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Introduccion

El cancer constituye la segunda causa de
muerte en Occidente, s6lo por detras de
las enfermedades cardiovasculares,
siendo su coste total a nivel personal,
familiar, social y econémico dificil de valo-
rar. En Espana los tumores malignos oca-
sionan un 25% del total de las defuncio-
nes, destacando en el varén por
localizaciones las neoplasias de pulmon,
préstata y colorectal, mientras que en la
mujer serian los tumores malignos de
mama, pulmén y colorectal las causas fun-
damentales de muerte por cancer.(1)

En cuanto a datos pronésticos se puede
considerar que s6lo un 40% de las neopla-
sias malignas (excluyendo los carcinomas
de piel) se curan con los tratamientos
actuales, por tanto a un ndmero muy
importante de los pacientes con cancer
solo se les podra ofrecer un tratamiento
de caracter paliativo. Dicho tratamiento
paliativo, a diferencia del curativo donde la
cirugia tiene un papel fundamental, reca-
era basicamente en terapias farmacologi-
cas. En los dltimos anos los avances en el
conocimiento de la patogenia del cancer
han permitido el desarrollo de nuevas tera-
pias, mas especificas, que ayudaran a
conseguir una mayor supervivencia de
estos pacientes y en @ltimo término conse-
guir la curacion de los mismos.

Definicion

El tratamiento médico paliativo en
Oncologia podria definirse como aquella
terapia farmacoldgica que no siendo capaz
de conseguir la curacién del paciente neo-
plasico, perseguiria como objetivos funda-
mentales el aumento de la supervivencia y
el control de los sintomas tumorales como
medio basico de mejorar la calidad de vida
de estos enfermos.
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Debe considerarse que el arsenal oncol6-
gico terapéutico actual tiene un impacto
limitado en cuanto al aumento de supervi-
vencia en la mayoria de tumores malignos,
siendo su papel mas destacado la mejoria
de la calidad de vida de estos pacientes.
La calidad de vida puede definirse como el
grado en que las expectativas y ambiciones
de una persona son comparadas y satisfe-
chas por la experiencia actual, siendo sus
factores determinantes de tipo fisiolégico,
psicoldgico o social. (Tabla 1) (2).

Tipos de tratamiento

QUIMIOTERAPIA: el mas empleado, se
emplea generalmente via intravenosa,
pudiendo usarse en monoterapia 0 mas
frecuentemente como combinacién de
varios citostaticos. Se clasifican en distin-
tas familias:

1. Alquilantes: como la ciclofosfamida, el
busulfan o la lomustina, anaden un radi-
cal a la molécula de ADN impidiendo su
replicacion.

2. Cisplatino y analogos: como el cispla-
tino o el carboplatino que forman unio-
nes dentro de la cadena de ADN bloque-
ando su funcioén.

3. Antimetabolitos: como el metrotrexato,
el 5 fluorouracilo, la citarabina, la fluda-
rabina que inhiben la sintesis de precur-
sores de nucleotidos y / o interfieren la
sintesis ADN.

4. Agentes inhibidores de la topoisome-
rasa: como la doxorrubicina o el irinote-
can, que inhiben a estas enzimas cuyo
papel es fundamental para la replica-
cién del ADN.

5. Agentes antimicrotubulos: como los
taxanos o los alcaloides de la vinca que
actGan inhibiendo el sistema de los
microt(bulos, fundamental para la fun-
cién celular.

6. Otros: como la bleomicina, la suramina
con mecanismos de accion variados

HORMONOTERAPIA: se usa en el trata-

miento de aquellos tumores malignos

cuyas células tienen una dependencia hor-
monal para su crecimiento, como el cancer
de préstata y de mama. Se administran
fundamentalmente por via oral. Sus meca-
nismos de acciébn son muy variados: blo-
queo de receptores hormonales como el
tamoxifeno o la flutamida, inhibicién de
enzimas que participan en la sintesis de
hormonas como el anastrozol o bloqueo
del eje hipotalamo-hipofisario como los
analogos de la LHRH o los progestagenos.

INMUNOTERAPIA: basado en el uso de

sustancias que potencian el sistema

inmune como la interleukina Il y los interfe-
rones, usados en el tratamiento del mela-

noma y el carcinoma renal. (3)

NUEVAS TERAPIAS: en relacién a la apari-

cion de nuevas estrategias terapéuticas

que buscan fundamentalmente conseguir
una mayor especificidad en la lucha contra

la célula tumoral. Pueden agruparse en 4

grupos:

1. Terapia génica: consiste en la transfe-
rencia de acidos nucleicos a un
paciente. Pueden usarse varias estrate-
gias como inhibir la expresion de onco-
genes tumorales, administracion de una
copia normal de un gen supresor,
aumentar la inmunogenicidad de las
células tumorales o transferencia de
genes asesinos suicidas.(3)

TABLA 1
Factores determinantes de la calidad de vida (2)
FISIOLOGICOS PSICOLOGICOS SOCIALES
Sintomas de la enfermedad Conducta Estilo de vida

Dolor

Principios morales

Dependencia social

Toxicidad de los tratamientos

Grado de satisfaccion

Problemas laborales y econdmicos

Enfermedades intercurrentes

Objetivos vitales

Actividad corporal. Movilidad

Alteraciones actividad sexual Autoestima Tiempo perdido en consultas y
hospitales
Imagen corporal Ansiedad / Depresion Cultura
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2. Inhibidores micromoleculares: Recien-
temente se han desarrollado agentes
antitumorales disenados racionalmente
para actuar sobre objetivos moleculares
especificos, buscando una menor toxici-
dad y una mayor eficacia antitumoral.
Dentro de este grupo estarian los inhibi-
dores de las tirosin-quinasas de los
receptores de factores de crecimiento
epidérmico (como el ZD 1839) o del fac-
tor de crecimiento plaquetario (STI
571).(4)

3. Anticuerpos monoclonales: como el
trastuzumab, dirigido contra el dominio
extracelular de la oncoproteina erbB-2
(perteneciente a la familia de los recep-
tores del factor de crecimiento epidér-
mico) que se sobreexpresa en un 20-
30% de los carcinomas de mama,
actuando por citotoxicidad celular
mediada por anticuerpos mas efecto
citostatico directo.

4, Vacunas antitumorales: pretenden
potenciar la respuesta inmuno especi-
fica contra el tumor. Existen diversos
tipos: vacunas de células tumorales
inactivadas, con células tumorales
transfectadas con genes de citocinas,
con péptidos tumorales o con células
dendriticas portadoras de antigenos
tumorales.(5)

Hay que tener en cuenta que todas estas
nuevas terapias (con la excepcion del tras-
tuzumab cuyo uso ha sido aprobado en el
cancer de mama) deben considerarse
como experimentales, recomendandose su
uso s6lo dentro de ensayos clinicos.

Respuesta al tratamiento segiin
localizacion tumor

A continuacion se harad un breve repaso
del tratamiento farmacoldgico paliativo en
algunos de los tumores sélidos malignos
mas frecuentes.

CARCINOMA DE PULMON NO MICROCI-
TICO: constituye el 80% de los carcinomas
de pulmén, planificandose un tratamiento
similar en sus distintos subtipos histologi-
cos. La quimioterapia (QT), con esquemas
de poliquimioterapia basados en cispla-
tino consigue tasa de respuestas objetivas
(RO) en torno al 20-30% . Es interesante

TABLA 2

recalcar que hasta un 60-70% de estos
pacientes presentan mejoria sintomatica,
con ganancias en supervivencia demostra-
das en 4 meta-analisis, incluso ventajas
econdmicas respecto al tratamiento exclu-
sivamente paliativo (6). Por tanto debe
ofrecerse tratamiento QT paliativo a todos
estos pacientes, siempre que presenten
estado general adecuado, con ECOG
menor o igual de 2 (Tabla 2), y no presen-
ten patologia concomitante que lo con-
traindique.

CARCINOMA DE PULMON MICROCITICO: la
QT ofrece en este tipo de neoplasia un
porcentaje de RO del 70-80%, con incre-
mento de supervivencia de 10-11 meses
con la administracién de tratamiento citos-
tético (cisplatino mas etop6sido).
CARCINOMA COLORECTAL: la QT paliativa
aumenta en 6 meses la supervivencia con
un 40% de mejoria sintomatica. El citosta-
tico mas utilizado es el 5-fluorouracilo (5-
Fu), normalmente en combinacién con
acido folinico o en infusién continua con
una tasa de RO del 20-30%. En los Gltimos
anos han aparecido nuevos citostaticos
como el oxaliplatino y el irinotecan, este
Gltimo con supervivencia al ano en 22
linea del 36% versus 14% con sblo trata-
miento de soporte, y que actualmente se
esta incorporando a la primera linea en
combinacion con 5-Fu con ventaja respecto
a los esquemas clasicos en respuestas y
supervivencia.(7)

CARCINOMA DE MAMA: el tratamiento sis-
témico paliativo tiene un impacto muy
importante en esta neoplasia tanto en
supervivencia (mediana de 17-20 meses
con supervivencia a los 5 anos del 10%,
que llega al 30-40% en pacientes con
metastasis 6seas exclusivamente) como
en calidad de vida. La hormonoterapia (HT)
se emplea en tumores con receptores hor-
monales positivos y metastasis dseas, en
partes blandas o viscerales no masivas
con tasa de RO similar a QT y escasa toxi-
cidad. Se suele emplear tamoxifeno en 12
linea, seguido por inhibidores de la aroma-
tasa y progestégenos. Si la paciente no
tiene indicacién de tratamiento hormonal
de inicio o tras progresién al mismo, se
empleara QT con farmacos clasicos como
la ciclofosfamida, la doxorrubicina, el
metrotrexato y el 5-Fu, normalmente en

Criterios de la ECOG (Eastern Cooperative Oncology Group) (1)

GRADOS

CARACTERISTICAS DEL ENFERMO

0 Activo, capaz de realizar todas las actividades sin restricciones

Ligera restriccion de la actividad, capaz de desarrollar trabajos sedentarios

Incapacidad para cualquier actividad normal, pasa menos del 50% encamado

Capacidad limitada para valerse por si mismo, pasa mas del 50% del tiempo encamado

AN~

Incapaz de valerse por si mismo, esta encamado todo el tiempo.

126

combinacion con porcentaje de RO del 60-
70%. En los (ltimos anos se han introdu-
cido los taxanos (paclitaxel, docetaxel),
con aumento de la supervivencia en 22
linea e incorporacion progresiva a la 12
con posibles ventajas respecto a los
esquemas clasicos.

CARCINOMA DE OVARIO: la QT produce en
esta neoplasia una tasa de RO del 70%
con una mediana de supervivencia de 38
meses con esquemas de cisplatino (o car-
boplatino) mas paclitaxel. Previamente, y
pese a ser estadios avanzados, la cirugia
debe intentar la maxima citoreduccion,
pudiendo tener tambien un papel impor-
tante la QT intraperitoneal. En 22 linea se
emplearian citostaticos de reciente apari-
cién como el topotecan, el oxaliplatino o la
doxorrubicina liposomal.

CARCINOMA GASTRICO: la QT produce un
aumento de la supervivencia de 6 meses
con mejoria en la calidad de vida, usando
citostaticos como el cisplatino, 5-Fu, doxo-
rrubicina o etopdsido en combinacién, con
una tasa de RO 20-40% y mediana de
supervivencia de 810 meses.

CARCINOMA DE PANCREAS: la QT produce
mejoria sintomaética en un 25% de casos,
con tasa de respuestas baja (10 -15%) y
sin impacto en la supervivencia, emplean-
dose citostaticos como el 5-Fu o la gemci-
tabina.

CARCINOMA DE VEJIGA: se produce
aumento en la supervivencia usando QT,
con un 33% de pacientes (con datos de
buen prondstico), vivos a los 5 anos con
esquemas clasicos como el M-VAC (meto-
trexato, vimblastina, doxorrubicina y cispla-
tino), pudiendo emplearse nuevas combi-
naciones como cisplatino mas gemcitabina
de eficacia similar y menor toxicidad.
CARCINOMA DE PROSTATA: la HT juega un
papel fundamental en el control de este
tumor con clara mejoria en la calidad de
vida y la supervivencia, con respuestas
mantenidas de 12-18 meses. Se suelen
emplear antiandrégenos, analogos de la
LH-RH solos 0 en combinacién (doble blo-
queo androgénico). Tras progresion al tra-
tamiento hormonal se emplea la QT, sin
claro impacto en la supervivencia, con
esquemas como mitoxantrone mas predni-
sona o estramustina.

CARCINOMA RENAL: la QT ofrece pobres
resultados con tasa de RO menor del 10%.
Se puede emplear interferén con tasa res-
puestas 10-20% o interleukina 2 con por-
centaje de respuestas similar y duracion
de las respuestas algo mayor.
MELANOMA: el tratamiento citostatico
ofrece malos resultados en el tratamiento
de este tumor con mediana de superviven-
cia de 8 meses y tasa de RO del 20-30%
con drogas como la dacarbazina o la temo-
zolamida. Se pueden emplear también
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esquemas con interferon o interleukina 2,
aunque con resultados similares.
CARCINOMA AREA ORL: se utilizan combi-
naciones de QT como la asociacion cispla-
tino mas 5-Fu, metrotexato en monotera-
pia 0 nuevas drogas como los taxanos,
con 30% tasa de respuestas y un 20% de
supervivientes al ano.

Conclusiones

1. El tratamiento farmacol6gico paliativo
en Oncologia puede ofrecer ventajas en
la supervivencia y calidad de vida en la
mayoria de los tumores malignos.

2. Debe realizarse una valoracion cuida-
dosa de estos pacientes para determi-
nar la posibilidad de realizar un trata-
miento sistémico paliativo, teniendo en
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cuenta los deseos del paciente, su
edad, estado general y posible patolo-
gia concomitante asociada. Dicha valo-
racion debe ser llevada a cabo por los
especialistas en Oncologia Médica, que
son los Unicos que disponen de una
capacitacion adecuada para ello.

3. El conocimiento progresivo de los meca-
nismos implicados en el origen y desa-
rrollo del cancer permitiran obtener nue-
vas terapias que consigan un
incremento efectivo de la supervivencia
y en Gltimo término la curacion del
paciente, asi como una individualizacion
progresiva de los tratamientos antineo-
plasicos.
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