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Editorial

Nuevos blancos moleculares en Oncologia

El desarrollo de la biologfa molecular ha revolucionado el conocimiento médico.™® Sin embargo, en nuestra practica cotidiana observamos una
separacion cada vez mayor entre la investigacion bésica y la préctica clinica, como si se tratara de dos mundos totalmente diferentes. De hecho,
como puede verse en la Figura 1, los puntos de contacto son pocos y requieren un puente que comunique estas dos realidades.

Si pensamos en términos de historia de la medicina, la calidad y cantidad de conocimientos obtenidos en los (Gltimos 25 afios con respecto a todos
los anteriores tiene un orden de magnitud exponencial.

En la biologfa molecular hay un desarrollo heterogéneo en la genémica (estudio del c6digo o estructura del gen), la transcriptémica (estudio del
ARN o identificacion del mensaje) y la protedmica (estudio de las proteinas o evidencia fenotipica). Si tuviéramos que hacer una analogfa con la
musica, dirfamos que la genémica estudia el instrumento, la transcriptémica la partitura y la proteémica el sonido y la armonfa resultantes de la
interpretacion. Sélo los cambios producidos a este nivel tendran alguna importancia clinica.

Esto ha modificado nuestra manera de entender las enfermedades, tanto en la etiologia y la patogenia (por lo tanto, la prevencién), como en el
diagnéstico y el prondstico (tanto en la subtipificacién de tumores como en la seleccién de poblaciones) y, por supuesto, el desarrollo de nuevos
agentes terapéuticos.

Focalizdndonos en este Gltimo punto, analizaremos los llamados “tratamientos orientados a blancos moleculares”, que agrupan numerosas molé-
culas: trastuzumab, rituximab, cetuximab, bevacizumab, imatinib, gefitinib, sorafenib, sunitinib, bortazomib, lapatinib, entre otras.

¢ Qué tienen en com(n para englobarse en este grupo?
El desarrollo de estas moléculas se hace mediante el disefio de agentes orientados a bloquear la transduccién de sefiales -inhibicién de recepto-
res de membrana plasmética o de tirosin kinasas-; inhibidores de proteasomas o modificadores de respuesta bioldgica.

i Por qué no son simplemente nuevos antimetabolitos?
Porque no actdan de forma competitiva con las bases puricas o pirimidinas del ADN o del ARN.

¢, Qué desafios plantea este nuevo grupo de farmacos?

En primer lugar, debemos comprender que los tests orientados a la determinacién de un receptor, una mutacion o una alteracién predictiva de efi-
cacia de un agente, son determinaciones con alto valor predictivo negativo y bajo valor predictivo positivo (los resultados negativos muestra una
notable falta de respuesta y los resultados positivos predicen tasas de respuestas que rondan el 20%).

La raz6n para esto debemos buscarla en la complejidad de las interacciones metabdlicas a nivel celular, por lo cual dificilmente el bloqueo de una
sola via, o de una sola manera, pueda producir un efecto dramatico, a menos que esa via sea indispensable para la supervivencia de ese clon
tumoral.

Investigacion basica Clinica
Western Diagndstico
Northern Patologia
Southern Cirugia

SELDI-TOF Radioterapia
MICROARRAY Quimioterapia

LOH Hormonoterapia
SNP Pronéstico

PTEN Toxicidad

CCol Respuesta

HER2 Sobrevida

EGFR Miedos
JUS Expectativas

Figura 1. Incomunicacion entre la investigacion basica y la clinica préctica.
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Figura 2. Esquema de las vias metabdlicas de Hanahan y Weinberg.? Figura 3. Toxicidad dermatoldgica severa en combinacidn de cetuximab con radio-
terapia en un paciente con tumor de cabeza y cuello (N Engl J Med 2007,357:514).

Una idea de la complejidad las interacciones metabolicas se puede apreciar en el esquema de la Figura 2.

En segundo lugar, las toxicidades son mas dificiles de predecir que en los demds farmacos. Un ejemplo de esto lo tenemos tanto en la cardiotoxi-
cidad del trastuzumab o en la severa toxicidad dérmica descripta en pacientes que recibieron cetuximab asociado a radioterapia en tumores de
cabeza y cuello (Figura 3), y de manera anéloga podemos mencionar perforacion intestinal con bevacizumab, hipertensién o hempotisis con suni-
tinib, trastornos renales con bortezomib, etc.

i Por qué la toxicidad severa es impredecible?

Porque en forma analoga a la respuesta extraordinaria observada en un subgrupo de tumores en los cuales la inhibicién de una determinada via
metabdlica es crucial, también en determinados pacientes esa misma via metabdlica es crucial para la supervivencia de células normales de deter-
minados 6rganos. Por lo tanto, tenemos en nuestras manos armas extremadamente (tiles en tumores sensibles y extremadamente peligrosas en
pacientes sensibles.

. Son en ese sentido diferentes de los agentes quimioterapicos comunes?

En la mayorfa de los agentes quimioterapicos, sus efectos téxicos estén relacionados con la dosis, aunque hay pequefios subgrupos de pacientes
muy sensibles a dosis estandares, habitualmente relacionados con la menor metabolizacion de la droga.

Ahora bien, en estos nuevos agentes la mayor sensibilidad no necesariamente depende de la dosis, y no se puede estudiar en cada 6rgano el rol
que estas vias metabdlicas juegan en cada paciente. Por otra parte, la modificacion del metabolismo hepético conlleva notables aumentos o dis-
minuciones de concentraciones plasmaticas, especialmente en el caso del sunitinib y la administracién concomintante de inhibidores de citocro-
mo P. como el ketoconazol, o estimulantes de citocromo P, como la rifampicina.

Tienen también inexplicables respuestas diferentes relacionadas con el sexo del paciente. Asi, en la presentacién realizada a la FDA del cetuxi-
mab en pacientes con cancer de colon resistente a irinotecan, los pacientes de sexo masculino respondieron notablemente mas que las mujeres,
tal como podemos observar en la Figura 4.0

En tercer lugar, debemos reconacer la enorme presion a la que estamos sometidos los médicos para su empleo, ya que estos agentes se presen-
tan al publico bajo la faz de farmacos altamente selectivos y de minima toxicidad. Sin considerar lo dificil que resulta analizar la veracidad de los
trabajos y presentaciones cientificas debido a los conflictos de intereses presentes en nuestra profesion.!!

Debemos reconocer que, a pesar de que la informacion la mayorfa de las veces es incompleta, sesgada, y se conoce poco o nada acerca de las
combinaciones de estos farmacos con otros agentes quimioterapicos, radiaciones o toxicidades alejadas, muchas veces nos vemos compelidos a
utilizarlas ante la ausencia de alternativas Utiles o por realizar tratamientos “a la mode”, como si los tratamientos paliativos en pacientes incura-
bles, o no realizar los tratamientos que estan actualmente de moda, constituyeran violaciones al Juramento del cual somos deudores.

Conclusiones

A manera de conclusién podemos decir que la biologfa molecular nos enfrenta cotidianamente a nuevos desafios.

En el dmbito del conocimiento, se necesitan cada vez mas “traductores” que trasladen los conocimientos generados en la investigacion basica a
la préctica clinica.
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Table 21. Age, gender and KPS Characteristics by Treatment Arm (ITT).
Characteristics ERBITUX plus irinotecan ERBITUX monotherapy
n/N (%) 95% Cl n/N (%) 95% Cl
Age
<65 years 36/155 (23.2) 16.8,30.7 7/78 (9.0) 37,17.6
> 65 years 14/63 (22.2) 12.7,345 5/33 (15.2) 51,319
Gender
Men 36/143 (25.2) 18.3,33.1 10/63 (15.9) 19,27.3
Women 14/75 (18.7) 10.6,29.3 2/48 (4.2) 05,143
KPS
<80 4/25 (16.0) 4.5,36.1 1/15 (6.7) 02,319
>80 46/1°93 (23.8) 18.0,30.5 11/96 (11.5) 59,196
No. of
metastatic sites
1 30/102 (29.4) 20.8,39,3 10/62 (16.1) 8.0,27.7
2 15/78 (19.2) 11.2,29.7 2/27 (7.4) 09,243
>3 1/9 (11.1) 0.3,48.2 0/6 (0) 0.0,45.9

Figura 4. Tabla de la presentacion de cetuximab a la FDA.

En el &mbito de la aplicacién terapéutica, se requiere el empleo criterioso de estas nuevas drogas, tenemos menor conocimiento sobre sus efec-
tos adversos porque muchas de ellas se han aprobado luego de haber demostrado eficacia en un nimero pequefio de pacientes; muchas veces se
emplean tests no validados internacionalmente para la determinacion de receptores o mutaciones que justifiquen su empleo; se seleccionan inade-
cuadamente pacientes que por sus comorbilidades o tratamientos concomitantes pueden tener efectos adversos severas, en la creencia de que

estos farmacos son mas inocuos.

Por esto consideramos particularmente valioso recordar las palabras del Dr. Agrest, académico nacional y brillante clinico, expresadas en £/ inter-

nista y la oncologia moderna.

“La experiencia me ensefia que con demasiada frecuencia los pacientes estan off-side con respecto a las normas.

Los médicos quedamos abandonados muchas veces a nuestro propio sentido comin para descubrir ese fuera de limite y nadie se
ocupa de exigir o ensefar sentido comdn antes de otorgarnos habilitacion profesional.
Nos habilitan por nuestra competencia en el uso de armas pero pocas veces nos exigen saber cudndo no debemos usarlas.”'2

Figura 5. Sir William Osler (1849-1919).

0 tomando el ejemplo de uno de los mds grandes médicos de nuestra época, Sir William Osler
—introdujo la microscopia en Canada, fue docente venerado en Canadd, Estados Unidos e Inglate-
rra, es considerado uno de los pilares de la mejor Escuela de Medicina del Siglo XX (John Hopkins)
y se destacé como brillante escritor—, quien finaliza su texto Aequanimitas con las siguientes pala-

bras (traduccion libre):

“No he persistido en el error;
no he tergiversado la verdad;
no he cultivado el desanimo;

no he dado cabida a los temores.”
(Sir William Osler, Aequanimitas)
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Estas palabras, aplicadas a nuestro problema, significarfan: disponemos de nuevos, poderosos y sumamente interesantes agentes terapéuticos,
pero sdlo el arte de seleccionar adecuadamente los pacientes, la aplicacion cuidadosa de estos farmacos y la profundizacion en el conocimiento
de sus efectos a largo plazo nos permitiran conocer los verdaderos beneficios y los riesgos asociados.

Los limites éticos son muy claros: no usar un tratamiento cuando corresponde es negligencia; usar un tratamiento cuando no corresponde es impe-
ricia; utilizar un tratamiento sin conocerlo en profundidad es ignorancia; investigar un tratamiento fuera de un protocolo aprobado es ilegal; utili-
zar un tratamiento por el beneficio que percibe el médico al prescribirlo es dolo. Por lo tanto no nos quedan dudas de los deberes a los que se
somete todo profesional honesto: respetar los limites teniendo siempre presente el méximo beneficio del paciente.
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Cuidados paliativos: derechos del paciente
con enfermedad que amenazan la vida

Marcos Gomez Sancho”

* Director de la Unidad de Medicina Paliativa del Hosp. Universitario Dr. Negrin de Las Palmas, Gran Canaria.

Ex-Presidente de la Sociedad Espafiola de Cuidados Paliativos.
Presidente llustre de la Sociedad Espafiola de Cuidados Paliativos

Conferencia-debate desarrollada el 23 de mayo de 2007 en la Universidad Abierta Interamericana, organizada por el Capitulo de Psico-Oncologia y Cuida-
dos Paliativos de la Sociedad Argentina de Cancerologfa y Pallium Latinoamericana.

Resulta que no hace falta ser médico o enfermero o psicélogo para
saber que hoy tenemos una medicina maravillosa, muchas veces mila-
grosa. Sin embargo, las personas muchas veces se mueren en condicio-
nes inhumanas: todos podemas haber tenido un amigo o algtn familiar
mas 0 menos cerca y nos hemos dado cuenta de esa tremenda realidad.
Fijense que desde que el mundo es mundo siempre ha habido una
enfermedad maldita; en la antigliedad fue la epilepsia, Hipdcrates
empled gran parte de su vida profesional en intentar demostrar que no
se trataba de un endemoniamiento como se crefa en aquella época.
No crean que hay que irse tan lejos, porque hasta el afio 72 en 18 esta-
dos de Norte América se castraba a los epilépticos y hasta el afio 56 en
Inglaterra no se les permitian entrar en establecimientos pablicos ni se
les permitia casarse.

Luego fue la peste, luego has visto como esas epidemias diezmaban
periédicamente las poblaciones. Luego la lepra, ustedes saben que en
la Edad Media llamar a una persona leproso se consideraba un insulto
castigado por una multa, y los leprosos no vivian en sus casas, vivian
todos juntos en cuevas fuera de las ciudades. Y de esas chozas no podi-
an salir; cuando salfan tenfan que ir en procesiones tocando carracas,
para que al resto de las personas le diera tiempo de quitarse del medio
porque ahi venian los leprosos, y no podfan salir ni siquiera después de
muertos, las leproserfas, que asi se llamaban aquellas instituciones,
tenfan sus propios cementerios, donde se enterraban y se sepultaban a
los leprosos después de morir.

Luego fue la locura, y hemos visto hasta hace pocos dias esos tremen-
dos manicomios, los enfermos atados, digo enfermos, porque sepan
ustedes que el 35% de las personas que estaban ingresadas en estos
establecimientos no eran enfermos mentales, eran oligofrénicos, nifios
que habian nacido con un cierto retraso mental y que los padres, como
estaba mal visto tener un nifio tonto en casa, le ingresaban en estas
instituciones, de manera que esos nifios que con una gran dosis de cari-
fio y alguna clase de educacion especial hubieran sido (tiles para sf
mismos o para la sociedad, cuando Ilevaban unos cuantos afios ahf
metidos se transformaban en seres totalmente indtiles.

Luego fue la sifilis, la enfermedad maldita, ya vamos viendo que suce-
de algo similar con el SIDA, porque todas esas enfermedades infeccio-

sas transmitidas por la via sexual ofrecen unas tentaciones moralizan-
tes absolutamente inaceptables.

Mas recientemente la tuberculosis fue la enfermedad maldita. En esta
copla popular “... nadie se acerque a mi cama que estoy tisico de
pena, al que muere de este mal, hasta las ropas le queman...” se hace
referencia al abandono y al aislamiento a que se sometfa a los enfer-
mos tuberculosos.

Pues bien, esta odiosa reputacion que siempre tuvieron estas enferme-
dades a lo largo de la historia la fueron perdiendo a medida que los
médicos, nuestros predecesores, fueron siendo capaces de curarlas, y
esta odiosa reputacion hoy la ha heredado el céncer, que comparte con
ellas el hecho de que ni siquiera se puede pronunciar su nombre.
Ustedes saben que los médicos tenemos serias dificultades para hablar
con nuestros enfermos de su diagnéstico y que, cuando lo hacemos,
generalmente utilizamos eufemismos. Por ejemplo, una papa, una
tumoracién, algo malo, una neoplasia, para no usar la palabra cancer,
que de por si encierra una tremenda malignidad.

Cuéntas veces hemos ofdo que la inflacién es un cancer para la eco-
nomia. No hay que darle mas vueltas, todo el mundo entiende que
eso es lo peor que e puede pasar a la economia. Se los digo para que
ustedes comprendan la realidad de los enfermos que saben probable-
mente que van a morir, y que ademas van a morir de una enfermedad
que tiene un nombre maldito, que ni siquiera se puede nombrar. Esta
es la tragedia de los enfermos, porque cuando se pronuncia la pala-
bra, a todo el mundo nos viene a la imaginacion este dramatico bino-
mio de dolor y muerte.

En lo que respecta al dolor, lamentablemente es cierto, todos sabemos
que el cancer en situaciones avanzadas y terminales puede producir un
dolor intenso en el 70% de los enfermos. Eso no quiere decir que nos
vayamos a quedar con los brazos cruzados, como desgraciadamente
hemos estado durante mucho tiempo, porque hoy disponemos de recur-
s0s casi siempre muy sencillos, que nos permiten suprimir o por lo
menos aliviar hasta el 95% del dolor de los enfermos de cancer. Y, por
lo que respecta a la muerte, pues también por desgracia es cierto, pues
una vez diagnosticado, el cancer va a matar, por lo menos, a la mitad de
los enfermos.
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Entonces la actitud que los ciudadanos en general y los profesionales
de la salud en particular tenemos ante este tipo de enfermos es una
actitud muy similar a la que tenemos ante la muerte.

Por eso puede ser pertinente hacer esta pequefia reflexion de cémo ha
variado la forma de afrontar la muerte en estos (ltimos tiempos, porque
eso nos puede ayudar a comprender la realidad de todo esto.

Dicen los antropdlogos y sociélogos que han investigado el asunto
durante 1500 afios, que la gente ha muerto de manera muy similar sin
apenas cambios, esto que llamaban la muerte familiar. Diria Lope de
Vega: “Dichoso el que vive y muere en su casa, que en su casa hasta
los pobres son reyes”, porque muchas veces son tan pobres que no tie-
nen donde vivir, 0 viven como es el caso de un enfermo, que vive en una
cueva 0 una caseta que se habia construido él mismo y le ofrecimos la
oportunidad de venir y ser cuidado en el hospital y dijo que “tururd”,
que él donde estaba a gusto era ahi, dénde puede disfrutar de la pre-
sencia constante de sus seres queridos y donde puede controlar la
situacion en la medida que se lo permite sus circunstancias personales,
y no en la medida que se lo permita la supervisora de guardia o el ciru-
jano de guardia de ese dia, ese sitio es la casa de cada uno, sea un
palacio, sea una cueva, es la casa de cada uno.

Otro asunto a considerar es que sabemos que la visita de los nifios a
los hospitales estan restringidas para protegerles de las multiples
enfermedades que pululan por el ambiente hospitalario, y esta bien,
pero también creo que puede llegar a ser cruel que una madre, por
ejemplo, si va a morir en el hospital, vaya a morir sin haber podido
despedirse, sin haber podido dar un beso a sus chiquillos, sin siquiera
haberles visto las Ultimas semanas de su vida, porque a los nifios no
les permiten entrar en el hospital. Pero gracias a que la madre puede
ser atendida en su casa pues puede disfrutar de sus chiquillos hasta el
final y los padres pueden hablar con los nifios de lo que esta sucedien-
do en esa casa, en la medida que se lo permita su edad o su grado de
desarrollo.

Fijense ademads que los enfermos de estas caracteristicas, en los hos-
pitales, algunas veces son sometidos a unos tratamientos o pruebas
absolutamente innecesarias cuando menos, porque a los médicos nos
cuesta mucho trabajo no hacer nada y hay un enfermo alli en un hospi-
tal que estd disefiado para diagnosticar y curar, hay un enfermo que ya
esta diagnosticado y que es incurable por definicién, pero no somos
capaces de no hacer nada y a veces hacemos cosas.

Por eso les pongo este parrafo del libro de Isabel Allende donde habla
de su hija Paula, hasta que murid y en un momento determinado dice
esto: “Al menos la tengo aqui conmigo, a salvo en esta casa, protegida
por todos nosotros, nadie volvera a invadirla con agujas y sondas, de
ahora en adelante solo recibird caricias, misica y flores”.

La escena que ha sido bien familiar hasta hace no tanto tiempo, en la
que el sacerdote va a la casa del enfermo a suministrarle los dltimos
sacramentos, con el monaguillo a darle la extremauncion y el monagui-
llo toca la campanita y si no toca la campanita el monaguillo, suena la
campana de la parroquia porque mientras el santisimo sacramento
estaba fuera de la iglesia tenia que repiquetear una campana.

Una pequefa comitiva se afiadia al resto de este pueblo, de la aldea,
que acuden hasta la casa donde esta muriendo este vecino a testimo-
niarle su solidaridad a través de su presencia confortante.

Fijense el primer gran cambio, cémo hoy muchos enfermos estan enga-
fiados. La familia no permite que entre el sacerdote a la habitacién, no
vaya a ser que si ve al sacerdote, sospeche de su gravedad. Cuando
anacrénicamente hoy no hay ninguna duda, que la inmensa mayorfa de
los enfermos al final son totalmente conscientes que su vida esta a
punto de terminar y eso, independientemente de lo que les hayamos
dicho los médicos, y esto es tan asi, que la visita del sacerdote, muchas
veces se ha transformado en un indicativo prondstico. ;Qué tal esta
fulanito? Muy mal, ya ha venido el cura... Y esto tal es asi, que los
curas se han cansado de dar la extremauncion a cadaveres, que es
muchas veces cuando les permiten entrar, y por este motivo la iglesia
en el Segundo Concilio Vaticano, a este sacramento le ha cambiado el
nombre y ya no se llama extremauncion sino sacramento de los enfer-
mos, para que no se tenga dudas de que quien lo recibe es un enfermo.
Y el enfermo morfa en su casa, y eran aquellos momentos mégicos de
los grandes amores, la reconciliacion, los repartos de hacienda, los Glti-
mos consejos a los hijos y ahi estaban los nifios, y los nifios ya habian
visto morir a los abuelos, a sus padres, a algin tio... y a lo largo de su
vida las personas generan un cierto contacto periédicamente con la
muerte.

Hoy como a los enfermos se los llevan a morir al hospital y los sanato-
rios son fuera de las casas, de cincuenta afios para abajo hoy nadie ha
visto un muerto ni nadie ha visto morir a una persona.

Hoy el primer contacto que una persona tiene con la muerte es cuando
son ellos quienes van a morir y ustedes estan de acuerdo conmigo en
que no es ése el mejor momento para afrontar y aprender algo de un
acto tan sublime y que ademas nos espera a todos nosotros y es el
asunto de nuestra propia muerte.

Decia Hans Kung, en su libro Morir con Dignidad, que a un nifio ameri-
cano le dijeron que su abuelito se habia muerto, y el nifio pregunté que
quién le habfa disparado, porque hoy en dia los nifios, no conocen otra
muerte que la que ven todos los dias cientos de veces en la television,
que es la muerte a tiros limpios.

Esto es un precio que paga el desarrollo, porque en aquellos pafses,
mal llamados “en vias de desarrollo” fijense como en esta foto de
México, como los nifios con este altar participan y van al cementerio y
honran a sus antecesores al igual que el resto de los miembros de su
familia.

0 esta foto que tomé Guatemala, fijense: la primera sorpresa es un
entierro de este tipo por el centro de la ciudad, esto hoy por ley esta
prohibido en Espafia.

La otra cosa que llamé la atencidn es esto... Que el féretro vaya prece-
dido por tres nifios llevando las coronas, esto serfa absolutamente
impensable por lo menos en nuestro medio.

Desde hace ya unos cuantos lustros se ha medicalizado el comienzo de
la vida y corremos el riesgo de medicalizar el final de la vida. Desde
hace unas décadas todo el que viene a este mundo lo primero que ve es
una sala de partos, que es bastante triste digo yo, y ahora corremos el
riesgo de que el Ultimo espectaculo y paisaje que veamos antes de
abandonar el planeta sea un paisaje al que tienen ustedes en esta foto-
grafia (en una terapia intensiva) y que es el terror de los ciudadanos, a
nadie nos importaria sufrir este tipo de tratamientos si tenemos un
accidente de circulacién o una enfermedad curable, pero si tenemos
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una enfermedad incurable, la gente no quiere ser sometida a este tipo
de tratamientos y por eso se estan promoviendo los testamentos vita-
les 0 documentos de voluntades anticipadas en todos los sitios; porque
las personas quieren tener la seguridad de que si llegado ese momen-
to estan inconscientes pueden haber firmado un papelito con valor legal
diciendo que no quieren ser sometidos a este tipo de tratamiento, por-
que el riesgo de la medicalizacion de la muerte es la obstinacion tera-
péutica o el encarnizamiento terapéutico.

No podemos confundir dos cosas que son bien distintas, una alargar la
vida, que es una obligacion de todos los que estamos aqui, con prolon-
gar la muerte, que es un procedimiento altamenente inmoral.

Y todo empez6 en esta época, porque si miramos hacia atras hasta la
aparicion de lo antibidticos, la medicina era practicamente toda palia-
tiva, apenas se curaba nada. ;De qué se disponia en aquel momento?
de algunas sales de bismuto, algunos antipaltdicos, y paren ustedes de
contar. Hasta ese momento, por lo general el médico era un profesional
que veia, sabfa e intufa lo que estaba pasando e intufa lo que iba a
pasar, pero totalmente incapaz e impotente de modificar el curso de los
acontecimientos porque no existfan recursos ni tratamientos para ello.
Hasta que aparecieron los antibioticos. Aprovecho para decirles que un
poquito antes, en el afio 35, cuando se descubrid la sulfamida, aquello
supuso uno de los actos, uno de los sucesos mas vergonzosos desde el
punto de vista ético en la historia de la medicina, porque por una lucha
de patentes entre dos multinacionales se tardé 2 afios en emplear las
sulfamida con los enfermos, y si se hubiera utilizado desde el primer
momento en que se dispuso se podria haber evitado la muerte de
1.500.000 personas solamente en Europa y en América; el caso es que
un poquito después este sefior Alexander Fleming descubre la penici-
lina, y comienza a desarrollarse en ese momento la medicina moderna,
el desarrollo de la anestesia, la reanimacion, cuidados intensivos que
hacen posible hoy intervenciones quirtrgicas impensables.

Desde hace bien poco se dispone de los modernos sistemas de diag-
néstico por tomografia computarizada y resonancia magnética, y mas
recientemente de los transplantes de érganos.

Pero algunas veces da la impresion de que este desarrollo tan tremen-
do que ha tenido esta medicina, que ademas es tan extraordinaria, ha
generado en las personas una especie de delirio de inmortalidad, total-
mente ajeno a la realidad, y en los propios profesionales de la salud,
sobre todo en los médicos, un delirio de omnipotencia y omnisapiencia
absolutamente ajeno también a la realidad. Por lo tanto, no estéa de
méas que recordemos, aunque parezca muy obvio, que hasta donde yo
sé, la mortalidad del ser humano es del 100%, o lo que es lo mismo,
una muerte por persona, ni mas ni Menos.

Ustedes saben que los médicos hacemos resucitaciones y que tenemos
revistas y cursos de resucitacion y libros de resucitacién, o como me
pasé a mi, que un compafiero que me ha dicho: Vengo de urgencias que
he resucitado a una persona y ahora voy a no se dénde, pero sin poner-
se colorado, ya decfa que habia resucitado a una sefiora, sabemos que
quien asi se expresa se esta refiriendo a la reactivacion del acto pulmo-
nar que no es poco, pero yo no sé si el hecho de hablar de resucitacién,
aungue sea subconscientemente, estamos dando a entender esta espe-
cie de delirio de omnipotencia que nos adjudicamos, o nos adjudican a
los médicos.

Ustedes miren en el diccionario y el resucitar es el hecho de devolverle
la vida a un muerto, y cuando hablo de esta definicién y no hay més, es
muy poco probable que algin colega haya conseguido alguna vez sus
objetivos.

Hace unos afios se puso en marcha, en la Union Europea, un programa
para mejorar la movilidad de los parapléjicos y con todo el desparpajo
este programa se llama “Levantate y Anda”, fijense ustedes por donde
va el subconsciente.

Que no resolvemos los médicos todos los problemas y dolencias de
nuestros pacientes a pesar de esta medicina tan maravillosa, lo
demuestran hechos, por ejemplo, en Espafia hay 1000 curanderos, en
Francia hay 2 curanderos por cada médico y en el afio 1998 en Estados
Unidos hubo mds consultas a curanderos que a médicos de familia y de
medicina interna juntos, y la mayorfa de las personas que ya habfan
acudido a su médico formal y al no haber recibido una respuesta se
habian dirigido a este otro tipo de personajes.

El caso es que las expectativas de vida han aumentado tremendamen-
te en los Gltimos decenios y muchas veces los médicos nos adjudica-
mos este incremento de expectativa de vida en base a esta medicina
tecnoldgica que tenemos, y yo creo que no es del todo cierto, mas que
este desarrollo tecnoldgico ha tenido que ver la salud puiblica, la méas
justa distribucion de recursos, la mejora en la alimentacion de las per-
sonas, la mayor cultura del ingreso en aguas residuales y sobre todo
mejor alimentacién, eso que cada dia se mueren en el mundo 40.000
nifios.

El caso es que, si vivimos més afios, van a aumentar las enfermedades
degenerativas y eso haréd que todos tengamos mas posibilidades de
morir lentamente, que todo aquel que no tenga un infarto del miocardio
o0 un accidente de circulacién es muy probable que le espere este tipo
de muerte precedida de una fase que llamamos terminal y que es el
objetivo de nuestro estudio.

Fijense: morirse poco a poco, ustedes se acuerdan de aquella sentencia
que improvisa “libranos sefior de la muerte imprevista e instantdnea”
que siempre fue considerada la mala muerte, y se rogaba a Dios que
nos librase de una mala muerte instantanea. Hoy todas las encuestas
que se han hecho dicen que la inmensa mayorfa de las personas, cuan-
do se les pregunta al respecto, aparte de tocar madera, dicen que pre-
fieren una muerte instantéanea, mientras estamos dormidos de noche
para no poder enterarse. Es decir que hay un cambio de 180° en los
deseos de morir, al parecer, en las personas.

Otra crisis tremenda, es la relacién médico-enfermo: esa relacion basa-
da en la cercanfa, el contacto fisico, las miradas, la amistad médica, era
curativa de por si. jUstedes saben que la simple llegada del médico a
la casa del enfermo mejoraba al enfermo? Y es verdad. ;jUstedes saben
que el enfermo sale de su consulta mejor de lo que ha entrado a su
consulta? Antes de tomar ningin medicamento, ninguna pastilla, antes
de recibir ninguna banderilla, ya esta mejorando, jpor qué?, porque el
médico tiene que haber sido capaz a través de esta sagrada relacion,
de haberle transmitido algin tipo de confianza que empieza a operar en
beneficio del enfermo.

Pues muchas veces esta relacién se ve deteriorada, porque muchas
veces esa tecnologia que tanto adoramos se interpone, simbdlica y
muchas veces realmente, entre el enfermo y su médico. Dice mi queri-
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do paisano Miguel Delibes, que la maquina ha venido a calentar el
estémago del hombre pero ha enfriado su corazén. Y esto puramente se
puede aplicar al mundo de la sanidad, donde las maquinas han venido
a ayudarnos muchisimo a resolver problemas impensables hace poco
tiempo, pero ha habido que pagar un precio, que es la queja diaria de
los ciudadanos: la deshumanizacion de la medicina.

Y este es el reto del médico del siglo XXI; porque no son aspectos
excluyentes, tendremos necesidad de tener nuestro equipamiento téc-
nico necesario, estar bien formados, pero eso no quiere decir que no
recuperemos ese humanismo médico que tantas veces hemos perdido
y tan necesario es para los enfermos, Que no nos suceda, como decia
Séneca en una de sus bellisimas epistolas morales a Lucidio: “surgie-
ron los doctos y los buenos desaparecieron; tienen que surgir los doc-
tos pero no pueden desaparecer los buenos”, el médico tiene que ser,
como decia Paracelso, “un hombre bueno, experto en la materia”. Por
lo que eso mismo no es suficiente, sino que ademds hay que ser un
médico bueno.

Y cémo podemos entender que los médicos, los profesionales de la
salud en general, pero sobre todo los médicos, no actuemos como se
esperaria de nosotros ante un paciente de estas caracteristicas, en mi
opinion, por tres motivos: primero, porque no nos han ensefiado: falta
de informacidn. Les hice una encuesta a médicos de atencion primaria
y les pregunté:;Cree usted que en la universidad ha recibido una edu-
cacion adecuada para atender a enfermos terminales y a sus familia-
res? me han contestado 6.683, el 32% de médicos de atencién primaria
de Espafia, y ahi tienen ustedes en rojo como el 94% dice que no. Por
eso llegado el momento, yo defiendo a mis compafieros porque no se
puede exigir a nadie algo que nadie se ha molestado en ensefiar, y no
es que sea mal médico y mucho menos mala persona, lo que sucede es
que este compafiero o sabe por experiencias previas o intuye la canti-
dad de problemas que le va a plantear este enfermo y sus familiares, y
como este compafiero no sabe dar respuesta a estas necesidades por-
que nadie se ha molestado en ensefiarle, es el primer motivo por el que
ird lo menos posible a esa hahitacion y por eso los que lo hemos apren-
dido, nos partimos la garganta siempre que podemos para explicarselo
a nuestros comparieros, porque no se puede permitir, es una calamidad
y es una vergiienza: no se puede permitir que ni un solo enfermo mas,
se muera en malas condiciones porque a su médico o a su enfermera
nadie le ha dicho qué es lo que tiene que hacer para ayudar a que su
enfermo termine su camino por este mundo de la manera méas digna, de
la mejor manera posible. Primer motivo: porque no sabemos, segundo:
porque como nada mas nos han ensefiado a salvar vidas y a curar,
muchas veces el médico interpreta la muerte de su enfermo, aunque
sea subconscientemente, como un fracaso profesional, esto es lo que
nos diferencia de otros profesionales, porque las enfermeras no han
sido educadas y ensefadas a curar vidas y si mas en la filosoffa de los
cuidados.

Pues este fracaso, esta sensacion de fracaso es bien nueva. Miren
ustedes estas Idminas del siglo XIX, por ejemplo como este doctor, bajo
la atenta mirada de Hipécrates, pensativo viendo como la muerte le va
robando sus enfermos, o esta otra que se llama La consulta ahi tienen
ustedes el comité de tumores, éste es el cirujano, que si puede lo ope-
ra, el oncdlogo, ahi medio dormido, el de radioterapia y éste es el de los

cuidados peliagudos, y fijense ustedes que siempre que habfa médicos
y un enfermo grave, habia una alegoria de la muerte o el esqueleto o
una calavera o una guadafia o el reloj de arena... y el médico supo
siempre que la muerte terminarfa ganando la batalla y nunca lo vio
como un fracaso.

Asf que no nos han ensefiado. Segundo: nada mas nos han ensefiado a
curar, tercero es que los médicos y los enfermeros antes que nada,
somos seres humanos de carne y hueso, que si no hemos asumido
siquiera, sea de manera razonable, el asunto de nuestra propia muerte,
podemos tener serias dificultades en acompafiar a nuestro paciente
moribundo, porque es a nosotros mismos a quien estamos viendo morir,
es un espejo el que tenemos delante en el que no nos gusta mirarnos,
y por eso sufrimos mas, cuando tenemos que atender un enfermo que
se llama como yo, 0 que es de mi edad o que es de mi pueblo o que es
médico o que es enfermera o que es un muchacho de la edad de mi
hijo; cualquier cosa que nos haga identificarnos méas todavia con el
paciente, mas dificultades vamos a tener en atenderlo y cuidarlo, por lo
tanto haremos bien en reflexionar sobre este aspecto para liberarnos en
la medida en lo posible de esta fobia que impera en el mundo de hoy de
la que somos integrantes y de esa manera ser mas libres para acompa-
fiar mejor a nuestros pacientes incurables.

Y miren la actitud del médico frente a la muerte: muchas veces la nie-
ga, no puede ser... y lefia al mono, obstinacion terapéutica, medicacion
en la capilla ardiente todavia por si acaso. Otras veces la rechaza y lo
que hace el médico es dimitir y abandonar al enfermo.

Miren ustedes por donde hay una tercera opcion, que es aceptar, acep-
tar la muerte como el precio que paga todo ser pluricelular... y una vez
aceptado como normal, natural, llegado el momento, dedicarnos a cui-
dar al paciente. Asi lo dijo nuestro querido Miguel Hernandez, que todo
aquél que nace, con 3 heridas viene, la de la vida, la del amor, la de la
muerte. ..

Y miren lo que tendremos que hacer los médicos: si puedes curar, cura,
si no puedes curar, alivia, y si no puedes aliviar, consuela. Y muchas
veces se da que lo dnico que pueden hacer ustedes por su enfermo es
consolarlo, y no crean ustedes que es poca cosa que el enfermo vea
que su médico, que su enfermero, no le abandonan, que lo visitan con
regularidad, que se sientan a su lado, que le dan la mano, que intentan
transmitirle algun tipo de confianza, de fe, de esperanza. .. que se ocu-
pa también de sus familiares, esto para el enfermo es crucial. El enfer-
mo no les pide a ustedes que le curen, ya sabe que no le pueden curar,
ya sabe que no lo pueden curar, lo que si les pide es que no le abando-
nen, que no le consideren muerto antes de morir y que se preocupen de
él con carifio. .. y eso es lo que el enfermo les pide.

“iPero oiga, yo no he estudiado 15 afios para dedicarme a darle con-
suelo a nadie”! Pues yo creo que sf colega, usted, si es médico, es
médico hasta el final y este enfermo es su enfermo, hasta el final, y el
hecho de que tenga la desgracia de sufrir un padecimiento incurable no
le autoriza a usted en lo absoluto a abandonarlo, en lo que ademas es,
por lo menos para mi, el acto mas hermosisimo en esta sublime profe-
sién: acompafiar a una persona cuando es afectada por su dltima enfer-
medad.

Fijense lo que escribia Areteo de Capadocia en el siglo 1, ... cuando ya
no cabe ningln tipo de ayuda, aln le queda al médico la posibilidad de
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sentir que el dolor humano, ante su paciente incurable, es el triste des-
tino del médico”, hace 20 siglos ha sido escrito esto, pues Heidenhain
en el siglo XVII, decfa que finalmente el médico debe recordar que él
mismo no esta exento de la suerte comin, sino que esté sujeto a las
misma leyes de mortalidad y enfermedad que los demas, y se ocupara
de los enfermos con mas diligencia y carifio si recuerda que él mismo
es su sufriente compafero.

Pues todos suelen pensar cuando llega el resultado de la biopsia y a
algin compafiero se le ocurre decir la tremenda frase “lo siento, no hay
nada que hacer”, yo ya les digo que esto nunca es verdad, que proba-
blemente no se puede hacer nada por curarle, pero quiza, y precisamen-
te es por eso cuando mds cosas va a haber que hacer por el enfermo.
Y todo lo que hay que hacer quizéa se pueda resumir o reducir a esta
bellisima frase: “Si no podemos dar dfas a la vida, proporcionemos vida
a los dias”. A partir de este momento, no nos importa cuanto le quede
de vida al enfermo, sino cémo va a vivir este enfermo desde este
momento hasta el final.

Pues el Subcomité de Medicinas Paliativas o Cuidados Paliativos del
programa Europa contra el céncer, definfa asi la medicina paliativa:
como la atencion total, activa y continuada de los pacientes y sus fami-
liares por un equipo interdisciplinario cuando la expectativa no es la
curacion. La meta fundamental es la calidad de vida del paciente y su
familia, sin intentar alargar la supervivencia, y debe cubrir las necesi-
dades fisicas, psicoldgicas y espirituales del paciente y sus familiares
y si es necesario debe incluir el proceso del duelo.

¢Qué les parece a ustedes cuando alguien dijo que no habfa nada que
hacer, la cantidad de cosas que hay para hacer? Ojala le hubieran podi-
do operar, cualquier cirujano en 45 minutos quita medio estémago sin
grandes problemas; el problema es que no le pueden operar y entonces
hay que hacer todo esto, que muchas veces es mas complicado que
operar al enfermo.

Primera cosa que nos llama la atencién de esta definicién: fijense uste-
des que en tres sitios nos hablan de los familiares. Hace 30 afios
hemos expulsado a los familiares de los hospitales, decimos que son
unos pesados. .. viene la pobre mujer a preguntar al médico a las 9 de
la mafiana, que cémo lo ve al marido que se esta muriendo y decimos
que son unos pesados que estan todo el dia preguntando. Los familia-
res son bultos sospechosos que andan por los pasillos de los hospitales
y hay de una vez por todas que recuperarlos.

Fijense ustedes: la familia en este asunto de los cuidados paliativos tie-
ne una doble versién, son cuidadores del enfermo y son receptores de
los cuidados por parte de los profesionales dadores de cuidados, cuida-
dores del enfermo.

La mayor parte del tiempo, el enfermo va a estar en su casa, por lo tan-
to los familiares estan en mejores condiciones para ser los mejores cui-
dadores; ademas fijense que nadie conoce mejor al enfermo como le
conocen sus familiares, y nadie quiere al enfermo como le quieren sus
familiares, por lo tanto los familiares estan en las mejores condiciones
de ser los mejores cuidadores del enfermo.

Ahora, hay que ensefiarles. .. y aqui, enfermeria y auxiliares de enfer-
merfa tienen una tarea hermosisima de docencia ensefidndoles a los
familiares cémo tienen que hacer la comida a los enfermos, darle la
comida, suministrarle la medicacion, hacerle los cuidados de la boca, la

higiene corporal de un enfermo encamado; todo esto lo pueden y deben
hacer los familiares, pero somos nosotros los que tenemos que ense-
fiarles, es decir, la familia como cuidadora del enfermo. Ademés la
familia es receptora de cuidados; ustedes han visto que muchas veces
hay familiares que la pasan peor que el propio enfermo, muchas veces
empleamos mas esfuerzo atendiendo y cuidando a los familiares que al
propio enfermo porque lo estan pasando muy mal.

Yo les voy a hacer una confidencia: las personas cuando se van a morir,
son tan generosas, que la mayor parte de su sufrimiento, viene condi-
cionado por ver a sus seres queridos que estan sufriendo por su situa-
cion. Y si no, hagan ustedes por un minuto la reflexién, imaginense que
estan ustedes muriendo y lo estan sintiendo por su esposa, por su mari-
do, sus hijos que estan a su alrededor y estén sufriendo porque ustedes
estan por morir.

Esto quiere decir que, por bien que cuidemos al enfermo, si la familia
estad mal, es imposible que el enfermo esté bien y que todo lo que
hagamos por los familiares, indirectamente esta repercutiendo en el
bienestar del enfermo y al revés, la familia estara bien, si el enfermo
esta bien, pero en cuanto el enfermo empieza a asfixiarse o a chillar de
dolor, la familia deja de estar bien. Con esto, lo que les quiero decir es
que no se puede separar al enfermo de los familiares, nunca mas hay
que separar al enfermo de los familiares, son la unidad a tratar.
Decimos que no se trata de un médico que trata a un enfermo, sino de
un equipo interdisciplinario que trata a una familia enferma porque uno
de sus miembros tiene un cancer avanzado o terminal. Pero nuestro
objetivo es siempre la familia, y esto tiene que ser llevado a cabo por
un equipo interdisciplinario, todo esto es imposible que pueda ser lle-
vado a cabo por una persona. .. aunque sea de Buenos Aires. ..
Fijense bien lo que les digo: que obligatoriamente tienen que reunirse
una serie de profesionales, que intenten aunar sus esfuerzos para
intentar dar respuesta a las multiples necesidades del enfermo y sus
necesidades, ya siempre lo veran asi, el objetivo de nosotros es siem-
pre el enfermo y los familiares.

Y me van a permitir que yo diga unas palabras de los voluntarios y de
enfermeros 0 mas completamente auxiliares de enfermerfa, muchas
personas les tienen mas miedo a la soledad que a la mismisima muer-
te, muchos enfermos no se mueren solos gracias a que estéan los volun-
tarios, y quien haya visto morir una persona sola, saben de lo que estoy
hablando.

Morirte solo, sin nadie cerca, sin nadie siquiera, simbdlicamente, que
recoja el testimonio de nuestro paso por este mundo, sin nadie que
desee el descanso. .. es una auténtica tragedia, ver morir a una perso-
na sola.

Ahf la grandeza de los voluntarios, es su presencia confortante al lado
del enfermo para que no esté solo.

El propio Jesucristo tuvo miedo cuando comenzaba su agonfa y pidi6 a
sus amigos que nos se fuesen, que lo acompafiasen porque tenia mie-
do...y siesto le pasé a una persona de la categoria humana, no quie-
ro hablar de la divina, de Jesds de Nazaret, jpor qué no nos podria
pasar a cualquiera de nosotros cuando tengamos que afrontar esa
situacion?

Vi estos versos bellisimos de Gabriel Celaya “... Cuando se miran de
frente los vertiginosos ojos claros de la muerte, se dicen las verdades,
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las barbaras, terribles, amorosas crueldades, y alguien tendria que
estar cerca de nosotros para que nos escuche estas barbaras, terribles,
amorosas crueldades”.

Y las otras personas a las que querfa hacer mencién son los auxiliares
de enfermerfa, porque por aquello que son los profesionales del equipo
que ostentan el rango académico mas bajo, no siempre reciben la con-
sideracion que merecen. Porque si los cuidados paliativos son cuidados
intensivos de confort, diganme ustedes ;jquién estad mds cerca del cuer-
po sufriente para suministrar los cuidados intensivos de confort?

Pues a lo mejor un tratamiento médico por correcto que sea, o el ase-
soramiento de un psic6logo por pertinente que sea, pueden no surtir
todo el efecto esperado si el enfermo tiene migas de pan en la cama o
pijama mojado o las sabanas arrugadas. .. cosas, pequefios detalles,
pero les garantizo que para un enfermo que esta en la cama todo el dia,
que vive en la cama, su cama es su mundo, y que probablemente sepa
0 intuya que no se va a levantar nunca mas de la cama.

Un enfermo puede necesitar que le dé esta sefiora las cucharaditas de
yogurt, o de sopa... ya saben lo que debe ser que a tus 74 afios, una
sefiora te tiene que dar de comer. Y no hablar de las necesidades fisio-
l6gicas (algo que durante toda nuestra vida es un acto intimo, deja de
serlo) y cuando este sefior tenga que hacer una deposicion, tocard el
timbre y vendréa esta sefiora a colocarle el orinal y cuando este sefior
haya terminado, volvera a tocar el timbre y volvera a venir esta sefiora
a quitarle el orinal y a limpiarle con una compresa como a un bebg.
Dense ustedes cuenta hasta qué punto si esto no se lleva a cabo con
una gran profesionalidad y sobre todo con un exquisito amor al préjimo,
hasta qué punto se corre el riesgo de menoscabar la autoestima y la
dignidad de la persona. La atencién tiene que ser total... s que no
estamos ante alguien que le duele el abdomen, aunque le duela el
abdomen, estamos ante un sufrimiento y este sufrimiento viene condi-
cionado ciertamente por fenémenos fisicos, jclaro que si!, pero también
econémicos, sociales, psiquicos, burocraticos, espirituales; pero miren
ustedes como estdan todos ellos interrelacionados, cualquier faceta del
ser humano, por ejemplo el econémico: que al que tenga mas dinero le
cuesta menos trabajo morirse, porque por lo general ademas es todo lo
contrario, pero eso de que todos hemos escuchado decir de que “se
murid y se llevé la llave de la despensa”, que tantas veces se oye. Y
debe ser duro morir, debe ser mucho méas duro saber que tu mujery tus
cuatro hijos se quedan en una situacion de precariedad econémica, por
eso cuando la trabajadora social viene con el papelito de la jubilacién
anticipada concedido, a ese enfermo se le cambia la cara y nunca se
les olvida en ese momento bajarle la dosis de la morfina a la mitad,
porque eso le estaba doliendo y mucho, por eso muchas veces la traba-
jadora social, quita el dolor mejor que yo, porque lo que te estaba con-
dicionando el dolor, era eso o el aislamiento, la soledad, el abandono,
o el miedo o la angustia, la ansiedad, se hace eco, cualquiera de estos
fenémenos puede afectar al sufrimiento y sobre todos ellos debemos
actuar si lo que queremos es, en verdad, aliviar el sufrimiento de nues-
tros enfermos.

Miren como todo fenémeno humano es al mismo tiempo, biolégico, psi-
colégico y social.

Aqui tienen ustedes un listado de sintomas, un estudio demostré que
los enfermos tienen un promedio de 10 sintomas, fijense ustedes la tra-

gedia de lo que estamos hablando. Y les voy a decir unas palabras
sobre el dolor, “que no habra mas dolor”, esta frase se pronuncié hace
159 afios. El dia que se aplic, se llevé a cabo por primera vez una
intervencién quirdirgica bajo narcosis. Porque es dificil imaginarse, no
solamente como era la medicina, sino cdmo era el mundo antes de la
anestesia general.

Hoy vamos al quiréfano, si nos tienen que operar, mas o menos tranqui-
los, y es una experiencia que todo el mundo mas o menos tenemos o
tendremos.

Se imaginan cémo era esto en la época preanestesia general, cuando
los cirujanos. .. (esos sf que eran héroes en aquella época) tenfan que
llevar a cabo, por ejemplo una amputacidn, con la dnica ayuda de unos
vasos de cofiac o ron o algo por el estilo. Td tienes el enfermo ahf chi-
llando, aquf tienen Uds. los adjuntos (que no son como los de ahora que
estan todo el dfa tirando de la valva y con la gasita), los otros eran for-
zudos individuos, doctores muy forzudos que tenfan que estar sujetan-
do al enfermo.

Tienes al enfermo chillando de dolor, y este adjunto que le esta dicien-
do no chille, es normal que le duela jno ve que lo estamos operando?...
pues esto hoy que nos da la risa, lo decimos una hora después de ter-
minar la operacion.

Si el enfermo se queja, le decimos: es normal que le duela, respire tran-
quilito, jno ve que lo acabamos de operar?, lo hemos operado esta
mafiana, respire tranquilito, jno ve que esté usted nervioso?, ya se le
va a pasar... Y ustedes miran las instrucciones médicas y pondran
paracetamol sin dolor, lunes miércoles y viernes, de los afios bisiestos,
no sea que se haga drogadicto al paracetamol... Lo hemos rajado des-
de aqui, hasta aqui... jHaztelo tu, colega! vamos a ver si te preocupas
de que te den otro tipo de analgésicos.

Por lo tanto, quiero decirles que esta frase no se ha cumplido todavia:
el dolor se sufre en cantidades tremendas de manera innecesaria, por-
que el dolor posoperatorio es, en mi opinién, el mas antipatico por dos
motivos: primero, porque asi como el dolor en el cancer algunas veces
es dificil por todo lo que hay alrededor, el dolor posoperatorio es facili-
simo, la inmensa mayorfa de los enfermos responden a dosis similares
de los mismos analgésicos; tercero es un problema de 72 hs y que lo
dnico que necesita, es un médico con el corazdn suficiente para sumi-
nistrar analgésicos de la potencia necesaria.

Primer motivo: porque es muy facil, y segundo: porque es iatrogénico,
si es que lo hemos producido nosotros con el bisturi. Si, eso tenfa que
hacer que fuésemos absolutamente escrupulosos para su supresién
inmediata y no lo somos.... les decimos que respiren tranquilitos, que
es normal que le duela y que ya se le ird pasando... Por lo tanto, yo
creo, que hoy el insuficiente alivio del dolor continta siendo la méas
escandalosa y persistente de las negligencias médicas, pues la morfi-
na es el medicamento que mejor tenemos para el alivio de dolor en el
cancer. Este un derivado de opio del siglo 17, pero nos consta que el
opio esta en el papiro de Eves y muy probablemente en los lagos de
Mesopotamia, por lo tanto debe de tener entorno a 10000 afios y toda-
via sigue siendo el mejor analgésico del que disponemos, decia Para-
celso: “Tengo un secreto, le llamo ldudano y debe estar presente en
todas partes allf donde se desee suavizar la muerte”; les tengo que
decir que no esta siempre presente donde haya que suavizar la muerte.
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En Espafia el consumo de morfina ha ido aumentando mucho, pero
todavia estamos muy lejos de las cifras recomendadas, para que no se
volvieran a escribir estos versos, como escribia Miguel Angel Velasco:
“...la madrugada llega herida de gemidos y no hay nada que calme las
fieras de esta isla y mientras la morfina dormita en las neveras, el alba
es una monja con las manos vacfas”.

0 como decia Kafka unas horas antes de morir, a su médico: “Eres un
criminal si no me matas”,. Esto que podrfa ser el Gltimo absurdo del
genial Kafka, no era nada més que una llamada hacia la misericordia,
por lo menos, sino al aspecto cientifico de su médico. Con un dolor,
muriendo de una tuberculosis laringea, con un dolor tremendo, y esta
era la solicitud que le hacia a su médico.

;Y por qué se usa tan poco la morfina?... pues fijense... porque cuan-
do se habla de la morfina, a todo el mundo le viene rapido a la cabeza
ese barrio que hay en todas las ciudades, donde se trapichea con las
drogas y que no tiene absolutamente nada que ver con aquel enfermo
que utiliza sus pastillas de morfina para el alivio del dolor. O estos
escritores famosos, que eran opiémanos, como Quincey Thomas que
escribié aquellas Confesiones de un Opiémano Inglés o Baudelaire, que
describen esas historietas de cuando ellos se drogaban, que les repito,
no tienen nada que ver con aquel enfermo que tiene un dolor extenuan-
te y se toma una pastilla de morfina.

Y ahora resulta que ya no son sélo los grandes autores, los grandes
escritores sino que al jet set tamhién le ha dado por opinar, ustedes
saben quien es Chabeli, la hija de Julio Iglesias, que ademéas ahora la
han puesto a cantar... otro hijo... ya teniamos poco con el padre, el
padre y el hijo y aquf el espfritu santo, fijense ustedes “para casarle
otra vez tendrian que darle morfina”. Esta pobre mujer que es una des-
cerebrada, que no tiene la mas minima idea de lo que dice. ..., pero bue-
no esto es un reflejo de los conceptos, de las creencias que la gente
tiene con la morfina.

Y hacen estas portadas de las revistas y esto es lo que lee la gente y
éste es el reflejo de lo que la gente cree que pasa con la morfina.
Fijense que la Organizacién Mundial de la Salud ha establecido desde
el punto de vista pedagdgico un sistema para el alivio del dolor en el
cancer, que ha tenido un éxito tremendo, que todo el mundo lo conoce
y es la Escalera Analgésica de la OMS. que consta de tres peldafios: en
el primero, es donde estan los analgésicos muy suaves, tipo antiinfla-
matorios, aspirinas etc., cuando no es suficiente subimos al segundo
peldafio, donde estan los opioides débiles, mayormente codefna, dehi-
drocodeina, etc, y cuando no es suficiente subimos al tercer peldafio,
donde estan los opioides potentes. El paradigma es la morfina, pero
tenemos también metadona, fentanilo, oxicodone, hay varios.

Fijense que esto que les digo ha tenido una importancia muy grande,
porque todo el mundo conoce esta escalera, pero esta escalera nada
mas habla de los analgésicos, y hoy los médicos muchas veces no
vemos mas alla de los medicamentos. Hoy el médico tiene una fe ciega
en la quimica, y no tiene ninguna fe en la palabra, y esté desperdician-
do un instrumento analgésico y terapéutico de primera calidad, que es
la escucha y la palabra.

Por lo tanto yo, a esta escalera, con todo respeto, me permito ponerle
una barandilla, donde estéa el apoyo a la familia, el soporte emocional,
la comunicacion, para que la gente aprenda también simbélicamente,

pedagdgicamente, que hay que subir esa escalera, que hay que aumen-
tar la potencia de los analgésicos pero ayudandose de este pasamanos,
de esta barandilla donde estan las medidas no farmacolégicas que ayu-
darén muchisimo a aliviar el dolor de muchos enfermos, es més: a
transformar |a escalera del dolor, en la auténtica escalera del alivio del
sufrimiento de nuestros enfermos.

Les voy a contar una anécdota que escribié en su autobiografia Archie
Cochrane, (la anécdota es hermosisima, pero esta mas, viniendo de
Archie Cochrane), que fue el que describi6 e inventd la Medicina basa-
da en la Evidencia. Que hay que ver la traduccién que han hecho del
asunto, en la que todo hay que medirlo, todo hay que evaluarlo, todo
tiene que ser reproducible.

Este sefior cuenta que, estando un dia en un campo de concentracion,
en la enfermeria del campo de concentracion habfa un muchacho, un
soldadito, con una tuberculosis terminal, chillando y chillando y chillan-
do de dolor y ya no sabia que hacer con este pobre muchacho, ya le
habia dado las aspirinas, que es lo Gnico que tenia en el botiquin, y el
muchacho no dejaba de chillar y de chillar y de chillar. Y en un momen-
to determinado” se me ocurri¢ abrazarlo, mi sorpresa fue mayuscula
cuando vi que ese muchacho dejé de chillar, se adormecié y esa madru-
gada muri6 tranquilo. Archie Cochrane, que escribié esto, lo redacté
segun él dice con un cierto sonrojo y con una cierta vergiienza por lo
que estaba diciendo. . ., por todo lo que se habfa organizado en torno a
esta experiencia que habia tenido con el muchacho, y dijo haber descu-
bierto, ni mas ni menos, el tremendo valor y poder analgésico que tie-
nen el consuelo humano y las relaciones humanas.

Muchas veces las dificultades para el alivio del dolor tienen que ver con
alguna educacion que hemos sufrido durante mucho tiempo, pues en
esta cultura de la Semana Santa, con los cristos azotados y virgenes
traspasadas, de alguna manera se nos hacfa pensar que el dolor era
bueno.

Fijense lo que yo he leido en un libro: “y por eso nadie debe ser admiti-
do en el cielo si no es por la puerta de la tribulacién, no rehise los
padecimientos presentes y momentaneos pues es condicién indispen-
sable para ser glorificado, el haber padecido”.

Este tipo de mensajes que nos llegaron en otros tiempos de manera tan
persistente ha hecho que muchas personas sufran un dolor innecesaria-
mente, porque esto yo, y de verdad no se dénde lo han leido, no se don-
de lo han visto, lo primero que hay que saber y recordar que Jesus de
Nazareth fue torturado y asesinado y en ningin sitio de su biografia
dice que tengamos que sufrir como él para poder ir al cielo: al contra-
rio, ustedes miren su biografia, el nuevo testamento, y se van a cansar
de ver a Jesus de Nazareth aliviando el dolor y sufrimiento de todo
aquél que se lo pedia.

Al final, para ir acabando, les diré que hay que cuidar a nuestros compa-
fieros, que hay que cuidar al equipo, siempre se tiene la pistola prepara-
da para cuando un compafiero se equivoca inmediatamente echérselo
en cara y cuando hace algo bien, que es casi siempre, no tenemos una
flor lista para regalarsela y felicitarle y darle el enhorabuena porque ha
hecho algo especialmente bien; eso es lo que méas protege del quema-
miento, mucho mas que el reconocimiento de un gerente, o del director
o del jefe de servicio, es el de nuestros propios compafieros. Asi que cui-
den a sus compafieros y cufdense también a ustedes mismos.
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Quizas yo no sea el mas indicado para decirlo, pero realmente, si no
nos cuidamos a nosotros, mal vamos a poder cuidar a los demas.
iUstedes saben lo que dicen las azafatas cuando se montan en un
avién? Primero dicen esas son las dos puertas, tal y tal, luego dicen que
todo va muy bien pero que por si a caso tienen un paracaidas abajo del
asiento, que es algo que tranquiliza muchisimo, cuando ustedes suben
al avién y la azafata les dice ahf tienen un salvavidas y un paracafdas
ustedes se quedan mucho més tranquilos. .. y luego les dicen, si se pro-
dujese una despresurizacion caeran unas mascarilla de oxigeno, uste-
des tiren de ellas enérgicamente, ponganselas delante de la boca y la
nariz y respiren tranquilamente y si les acompafia un nifio o un minus-
valido pénganse ustedes primero la mascara y luego se la ponen al
nifio, porque si no se cuidan ustedes, no podran cuidar al nifio.

Yo creo que los profesionales que nos ocupamos de esto somos afortu-
nados, porque si hacemos un acompafiamiento honrado, sincero y cer-
cano a nuestros enfermos, es mucho lo que podemos aprender del pro-
ceso de morir antes de ser nosotros los que estemos atravesando ese
sitio.

Antes de que esas alas negras nos rocen a nosotros. Pintas, en su libro
Moribundos, dijo que los muertos descontentos no pueden regresar
para lamentarse del descuido con el que han sido tratados. Frases
como ésta es responsabilidad de todos nosotros que no se vuelvan a
escribir nunca mas.

Al final, probablemente a lo que tengamos que aspirar es que cuando
nos llegue nuestro momento y también que nuestros enfermos puedan
hacer suyas estas palabras de El Viajero de Rabindranath Tagore cuan-
do dice: “Tengo que partir, decidme adiés hermanos, os saludo a todos
y me marcho; devuelvo las llaves de mi puerta y renuncio a todos los
derechos sobre mi casa. Sélo les pido unas dltimas palabras carifiosas;

fuimos vecinos durante mucho tiempo, pero yo recibi més de lo que
pude dar. Ahora apunta el dia y la Idmpara que ilumina mi oscuro rincén
se apaga, ha llegado la llamada y estoy dispuesto para el viaje.”
Muchas gracias, hasta luego.

Cierre a cargo de la Dra. Silvia Jovtis t

Hace 14 afios que nos conocemos con el doctor y hemos hablado de
esto muchas veces. Nunca escuché a tanta gente aplaudir tanto la
muerte.

La Sociedad Argentina de Cancerologia les agradece profundamente,
como siempre te agradecemos, a nuestros amigos y sobre todo a la
UAI.

Nuestra sociedad ha creado un capitulo, yo no la veo en este momento
a Marina, ella esté al frente del Capitulo de Psicooncologia, cuidados
paliativos, y creemos firmemente; nuestra sociedad cree firmemente,
en esto de acompafiar, en esto de cuidar y que tal vez el médico
muchas veces por temor, por no quererse ver en ese espejo y no querer
estar ocupando ese lugar, se desentiende.

Sfes real. Del tema de la muerte, es més facil dar la dosis de las rece-
tas, que ir subiendo gradualmente las dosis terapéuticas que sirven
para que el paciente muera mejor.

Yo creo que este es un puntapié inicial para nuestra sociedad; gracias
a la colaboracion de todos ustedes y al trabajo de la doctora Bramajo.
A mi no me queda mas que decirles muchas gracias a todos, nueva-
mente te esperamos la préxima vez para que nos deleites con estas
cosas que siempre has sabido hacer y que lo haces cada vez mejor.
Gracias a todos.
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Introduccion

Durante décadas se realizd el diagndstico del cancer de mama sélo
frente a la aparicién manifiesta de un tumor ya palpable y, generalmen-
te, detectado por la propia paciente. En la actualidad, la clinica necesi-
ta por lo menos aproximadamente un centimetro para reconocer una
lesion mamaria.2 Sin embargo, desde hace algunos afios, la vertiginosa
evolucion tecnolégica de la aparatologia diagnéstica (mamografia de
alta resolucion, magnificacion, mamograffa digital, RNM) proporciona
iméagenes mamarias que, manejandose en el orden de los milimetros,2
se adelantan varios meses a la manifestacion clinica de la enfermedad
tumoral maligna, permitiendo revelar, a veces, la patologfa en sus
expresiones iniciales, es decir, cuando es posible curar la enfermedad.
Teniendo en cuenta este concepto, debe comprenderse la gran signifi-
cacion que tiene poder diagnosticar las lesiones antes de que ellas ten-
gan expresion clinica, aunque el manejo quirdrgico de las LMCO sigue
siendo tema de controversia.®

Sumado a los avances en el diagndstico por imagenes, el uso incremen-
tado del screening mamografico,® ha favorecido la deteccién de lesio-
nes no palpables o subclinicas de la mama.

En nuestro pais, las estadisticas de mortalidad de la provincia de Bue-
nos Aires establecen que el cancer de la mama constituye la primera
causa de muerte en mujeres de entre 40 y 50 afios," la edad més pro-
ductiva de un individuo.

Pero la fria estadistica no tiene en cuenta los largos padecimientos
previos a la muerte, el deterioro fisico y psicoldgico del paciente, la
vida sin calidad y los costos del sistema de salud cuando la enferme-
dad no se cura.

Frente a la imposibilidad de realizar prevencién primaria en el primer
cancer de mama, la tnica forma de mejorar los resultados terapéuticos,
en la actualidad, se basa en una verdadera deteccién precoz de la
enfermedad.

Se mejora asf, necesariamente, el pronéstico de la enfermedad y se
disminuyen los costos en salud devenidos de los onerosos y largos tra-
tamientos oncoldgicos, que no siempre llegan al éxito terapéutico.

La mamografia constituye el verdadero pilar del diagnéstico de las
Imco. Este avance diagnéstico, en las LMCO, mejora el prondstico de la
enfermedad sin interferir en su incidencia, incidencia que cada vez se
incrementa mundialmente.’

Se desarroll6 una metodologia de marcacién (colorantes, arpones,0
alambre fino, %810 radiocoloides, grillas, ecotomografia, etc.) para indi-
vidualizar lesiones en el espesor del parénquima mamario, no visibles
ni palpables.

Los avances tecnolégicos de los que somas testigos y protagonistas
nos estimulan a trabajar cotidianamente en equipo, Gnica posibilidad,
en el presente, de sumar esfuerzos que redunden en beneficio de la
salud de la poblacion.

Se calculan entre 15.000 a 18.000 nuevos canceres de mama en la
Argentina por afio, lo cual evidencia la magnitud del tema abordado.
Los autores del presente trabajo se desempefian en un hospital ptblico
desde hace varios afios. Trabajan en forma multidisciplinaria y desean
mostrar su experiencia lograda a través del esfuerzo cotidiano con obje-
tivos comunes.

No se ocasionan grandes costos al sistema sanitario y, en cambio, sf, se
modifica la evolucién del cancer de mama que se logra detectar en etapas
incipientes brindando mejor prondstico y calidad de vida a las mujeres por-
tadoras de una enfermedad que continda incrementando su incidencia.
No escapara a nadie las connotaciones psicoldgicas y fisicas de la
mama en la mujer.

La posibilidad de detectar y tratar lesiones sin expresion clinica permi-
te muchas veces que los tratamientos ablativos sean menos agresivos
locorregionalmente empleando cirugfas conservadoras con buenos
resultados cosméticos.
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Objetivo y disefio

Objetivo: mostrar la metodologia operativa y la experiencia de un equi-
po multidisciplinario, que trabaja en el Hospital General de Agudos “Dr.
Cosme Argerich”, para detectar, extirpar y diagnosticar cancer de mama
en LMCO.

Disefio: estudio retrospectivo.

Material y método

Material

En el periodo comprendido entre el 1/7/02 y el 30/7/05 (37 meses), del
total de pacientes que concurrieron a consultar por problemas mama-
rios o para su control anual, se diagnosticaron 135 pacientes con lesio-
nes mamograficas no palpables que ameritaron exploracion quirdrgica.
El rango etario de las pacientes a las que se les efectud biopsia oscild
entre 36 y 79 afios, con un promedio de 55,8 + 11,2.

Método - algoritmo diagnéstico

e Consulta.

¢ Radiologia mamaria (par radiolégico).

e Diagnostico radioldgico de LMCO (Fotos 1, 2y 3).

e Marcacion de la/s lesion/ones (Fotos 4 y 5).

e Extirpacién de la/s lesién/ones previamente marcadas: biopsia
radioquirtrgica (BRQ).

e Estudio histopatoldgico (técnica de H-E + inmunohistoquimica
[IHQ]) (Fotos 7-24).

e Tratamiento definitivo (discutido entre los profesionales y consen-
suado con la paciente).

Sobre la consulta

Puede ser por demanda esponténea o por derivacion.

Se solicita el estudio radiolégico (mamografia), luego de la anamnesis
y la semiologia mamarias, cuando es consulta de primera vez como
método de screening, o por solicitud de la paciente, o cuando existen
antecedentes personales y o familiares de cancer de mama, o cuando
es necesario repetir placas en tiempo prudencial, etc. El estudio radio-
l6gico, en general se solicita a los 40 afios 0 més. Para solicitarlo por
debajo de los 40 afios debe existir una causa justificada como la exis-
tencia de cancer familiar en mujer joven, por ejemplo.

Sobre la radiologia y el diagnéstico radiologico

La mamografia es el pilar fundamental sobre el que se sustenta el diag-
néstico presuntivo del cancer de mama. Constituye el mejor método,
hasta la fecha, para detectar lesiones microcalcicas (Fotos 1y 2), dis-
torsiones de parénquimas y nédulos pequefios (Foto 3). Para el presen-
te trabajo, la mamografia, junto con recursos técnicos auxiliares, como
la magnificacién de imagenes (Foto 2), fueron los métodos utilizados
para el diagndstico de las LMCO. En algunas ocasiones se utilizo la
ecografia como complemento diagnéstico.

Una clasificacion para el ordenamiento de las imadgenes mamograficas
es el sistema BI-RADS (Breast Imaging Reporting and Data System del
American College of Radiology), sintetizado en la Tabla 1.

Tabla 1. Sistema BI-RADS de clasificacién de imagenes.

Probabilidad

BI-RADS de malignidad

Descripcion

Estudio Insuficiente:
Requiere nuevos.

Imégenes correspondientes
a la mama normal.

Imagenes compatibles con lesiones de tipo
benignas.

Imégenes compatibles con lesiones proba-
blemente benignas.

Il e (alcificaciones redondas u ovales. 2%
e Nodulos de contornos regulares.
e Asimetrias con bordes céncavos.
e Qtras.

Imagenes de sospecha de malignidad baja a

'V intermedia.
(Subdivision de

la categoria en
A ByC)

) L o o
e Microcalcificaciones granulares, amorfas. 10% a 40%

e Nddulos de contornos imprecisos en mas
del 25%.

Imagenes de alta sospecha de malignidad.

Vv e Microcalcificaciones heterogéneas, pleo-
mérficas, lineales, moldes.
e Nodulos de bordes irregulares, espiculados.

70%

Vi Lesién maligna confirmada

En la serie presentada no siempre se recurrid a la clasificacién Bl-
RADS; en algunas ocasiones se utiliz la categorizacion siguiente, mas
simple, que significd la descripcién morfoldgica de las lesiones:

e Microcalcificaciones “anarquicas”

e Opacidades nodulares

¢ Opacidades nodulares mas microcalcificaciones

e Distorsiones de la arquitectura (del parénquima mamario)

Sobre la marcacion

Se realizaron procedimientos de puncién y marcacion radioguiados. En
uno de los casos se realizo el procedimiento bajo gufa ecogréfica.

Para el procedimiento de radiomarcado se utilizé un compresor fenes-
trado. Se efectuaron dos incidencias radioldgicas frente y perfil y por
medio de coordenadas se identific con gran precision el drea a marcar.
Se realizd la puncién buscando ubicar la aguja sobre la lesion con el
recorrido méas corto posible.

Se realizd una placa radiogréfica de control para verificar la correcta
relacion de la aguja con el drea en cuestion.

A continuacién se cambid la posicion de la mama a la otra incidencia
para verificar nuevamente la ubicacion de la aguja y eventualmente rec-
tificarla.

Se inyectaron entre 1 a 3 ml. De carbén activado al 4% con 0,5 ml de
sustancia radioopaca no toxica (Optiray 320 - Lab. Mallinckrodt); esta
Gltima permitié corroborar el sitio de la inyeccién del carbén que se
enviaron al equipo quirdrgico.

Se marc6 el sitio probable de proyeccién de la punta de la aguja en la
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piel y se sefiald el orificio de entrada con lapiz dermogréafico, para guiar
el acto quirtrgico del equipo que realizaria la identificacién quirdrgica
de la lesién marcada.

La marcacion se realiz6 en todos los casos entre 24 a 72 horas previas
al procedimiento quirdrgico. Se agrega habitualmente tratamiento anti-
hiético profilactico.

Extirpacion de las lesiones. Delimitacion del area

quirargica. Biopsia radioquirdrgica

El cirujano analiza las placas realizadas durante el procedimiento radio-
guiado para la correcta delimitacion del area a extirpar.

Debe considerarse que el procedimiento de marcado se realiza con la
paciente en posicion de pie, por ello el cirujano necesita convertir, por
extrapolacién, al cambio de dectbito que obliga la cirugia mamaria. La
mama péndula en la bipedestacién cambia francamente su distribucion
sobre el térax en el dectbito dorsal.

Los diversos y variados abordajes cutaneos, por localizacién y longitud,
dependeran de midltiples factores como el tamafio de la mama, la ubi-
cacion de la o las lesiones y la preferencia del cirujano. Sin embargo,
no debe olvidarse que lo fundamental es poder extirpar la lesion para
determinar su naturaleza histopatoldgica.

Extraida la pieza marcada, se procede a referirla con hilos para su
orientacion espacial y se le realiza la placa radiografica para verificar la
exéresis completa de las lesiones que motivaron el propio procedimien-
to radioquirdrgico.

Si por algln motivo la radiograffa de la pieza operatoria no muestra la
lesién, cabe la posibilidad de realizar un nuevo intento de reseccion del
area con nueva verificacion radiolégica.

En la serie presentada, la extirpacion del drea marcada se logré en el
100% de los casos y en el primer intento de la exéresis.

Evaluacion anatomopatolégica de las piezas
radioquirargicas

Examen macroscopico

Las piezas quirdrgicas son recibidas en fresco o fijadas en buffer de for-
mol al 10%.

Se toman las medidas de las piezas describiendo la superficie externa
y mencionando los puntos de referencia (superior, externo, etc).

Se identifican los margenes quirtrgicos pintandolos con tinta china.

Se realiza el corte seriado de las piezas quirlrgicas describiendo las
caracteristicas del tejido en la superficie de corte (colores y consisten-
cias), identificando el sitio de marcacion con carbono si resulta visible.
Las piezas se incluyen en su totalidad para estudio histolégico y son
procesadas segln técnicas de rutina (inclusién en parafina y coloracion
con hematoxilina-eosina) y se procede, a posteriori, al estudio micros-
copico.

Inmunohistoquimica (IHQ)

En los dltimos 12 afios, la IHQ ha hecho su aporte a la patologia mama-
ria permitiendo un diagnéstico mas acertado. También evalda factores
implicados en el prondstico y tratamiento de las lesiones malignas. La

Expresiones mamogréficas

Negativas

74,8%

T

Biopsias
positivas
25,2%(34) 0 5

Microcalcificaciones

23(67,6%)

NIV 8(23,5%

Nodulo espiculado

0 15 20 25
Frecuencia

Grafico 1. Resultados de las biopsias positivas y su expresion mamografica.

marcacion con alfa actina y proteina 63 permite evidenciar las células
mioepiteliales periductales (Foto 13); estas tltimas acompafian siempre
a la patologia benigna de la mama que puede llegar a confundirse con
neoplasias malignas (adenosis, adenosis esclerosante, adenosis tumo-
ral, cicatriz radiada).

El' mismo cocktail de anticuerpos distingue entre el carcinoma ductal in
situ (Foto 13) y el invasor (Foto 14), ya que éste (ltimo carece de célu-
las mioepiteliales.

El diagndstico diferencial entre papiloma intraductal benigno y carcino-
ma papilar intraductal se logra mediante la marcacion con ciclina d1,
que resulta negativa en el primero.

En el caso de carcinoma invasor, ductal (Foto 14) o lobulillar (Fotos 16y
17), tienen valor prondstico y terapéutico las inmunomarcaciones para
receptores de estrégenos (o y B) (Foto 23), receptor de progesterona
(Foto 24), receptor de andrégeno, her-2 (c-erbb-2) (Fotos 18, 19y 20) y
factor de crecimiento epidérmico (her-1, c-erbb-1). Como factores pro-
nésticos interesan el indice de proliferacidn celular, evaluado mediante
el anticuerpo ki 67 (Foto 21) y la ciclooxigenasa 2 (Cox-2), ésta dltima
asociada con el estimulo de la aromatasa enddgena, la neoangiogéne-
sis y el desarrollo de metdastasis.

Resultados

El promedio de edad de las pacientes con biopsias positivas fue de 55
+11,2, con un rango de 36-79 afios.

Analisis de las 135 biopsias realizadas en la presente serie

Se diagnosticaron:
* 101 biopsias negativas (74,8%) (Grafico 1).
e 34 biopsias positivas (25,2%) (Grafico 1).

De las 135 biopsias radioquirirgicas examinadas, 101 fueron negativas
(74,8%) (Tabla 2) correspondiendo 55 a enfermedad fibroquistica, que
presentaban ademas de la fibrosis y quistes, metaplasia apocrina, cam-
bios fibroadenomatosos, adenosis esclerosante, microcalcificaciones e
hiperplasia epitelial ductal y/o lobular de grado leve. Dichas lesiones no
presentan riesgo incrementado de desarrollar un carcinoma invasor.

En 20 casos se observd hiperplasia epitelial ductal tipica, moderada a
florida y en 1 caso hiperplasia ductal atfpica, la cual presentaba algu-
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Tabla 2. Distribucion de las 101 biopsias negativas (74.8 %).

Enfermedad fibroquistica: 55

Hiperplasia epitelial ductal moderada a florida: 20
Hiperplasia atipica: 1

Fibroadenoma: 15

Papiloma intraductal: 3

Galactoforitis cronica: 7

no, aunque no todos, los rasgos histoldgicos del carcinoma intraductal,
con riesgo incrementado 5 veces para desarrollar un carcinoma invasor
en relacion al resto de la poblacion femenina.

No se detectaron lesiones ductales esclerosantes como cicatriz radia-
da, adenosis esclerosante con pseudoinvasién del estroma que, usual-
mente son vistas en el contexto de la enfermedad fibroquistica y que,
debido a la proliferacion fibroelastica y a la distorsion epitelial que pre-
sentan, pueden simular carcinomas infiltrantes tanto al examen clinico,
como en la radiologfa y el estudio anatomopatolégico.

Los casos restantes correspondieron a 15 fibroadenomas, 3 papilomas
intraductales y 7 galactoforitis crénicas.

Las biopsias positivas fueron 34 (25,2%) y correspondieron a 2 hiper-
plasias atipicas, 15 carcinomas in situ'y 17 carcinomas infiltrantes
(Gréfico 2).

De los carcinomas in situ, 13 fueron de origen ductal, 5 de bajo grado
tipos sélido, cribiforme y papilar y 8 de alto grado tipo comedocarci-
noma.

Estas lesiones presentan un riesgo aumentado, entre 8 a 10 veces, de
desarrollar carcinomas infiltrantes.

Se diagnosticaron 2 casos de carcinoma lobulillar in situ. Esta ltima
variedad presenta multicentricidad en el 70% de los casos y bilaterali-
dad en el 20 a 40% de los casos, con riesgo incrementado en 5 veces
de desarrollar el carcinoma invasor, con lo cual, el 20 al 30% de las
pacientes desarrollard un carcinoma invasor en el futuro.

Los carcinomas infiltrantes correspondieron a 14 ductales (Foto 9) y 3
lobulillares (Fotos 7 y 8).

Los tipos histoldgicos de los carcinomas ductales infiltrantes fueron:
tipo “NOS” (no especifico), cribiforme y metaplasico.

Sobre el tratamiento

El tratamiento del carcinoma lobulillar in situ es la extirpacion local
amplia;3 el seguimiento consiste en el examen clinico semestral y la
mamograffa anual.

La eleccion del tratamiento, en el carcinoma ductal in situ, como un
dilema mayor," se basa en la combinacion de criterios clinicos, patolo-
gicos y mamograficos.

Criterios clinicos: tamafio tumoral, presencia 0 no de derrame por
pezon y relacién volumen tumoral / volumen mamario.

Criterios mamograficos: extension de microcalcificaciones.
Criterios patolégicos: grado nuclear, necrosis, tamafio tumoral y mar-
genes, entre otros.

Hiperplasia ductal atipica

CA ductal in situ 5,9% (2)
-G%intermedio y bajo-
14,7% (5)

CA Infiltrante
50,0% (17)

CA ductalinfiltrante: 14
CA lobulillar infiltrante: 3

CA lobulillar in situ
5,9% (2)

CA ductal in situ -alto G°-
23,5% (8)

Grafico 2. Anatomopatologia de las biopsias positivas.

Se utiliza, en varias oportunidades, la clasificacién patolégica de Van
Nuys,? que desarrolla un indice pronéstico con factores predictivos de
recurrencia local como el tamafio tumoral y los margenes histolégicos
de la pieza de reseccion.

Tratamiento de los casos con carcinomas

ductales infiltrantes (14 casos)

Las pacientes recibieron tratamientos posteriores a la realizacion de la
marcacion y la biopsia, que consistieron en:

e 10 cuadrantectomfa + vaciamiento axilar (resultaron negativos los
vaciamientos) + radioterapia (hormonoterapia segtn RH).

e 2 mastectomias con sendos vaciamientos axilares (uno negativo
y el otro positivo). Se complementd con quimioterapia el caso con
axila positiva.

e 2 linfadenectomia axilar (1 resultd positiva) + radioterapia + qui-
mioterapia, el otro caso realizd radioterapia + hormonoterapia. Se
confirma la importancia central de 5 afos de tratamiento con
tamoxifeno como terapia adyuvante.!

Tratamiento de los carcinomas lobulillares
infiltrantes (3 casos)

® 3 mastectomias con vaciamientos axilares (uno positivo y el otro
negativo).

Se considerd el tamafio tumoral en todas las IMCO con la idea de eva-

luar si todas las Imco o no palpables son iniciales, y su estudio resultd

como se determina en el Gréfico 3.

6
(35,3%)

Frecuencia

23,5%) Il
(23,5%) —

) Il
|
|
]
|

Menos
2cm

Menos la2cm

deTcm

Tamafio tumoral

Grafico 3. Tamario tumoral de 17 carcinomas infiltrantes.
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Todas las biopsias positivas para tumor maligno se remitieron para
estudio por IHG a fin de completar su estudio y determinar la presencia
0 no de receptores hormonales para estrégenos y progesterona y de la
sobreexpresion o no del oncogén c-erb-2, o del método necesario segin
el criterio del patdlogo.

Conclusiones

En la mayorfa de los casos de la serie, las microcalcificaciones consti-
tuyeron la alteracion radiolégica que, diagnosticada, motivé la interven-
cién quirdrgica en pacientes asintomaticas es decir con LMCO.

Se utilizan, para su categorizacion, los criterios universales (nimero,
agrupamiento, morfologia y heterogeneidad, BI-RADS).

El criterio médico y los antecedentes de la paciente, sumados a la
radiologfa, constituyeron los factores decisivos para la formulacién de
la indicacién quirdrgica es decir de la biopsia radioquirdrgica.

Las biopsias radioquirdrgicas positivas representaron el 25,2% de la
serie, en coincidencia aproximada con la literatura mundial.

La tecnologia diagndstica disponible sumada a la correcta interpreta-
cion de las imagenes, permiten realizar la deteccion de las lesiones
tumorales mamarias en sus inicios. Asi es posible el diagnéstico en eta-
pa subclinica de la enfermedad aunque no siempre en etapa evolutiva-
mente incipiente de la misma ya que se diagnosticaron 17 tumores
infiltrantes en la serie sobre 34 biopsias positivas (50%).

La técnica de marcado con carbon resulta ser una técnica de sencilla
implementacion y de riesgos insignificantes para la paciente, no asi el
procedimiento quirdrgico, que conlleva riesgos sobre todo de morbili-
dad (infecciones, supuraciones).

Asumen los autores que en un 75% de los casos las biopsias son nega-
tivas, por lo que se consideraria el procedimiento innecesario; sin
embargo, sélo se arriba al diagndstico de biopsia negativa después de
su realizacion y estudio histopatolégico.

Todavia es licito reconocer que no ha podido acotarse la verdadera y
acertada indicacién quirdrgica de las LMCO y radiol6gicamente detec-
tadas para reducir los procedimientos innecesarios. Estamos en el
camino de precisar el diagnéstico.

Detras de una LMCO o no palpable puede subyacer un carcinoma in situ
0 un carcinoma invasor, de ahf la necesidad del diagndstico exacto.

La detecci6n del cancer de mama incipiente es patrimonio de la ima-
gen, la mamografia, pero ésta tiene que ser muy bien realizada e inter-
pretada por profesionales competentes con capacidad de marcar las
lesiones y trabajar en forma interdisciplinaria con los cirujanos masté-
logos vy los patélogos.

Entre un 2 a 5 % de la totalidad de las mamografias solicitadas presen-
tan imagenes que requieren ser biopsiadas.

El diagnéstico temprano del cancer de la mama en sus diferentes for-
mas de presentacion, aumenta la sobrevida sin impactar sobre la inci-
dencia. La mamograffa y el procedimiento de radiomarcado prebi6psico

posibilitan el diagndstico de cancer de la mama en la etapa subclinica
pero no siempre inicial de la enfermedad.

Establecer a futuro el diagndstico cada vez mas preciso de cancer en
las IMCO, que s6lo se detectan por mamografia, es el desafio que ten-
drd parte del equipo de salud para reducir la mortalidad por esta enfer-
medad con incidencia en aumento.

Del total de casos analizados (n = 135), hubieron 34 biopsias positivas.
En el 4,4% de los casos se hallaron lesiones infiltrantes mayores a 2
cm de didmetro, todas ellas no palpables y manifestadas sélo por
microcalcificaciones.

Al proponer a la paciente una BRQ serfa acertado decir que las proba-
bilidades globales de un resultado negativo rondan el 75%, pero serfa
incorrecto plantear que de ser el resultado positivo se hallaria sélo un
tumor pequefio. No siempre surgiria del estudio radiolégico el tamafio
del tumor, que serfa patrimonio exclusivo del estudio patolégico.

No todos los canceres de mama no palpables u ocultos son tempranos
0 minimos y no siempre conllevarian un buen prondstico.

El equipo que trabaja en un hospital piblico del Gobierno de la Ciudad
de Buenos Aires se desempefia sin ocasionar grandes gastos y contri-
buye a reducir el impacto de mortalidad que produce en la poblacién
femenina el cancer de la mama.
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Foto 1. Mamografia. Imagen de microcalcificaciones irregulares y agrupadas.

Foto 2. Magnificacion del sector de la Foto 1 con microcalcificaciones.
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Foto 3. Mamografia. Imagen de nédulo espiculado.

Foto 4. Radiologia. Compresor fenestrado sobre imagen estelar y aguja para la marcacion.
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Foto 5. Otra incidencia del caso anterior (Foto 4) para identificar el drea.

Foto 6. Radiografia de la pieza operatoria (BRQ), donde se identifica el rea previamente marcada.
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Foto 7. Carcinoma lobulillar infiltrante tipo clésico, adyacente a marcacion con carbon (H-E).

Foto 8. Carcinoma lobulillar infiltrante (H-E).
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Foto 9. Carcinoma ductal infiltrante tipo cribiforme con microcalcificaciones (H-E).

Foto 10. Carcinoma ductal in situ de tipo comedocarcinoma. Marcacion con carbén (H-E).
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Foto 12. Adenosis tumoral (a mayor aumento).
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Foto 14. Carcinoma ductal infiltrante.
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Foto 16. Carcinoma lobular infiltrante (mayor aumento de la Foto 17).
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Foto 18. Inmunohistoquimica: Her 2.
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Foto 20. IHQ, Her 2 mejorado.
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Foto 24. Inmunomarcacion para receptor de progesterona.
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Canceres miltiples en adultos (CMA)

Informe de una Institucion

Flavio Tognelli, Diego Oscar Juarez, Bernardo Rolnik
Instituto Oncoldgico Henry Moore, Buenos Aires, Argentina.

Introduccion

Los canceres mltiples en el adulto han llamado la atencién en la prac-
tica oncoldgica desde hace varios afios. La mayorfa de las series publi-
cadas han sido estudios caso-control o de bajo nimero de pacientes.
Recientemente se han incrementado los informes de segundos tumores
primarios.

Las causas pueden ser multiples: exposicién a noxas comunes (tabaco);
factores genéticos; diagnésticos de tumores primarios en grupos eta-
rios mas jévenes a raiz de los programas de screening, diagnésticos de
segundos tumores asintomaticos por mejoras en los métodos imageno-
l6gicos (incidentalomas), o bien como resultado de las mejoras en la
sobrevida por los tratamientos oncoldgicos.

Objetivo

El propdsito de esta revision retrospectiva es estimar tanto la inciden-
cia como los hallazgos clinicos de los pacientes con CMA tratados en
nuestra Institucién.

Pacientes y métodos

Analizamos en nuestra base de datos los casos correspondientes a los
(ltimos diez afios (1997-2006). Aquellos pacientes con al menos dos
canceres fueron incluidos para su anélisis. Se describen dos categori-
as: sincrénicos (cuando el segundo diagnéstico se realiza antes de los
seis meses del primero) y metacrénicos (todos los restantes). Los
pacientes con diagnéstico de carcinoma basocelular de la piel fueron
excluidos en la presente serie.

Resultados

Doscientos pacientes (M: 80; F: 120) de un total de 9.100 pacientes
oncolégicos (2,20%) presentaban al menos dos cénceres primarios.

Las edades medias fueron de 58,6, 59 y 66,6 afios al momento del pri-
mero, segundo y tercer diagndstico, respectivamente.

En 140 pacientes (70%), el diagnéstico del segundo céncer fue sospe-
chado por hallazgos clinicos, mientras que en 47 pacientes (23,5%) fue
descubierto en forma asintomatica a raiz de los estudios de seguimien-
to (en los 13 casos restantes [6,5%)], este dato no estaba especificado).
La combinacién mas frecuente fue mama-mama (n = 22), seguida de
mama-colon (n = 14). Setenta y siete pacientes (38,5%) tenfan familia-
res directos portadores de enfermedades oncoldgicas.

Los tipos sincrénicos (n = 28) y metacronicos (n = 172) representan el 14
y el 86%, respectivamente. Diecisiete (8,5%) y 2 (1%) pacientes han
presentado tres y cuatro canceres primarios, respectivamente.

Con una mediana de seguimiento de 19,12 meses a posteriori del
segundo diagnéstico oncolégico, sobreviven 139 pacientes (69,5%).

Tabla 1. Segundo y tercer diagndstico de cancer (referido a los primarios mas
frecuentes).

Primer cancer (n/%)  Segundo cancer (n) Tercer cancer (n)

Mama (22)

Ovario (9)

Colon (7)
Melanoma (6); Utero (4)
Pulmén; Cuello; Estéma-

go(3)

Mama (4)

Mama (66 / 33) Colon; Mieloma (1)

Pulmén (7)
Colon (3)
Melanoma; Mieloma;
Vejiga; Partes blandas (2)

Prostata (26 / 13) Parétida (1)

Mama (7)
Linfoma; Préstata (3)
Estomago; Colon (2)

Colon (24 /12) Mama (1)

Prostata (4)

Pulmén (15/7.5) Mama: Rifién (2)

Estomago (1)
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Conclusion

En los dltimos diez afios, 200 (2,11%) pacientes han desarrollado al
menos mas de un cancer, siendo mama, préstata, colon y pulmén los
sitios primarios mas frecuentemente comprometidos (tanto para el pri-
mero como para el segundo diagnéstico oncoldgico).

La combinacién mama-mama resulté la combinacion mas frecuente. El
asf denominado “efecto-tamizaje” ha tenido poco impacto en nuestra
poblacién.
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Tumores germinales de testiculo (TGT)

Informe de una Institucion

H. Daniel Santillan, Carlos Garcia Gerardi, Silvina Musini
Instituto Oncoldgico Henry Moore, Buenos Aires, Argentina.

Introduccion

El cancer de testiculo corresponde sélo al 1% de todos los diagnésticos
oncoldgicos en varones, pero presenta una particularidad importante:
es el tumor sdlido mas frecuente en los adolescentes y adultos jovenes
(rango etario de 15 a 35 afios de edad).

El Instituto Oncol6gico Henry Moore es un centro de tratamiento ambu-
latorio en donde concurren los pacientes para ser tratados, una vez que
el diagnéstico oncoldgico ha sido efectuado en otro Centro. Como par-
te de nuestro sistema de control de calidad, y siempre que el material
sea provisto, todos los diagnésticos oncolégicos son confirmados por
nuestro cuerpo de asesores en Anatomia Patoldgica.

Objetivo

Presentar y analizar la serie de pacientes con diagndstico confirmado de
tumores germinales de testiculo (TGT) atendidos en nuestro Instituto.

Pacientes y métodos

Consultamos la base de datos de nuestro Instituto en los Gltimos diez
afios, y seleccionamos aquellos pacientes con diagndstico de TGT y
revision central de la histologfa por nuestro cuerpo de médicos patdlo-
gos asesores. En todos los casos los pacientes presentaban este diag-
néstico como primer diagndstico oncoldgico (excepto carcinoma baso-
celular de la piel). Los pacientes portadores de cénceres de testiculo de
otras histologias (carcinomas, sarcomas, linfomas, etcétera) fueron
excluidos de la presente serie. Fueron categorizados en dos entidades:
seminomatoso (histologfas sin otro componente, excepto sinciciotrofo-
blasto en cantidad minima), y no-seminomatosos (todos los restantes
casos).

La definicion y clasificacién en grupos de riesgo se realizo, siguiendo el
Consenso Internacional del Grupo Colaborativo, en bajo / intermedio /
alto, basado en dos variables: el nivel de los marcadores en sangre y el
sitio de la metéstasis.

El tratamiento sigui6 los lineamientos de la National Comprehensive
Cancer Network (www.nccn.org).

Tabla 1. Caracteristicas de los 147 pacientes incluidos en el estudio.

Histologia Seminomatosos No-Seminomatosos
(n=63) (n=84)
Media 36,43 33,02
Edad Mediana 35 31
(en afios)
Rango 22-60 19-72
derecho 24(39%) 56 (69%)
izquierdo 35 24
Lateralidad
bilateral 2 1
no especificado 2 3
Unifocales 52 (83%) 77 (92 %)
Focalidad
Multifocales 11 7
Bajo 47 (94 %) 69 (86 %)
Grupos Intermedio 3 7
de riesgo Alto 0 4
No especificado 13 4
1% linea 15 56
Quimioterapia 2" linea 5 10
3%linea 2 3
EP 5 19
0u|n:|9terap|a BEP 7 35
de 17 linea
Otros 3 2
VIP 3 9
Quimioterapia
de 2° linea VEIP ! !
Otros 1 0
Radioterapia 43 (68%) 3(4%)
Seguimiento (mediana, en meses) 20,3 28,6
Vivo 58 (94%) 80(95% %)
Status Muerto 4 4
Perdido en
e 1 0
seguimiento
Con enfermedad 5 8
Status al demostrable
momento de la Sin enfermedad
L .. 53 70
iiltima visita demostrable
Sin datos 5 6
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Resultados

El total de pacientes evaluables es de 147. Las principales caracterfsti-
cas de la poblacién se detallan en la Tabla 1.

Conclusion

Los TGT constituyen las neoplasias méas curables dentro de los tumores
solidos. En nuestra serie de casos que abarca un periodo de diez afios
hemos logrado comprobar que el objetivo primario de la terapéutica, la
curacion, se ha alcanzado y es comparable con los resultados comunica-
dos por la literatura internacional en los mejores centros. Esto se obser-
va mayormente en los grupos considerados de bajo riesgo, con tasas de
sobrevida que superan el 90%. En los otros dos grupos, el de riesgo inter-
medio y en el de riesgo alto, el desafio futuro sigue siendo encontrar nue-
vas terapéuticas que contribuyan a mejorar los resultados en una enfer-
medad que, si bien es poco frecuente, adquiere real jerarquia por el gru-
po etario en el que predomina, y por ser modelo de tumor curable.
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Metaanalisis de quimioterapia para cancer pancreatico
localmente avanzado o metastasico

Asma Sultana, Catrin Tudur Smith, David Cunningham, Naureen Starling, John P. Neoptolemos, Paula Ghaneh

Journal of Clinical Oncology
Volumen 25:2607-2615. Junio 20,2007.

Palabras clave: quimioterapia, cancer pancreatico localmente avanzado, cancer pancredtico metastasico.

El cancer de pancreas es una enfermedad devastadora, cuya sobrevida
a b afos es menor del 6%.

La mayoria de los pacientes se presentan con enfermedad metastasica
o localmente avanzada. La expectativa de vida es de 3 a 6 meses para
el cancer metastatico, y de 6 a 10 meses para el no metastésico.

El propésito del metaanalisis fue examinar los diferentes enfoques tera-
péuticos:

e quimioterapia versus el mejor cuidado de soporte;

e b-fluoruracilo solo versus 5-fluoruracilo combinado;

e gemcitabine versus 5-fluoruracilo;

e gemcitabine solo versus gemcitabine combinada;

e gemcitabine versus nuevas drogas;

e gemcitabine solo versus gemcitabine+ nuevas drogas.

Los estudios fueron identificados por Medline, OLDMEDLINE, Cancer
Lit, EMBASE y ISI Web of Science.

Los criterios de inclusion fueron estudios controlados aleatorizados que
incluyen pacientes con adenocarcinoma pancreéatico localmente avan-
zado 0 metastasico, tratados con el mejor cuidado de soporte, quimio-
terapia y/o0 nuevos agentes.

Los criterios de exclusion fueron estudios no aleatorizados, resecciones
quirdrgicas.

El objetivo principal fue evaluar la sobrevida global, definida como el
tiempo transcurrido desde el momento en que fueron aleatorizados has-
ta su fallecimiento.

Resultados

La sobrevida global fue mayor en pacientes tratados con quimioterapia
comparado con solo sostén clinico, con un riesgo de muerte reducido en
un 36% en los pacientes que recibieron quimioterapia (6 estudios, 385
pacientes; hazard ratio [HR] = 0,64; intervalo de confianza 95%
[1C95%]).

El HR para 5-fluoruracilo combinado versus 5-fluoruracilo solo fue < 1,
lo que indica una ventaja para 5-fluoruracilo combinado (5 estudios, 700
pacientes). La sobrevida global no fue significativamente diferente
entre los 2 grupos.

El HR para gemcitabine comparado con 5-fluoruracilo fue < 1, con ven-
taja en sobrevida para gemcitabine.

El HR para gemcitabine combinada versus gemcitabine sola (14 estu-
dios, 4060 pacientes) fue < 1, lo que indica ventaja en la sobrevida, con
una reduccion del 9% en el riesgo de muerte para el tratamiento com-
binado.

Conclusion
Existe un beneficio significativo en la sobrevida para la quimioterapia

sobre el mejor cuidado de soporte y para la combinacion de gemcitabi-
ne sobre gemcitabine sola.
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Capecitabine y trastuzumab en pacientes con cancer
de mama metastasico pretratadas

Rupert Bartsch, Catharina Wenzel, Gabriela Altorjai, Ursula Pluschnig, Robert M. Mader et al.
Departamento de Medicina, Division Clinica Oncolégica, Departamento de Patologfa, Departamento de Cirugfa de la Universidad de Viena.

Journal Of Clinical Oncology,
Volumen 25, Septiembre 1 2007.

Palabras clave: trastuzumab, capecitabine, cancer de mama metastatico.

El cancer de mama avanzado con HER-2 + esté sociado con alto grado
de recurrencia y pobres resultados.

El uso temprano de trastuzumab en primera linea en cancer de mama
metastasico es recomendado. Diferentes grupos comunicaron potencial
actividad del trastuzumab en combinacién con quimioterapia luego de
la progresion, con grados de respuestas de entre 11,8 a 25,9%.

Este es un analisis prospectivo sobre la experiencia con trastuzumab +
capecitabine como terapia de salvataje en pacientes pretratadas con
trastuzumab.

El principal pardmetro de evaluacion fue el TTP (tiempo libre de progre-

sion) y los pardmetros secundarios fueron la sobrevida global y el grado
de beneficio clinico.

Resultados

Cuarenta pacientes fueron incluidas, edad media 58,5 rango 29 a 73 afios.
EI TTP fue de 8 meses y la sobreviva global fue de 24 meses. No se

encontraron diferencias significativas como segunda linea o més lineas
de tratamiento.

Capecitabine fue administrada como segunda linea en 21 pacientes
(52,5%), tercera linea en 11 (27,5%), cuarta linea en 4 (10%) y quinta
linea en 4 (10%).

No se presentaron casos de insuficiencia cardiaca o disminucién de la
fraccion de eyeccion ventricular.

La principal toxicidad fue sindrome mano-pie (15%) y diarrea (5%).

Conclusion

La combinacion de capecitabine y trastuzumab parece ser una opcién
efectiva en pacientes con cancer de mama metastasico y con exposi-
cién previa a trastuzumab.

Aln esté pendiente la comparacion de estudios aleatorizados del trata-
miento combinado y de la monoterapia con capecitabine.
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Calendario Oncolégico 2007 - 2008

Noviembre 2007

8-10: 4Th International Congress on Myeloproliferative Disease and
Myelodisplastic Syndromes. New York, EE.UU. www.asco.org
15-17: EORTC-NCI-ASCO Annual Meeting on “Molecular Markers
Céncer”. Bruselas, Bélgica. www.asco.org

Diciembre 2007

13-16: 30th Annual San Antonio Breast Cancer Symposium. San
Antonio (Texas) EE.UU.

Enero 2008

25-27: Gastrointestinal Cancers Symposium. Orlando, EE.UU.
WWW.asC0.0rg

Febrero 2008

13-17: 12th International Congress on Hematologic Malignancies on
leucemias,Lymphomas and Myelomas. Canada. www.asco.org
22-23: Sixth International Symposium on Supportive Care Cancer
Management in the Era of Targeted Agents. New York, EE.UU.
WWW.asco. org

Marzo 2008

7-8: Fifth International Symposium on Melanoma and other Cuta-
neous Malignanacies. New York, EE.UU. www.asco. org
28-29: Fifth International Symposium on Qvarian Cancer and Gyne-
cologic Malignancies. New York, EE.UU. www.asco.org

Mayo 2008

30/5-3/6: ASCO Annual Meeting. Chicago, EE.UU. www.asco. org

Junio 2008

4-7: 10th Internacional Conference on Malignant Lymphomas.
Lugano, Suiza. www.asco. org

Agosto 2008

27-31: International Union Against Cancer (UICC) World Cancer Con-
gress. Ginebra, Suiza. www.asco. org
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Reglamento y normas para la presentacion
de articulos para la publicacion
en la Revista Argentina de Cancerologia

La Revista Argentina de Cancerologfa es la publicacién oficial de la Sociedad Argentina de Cancerologia. El pedido de publicacién debera dirigirse a:

Sociedad Argentina de Cancerologia
Comité Editorial
Av. Santa Fe 1171 | Buenos Aires | Argentina

Con el propdsito de que la Revista Argentina de Cancerologia, publi-
cacion oficial de la Sociedad Argentina de Cancerologfa, pueda ser
indexada a nivel nacional (CONICET), su contenido editorial se ade-
cuaréd a las normas del CAICyT.

La Revista contara con varias secciones: Editoriales, Trabajos Origi-
nales, Trabajos de Revision, Controversias, Articulos de Opinidn,
Cartas al Editor, Actividades Societarias, Actualizador Bibliografico
y Calendario Oncoldgico.

Editoriales. Cualquier miembro de la Sociedad Argentina de Cance-
rologia (SAC), cualquier miembro de la Comisién Directiva o cual-
quier persona destacada, por invitacién, podra escribir un Editorial
para la Revista. Los temas podran ser variados: sobre comentarios
de los articulos que se publican en el cuerpo de la revista, sobre te-
mas de actualidad, sobre un novedoso hallazgo cientifico, sobre una
fecha clave, etc. Su contenido no implica que la revista comparta
las expresiones vertidas. Debera estar firmado por el autor (o auto-
res), asi como su grado académico.

Todo artfculo deberéa ser acompafado por la siguiente declaracion
escrita, firmada por los autores o por el autor principal, haciendo
constar su direccion postal y teléfono: "El/Los autor/es transfieren
todos los derechos de autor del manuscrito titulado "-------- " ala Re-
vista Argentina de Cancerologfa en el caso de que el trabajo sea pu-
blicado. El/Los abajo firmante/s declaran que el articulo es original,
que no infringe ningtn derecho de propiedad intelectual u otros de-
rechos de terceros, que no se encuentra bajo consideracion de otra
revista y que no ha sido previamente publicado. El/Los autor/es con-
firman que han revisado y aprobado la version final del articulo asf
como certifican que no hay un interés econémico directo en el suje-
to de estudio ni en el material discutido en el manuscrito”.

Los articulos enviados para su publicacién deben ser originales e
inéditos, si bien pueden haber sido comunicados en sociedades
cientificas, en cuyo caso correspondera mencionarlo. El Comité Edi-
torial se reserva el derecho de rechazar los articulos, asf como de
proponer modificaciones cuando lo estime necesario. El articulo en-
viado a la Revista Argentina de Cancerologfa para su publicacién
serd sometido a la evaluacion del Comité Editorial el que se expedi-

rd en un plazo menor de 45 dias y la Secretaria de Redaccion infor-
mard su dictamen de forma anénima a los autores del articulo, asf
como de su aceptacion o rechazo. La publicacién de un articulo no
implica que la Revista comparta las expresiones vertidas en él.

La Revista Argentina de Cancerologia consideraré para la publica-
cién de los articulos, los requerimientos establecidos por el Comité
Internacional de Editores de Revistas Médicas que elaboraron los
"Requisitos Uniformes para Preparar los Manuscritos Enviados a Re-
vistas Biomédicas" (Ann Intern Med 1997; 126: 36-47) y su actuali-
zacion de mayo 2000. El idioma de publicacion es el castellano.
Los articulos deben ser impresos con el siguiente formato: papel
blanco, tamafio carta 0 A 4 con méargenes superior e inferior de 30
mm y laterales de 25 mm, a simple faz, doble espacio en todas las
hojas, incluidas la correspondiente al titulo, agradecimientos, refe-
rencias, etc. Cada seccién comenzaré en una pagina nueva. Las pé-
ginas seran numeradas correlativamente en el &ngulo superior de-
recho de cada péagina. Se acompafaré en lo posible otra copia en
disquete de 35 HD, la que debe tener el texto y graficos completos.
Se trata de poder disponer del texto puro para una mejor y mas ra-
pida edicion. El autor debera contar con copia de todo lo que remita
para su evaluacion. Un autor serd responsable del trabajo y consig-
naréa su direccion, nimero telefénico y e-mail para recibir la corres-
pondencia vinculada a la publicacién.

Estructura del trabajo: Cada parte del manuscrito empezaré en pa-
gina aparte, secuencia: |) Titulo y autores con grado académico en
primera pagina; Il) Resumen y palabras clave; Ill) Texto del articulo;
IV) Agradecimientos; V) Bibliografia; VI) llustraciones (tablas, grafi-
cos y fotografias).

[) Titulo y autores: Primera pagina, debe incluir: el titulo (conciso e
informativo, también traducido al inglés); el nombre completo de los
autores, su grado académico u hospitalario, el jefe de servicio; el
nombre y direccion de la institucion donde se ha realizado el traba-
jo; el nombre, direccién, nimero telefénico, fax y e-mail del autor
responsable de la correspondencia sobre el manuscrito; el/las fuen-
te(s) de apoyo si las hubiere.

1) Resumen y palabras clave: En espafiol e inglés. EI maximo de pa-
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labras permitidas sera de 150. El resumen debe contener:

Los antecedentes: son una puesta al dia del estado actual del pro-
blema o sea, cuél es el problema que lleva al estudio.

El objetivo explica qué se queria hacer, con quiénes y para qué.

El disefo es el tipo de estudio realizado.

Los métodos detallan la forma en que se realiz6 el estudio.

Los resultados deben incluir los hallazgos mas importantes.

Las conclusiones constituyen la respuesta directa a los objetivos
planteados y deben estar avaladas por los resultados. Al pie de ca-
da resumen deberan figurar una lista de 2 ¢ 3 palabras clave (key
words) (preferentemente deberan utilizar los términos incluidos en
la lista de encabezamientos de materias médicas [Medical Subject
Headings] (MeSH) que se encuentra en la base de datos Medline
que es realizada por la Biblioteca Nacional de Medicina de EEUU y
es de acceso gratuito a través de internet con la interfase pubmed.
1) Tipos de trabajos: Articulos Originales, Comunicaciones, Articu-
los de Actualizacién, Articulos de Revision, Cartas al Editor, Activi-
dades Societarias, Actualizador Bibliogréfico, Calendario Oncoldgi-
co.

Articulos Originales: Deben describir totalmente, pero lo més breve-
mente posible los resultados de una investigacidn clinica o de labo-
ratorio que cumpla con los criterios de una metodologfa cientifica.
Se considera aceptable una extension maxima de 10 paginas. En los
artfculos largos se pueden agregar subtitulos para mayor claridad.
El articulo deberé estar organizado de la siguiente manera: Introduc-
cion, Material y Métodos, Resultados, Comentarios. a) Introduccion:
Se indicara el campo genérico al cual se referiré el trabajo asi como
el propésito del mismo. Se resumird la justificacion del estudio y se
deberén dar a conocer los objetivos de la investigacion: (qué se
quiere hacer, con quiénes y para qué). Se evitara aquf la inclusién
de datos o conclusiones del trabajo. b) Material y Métodos: Se de-
finira la poblacién, es decir los criterios de inclusion, exclusion y eli-
minacién empleados para el ingreso de pacientes al estudio, asf co-
mo también el lugar y fecha exacta de realizacion del estudio. En
caso de haber empleado procesos de aleatorizacion, se consignara
la técnica. Se debe dejar constancia en caso de ser necesario, de la
solicitud del consentimiento informado a los pacientes y de la apro-
bacion del Comité de Etica responsable de la Institucion. Se defini-
ran con precision las variables estudiadas y las técnicas empleadas
para medirlas. Se informaran las pruebas estadisticas, con suficien-
te detalle de modo que los datos puedan ser verificados por otros
investigadores, fundamentando el empleo de cada una de ellas. Se
proporcionara el nombre del programa estadistico empleado para el
procesamiento de los datos y se identificaran con suficiente detalle
los procedimientos, equipos (nombre y direccion del fabricante en-
tre paréntesis) asi como medicamentos y sustancias quimicas em-
pleadas, incluidos los nombres genéricos, las dosis y las vias de ad-
ministracion, para que otros investigadores puedan reproducir los
resultados. c) Resultados: Se presentaran en el texto, en las tablas
o en los graficos siguiendo una secuencia légica. No se repetiran en
el texto todos los datos que aparezcan en las tablas o en los gréfi-
cos; s6lo se destacaran o resumiran las observaciones importantes.

d) Comentarios: Incluyen las Conclusiones (consistiran en afirmacio-
nes breves y precisas que responderan al objetivo de la investiga-
cion fundamentadas por los resultados obtenidos) y la Discusién
(donde se pueden plantear especulaciones y formular nuevas hipé-
tesis, surgidas de la investigacion).

Comunicaciones: Estaran constituidas por Introduccion, Caso clinico
y Discusion. Tendran una extension maxima de 6 hojas de texto, con
2 ilustraciones (tablas o gréficos) y un maximo de 4 fotografias. Los
resimenes (castellano e inglés) no deberdn exceder las 150 pala-
bras cada uno. La bibliografia no tendra un nimero mayor de 15 ci-
tas.

Articulos de Actualizacion y de Revision: La estructura de éstos tie-
ne una organizacion libre con el desarrollo de los diferentes aspec-
tos del tema y si el autor ha realizado un andlisis critico de la infor-
macion, se incluird un apartado de Discusién. Se pueden utilizar
subtitulos para lograr una mejor presentacion didactica. Los autores
que remitan este tipo de articulos deben incluir una seccion en la
que se describan los métodos utilizados para localizar, seleccionar,
recoger y sintetizar los datos. El texto tendra una extensién maxima
de 10 péginas y la bibliografia deberé ser lo mas completa segun
las necesidades de cada tema. No requiere Resumen, si palabras
claves.

IV) Agradecimientos: Cuando se lo considere necesario y en relacion
a personas o instituciones que no deben figurar como autores pero
que han sido esenciales por su ayuda técnica, por apoyo financiero
o por conflicto de intereses. Van en hoja aparte.

V) Bibliograffa: Se indicarda en hoja aparte mediante un nimero co-
rrelativo ardbigo colocado entre paréntesis y se limitara a las real-
mente relacionadas con el tema. En el caso de soporte impreso se
tendra en cuenta lo siguiente: El nombre de la revista se abreviara
segun el estilo del Index Medicus. Para las revistas: Nombre de los
autores (si son mds de cuatro nombres, colocar los tres primeros y
agregar: "y colaboradores" o "et al" segin corresponda), titulo com-
pleto del trabajo, nombre de la revista, afio, volumen, nimero de las
paginas inicial y final, todo en el idioma original. Para los libros: au-
tor/es del capitulo, titulo del capitulo, autor/es del libro, titulo del li-
bro, editorial, lugar, afio, paginas. Las referencias se colocaran en el
texto como superindice donde corresponda. Se solicita a los autores
se aclare al pie de la bibliograffa si hay A.R.B. (ampliacién de refe-
rencias hibliogréficas), las cuales podran ser remitidas por el autor
a pedido del lector. Se recomienda la revision de la bibliografia na-
cional y su inclusion. En el caso de citas provenientes de textos
electrénicos se consideraréa lo siguiente: Para las revistas: Nombre
de los autores (si son mas de cuatro nombres, los tres primeros,
agregando: "y colaboradores" o "et al" segin corresponda), titulo
completo del trabajo, [tipo de soporte], nombre de la revista, fecha
de publicacion, <disponibilidad y acceso>, [fecha de consulta], nd-
mero normalizado (ISSN o ISBN). Ejemplo. Myers M, Yang J, Stam-
pe P. Visualization and functional analysis of a maxi-k channel fused
to green fluorescent protein (GFP). [en linea], Electronic Journal of
Biotechnology, 15 de diciembre de 1999, vol.2, nro 3. <http://ww-
w.ejb.org/content/vol2/issue3/full/index.html>, [consulta: 28 de di-
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ciembre del 2000], ISSN 0717-3458. Para los libros: autor/es del ca-
pitulo, titulo del capitulo, autor/es del libro, titulo del libro, [tipo de
soporte], editorial, <disponibilidad y acceso>, [fecha de consulta],
nimero normalizado (ISBN).

VI) llustraciones: Las Tablas y Gréaficos se haran en papel blanco,
con tinta negra y deben ser legibles y claros, realizados con impre-
sora de chorro de tinta o superior. Deben estar presentadas en pa-
ginas separadas, una tabla o gréfico (barras o torta) por pagina. El
orden serad en niimeros romanos. Se les colocara un epigrafe breve
a cada ilustracién y se aclararan todas las abreviaturas en forma de
pie de pagina. No seran aceptadas fotografias de tablas ni reduccio-
nes. Las fotografias seran preferentemente en diapositivas o en pa-
pel color, de buena calidad. La orientacién de la figura se hard en el
dorso con lapiz con una flecha, indicando su extremo superior dere-
cho, como asi también orden, nombre del autor y titulo del trabajo.
Los textos explicativos de las fotografias figuraran en hoja aparte o
al pie de las mismas. Con las fotografias correspondientes a pacien-
tes se tomaran las medidas necesarias a fin de que no puedan ser
identificados. Se requiere autorizacién (consentimiento informado)
para ser publicadas. Las de observaciones microscopicas llevaran el
nimero de la ampliacion efectuada. Si pertenecen a otros autores,
publicados o no, deberéa adjuntarse el permiso de reproduccién co-
rrespondiente. Si se utiliza un camara digital el requerimiento mini-
mo es 2,3 megapixeles (equivalente a 300 dpi en gréafica) en lo po-
sible con alta resolucion.

Cartas al Editor: estaran referidas a los articulos publicados o cual-
quier otro tépico de interés, incluyendo sugerencias y criticas. Seran
precedidas por el encabezado "Sr. Editor:" y se procuraré que no ten-
gan una extension mayor de dos hojas tipeadas con procesador de
texto a doble espacio. Si la carta es aceptada, en todos los casos el
Consejo Editorial enviara copia de la carta al autor del articulo refe-
rido, dando oportunidad en el mismo nidmero de edicién de la carta,
de contestar o comentar la consulta y/o opinién del autor de la car-
ta, con las mismas limitaciones de extension.

Actividades Societarias: la Comision Directiva de la Sociedad Ar-

gentina de Cancerologia podra publicar en la Revista su publicacién
oficial, toda actividad societaria que sea de interés comunicar a los
lectores. Podrén publicarse las resefias y/o resimenes de Jornadas,
la participacion en reuniones en el Ministerio de Salud de la Na-
cion, las Reuniones Conjuntas con otras Sociedades, la creacion de
Filiales, las recertificaciones de la especialidad y cualquier otra ac-
tividad que sea considerada de interés para ser comunicada. Es una
forma de mantener documentada la historia de la Sociedad Argen-
tina de Cancerologia.

Actualizador Bibliogréafico: el Director de Publicaciones de la Revis-
ta 0 algin miembro de la Sociedad podran publicar una sintesis en
idioma castellano de articulos sobre temas oncoldgicos actualiza-
dos, que ya hayan sido publicados en revistas extranjeras, y que se
estime que sean de gran interés y actualidad. Por ejemplo, el uso de
nuevas drogas, resultados de ensayos clinicos, etc. No excederan
de cuatro actualizaciones y se dispondrd de dos carillas en el inte-
rior de la Revista para su publicacion.

Calendario Oncolégico: es el propésito del Comité Editorial de la Re-
vista difundir la actividad cientifica oncoldgica que se desarrolla
tanto en el interior del pais como en el exterior. Para ello se incor-
pora en la Revista un calendario con la mayoria de los eventos cien-
tificos nacionales e internacionales a los que se tiene acceso, 10s
mismos se publicitan con varios meses de anticipacion al respecti-
vo evento. La actividad cientifica oncoldgica de otras sociedades y
hospitales también se publica en esa Seccidn.

La abreviatura adoptada es Rev. Argent. Canc. La Direccion de Pu-
blicaciones se reserva el derecho de no publicar trabajos que no se
ajusten estrictamente al reglamento sefalado. En estos casos le se-
ran devueltos al autor con las respectivas observaciones y recomen-
daciones. Asimismo, en los casos en que, por razones de diagrama-
cién o espacio, lo estime conveniente, podran efectuarse correccio-
nes de estilo que no afecten los conceptos o conclusiones del arti-
culo, sin previa autorizacion de los autores.

La responsabilidad por el contenido, afirmaciones y autorfa de los
trabajos corresponde exclusivamente a los autores.
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