciación y car-
acterización de otras lesiones como tumores 
o abscesos.

La DW en todo el cuerpo empezó a utilizarse 
en oncología para detección de enferme-

dad, caracterización de lesiones, así como la 
evaluación de respuesta al tratamiento.

Es posible hacer esta secuencia gracias al 
desarrollo en los equipos de alto campo 
magnético de mayores gradientes y bobinas 
con múltiples canales, y otras técnicas que 
aceleran la adquisición de la imagen y redu-
cen los artefactos, movimientos (4).

Se ha desarrollado el estudio corporal to-
tal con RM, que es una técnica volumétrica 
que incluye la técnica de DW. Las imágenes 
obtenidas permiten determinar la presencia 
de ciertas lesiones de difícil evaluación con 
otros métodos de imágenes (rayos X, ultra-
sonido, centellogramas o TC). Debe tenerse 
en cuenta que la DW es una técnica de baja 
resolución anatómica y en los estudios de 
todo el cuerpo, aunque se realicen junto con 
secuencias morfológicas, cuando se trata de 
imágenes pequeñas pueden pasar inadver-
tidas en el conjunto de la normal anatomía. 
En nuestra experiencia, resulta mejor como 
un método complementario del PET-TC, 
que ayuda a evaluar imágenes dudosas o por 
fuera del límite de resolución de este méto-
do, sobre todo en órganos sólidos (hígado 
en particular) y en médula ósea.

Hay que tener cuidado en la interpretación 
de las imágenes, ya que los tumores pueden 
tener restricción o aumento de la difusión, 
dependiendo de la micro-arquitectura celu-
lar. Las lesiones hipercelulares tienen mayor 
concentración de membranas por unidad de 
volumen con restricción de la DW. El fallo de 
la Na/k ATPasa en la muerte celular (igual que 
en un infarto) también es causa de restricción. 

La pé rdida de la integridad de las membra-
nas y la pé rdida de celularidad debido a ne-
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crosis o apoptosis, puede generar un incre-
mento de la DW.

El edema tumoral, por el aumento de con-
tenido acuoso, puede causar un falso positi-
vo, con aumento en la DW utilizando bajos 
valores de b, lo que puede resolverse con va-
lores altos y ADC-MAP.

Si bien se pueden detectar lesiones pequeñas 
(3 a 4 mm), debido al alto índice señal/rui-
do, hay que tener en cuenta las difi cultades 
propias de la técnica, como la baja resolu-
ción anatómica que, en ocasiones, aumenta 
la señal de fondo, artefactos por inhomoge-
neidad del campo magnético (metal, aire, 
sangrado, etc.). Los sectores con movimien-
to, como las regiones cercanas al corazón o 
el diafragma, suelen tener mayor difi cultad, 
y es indispensable la colaboración del paci-
ente en la realización del estudio.

Los valores de ADC no son constantes y 
menos en órganos móviles (5,6,7).

Adenopatías
Hay tejidos que tienen normalmente mayor 
concentración celular, como los ganglios, lo 
que agrega un grado de difi cultad en la carac-
terización de las adenopatías, debiendo uti-
lizarse en conjunto los criterios morfológi-
cos (tamaño, forma, bordes, intensidad). Por 
este motivo, los ganglios normales tienen 
un grado de restricción en la DW. Aunque 
los ganglios metastásicos suelen tener may-
or celularidad (y mayor restricción en DW), 
pueden presentar necrosis con aumento de 
la DW. Es difícil para este método diferen-
ciar adenopatías benignas de tumorales o de 
ganglios normales.

Lesiones hepáticas
La RM es una de las técnicas más sensibles 
y específi cas para la detección y caracteri-
zación de lesiones hepáticas. La DW incre-
menta sus posibilidades diagnósticas y se ha 
propuesto como alternativa al contraste en 
la detección de lesiones primarias o secund-
arias hepáticas.

Se ha equiparado la sensibilidad de la DW a 
los nuevos contrastes ferrosos (super-para-
magné ticos, hepáticos específi cos captados 
por las células de Kupffer), y por encima del 
gadolinio, aunque en la práctica el contraste 
resulta complementario (8).

Un estudio de metástasis hepáticas de cánc-
er colorrectal mostró que al sumar la secuen-
cia de DW a la RM con contraste hepático 
específi co, se incrementó  signifi cativamente 
la certeza diagnóstica (9,10).

Los falsos positivos pueden darse en las 
lesiones benignas con alta celularidad (ad-
enomas, HNF, absceso) o por artefacto por 
brillo T2 en los hemangiomas. Para carac-
terizar mejor estas imágenes, son de gran 
utilidad las secuencias de DW con valores 
progresivos de b y ADC-MAP (11).

Los falsos negativos se dan en los hepato-
carcinomas bien diferenciados o en lesiones 
quísticas o necróticas como los adenocarcino-
mas mucinosos que no muestran restricción.

Se ha publicado que la DW es de gran utili-
dad en la valoración de la respuesta al trata-
miento quimioterápico en lesiones hepáticas, 
detectándose un cambio de señal en DW, con 
aumento de los valores de ADC-MAP.
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Médula ósea
La RM es un método altamente sensible 
en la detección de lesiones ocupantes de la 
médula ósea (MO). La DW también en este 
sector mejora las posibilidades diagnósticas 
del método, siendo posible en un solo ex-
amen la valoración de la médula ósea cor-
poral total.

La respuesta de estas lesiones suele resultar 
en un aumento de la difusión del agua, lo 
que se manifi esta en DW en un incremento 
de los valores de ADC-MAP.

La señal de las lesiones de la MO, con valores 
crecientes de b es más variable (sobre todo 
en los valores altos) que en los tejidos blan-
dos (la señal de las lesiones puede aumentar, 
mantenerse o decrecer), por lo que en nece-
sario una evaluación seriada de las mismas.

Ante el éxito del tratamiento, bajan la señal 
de DW y el valor de ADC-MAP por la muerte 
celular tumoral, luego se genera esclerosis 
ósea, aparición de MO amarilla, perdida de 
agua tisular, mielofi brosis secundaria y pér-
dida de perfusión (12,13).

Ante un tratamiento exitoso de las lesiones 
extensas ocupantes de la médula ósea, 
puede verse licuefacció n con necrosis ma-
siva de las mismas. En estos casos, la señal 
en DW con altos valores b puede persistir 
alta por el brillo por T2, pero si se mira 
cuidadosamente el borde de las lesiones o 
en ocasiones adentro, se observan valores 
bajos de ADC-MAP (14,15,16).

La combinación de alta señal en DW, pero 
con altos valores de ADC es sugestiva de en-
fermedad inactiva. Por estas variantes, enfati-
zamos que la DW-RM debe correlacionarse 

siempre con el mapa correspondiente de 
ADC y otras imágenes morfológicas de RM.

Lesiones ginecológicas
La técnica mostró  utilidad para diferenciar 
lesiones ginecológicas benignas de malig-
nas, aunque se superponen los valores de 
ADC-MAP.

El endometrio y el cáncer de endometrio 
son hiperintensos en la DW. Sin embargo, 
se ha mostrado que los valores de ADC en el 
tumor fueron de 0.88 ± 0.16x10-3mm²/seg, 
lo que es signifi cativamente más bajo que el 
endometrio normal (1.53 ± 0.10×10-3 mm²/
sec). La adición de la DW a la RM conven-
cional ha demostrado ser benefi ciosa para el 
diagnó stico y estadifi cació n (17).

En la estadifi cació n de los tumores de cérvix, 
la RM ha demostrado ser superior que el ex-
amen clínico y otros métodos de imágenes 
como la TC o la ecografía ginecológica (18).

El cáncer de cérvix ha mostrado tener meno-
res valores de ADC que los tejidos normales, 
demostrando su utilidad en la estadifi cació n 
N, combinando el tamaño y el valor de ADC, 
y siendo superior a la caracterización de las 
adenopatías con RM convencional (S: 83% 
vs. 25%), con similar especifi cidad (98% vs. 
99%) (19).

Es más controversial la utilidad en cáncer 
de ovario, en la detección del tumor prima-
rio. Puede ser útil en la estadifi cació n, sobre 
todo de los implantes peritoneales en con-
junto con la RM convencional con contraste 
EV. Los implantes tienen restricción en la 
difusión y bajos valores de ADC. La presen-
cia de ascitis facilita la detección.
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Cáncer de próstata
Diversos reportes muestran la viabilidad 
de la DW para la detección de los tumores 
prostáticos. Los valores de ADC son más 
bajos que los tejidos benignos, aunque con 
superposición.

Debe tenerse cuidado con los artefactos por 
inhomogeneidad producidos por la hem-
orragia posbiopsia y la pobre resolución 
anatómica de la DW.

La DW ha demostrado ventajas para detec-
ción de metástasis óseas con respecto de la 
RM convencional (12).

Cáncer de vejiga
Aunque hay pocos reportes publicados, uno 
de ellos muestra en 17 casos diferencias sig-
nifi cativas en la elevada intensidad de señal 
de DW y bajos valores de ADC, en com-
paración con los tejidos circundantes, que 
incluyen pared vesical normal, próstata y 
vesículas seminales (20).

Lesiones de páncreas
Las lesiones só lidas son mejor visualizadas 
en DW por el mayor contraste con el fondo 
(restricción/NO restricción). Identifi ca me-
jor las lesiones pequeñas que la RM conven-
cional. Este estudio no es de gran utilidad 
para diferenciar los tumores quísticos de los 
quistes benignos.

Es difi cultosa la caracterización de las le-
siones só lidas entre neoplásicas o infl ama-
torias, por la superposición de la señal y los 
valores de ADC, debiendo sumarse al análi-
sis la clínica, la RM convencional y eventual-
mente, TC (calcifi caciones, tinción). Es útil 
para caracterizar lesiones sospechosas de 
metástasis ganglionares, hepáticas, etc. (21).

Cáncer de recto. 
Aplicaciones potenciales
En un trabajo inicial con pocos pacientes, 
se observó  un incremento de los valores de 
ADC durante la primera semana de trata-
miento (N=8), detectando respuesta tem-
pranamente.

En otro trabajo se evalúa con DW la re-
spuesta al tratamiento neoadyuvante con 
QRT en 40 pacientes, mostrando valores de 
corte signifi cativos de ADC, diferenciando 
los pacientes respondedores, con valores es-
tadísticamente signifi cativos.

Otros trabajos muestran un alto valor predic-
tivo negativo, pero un bajo valor predictivo 
positivo en relación con el valor de corte es-
tablecido en la cuantifi cación con ADC-MAP.

Con DW, la respuesta al tratamiento con QT 
en pacientes con metástasis hepáticas de 
cáncer colorrectal y cáncer gástrico, muestran 
que los valores de ADC se incrementan tem-
pranamente (3-7 días) después del primer ci-
clo y con la respuesta al tratamiento.

Estudios clínicos han señalado que la falta 
de aumento de los valores de ADC en re-
spuesta a la QRT determina una respuesta 
más pobre a la terapia (22,23,24,25,26).

Caracterización de lesiones renales
En los quistes observados en la DW con b 
progresivos cae la señal, como en la mayoría 
de las lesiones benignas. Estas tienen hiper-
intensidad de señal en ADC-MAP.

Si presentan contenido hemá tico o protein-
á ceo, comparado con los quistes simples, 
muestran menor señal en T2 y en DW con 
valores b bajos. Los valores de ADC son altos 
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en los quistes simples o complicados, a dif-
erencia de las lesiones sólidas que son bajos.

Puede haber superposición con bajos valores 
de ADC entre los quistes complicados y los 
tumores quísticos. Las diferencias pueden 
estar en la DW de los bordes o septos, aun-
que en estos casos sigue siendo determi-
nante para decidir la conducta, la tinción de 
paredes, septos o nódulos murales.

Las lesiones sólidas renales con valores b 
crecientes presentan incremento de la señal, 
lo que es indicativo de lesión maligna o teji-
do viable hipercelular.

El grado de restricción de la difusión en un 
tejido tiene una relación inversa a la celular-
idad del tejido y a la integridad de las mem-
branas celulares.

La difusión es más restringida en las por-
ciones del tumor con alta concentración 
celular, debido a la reducción del espacio 
extracelular.

La DW es menos restrictiva en los tumores 
hipocelulares, con necrosis, hemorragia o 
componentes quísticos (2,27,28,29).

La DW puede ayudar a diferenciar por-
ciones só lidas de necróticas en los tumores, 
siendo útil para orientar el sitio de biopsias. 
Las áreas necróticas incrementan los valores 
de ADC, mientras que en el tumor viable los 
disminuye (2,30,31,32,33,34).

Lesiones adrenales
La RM tiene una alta sensibilidad y especi-
fi cidad para caracterizar lesiones adrenales 
con las secuencias convencionales en equi-
pos de alto campo, incluyendo la secuencia 

de corrida química en fase y en fase opuesta. 
A esto se agrega la DW. Las lesiones benig-
nas suelen ser más brillantes en DW con b 
bajo, su señal disminuye con los b progre-
sivos y es intenso en ADC –MAP.

Sin embargo, en DW hay superposición con 
lesiones malignas, no pudiendo establecer 
claramente la diferencia entre benignas y 
malignas (35).

Cáncer de mama
La ventaja de la DW es que tiene alta sensi-
bilidad en la detección de cambios en el am-
biente microscópico celular, sin la necesidad 
de inyectar material de contraste EV.

Los datos se interpretan en conjunto con 
las secuencias morfológicas y el análisis de 
ADC-MAP. Estas secuencias en conjunto 
tienen el potencial de mejorar la especifi ci-
dad.

La difusión en el examen de las lesiones 
mamarias tiene desafíos técnicos que deben 
ser bien resueltos para obtener imágenes 
confi ables de buena calidad. Se deben usar 
valores b altos (1000 mm2/seg) para supri-
mir la señal del tejido mamario normal. Las 
lesiones tumorales mamarias son sufi cien-
temente hiperintensas para su diagnóstico. 
De todos modos, deben estandarizarse los 
parámetros de esta técnica en el estudio 
mamario, para que puedan ser comparati-
vos entre diferentes centros y para determi-
nar la utilidad clínica en esta región.

La mayoría de los carcinomas ductales in-
vasivos son hipercelulares, demostrándose 
alta intensidad de señal en difusión y ba-
jos valores de ADC. Se debe tener cuidado 
cuando el tumor presenta necrosis o fi brosis, 
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ya que puede verse con señal baja en DW. 
Debe tenerse cuidado con las lesiones muci-
nosas, ya que si el contenido es homogéneo 
puede ser difícil la diferenciación de lesiones 
quísticas o de fi broadenomas. La sangre en 
la lesión puede alterar las características de 
la DW por tener señal paramagnética.

Diversos estudios muestran la utilidad po-
tencial del la DW para predecir temprana-
mente la respuesta a la quimioterapia neo-
adyuvante, observándose cambios entre 
2-4 días del inicio de la quimioterapia, con 
disminución de la señal en DW y aumento 
de los valores de ADC. Estos cambios son 
más tempranos que las modifi caciones de 
tamaño, pudiendo constituir un marcador 
biológico-funcional temprano de respuesta, 
siendo posible con esta información optimi-
zar el mejor protocolo terapéutico.

Otra utilidad potencial es la detección de le-
siones residuales al fi nalizar el tratamiento 
neoadyuvante para orientar la resección de 
la lesión residual. Diferentes publicaciones 
demuestran que puede detectar lesiones no 
evidenciadas en el estudio dinámico pos-
contraste (36,37,38,39,40,41).

Conclusiones 

La técnica de DW-RM es una herramienta 
que brinda importante información tisular, en 
forma no invasiva. Se realiza en el contexto de 
exámenes específi cos de RM, con las secuen-
cias morfológicas convencionales, técnicas de 
alta resolución u otros estudios funcionales 
por RM como perfusión o espectroscopia. 

Se consolida el hecho de que es insufi ci-
ente la valoración de la respuesta a los trat-
amientos oncológicos solo sobre la base de 

las imágenes anatómicas, sobre todo en la 
era de las nuevas terapias biológicas. Las 
técnicas funcionales, combinadas con otras 
morfológicas como el PET-TC o con RM, las 
técnicas de DW o perfusión, tienen la habili-
dad de predecir la respuesta metabólica o de 
evaluar la celularidad o vascularización de 
las lesiones tumorales. Estos cambios suel-
en preceder las modifi caciones de tamaño. 

La DW es un método promisorio y puede 
detectar cambios tempranos en las lesiones 
primarias o secundarias, pudiendo aportar 
información importante sobre la respuesta 
y contribuyendo a determinar tratamientos 
personalizados.

La alteración de la angiogénesis, la pro-
liferación celular descontrolada y el me-
tabolismo desregulado de glucosa en los 
tumores, puede ser realmente mostrado al 
usar imágenes funcionales como tinción 
dinámica con contraste o perfusión, DW y 
PET-TC (con distintos radiofármacos), re-
spectivamente (42).

También se ha reportado una relación in-
versa entre el porcentaje de reducción del 
tamaño y los valores de ADC pretratamien-
to en las metástasis hepáticas (r= -0.58; P= 
0.03) (42).

Los tratamientos que causan disrupción 
vascular y necrosis tumoral se ven favoreci-
dos por valores altos de ADC pretratamien-
to (43).



46 Volumen XLI - Nº 1 - 2013

PET-TC-RM

La RM con DW es superior al PET en cere-
bro y puede complementar información en 
hígado y hueso, donde resultan métodos 
complementarios.

Aporta información sobre todo en mela-
noma, linfomas, mieloma múltiple, cáncer 
de próstata y pulmón (aunque es mejor en 
cerebro e hígado).

La RM corporal total agrega mejor resolución 
espacial, mayor contraste de los tejidos blan-
dos y la evaluación dinámica con contraste.

La RM incorpora otras evaluaciones funcio-
nales para determinar la viabilidad tumoral 
en la valoración de la respuesta a la terapia 
oncológica (44,45,46,47,48).

Caso clínico 1

Paciente con antecedentes de cáncer de ano 
operado (Miles). En TC de control, se detec-
ta un nuevo nódulo en segmento VII, por lo 
que se solicita un PET-TC.

Se realiza tratamiento con quimioterapia 
y se solicita nuevo PET-TC para evaluar 
respuesta.

PET-TC: control posquimioterapia: Los dos 
nódulos conocidos ya no son hipercaptantes 
(respuesta metabólica).

Primer PET-TC con FDG: 2 nódulos hiper-
metabólicos en segmentos VII y III.

Se realizó también una RM hepática in-
cluyendo técnica de DW y ADC-MAP, que 
muestran restricción en la difusión (hiperin-
tensidad de señal con valores b altos y bajos 
valores en ADC-MAP.
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Conclusión: Los nódulos observados en 
los segmentos III y VII hepáticos presentan 
signos de restricción en la difusión, lo que 
indica hipercelularidad de los mismos. Se 
habían negativizado desde el punto de vista 
metabólico con respecto al PET-TC anteri-
or. Esta evolución indica respuesta a trata-

miento sistémico aplicado aunque examen 
de RM es sugestivo de respuesta parcial con 
persistencia de lesiones secundarias hiper-
celulares en estas dos localizaciones, lo que 
muestra que son métodos complementa-
rios, sobre todo en localizaciones como el 
hígado.

Caso clínico 2

Paciente con diagnóstico de adenocarcino-
ma de próstata. Prostatectomía radical. PSA 

en aumento progresivo. Último: 5.8ng/ml. 
Hormonoterapia: No. Radioterapia: No. Se 
solicita PET-TC con F Colina.
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Se observa una adenopatí a hipermetabó lica 
en la cadena obturatriz derecha, que en la 
RM realizada conjuntamente (PET-TC-RM) 
muestra hiperintensidad en la difusió n con 
valores b progresivos y es hipointenso en el 
ADC-MAP, con bajos valores (1040mm2/
seg), lo que traduce restricció n de la difu-
sió n por hipercelularidad y corresponde a 
una adenopatía secundaria.
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Introducción

La American Society of Clinical Oncology (conocido como ASCO GU-GUCS), con la co-
laboración de la Sociedad Americana de Radioterapia (SATRO) y la Sociedad de Urología 
Oncológica (SUO), bajo el lema “Un enfoque multidisciplinario transformador”, llevaron 
adelante el evento que se desarrolló en el pasado febrero en la ciudad de Orlando, Estados 
Unidos de América, lugar de reunión anual. El Simposio tuvo su presentación en el Rosen 
Shingle Creek, moderno centro de convenciones, con todas las comodidades necesarias para 
este tipo de reunión. Concurrieron, con una importante participación, expertos mundiales 
de todas las especialidades relacionadas con la patología uro-oncológica. 

De las presentaciones realizadas, se extrajeron para este informe las de mayor trascendencia 
y signifi cancia para la especialidad. 

Cáncer de Vejiga

En cáncer de vejiga superfi cial T1 (alto grado), se continuó haciendo hincapié en evaluar 
la potencialidad de la quimioradioterapia con la preservación de la vejiga, ya que presenta 
desafíos para el equipo multidisciplinario de oncología urológica. Después de la resección 
transuretral del tumor de vejiga (RTU), el riesgo de recurrencia es de casi un 90% a los 5 
años, y la progresión a enfermedad músculo invasiva es común. Metaanálisis de Cochrane 
en ensayos aleatorios publicados muestran que la inmunoterapia adyuvante intravesical con 
terapia de Bacilo Calmette-Guerin (BCG), luego de RTU, reduce la recurrencia tumoral en 
tumores T1 en un 55% y mejora la supervivencia en comparación de RTU sola (1). Por lo que 
RTU más BCG adyuvante intravesical es ahora el tratamiento estándar, y el inicio del trata-
miento con BCG es realizado por el urólogo de manera inmediata posterior a la RTU (1° do-
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Director de Publicaciones SAC
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sis intraquirófano). La cistectomía es el es-
tándar de tratamiento de segunda línea para 
los pacientes que han progresado después 
de la terapia intravesical con BCG. 

La justifi cación de la quimiorradioterapia 
a la progresión es doble: en primer lugar, 
RTU a T1 se asocia con subestadifi cación, 
hasta el 45% de los pacientes tiene enfer-
medad músculo invasivo y hasta un 30% de 
los pT2 tiene compromiso linfopelviano, por 
tal motivo la quimioradioterapia puede es-
terilizar la enfermedad oculta en el músculo 
de la vejiga y en los ganglios pélvicos (2,3). 
En segundo lugar, la RT basó sus resultados 
en una gran serie de principios de la década 
de 1980 y se ha demostrado en un estudio 
aleatorizado la falta de prueba de efi cacia en 
comparación con BCG intravesical.(4,5)

La quimioradioterapia en cáncer de vejiga T1 
de alto riesgo fue explorado por Weiss et al. 
en un gran serie de las Universidades de Er-
langen y Lubeck.(6) Se trataron 141 pacien-
tes (la mayoría era T1, grado 3 con radioter-
apia o quimioterapia basada en platino que 
implica RTU máxima seguida de radiotera-
pia a mediana dosis de 55,8 Gy, la mayoría 
con cisplatino concurrente) mediana de se-
guimiento 5 años, respuesta completa en 
121 pacientes (88%) y progresión tumoral 
en el 19% de los pacientes a 5 años. .La tasa 
de supervivencia a 5 años fue del 83% (más 
del 80% de los sobrevivientes conservó sus 
vejigas). Cabe destacar que más del 70% de 
los pacientes con su vejiga conservada es-
taban “encantados” o “satisfechos” con su 
función urinaria, esto basado por el Interna-
cional Prostata Symptom Score. Estos resul-
tados se comparan favorablemente para la 
terapia intravesical de BCG. El papel de la 
quimioradioterapia (preservación de órga-

no) para pacientes cuya terapia adyuvante 
intravesical ha fallado, parece promisoria.

El RTOG 0926 inició un Protocolo fase II en 
Julio/12 para pacientes con cáncer de vejiga 
estadio T1. Evalúa la preservación selectiva 
de la vejiga en tratamiento de radioterapia 
concurrente más quimioterapia radiosensi-
bilizante seguida de re-estadifi cación trans-
uretral” En este protocolo, los pacientes con 
estadio T1, grado 2/3 del cáncer de vejiga, 
que fallaron a la intravesical BCG y a la cis-
tectomía (solo de rescate) se les realiza RTU 
visiblemente completa, seguido de 10 sem-
anas de radioterapia a toda la vejiga, a una 
dosis de 61,2 Gy en fracciones de 1,8 cGy con 
quimioterapia concurrente (Cisplatino 3 días/
semana durante las semanas 1, 3, y 5 días o 
Mitomicina y 5FU semanas 1 y 4 por intoler-
ancia al Platino). La citoscopía control vigi-
lancia se llevará a cabo en las semanas 8 a 10 
después de fi nalizar la quimiorradioterapia.

En pacientes con Tis, se recomienda pro-
ceder con cistectomía mientras que aquel-
los con enfermedad recurrente deben reci-
bir cistectomía o seguimiento conservador. 
El objetivo primario es evaluar el índice de 
ausencia de cistectomía radical a los 3 años. 

En conjunto, la evidencia sugiere que la qui-
miorradioterapia para la preservación de la 
vejiga en cáncer de vejiga T1 de alto riesgo es 
factible y bien tolerada asociada con el con-
trol excelente de la enfermedad y funciona-
lidad de la vejiga. Aunque está claro que la 
cistectomía de rescate debe ser realizada si la 
recurrencia o progresión se observa después 
de quimioterapia, los estudios hasta la fecha 
indican que la quimiorradioterapia reduce la 
recurrencia y la progresión tumoral en tasas 
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comparables a la BCG intravesical y que la 
cistectomía de rescate raramente es requerida.

Los estudios futuros deberán comparar a 
largo plazo la calidad de vida después de la 
BCG intravesical en comparación con qui-
mioradioterapia.

Cáncer de Próstata

En lo que respecta a novedades más de-
stacadas en cáncer de próstata, hubo traba-
jos y exposiciones en enfermedad avanzada 
metastásica hormonorefractaria, con la pre-
sentación de diferentes trabajos Fase III con 
nuevas moléculas, la combinación de ellas 
con lo nuevo y con lo conocido.

El uso de corticoides fue muy comentado 
a lo largo de las diferentes presentaciones, 
teniendo en cuenta sus antecedentes acom-
pañando a los diferentes esquemas quimi-
oterápicos con Docetaxel y Mitoxantrona. 

En esta oportunidad se presentó un trabajo 
interesante en el que se combinaba Enzalut-
amida con Corticosteroides. Recordemos 
que la Enzalutamida (ENZA) es un blo-
queante del receptor andrógenico y se uti-
liza como monodroga (160mg/día/VO) en 
pacientes con cáncer de próstata avanzado 
recaídos a Docetaxel (Aprobado en EE.UU. y 
aún no en la Argentina). El estudio AFFIRM 
(7) (fue un multicéntrico fase III y midió el 
impacto en efi cacia y seguridad teniendo 
en cuenta que los corticoesteroides pueden 
activar la señalización de los AR (receptores 
andrógenos) en modelos no clínicos.). En 
datos iniciales el uso de corticoesteroides 
(CS) se asoció con una reducción de OS 
(Sobrevida Global) (8)). 

El impacto del uso de CS durante el trata-
miento en estudio AFFIRM fue evaluado 
para comprobar si el uso concomitante de 
CS también se asociaba con resultados in-
feriores. Métodos: Pts fueron aleatorizados 
02:01 ENZA a 160 mg/día o PBO (Placebo). 
Pts podían, pero no era necesario tomar CS. 
SG fue el principal punto fi nal. Concluyó este 
análisis que el uso de CS se asoció con una 
reducción de OS (sobrevida global) y may-
ores tasas de acontecimientos adversos de 
grado 3-4 puntos en mCRPC pos-docetaxel. 
Aunque con el uso de CS, los pacientes tu-
vieron peores resultados, el tratamiento con 
ENZA fue consistentemente superior al Pla-
cebo sin importar en estudio el uso de CS. 
Los resultados inferiores en pacientes con 
CS pueden ser debido a factores de con-
fusión no medidos o a propiedades biológi-
cas de los CS. 

Receptores de Andrógenos 
(AR) y sus mecanismos de 
resistencia

Durante el desarrollo del Simposio, se hizo 
hincapié en los Receptores de Andrógenos 
(AR) y sus mecanismos de resistencia. Fue 
presentado un trabajo de investigación mo-
lecular de la Universidad de Jefferson, Fil-
adelfi a, que relaciona nuevas estrategias 
para la orientación del eje del receptor de 
andrógenos: PARP1 como un mediador del 
receptor de andrógeno-dependiente y su 
control de la transcripción. Es sabido que la 
recaída es común, y que los tumores recur-
ren en el 20% a 30% de los pacientes dentro 
de 3 años, y en 40% a 50% de los pacien-
tes después de 6 años. Por lo tanto, hay una 
necesidad signifi cativa de desarrollar nue-
vos medios y dirigir tratamientos para la en-
fermedad recurrente, tanto en el localmente 
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avanzado como en el agresivo resistente a 
la castración (CaP), teniendo en cuenta que 
la supervivencia celular y la proliferación 
dependen de la acción del receptor de an-
drógenos (AR).

PARP1 es una enzima que modifi ca las 
proteínas nucleares y juega un papel crítico 
en la reparación del ADN. Esta función de 
PARP1 se desarrolló como un agente ter-
apéutico objetivo para los tumores con al-
teraciones en la enzima reparadora de ADN.
(9-11). Recientemente, se ha puesto de man-
ifi esto que PARP1 tiene una segunda función 
importante en la cromatina celular como un 
corregulador transcripcional, capaz de mod-
ular la cromatina, la estructura y la actividad 
seleccionada por el factor de transcripción.

Las observaciones permitieron identifi car 
inhibidores de la PARP1 como para amor-
tiguar simultáneamente la actividad de AR 
y sensibilizar células de cáncer de próstata 
(12). Esto se basa en varias observaciones. 
PARP1 es reclutado para los sitios de activ-
idad de AR en la cromatina y sirve como un 
cofactor requerido para la actividad de AR. 
La dependencia del AR y la actividad PARP1 
se conserva en células que fracasaron al Blo-
queo Hormonal (ADT), por lo que indica 
que el requisito para PARP1 se mantiene o 
mejora en la progresión tumoral. 

Nuevos datos in vivo apoyan fi rmemente 
esto, descubriendo que los AR son un efec-
tor importante de la reparación del ADN, 
y el PARP1 se requiere para este proceso. 

Figura 1. PARP1 función. PARP1 ejerce 

funciones pleiotrópicos en la reparación 

del ADN (incluyendo la reparación por 

escisión de base) y como un coregulador 

transcripcional. 

La actividad de PARP1 aumenta como una 
función de la progresión del tumor en siste-
mas modelo de cáncer de próstata humano, 
lo que sugiere que el aumento de la activi-
dad PARP1 puede promover la resistencia al 
bloqueo hormonal solo o con RT. También 
se observó que la cooperación observada en-
tre bloqueo hormonal e inhibidores PARP1 

in vivo sugiere que la focalización PARP1 
no solo aumenta la efi cacia de la castración 
sola, sino también la duración de tiempo 
para la hormonoresistencia. En conjunto, 
estos datos apoyan fi rmemente el concepto 
de la doble función de PARP1 en el control 
de la actividad de AR y del DNA. 
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Con base en estos resultados, la inhibición 
de PARP1 puede proporcionar un benefi cio 
terapéutico en varios contextos:

1.  Como medio para radiosensibilizar 
en la enfermedad primaria y en la ra-
dioterapia paliativa.

2.  Como agente único en la enfermedad 
primaria.

3.  En combinación con bloqueantes hor-
monales.

4.  En combinación con Docetaxel u otro ci-
tostático efectivo en cáncer de próstata.

Actualmente, se están estudiando los me-
canismos por los que se altera la actividad 
PARP1 y quiénes son los pacientes que más 
se benefi ciarían con inhibidores PARP1 (13).

Abiraterona

El estudio que confi rma una vez más la efi ca-
cia de la Abiraterona fue presentado en esta 
oportunidad. Recordemos que la Abiratero-
na (AA), un inhibidor específi co de CYP17, 
bloquea la biosíntesis de andrógenos y me-
jora la supervivencia global (SG) en mCRPC 
post-Docetaxel La presentación del COU-
AA-302 (14) evaluó el benefi cio clínica de 
AA versus prednisona (P) en población lig-
eramente sintomática o asintomática con 
mCRPC sin quimioterapia previa. 

Se enrolaron 1088 pacientes, según el Eastern 
Cooperative Oncology Group, estado funcio-
nal (ECOG-PS, 0 vs. 1) y aleatorizados 1:1 
para AA 1000 mg + Prednisona 5mg BID vs. 
Placebo y Prednisona. End Point secundario: 
criterios de valoración radiográfi ca: supervi-

Figura 2. PARP1 modula la función AR. Los nuevos datos revelan que la actividad de AR se encuentra bajo un estricto control por 

PARP1. Como se muestra en las secciones posteriores Objetivos, las principales conclusiones ponen de manifi esto que: (i) PARP1 se 

reclutó a los sitios de actividad de AR; (ii) PARP1 se requiere para promover tanto el ligando-dependiente y resistente a la castración 

función AR, (iii) la ablación de PARP1 inhibe el crecimiento de células tumorales AR-dependiente, tanto in vitro como in vivo, y (iv) 

tumores humanos primarios que se muestran AR-positiva , tienenuna respuesta signifi cativa a PARP1 inhibidores. Teniendo en 

cuenta el requisito de PARP1 para la actividad de AR en tumores en etapa temprana y avanzada, estos hallazgos identifi can PARP1 

como un objetivo atractivo para el control de la actividad de AR en el entorno clínico. De acuerdo con este postulado, los datos a ser 

presentados demuestran además que la ablación de PARP1 mejora la respuesta a ADT solo y ADT_RT combinada para CaP local-

mente avanzado. Nuestros hallazgos implican PARP1 como principal efector de la progresión tumoral, y sugieren que PARP1 debe 

desarrollarse como una diana terapéutica para ambos CaP localmente avanzado y CRPC.
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vencia libre de progresión (PRSA) y la SG. La 
mediana de tiempo con IC del 95% se calculó 
utilizando el método de Kaplan-Meier. 

Todos los puntos fi nales secundarios favore-
cieron al grupo AA. La mediana de segui-

miento fue 27,1 meses. Un post hoc análisis 
de sensibilidad multivariante para el sistema 
operativo, utilizando los factores pronósticos 
conocidos, apoyó los resultados primarios 

Figura 3. Efi cacia Secundaria

Se muestra el descenso del ECOG en el ti-
empo (Grupo A), el tiempo hasta el inicio 
de la quimioterapia citotóxica (Grupo B), el 
tiempo transcurrido hasta el uso de opiá-
ceos para el dolor metastásico (Panel C), y 
el tiempo hasta la progresión del antígeno 
específi co de la próstata (PSA) .

Conclusiones: El análisis provisional actu-
alizado de COU-AA-302 sugiere mejora 

de la PRSA (reducción del riesgo del 47%) 
estadísticamente signifi cativa. El riesgo de 
muerte disminuyó en un 21%. La mediana 
de SG para AA (35,3mos) es el más largo 
reportado para esta población mCRPC. Los 
objetivos secundarios fueron clínica y es-
tadísticamente signifi cativos, y el perfi l de 
seguridad a pesar de una exposición más 
larga sigue siendo favorable. De lo presen-
tado, el COU-AA-302 fue el que amplió y 
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confi rmó a la Abiraterona asociada a Pred-
nisona como la elección en mCRPC.

En EE.UU. la indicación continúa siendo en 
pacientes recaídos al esquema Docetaxel/
Prednisona mientras que en la Argentina 
se encuentra disponible la aprobación dual 
(pre y pos-Docetaxel). Actualmente está 
en marcha un estudio fase III multicéntrico 
para evaluar efi cacia en metastásicos previo 
al tratamiento hormonal. 

El papel de la 
inmunoterapia 

El papel de la inmunoterapia, incluyendo el 
Sipuleucel-T (aprobado por FDA en 2010), 
es también una parte importante en el para-
digma del tratamiento de cáncer de prósta-
ta. Es la primera terapia con vacuna contra 
el cáncer de próstata y aprobada por FDA 
para los pacientes con CRPC metastático. La 
fase III del estudio histórico de Sipuleucel-T 
mostró un benefi cio en la supervivencia 
global de 4,1 meses, sin embargo, las tasas 
de respuesta tumoral fueron mínimas.

El estudio validó la efi cacia de la inmunoter-
apia en el cáncer de próstata y ha dado lugar 
a una investigación adicional de los ensay-
os clínicos de Sipuleucel-T en el cáncer de 
próstata. Hay nuevos agentes prometedores 
en fase III de ensayos clínicos que incluyen 
anti-CTLA-4 y Prostvac-V / F.

Hoy la inmunoterapia comienza a tener rel-
evancia tanto en cáncer de próstata como en 
cáncer de riñón avanzado. La adición de la 
inmunoterapia experimental AGS-003 (Ar-
gos Therapeutics) a la terapia estándar con 
Sunitinib demostró tiempo prolongado de 
supervivencia esperada en los pacientes con 

cáncer renal avanzado. Este hallazgo provi-
ene de un pequeño grupo fase II de paci-
entes con carcinoma metastásico de células 
renales (15). Los resultados fueron presen-
tados por el doctor Asim Amin, codirector 
del Instituto del Cáncer Levine en Charlotte, 
Carolina del Norte. Los 21 pacientes tenían 
un pronóstico desfavorable. Para los paci-
entes de alto riesgo, la supervivencia global 
fue de alrededor de 8 meses y para pacientes 
con riesgo intermedio de 22 meses. Sin em-
bargo, más de la mitad sobrevivieron más de 
30 meses, y la tercera parte de los pacientes 
aún están vivos después de 4 años.

Esta “sorprendente” prolongación de la super-
vivencia ha llevado a un estudio fase III más 
grande, que ya ha comenzado a reclutar paci-
entes, de acuerdo con Therapeutics Argos.

La inmunoterapia totalmente personalizada 
AGS-003 se produce mediante la extracción 
de ARN mensajero a partir de una mues-
tra de tumor del paciente (obtenida en el 
momento de la nefrectomía) y su incorpo-
ración en las células dendríticas del paci-
ente (obtenida durante un procedimiento 
de leucoféresis individual), siendo esta 
una inmunoterapia totalmente personal-
izada ya que las células dendríticas de cada 
paciente se programan con antígenos de su 
propio tumor. El problema con el cáncer de 
riñón es que no se han identifi cado antígenos 
principales, a diferencia del melanoma y del 
cáncer de próstata, por eso se tiene que uti-
lizar tumor del propio paciente.

En este ensayo se demostró que la adición 
de la inmunoterapia a la terapia estándar 
aumenta la durabilidad de la respuesta, 
y AGS-003 no está asociado con ningún 
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evento tóxico más que reacciones en el sitio 
de inyección y eritema.

Los investigadores decidieron combinar 
AGS-003 con Sunitinib, ya que también 
tiene algunas propiedades inmunomodu-
ladores (suprime las células supresoras T 
reguladoras). Otros inhibidores de la tiros-
ina-quinasa utilizados en el tratamiento del 
cáncer de riñón como el Sorafenib no serían 
de interés en la combinación ya que inhiben 
la función de células dendríticas. En este 
estudio todos los pacientes fueron tratados 
con 6 semanas de Sunitinib (4/2) y AGS-003 
se administró una vez cada 3 semanas, por 
5 dosis, y después cada 12 semanas hasta 
que la enfermedad progresara. La mediana 
de supervivencia libre de progresión fue de 
11,2 meses, y la mediana de supervivencia 
global defi nitiva fue de 30,2 meses.

Sin embargo, cuando los pacientes se sub-
dividieron según el riesgo basal, los 11 pa-
cientes con riesgo intermedio tuvieron una 
mediana de supervivencia libre de pro-
gresión de 19,4 meses y una mediana de 
supervivencia global de 39,5 meses. Los 10 
pacientes de alto riesgo tuvieron una me-
diana de supervivencia libre de progresión 
de 5,8 meses y la mediana de supervivencia 
global de 9,1 meses. La incorporación de in-
munoterapia a Sunitinib ha llevado a la casi 
duplicación de la supervivencia libre de pro-
gresión esperada. 

La Sociedad Americana de Oncología Clíni-
ca, que copatrocinó GUCS, destacó este re-
sumen en sus materiales de prensa (GUCS 
noticias), como observación de la supervi-
vencia prolongada como “muy alentador”, 
pero tendrá que ser confi rmado en un may-
or número de pacientes. Un ensayo más 

grande ya está en marcha. Se espera que la 
fase III, ADAPT estudio (16), un ensayo mul-
ticéntrico aleatorizado abierto, se inscribirán 
450 pacientes, principalmente en los Esta-
dos Unidos. Se comparará la inmunotera-
pia más Sunitinib vs. Sunitinib solo. El plan 
consiste en administrar AGS-003 en 8 dosis 
durante los primeros 12 meses, seguida de 
inyecciones de refuerzo cada 3 meses para 
los pacientes que continúen benefi ciándose. 
Se informó que los resultados del estudio 
de fase III probablemente no estarán dis-
ponibles hasta el año 2015. 

Permisividad de la vía 
del VEGF

De las presentaciones realizadas, la plenaria 
más signifi cativa se relacionó con la permi-
sividad de la vía del VEGF iniciándose con 
una pregunta de por qué las respuestas in 
vitro no se traducían a la clínica. 

Sobre la base de importantes avances en 
la comprensión de la biología en el cáncer 
de riñón metastásico, se han desarrollado 
agentes dirigidos al factor de crecimiento 
endotelial vascular (VEGF). La clase más 
amplia de estos agentes son las moléculas 
pequeñas que inhiben la tirosina-quinasa 
dominio del receptor de VEGF. Desde la pri-
mera generación de VEGF-tirosina-quinasa 
(inhibidores de VEGF-TKIs), ha habido un 
esfuerzo intensivo para aumentar la espe-
cifi cidad y potencia de estos agentes para 
el receptor VEGF. El fundamento teórico es 
simple: 1) la creciente especifi cidad limitará 
el alcance de la toxicidad generada por efec-
tos fuera del objetivo. 2) aumentar la poten-
cia aumentará el efecto antitumoral. Más re-
cientemente se ha introducido VEGF-TKIs 
(Tivozanib y Axitinib) capaces de inhibir 
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los receptores de VEGF en concentraciones 
subnanomolares, en contraste con otros 
agentes (Sorafenib y Sunitinib). 

Se presentaron datos del Cabozantinib 
(XL184), un inhibidor multiquinasa novedo-
so con actividad inhibitoria potente contra 
VEGFR2 y c-Met, además de un número de 
otros receptores tirosina-quinasa que son in-
hibidas a concentraciones nanomolares. En 
un reciente ensayo clínico de fase Ib realizado 
en 25 pacientes altamente pretratados mRCC 
(hasta seis líneas de tratamiento previo), 
Cabozantinib demostró una actividad impre-
sionante, con siete PR confi rmadas y una tasa 
de control global de la enfermedad de 72% 
a las 16 semanas; mediana PFS fue de 14,7 
meses y la mediana de SG no se alcanzó en 
el momento de presentación de los informes. 

Al ver números tan signifi cativos, se pre-
guntaron cómo puede explicarse la discor-
dancia entre la hipótesis y la realidad. Es 
posible que el efecto antitumoral de VEGF-
TKIs no dependa únicamente de la afi nidad 
de los drogas para el receptor tirosina-qui-
nasa (RTK). Un detallado análisis reportado 
por McTigue et al. (17) sugirió que existen 
cambios conformacionales en el receptor de 
VEGF (en el dominio R-TK y en las regiones 
yuxtamembrana). Yuen et al.(18) sugirió 
que los efectos antitumorales del Sorafenib 
pueden deberse a efectos fuera de objetivo 
en la ciclina D1, ciclina B1, survivina y otras 
proteínas reguladoras clave. Finalmente, es 
cada vez más reconocido que el VEGF-TKIs 
ejerce un espectro de efectos más allá del al-
cance de la inhibición de la angiogénesis. 

Como ejemplo, Sunitinib parece inhibir el 
reclutamiento de células mieloides supre-
soras (MDSCs) y reguladoras de las células 

T (Treg) a tejido tumoral en modelos pre-
clínicos; así potencialmente aumentaría la 
respuesta con inmunidad antitumoral (19). 
Este efecto no es consistente en todos los 
VEGF-TKIs, ya que estudios similares ex-
aminaron Sorafenib y no muestran ningún 
efecto sustancial sobre células T (Treg reclu-
tamiento) y una disminución de antígeno T 
específi cas.

Varios ensayos están en marcha con el par 
VEGF-TKIs y con distintas terapias inmu-
nológicas (es decir, terapias con vacunas 
como IMA-901 y AGS-003, PD-1 e inhibi-
dores como BMS-936558) (20, 21) y es de 
gran importancia clínica para entender las 
propiedades inmunológicas de VEGF-TKIs.

Referencias
1. Shelley M, Court JB, Kynaston H, et al. Intravesical 
Bacillus Calmette-Guerin in Ta and T1 bladder cancer. 
Cochrane Database Syst Rev. 2000;4:CD001986.

2. Svatek RS, Shariat SF, Novara G, et al. Discrepancy 
between clinical and pathological stage: external 
validation of the impact on prognosis in an international 
radical cystectomy cohort. BJU Int. 2011; 107:898-904.

3. Wiesner C, Pfitzenmaier J, Faldum A, et al. Lymph 
node metastases in nonmuscle invasive bladder 
cancer are correlated with the number of transurethral 
resections and tumour upstaging at radical cystectomy. 
BJU Int. 2005; 95:301-315.

4. Harland SJ, Kynaston H, Grigor K, et al. A 
randomized trial of radical radiotherapy for the 
management of pT1G3 NXM0 transitional cell 
carcinoma of the bladder. J Uurol. 2007;178:807-813; 
discussion 813.

5. Quilty PM, Duncan W. Treatment of superficial 
(T1) tumours of the bladder by radical radiotherapy. 
BR J Urol. 1986;58:147-152.

6. Weiss C, Wolze C, Engehausen DG, et al. 
Radiochemotherapy after transurethral resection 
for high-risk T1 bladder cancer: an alternative to 
intravesical therapy or early cystectomy? J Clin Oncol. 
2006;24:2318-2324.

7. Howard I. Scher, M.D., Karim Fizazi, M.D., Ph.D., 
Fred Saad, M.D., Mary-Ellen Taplin, M.D., Cora N. 



Sternberg, M.D., for the AFFIRM Investigators* Increased 
Survival with Enzalutamide in Prostate Cancer afther 
chemotherapy. NEJM 2012 367;13. 1187-97

8. Howard I. Scher, Karim Fizazi, Fred Saad, Kim N. 
Chi, Mary-Ellen Taplin, Cora N. Sternberg, Andrew J. 
Armstrong, Mohammad Hirmand, David Forer, Johann 
Sebastian De Bono; Sidney Kimmel Center for Prostate 
and Urologic Cancers, Memorial Sloan-Kettering 
Cancer Center. Impact of on-study corticosteroid use 
on effi cacy and safety in the phase III AFFIRM study of 
enzalutamide (ENZA), an androgen receptor inhibitor. 
J Clin Oncol 31, 2013 (suppl 6; abstr 6) 

9. D’Amours D, Desnoyers S, D’Silva I, et al. 
Poly(ADP-ribosyl)ation reactions in the regulation of 
nuclear functions. Biochem J. 1999;342:249-268.

10. El-Khamisy SF, Masutani M, Suzuki H, et al. A 
requirement for PARP1 for the assembly or stability of 
XRCC1 nuclear foci at sites of oxidative DNA damage. 
Nucleic Acids Res. 2003;31:5526-5533.

11. Masson M, Niedergang C, Schreiber, V et al. 
XRCC1 is specifically associated with poly(ADP-
ribose) polymerase and negatively regulates its 
activity following DNA damage. Mol Cell Biol. 
2010;18:3563-3571.

12. Schiewer MJ, Goodwin JF, Han S, et al. Dual roles 
of PARP-1 promote cancer growth and progression. 
Cancer Discov. Epub 2012 Sept 19.

13. Loblaw DA, Virgo KS, Nam R, et al. Initial hormonal 
management of androgensensitive metastatic, 
recurrent, or progressive prostate cancer: 2006 update 
of an American Society of Clinical Oncology practice 
guideline. J Clin Oncol. 2007;25:1596-1605.

14. Charles J. Ryan, M.D., Matthew R. Smith, M.D., 
Ph.D., Johann S. de Bono, M.B., Ch.B., Ph.D., Arturo 
Molina, M.D., Christopher J. Logothetis, M.D., Paul 
de Souza, M.B., Ph.D., Karim Fizazi, M.D., Ph.D., 
Paul Mainwaring, M.D., Josep M. Piulats, M.D., 
Ph.D., Siobhan Ng, M.D., Joan Carles,Abiraterone 
in Metastatic Prostate Cancer without Previous 
Chemotherapy N Engl J Med 2013; 368:138-148.

15. Amin A, Dudek A, Logan T, et al. A phase II 
study testing the safety and activity of AGS-003 as an 
immunotherpeutic in subjets with newly diagnosed 
advanced stage renal cell carcinom in combination 
with sunitinib. J Clin Oncol. 2010;28 (suppl; abstr 4588).

16. Figlin et al. J Clin Oncol. 2012;30 (suppl 5; abstr 348).

17. McTigue M, Murray BW, Chen JH, et al. Feature 
Article: Molecular conformations, interactions, and 
properties associated with drug efficiency and clinical 
performance among VEGFR TK inhibitors. Proc Natl 
Acad SciUSA. Epub 2012 Sep 17

18. Yuen JS, Sim MY, Siml HG, et al. Inhibition of 
angiogenic and non-angiogenic targets by sorafenib 
in renal cell carcinoma (RCC) in a RCC xenograft 
model. Br J Cancer. 2011;104:941-947.

19. Xin H, Zhang C, Herrmann A, et al. Sunitinib 
inhibition of Stat3 induces renal cell carcinoma tumor 
cell apoptosis and reduces immunosuppressive cells. 
Cancer Res. 2009 15;69:2506-2513.

20. NCT01472081: A Phase 1 Study of BMS-
936558 Plus Sunitinib or Pazopanib in Subjects With 
Metastatic Renal Cell Carcinoma. Accessed October 
22, 2012.

21. NCT01265901: A Randomized, Controlled Phase 
III Study Investigating IMA901 Multipeptide Cancer 
Vaccine in Patients Receiving Sunitinib as First-
line Therapy for Advanced/Metastatic Renal Cell 
Carcinoma; Accessed October 22, 2012.



62 Volumen XLI - Nº 1 - 2013



Sociedad Argentina de Cancerología | 63

Empatía como condición 
humana1 

Si bien existen numerosas defi niciones acer-
ca de lo que la palabra “empatía” signifi ca, 
no hay duda de que se trata de una capaci-
dad humana que cuando tiene lugar en la 
relación profesional de la salud-paciente, 
forma parte de la competencia comunica-
cional que, a su vez, es parte integrante de la 
competencia clínica.

La empatía requiere de un primer paso que 
consiste en que el profesional de la salud, 
al escuchar atentamente lo que el paciente 
dice y al observar lo que expresa sin pal-
abras, con los gestos, las actitudes, los tonos 
de voz, los énfasis, los silencios, etcétera, 
pueda sentir la emoción que el paciente 
está sintiendo. En este sentido, la empatía 
es claramente una actitud afectiva, en la que 
el estado emocional percibido por el profe-
sional se ha generado en aquel al cual este 
escucha utilizando al máximo su capacidad 

1 Vidal y Benito María del Carmen, La empatía en la con-
sulta. Un recorrido desde la Filosofía hasta las Neurociencias, 
Buenos Aires, Polemos, 2012. Fragmento del capítulo 3.

La empatía en la consulta. Un recorrido 
desde la Filosofía hasta las Neurociencias
María del Carmen Vidal y Benito

de concentración, sin prestar o prestando 
poca atención a los aspectos del mundo cir-
cundante, ni a las propias preocupaciones 
que en ese momento deben estar fuera del 
foco de la conciencia. 

Pero “ponerse en los zapatos del otro”, la 
frase de Rogers que más utilizan los pro-
fesionales de la salud cuando se refi eren a 
la empatía, requiere de un paso más, que 
consiste en tomar distancia, saliéndose del 
estado afectivo en el que se estaba inmerso 
hasta ese momento, para poder refl exionar 
y entender el mundo de creencias, vivencias, 
concepciones e ideas del paciente y por lo 
tanto, en este momento, la empatía es una 
actitud básicamente cognitiva.

Todas las observaciones, señalamientos, 
esclarecimientos, orientaciones y consejos 
que se brinden deberán hacerse desde ese 
mundo de creencias que es el mundo del 
paciente, porque de otra forma aquello que 
el profesional de la salud quiera transmitir 
no tendrá signifi cado para dicho paciente, 
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le resultará extraño, ajeno, no lo compren-
derá y por lo tanto, no producirá el efecto 
buscado.2 Por otra parte, que el profesional 
de la salud “sienta lo que el paciente está 
sintiendo”, en el momento en que este nos 
cuenta una situación de su vida que a él le 
importa mucho, es fundamental para que 
dicho paciente se dé cuenta de que es es-
cuchado y comprendido, y por ende, valo-
rado como persona digna de ser el centro 
del interés del profesional-persona que lo 
está atendiendo.

La Oncología es una especialidad en la cual 
los pacientes, aun aquellos en los cuales los 
tratamientos son exitosos, padecen de un 
sufrimiento psíquico intenso, vinculado al 
enfrentamiento con la fi nitud. Empatizar 
con el pesar y el sufrimiento de los pacien-
tes es imprescindible para que el paciente 
se sienta desobjetualizado, personalizado y 
comprendido, pero indudablemente la tar-
ea médica se vuelve agotadora si el oncólo-
go no ha aprendido a tomar distancia de la 
subjetividad del paciente para poder pensar 
en él “científi camente”. 

Entre el paciente y el médico se despliegan 
otras emociones además de las empáticas: 
contagio emocional, contratransferencia, 
compasión, congratulación, conmiseración, 
emoción imaginada, recordada, etcétera, 
que pueden darse simultáneamente y com-
plejizan aún más la relación.

La empatía en la consulta

Rafael
Tenía 59 años cuando fue operado de cáncer 
de pulmón. Era soltero. Nunca había tenido 

2 Vidal y Benito, María del Carmen, La relación médico 
paciente. Bases para una comunicación a medida.  Buenos 
Aires, Lugar, 2010.

hijos. En ese momento estaba en pareja des-
de hacía cinco años, sin convivencia. 

Le indicaron quimioterapia que se llevó a 
cabo en los tiempos planifi cados con poca 
afectación de su estado general. Dejó de tra-
bajar, pero siguió atendiendo sus asuntos 
desde la casa. Vendía agroquímicos, y sus cli-
entes le tenían mucha confi anza. Los había 
tratado toda la vida con suma corrección, de 
lo cual se sentía orgulloso. Solía decir que 
ellos eran su “capital de amigos”. 

Ni bien terminó el tratamiento, reinició su 
vida habitual, que consistía en viajes al in-
terior del país para visitar a sus clientes. No 
tenía ningún miedo, pensaba que la Medici-
na “había avanzado mucho” y estaba seguro 
de que se curaría. 

En los siguientes tres años, él vivió como si 
nada le hubiera pasado, pero nunca falló a 
ningún control de la enfermedad y nunca 
dejó de ver a sus médicos.

Habían pasado tres años desde la fi nal-
ización del tratamiento cuando comenzó a 
padecer un dolor en la cadera derecha que 
se fue incrementando. Le hicieron estudios 
diversos hasta que fi nalmente su oncólogo 
le diagnosticó metástasis óseas del cáncer 
de pulmón y le indicó radioterapia y trata-
miento con quimioterápicos por vía oral. En 
este momento conocí a Rafael.

Encuentro con Rafael
Rafael vino a verme por indicación de su 
médico oncólogo y no se opuso a ello. Era un 
hombre muy agradable, de trato educado y 
bastante formal, con un apellido tradicional 
aunque de una rama familiar de poca fortuna. 
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Me contó la historia de su enfermedad. Con-
ocía su diagnóstico, podía decir “cáncer” con 
facilidad, pero en realidad, no le había dado 
demasiada importancia al asunto, lo cual 
era extraño ya que su tío favorito y padri-
no había fallecido por la misma enfermedad 
cuando Rafael tenía 30 años, y él fue quien 
lo acompañó hasta el fi nal, porque era un 
“solterón sesentón”, sin hijos, y además, su 
madre, hermana de este tío, había fallecido 
de cáncer de ovario y tuvo que acompañar-
la en el proceso de tratamiento hasta su 
muerte, porque su padre ya no vivía. 

Para él era como si las enfermedades de su tío 
y de su madre fueran completamente difer-
entes a lo que él padecía. Entendía que tenía 
metástasis, pero como había estado tres años 
sintiéndose “excelente”, estaba seguro de que 
un nuevo tratamiento lograría curarlo. 

Venía puntualmente a la consulta. De en-
trada sentí que “nos entendíamos”. Podía 
hablar francamente de su vida, de sus ideas y 
pensamientos. No se sentía contento con él 
mismo. Se daba cuenta de que había proce-
dido con el modelo de su padre, que era un 
“hombre de palabra” para sus amigos y ne-
gocios, pero que fallaba en su consideración 
sobre las mujeres. Reconocía que con esta 
última pareja había aprendido el valor de 
una compañera par y de los hijos a través 
de los hijos de ella. Se sentía agradecido. 
Deseaba vivir para ser mejor, porque “no se 
había portado del todo bien con ella”.

Rafael adelgazaba, estaba cada día más pá-
lido y con menos fuerzas. Lo veía entrar a 
mi consultorio con su sonrisa amable, impe-
cablemente arreglado en su estilo informal, 
como si no se diera cuenta de que el dolor 
no cedía y de que a pesar del tratamiento 

que realizaba, el mismo se había extendido a 
la columna dorsal y a la zona escapular.

Venía todos los martes desde hacía tres 
meses. Yo me sentía preocupada, porque has-
ta ese momento no había podido introducir 
ni siquiera alguna incertidumbre en la segu-
ridad que él tenía de que se curaría. Era como 
si no pudiera ver lo que todos veíamos.

Por eso, ese día, cuando entró al consulto-
rio con los ojos húmedos y un gesto de su-
frimiento intenso en el rostro, pensé que 
era por el dolor. Pero se sentó e irrumpió en 
sollozos espasmódicos, casi doblado en dos, 
abrazado a sí mismo, como intentando re-
gresar a la posición fetal.

Comencé a sentir el pecho oprimido.

Bajé los ojos tratando de mantenerme serena.

Percibía el latir de mi propio corazón, calor 
en el rostro, zumbido en los oídos…

Rafael seguía llorando con desesperación. 

Esperé…

Cuando se calmó y pudo hablar me dijo: 
“Hoy, cuando venía para acá, me acordé de 
golpe de que mi padrino vivía en este barrio, a 
pocas cuadras… Me vino la imagen de él, tan 
fl aco, tan gris… Sufría mucho… Tenía dolor 
en la paletilla, el mismo dolor que yo tengo… 
Yo también tengo cáncer de pulmón, como 
él… Yo también estoy fl aco… Me parece que 
yo me estoy muriendo como él”.

Encuentro con Rafael: Refl exiones
Rafael era un paciente que me resultaba 
agradable. (Contratransferencia).
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Era un hombre inteligente de conversación 
entretenida. No era demasiado culto, pero 
con una vida muy intensa, vinculada princi-
palmente al goce, aunque también al com-
promiso.

Era amable, considerado.

A él le gustaba conversar conmigo.

A mí me complacía conversar con él.

Rafael era básicamente un buen vendedor.

En esos meses hablamos mucho de sus 
padres y de la concepción del mundo que 
había aprendido de ellos, que nunca había 
puesto en duda.

Recordó muchas veces la muerte intempes-
tiva del padre, el proceso de la madre, que 
fue largo y tórpido, y sobre todo, la enferme-
dad de su tío y padrino con el que se sentía 
plenamente identifi cado.

A pesar de que el tema del cáncer estaba 
casi todo el tiempo sobre la mesa, Rafael se 
las ingeniaba para bloquear todas mis inter-
venciones dirigidas a debilitar la negación 
que venía implementando. 

Yo estaba preocupada, porque era evidente 
que la enfermedad avanzaba rápidamente, y 
que el deterioro físico era notable ya semana 
a semana. Me preocupaba por él, me apena-
ba, me compadecía de él, todos afectos vin-
culados a la simpatía.

Sin embargo, el día que entró al consultorio 
y se puso a llorar, fue tan inesperado para 
mí, que me sentí inmersa corporalmente en 
la desesperación de Rafael. 

Yo estaba callada, tratando de pensar, de 
salirme de la emoción empática que me 
había invadido. 

Al mismo tiempo, sentía una especie de 
alivio, porque Rafael se había dado cuen-
ta al fi n de lo que pasaba, y esta emoción, 
como superpuesta a la otra, era claramente 
contratransferencial. Pero también seguía 
teniendo pena por él y compasión y deseos 
de ayudarlo, es decir, emociones Simpáticas.

El dolor, que hasta ese momento era una 
molestia, se había transformado en una 
señal de muerte. 

Repentinamente, había podido armar el 
rompecabezas de su situación, había podido 
poner todas las piezas en su lugar. 

Había hecho insight y se había dado cuenta 
de lo que estaba sucediendo, algo que había 
evitado y negado durante todo ese tiempo.

A partir de ese día trabajamos intensamente 
cada sesión. Pudo angustiarse, pudo su-
frir, pudo despedirse de sus seres queridos 
y decirles expresamente lo agradecido que 
estaba de haberlos encontrado y cuánto los 
quería. 

Dejó sus cosas materiales ordenadas, y fi -
nalmente murió como decidió hacerlo, en 
su casa, en su cama, mirando el balcón lleno 
de plantas, con su perro al lado, su mujer y 
los hijos de ella.

Al escribir este relato, siento que puedo de-
cir sin temor a equivocarme que Rafael fue 
mi paciente y yo fui su médica porque am-
bos nos reconocimos como tales.
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Introducción

Padecer una enfermedad ocasiona, en cualquier caso, cambios o inseguridades claramente 
nocivas, que se añaden al sufrimiento propio de la enfermedad e intensidades muy diversas 
de estrés psicológico.(1) 

Varias son las teorías sobre las distintas formas de afrontar el estrés psicológico(2-3), estas se 
han concentrado en los procesos de afrontamiento que ayudan a manejar o reducir los esta-
dos adversos o de tensión. Según Lazarus(4), el estrés psicológico es una relación particular 
entre el individuo y el entorno, que es evaluado por este como amenazante o desbordante 
para sus recursos y que pone en peligro su bienestar.

El fenómeno del estrés se sitúa en el centro de los mecanismos de adaptación humana. 
El concepto de adaptación, que podemos expresar también como el de ajustar, acomodar, 
acostumbrar, habituar, conectar o encajar, la biología lo defi ne como la adecuación de los 
organismos a su medio natural y la Psicología, como las reacciones por medio de las cuales 
un individuo responde armónicamente a las diferentes condiciones que le plantea un deter-
minado ambiente.(5)

En el transcurso de la vida, estamos sometidos permanentemente a exigencias ambientales 
—cambios, pérdidas, presiones ambientales, etc.— que nos provocan descompensaciones, 
desequilibrios a todos los niveles fi siológico, psicológico y social, frente a los cuales respon-
demos procurando reestablecer el equilibrio perdido. Este es el fenómeno de la homeostasis, 
es decir, la tendencia al mantenimiento del equilibrio.(6)

Estilos de afrontamiento en pacientes que 
realizan tratamiento quimioterápico y 
sustitutivo renal
Lic. Noel Falcon y Lic. Gabriela Boso

Complejo Médico “Churruca-Visca”
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Cuando un individuo comienza a presen-
tar síntomas que alteran su salud, realiza la 
consulta con el médico, inicia las explora-
ciones, los diagnósticos, los pronósticos y 
todo cuanto queda implicado en el curso de 
un proceso de salud enfermedad que puede 
entenderse como amenazador.(7)

El recibir un diagnóstico tiene consecuen-
cias subjetivas para la gran mayoría de los 
pacientes. Tanto la enfermedad oncológica 
como la renal, traen consigo dolor, posibles 
alteraciones del esquema corporal, hospital-
ización, incertidumbre sobre la salud, inca-
pacidad para cuidar de la familia, pérdida de 
la función sexual, todo lo cual es una gran 
fuente de estrés.

Ante tal experiencia los individuos ponen en 
marcha distintos tipos de defensas o estrate-
gias de afrontamiento para intentar reducir 
el malestar provocado por dicha situación. 

Las estrategias de afrontamiento son las 
respuestas cognitivas y comportamentales 
que los sujetos usan para manejar y tolerar 
el estrés.(8)

En una situación de enfermedad, la capaci-
dad de afrontamiento permite manejar el 
estrés, mantener la dignidad personal y las 
relaciones signifi cativas, así como recuperar 
e incrementar la función física.(9)

De los distintos tipos de estrategias uti-
lizadas y con qué rapidez se pongan estas 
en marcha, depende mucho el curso de la 
enfermedad.

Los procesos de apreciación de la amena-
za, junto con los de afrontamiento del es-
tímulo o situación nocivos, constituyen los 

componentes esenciales del estrés. El siste-
ma adaptativo depende de la interrelación 
entre los acontecimientos potencialmente 
estresantes, la valoración-apreciación de 
daño, amenaza o desafío que el enfermo 
hace de estos y los recursos de afrontamien-
to de que el paciente dispone; todo ello en 
un momento dado. Por lo tanto, el sistema 
adaptativo que se desarrolle va a ser uno u 
otro según el tipo de interacción que el en-
fermo ejerza con su realidad.(10)

El diagnóstico de cáncer como el de IRCT 
(insufi ciencia renal crónica terminal) y 
los tratamientos que los acompañan son, 
sin duda, elementos capaces de mermar 
el bienestar psicológico de los pacientes 
sometidos a esta experiencia. La literatura 
pone de manifi esto que este efecto pernicio-
so es relativamente breve, y que la mayoría 
de las pacientes alcanzan con el tiempo sus 
estándares previos de bienestar.

Sin embargo, algunos pacientes pueden 
presentar complicaciones psicológicas a 
corto y largo plazo derivadas de su condi-
ción de pacientes crónicos. 

A largo plazo, las complicaciones suelen 
tomar la forma de ansiedad, depresión o 
baja autoestima(11), o este malestar puede 
derivarse en el síndrome de Damocles(12)  
esto es la limitación que perciben los paci-
entes en desarrollar un proyecto vital a largo 
plazo y la conciencia de vulnerabilidad a la 
enfermedad [posibilidad de recaída]. 

A corto plazo, los pacientes suelen presen-
tar incremento en los efectos colaterales del 
tratamiento y mayor percepción subjetiva del 
dolor.(13) Sean cuales fueren los componen-
tes del malestar, es interesante desarrollar 
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procedimientos que permitan predecir qué 
pacientes presentarán mayor problemática 
psicosocial en el futuro a partir de la infor-
mación disponible en los primeros momen-
tos tras el diagnóstico(14), dado que algunos 
resultados sugieren que la problemática psi-
cológica pasa desapercibida para el personal 
sanitario.(15). Por ello, Worden y Weisman 
(16) subrayan la importancia de contar con 
criterios de selección que en los momentos 
iniciales indicarán qué pacientes necesitarán 
ayuda externa para recuperarse.

Los resultados obtenidos de este trabajo 
permitirán también diseñar estrategias ter-
apéuticas dirigidas a optimizar los recursos 
personales de los pacientes, a partir del con-
ocimiento de los distintos estilos de afronta-
miento de los mismos.

Estilos de afrontamientos y 
enfermedad crónica

Distintas investigaciones demuestran que 
son varias las estrategias de afrontamiento 
propuestas como posibles predictores, se-
leccionando tanto aspectos físico-médicos, 
demográfi cos y psicológicos.

Vinokur, Threat, Caplan y Zimmermann(17) 
refi eren que es esperable encontrar más 
problemas psicológicos en los pacientes 
con peor pronóstico médico. Rowland y 
Holland(18) señalan que es posible que el 
tipo de intervenciones (extras al tratamien-
to) modifi quen cualitativamente el rango de 
problemas psicosociales que pueden surgir. 
Por otro lado, una mayor edad parece aso-
ciarse a mejores resultados psicológicos19  
y el apoyo social disponible se vincula a un 
mayor bienestar. 

Las dimensiones del afrontamiento, que vi-
enen defi nidas por una menor percepción 
de control y por mayores tasas de amenaza o 
pérdida evaluada en las dimensiones de de-
samparo, desesperanza y fatalismo, según la 
técnica aplicada, se asocian a peores resulta-
dos psicológicos. Mientras que las que impli-
can sensación de control y de percepción de 
los eventos como un reto o espíritu de lucha 
dan lugar a mejores resultados psicológicos 
para el afrontamiento de la situación.(20) 

La estrategia de negación se asocia también 
a mejores resultados psicológicos.(21) Estos 
autores señalan que esta puede ser una de las 
estrategias más efi caces para afrontar la en-
fermedad siempre y cuando no interfi era con 
la adherencia al tratamiento(22), situación en 
la que el paciente se vería muy complicado 
desde el punto de vista de la salud. 

Marco teórico

La Organización Mundial de la Salud en 
1948 defi nió a la salud como “un estado 
completo de bienestar físico, mental y social, 
y no solamente la ausencia de enfermedad”. 
Su enunciado implicó un salto cualitativo, 
ya que desplazó el enfoque centrado en la 
enfermedad para pasar a uno que pone su 
atención en la salud positiva.

Como alternativa, la psicología positiva se 
encuadra dentro de la tradición del modelo 
de competencia orientado a la prevención 
primaria proactiva universal. Adopta una 
perspectiva constructivista, humanista y es-
peranzadora de la teoría y práctica del trans-
currir existencial.(23) 

La psicología positiva se halla relacionada 
con el impulso explicativo positivo y con-
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structivo del ser humano y la necesidad del 
sentimiento de competencia. 

La psicología positiva estudia cuatro áreas de 
la “buena vida” psicológica: las experiencias 
positivas (la felicidad, el placer), los rasgos 
personales positivos (talentos, fortalezas de 
carácter), las relaciones interpersonales pos-
itivas (amistades, relaciones de pareja, etc.) 
y las organizaciones (escuelas, empresas, 
comunidades) que contribuyen a que las 
personas vivan plenamente.(24) Dentro de 
las experiencias positivas, se destacan dos 
fenómenos: el fl uir de la conciencia o fl ow y 
la positividad.

Las experiencias óptimas o de fl ow tienen 
que ver con los momentos en los que pon-
emos en práctica nuestras habilidades de 
manera tal que estamos totalmente absortos 
en lo que hacemos. El Dr. Mihaly Csikszent-
mihalyi estudió las experiencias cotidianas 
de la gente y encontró que cuanto más fre-
cuentemente realizamos actividades que 
implican una total concentración, que rep-
resentan retos y que permiten que usemos y 
desarrollemos nuestras habilidades, más fe-
lices y satisfechos con la vida nos sentimos.

En 1998, la Dra. Fredrickson crea un modelo 
adecuado y específi co para las emociones 
positivas con la intención de superar las 
limitaciones que implica estudiar las emo-
ciones positivas conjuntamente con las neg-
ativas. El nombre que recibe este modelo es 
el de Modelo de ampliación y construcción de 
emociones positivas(25), y su principal prop-
osición es que las emociones positivas y los 
estados afectivos relacionados con ellas se 
vinculan a una ampliación de las posibili-
dades de la atención, la cognición y la ac-

ción, y a una mejora de los recursos físicos, 
intelectuales y sociales de la persona.

Las emociones tienen un claro impacto en 
la salud y no a través de un único mecanis-
mo, sino que pueden ejercer su infl uencia 
de varias maneras distintas que, además de 
incidir en los diferentes momentos del pro-
ceso de enfermar, infl uyen en el bienestar 
de la persona. Fernández Castro(26) ase-
gura que algunas tendencias emocionales 
permanentes pueden llegar a ser factores 
específi cos de riesgo para enfermedades 
concretas. Aparte del riesgo en la aparición 
de enfermedades, el autor menciona que 
las emociones también pueden incidir en 
el curso de las enfermedades de manera en 
que puede llegar a ser decisiva, mencionan-
do como ejemplos los diversos estudios re-
alizados en referencia a las cefaleas, el asma 
o la diabetes, entre otras. 

La primera implicancia refi ere que la exper-
imentación de emociones positivas puede 
reparar el daño que ciertas emociones nega-
tivas producen, sirviendo así a una mejor reg-
ulación emocional. Entonces, se podría pen-
sar a las emociones positivas como antídotos 
efi caces contra las consecuencias fi siológicas 
y psicológicas tan específi cas que acompañan 
a los estados emocionales negativos.

La segunda hace referencia a que cultivar las 
emociones positivas no solo contrarresta los 
efectos nocivos de las negativas, sino tam-
bién permite que se den modos de pensar 
más allá de los habituales y que la perso-
na construya recursos personales de afron-
tamiento,  optimizando asimismo la salud 
física y el bienestar subjetivo y favoreciendo 
que las personas sean más positivas y las co-
munidades más prósperas.
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Los aspectos psicológicos del enfermo de-
ben ser tenidos especialmente en cuen-
ta. Las peculiaridades de los enfermos con 
cáncer, así como las características específi -
cas del proceso de esta enfermedad, hacen 
necesaria la presencia de psicólogos espe-
cializados.(27)

La psicología de la salud está dedicada al 
estudio científi co del paciente que desar-
rolla una enfermedad, cuyo objetivo central 
es precisamente el cuidado psicosocial del 
paciente con el objetivo ayudar al equipo 
médico en el abordaje y manejo de los as-
pectos psicosociales que afectan al paciente 
y su familia.(28)

La atención de los factores psicosociales in-
cluyen el manejo de la familia y de aspectos 
relativos al equipo médico [dimensión psi-
cosocial], además de los factores psicológi-
cos, conductuales y sociales que infl uyen en 
la aparición de la enfermedad y en su pro-
gresión [dimensión psicobiológica].(29)

En muchas oportunidades se indica un deter-
minado tratamiento para la enfermedad que 
el paciente posee, sin tener en cuenta si este 
puede o no afrontar el tratamiento propues-
to, lo que le genera más estrés y como conse-
cuencia, el abandono de los tratamientos.

La conclusión genérica de diversos estu-
dios(30) señala que el tipo de estrategias de 
afrontamiento utilizadas por los pacientes 
incide en el grado de ajuste que estos pre-
sentan ante su enfermedad.

Se ha reconocido que la dimensión psicoso-
cial está involucrada en el cuidado de todos 
los pacientes en todos los estadios de la en-
fermedad.(31) 

El reconocimiento del estrés psicosocial en 
oncología es fundamental, ya que incluye 
sentimientos normales de vulnerabilidad, 
tristeza y miedos, así como problemas más 
severos de depresión, ansiedad, pánico, 
aislamiento social y crisis espirituales. Por 
estas razones, el estrés debe ser detectado y 
tratado tempranamente.(32) 

La adaptación al diagnóstico de cada paci-
ente es infl uida por la sociedad, el paciente y 
la propia enfermedad. Los factores psicoso-
ciales son dinámicos y cambiantes. 

Si se pudiese detectar qué mecanismos uti-
lizan los pacientes al momento de enfrentar 
la enfermedad y los distintos tratamientos, 
se podría ayudarlos a superar mejor el im-
pacto que la enfermedad produce. Esto nos 
permitiría intervenir de una manera más efi -
caz desde el rol del psicólogo. 

Para el trabajo en equipo interdisciplinario, 
sería importante poder prever qué tipo de 
actitud tendrá el paciente hacia los prob-
lemas médicos y hacia el personal implica-
do, en su evaluación y tratamiento, como 
una forma de prevenir parte del desgaste 
emocional de atender este tipo de pacientes.

Las implicancias de los resultados y con-
clusiones de este proyecto de investigación 
serían relevantes debido a que nunca fueron 
estudiados en esta población (pacientes adul-
tos que concurren a la obra social). Podría in-
fl uir, también, en la optimización de los re-
cursos institucionales para el mantenimiento 
y la utilidad de los tratamientos actuales. 

Los datos arrojados por esta investigación 
brindarían al equipo asistencial la mejor 
manera de tratar y contener a cada paciente 
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según su propia estrategia de afrontamiento, 
lo que generaría una relación médico-paci-
ente más sólida y más rápida.

Se hace hincapié en la cuestión temporal ya 
que estas patologías dan un lapso de tiem-
po prolongado para que el paciente elabora 
psíquicamente el impacto emocional que la 
enfermedad produce.

Para el equipo de salud, es sumamente vali-
oso poder obtener índices pronósticos con-
fi ables, ya que esto permitiría poner en mar-
cha todos los mecanismos disponibles para 
reducir en parte la vulnerabilidad futura que 
conlleva la enfermedad. 

En relación a la práctica profesional, es de 
sumo interés poder contar con un marco 
teórico que sustente y afi rme las competen-
cias más positivas de las personas en una 
situación de enfermedad crónica, que aún 
este tiempo conlleva un estigma social y 
deja consecuencias psicológicas importantes 
tanto en la persona que lo padece como en 
su grupo familiar.

Materia y Método

Objetivo: Relevar y comparar los estilos de 
afrontamiento de los pacientes oncológicos 
que realizan quimioterapia en el hospital de 
día y los pacientes con insufi ciencia crónica 
en tratamiento sustitutivo renal que realiza-
ron tratamiento entre octubre y noviembre 
de 2011. 

Instrumento: Inventario de Conductas de 
Salud de Millon MBHI.(33-34)

Este es un inventario que evalúa estilos de 
afrontamiento, actitudes psicógenas, cor-

relatos psicosomáticos, índices pronósticos 
y una escala de validez que consigna las 
respuestas dadas al azar. Su aplicación está 
indicada en pacientes con enfermedades 
médicas en el ámbito de la salud. Consta de 
150 ítems, con un formato de respuesta ver-
dadero/falso. Para esta investigación no se 
tomarán en cuenta los datos obtenidos de 
las escalas de actitudes psicógenas ni los de 
la escala correlatos psicosomáticos.

Muestra: Se evaluaron en total 85 pacientes: 

53 pacientes con enfermedad oncológica, 
20 hombres y 23 mujeres, con edades com-
prendidas entre 39 a 76 años. 

32 pacientes con enfermedad renal, 22 hom-
bres y 10 mujeres, con edades comprendidas 
entre 25 a 80 años.

Las patologías oncológicas evaluadas fueron:

 24 cáncer de mama 

 11 cáncer colorrectal (recto, colon y vejiga)

 7 cáncer de pulmón

 5 cáncer ginecológico (ovario, endometrio, cervix) 

  6 varios (3 cáncer de cabeza y cuello, 2 cáncer gástrico y 
1 cáncer de páncreas)
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Las patologías renales evaluadas fueron:

Hereditarias:

 1 Síndrome de Allport 
 5 Poliquistosis renal.

No hereditarias:  

 4 Nefropatía diabética 

 5 Glomerunolefritis 

 2 Nefroongioeslerosis 

 1 Hipertensión 

 2 Esclerosis focal y segmentaria 

 2 Hipertensión maligna 

 1 síndrome nefrotico 

 1 Amiloidosis 

 1 Pan vascular

Causa desconocida: 7 pacientes

Los valores medios de estilos de afrontamientos obtenidos fueron:

Estilo Introversivo Inhibido Cooperativo Sociable Autosuficiente Enérgico Respetuoso Sensible

Oncológicos 14 16 19 30 21 15 31 21

Renales 15 14 19 18 14 20 27,5 16

Los valores más altos para los pacientes on-
cológicos son:

Respetuoso, sociable y autosufi ciente
Estilo respetuoso: se refi ere a pacientes que 
son responsables, adaptados y colabora-
dores. Guardan sus sentimientos para sí e 
intentan impresionar a los profesionales 
con autocontrol y severidad. Toman la med-
icación con cuidado y siguen las recomen-
daciones terapéuticas. Sin embargo, tienden 
a negar síntomas, por lo que pueden haber 

esperado largo tiempo antes de buscar trata-
miento. No les gusta estar enfermos, porque 
les signifi ca inefi ciencia y debilidad.

Estilo sociable: indica que estos pacientes 
tienden a ser extrovertidos, charlatanes y 
encantadores. No obstante, pueden ser vari-
ables en sus gustos y desagrados. Al princip-
io del tratamiento, suelen ser colaboradores, 
pero esto puede durar poco tiempo. Están 
más preocupados por parecer amables y at-
ractivos que por solucionar sus problemas. 
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Presentan baja probabilidad de concurrir a 
las consultas los días señalados y de tomar 
los medicamentos necesarios.

Estilo autosufi ciente: muestra que estos pa-
cientes son calmos y seguros. Sin embargo, 
temen a las enfermedades físicas. Es por 
ello que están motivados para seguir cual-
quier plan de tratamiento que les asegure 
su bienestar. Pueden esperar que se les pro-
porcione un tratamiento diferencial. Suelen 
sacar provecho de los miembros del equipo 
de salud. Esta conducta puede ser molesta, 
pero deben ser tratados profesionalmente 
y recibir explicaciones completas del curso 
del tratamiento. Si se impactan por la se-
riedad de su problema de salud, seguirán 
cuidadosamente las indicaciones médicas.

Los valores mas altos obtenidos en pacien-
tes renales son:

Respetuoso, enérgico y cooperativo.
Estilo respetuoso: Puntuaciones altas indican 
que estos pacientes son responsables, adap-
tados y colaboradores. Guardan sus sen-
timientos para sí e intentan impresionar a los 
profesionales con autocontrol y severidad. To-
man la medicación con cuidado y siguen las 
recomendaciones terapéuticas. Sin embargo, 
tienden a negar síntomas, por lo que pueden 
haber esperado largo tiempo antes de bus-
car tratamiento. No les gusta estar enfermos, 
porque les signifi ca inefi ciencia y debilidad.

Estilo enérgico: altas puntuaciones indican 
que estos pacientes son algo dominantes y 
duros. Los profesionales deben tener cuida-
do de no sentirse intimidados o provocados. 
El abordaje debe ser directivo, pero sin entrar 
en discusiones. Son pacientes desconfi ados. 
Pueden no seguir el plan de tratamiento. Es 

necesario trabajar duro para conseguir que 
sigan el plan prescrito.

Estilo cooperativo: puntuaciones altas indi-
can que estos pacientes están ansiosos por 
vincularse con los profesionales. Siguen 
fi elmente sus consejos. Sin embargo, no 
toman la iniciativa de buscar tratamiento 
por sí mismos. Esperan que se les diga ex-
actamente lo que tienen que hacer. Pueden 
negar la existencia de problemas reales. Los 
profesionales de la salud tienen que inves-
tigar la negación, formulando preguntas de 
forma explícita. Son pacientes muy depen-
dientes y suelen oponerse a cualquier deri-
vación a otro profesional.

Conclusiones

En una situación de enfermedad, la capaci-
dad de afrontamiento permite manejar el 
estrés, mantener la dignidad personal y las 
relaciones signifi cativas, así como recuperar 
e incrementar la función física.(35) 

De los distintos tipos de estrategias utilizadas 
y con qué rapidez se pongan estas en marcha, 
depende mucho el curso de la enfermedad.

Se evaluaron en total 85 pacientes, 53 paci-
entes con enfermedad oncológica, 20 hom-
bres y 23 mujeres, con edades comprendidas 
entre 39 a 76 años.  Y 32 pacientes con enfer-
medad renal, 22 hombres y 10 mujeres, con 
edades comprendidas entre 25 a 80 años.

El estilo de afrontamiento en común que 
tienen ambas patologías describe a personas 
responsables, adaptadas y colaboradoras. 
Guardan sus sentimientos para sí e inten-
tan impresionar a los profesionales con au-
tocontrol y severidad. Toman la medicación 
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con cuidado y siguen las recomendaciones 
terapéuticas. Sin embargo, tienden a negar 
síntomas, por lo que pueden haber espera-
do largo tiempo antes de buscar tratamien-
to. No les gusta estar enfermos, porque les 
signifi ca inefi ciencia y debilidad.

Para nosotros, este estilo de afrontamiento 
estaría fuertemente infl uido por el entre-
namiento recibido dentro de la institución. 

En relación a los pacientes oncológicos, los 
dos estilos de afrontamiento restantes refi e-
ren pacientes que suelen ser colaboradores 
al principio del tratamiento, pero esto puede 
durar poco tiempo. Están más preocupados 
por parecer amables y atractivos que por 
solucionar sus problemas. Presentan baja 
probabilidad de concurrir a las consultas los 
días señalados y de tomar los medicamen-
tos necesarios. Además de intentar manip-
ular al equipo de salud para obtener prefer-
encias. Todas estas implicancias son difíciles 
de manejar en alta demanda, lo que segu-
ramente generará roces entre el equipo de 
salud y el paciente. Estos estilos de afron-
tamiento requieren de un profesional que 
pueda explicar, que mantenga una relación 
cordial y fi rme al mismo tiempo. 

En cuanto a los pacientes renales, los estilos 
de afrontamiento enérgico y cooperativo, tal 
como mencionamos anteriormente, nos de-
scribirían a pacientes dominantes y duros 
que no pueden seguir el plan de tratamiento 
y generan cierta provocación e intimidación 
en los profesionales, trabajando estos princi-
palmente en el logro del cumplimiento ade-
cuado de indicaciones. También nos hablan 
—enfocados básicamente en el estilo coop-
erativo— de pacientes con interés y ansiedad 
en vincularse con el equipo de salud, que 

siguen sin inconvenientes las indicaciones 
prescriptas, pero con una gran difi cultad en 
la toma de iniciativas, lo que genera depen-
dencia hacia su equipo tratante y oposición 
ante la derivación a otros profesionales.

Dentro de lo esperable estaba la puntuación 
elevada en la escala del estilo introversivo, 
porque es común en pacientes que padecen 
enfermedades crónicas debilitantes de cual-
quier género. Paradójicamente, esta es la es-
cala que ha tenido las puntuaciones más ba-
jas en la evaluación general. Posiblemente, 
esto pueda deberse a que los pacientes 
evaluados no contaron con el tiempo sufi -
ciente para terminar de procesar el impacto 
que produce el diagnostico y seguidamente 
comenzar con el tratamiento.

La asistencia psicoterapéutica en forma 
conjunta y cooperativa con el equipo médi-
co contribuye a una mejor adaptación a la 
enfermedad cónica y sus tratamientos.

Los datos arrojados por esta investigación 
brindarían al equipo asistencial la mejor 
manera de tratar y contener a cada paciente 
según su propia estrategia de afrontamiento, 
lo que generaría una relación médico paci-
ente más sólida y más rápida, y que previene 
también el desgaste emocional que resulta 
de atender este tipo de pacientes.

Esta investigación tuvo por objetivo describ-
ir los estilos de afrontamiento más relevant-
es en esta población. Igualmente debemos 
señalar que es una muestra pequeña y no 
totalmente representativa de ambas pa-
tologías que consultan. Para las futuras in-
vestigaciones sobre el tema, deberemos ten-
er en cuenta si los pacientes consultan por 
primera vez o no el servicio, ya que no se 
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pudo en esta ocasión. Quizá esto sea lo que 
marca la diferencia entre media y mediana 
dentro del mismo estilo de afrontamiento. 
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Esta abierto el reclutamiento en ARGENTINA 
de los siguientes estudios clínicos en fase 3

con Nivolumab (antipd1):

Para mayor detalle sobre requisitos o 

diseño de los estudios ver : 

www.clinicaltrials.gov
(en search ingresar el número correspondiente NCT 

de identificación específico del estudio)

www.anmat.gov.ar
https://sisa.msal.gov.ar/sisa/#sisa

 Para obtener información de un contacto local contactar a: 

mg-investigacion-oncologia@bms.com




