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EDITORIAL

Dr. José R. Pereira Quintana: Precursor de la oncología Argentina

El pasado 5 de Junio, víctima de un accidente automovilístico, falleció el Profesor Dr. José R. Pereira Quintana, una 
de las más destacadas fi guras de la oncología argentina. Junto con Roberto Estévez, Diego Perazzo y Rosa Levín, 
constituyeron un núcleo de médicos precursores en el uso de los nuevos tratamientos contra el cáncer, surgidos 
en la década de los años 60: los agentes quimioterápicos. 

Pereira Quintana realizó en forma brillante su carrera médica, pese a que debía trabajar para cubrir sus estudios, 
a causa del prematuro fallecimiento de sus padres. Se graduó en 1947, abrazando en primera instancia la ciru-
gía, fundamentalmente, de los pacientes con cáncer. Hacia fi nes de la década de los años 50 e inicio de los 60, 
se vislumbraba una nueva terapéutica contra las enfermedades oncológicas, a través del tratamiento con drogas 
antitumorales. 

Avizorando esta nueva alternativa, el Dr. Pereira Quintana se especializó en Oncología Clínica, y en este carácter, 
fue miembro fundador de la Sociedad Argentina de Medicina Nuclear. Se incorporó a dos nuevas sociedades 
médicas: la Sociedad Argentina de Cancerología, fundada en 1947, de la que ocupó la presidencia en los años 
1978-1979; y la Asociación Argentina de Quimioterapia Antineoplásica (actualmente denominada Asociación 
Argentina de Oncología Clínica) de la que fue miembro fundador en 1964, y presidente en el período 1972-1973. 
La Asociación Médica Argentina (AMA) lo designó miembro de honor, y la Universidad del Salvador (USAL), 
Profesor Adjunto de Cirugía. 

A lo largo de su fructífera carrera fue Jefe del Servicio de Oncología del Hospital Bernardino Rivadavia, Director 
del Programa Nacional del Control del Cáncer, Director del Banco Nacional de Drogas Antineoplásicas, Codirec-
tor-Interventor del Instituto Nacional de Farmacología y Bromatología, y Asesor de la Secretaría de Planeamiento 
de la Subsecretaría de Ciencia y Técnica de la Presidencia de la Nación. 

Con la muerte del Dr. Pereira Quintana, se pierde a uno de los más destacados maestros de la oncología argen-
tina y a uno de los últimos eslabones que enlazan la oncología del siglo XX con la del siglo XXI. Sus discípulos le 
rendimos este sentido homenaje. 

Dr. Mario Bruno
Secretario Permanente de FESCAS

www.fescas.com
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Introduccion

Quizás la pregunta más frecuente entre los colegas que asistimos y los que no concurren a la reunión anual de 
la American Society of Clinical Oncology (ASCO) sea: ¿qué hay de nuevo?

Destaco algunos de los enunciados de la Dra Sandra Swain, Presidenta de ASCO, en referencia a la última 
reunión anual: “Es la más importante conferencia científi ca internacional sobre oncología (…) 4.500 resúmenes 
han sido aceptados (…) más de 30.000 participantes (…) una nueva era de la medicina de precisión (…) 
el tratamiento ya no es determinado únicamente por la localización del cáncer, más específi camente por la 
genética del paciente y el tumor (...) vamos a ver cómo esta comprensión progresiva del cáncer está dando sus 
frutos”(1). A partir de estos enunciados, es posible tomar dimensión de la importancia que los comentarios allí 
realizados tendrán en la práctica oncológica en diferentes países. 

ASCO: Sesiones Plenarias

La Sesión Plenaria muchas veces es uno de los indicadores más signifi cativos de los temas que toman relevan-
cia en la comunidad oncológica. La Dra. Kathy D. Miller resaltaba los siguientes aspectos de dicha sesión (2):

• Cáncer de cérvix, 2 estudios:

a) Bevacizumab (Avastín) más terapias estándares.

b) Prueba de vinagre en la India. 

• Glioblastoma: Bevacizumab (Avastín), información sobre un estudio Fase III. 

• Cáncer de tiroides resistente al yodo radiactivo: el Sorafenib (Nexavar), es de utilidad.

•  Uso de tamoxifeno para la prevención de la recaída del cáncer de mama. Se sugiere que 10 años de trata-
miento presentarían mayores benefi cios que 5 años del mismo.

De la totalidad de estos trabajos, generó mi atención el estudio realizado por el Dr. Surendra Shastri: Effect 
of visual inspection with acetic acid (VIA) screening by primary health workers on cervical cancer mortality, del Tata 
Memorial Centre, Mumbai, India; país donde, y según el autor remarca, “los recursos básicos y el acceso a la 
medicina preventiva son escasos, y el cáncer de cuello uterino es el más común y mortal entre las mujeres 
indias”, la utilización del vinagre es un recurso de bajo costo. El estudio incluyó a 150.000 mujeres de barrios 

La medicina de precisión...
¿Es sufi ciente para el control global del cáncer?
Marcelo Blanco Villalba
 Vicepresidente de la Sociedad Argentina de Cancerología (SAC), Buenos Aires, Argentina.
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pobres durante 15 años, y demostró que “el cribado 
bienal de cáncer cervical por personal no médico ca-
pacitado, utilizando ácido acético (inspección visual 
con ácido acético, IVAA) reduce la mortalidad por 
cáncer de cuello uterino en un 31%, y podría preve-
nir 22.000 muertes atribuibles a este cáncer en India 
y 72.000 muertes en el mundo/año”, si se considera 
que “el Papanicolaou redujo la incidencia de cáncer 
cervicouterino y la mortalidad en un 80% en países 
de ingresos altos”(3), el control de la enfermedad es-
taría en el camino de realización.

Asimismo, un artículo publicado en el periódico de 
ASCO, aborda esta problemática. El Dr. Eduardo Ca-
zap resume las acciones desarrolladas a partir de la 
Cumbre de Alto Nivel de las Naciones Unidas (sep-
tiembre de 2011) sobre Enfermedades no Trasmisi-
bles (ENT), entre ellas el cáncer. En noviembre de 
2012, los estados miembros de la OMS, acordaron 
el Primer Marco Integral de Seguimiento para 
la Prevención y el Control de las ENT, cuya am-
bición es reducir las muertes prematuras por ENT 
en un 25% para el año 2025 (4), siendo el principal 
obstáculo para el logro de este objetivo la “falta de 
leyes sanitarias internacionales” (la única existente 
en la actualidad es el Convenio Marco-OMS para el 
Control del Tabaco).

Además, las proyecciones sobre el cáncer nos in-
forman que habrá 20 millones de casos nuevos y 10 
millones de muertes hacia el año 2020, lo que cons-
tituye el reto más importante en el campo de los 
derechos humanos en salud. El cáncer provoca la 
muerte de más seres humanos cada año que la tuber-
culosis, el SIDA y la malaria en conjunto, y el 75% de 
estas muertes ocurrirá en países que juntos producen 
hoy menos del 5% del Producto Interno Bruto (PIB) 
mundial (4*)

Así fue que, casi sin proponérmelo, en esta reunión 
anual de ASCO me interesé en tres presentaciones 
en particular que quiero compartir con ustedes:

• 1.  Plan Nacional para la Prevención, Detección 
Temprana y Control del Cáncer en Perú, por 
el Carlos Vallejos, MD(5).

• 2.  Planes Nacionales de Cáncer: La expe-
riencia francesa, por David Khayat, MD6.

• 3.  Reducción de las desigualdades del cán-
cer: ¿Qué funciona?, por Nina A. Bickell, 
MD, MPH, y Electra D. Paskett, PhD7.

En Perú, durante el año 2006 e intentando unifi car los 
registros, se crea el Sistema de Vigilancia Epidemio-
lógica del Cáncer, que permitió obtener y confrontar 
datos (ver Tablas 1, 2 y 3). Desde 1985, la entidad rec-
tora es denominada Instituto Nacional de Enferme-
dades Neoplásicas (INEN) y su fi nalidad consiste en 
formular, regular y asesorar el desarrollo de la política 
de salud en el campo del cáncer. En 2002, se desarro-
lla el Programa para la Promoción de la Salud y Con-
trol del Cáncer, que desembocará en el 2003 con el 
“Plan Estratégico 2006-2016”, con sus metas para el 
2016: un país libre de cáncer avanzado, con edu-
cación sanitaria y acceso a servicios de calidad en 
el control del cáncer. En enero del 2007, se pone en 
marcha el Primer Plan Integral de Control del Cáncer 
de América Latina (ver Tabla 4). 

Actualmente, dicho plan incluye el “Presupuesto por 
Resultados”, que en su origen contempla costos de 
nuevos equipos médicos en centros seleccionados, 
mamógrafos digitales, endoscopia gastrointestinal, 
microscopios, equipamiento multimedia, recursos 
humanos, material didáctico, talleres y reuniones de 
capacitación y prevención del cáncer. El programa 
resultó exitoso, y se aumentó en un 164% el presu-
puesto estimado para el 2012.

Las difi cultades anteriores al 2002 en el INEN fue-
ron el diagnóstico en etapas avanzadas, la falta de 
adherencia al tratamiento o el retraso en el inicio y 
el seguimiento inadecuado, que llevaron a adquirir 
un nuevo objetivo: descentralizar la atención del 
cáncer, con el desarrollo de los Institutos Regionales 
del Norte y del Sur, lo que signifi có nuevas oportuni-
dades de trabajo para especialistas en la atención de 
la enfermedad(8).

El 30% de los pacientes con cáncer viven en la pobreza 
o pobreza extrema. El presidente Alan García creó un 
Programa de Seguro Universal. Hoy, el 70% de los pa-
cientes que utilizan dicho seguro residen en las regio-
nes más pobres. Durante el 2011, han sido tratados en 
INEN 62.979 pacientes cubiertos por este seguro(9).

Tabla 1.

Incidencia*: 39.305 nuevos casos de cáncer:

Mujeres 58% Hombres 42%

Perú Sudamérica Perú Sudamérica

Cuello uterino

19,5%

Cuello uterino

14,40%

Próstata 

25,1%

Próstata 

26,50%

Mama

18,9%

Mama 

26,60%

Estómago 

15,7% 

Estómago 

9,20%

Estómago 

11,5%
 -

Linfoma No 

Hodgkin 5,8%
 -

Colon/Recto 

5,1% 

Colon/Recto 

7,60%

Pulmón 

5,4%

Pulmón 

10,60%

Mortalidad: 24.828 muertes por cáncer. 

*GLOBOCAN 2008 - La Agencia Internacional para la Investigación 

sobre el Cáncer (IARC).

Tabla 2: Estadios al diagnóstico:

Público 56,3% avanzados*

Organización privada 80% iniciales**

Fuente: *Agreda F, Alarcón E. Epidemiología descriptiva de las 

neoplasias malignas en el INEN (Período 1997-2001). Boletín del 

INEN. 2004; 26: 11-32.

**Datos ONCOSALUD.

 

Tabla 3: Presupuesto de salud pública en el Perú*.

• 5,1% del PIB.

• El crecimiento de la economía: 0,4 en las últimas dos décadas.

•  Aumento de la esperanza de vida, de 66,7 años en 1995 a 74,1 

en 2010**.

•  2004, el cáncer representó una pérdida de ajustados por 

discapacidad años de vida (AVAD), 4,1% del PIB en Perú. 

* World Health Organization National Health Account database. 

Health expenditure, total (% of GDP). http://data.worldbank.org/

indicator/ SH.XPD.TOTL.ZS. 20 de febrero de 2013.

** Perú: Estimaciones y Proyecciones de la Población Total, por 

Años Calendario y Edades Simples, 1950-2050. Instituto Nacional 

de Estadística e Informática. 2009.

TABLA 4. Lineamientos Estratégicos del Plan Nacional de 

Control del Cáncer.

Áreas estratégicas Objetivos

Promoción y 

Fortalecimiento

Prevención primaria, secundaria y 

terciaria con énfasis en la detección 

temprana y el tratamiento de lesiones. 

Regulación Velar por el cumplimiento de la 

normativa y generar regulaciones 

necesarias para alcanzar objetivos y 

metas nacionales.

Áreas estratégicas Objetivos

Accesibilidad Fortalecer el proceso de 

descentralización de la atención del 

cáncer.

Vigilancia 

Epidemiológica

Implementar la vigilancia activa 

del cáncer, con la participación del 

Ministerio de Salud, Fuerzas Armadas.

Investigación Policía y sector privado, que permite 

informes semanales.

Grupos Organizados Fomentar la formación, asociaciones 

de sobrevivientes del cáncer.

Voluntariado Acciones institucionales 

de apoyo.

Desarrollo de Recursos Buscar y obtener recursos fi nancieros, 

desarrollar y optimizar el potencial de 

los recursos humanos. Mejorar el uso 

de la infraestructura y los servicios.

Información y 

Comunicación Crear 

un Programa Nacional 

de Educación y

Comunicación del cáncer que 

involucra a medios de comunicación, 

con la participación multisectorial 

de la sociedad civil.

El segundo trabajo: “Planes Nacionales de Cáncer: 
La experiencia francesa” del Dr. David Khayat, co-
menta la experiencia de dicho país con el desarrollo 
del Plan Nacional, durante el 2002. Comienza con 
audiencias ofi ciales, con todas las partes interesadas, 
culminando en el 2003 con la creación del Instituto 
Nacional del Cáncer Francés10. El presupuesto ini-
cial fue de 1,7 mil millones para 4 años, lo que gene-
ró 3.900 nuevos puestos de trabajo. Entre las medidas 
llevadas adelante cabe destacar:

•  Regulación antitabaco, prohibición de fumar en 
lugares públicos, prohibición de venta a meno-
res de 16 años, y aumento (menos de 2 años) del 
precio de los cigarrillos. Es la primera vez que se 
observa una disminución en el número de fuma-
dores en Francia (8).

•  Mujeres de 49 años a 74 años, invitación cada 2 
años para obtener una mamografía de control 
en centros con una doble lectura.

•  Hombres y mujeres de 49 años a 74 años, invita-
ción a realizar un test de sangre oculta en mate-
ria fecal, cuyos resultados serán interpretados por 
el médico de familia, que en caso de positividad, 
prescribirá una colonoscopia.
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•  Cambios organizativos:

a)  Obligatoriedad de equipo multidisciplina-
rio en la asistencia: las decisiones terapéuticas 
deben ser explicadas al paciente e informado 
en un sistema computarizado. Hospitales re-
motos fueron equipados con videoconferencia.

b)  Las unidades de investigación se vieron obli-
gadas a fusionarse.

c)  Ley estatal: las instituciones que tratan a pa-
cientes con cáncer debieron solicitar una au-
torización renovable cada 4 años sobre la base 
de un mínimo número de cada tipo de cáncer, 
para poder tratar dicha patología.

En tratamientos innovadores durante el 2003, Fran-
cia gastó 335 millones. El gobierno decidió, en 2004, 
cubrir los gastos de estos fármacos, aumentado el 
presupuesto a 1.038 millones en 2009, y garanti-
zando la accesibilidad.

El tercer trabajo: “Reducción de las desigualdades del 
cáncer: ¿Qué funciona?” de las Dras. Nina A. Bicke-
ll y Electra D. Paskett, quizás sea el que conduce al 
núcleo del problema. Se observa que ciertos subgru-
pos no experimentan los avances en la reducción de 
la incidencia y mortalidad de cáncer. Las causas son 
disparidades de raza, origen étnico, estado socioeco-
nómico (SES), género y aspectos geográfi cos (11-12). 

Para ejemplifi car las doctoras refi eren:

•  El cáncer de mama en mujeres de raza negra pre-
senta menor incidencia de aparición de la enferme-
dad, pero posee una tasa de mortalidad más alta(13).

•  Las tasas de tabaquismo e incidencia de cáncer de 
pulmón son elevadas entre los residentes de los 
estados de la región de Apalaches 14-15. 

•  La colonoscopia de detección no es tan frecuente 
en poblaciones de bajo estado socioeconómico o 
en mujeres (16-17).

En la década de 1990, el Dr. Harold Freeman creó un 
programa navegador para el sistema de atención de 
la salud a partir de la utilización del mismo. La su-
pervivencia de las pacientes con cáncer de mama a 5 
años en el Hospital de Harlem mejoró de un 39% a 
un 70% con su utilización.

En 2005, el Instituto Nacional del Cáncer de EE.UU. 
realizó un Programa de Navegación para pacientes en 
varios sitios: Ohio, Tampa, Chicago, Denver, Rochester, 
Nueva York, Boston, San Antonio y Washington, DC. En 
Boston, las “tasas de resolución de diagnóstico de ma-
mografías anormales, en sitios navegados, aumentó del 
89,7% al 92,6%”18, y “las pruebas de cribado anormales 
parece ser más efi caces entre los grupos más vulnera-
bles”19. La navegación no tendría impacto en las tasas 
de tratamiento del cáncer o la calidad de vida. Los aná-
lisis de costo-efectividad, podrán informar al hospital y 
la empresa de seguros de la utilidad de los navegadores.

Lo más efectivo de estas intervenciones es un 
cambio en la organización. El seguimiento y la retro-
alimentación focalizan la causa de la falla del sistema 
y la infrautilización20.

En 2001, el Consejo Asesor del Cáncer del estado de 
Delaware observó disparidades en la incidencia, cri-
bado y tasas de mortalidad en CRC entre negros y 
blancos; desarrolló un programa de control a nivel 
estatal. Los datos muestran que las tasas de detec-
ción, incidencia, mortalidad y diagnóstico tardío han 
sido eliminadas, desde 2009, a un costo de $7 millo-
nes de dólares por año, con un ahorro anual estima-
do en $8,5 millones21.

Finalmente, despertó mi atención la reunión realiza-
da el domingo 2 de junio (11:30 AM-12:45 PM, Sala 
S404) “Debate Comunidad Oncología y Parlamento: 
proporcionar información vital sobre el reembolso y 
la crisis de la reforma de salud en general”. Ante los 
recortes (a grandes rasgos, constituye una disminu-
ción en el porcentaje de reembolso por los servicios 
asistenciales del 6% al 4,3%), ASCO propone como 
respuesta una serie de iniciativas para ayudar a sus 
miembros a navegar por el “nuevo paisaje”. A partir 
de una encuesta (entre el 23 abril al 1° de mayo de 
2013, a más 500 miembros) un 80% indicó que los 
recortes han afectado su práctica y un 50% informó 
no poder seguir cuidando a los pacientes de Medi-
care a menos que tengan un seguro complemen-
tario. ASCO reconoce fundamentalmente que los 
médicos desempeñan un papel de liderazgo. “ASCO 
considera que este tema es lo sufi cientemente im-
portante para ser desarrollado solamente durante 
este período extraordinario de sesiones”, según afi r-
ma el Dr. Ward(22).

Comentarios fi nales

En la “era de la medicina de precisión”, donde los 
caminos académicos- científi cos parecen aportar 
cada vez mayor información para la comprensión y 
solución del problema oncológico, el tema de acce-
sibilidad emerge como el futuro gran obstáculo. La 
puesta en marcha de Planes Nacionales Estratégicos 
bajo la dirección de Institutos Nacionales del Cáncer 
parecen ser el camino a seguir para disminuir estas 
disparidades (tanto en países de bajos recursos como 
de altos recursos). Es de destacar cómo, en la puesta 
en marcha de estos Planes, se remarca la importancia 
de la creación de “nuevas oportunidades laborales” y 
la disminución de los costos en atención del cáncer, 
siendo éste un punto interesante para debatir en los 
desarrollos presupuestarios. Como herramienta se 
subraya la centralización de la organización y la des-
centralización de la asistencia. 

Pero también se desprende de estas presentaciones, 
la importancia y el rol de liderazgo que deben tener 
las distintas sociedades relacionadas con la proble-
mática del cáncer, siendo fundamental el aporte de 
todos nosotros desde las diferentes instituciones. 

Confl icto de intereses: ninguno declarado

Referencias
1. Zosia Chustecka. Lo más interesante en ASCO 
Annual Meeting Este Año. Medcenter. 23 de mayo de 
2013.

2. Miller Kathy D., MD Univ. Indiana. ASCO Sesión 
Plenaria. 23 de mayo de 2013.

3. ASCO Daily News. 04 de junio de 2013.

4 Cazap Eduardo, MD, PhD. ¿Después de la Cumbre de 
Alto Nivel de las Naciones Unidas, está el mundo al día? 
ASCO Daily News. 02 de junio de 2013.

4*. Brayand F, Møller B. Predicting the future burden of 
cancer. Nat Rev Cancer. 2006; 6: 63-74. 

 Boyle P, Levin B, eds. World Cancer Report 2008. Lyon, 
France: International Agency for Research on Cancer; 2008.

 World Health Organization.- Health Systems: 
improving performance. http://www.who.int/whr/2000/en/ 
whr00_. Enero 2013.

5. Vallejos Carlos. National Plan For Cancer Control In 
Peru 2013. ASCO Educational Book. e245-247 asco.org/
edbook 

6. Khayat David, MD, PhD. National Cancer Plans: The 
French Experience, 2013 ASCO Educational Book. e242-244 
asco.org/edbook

7. Bickell Nina A., MD, MPH, Paskett Electra D., PhD: 
Reducing Inequalities in Cancer Outcomes: What Works? 
2013 ASCO Educational Book. e250-254 asco.org/edbook 

8. Instituto Regional de Enfermedades Neoplásicas del 
Norte. http://www.irennorte.gob.pe/ 6 de enero de 2012.

9. Seguro Integral de Salud. http://www.sis.gob.pe/Portal/
estadisticas/index.html. Enero de 2012.

10. French National Cancer Institute. Mission 
interministe´rielle pour la Lutte contre le Cancer. Plan 
Cancer 2003-2007. http://www.plancancer.gouv.fr/
historique/plan-cancer-2003-2007.html. Enero de 2013.

11. Weinberg AD, Jackson PM, DeCourtney CA, Cravatt K, 
Ogo J, Sanchez MM, Tortolero-Luna G, Rollins RL. Progress 
in addressing disparities through comprehensive cancer 
control. Cancer Causes Control. 2010; 21: 2015-21.

12. Krieger N. Defıning and investigating social disparities 
in cancer: Critical issues. Cancer Causes Control. 2005;16:5.

13. Newman LA. Breast cancer in African-American 
women. Oncologist. 2005;10:1-14

14. Wingo PA, Tucker TC, Jamison PM, et al. Cancer in 
Appalachia, 2001- 2003. Cancer. 2008: 112: 181-92.

15. Borak J, Salipante-Zaidel C, Slade MD, et al. Mortality 
disparities in Appalachia: reassessment of major risk factors. J 
Occup Environ Med. 2012; 54: 146-56.

16. Singh R, Bourke MJ, Jayanna M, et al. Colon tumors and 
colonoscopy. Gastrointest Endosc. 2012; 76: 525-30.

17. Morris S, Baio G, Kendall E, et al. Socioeconomic 
variation in uptake of colonoscopy following a positive 
faecal occult blood test result: a retrospective analysis of the 
NHS Bowel Cancer Screening Programme. Br J Cancer. 2012; 
107: 765-71.

18. Dudley DJ, Drake J, Quinlan J, et al. Benefıcial effects 
of a combined navigator/promotora approach for Hispanic 
women diagnosed with breast abnormalities. Cancer 
Epidemiol Biomarkers Prev. 2012; 21: 1639-44.

19. Byers T. Assessing the value of patient navigation for 
completing cancer screening. Cancer Epidemiol Biomarkers 
Prev. 2012; 21: 1618-9.

20. Bickell NA, Shastri K, Fei K, et al. A tracking and 
feedback registry to reduce racial disparities in breast cancer 
care. J Natl Cancer Inst. 2008; 100: 1717-23.

21. Grubbs S, Polite BN, Carney Jr J, et al. Eliminating Racial 
Disparities in Colorectal Cancer in the Real World: It Took a 
Village. J Clin Oncol. En imprenta.

22. ASCO Daily News. 2 de junio de 2013.



Sociedad Argentina de Cancerología | 17



Sociedad Argentina de Cancerología | 1918 Volumen XLI - Nº 1 - 2013

Efectividad comparativa de axitinib 
versus sorafenib en carcinoma de 
células renales avanzado (estudio AXIS): 
Un ensayo randomizado fase 3(1)*
Guillermo Streich
Jefe de Oncología del Hospital Militar Central, Buenos Aires, Argentina.

*Comentario basado en el artículo originalComparative effectiveness of axitinib versus sorafenib in advanced renal cell 
carcinoma (AXIS): a randomised phase 3 trial. Lancet. 2011; 378: 1931-9.)

Resumen

El carcinoma de células renales es el tipo de tumor más frecuente de riñón, presentándose, en la mayoría de 
los casos, en un estadío avanzado y con recaídas en el 30% de los casos(2). Los tratamientos actuales con in-
terleuquinas 2 o interferón-  no han logrado los resultados deseados, pero con el avenimiento de las terapias 
dirigidas, el efecto terapéutico ha sido óptimo.

Introducción

El gen de von Hippel-Lindau (VHL) es un gen supresor de tumores, y su pérdida, como ocurre en el carcinoma 
de células renales, desencadena la desregulación de la vía del factor de crecimiento endotelial (VEGF, de las 
siglas en inglés vascular endotelial growth factor), la sobreexpresión de la proteína VEGF, como así también el 
aumento de la angiogénesis tumoral, generando una ruta para los vasos sanguíneos en los tumores infi ltrantes. 

Hasta la fecha, los inhibidores del receptor VEGF, como sunitimib, sorafenib y pazopanib, y bevacizumab como 
neutralizador de la actividad biológica del VEGF, han sido comparados con citoquinas o placebo en estudios 
de fase 2(3-6).

Resultados

En el estudio AXIS, de fase 3, multicéntrico, randomizado y controlado, se comparó la efi cacia y la seguridad 
de axitinib versus sorafenib sobre un total de 723 pacientes con carcinoma de células renales y con progresión 
de la enfermedad después de la terapia sistémica inicial, siendo 361 de ellos asignados a axitinib y otros 362, 
asignados a sorafenib. Los pacientes presentaban diferentes características demográfi cas y clínicas desde la 
línea basal, estando bien equilibrado entre ambos grupos (ver Tabla 1).

Tabla 1: Características demográfi cas y clínicas

 Axitinib (n=361) Sorafenib (n=362)

Edad (años) 

Mediana (rango) 61 (20-82) 61 (22-80) 

Sexo

Masculino 265 (73%) 258 (71%)

Femenino 96 (27%) 104 (29%) 

Origen étnico 

Blanco 278 (77%) 269 (74%)

Negro 1 (<1%) 4 (1%)

Asiático 77 (21%) 81 (22%)

Otro 5 (1%) 8 (2%) 

Subgrupo de riesgo MSKCC 

Favorable 100 (28%) 101 (28%)

Intermedio 134 (37%) 130 (36%)

Pobre 118 (33%) 120 (33%)

ND 9 (2%) 11 (3%)

Estatus de performance ECOG

0 195 (54%) 200 (55%)

1 162 (45%) 160 (44%)

>1 1 (<1%) 0

Factores de riesgo de Heng, et al.

Favorable 66 (18%) 79 (22%)

Intermedio 236 (65%) 225 (62%)

Pobre 37 (10%) 34 (9%)

ND 22 (66%) 24 (7%)

Terapia sistémica previa

Sunitinib 194 (54%) 195 (54%)

Citoquinas 126 (35%) 125 (35%)

Bevacizumab 29 (8%) 30 (8%)

Temsirolimus 12 (3%) 12 (3%)

ECOG: Eastern Cooperative Oncology Group; MSKCC: Memorial 
Sloan-Kettering Cancer Center; ND: no disponible.

Los grupos de riesgo de MSKCC se conformaron con 
tres factores: hemoglobina, calico corregido y status 
de performance de ECOG. Los grupos de riesgo de 
MSKCC fueron defi nidos como favorable (sin facto-
res), intermedio (1 factor) y pobre (2-3 factores). Los 
grupos de riesgo de Heng fueron defi nidos como 
favorable (sin factores), intermedio (1-2 factores) y 
pobre (3 factores).

Los criterios de inclusión fueron 2 semanas o más 
desde la fi nalización del tratamiento sistémico pre-
vio, siendo de 4 semanas en el caso de bevacizu-
mab e interferón- , un status de performance ECOG 

(Eastern Cooperative Oncology Group) de 0 o 1; una 
expectativa de vida de 12 semanas o más, y una fun-
ción renal, hepática o hemática adecuada.

Fueron excluidos aquellos pacientes con anteceden-
tes neoplásicos diferentes al carcinoma de células re-
nales; utilización de fármacos que infl uyeran sobre 
el sistema del citocromo P450; HIV positivo o enfer-
medad relacionada; metástasis en sistema nervioso 
central (SNC); hipertensión no controlada; infarto 
de miocardio, angina no controlada, insufi ciencia 
cardíaca descompensada o accidente cerebrovascu-
lar (ACV) en los últimos 12 meses, como así también 
trombosis venosa profunda o tromboembolismo de 
pulmón en los últimos 6 meses. 

La sobrevida libre de progresión (PFS, progression-free 
survival), entendiéndose como tal al tiempo desde la 
randomización hasta la primera documentación de 
progresión de la enfermedad o el fallecimiento, fue 
el objetivo primario del estudio. Los objetivos secun-
darios fueron la sobrevida global, la tasa de respuesta 
objetiva, la duración de la respuesta y el tiempo hasta 
el deterioro sintomático, considerado el mismo como 
la disminución de 5 puntos a partir de valores basales 
en la escala FKSI-15 (Functional Assessment of Cancer 
Therapy Kidney Symptom Index).

Las herramientas utilizadas para la evaluación fi nal 
de este estudio incluyeron estudios por imágenes a 
ciegas, el procedimiento de Lan-DeMets y la regla de 
interrupción de O´Brien-Fleming para el análisis de 
efi cacia, el test long-rank en el análisis de la sobrevida 
global y el deterioro sintomático con cuestionario de 
FKSI. Asimismo, para el análisis de sobrevida se uti-
lizaron los gráfi cos de Kaplan-Meier y test long-rank, 
y el cálculo del tamaño de la muestra y los límites de 
interrupción fueron evaluados por el programa EAST.

Axitinib, uno de los dos fármacos elegidos en este 
estudio, es un inhibidor de segunda generación de 
VEGFR 1, 2 y 3, que actúa bloqueando los VEGFR(7), 
siendo su potencia mayor que los inhibidores de pri-
mera generación, que bloquean otras dianas como los 
receptores del factor de crecimiento, b-RAF, KIT y FLT-
3, receptores que no son inhibidos por axitinib(8-10).

El procedimiento incluyó la administración de axiti-
nib en dosis de 5 mg dos veces por día, pudiendo ser 
aumentada hasta un máximo de 10 mg dos veces por 
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día, de acuerdo con la tolerancia. Sin embargo, de ser 
necesario, la dosis podría ser reducida hasta 2 mg dos 
veces por día.

Sorafenib fue administrado con una dosis de 400 mg 
dos veces por día y, considerando la presencia de 
efectos adversos, podía ser disminuida a 400 mg una 
vez por día o a 400 mg en días alternos. El tratamien-
to se realizó hasta la progresión de la enfermedad, 
aparición de efectos tóxicos, fallecimiento o suspen-
sión por decisión del paciente. 

En las semanas 2 y 4, y cada 4 semanas, se realizaron 
las evaluaciones clínicas de seguridad como antece-
dentes clínicos, examen físico, laboratorio y estado de 
PS. Después de 6 y 12 semanas, se evaluó el estado 
tumoral mediante tomografía axial computada (TAC), 
resonancia magnética nuclear (RMN) y centellograma 
óseo. A partir de esta primera evaluación por imáge-
nes, el procedimiento fue repetido cada 8 semanas. 

A la fecha de fi nalización, 221 de 361 pacientes (61%) 
del grupo de axitinib y 256 de 362 pacientes (71%) 
del grupo de sorafenib habían discontinuado el tra-
tamiento por diferentes causas como la presencia de 
recaída o progresión de la enfermedad, eventos ad-
versos relacionados con el tratamiento, fallecimiento, 
negativa a continuar con el estudio, deterioro global 
del estado de salud, desviación del protocolo, pérdida 
para el seguimiento u otras razones (Figura 1).

Figura 1: Diseño del estudio 

Los pacientes recibieron axitinib durante una media 
de 6,4 meses y sorafenib durante 5,0 meses. La inten-
sidad de la dosis media relativa (dosis real/dosis total 
x 100) fue del 99% en el grupo de axitinib y del 92% 
en el grupo sorafenib. 

El 77% de los pacientes que recibieron axitinib y el 80% 
de los que recibieron sorafenib debieron interrumpir la 
administración del fármaco por pérdida de dosis o por 
la presencia de efectos adversos. De los 359 pacientes 
tratados con axitinib, el 31% (110 pacientes) disminu-
yeron la dosis del fármaco. Por su parte, en el grupo de 
pacientes tratados con sorafenib un 52% (185 pacien-
tes) del total de 355 pacientes disminuyó la dosis. 

En relación con los resultados sobre la media de PFS, 
se demostró que la misma fue de 6,7 meses para axi-
tinib y 4,7 meses para sorafenib (ver Figura 2A). En 
los pacientes que habían recibido tratamiento previo 
con citoquinas, la media de PFS fue de 12,1 meses 
para axitinib y 6,5 meses para sorafenib (ver Figura 
2B), y en aquellos que previamente habían sido trata-
dos con sunitinib la mediana de PFS fue de 4,8 meses 
para axitinib y 3,4 para sorafenib (ver Figura 2C). 

Figura 2. Estimados de Kaplan-Meier de la mediana de PFS en 

pacientes que recibieron axitinib o sorafenib como terapia de 

segunda línea para cáncer de células renales metastásico.

En el tratamiento con axitinib, los efectos adversos 
más frecuentes registrados fueron diarrea, hiperten-
sión arterial, náuseas y disfonía, y en el grupo con so-
rafenib, se presentaron mayormente eritrodisestesia 
palmo-plantar, alopecia y rush cutáneo. 

Las alteraciones de laboratorio como la elevación de 
hemoglobina, de creatinina y la hipercalcemia fueron 

más frecuentes en el tratamiento con axitinib, siendo 
la anemia, hipofosfatemia y el aumento de la lipasa 
las alteraciones más habituales en el grupo que reci-
bió sorafenib. En la siguiente tabla se enumeran los 
eventos graves comunes durante el tratamiento. 

Tabla 2. Eventos adversos más frecuentes

HR: hazard ratio; PFS: sobrevida libre de progresión. (A): todos los pacientes; 

(B): pacientes tratados previamente con citoquinas; (C): pacientes tratados 

previamente con sunitinib.

723 pacientes
randomizados 

361 asignados
a axitinib

361 asignados
a sorafenib

138 
continuaron 
con axitinib

359 recibieron
axitinib

355 recibieron
sorafenib

2 pacientes 
no recibieron 
tratamiento

7 pacientes 
no recibieron 
tratamiento

221 
discontinuaron 

axitinib

256 
discontinuaron 

sorafenib

99
continuaron 
con sorafenib

361 fueron analizados para PFS

359 fueron incluidos en el
análisis de seguridad 

362 fueron analizados para PFS

355 fueron incluidos en el
análisis de seguridad 
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Axitinib    12,1 (IC del 95% 10,1-13,9)
Sorafenib  4,7 (IC del 95% 6,3-8,3)

Número 
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P<0,0001
HR estratificado 0,464

(IC del 95% 0,318-0,676)
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Axitinib    4,8 (IC del 95% 4,5-6,4)
Sorafenib  3,4 (IC del 95% 2,8-4,7)

Número 
en riesgo

P<0,0001
HR estratificado 0,741

(IC del 95% 0,573-0,958)

C

Eventos Adversos
Axitinib (n=359)

Todos los grados ≥ grado 3

Sorafenib (n=355)

Todos los grados ≥ grado 3

Diarrea 197 (55%) 38 (11%) 189 (53%) 26 (7%)

Hipertensión 145 (40%) 56 (16%) 103 (29%) 39 (11%)

Fatiga 140 (39%) 41 (11%) 112 (32%) 18 (5%)

Disminución de apetito 123 (34%) 18 (5%) 101 (29%) 13 (4%)

Náuseas 116 (32%) 9 (3%) 77 (22%) 4 (1%)

Disfonía 111 (31%) 0 48 (14%) 0

Eritrodisestesia palmo-plantar 98 (27%) 18 (5%) 181 (51%) 57 (16%)

Disminución de peso 89 (25%) 8 (2%) 74 (21%) 5 (1%)

Vómitos 85 (24%) 12 (3%) 61 (17%) 3 (1%)

Astenia 74 (21%) 19 (5%) 50 (14%) 9 (3%)

Constipación 73 (20%) 4 (1%) 72 (20%) 3 (1%)

Hipotiroidismo 69 (19%) 1 (<1%) 29 (8%) 0

Tos 55 (15%) 3 (1%) 59 (17%) 2 (1%)

Infl amación de mucosas 55 (15%) 5 (1%) 44 (12%) 2 (1%)

Artralgia 54 (15%) 5 (1%) 39 (11%) 5 (1%)

Estomatitis 54 (15%) 5 (1%) 44 (12%) 1 (<1%)

Rash cutáneo 45 (13%) 1 (<1%) 112 (32%) 14 (4%)

Alopecia 14 (4%) 0 115 (32%) 0

Anormalidades de laboratorio*

Anemia 113/320 (35%) 1/320 (<1%) 165/316 (52%) 12/316 (4%)

Elevación de hemoglobina 31/320 (10%) ND 3/316 (1%) ND

Neutropenia 19/316 (6%) 2/316 (1%) 26/308 (8%) 2/308 (1%)

Trombocitopenia 48/312 (15%) 1/312 (<1%) 44/310 (14%) 0

Linfopenia 106/317 (33%) 10/317 (3%) 111/309 (36%) 11/309 (4%)

Elevación de creatinina 185/336 (55%) 0 131/318 (41%) 1/318 (<1%)

Hipofosfatemia 43/336 (13%) 6/336 (2%) 158/318 (50%) 51/318 (16%)

Hipercalcemia 19/336 (6%) 0 5/319 (2%) 0

Hipocalcemia 132/336 (39%) 4/336 (1%) 188/319 (59%) 5/319 (2%)

Elevación de lipasa 91/338 (27%) 16/338 (5%) 148/319 (46%) 47/319 (15%)

 Los datos son n (%). ND: no disponible. 

*El denominador para cada anormalidad de laboratorio puede diferir según la disponibilidad en la línea basal.

Continúa en pag. 24 
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Los casos que registraron elevación de hemoglobi-
na, 9% para axitinib y 1 % para sorafenib, fueron 
tratados con fl ebotomías en 3 pacientes. Aquellos 
que presentaron aumento de la hormona estimu-
lante de la tiroides (TSH) recibieron medicación ti-
roidea suplementaria. 

Las causas de muerte en 2 pacientes del brazo de 
sorafenib fueron hemorragia retroperitoneal en uno 
de ellos, y hemorragia digestiva en el otro. No se 
registraron muertes relacionadas con el tratamiento 
con axitinib.

Evaluando el tiempo hasta el agravamiento sinto-
mático conjuntamente con los objetivos de muerte y 
progresión de la enfermedad, el estudio AXIS ha de-
mostrado un benefi cio en los pacientes tratados con 
axitinib, en comparación con aquellos que recibieron 
sorafenib. Asimismo, y analizando los diferentes sub-
grupos, también se determinó una superioridad sig-
nifi cativa de axitinib sobre sorafenib.

En conclusión, se ha demostrado una mejoría sig-
nifi cativa en la mediana de PFS en pacientes con 
carcinoma de células renales avanzado tratados 
con axitinib, benefi cio al que se suman un mejor 
perfi l de seguridad, una tasa de respuesta objetiva 
mayor y una menor progresión de la enfermedad 
o muerte. Estos datos sugieren que axitinib es una 
opción como terapia de segunda línea, en compa-
ración con sorafenib.

Referencias 

1. Rini BI, Escudier B, Tomczak P, et al. Comparative 
effectiveness of axitinib versus sorafenib in advanced renal 
cell carcinoma (AXIS): a randomised phase 3 trial. Lancet. 
2011; 378: 1931-9.

2. Motzer RJ, Bander NH, Nanus DM. Renal cell 
carcinoma. N Engl J Med. 1996; 335: 865-75.

3. Motzer RJ, Hutson TE, Tomczak P, et al. Sunitinib versus 
interferon alfa in metastatic renal-cell carcinoma. N Engl J 
Med. 2007; 356: 115-24.

4. Bernard Escudier MD, Tim Eisen MD, et al. Sorafenib in 
Advanced Clear-Cell Renal-Cell Carcinoma. N Engl J Med. 
2007; 356: 125-34.

5. Sternberg CN, Davis ID, Mardiak J, et al. Pazopanib in 
locally advanced or metastatic renal cell carcinoma: Results 
of a randomized phase III trial. J Clin Oncol. 2010; 28: 1061-8.

6. Escudier B, Pluzanska A, Koralewski P, et al. Bevacizumab 
plus interferon alpha-2a for treatment of metastatic renal cell 
carcinoma: A randomized, double-blind, phase III trial. Lancet. 
2007; 370: 2103-11.

7. Rini B, Rixe R, Bukowski R, et al. AG-013736, a multi-
target tyrosine kinase receptor inhibitor, demonstrates 
anti-tumor activity in a phase 2 study of cytokine-refractory, 
metastatic renal cell carcinoma (RCC). J Clin Oncol. 2008; 26 
(May 20 supl.; abstr. 4509) [ASCO].

8. O’Farrell AM, Abrams TJ, Yuen HA, et al. SU11248 is a 
novel FLT3 tyrosine kinase inhibitor with potent activity in 
vitro and in vivo. Blood. 2003; 10: 3597-605.

9. Abrams TJ, Lee LB, Murray LJ, Pryer NK, Cherrington 
JM. SU11248 inhibits KIT and platelet-derived growth factor 
receptor beta in preclinical models of human small cell lung 
cancer. Mol Cancer Ther. 2003; 2: 471-8.

10. Flaherty KT. Sorafenib in renal cell carcinoma. Clin 
Cancer Res. 2007; 13: 747-52.

Evaluación de la calidad de vida relacionada 
con la salud en pacientes con cáncer de 
mama metastásico HER2 positivo tratadas 
con pertuzumab, trastuzumab y docetaxel*
Ernesto Korbenfeld* y Francisco Tellechea** 
* Médico del servicio de oncología del Hospital Británico de Buenos Aires, Argentina.

** Gerente Médico Asociado en Productos Roche S.A.Q. e I.

*Comentario basado en el artículo original “Health-related quality-of-life assessment in CLEOPATRA, a phase III study 
combining pertuzumab with trastuzumab and docetaxel in metastatic breast cancer”, publicado en la revista Annals of 
Oncology en su edición online el 17 de julio de 2013.

El trastuzumab, un anticuerpo monoclonal dirigido contra el receptor del factor de crecimiento epidérmico tipo 
2 (HER2), ha demostrado en numerosos ensayos clínicos prolongar la sobrevida libre de enfermedad (SLE), la 
sobrevida libre de progresión (SLP) y la sobrevida global (SG) en el cáncer de mama temprano y avanzado HER2 
positivo representando un cambio de paradigma en el tratamiento de este subgrupo de tumores mamarios(1-4).

El pertuzumab, otro anticuerpo monoclonal humanizado, ejerce su acción a través de la unión al subdominio 
II extracelular del HER2, diferenciándose así del trastuzumab que se une al subdominio IV. El pertuzumab pre-
viene la dimerización del receptor HER2 con otros receptores de la familia HER, principalmente con el receptor 
del factor de crecimiento epidérmico tipo 3 (HER3). El bloqueo de la dimerización en la membrana celular 
impide la llegada de señales al núcleo celular que favorecen la proliferación de las células malignas. 

Al unirse a sitios distintos dentro del receptor HER2, los mecanismos de acción de trastuzumab y pertuzumab 
son distintos y complementarios y en combinación logran una mayor acción antitumoral gracias a una inhibi-
ción más completa de la señalización dependiente de HER2.

El estudio CLEOPATRA(5) ha demostrado que el tratamiento con pertuzumab, trastuzumab y docetaxel pro-
longa signifi cativamente la SLP al ser comparado con la rama de placebo, trastuzumab y docetaxel en el tra-
tamiento de primera línea del cáncer de mama avanzado HER2 positivo. La SLP fue de 18,5 meses en la rama 
tratada con pertuzumab y de 12,4 meses en el brazo control (diferencia de 6,1 meses; HR 0,62 p< 0.001). Este 
estudio también demostró un aumento signifi cativo de la SG, sin embargo a la fecha todavía no se alcanzó el 
número de eventos para establecer la mediana. La mayoría de los eventos adversos (EAs) reportados fueron 
considerados leves o moderados y su incidencia fue balanceada en ambos grupos aunque se reportaron mayor 
cantidad de casos de diarrea, rash cutáneo, mucositis, neutropenia febril y piel seca en la rama tratada con 
pertuzumab. No hubo un incremento en la toxicidad cardíaca en la rama con pertuzumab.
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La calidad de calidad de vida relacionada con la sa-
lud (HRQoL del inglés Health-Related Quality of Life) 
es un concepto multidimensional que comprende 
el bienestar físico, social, emocional y cognitivo, así 
como el impacto de los síntomas propios de la enfer-
medad, los efectos adversos de la terapia instituida y 
hasta su impacto económico.

Al ser el cáncer de mama avanzado es una entidad 
esencialmente incurable, la HRQoL en este contexto 
adquiere mucha importancia y los nuevos tratamien-
tos deben poder demostrar un benefi cio clínico sin 
afectar negativamente la HRQoL.

Métodos

El estudio CLEOPATRA ( NCT00567190) es un estudio 
fase III, aleatorizado (1: 1), doble ciego, que compara la efi -
cacia y seguridad de pertuzumab administrado junto con 
trastuzumab y docetaxel versus la administración conjunta 
de placebo, trastuzumab y docetaxel en primera línea de 
pacientes con cáncer de mama avanzado HER2+.

Un total de 808 pacientes con cáncer de mama HER2 
positivo (confi rmados centralmente por inmunohis-
toquímica [IHQ] o hibridación fl uorescente in situ 
[FISH]), localmente recurrente irresecable o metastási-
co, fueron tratados con uno de los esquemas mencio-
nados. Los pacientes debían tener al menos 18 años, 
una fracción de eyección del ventrículo izquierdo (FEVI) 
mayor al 50% y un performance status ECOG 0 ó 1 al 
momento de ingresar al estudio. El docetaxel fue admi-
nistrado cada 3 semanas a una dosis inicial de 75 mg/
m² con la posibilidad de escalar a 100 mg/m² o reducir 
a 55 mg/m² (para el manejo de toxicidades) según el 
criterio del investigador. El protocolo recomendaba que 
los pacientes recibieran al menos 6 ciclos de docetaxel. 
El trastuzumab fue administrado con una dosis de car-
ga de 8 mg/kg de trastuzumab, seguido por una fase de 
mantenimiento con dosis de 6 mg/kg cada 3 semanas 
hasta la progresión o la aparición de toxicidad no con-
trolable. Pertuzumab o placebo fueron suministrados a 
una dosis fi ja de carga de 840 mg, seguido por una dosis 
de mantenimiento de 420 mg cada tres semanas hasta 
la progresión o la aparición de toxicidad intolerable.

Evaluación de la HRQoL

Las pacientes de sexo femenino que participaron del 
estudio fueron invitadas a completar cada 9 semanas y 

hasta la progresión de la enfermedad, el cuestionario de 
evaluación funcional de tratamiento del cáncer, en su 
versión para cáncer de mama (FACT-B). Este cuestiona-
rio de 37 ítems consta de una parte general que es utili-
zada en la evaluación de la HRQoL de cualquier tipo de 
tumor (FACT-G) y una sub-escala específi ca orientada 
a evaluar pacientes con cáncer de mama (BCS del inglés 
Breast Cancer Subscale). La escala FACT-G evalúa cuatro 
aspectos de la HRQoL: el bienestar físico (PWB del in-
glés Physical Well-Being), el bienestar social y familiar, el 
bienestar emocional y el bienestar funcional (FWB del 
inglés Functional Well-Being).

Las respuestas a los cuestionarios fueron utilizadas para 
generar el índice de resultados TOI-PFB (del inglés Trial 
Outcome Index-Physical/Functional/Breast) donde se tu-
vieron en cuenta los datos obtenidos en la evaluación 
de los dominios PWB, FWB y BCS. Dada su alta sensibi-
lidad y validad confi abilidad a los cambios en las escalas 
físicas y funcionales, TOI-PFB es ampliamente utilizado 
en el contexto de estudios clínicos de cáncer de mama.

Para evaluar cambios clínicamente signifi cativos, se 
utilizaron las MID (del inglés Minimally Important 
Difference) defi nidas como el menor cambio (mejo-
ría o empeoramiento) de la HRQoL percibido como 
importante por las pacientes y que pudiera llevar al 
médico tratante a un cambio en el manejo de la mis-
ma. Los valores utilizados de MID para TOI-PFB son 
de 5 ó 6 puntos y de 2 ó 3 puntos para BCS.

El estudio CLEOPATRA defi nió como uno de sus ob-
jetivos secundarios medir el tiempo desde la aleato-
rización hasta la caída de la HRQoL, defi nida como 
una caída del valor de TOI-PFB  5 puntos desde la 
aleatorización (valor límite de la MID). Mediante un 
análisis de sensibilidad, los datos no disponibles de 
algunas pacientes fueron reemplazados por datos de 
la paciente con peor valor.

Como objetivo exploratorio post hoc se propuso me-
dir el tiempo hasta el empeoramiento en los sínto-
mas específi cos de cáncer de mama, defi nido como 
una caída en la BCS  2 puntos desde la aleatoriza-
ción (valor límite de la MID).

Resultados

Al menos 75% de las pacientes en ambas ramas con-
testaron el cuestionario FACT-B más allá del primer 

año. Hubo una caída más pronunciada en el porcen-
taje que completó el cuestionario a lo largo del tiem-
po en la rama placebo debido a un menor valor de 
SLP en dicha rama.

El 59,5% de las pacientes tratadas con pertuzumab 
(239 de 402) y el 56,7% de las asignadas a la rama 
placebo (229 de 404) reportaron una caída  a 5 pun-
tos en el TOI-PFB. El análisis de Kaplan-Meier mos-
tró un tiempo similar desde la aleatorización hasta 
la caída en TOI-PFB en ambas ramas de tratamiento 
(HR: 0,97; IC 95%: 0,81-1.16; P=0.7161), lo que de-
muestra que el agregado de pertuzumab al esquema 
de trastuzumab y docetaxel no empeora la HRQoL 
de las pacientes (ver fi gura 1).

La mediana de tiempo hasta la caída de TOI-PFB fue 
de 18,4 semanas para las pacientes aleatorizadas a la 
rama pertuzumab y de 18,3 semanas para las pacien-
tes en la rama que contenía placebo. Estos valores re-
presentan aproximadamente 6 ciclos de tratamiento. 
La comparación de las curvas permite observar que 
la mayoría de las pacientes experimentó progresión 
de los síntomas de acuerdo al TOI-PFB durante el 
período en que la mayoría de ellas recibía docetaxel 
(ver fi gura 2).

Los valores basales de TOI-PFB fueron de 62.2 pun-
tos en la rama placebo y de 63.7 puntos en la rama 
tratada con pertuzumab. La caída promedio hasta la 
semana 18 fue de -3,5 puntos en la rama placebo y 
-3,0 puntos en la rama con pertuzumab. A partir de 
la semana 18 y hasta la semana 63 aproximadamen-
te, la caída promedio en el TOI-PFB fue menor en 
ambas ramas, lo que sugiere una recuperación en los 
valores luego del descenso inicial y coincide con la 
discontinuación del docetaxel (ver fi gura 3).

La mediana de tiempo hasta la caída de la BCS fue 
de 26,7 semanas para las pacientes tratadas con per-
tuzumab, en cambio, este valor fue de 18,3 semanas 
para las pacientes que fueron aleatorizadas al brazo 
placebo (HR=0,77; IC 95%: 0,64 a 0.93; P=0,0061), 
luego de las semanas 20-30 hay una tendencia a la 
separación de las curvas. Estos datos sugieren una 
prolongación en el tiempo hasta la progresión de los 
síntomas específi cos de cáncer de mama en las pa-
cientes tratadas con pertuzumab, trastuzumab y do-
cetaxel (ver fi gura 4).
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Figura 1. Tiempo a la progresión de los síntomas por el 

TOI-PFB del cuestionario FACT-B.

Figura 2. Cambio promedio en el TOI-PFB en el tiempo.

Figura 3. Tiempo al deterioro en la BCS.
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via(6). La recuperación del score TOI-PFB luego de la 
semana 18 se explica por la reducción en la incidencia 
de los EAs más comunes y de los eventos de grado 3 
luego de la discontinuación del docetaxel.

A partir de la semana 63 se pudo observar un aumento 
en los valores promedio tanto en el TOI-PFB como en la 
BCS para la rama tratada con pertuzumab y un empeo-
ramiento en la rama placebo (coincidente con la progre-
sión de la enfermedad). Otra vez, se debe ser cuidadoso 
con la interpretación de estos resultados dado el escaso 
número de pacientes evaluados en esta etapa.

Finalmente, los autores concluyen que los resultados 
de HRQoL en el contexto del estudio CLEOPATRA 
demuestran que la combinación de pertuzumab, 
trastuzumab y docetaxel no tiene impacto negativo 
en la HRQoL y que la misma podría retrasar el em-
peoramiento de los síntomas específi cos de cáncer de 
mama. Estos hallazgos se agregan a los benefi cios clí-
nicos, previamente reportados, de este nuevo esquema 
para las pacientes tratadas en el contexto de la primera 
línea de cáncer de mama avanzado HER2 positivo.

El estudio CLEOPATRA fue fi nanciado por F. Hoff-
mann-La Roche, Ltd., Basilea, Suiza.
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Conclusiones
Los autores concluyeron que el presente análisis de-
muestra que la combinación de pertuzumab, tras-
tuzumab y docetaxel no impacta negativamente en 
la HRQoL, cuando es evaluada como tiempo hasta 
la declinación clínicamente signifi cativa estimada a 
través del TOI-PFB. Por lo tanto la adición de per-
tuzumab al régimen de docetaxel y trastuzumab pro-
vee benefi cio clínico (prolongación de SLP y SG) sin 
afectar negativamente la calidad de vida.

Cuando se comparan dos esquemas que contienen un 
citotóxico, es poco probable encontrar una diferencia 
tangible en la HRQoL dado el importante papel que 
juega la toxicidad de la quimioterapia. Sin embargo, el 
análisis exploratorio sugiere que el esquema de per-
tuzumab podría prolongar signifi cativamente el tiem-
po hasta la progresión de los síntomas específi cos de 
cáncer de mama. Aunque debe ser tomada con algún 
recaudo (dada la naturaleza post hoc del análisis y el 
escaso número de pacientes en las semanas fi nales), la 
mediana de tiempo hasta la progresión en la BCS fue 
8,4 semanas mayor en la rama tratada con pertuzu-
mab y coincide con la mayor SLP.

El promedio del TOI-PFB en ambas ramas fue decli-
nando hasta la semana 18 aproximadamente (ciclo 
6) para volver luego a los valores basales. Esta caída 
inicial permite a los autores inferir que esta caída ini-
cial se debe a los EAs del docetaxel, administrado en 
el estudio por una mediana de 8 ciclos (24 semanas). 
La caída en la HRQoL durante la administración de la 
quimioterapia es consistente con la experiencia pre-

Figura 4. Cambio promedio en la BCS en el tiempo.
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Tabla 1. 

Parámetro

Placebo

+ Herceptin®

+ docetaxel

N=406

Perjeta®

+ Herceptin®

+ docetaxel 

N=402

HR 

(IC 95%)
Valor de p

Criterio de valoración primario

Sobrevida libre de progresión

(revisión independiente)

Criterios de valoración secundarios

Sobrevida global

Sobrevida libre de progresión

(evaluación del Investigador)

Tasa de respuesta objetiva^

336 343

Duración de la respuesta †^

233 275

*  NS: No significativo – El HR y el valor de p no cumplieron con el límite de detención O’Brien Fleming de la función alfa 
de LanDeMets en el análisis interino de la sobrevida global (HR ≤ 0,603, p ≤ 0,0012). Por lo tanto, el resultado no fue 
estadísticamente significativo y únicamente se consideró como exploratorio.

**  Pacientes con mejor respuesta global confirmada (respuesta completa o respuesta parcial) por RECIST.
†  Evaluada en pacientes con mejor respuesta global (respuesta completa o respuesta parcial).
^  Tasa de respuesta objetiva y duración de la respuesta según las evaluaciones tumorales de una revisión independiente.
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La Tabla 2 presenta los datos de eficacia del estudio BO17929.

Tabla 2. 

Respuesta 

n (%)

Cohortes 1 y 2 

Perjeta®

+ Herceptin®

(n = 66)

Cohorte 3 

Perjeta® 

 

(n = 29)

Cohorte 3 

Perjeta®

+ Herceptin®

(n = 17)

)

 

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

neoadyuvante: WO20697 (NEOSPHERE): ®

®

Tabla 3.

Grupo A 

Herceptin®

+docetaxel1 

(N=107)

Grupo B 

Perjeta®+ 

Herceptin®

+ docetaxel1

(N=107)

Grupo C 

Perjeta®+ 

Herceptin®1 

(N=107)

Grupo D 

Perjeta®

+ docetaxel1 

(N=96)

2

3

4

5

p 6

p
7

1  ®

2 2 
®

2  

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

7  Cochran-Mantel-Haenszel Simes. 
Inmunogenicidad: 

®

®

®

Población pediátrica: 
® (véase Posología y 

formas de administración).
Propiedades farmacocinéticas: 

® 
®

® 

®.
Absorción: ®

Distribución: 

Metabolismo: ®

Eliminación: ®

Farmacocinética en poblaciones especiales: Pacientes pediátricos: 
®

Pacientes de edad avanzada: ®

®

Pacientes con insuficiencia renal: 

®

Datos preclínicos sobre seguridad: 
®.

®.
®

monos cynomolgus

monos cynomolgus

®

monos cynomolgus ® 

POSOLOGÍA Y FORMAS DE ADMINISTRACIÓN: ® 

® 

® 

in situ 

Posología: ®

® ®

® 2

2

® 

Retraso u omisión de dosis: 
®

®

Ajustes de la posología:  ®.
® e  ®.

® 

®

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

Insuficiencia ventricular izquierda: ® ®

® ® ó

® ®

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

(véase Precauciones y advertencias).
Poblaciones especiales: ®

®

®

®

Formas de administración: ® ®

®

CONTRAINDICACIONES:

PRECAUCIONES Y ADVERTENCIAS:
®

®.
Insuficiencia del ventrículo izquierdo: 

®

® ®

®

véase Reacciones adversas

®

®

2

®

ó
® ®

® ®

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

® véase Reacciones 
adversas

®. 
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®

®
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®
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®
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®
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®
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°
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Utilidad de la resonancia magnética 
en el cáncer de próstata
María Florencia Bambaci* y Constanza Montenegro* 
* Médicas del staff médico de Imaxe, Buenos Aires, Argentina.

Introducción

El cáncer de próstata es una neoplasia muy frecuente en hombres, y constituye una entidad de gran impacto 
social, sanitario y económico en los países desarrollados. 

Actualmente, el diagnóstico precoz del cáncer de próstata se basa esencialmente en medir en el suero el an-
tígeno prostático específi co (Prostate-Specifi c Antigen, PSA) y en el tacto rectal. Tras la presunción clínica y/o 
analítica de cáncer de próstata, la ecografía transrectal y la biopsia prostática son los métodos que permiten 
confi rmar su presencia. La biopsia prostática representa el gold standard en la caracterización tumoral.

Las técnicas de imagen son de gran utilidad al momento de establecer el diagnóstico inicial del cáncer de 
próstata, en la defi nición del volumen de la enfermedad prostática, en el estudio de extensión y en la re-esta-
difi cación tras una recaída. 

El desarrollo de las técnicas de resonancia magnética (RM) de alta resolución no sólo brinda la valoración ana-
tómica de la glándula, sino que permite combinarlo con técnicas funcionales como espectroscopia, difusión y 
secuencias dinámicas con contraste endovenoso (EV), proporcionando actualmente un método de imagen de 
elección para la estatifi cación del cáncer de próstata.

RM morfológica

Las secuencias ponderadas en T1 y T2 son las que brindan la información anatómica. 

La RM es un método multiplanar que ofrece la valoración de la glándula prostática en los planos axial, coronal 
y sagital, y utilizando técnicas de alta resolución ponderadas en T2, permite identifi car con claridad las diferen-
tes zonas, así como también valorar la integridad capsular, de los ovillos neurovasculares y de las vesículas se-
minales. Deja reservadas las secuencias realizadas en T1 para el estudio de las estructuras óseas y ganglionares.

RM dinámica con contraste EV

El fundamento de esta secuencia se basa en la angiogénesis tumoral. En el cáncer, las mutaciones genéticas 
llevan a la producción y liberación de factores de angiogénesis y, como resultado, producen el aumento del 
número de vasos en los tejidos neoplásicos, que presentan además una mayor permeabilidad que los vasos 

normales. Estas características hacen que el patrón 
de realce del tejido neoplásico sea diferente al del te-
jido normal. 

El cáncer de próstata se caracteriza por presentar 
un ávido realce en tiempos precoces luego de la ad-
ministración de gadolinio con un rápido wash out, 
mientras que el resto del parénquima glandular nor-
mal continúa realzando en tiempos tardíos. 

Difusión

Esta secuencia brinda información acerca del movi-
miento browniano de las moléculas de agua en el es-
pacio intersticial y a través de las membranas celulares.

Por lo general, las neoplasias tienden a presentar ma-
yor restricción en difusión que los tejidos normales 
debido a una mayor densidad celular y a la abundan-
cia de membranas intra e intercelulares.

En el cáncer de próstata, la arquitectura glandular 
normal presenta alteraciones con áreas de disrupción 
y reemplazo por células cancerosas y estroma fi bró-
tico, lo que genera una mayor restricción y reducción 
de los valores del coefi ciente de difusión aparente 
(apparent diffusion coeffi cient, ADC).

Espectroscopia

Proporciona información metabólica de la glándula; 
utilizando secuencias multivoxel permite medir la 
concentración de metabolitos en un sector específi co.

En el cáncer de próstata, se miden los picos de co-
lina, citrato y creatinina. El tejido prostático normal 
presenta altas cifras de citrato y bajas cifras de colina 
y creatinina. Por el contrario, el tejido neoplásico evi-
dencia elevados valores de colina y valores disminui-
dos de citrato.

Dicha secuencia mejora la fi abilidad del método y la 
localización, estatifi cación y seguimiento post trata-
miento, además reduce la variabilidad interobservador 
en el análisis de la extensión del cáncer de próstata.

Las principales indicaciones de la RM de próstata 
son la estatifi cación locoregional, la detección en 
casos de presunción de la enfermedad (elevación 
del PSA), y biopsia negativa y el control o monito-
reo post tratamiento.

•  Diagnóstico inicial: La RM no es recomendada 
como herramienta inicial para el diagnóstico del 
cáncer de próstata. Sin embargo, toma relevancia 
en pacientes con valores sospechosos de PSA y 
biopsia negativa, lo que sucede generalmente con 
aquellos tumores que se localizan en el sector an-
terior de la zona periférica o zona transicional. La 
RM presenta limitaciones signifi cativas en la de-
tección en la zona central debido a que, tanto el 
cáncer como el tejido prostático normal, presentan 
una intensidad similar en secuencias T2, y a que la 
baja señal puede observarse en situaciones patoló-
gicas no neoplásicas, como infl amación inespecí-
fi ca, fi brosis post radioterapia y alteraciones luego 
de la depravación de la terapia hormonal. 

Por lo tanto, la mayor utilidad del método se ob-
tendría al recabar información anatómica en cuan-
to a la localización de la lesión y, de esta forma, 
hace posible dirigir el sitio de punción. También 
permite seleccionar a los pacientes que serán can-
didatos a una biopsia, ante la actual indicación 
de realizarla en todo paciente con aumento de los 
marcadores tumorales específi cos, para así evitar 
un gran número de biopsias innecesarias.

•  Estadifi cación locoregional: El objetivo de la 
estadifi cación local es diferenciar los tumores en 
estadio T2 (intracapsular) de los T3 (compromiso 
extracapsular), ya que presentan un abordaje te-
rapéutico diferente. 

Debido a la capacidad de resolución de la anatomía 
glandular y de las estructuras adyacentes, la RM se 
considera el método de imágenes más fi able.

Los criterios utilizados para considerar extensión 
extracapsular son protrusión focal de la cápsula 
prostática, pérdida de la señal normal capsular, 
obliteración del ángulo recto prostático, afecta-
ción del ovillo neurovascular y compromiso de las 
vesículas seminales.

En cuanto a la valoración de las metástasis gan-
glionares, si bien no existe un valor unifi cado en 
cuanto al corte del tamaño, se prefi ere utilizar cri-
terios morfológicos como la forma, contorno, in-
tensidad de señal y comportamiento en técnicas 
funcionales (difusión), para seleccionar aquellas 
adenopatías con presunción de ser malignas. A 
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pesar de todas las herramientas aquí menciona-
das, es importante considerar que el método po-
see un valor limitado.

•  Control post tratamiento: El método utilizado 
actualmente para la detección de posibles reci-
divas es la valoración de los marcadores tumo-
rales específi cos. 

En caso de aumento del PSA, la RM es de gran 
utilidad para detectar la ubicación del sitio de re-
cidiva. En diferentes situaciones pueden ser de 
difícil interpretación los hallazgos anatómicos 
encontrados debido a que, en pacientes que ha-
yan recibido tratamiento previamente, pueden 
encontrarse signos de atrofi a glandular, cicatrices 
post quirúrgicas y fi brosis post actínica. En estos 

casos es que nuevamente cobran importancia las 
secuencias funcionales. 

En conclusión, si bien el gold standard diagnóstico 
para el cáncer de próstata es la biopsia, la RM es el 
método de elección para la estatifi cación locoregio-
nal y el monitoreo post tratamiento.

La RM permite combinar la información anatómica, 
metabólica y funcional de manera tal que permite 
defi nir el sitio de biopsia, así como evitar biopsias in-
necesarias en pacientes con aumento del PSA.

No sólo brinda información acerca del compromiso 
intra y extracapsular, sino que también permite va-
lorar las estructuras ganglionares y el compromiso 
del esqueleto.
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Figura 1. Paciente con PSA elevado (11 ng/ml) y biopsia transrectal negativa. RM secuencias T2 de alta resolución axial (A) y coronal 

(B y C), se visualiza un imagen nodular hipointensa en sector postero-lateral derecho de la zona periférica del ápice prostático, 

dicha imagen presenta restricción en secuencia difusión (D).

A

C

B

D

Figura 2. Paciente con PSA elevado y biopsia transrectal positiva. RM secuencias T2 de alta resolución axial (A, B, C) y coronal (D, E, 

F), se visualiza una formación nodular hipointensa localizada en sector postero-lateral derecho de la zona periférica de la glándula 

prostática, de contornos irregulares. La misma se extiende más allá de la cápsula invadiendo al ovillo neurovascular y a la vesícula 

seminal homolateral. Presenta marcada hipointensidad y bajos valores en ADC-MAP (G), signos sugestivos de hipercelularidad.
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Supervivencia a largo plazo en un ensayo 
fase III aleatorizado de vinfl unina vs sólo 
mejor soporte, en pacientes con carcinoma 
urotelial avanzado, luego de la progresión a 
quimioterapia basada en cisplatino. *
J. Bellmunt, R. Fougeray, J. E. Rosenberg, H. Von der Maase, F. A. Schultz, Y. Salhi, S. Culine y T. K. Choueiri
Department of Oncology, University Hospital del Mar-L’Institut Municipal d’Investigació Mèdica IMIM, Barcelona, Spain.

(A summary of: Long term survival results of a randomized phase III trial of vinfl unine plus best supportive care vs best supportive care 

alone in advanced urothelial carcinoma patients after failure of cisplatin based chemotherapy) Ann Oncol. 2013 Jun;24(6):1466-72.

Resumen

El estándar de tratamiento de primera línea para el cán-
cer metastásico de urotelio es la quimioterapia basada 
en cisplatino (metotrexato + minblastina + doxorrubi-
cina + cisplatino -MVAC- o gemcitabina + cisplatino). 
Es claro que dicho estándar es aplicable a pacientes que 
son elegibles para regímenes -incluyendo sales de pla-
tino-, pero no para aquellos no elegibles para este trata-
miento. De la misma manera, no se han identifi cado -a 
través de estudios de fase III- nuevos agentes factibles 
de ser administrados en pacientes que han fallado a re-
gímenes conteniendo cisplatino que continúa siendo 
una necesidad médica insatisfecha.

Vinfl unina es un nuevo agente que ha demostrado, en 
estudios de fase II y un estudio de fase III, ser la más 
adecuada en la actualidad para esta indicación: lograr 
un control clínico de la enfermedad, manteniendo la 
calidad de vida de los pacientes y con una modesta 
pero signifi cativa mejoría de la sobrevida global en 
aquellos pacientes en los que se reduce el volumen 
tumoral inicial al menos en un 10%.

El estudio que comparó vinfl unina + tratamiento de 
soporte versus soporte solo en pacientes con cáncer 
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de urotelio luego de falla a un régimen conteniendo 
cisplatino, y que fue conducido por Bellmunt y colabo-
radores, se publicó en J Clin Oncol 2009; 27: 4454-61 
y fue el estudio pivotal mediante el cual se obtuvo el 
registro sanitario por EMEA en 2008.

Se demostró que vinfl unina + tratamiento de sopor-
te prolongaba la sobrevida en 2,6 meses respecto a la 
población con tratamiento de soporte sólo en la po-
blación elegible, y reducía el riesgo de muerte por en-
fermedad en un 22%. El perfi l de toxicidad fue acepta-
ble, con efectos adversos reversibles y manejables sin 
deterioro de la calidad de vida y con mejoría del score 
del dolor.

Los resultados de efi cacia a largo plazo actualmente 
publicados en Ann Oncol 2013; 24: 1466-72 por los 
mismos autores, pero ahora con una media de segui-
miento de 45 meses, demuestran que vinfl unina + tra-
tamiento de soporte no sólo es efi caz para reducir la 
mortalidad por la enfermedad, sino que además estos 
resultados son sustentables con un seguimiento a lar-
go plazo.
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Tabla 1: Sobrevida Global 

JVL + Soporte 

n=253

Soporte 

n=117

Sobrevida 

a 30 meses
14 4

Sobrevida 

a 40 meses
6 0

Tabla 2: Análisis Multivariado de Sobrevida utilizando

modelo de Cox 

Variables randomizadas 

población, n = 370 
HR (95% CI)  valor P 

Grupo de tratamiento 0.719 (0.570–0.906) 0.0052

ECOG PS 0.471 (0.368–0.604) <0.0001

Hemoglobina 0.519 (0.380–0.709) <0.0001

Fosfatasa alcalina 0.586 (0.463–0.743) <0.0001

Afección 

órganos Vicerales
0.621 (0.480–0.804) 0.0003

Población seleccionada, n = 357

Referencias: CI, confidence interval; ECOG PS, Eastern Cooperative 

Oncology Group performance status; HR, hazard ratio.
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Hablar con uno mismo en voz alta no está muy aceptado socialmente que digamos. El parloteo de una per-
sona sin la intervención de un oyente (receptor, según la teoría de la comunicación) puede dar lugar a malos 
entendidos. Es que si a alguien uno lo encuentra, por ejemplo, hablando a solas en la ofi cina con el monitor 
de la PC, o peor aún, con una planta artifi cial que decora el ambiente de una casa, es probable que el observa-
dor eventual considere que la justifi cación de esa conducta está más cerca de la entrevista psicológica que del 
soliloquio de Hamlet. Sin embargo, para el doctor Néstor Marchant, presidente de la Asociación Argentina de 
Psiquiatras (A.A.P.) y autor del libro Tratado de psiquiatría (Grupo Guía, 2005), “La gente habla sola por múlti-
ples causas que hacen a la singularidad de cada situación, pero generalizando, se podría decir que siempre hay 
un diálogo interior, el lenguaje hace que estemos contando siempre con un otro al que nos dirigimos, esté o no 
presente en el campo comunicacional del que se trate”. Y dispara: “Vivimos un tiempo donde es difícil escuchar 
al otro, simplemente el recurso de la pregunta “¿cómo estás?”, y la respuesta usual de hoy: “todo bien” o “todo 
en orden”, además de cerrar cualquier posibilidad de profundización de estados, obtura el discurso del otro y 
el propio. De allí que la gente sana hable sola muchas veces, elaborando lo que no dijo en un contexto previo, 
o anticipándose a otros venideros”. 

Todo indica que por el solo hecho de que los seres humanos contemos con un sistema de signos lingüísticos 
(alrededor del 80% de nuestras experiencias mentales son verbales) hablamos; solos o en presencia de alguien, 
pero disertamos, y en el caso de una arenga dirigida a un interlocutor real pero ausente, muchas veces está 
ligada no ya a la ausencia de un oyente, sino más bien a una descarga emocional que ayuda a liberar tensiones 
y a organizar el pensamiento. Eso es lo que afi rman los especialistas. De todos modos, conviene seguir divi-
diendo las aguas. 

Hablar sin un escucha no es un síntoma de soledad, pero “en algunos casos lo es”, me dice Gabriel Espiño, 
miembro del comité de docencia de la A.A.P., “pero allí habría que calibrar la salud mental y las causas de la 
soledad aludida, no vaya a ser un aislamiento esquizoide o una posición autista en progresión”. A veces supo-
nemos que los soliloquios están vinculados con algunas alteraciones de las áreas del cerebro encargadas del 
lenguaje, o que responden a cierta perturbación mental como la esquizofrenia o el trastorno bipolar. Entonces, 
¿cuándo debemos preocuparnos ante las manifestaciones de esta conducta? Los entendidos responden al 
unísono: cuando ocurre con mucha frecuencia y, sobre todo, cuando ese mismo comportamiento es extraño e 
incoherente. “Una cuestión a tener en cuenta”, aclara Ricardo Cortese, terapeuta y docente de psicología, “es 
el juicio de realidad, que es la capacidad de discernir lo que está bien en nuestra cultura. Por lo tanto, la com-
plejidad de los comportamientos como el hablar solo pueden ser aceptados en los casos donde hay confl ictos 

Elogio al soliloquio

Guillermo Marín
Periodista y biógrafo.
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a resolver y la preocupación es importante, con mucha carga afectiva; y patológica, cuando el sujeto desvía el 
juicio y tiene delirios y alucinaciones”. Con todo, la cosa sería más o menos así: si hablamos con la mascota, no 
estamos locos. Pero si ella nos habla, la cosa cambia. 

Hay una segunda salvedad en esto de arrojar palabras al aire que, dentro de los límites corrientes en que se 
manifi esta, tiene un grado de normalidad absoluta: es el caso del soliloquio infantil. Estudios recientes en el 
área de la neurolingüística afi rman que entre menores de 10 años, hasta un 60% de los comentarios o balbu-
ceos que realizan en voz alta no van dirigidos a nadie. Ocurre que cuando un chico va adquiriendo lenguaje, y 
con ello la lengua, repite todo lo que oye para luego incorporar esos mismos signos a su cerebro. Es decir, casi 
en cualquier situación el lenguaje oral es una estrategia de aprendizaje. Otro tanto sucede cuando los chicos 
dirigen su habla a un oyente ideal (a su “amiguito imaginario”, dirían los padres del púber). Y en este caso, los 
psicólogos hablan de procesos de sociabilización pasajeros que desaparecen en la medida en que el niño se va 
relacionando con sus pares y va madurando. 

Sin embargo, decía en la introducción de esta columna, hablar solo no está del todo aceptado en nuestra socie-
dad: miramos raro a quien lo hace. Cuanto menos lo consideramos un exabrupto narcisista en tiempos donde 
le prestamos más atención al celular que a nuestro semejante. De esta suerte de ponerle palabras a los senti-
mientos sin público, de una forma acaso no tan convencional, surgen prejuicios posiblemente inevitables por 
parte del o los oyentes. Y esos escrúpulos apuntan directo a un fenómeno social por demás temido: la locura. Es 
difícil decidirse por una u otra posición, porque el lenguaje no es solo lo que escuchamos o lo que vociferamos, 
también tenemos una voz interna que nos ayuda a percibir el mundo. Y en muchas oportunidades, la expresa-
mos sin importarnos que alguien pueda captarla. Eso, supongo, está bien. Hablarnos a nosotros mismos es un 
acto de la inteligencia, un tanto privado quizá, pero algo reconfortante para exteriorizar un estado de ánimo. 
Consejo: suelte su voz interior. Los de afuera son de palo.
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Siddhartha Mukherjee es médico oncólogo e inves-
tigador, doctor en Medicina y profesor adjunto de la 
Universidad de Columbia. Actualmente ejerce en el 
Presbyterian Hospital de Nueva York. Es autor del li-
bro El emperador de todos los males: una biografía 
del cáncer, con el que ganó el Pulitzer en 2011 y otros 
premios muy importantes de EE. UU. e Inglaterra. En 
el 2010 llegó a ser un bestseller en EE. UU. En sus 750 
páginas, este libro refi ere la conmovedora historia de 
esta enfermedad, su evolución, los éxitos y fracasos 
terapéuticos y la realidad de los nuevos caminos ini-
ciados en biología y en anticuerpos monoclonales. 
Destaca la importancia de los avances e investigacio-
nes en la prevención. 

En el libro surgen ciertos conceptos de la historia del 
cáncer poco conocidos, como que los papiros egip-
cios, que se remontan al año 2600 a.C., tratan del 
cáncer. El médico, llamado Imhotep, es quien men-
ciona por primera vez al cáncer como enfermedad 
que no tiene cura. A continuación, sigue con la des-
cripción de Hipócrates de un cangrejo desparramado 
en la arena, motivo por el cual el cáncer es llamado 
karkinos, que signifi ca ‘cangrejo’ en griego. 

También menciona ampliamente la historia de la ci-
rugía, por ejemplo la de mama, que demoró 100 años 
hasta ser como la conocemos en la actualidad. A su 
vez, habla de la historia de la radioterapia, cuyo pio-
nero fue un joven de 21 años, estudiante de medicina 
en Chicago. Y la quimioterapia, que comienza a partir 
de un accidente de guerra en el año 1945. 

El emperador de todos los males: 
una biografía del cáncer
Rosa Levin
Directora Capítulo de Prevención, Sociedad Argentina de Cancerología (SAC).

Toda su exposición es muy clara, precisa y de lectu-
ra emocionante, en especial para los oncólogos que 
estamos permanentemente luchando contra esta en-
fermedad. 

Este libro ennoblece la actividad y dedicación de 
médicos, investigadores y voluntarios a lo largo de 
30 siglos. Una lucha dolorosa y con éxitos parciales, 
pero a la vez impulsora de nuevos caminos, ilusiones 
y esperanzas. 

Además, refi ere a los aspectos económicos genera-
dos en los últimos años, que no benefi cian, como se-
ría de esperar, al paciente oncológico. Un ejemplo de 
ello es el tratamiento de megadosis de quimioterapia 
y trasplante medular en cáncer de mama. 

En una de las citas más importantes dice: “Uno de 
los ejemplos más provocativos del comportamiento 
de una célula cancerosa es su inmortalidad. El cáncer 
trata de manera muy literal de emular un órgano que 
se regenera, o tal vez —una posibilidad mucho más 
perturbadora— a un organismo que se regenera. Su 
búsqueda de la inmortalidad refl eja la nuestra”. 

Para fi nalizar, diremos que el autor apoya la preven-
ción en todos los aspectos hoy conocidos, pero espe-
cialmente la lucha contra el tabaquismo. Su respuesta 
más contundente en este tema es NO FUMAR, NO 
FUMAR, NO FUMAR, NO FUMAR, NO FUMAR. 

Prevención es curación.
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Calendario de eventos oncológicos
segundo semestre 2013 - Enero 2014

EVENTOS ONCOLÓGICOS PARA EL 2° SEMESTRE DE 2013 - ENERO 2014

AGOSTO 2013

Evento Fecha Lugar

Carolina del Sur Oncology Society - 
Otoño 2013 Conferencia SCOS Membresía

09/08/2013 Charleston, EE.UU.

Best of ASCO, Chicago 09/08/2013 Chicago, EE.UU.

Illinois Medical Oncology Society - IMOS Cena becarios 15/08/2013 Chicago, EE.UU.

Asociación de Oncología Médica del Sur de California - Best of ASCO 16/08/2013 Los Angeles, EE.UU.

Best of ASCO, Los Ángeles 16/08/2013 Los Angeles, EE.UU.

ISEH - Sociedad de Hematología 
y células madre 42ª Reunión Científi ca Anual

22/08/2013 Viena, Austria

Best of ASCO, Boston 23/08/2013 Boston, EE.UU.

2º Taller ETOP Residencial 29/08/2013 Suiza

11ª Reunión Anual de la Sociedad Japonesa de Oncología Médica 29/08/2013 Sendai, Japón

17a ECCO - ESMO 38° - 32° ESTRO Congreso Europeo del Cáncer 27/09/2013 Holanda

IV Taller internacional sobre el tratamiento de las metástasis 
hepáticas y pulmonares de los pacientes con carcinoma colorrectal

14/11/2013 España

AORTIC Conference 2013 21/11/2013 South Africa

3rd International Gastrointestinal Cancers Conferen 11/12/2013 South Africa

39° Congreso ESMO Madrid 26/09/2014 Madrid, España

SEPTIEMBRE 2013

Evento Fecha Lugar

Georgia Society of Clinical Oncology - 2013 Reunión Anual GASCO 06/09/2013 Atlanta, EE.UU.

2013 Breast Cancer Symposium San Francisco 07/09/2013 San Francisco, EE.UU.

ILCA Séptima Conferencia Anual 13/09/2013 Washington, EE.UU.

Michigan Sociedad de Hematología y Oncología - Reunión Anual MSHO 20/09/2013 Traverse City, EE.UU.

5 º Simposio Internacional - Tratamiento primario sistémicos en el 
manejo del cáncer de mama operable

22/09/2013 Cremona, Italia

2013 State-of-the-Art Symposium ASH 27/09/2013 Chicago, EE.UU.

2013 Congreso Europeo del Cáncer 27/09/2013 Amsterdam, Holanda
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EVENTOS ONCOLÓGICOS PARA EL 2° SEMESTRE DE 2013 - ENERO 2014

OCTUBRE 2013

Evento Fecha Lugar

Jornadas de Investigación del Cáncer, Medicina Genómica 04/10/2013 Houston, EE.UU.

Asociación de Oncología Médica del Sur de California - 
Quimioterapia ONS Curso de Recertifi cación

04/10/2013 Pasadena, EE.UU.

2013 State-of-the-Art Symposium ASH 11/10/2013 Los Angeles, EE.UU.

Cuarto International Breast Cancer Prevention Simposio: 
Los genes, el ambiente y los riesgos de cáncer de mama

11/10/2013 Beirut, Libano

10ª Conferencia Internacional de la Sociedad de Oncología Integrativa 20/10/2013 Vancouver, Canadá

XVIII Reunión de la Sociedad Brasileña de Oncología Clínica 23/10/2013 Brasilia, Brasil

El tratamiento personalizado del cáncer de mama 23/10/2013 Buenos Aires, Argentina

Nueva Inglaterra Clinical Oncology Society - 2013 Reunión Anual 25/10/2013 Stowe, EE.UU.

NOVIEMBRE 2013

Evento Fecha Lugar

Calidad de Atención Simposio ASCO 01/11/2013 San Diego, EE.UU.

Cáncer NCRI Conferencia 03/11/2013 Liverpool, Reino Unido

Tutorial de Desarrollo de Diagnóstico 05/11/2013 Bruselas, Bélgica

Primer CUCI tumor en Inmunología e Inmunoterapia del Cáncer 07/11/2013 National Harbor, EE.UU.

Taller de Inmunoterapia del Cáncer CUCI personalizada 07/11/2013 National Harbor, EE.UU.

El cáncer de mama avanzado Segunda Internacional 
Consenso de la Conferencia (ABC2)

07/11/2013 Lisboa, Portugal

Los marcadores en el cáncer 2013: 
una reunión conjunta de ASCO, EORTC, y NCI

07/11/2013 Buenos Aires, Argentina

Taller Internacional de Ensayos Clínicos 07/11/2013 Santiago, Chile

Florida Society of Clinical Oncology - Sesión de Otoño FLACSO 09/11/2013 Jacksonville, EE.UU.

Taller de Cuidados Paliativos (Curso de Cáncer Avanzado) 13/11/2013 México, México

Congreso Nacional del Cáncer, Rusia 14/11/2013 Moscú, Rusia

AÓRTIC Conferencia Internacional: Cáncer en África: la ciencia 
y la Humanidad Bridging (Joint Symposium)

21/11/2013 Durban, Sudáfrica

ASCO Cancer Multidisciplinario Curso de Gestión (MCMC) 21/11/2013 Bahía, Brasil

DICIEMBRE 2013

Evento Fecha Lugar

Michigan Sociedad de Hematología y Oncología - 
OPPS Cambios clave para 2014

03/12/2013 Webcast, EE.UU.

Michigan Sociedad de Hematología y Oncología - 
Mirando hacia adelante a 2014

03/12/2013 Webcast, EE.UU.

Reunión ASH 55o Anual y Exposición 07/12/2013 New Orleans, EE.UU.

ENERO 2014

Evento Fecha Lugar

Simposio de Cánceres Gastrointestinales 2014 16/01/2014 San Francisco, EE.UU.

Simposio de Cánceres Genitourinarios 2014 30/01/2014 San Francisco, EE.UU.
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