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INTRODUCCION

En los últimos años ha sido y es motivo de constante
ocupaci6n, el estudio e investigaci6n por parte de Cien

icos, M€dicos y Cirujanos de todas las naciones del ::-
neta, el llegar a descubrir un procedimiento quirúrgico,
medio ffsico o un producto qufmico, que logre combatir

.una manera eficaz y definitiva a una de las enfermeda--
.

que más cruelmente azotan a la humanidad, ante cuya
nci6n los mismos M€dicos nos sentimos atemorizados -.
nuestra propia impotencia y cuyo diagn6stico impl ica -
i invariablemente una sentencia de muerte y de inval i--
para el enfermo EL CANCER.

Es bien cierto tambi€n que contra ninguna otra enfer-
ad (excepto quizá la Sffilis), se han aunado tantos es-
zos y se ha luchado con tanto denuedo sin que hasta la
ase le haya llegado a conocer bien, ya que aún desco

emos su patogenia y €I, o los agentes que la producen:-
es de procedimientos se han ensayado para combatirlo :
.icas quirúrgicas, radiaciones, implantaci6n de substan.
radioactivas, caústicos, y administraci6n de produc'=
ufmicos que de una u otra manera actúen sobre las c€-

s neoplásicas ya destruy€ndolas o bien inhibiendo su
oducci6n.

Es sobre estas últimas substancias4ue4l..ei presente-
jo trata en forma suscinta¡ no contien~el mismo nada
sea desconociclo ni considerado por vez primera, al -
,ario, es un tema bastante conocido, actualmente en
, pero aún no completamente difundido ni apl icado en

,tro medio por el M€dico General, Cirujano o Internista.

---
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No se intenta en modoalguno dictar normas, sino ú-
nicamente divulgar lo que se ha adelantado a este respecto,
lo que se hace y ha hecho, para hacerla llegar en formabr~
ve y resumida al M~dico general y al estudiante de Medic!.
na~

cas o reticu loendotel iales, que responden favorablemente-
a.e.stos age~tes y permiten prolongar la vida del enfermo, a
fl.vlarlo o remcorporarlo aunque sea temporalmente a la so=
cledad.

Naci6 la idea de este trabajo precisamente con ese
fin, animado de la esperanza de que pueda servir en el fu-
turo para impulsar a nuestro pafs el tratamiento quimioterá-
pico de las enfermedades cancerosas. No pretende tampo~
co preconizar la quimioterapia como el mejor tratamiento pa
ra el cáncer, pero si pretende nacer notar lo val ioso de es='::
tas armas con las que contamos actualmente para combatir
a tan terrible enfermedad, bien sea que se usen solos, o
asociados a la cirugra o a la radiaci6n¡ vislumbrándose a
trav~s de ellos un rayo de esperanza para aquellos que su~
fren tan terrible dolencia.
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Creemosque la quimioterapiaes pues un arma pode-
rosa, y que puede brindar alivio, sorprendente a veces, a.
los pacientes cancerosos. Creemos también que si llegase
a demostrarse en forma valedera la actual teorra de la etlo
logra viral del cáncer~ la quimioterapia podrfa incluso lIe=
gar a substituir en el futuro a todos los demás procedimien
tos hasta hoy empleados. -

Hacemos especial énfasis en recordar que a pesar -
que hasta el momento no existe ninguna droga éspecrfica -
para curar ningún tipo de cáncer humano, los agentes qui-
mioterápicos son de inestimable valor enel~ratamiento y
control de ciertos neoplasmas malignos, pára 'ttatar,al pa-
ciente canc'eroso en fase terminal o como.elecct6neh el -
tratamiento de enfermedades maiignassangurneás, Hnfáti-
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Desde hace muchfsimos años ha sido preocupaci6n -
especial de los Médicos y otros Cientr!icos, el I~egar a ~
descubrir un medio eficaz que les permita combatir c?n éx..!.
to a las enfermedades neoplásicas y para logr~r tal fm,ha~
sido usadas multitud y diversidad de substancias y proced..!.
mientos desde la antigUedad hasta nuestros draso

Quizá la substancia de más antiguo uso para este fin
haya sido el Arsénico, el cual fue recomendado por Celsus
en Roma durante la época de Jul io César; él usaba una p~
ci6n compuesta de Oro y arsénico a partes iguales~ Fue
preconizada esta substancia, también, por Scolomus Lar.-
gus en el año 87 A.DoC. y su uso. re~onta .aún más anti-
guo ya que era conocido por los egipcIos qUienes lo usaban
en forma de unguento mezclado con vinagre; esta mezcla -
se continu6 usando más o menos hasta el año 400, con el
nombre de unguento egipcio. Guy de Chaul iac, Médico -
francés, en el año 1368 preconiz6 su uso en forma de una
pasta compuesta por arsénico y barro, para ser usada en
forma local.

Este elemento continu6 usándose hasta hace pocos ~
ños dándosele especial importancia en el tratamiento de
los Sarcomas (Czerny and Caan, 1911) (AoS. Minot ,
1926); Sin embargo, actualmente ha sido abandonado, d!:,
bido a su elevada toxicidad ya sus muy dudosos efectos -
antineoplásicos.

Las substancias colorantes especialmente las bási-
cas también han sido usadas durante las primeras décadas
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de nuestro siglo, basándose en el principio de que las cé-
lulas neoplásicas contienen mucha más cromatina que las
células normales y por lo tanto toman los colorantes en ma
yor cantidad, con más rapidez, siendo por ello más t6xicos
en ellas que en las células de tejidos no neoplásicos y
que de esta forma provocarran su destrucci6n o incrementa-
rran su sensibil idad a los agentes radioactivos o Para es~
tos fines fueron preconizados varios colorantes entre los -
que son dignos de mencionar, en especial, los sigu ientes:

El verde de Sheel y el verde de Schweinfurth en com
binaci6n con gl ic6geno (Manara 1926)0 El azul de isam¡:

,>na .en forma intravenosa, recomendado por Nyka de Paris
~

'en 1931 y un año antes por Ludford en Scientific Report,
~ImperialCancer Research Fundo El mismo Nyka también

~

'menCionalas acciones citot6xicas de otros colorantes co~
tino el rojo tripanun, el azul tripanun¡ el azul pirrol y el ro

,lo congo y ya en 1926 S'impson y Marsh, mencionan 33
diferentes colorantes de la anil ina, que usaron en el trata-

r;;Rllentodel cáncer de la mama.
~1

e, .~

<",>~ > Otras substancias usadas fueron el f6sforo especial-
..ftnente en los sarcomas óseos: la quinina, el azufre (Robin
,~~920).

t', .

los elementos radioactivos fueron inicialmente usa-

'. '.

os en Alemania; C. T. Pack y F. W. Steward en 1920,-
,~portan el uso del Uranio y el Torio por vra l. V. en ocho
_cientes, en los cuales s610 obtuvieron mediano alivio, y

una de ellas la desaparici6n de metástasis cutáneas se-
;tcundarias a un carcinoma de la mama.

El yodo fue usado por lewin en Alemania en 1926 y
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cia. Laverdan en 1935 reporta 51 casos de remisi6n tem
poral del crecimiento neoplásico después de tratamientos =
con veneno de cobra. Kirschen en 1936 inyecta 0.5 cc.-
de toxina de cobra subcutáneamenteen la regi6n glútea con
intervalos de tres días, ocho días y dos semanas, observan
do mejoría del estado general, del apetito y disminuci6n ae
los dolores.

Ninguno de los mencionados se usan actl.lalmente,y de
los usados hoy, el primero fue el gas Mostaza que se uso -
intratumoralY localmente, reportándosebuenos resultados

~

en 1931 por F .E. Adair y H.J. Bagg¡ sin embargono fue
sino hasta 1943 que Miss C. Auerbachdescubri6 esta
substancia como de poder mutagenético¡ substancia que ha~
bía sido usadacomogas de guerra, durantela contienda =

mundial de 1914=18 ya la que desde entonces se le clasi
fic6 entre un grupo de nuevos compuestos llamados radiomi=
méticos, ya que según se dijo, por su acci6n eran similares
a las radiaciones en los que a efecto mutágeno sobre el ci-
toplasma celular se refería.

Esta fue pues la primera en usarse de las substancias
llamadas ahora alquilantes y después de ella se han conti-
nuado descubriendo día con día, nuevos compuestos que e-
jercen acci6n verdaderamentecitot6xica sobrelas células

..

neoplásicas.
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COMPUESTOS ESTEROIDES y ACTH:

Entre los que menciona espec(ficamente:

¡': a) Hormonasandr6genas .
rona Y la Fluoro .

t
como el proplOnato de testoste

xlmes erona.

b) Hormonas estrogé . . .
es un esteoide Si~~~~o:omo el. D!etllestilbestrol que

preparados hormonales ¿.
el Etm

d
ll-estradiol y otros

des.
Iversos e hormonas esteroi

. e) Proge t
.

s erona, que es usada f
de Capronato de h.d . pre erentemente en forma

I roxlprogesterona
.

.

d) Corti t . .cos eroldes especialmente el acetato de Cortiso
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na, acetato de Hidrocortisona Y Prednisona.

e) Hormonaadreno-cortico-tropica o ACTH.
Todas ellas son de valor probado en los c~nceres -

hormonodependientes, siendo usadas en cáncer de la pr6~-
tata, de la mama y más recientemente en cán~er del ova~lo
y del endometrio. Las substancias progestfmca: han sld?
reportadas como inhibidores tumorales y.los Cortlcoestero.!...
des son de uso difundido en las Leucemlas.

2) ISOTOPOS RADIOACTIVOS:

Que no por todos son considerados como su~stancias
que deban incluirse dentro de la q~imiote~apia ~ntlcancero=
sa sino más bien dentro de la radioterapia antlcancerosa;
no~otros compartimos tal opini6n y solamente. I.os i~clur~o~
como dignos de menci6n y por ser asf la clasificaci6n orlg1
nal del Dr. Karnofsky, ya que tratar de ellos I de su ac--
ci6n, indicaciones y dosis, bien podrfa ser motivo de un
extenso trabajo distinto al presente.

S in embargo mencionaremos los usados que son:

a) El yodoradioactivo (1131)
b) El f6sforo radioactivo1~2)
c) El oro radioactivo (Au ).

3) AGENTES ALQUILANTES:

Que se denominan asf debido a que en su composi- -
ci6n o mejor en su estructura qufmica, contienen radicales

11.

grupos denominados alquilos que reaccionan con ciertas-
cturas orgánicas del núcleo celular, tales como gru--

aminados, aniones orgánicos y azufrados, produciendo
'. reacci6n denominadaalquilante especf'ficamente sobre

~.compuestos nucleicos. Estos compuestos nucleicos -
sentan una estructura compleja, ya que por hidr6lisis -

Jeta se desdoblan en una serie de substancias qurmi~
s ~Ies com? desoxiribosa (azúcar), purinas, pirimidinas,

'CI~O fosf6nco: . Los agentes alquilantes tienen la parU
wldad de modificar la estructura de estos compuestos ::
¡biendaen esta formala mit6sis celular y evitando asr =

~teporducci6n de las células cancerosas y provocando.,su
. cci6n¡ es por ello que a estas drogas ya las que ve
,°s !uego con el nombre de Antif61icas, se les denomina

. 'tonJuntocomodrogas antimit6ticas.....

Los agentes alquilantes se subdividen en Monofun--
aJes y'pofifuncionales, según su es pecificidad es sin. . , ,. 1'90,un poco dlffcll establecer los límites de ambos

~Ioque los enumeraremos en conjunto. Entre ellos c~n
s con:

a)' El ~etil-bis (beta cloreti/) amino, NH2, (Mustargen
o Dlchloren)., o simplemente Mostaza nitrogenada.

," ~) Mostaza Uracilo.
J'~b)

Mostaza Fenil-alanina (PAM).

~) El clorambusil o Leukeran.

e)
~I N-N~bis (beta:cloreti/) N-O-ácido propilenfosf6
ricO, Clclofosfamlda, Endoxán o Citoxán. =
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f} El Trietileno-melamina o TEM.

g) La Trietilene-tiofosforamida, T5 PA o Thio- TEPA.

h) EI1-4-dimetano-sulfonil-oxibutano, Busulfán o Ml

Ierán .
j) El Trenim6n, Bayer 3231 62,3,5-tris-etilenimino

-benzoquinona (l,4L

j) El Honvan (ST-ASTA)o

4) ANTIMErABOLlT05

Llamados tambi~n antif61icos, son substancias simi-
lares en su estructura qufmica al ácido f61ico, el cual co-
motodos sabemos, interviene a trav~s de sus transforma--
ciones qurmicas dentro del núcleo celular favoreciendo la
carioquinesis del mismo, siendo por lo tanto un elemento -
activo e indispensable para el crecimiento y reproducci6n-
de las c~lulas, especialmente las cancerosas cuya rapi--
dez de efectuar estos procesos biol6gicos es caracterfstl.
cao

i¡

i¡

I
ii¡
!~

Los Antimetabolitos análogos y al mismo tiempo an-
tag6nicos al ácido f61ico, intervienen inhibiendo la sfnte--
sis del ácido Desoxiribonucleico, pues sin ser ácido f6li-
co, por tener un gran parecido qufmico con la molécula del
mismo, las células en reproducci6n confunden por asf de-
cirio la substancia antimetabolftica tomándola por ácido -
f61ico e incorporándola a su citoplasma, inhibiendo asf -
su propia reproducci6n.

fBl. N
Cp

-N-C-
C

mula del Amino terin desarrollada.

Entre este grup d d .
las s iguientes:

o e rogas antlmetabol itos se cuenta

"

a) El ácido 4-a .
-N 1 .

thopterin o M:~~~rex;te~-metll-PterOiglutámico, Ame
b) El ácido 4-. .
e) la 6-M

ammopt~rolglutámico o Aminopterin.

;d) l 6
.ercapto-purma o Purinethol.

e)
a - Tloguaninao g-TG.

El 5-fluoracilo o.5-FU.
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5) DROGAS MISCELANEAS:

Entre estas se encuentran compuestos que actúan de
maneras diferentes y la mayorfa, de ellas no bien conocida;
aún y entre ellas tenemos:

a) El Uretano o Etil-carbamato
b) El Arsenito de Potasio o soluci6n de Fowlero

c) El Demecolcin o Calcemide (Colcemid), substancia~
muy semejante a la colchisina pero mucho menos t6~ ~
xica que ésta.

d) El sulfato de Vinblastina, Velve Leucoblastina, o ~

Vinka Leucoblastina.

6) ANTIBIOTICOS:

Estas nuevas drogas que se han incorporado reciente
mente al arsenal terapéutico anticarcerigeno, no son califr
cadas dentro de la clasificaci6n que nos ocupa, excepto la
Actionimicina C que fue incluida dentro de las drogas m¡s~
celáneas en la clasificaci6n de Karnofsky, probablemente-
porque aún no se habfa preconizado el uso de otras drogas
recientemente descubiertas de este tipo, lo que nos permi-
te agregar este nuevo grupo a la clasificaci6n anterior; con
tamos aquf con las siguientes drogas: -

a) La actinomicina C.D.F.
b) La Mitomicina Co
c) La Estreptonigrina
d) La Carzinofilinao

Posiblemente dentro de muy poco tiempo a esta das..!.

15.

ficaci6n se agreguen nuevas y más efectivas substancias -
ya .que cada dfa a~mentan los descubrimientos de nuevas 'y
mejores drogas, Sin embargo las que aquf mencionamos son

por hoy las más conocidas y utilizadas.

~"!(.+,

,""
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FORMULAS Y ESTRUCTURAS QUIMICAS.: PRO,:,
DUCTOS DE LOS QUE DERIVAN

Para los fines de este caprtulo, seguiremos nuevamen
te la clasificaci6n presentada anteriormente, tanto para facl
Jidad de comprensi6n, como para el orden del trabajo, hare=
mos referencia a todos los compuestos, a sus f6rmulas, a
su estructura qufmica ya los productos de los que derivan.

1) HORMONAS ESTEROIDES y ACTH:

Con el nombre de Hormonas Esteroides, se conocen a
quellas cuyo núcleo fundamental es el Esterano o Ciclopen=
tano-perhidrofenantreno y son más o menos solubles en las
grasas; se les ha dividido en Estr6genos, Andr6genos, Ges
tágenos, Glucocorticoides y Mineralcorticoides, aunque aT
gunos de ellos por sus acciones, bien podrfan pertenecer a
varios gruposa la vezo '

Los Estr6genos son como todos los Esteroides cons-
titufdos por un nucleo de Esterano y se consideran tres prin
cipales que son: Estradiol, Estrona y Estriol, de los cuales
el más activo es el Estradiol, los otros dos se encuentran -
principalmente en la orina como productos de eliminaci6n y
son menos activos. Se les llama también por su constitu-~
ci6n C18 Esteroides.

.

Se caracterizan los estr6genos por la falta de un gru-
po metilo en el átomo de carbono 10, por ser aromático el
anillo A y por poseer un grupo hidr6xilo en posici6n C-3 ~
(véase f6rmula del Esterano). En la terapeútica son de es-
pecial importancia ciertos compuestos derivados de los ante-

17.

Jores, b:nzoato de estradiol, valerianato de estradiol (for-

;:

dep6slto) y el activo por vfa oral etiniJestradio).

Esterano o C icl opentanorerh idrofenantreno
OH O

o

f
OH

OH

E strona EstrioJ

;

Los And 6
id L

r genos pertenecen al grupo de los C-19-Es

ra~s. a testos.terona, la hormona sexual mascul ina =

C:l ~e caracterIza por un grupo hidr6xiJo en la posi- -
t..- .

OH

Testosterona
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En los ovarios corteza suprarrenal y placenta .ha po-
dido demostrarse la presencia de un compuesto qurmlcame!!.
te muy parecido a la testosterona, la delta-4-androsten-3
-17-dionao Esta substancia pertenece a los 17-c~tos~e-
roides, los cuales se forman al transformarse por ?xldacl6n
al hidr6xilo de la posici6n C-17 en un grupo funcIOnal ce.-
tonao En la orina se encuentran numerosos. 17-cetostero,!..
des como productos de eliminaci6n, procediendo la mayor-
parte de ellos de los andr6genos que se forman en la corte-
za su prarre na I o

Como representantes más caracterfsticos sean nom:-
bradas la androsterona, considerada como prod~cto de. ell-
minaci6n de los andr6genos gonadales y la dehldro-epl-an-
drosterona, metabolito de los andr6genos de la corteza su-
prarrenaIo

Para la terapeútica con andr6genos, se dispone de !!.
na serie de compuestos derivados de la testosterona ~u~ -
se diferencian entre sr, bien sea por su forma de a~mmls-
traci6n por la duraci6n de su acci6n o por la relacI6n que
existe ~ntre los efectos andr6geno yanab61icoo De los e!
teres de la testosterona son más usados: el propionato de
testosterona, el Enantato de testosterona, la metiltestos~e
rona, la fl~orOXime

g
eron7t la etiniltestosterona y el o~¡I

androstendlol" ¡.. (NO)
CH3.

-CH2-CH3

Propionato de,¡jej~tQ!?terona Met ilte sto sterona

19,.

Los gestágenos cuyo representante máximoes la Pro
.esterona, hormona luteinica natural, pertenecen al amplio
"grupo de los C-21.cEsteroides, en el que están tambi~n in
4c'urdas las hormonas de la corteza suprarrenal¡ parentezco
; rmico que no es sorprendente, ya que la progesterona no
:se produc.e solo e~ el cuerpo amarillo, sino tambi~n como
; productomtermedloen la corteza suprarrenaIo Por reduc-

i6n s:. orig.ina en el organismo el pregnadiol, biologica- -
ente mactlvo, cuya determinaci6n en la orina es de inte-
s clrnico.

La solubilidad de la progesterona en aceite es limi-
da y carece, en soluci6n, de efecto de dep6sito aprecia-

,~
.

e.Por esta raz6n no cumpletodos los requerimientos -
],~Sarios de la hormonoterapia moderna.
("-,

fl La posibil idad de introducir substituyentes en la mo-
cula de progesterona para llegar a otros gestágenos acti-
.s es reducida, de forma que hubo que buscar otros este-
~es con efe~t? gestágeno. Hasta hace poco fue la Preg

. I~olon~(etlmltestosterona, etisterona) la única subs-:-
cla activa por vra oral conocida. Mucho más activos -

n algunos derivados de la 19-nor testosterona: la etinil-a."'?'

"", ...testosterona (nor-eti sterona) o¡(.

-'de Para
:' tratamiento parenteral es valioso el gestáge-

dep6slto capronato de 17-alfa-oxi-progesterona el
al, no esterificado, carece sorprendentemente de todo e-

o gestágeno.
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CH3,
C:O

CH3
I O
O .,
uO-C-(CH2}4 -

~ h
Capronato de 17-Alfa-Hodrixi-

Proqesterona
Progesterona

Los Corticoesteroides pertenecen a los C-21-este-
roides, se han dividido por su acci6n en Mineralo y gluco-
corticoides y su estructura qufmica se caracteriza por un
grupo hidroxilo adicional en la posici6n C-21, con lo que
se origina la llamada cadena lateral alfa-cet6Iica.

El representante máximo de los mineralcorticoideses
la Aldosterona, producto del que no nos ocuparemos aquf,
por no ser usado en la terapeútica de las enfermedades de
que se ocupa la presente tesiso

Los Glucocorticoides, que gracias a su efecto inhi-
bidor sobre las reacciones del mesénquina han encontrado-
amplia aplicaci6n terapeútica, contienen junto a la cadena
lateral alfa-cet6Iica, un grupo 17-alfa-OH, asr como un ~
tomode oxfgenoen la posici6n Cill o

Como esteroide natural representante de este grupo -
se considera a la hidrocortisona, pero buscando posibles -

21.

+ lucocorticoides activos que se pudieran administrar sin -
. e se presentaran fen6menossecundarios, se tropez6 con

Ivarios compuestos,como son la Prednisona, Prednisolona,
'Iuorhidrocortisona, dexametasona, acetato de cortisona-

,acetato de hiBwcmisona. CH20H CH20H
" =?d ~ IHO OH. HO OH C = O

OH

Dexametaso-
na

~
'. Estr6genos sintéticos sin carácter esteroide, están
odo usados cada vez más, y son substancias derivadas

I anol (pentha-hidroxipropenilbenceno), pertenecen el Es
,~estrol, Dietilestibestrol, Hexestrol y Dienestrol, de los

les el más usado es el segundo.

AGENTES ALQUILANTES

Llamados también radiomiméticos porque actúan so-

I
las células neoplásicas de manera más o menos similar

as radiaciones, especialmente sobre los núcleos celula-
s aportando verdaderos cambios cromos6micos y mutacio-

'u:
genéticas, inhibiendo por su citotoxicidad sus mit6sis.

.' 1'.
demostrado por Haddow, Kan y Ross en 1948, que ca

,$ todas estas substancias se caracterizan por poseer dos



22.

grupos alogenoalquilos por mol~cula.

Algunos de ellos como las mostazas nitrogenadas y
las etineliminas son llamados agentes alquilantes electro-
ffticos, puesto que ellos reaccionan fácilmente con los á-
cidos carboxnicos si presentan formas ionizadas, mien--
tras que lo contrario se apl ica a las aminas, las cuales re-
accionan en forma no ionizada.

En las protefnasespecialmentea Ph 7 I los grupos
de forma más reactiva son los carboxilos y los grupos ami-
no termina~es, mientras que en los ácidos nucl~icos lo ha-
cen con los fosfatos y tambi~n con las aminas, siendo en
ellos másfavorable la reacci6n.

por no ser de mayor inter~s para el fin que nos ocu-
pa, solamente expondremos las f6rmulas qufmicas de algu-
nos de los principales miembros de este grupo dequimiote-
rápicos denominadosagentes alquilantes.

La principal y primeramente descubierta y usada o'
sea la Mostaza nitrogenada o Mustargen, cuyo nombrequf-
mico es metil-bis (beta-cloretiD amina y cuya f6rmula de-
sarrollada es la siguiente:

,., CH2 CH2 C1
CH3N

"""
CH2 CH2 Cl

~~
;,

<

'-

"',
."",'

NH2
.,;~ ,.l1

.
."'

:eI\ éloramb~c iI cCO'YOnom.brequ fmico '"és:" p-d i(beta~,
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ti/) ácido ~mi"-,oferiilbutrrjco.

HEJOCH2 CH2 CH2C-(_'-NlH2
CH2Cl

CH2CH2Cl

Clorambusil

lr,

El
f6

E~doxán o N, Nobis (beta cloretil) N- )
.'1:0'105 rIco áCido pr~. H2 H

<=;,. N CH2CH 2Cl

H2C 0- P - N(
CH2CH2Cl

H2"""
E d '

,
n oxan o Cytoxan

El trietileno-me/amina o TEM
imino-s-triazina.

que es el 2,4,6- tri-

CH~

'CH~
N <

CH2
N I

H2

ctz;:>'~'H2

TE M

la Thio- TEPA o trietilenotiofosforámida.
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S

H2C I
I 'N P

H2V I
/N"

CH2 CH2
Thio-TEPA

/CH2
N I

"""CH2

Bisulfán o Mylerán cuya denominaci6n qurmica es 1,
4-d imetanosuIfonoxibutano.

O O

" "
CH3---S---0---(CH 2-CH2)2--0---S---CH3

" "
O O

Mylerán

El Trenim6n., Bayer 3231 6 2,3,5-tris-:tilenim~0-
benzoquinona- (1-4), que c.¡fstali.~a en yequenas agUjas
color violeta, y cuyo punto de fuslOn oscila entre 161.5 y
162.5° centrgrados. Es debilmente soluble en agua frra,
fácilmente soluble en ácido acético caliente, metanol,. ac~
tona y benceno. Es estable, pero en contacto con áCld~s,
alcalrs y medios reductores se altera rápidamente. Su for
muladesarrolladaes: - '
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o
U

(
CH2

N ,-CH2
, CH2

N(~H2
C

,

H

>' N
CH 11

O

Además de reciente uso tenemos el HONVAN (S T-
STA), cuya especificidad en el carcinoma de la pr6stata

r

siendocada dra demostradacon mayoreficacia.

) . ANTlMETABOLlTOS:

Son substancias como ya se dijo en otra parte,cuyas
, cturas qurmicas son muy similares al ácido f61ico (ver
, ~ula de éste) y que por lo tanto son confundidas-por asr

Irlo- por las células con este ácido que es de vital im
, ancia para el metabolismo celular o Al introducirse deñ

, de.Ias células, estos compuestos interfieren la srntesiS
I áCido desoxiribunucleico (DNA) y por extenci6ninhiben

~~r'!1aci6n de ácido Ribonucleico (RNA), substancias de

o"~

lal importancia para la divisi6n y crecimiento celular;
nos como el 5-fluoracilo, producen una deficiencia' ce
i' de timina, que produce detenci6n del crecimiento y
rte de la célula

~ .

Naturalmente los efectos de estos compuestos depri-
ores.de DNA y RNA, son mayores sobre las células --
pláslcas que sobre cualquier otro tipo de células del or
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ganismo, dado que estas células crecen y-se dividen más
rápidamente y en mayor cantidad que las normales y por lo
tanto absorben o captan en mucha mayor cantidad estos
compuestos Antimetabol itos.

En la molécula de algunos de ellos, se incluye el á-
cido Pteroilglutámico o ácido f6lico, como en el Aminopte-
rin, cuya f6rmula ya se expuso gráficamente en otro lugar-
de este trabajo, y cuyo nombre qufmico es ácido 4-amino-
pteroilglutámico y el Amethopterin o 4-amino-N (lO}-áci-
do metil-pteroilglutámico Ycuya f6rmula desarrollamos a
continuaci6n:

N N

HOOC N O CH3

QQ
~ - NH2

I I U - I I N
H-y"N-C~ N -CH2- ~ A

CH2 N H2
I
CH2
I
COOH Amethopterin o Metotrexate

La 6-Mercaptopurina o Purinethol (6-Mp), compues
to qufmico semejante a las purinas que son también subs-=
tancias integrantes de las moléculas de los ácidos nuclei-
cos y que por lo tanto actCíansimilarmente a los que inclu-
yen en su molécula el ácido pteroilglutámico, inhibiendo -
la formaci6n de ADN ARN.

6-Mercaptopurina

~
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6-lhioguanina o 6- TG cuY~~6rmula desarrollada es:

--

:oc>.
~

NH '2

6- Thioguanin~

. . ~15-Fluo~acilo (S-FU), pertenece a la serie de las
Imldm~s fluormadas, la raz6n de su empleo se bas6 en-
sugestl6n que el uracilo puede ser util izado preferente
nte para la biosrntesis de ácidos nucleicos en algunos:
ores. ~I reemplazo de un átomo de hidr6geno por un

. o flu6rlco en la posici6n S, es seleccionado ~ causa
e.el. g~UpOfluor_inadoactúa en el mismo carb6n como una
tlrtlmma. O,

F

o
H

5- Fluoracilo

ra
Aprovecharemos para mencionar aquf, que por la mis

S.f~6n,.'a Mostaza fluoracinada, que se incluy6 en la :-
~s;cacI6n gene~al entre las mostazas nitrogenadas (alki

iJar'a¡~
el radical fluoracilo que posee, tiene acci6n =

c
-FU y.que por ~otanto pertenece a los alquilan,.. omoa los antlmetabolltos. -
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4) DROGAS MISCELANEAS:

Las cuales se ignora aún cual es su modo de actuar,
pero cuyo efecto antimit6tico ha sido comprobado, sin que
hasta la fecha se conozca su bioqurmica.

A este grupo pertenecen:

El uretano o etil-carbamato, cuya f6rmula es:
O~

NH2 -- C --~ -- C2 HS

Uretano

El arseniato de potasio o soluci6n de Fowler

KAs02
Soluci6n de Fowler

El Demecolcin o Calcemide, substancia derivada de
la Colchisina, bastante t6xica, aunque ligeramente menos
que la substancia de donde deriva.

!
i

Qurmicamente es el -desacetil-N-metil-colchisina.
CH3

CH3

Demecolcin
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t El sulfato de Vinblastina, Velve leucoblastina o Vin
,ca Leucoblastina, droga oncolrtica que es un alcaloide ex
Ctrardo?e la Vinca Rosea, del género de las Apocinaceas,=
¡producidoactualmente por la casa Lilly. Se cree que el -
¡.Velv~,tenga una acci6n antimetabolrtica, probablemente -

laclonada con el metabólismo celular del ácido glutámico
eteniendo las mit6sis celulares en la fase de metafase ~

evidencia frsico-qurmica indica que el Velve tiene I~ -
mula C46 HS8 09 N4 Yque es un miembrode la nue

a clase de alcaloides Dfmeros que contiene radicales iñ
01y dihidroindol. La f6rmula estructural exacta no ha si
o determinada aún.

~demás en este grupo tenemos el o.~6DD que es el
2-bls (4-clorofenil, 2-clo~ofenil)-1, l-dicloretano.

Cl-t -Cl
I

O-
C

VCl
Cl

'"O,PDDD

ANTIBIOTICOS:

.'
d

Cuyo modo de actuar es también ignorado en la actua
!

ltad
pero con.los cuales se han obtenido prometedoresre

la
os, el primero en ser util izado, fue la Mitomicina, =
cual se conocen tres formas, C, D y F. A continua
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ci6n exponemos la f6rmula desarrollada de la Mitomicina -
D:

H
3~>:H

H3:

Iti
-CH

,
CH~N

t
Sarcosina

I
l-Prolina

I
D-Val ina

I
O -=.C

I
CH
I

HN
I

O=C

~I
~ ~ ~O

CH3 CH3

A c t i n o m i c i n a -D

Este antibi6tico de reciente empleo, se obtiene del-
Actinomices Parvalus.

O

H3CHC

(
CH3

HC

I

:H3

II
HC-C

I
N-CH 3I
Sarcosina
.
l-Prolina
I
D-Valina
I
C=-O
.

HC
I
NH
,

O

NH~

ARMACOLOGIADE LOS ANTICANCERIGENOS,-
~.' EFECTOS COLATERALES DE LOS MISMOS

Siguiendo nuestro ya trazado plan, haremos un breve
nocimiento de la farmacologfa, efectos colaterales y o
'aspectos de los diferentes compuestos que actuafmen=
s proporcionan armas más o menos eficaces para el tra
nto del cáncer, y para tal efecto seguiremos las mis=

Irneas generales de clasificaci6n.

HOR MONAS:

. ¡.La biosrntesis de las hormonas esteroides es una fun
Etspecrfica del tej ido gonadal, la corteza suprarrenal y
canta, cuyo curso depende de diferentes factores no
.dos en todos sus detalles. La especial facultad de

dulas endocrinas de posibilitar la srntesis biol6gi-
."Ias hormonas esteroides se debe a que van dotadas -

determinado sistema fermentativo. Este sistema pa
r muy parecido en los ovarios, testrculos y corteza-

..,anal, 6rganos que en el estado embrionario se for--
a~partir de la corteza del mesodermo.

El proceso de la biosrntesis depende de la presencia
,s,eorrespondientes hormonas "tropas". La vitamina C
"existencia ha sido demostrada en grandes cantidades
;corteza suprarrena I y gonadas, parece ejercer un im-

, e papel comocatalizador.
>

~h. -

, Como uno de los primeros productos intermediarios =

~ma siempre en las g6nadas y corteza suprarrenal la -
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pregnenolona biol6gicamente inactiva a partir de la qU~se
produce la pr~gesterona. De singular inter~s e~ la pOSI.--

ci6n que ocupa la progesterona como esterolde mtermedla-
rio, a partir de la cual se forman tanto las hormonas se~u~
les como las suprarrenales. Muy sorprendente es tambIén
que los estr6genos se forman a partir de los andr6genos.

Con la corriente sangufnea llegan las hormonas a los
6rganos efectores actuando sobre éstos, en gran p.arte de
modo desconocido todavfa. Además puede producIrse .un
almacenamiento de las mismas en el tej ido adiposo, debI-
do a su solubil idad en las grasas.

La degradaci6n de las hormonas se efe.ctúa .en e.1 hf-
gado y en su mayor parte no es más que una mactlvacI6n,-
que depende de numerosos factores. Un hfgado dañado no
degrada las hormonas o lo hace tan s610 parcial~ente. La
falta de vitaminas del complejo S, produce tambIén una re-
ducci6n del proceso. De observaciones clfnicas se dedu-
ce que existiendo hepatopatfas está especialmente trastor-
nada la eliminaci6n de los estr6genos, y ejemplo de ell~.
son las manifestaciones de feminizaci6nen los hombres c.!.'
rr6ticos y los trastornos menstruales en mujeres con hepa-
topatfas.

Los metabolitos de los Esteroides transformados por
esterificaci6n con los ácidos glucour6nico o sulfúrico, en
combinaciones hidrosolubles, son el iminados en su mayor
parte por vfa renal, con la bilis a través del tracto gastr~-
intestinal, y también hay que considerar como vfas d~ ell-
minaci6n el aire expirado, el sudor y las capas superiores
de la piel que se van descamando.

El producto principal de el iminaci6n de la progeste-
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a es el Pregnandiol del cual se excreta diariamente 1
mo procedente de la corteza suprarrenal y s610 poco an

s del apogeo del cuerpo luteo y durante el mismo, apare=
en la orina pregnandiol de origen lutefnico. Los 17-ce
teroides, proceden en su mayor parte de la corteza su=-
renal y son principalmente los andr6genos, pero tam- -

nlos glucorticoides los que se el iminan en esta forma.-
o muy pequeña parte son de procedencia ovárica.,.

¡jo.

Las glándulas de secreci6n interna al igual que las
ntes glándulas periféricas, están sujetas a un meca--

, mode regulaci6n neurohormonal,que tiene lugar por in-
, nci6n del sistema diencefálico y el 16buloanterior de
ip6fisis, los que a su vez dependen en cuanto a su es-
funcional de las glándulas periféricas.

Las pequeñas cantidades de hormona que Ilegan a -
';:células con la circulaci6n humoral no pueden conside-

como fuentes energéticas ni como substancias desti-
s al anabol ismo. Su misi6n es la de apoyar como bio-
izadores los procesos vitales del organismo, existien

imilitud en su modo de acci6n con las vitaminas y fer=-
os.

p Es de admiUr que la acci6n periférica de las hormo-
sobre los 6rganos efectores, puede tener lugar en dife
s formas: -

, Acci6n intracelular directa por influencia de los pro-
cesos fermentativos.

~,Alteraci6n del intercambio i6nico y gaseoso por in-
r,fluencia de la permeabilidad celular.
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c) Influencia sobre determinadas substancias intercelu-
lares.

Sorprendente es la diferente capacidad de reacci6n -
que presentan los diversos tej idos a los estrmulos hormon~
les, posiblemente la dotaci6n de fermentos muy especffi--
cos que poseen estos tejidos son los que los ponen en co~
diciones de reaccionar frente a los esHmulos hormonales -
con crecimiento, prol iferaci6n, aumento o disminucñ6n de
la mit6sis o formaci6n de substancias determinadas.

,11

El metabolismo protefco se influye en el sentido de
lm almacenamiento (efecto anab6Iico~protéico), originado

~

por los andr6genos gonadales y suprarrenales. Comocon-
secuencia de la administraci6n de andr6gel1osse produce -
un aumento de peso y reducci6n de la el iminaci6n de nitr6-
geno. Los glucorticoides ejercen sobre el metabolismo

~

protéico un efecto opuesto al de los andr6genos. Hasta el
presente no se sabe si producen una dismirnuci6n de ~a a-
similaci6n de protefnas (efecto arntianab61ico) o si favore-
ce la degradaci6n de las mismas (efecto catab6i ico). En
detalle ha podido observarse que la cortñsona aumenta la
elimil1aci6n de aminoácidos, creatina y ácido úrico y que
determinados tejidos pueden perder proternas. Con los glu
corticoides se influye el metabolismode los hidratos de =-

carbono, pero también las hormonas sexuales en determina
das circunstancias puedenactuar sobre el metabolismo de
los glrcidos.

La cortisona favorece la sfntesis de los hidratos de
carbono, mOvilizando y degradandosimultáneamentegra- -
sas y protefnas. Además fomenta el almacenamiento degU,
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no en el hfgadoy músculo. A dosis muy elevadas pue
oducir manifestaciones de Diabetes Mellitus en persa

. , con tendencia a esta enfermedad. Los andr6genos y
6genos en casos de Diabetes leve, puedenaumentar la

ncia a los carbohidratos.
\ -
j8¡

r Algunas observaciones hablan en favor de una influen
e las hormonas sexuales sobre el metabolismo de los-=

dos y la colesterina; esto se observa fácilmente en mu-
s ovariectomizadas, en las que hay un alza en los valer
'4e Ifpidos y colesterina, que se corrige mediante la ad~

,\straci6n de estr6genos.
j

d\ Se ha puesto de manifiesto, que los andr6genos pro-
N una retenci6n de calcio y f6sforo aumentandolos de
,"tos de estos minerales en los huesos. Estos conocl-=-.
tos se aprovechan en terapeútica para el tratamiento -
.osteoporosis post-climatérica y de las metástasis 0-
del cancer de la mama.,

;;...~
~

i Como se ve por lo expuesto anteriormente, la acci6n
,5 hormonas esteroides sobre las células neoplásicas-

. ser atribufda a cualquiera de todos los efectos que -
e cen Oprobablemente a varios de ellos simultáneamen-
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tos especmcos. La mayorfa de los cuales desaparecen. al
descontinuar el tratamiento, sin embargo pueden producir -
alteraciones orgánicas irreversibles.

Los estr6genos producen hiperplasia del endometrio-
si se administran durante un ciclo sin que co-exista proge~
terona, por ello se les habfa sindicado de producir carclno--
mas del cuerpo del útero, suposici6n que hoy sabemos, c~
rece de fundamento.

De igual forma que el endometrio reacciona la mama,
con una proliferaci6n no deseada frente a los estr6genos,-
por lo que se contraindica su uso en pacientes con masto-
patra crónica o mastodiniapremenstruai, porqueproducen~

alteraciones anatomopatol6gicas que no ceden espontánea-
mente.

i~1

Los fen6menos secundarios debidos a un tratamien-
to con gestágenos son raros, puede observar§e alteracio~ ~
nes morfol6ticas del endometrio o inhibiciones de la ovula-
ci6n. A ,su administraci6n durante la gestacil6n se le hah!:.
cho responsable de que el fruto nacido cromos6micamente~
femenino, presente signos de virilizaci611 tan grandes que
le den apariencia masculina (pseudo~hermafroditismo feme=-
nino) y se preste a confusi6n de sexo.

Losgestágenos que más efecto viriJiZé!.nteeJercen
son: etiniltestosterona (Pregninolona), eUnilnortestostero"',
na y etiniltestosterona (Preneninolona) y los que lo poseen-
en menor grado son Progesterona y capronato de1741idr~
xiprogesterona. '

Los andr6genos pueden producir fen6menosdevirili.."
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..ci6n, los cuales por otra parte pueden faltar totalmente ,

.. yéndoseesto último debido a que ya de suyo existe una
r1denciaconstitucional hacia la virilizaci6n.

Algunos de estos fen6menos desaparecen con la su-

-si6n del tratamiento, mientras el acné y aspereza de la
,1desaparecen rápidamente, la gravidez de la voz y el a

. - nto del clftoris persisten. -
:~

. Las tres clases de hormonas sexuales producen inhi
'i6nde la ovulaci6n. -

las gonadotropinasproducencomo efectos secundarios
primerJugar los consecuentes a los aumentos de la pro~

-
ci6n de hormonaspor las glándulas y también se ha

~

'cri.to inflamaci6n de los anexos, quistes sangufneos y
. fOlCOS,asf comohiperproliferaci6n de las células de

','

caG Los Corticosteroides producencomoefectos co--
aJes muy variados sfntomas, todos ellos consecuentes

s.efectos que producen sobre los diferentes slstemas.-
,sldad, cefalea,hipertensi6n, osteoporosis, leucopenia,

nd~ cuando son administrados a dosis muy altas o por
ho tiempo a producir verdaderos sfndromes de Cushing.

-', . AGENTES ALKlLANTES:
,(1'

.Estos fármacos, caracterizan su acci6n por inhibir/as
SIS celulares como ya dijimos, a través del bloqueo de

,:~m:esis.~e los ácidos Ribonucl.éico y Desoxiribonucléi.
Iden~lflc~rnos con tal mecaOlsmo de acci6n, podema;

. ;:e~te Imagmarnos, que aunque su mayor y más selec-
cCl6n la van a ejercer sobre las células en rápido cr~
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cimiento, es 16gico que también actúen en m.ayoro menor -
forma, sobre las restantes células del org~nlsmo, por lo. -
que su empleo acarrea generalment~ el pellg~o de producir
reacciones secundarias de fndole diversa, siendo las m.ás
comunes a este tipo de medicamentos las nauseas y vómi-
tos o diarrea, ya que producen (mostaza nitrogen~da) infla--
maci6n aguda del tracto gastrointest~~al. A dosIs mo~era~
das o terapeúticas, producen depresiOn más.o menos. ligera
de las células de la sangre periférica. DOSISexcesivas -
causan depresi6n de la médula osea con leucopenia, trom-
bocitopenia y hemorragias; la máxima toxicidad puede oc~
rrir dos o tres semanas después de la última dosis; tam~ :
bien pueden producir alopecia que muchas veces es revers!
ble.

El Endoxán o Citoxán, que también pertenece a la f~
milia de las mostazas nitrogenadas y que fue sintetizado ~

en 1957 por Arnold y Bourseaux, con la finalidad de crear
un agente menos t6xico que éstas; se dice que el Endoxán
es inerte cuando está en contacto con tej idos normales o
durante el perrodo de absorción y transporte, pero se ~on~
vierte en activo, en el interior de las células neopláslcas.

Nauseas y vómitos pueden ocurrir con su empleo,pe~
ro se Umitan:o alivian con la técnica de la inyecci6n lel1~~
ta y la administración previa de .antieméticose ~uede pro-
ducir asfmismo cefalea y alopecia que es reversible. Cua!].
do se administra Ciclofosfamida, la baja de los leucocitos
es segura, pero ella es más bien un fndic; ?e indicación ~
til de que se ha alcanzado el nivel terapeutico deseado. ~

Las leucopenias intensas pueden indicar transfusione~ y
ACTH o cortisona pero en la mayorfade los casos tienen
la caracterfstica d~ ser rápidamente reversibles.

La Thio- TEPA (Lederle), es rápidamente absorbida,
.. re todo por vfa parenteral y si el área está abundante--

. o e vascularizada, por lo que ésta es la vfa de elecci6n
,. su administraci6n. La formacomose observa y meta-

"fiza no es aún conocida, pero se ha demostrado la pre--
.

ia de la droga en la orina, por lo que se supone que -
~fimina principalmente por la vfa renal.

~i La Thio-TEPA comotodo el grupo de las mostazas-
enadas, produce depresi6n de la médula 6sea cau~ =

o baja especialmente en el número de leucocit~s és=
%e'!1anifiesta clfnicamente por petequias, púrpura;, e=

15, etc., no tienen antrdoto conocido, por lo que ú~

,~ ente es válido emplearen estos casos transfusiones
'~ngre ~resca. Se han reportado muertes por septicemia

morraglas, durante el empleo terapeútico de esta droga.

. s parece que su efecto sobre la médula 6sea es acu=
. tlVo, ya que en la mayor parte de veces, las complica
.'

s se presentan a las 4 semanas de haber descontinua
I tratamiento. Fuera de su acci6n sobre la médula ó=
. se han reportado sorprendentementepocos otros efec=
,olaterales, ocasionalmente produce nauseas, vómitos..
~.de cabeza o anorexia, pero estos efectos son mrni~ ~

.~..,Ocasionalmente también se ha observado reacciones
. .caso febriles y disminución de la espermatogénesis-

moamenorrea.

El Trietileno-melamina (TEM) (Lederle) fue uno de
¡meros derivados mostazas nitrogenadas de uso oral.
en cierto modotambiénconstituye una desventaja ~

e su absorción por el tracto gastrointestinal varfa de
ea paciente. Una vez absorbido desaparece muy

~ente en el torrente sangurneo y se sabe quees con
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vertido dentro del cuerpo en un elevado compues~o.cuater-
nario etilenrmico. Una muy pequeña parte es ellmmada por
la orina. Al igual que el Thio- T.EPA, parece llegar prefe-
rentemente a las c~lulas neopláslcas.

Es tambi~n un inhibidor del sistema hematopoy~ti~o¡
en los animales se le ha observado propiedades convulsl--
vantes y col in~rgicas, (que tameién po.~een.otra.s mostazas
nitrogenadas)¡ produce además involuclOn Imfátlca y úlce-
ras en el intestino.

Está contraindicada en el embarazo pues produce.se~
rios efectos adversos sobre el feto; al i~ual q.uela ThiO~~
TE PA no debe darse en pacientes con mfecclOn~s seve-
ras pu~s puede producir septicemias mortales debldo.a.la.-
leucopenia a menos que se asocie a tratamiento antlbl6tl-
co intenso' con drogaspor supuestoque noaumentenla ~

leucopenia', tales como el cloramfenicol, droga con cuya ~
sociaci6n es mejor no usarlo. Lo mismo podemosdecir de
las sulfamidaso

La más seria complicaci6n de la TEM~terapia es la,
depresi6n medular, con leucopenia, trombocitopenia, ane-;
mia hemorragias y fiebre. Además son comunes la a.nore-~
xia: v6mitos, ocasionalmentediarrea, cefalea y c611cos~'

abdominales.

Comotodos los citostáticos, activos de la serie al-
mca influye no s610sobre la c~lula tumoral, sino tam--

~n sobre los sistemas normales de crecimiento rápido, co
el hematopoy~tico, por lo que son valederas para este
ducto todas las consideraciones que sobre los efectos -
los alquiJantes sobre la m~dula 6sea se han hecho en pá
fos anteriores. Por el/o al igual que con los otros, se
omiendagraduar la dosis de acuerdo con la sensibil idad

.

dividual de este sistema y vigilar el hemogramaen los -
" tamientos. El tratamiento con Trenim6n no determina -

fda del cabello.

El Honvan (ST-ASTA) usado electivamente segúnse
, ciona en otra parte de este trabajo, en el tratamiento -
'1 carcinomaprostático, segúnse dice hastaahoracare-
',de efectos t6xicos, fuera de que se han observadocasos
"reacciones al~rgicas, por lo que es conveniente adminis
, previamenteun antihistamfnico. Ademásal ponerla fñ
"ci6n de Honvan se presentan por lo general sensaciones
' regi6nanal y genital (ardor, prurito, dolor) y en oca-

s tambi~n sensaciones dolorosas en las zonas metas-
caSo Estas molestias desaparecen a los pocos minu- -
algunas veces hasta los 20 6 30 minutos. En trata-

,mos muy prolongados y rara vez se observan manifesta-
es de feminizaci6n tales como ginecomastiao Un au- -
o de la fosfataza alcal ina del suero antes de comenzar
tamiento indica, cuando al mismo tiempo está elevada

,

, sfatazaácida, metástasis6seasosteoblásticas de un
'noma de la pr6stata. Durante el tratamiento y a pesar
descenso consecutivo de la fosfataza ácida, ocurre con

. uenciauna elevaci6n transitoria de la fosfatazaalcal i-
°1lUese normaliza al continuar la terapeútica, a veces -
., o de semanas o meses, ~sto es debido a los procesos

El Trenim6n es un quimioterápico bastante activo. y
de efecto rápido, pues no precisa para desplegar su actlv.!,.
dad citostática ser transformado o desintegrado en el or--
ganismo graci~S a lo cual se le considera apropiado ~ara
lo que s~ ha dado en llamar "profilaxis de la: metástasls",
administrado durante la intervenci6n operatona del tumoro
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de reparaci6n osteoblástica que por lo general s610 llegan
a su fin después de largos perradas de trat~miento. La e~
periencia ha demostrado que es grande el riesgo ~e una ~e-

cidiva aún habiénose normalizado la fosfataza áCida, mle~
tras continúe elevada la fosfataza alcal ina.

3) ANTI METABOLlTOS:

I
~'

Del grupo de los antimetabolitos, podemos en gene~
ral decir que son substancias que al igual que los agentes
alquilantes, son en general depresores del sistema hemat2..
poyético cosa que es 16gica ya que todos estos compues-
tos actú~n preferentemente sobre las células en crecimien-
to constante y rápido.

El Metotrexate, es aparentemente absorbido yexcre-
tado sin cambios por el cuerpo humano; su absorci6n por
el tracto gastrointestinal es rápida, treinta minutos des~ ~
pués de su administraci6n, puede ser detectado en la san-
gre¡ a las 12 horas, el 80/,,0de la dosis administrada es
excretada en la orina. Cuando se adminñstra endovenoso ,
43/,,0de la dosis aparece en la orina durante la primera ho~
ra y el resto durante las seis horas siguientes. Por ser =

pues un producto de eliminaci6n preferent:mente renal,- d~
be administrarse con mucha cautela a pacientes con dano -
renal.

En general la toxicidad del Metotrexate está en rela-
ci6n directa a la dosis administrada. Al igual que casi t~
dos los quimioterápicos anticancerrgenos, ocasiona depre-

,

si6n severa de la médula 6sea con todas sus consecuen- -
cias. está contraindicado en el embarazo; produce ulcera--
cion~s gastrointestinales y hemorragias. Provoca alopecia
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,
cu~nteme~te. Su antrdoto es el factor Citrovorum o Leu
vorm, al Igual que de el Aminopterin. -

,

(ir
, El Ami~opterinal igual que el anterior, es rápida- -

"

e absorbido por el tracto intestinal y el iminadopor vfa

. l. S.e usa preferentemente en las leucemias agudas de
~nfanc!a¡pro?uce ulceraciones de la boca, y tracto gas-

,mtestmal, diarrea, depresi6n medular, hemorragia yalo
.fu. -

La 6-Mercaptopurina y la 6- Tioguanina, producen ~
ferentemente depresi6n de la médula 6sea, son muy ra=

"

con su empleo las nausas o v6mitos
'f, .
r:

. EI5-Flu~racilo se ha encontrado en un 12.5/"0 exoj-
'.

do en la orma a los 45 minutos de administrado pero
iosamente la excreci6n total en 48 horas es sola~ente-

, 19.8/,,0de la dosis inicial; probablementese metaboli-
,en el hrgado y sus productos de eJiminaci6n sean urea -

o alfa-fluoro-beta-ureidopropi6nico y alfa-fluoro-bet~

"~. Sus signos de toxicidad incluyen nausea, v6mi-
-, dIarrea, .I:ucopenia, tronbocitopenia (depresi6n medu-

estomatitis y alopecia.
\..

~" Estos signos se presentan con mayor frecuencia si el
nte ha recibido previamente radiaci6n y otros quimio-
cosoy los más comunes entre los mencionados son -

openla, estomatitis y diarrea.

AGENTES MISCELANEOS:

"', ,..
""~omo r' ,.,..caracter stica común tienen la de Producir ca-s de. 6. presl n severa de la médula 6sea, su acci6n far
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macol6gica es prácticamente desconocida, ya que aún
ignora su modo de acci6n como citostáticos.

El Uretano produce depresi6n de la m~dula 6sea, con
sus efectos consecuentes, por lo que es esencial practicar
recuentos frecuentes durante su administraci6ni además
son frecuentes con su uso, las nauseas y v6mitos.

El Arsenito de potasio o soluci6n de Fowler, produ-
ce diarrea, v6mitos, erupciones cutáneas. Es sumamente
t6xico, por lo que ya no se usa ni debe usarse.

Demecolcin es un droga bastante t6xica, produce de=
presi6n de la m~dula 6sea, en perros se observ6 con su ad
ministraci6n además de su acci6n sobre la m~dula 6sea, he
patitis leve y enteritis, asr como hemorragias patequiales-=
difusa s .

~I

El Velve no debe ser administrado a los pacientes -
que no presenten por lo menos 4000 leucocitos¡ la presen
cia de infecci6n contraindica su uso. Las otras reaccionES
secundarias que se pueden observar con el uso de Velve -
leucoblastina son alopecra, nauseas, depresi6n mental pa-
sajera, v6mitos, malestar general, parestesia, flebitis, -
p~rdida pasajera de los reflejos tendinosos profundos, ano-
rexia, diarrea y muy ocasionalmente estomatitis, dermati--j
tis, cefalea, epistaxis, hemorragia de úlceras p~pticas ya..
existentes y se reporta un caso de ileo paralítico.

5) ANTIBIOTlCOS:

Poco o nada podemos decir de los mismos, ya que ca
si se ignora todo acerca de los mismos, sin embargo pode:;
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se s decir que tambi~n provocan depresi6n de la m~dula 6-
y q.ueel Demecolcm provoca estomatitis, alo ecia
urb.os de los gl6bulos rojos Puede b

p Y
sy v6mitos.

. n o servarsenau-



PRESENTACION y DOSIS, VIAS DE ADMINISTRA-

CION, GUIAS PARA SU CONTROL

Las hormonasson las substancias que por estar ~u !!.

so tan en boga son fabricadas por ~ultitud de labora~o~lo~-
con diferentes formas de presentacl6n y'vfas ~e.admlmstr~

ci6n- en forma de el iminaci6n rápida o de deposito. Esta
Últi~a forma se presenta mayormentecon las hormonas se-
xuales y es aplicable Únicamente por vfa parenteral, lIa--
mándoles de dep6sito porque están hechas de form~ que se
depositen en los tejidos para que se vayan absorbiendo -
paulatinamente, cosa que logran con la ad.ici6n .de substa~
cias generalmente oleosas que I imitan su mmedlata absor-
ci6n. Además las hay naturales y sintéticas, asf como -
multitud de mezclas comerciales de Estr6genos-ge~t~gena;,
Estr6genos-andr6genos, etc., o adicionados a pohvltamf-
nicos. Para los fines clfnicos es suficiente conocer algu-
nos de los preparados más en uso.

E str6genos:
Ovestin:(organon) ampollas de 1 mgr., tabletas .de 10 y ~
250 mgr. Foliculina:(LetD -Benzoato de Estrcdlol, compa:!,
midos de 0.1 mgr.,amp de 0.5, 1 y 5 miligramos. -
Primogyn:(Schering Berlin) y Profoliol :(Schering U.S o~.)
ampo 1 y 5 mgr.., tabletas de 0.5 mgr. Hormoestrol:(Sle[
fried) es un estr6geno sintético, tabletas de 1 y 5 mg!., -
ampo de 5 mgro Tace:(MerreD es también estr6geno smté-
tico cápsulas de 12 mgr. Estilbestrol:(Roche) grage~s . de,

0.2,1,2 y 5 mgrs.,ampollas de 2 y 5 mgr.- Ovoclclma.
(Ciba) ampo de 1 y 5 mgr., I inguetas de 0.1 y 1 mgr.

Los Estr6genos en general están indicados en el tra-
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°ento del carcinoma de la pr6stata y también en casos,-
cionados de carcinoma de la mamadespués de fa me-
sia. Su control se hace merced a la respuesta tera-

icay la aparici6n de signos de feminizaci6n no es indi
n de interrumpir el tratamiento. La dosis usual en ge
es3 a 15 mgrs. diarios. -

~

,

enos:
,

:( chering U.S.A.) tabletas de 10 y 25 mgr., am
.de lO, 25, 50 y 100 mgr. Orquisteron: (FrossÜ=

,"'de'lO, 25 y 100 mgr., tabletas de 10 y 25 mgr. -
:$ter6n-depot:(Frosst) es entanato de testosterona y -

dep6sito, se presenta en ampollas de 100 y 250mgr.
non: (Organon) Testosterona de dep6sito ampollas de

..Y200 mgrs. Primoteston:(Schering, Berl in) ampo-:'
10, 25 y 50 mgr. Primotest6n-Depot:forma dep6
, 100 Y 250mgr. Ciclopentilato de testosterona-:

n) forma dep6sito. Ultandrén (Ciba) es metiltestos-
comprimidos de 1 y 5 mgr. D6sis lOa 20 mgr. Q.
randrén: (Ciba) ampollas de 5, 10, 25 Y 5 O mgr. -
ta~ de S, 10 Y 25 mgr. La dosis es de 200 a3QO
anos; puede usarse como mantenimiento en formade

!to 200 a 300 mgr. cada 4 semanas
~ .

La principal indicaci6n de los andr6genos es el car-
"de la mama, estando por el contrario contraindica-

el cancer de la pr6stata.

"
Las dO~is osedan como promedio, pudiendo bajarse o
se .a criterIO del médico y según la respuesta terapeQ.
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Gestágenos: ..,
I .nomaTambién tienen su principal indlcaclon en e carcl

prostático.

Litinona:(Frosst) progesterona, ampo de~, 10 Y 50)mgr:
tabletas de 5 y 10 mgr. Pranone: (Schertng U.S.A. am
pollas de S, 10 Y 25 mgr., tabletas de 5 y ~O mgr.,tan.!.
bién se conoce con el nombre de Proluton. Prtmolut:(Sch~
ring Serl in) y Primolut'ilor tabletas de 5 mgr., a~p~. de
5, ío, 25,50 Y 100 mgr. Primolut-nor f?r.ma dep.osltoi-
ampollas de '125, 250 Y 500 mgr. Lutocllma: (Clba) ~~
pollas de 2,5 Y 10 Y 25 mgr. Sol.oleosa 2S0mgr., III!.
guetas de 5 y 25 mgr.

AC TH :

AP-ACTHAR-gel (Armour) frascos de 20-40 y 80 unida-
des internacionales.

Corticosteroides: . .
Son quizá los preparados hormonales de uso más dl!undl~o,:
en quimioterapia antineoplásica se usan en Leucemlas, It!!.¡
fomas, Hodgkin, mieloma, etc. En general. puede usarse-
la cortisona, hidrocortisona o derivados sa.ble.ndo que la .
dosis de uno equivale a las de otro en la siguiente forma: ,

Hidrocortisonao D.ee.. 20 mgr.. 25 JICortl sona. . <> e. o. . . .
"

o.0 . .:.
5 11-Prednisolonao DO ..'.....

Metilprednisolona 4 11
. .

4 JITriarncinolona. . . . .. . . . . . .

Dexametasona... ue.. n- 0.8 mgr.
Prednisona O-" .0... 5 mgr.
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i. ercort (LederleHriamcinolona, tabletas de 2 y 4 mgr .,-
'is 8 a 20 mgr. Delcortén:(Leo) prednisona, tabletas -

,"gr. dosis 25-50 mgr. Diadres6n (Organon) Predniso-
;tabs. 10 y 5 mgr. dosis 30 a 80 mgr. Doca (Orga--

acetado de desoxicorticosterona, ampo de 2.5 y 10
l. Y tabletas de 1 mgr. Cortril (Pfizer) Prednisolona ,
.s de 10 y 20 mgr. Deltacortril (Pfizer) Prednisolona,
s. de 20 mgrs. Primocortán y Primocortán-depot:(Sche

Berlin) acetato de desoxicorticosterona, ampollas de:-
'10 mgr. tabs. de 1 mgr. Cortadrén (Schering, U.S A.)

to de Cortisona, tabs. de 25 mgr. Soluci6n de 50"-
r.~por centrmetro cúbico. Deronil (Schering U.S.A.)De
, osona, tabs. de 0.4 Y 0.8 mgr. Meticortelone (Sche
:'U.S. A.) Prednisolona, tabs. de 2.5 y 5 mgr. MetT

n (Schering U.S .A.) Prednisona, tabs. de 2.5 Y 5 ::-
'. Kenacort (Squibb) triamnfcolon9-,tabs. de 1 mgr. Me(Upjohn) metil-prednisolona, tabs. de 4 mgrs. CortT
.(Ciba) parenteral, 10 mgrs. por centrmetro cúbic.o. -

,¡ .cortén (C iba) Dexametazona, comprimidos de 0.5 Y 1. Percortén (C iba) Acetato de desoxicortisona sintéti-
}Sol. .de 2 a 100 mgr. y linguetas de 1 y 5 mgr. Ulta

~'
(Clba) PrednJsona, tabletas de 5 mgr. -

" Ja dosis de los corticosteroides en enfermedades -
14sicas Son en general bastante elevadas su control-

sentido de aumento o disminuci6n lo indica la respues
I paciente -

r .~.

A LK l LA NTES:

, la mostaza nitrogenada se presenta con el nombre de
orén (C iba), en ampollas de 5 mI. con 5 mgrs. de -
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substancia seca y envases de 100 Dosificaci6n en cada
caso se debe tantear la tolerancia del paciente pero sil'! re-
basar la dosis de 2 a 3 mgro al drao Para el tratamiento -
ulterior se emplearán en general dosis de Oo 05 mgro como
máximo por kilo de peso y hasta 001 mgro Se recomienda
administrar las inyecciones cada dfa o cada dos dras e il1-
tercalar una pausa prolongada después de 4~6 inyeccllo=

~

neso Algunos otros preconizan el tratamiento en una sola
aplicaci6n y a la dosis de 0005 a 001 mgro por kilo de pe
sOo La vfa de administraci6rn es la e!1dove~vi)sa, teniendo=
especial cuidado de carnalizar la ve~ag ya que fuera de e-
lla es muyt6xicao Si el número de leucositos desciende

~

por debajo de 2000, deberá suspenderse el tratamiento y
no se reanudará hasta que la cifra haya vuelto a ascender o

Hayque vigilar la f6rmulasawugurneaa diario o cada dos
dfaso

La substancia se disolverá inmediatamente antes de
la inyecci6n C011e! objeto de evitar su hidr6iisiso

Para evitar tromb6sis en el sitio de la inyecci6n o en
el territorio venoso correspQndiente, se recomnenda admll=~
nistrar este preparado en el curso de in1fusiones intraveno-
sas inyectándolo en el tubo de infusn6n, o bien, después

~

de cada inyecci6n, arrastrado con una crecida cantidad de
suero fisiol6gico o glucosadoo

Especialmente después de la primera inyecci6n, apa
recen a menudo malestares, nauseas Ya veces fuertes v6'::
mitoso Se puede mejorar la tolerancia dandoaimismo tiem'
po corticosteroides o anab61icos o

-

A causa de sus important€sefectossecundarios no -'
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esta para tratamiento ambulatorioo

Para las técnicas de perfusi6n segmentaria, las do-
pueden ser aumentadas al doble:

; para el miembro superior
para el miembro inferior
pelvis
perfusi6n total

oo6mgr.x kilo de peso
O. 8mgr oXkilo de peso
1 mgroXkilo de peso
O. 8 a 1.5 mgl'o x kiJo
de pesoo

Esta ~osis t~tal se reparte en cuatro dosis y se admi
con CinCOminutos de intervalo, ésto con el objeto ::
tener una concentraci6n adecuada por un tiempo más

nos prolongadoo

ÜLa mostaza "fenilalaniná, (PAM) es de acci6n más -
ada, aproximadamente de dos horas

$:
.

miembro superior 1 5 "

i' ml"embr " f "

. mgr.xkllodepeso
, o In en or 1 5 "

'pelvis
o mgr.x kilo de peso

">total
2 mgr.x kilo de peso

,r ~ 2 mgr.x kiJo de peso

";'mC~Orambusil"o Leukerán, se presenta en tabletas-

Por d~a.
y la dosIs es de 0.1-0.2 mgr. por kilo de pe

'f'-. . -
Ciclofosfam"d E d á

s de 100
I a, n ox n (ASTA),se presentaen am

dos de 50Ym~~O
mgrs. con cloruro de sodio y en com-=

ción. para la d " ". a mlnlstraci6nhay que añadir 5cc.-
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r 10 cc al de 200 mgr.-de agua esteril al de 10~
~~ ~!e se acl~re, extraer cona~Agitar, dejar en reposo as

gUjaestéril e inyectar.

d . .strada lo más tres horasLa soluci6n debe ser:
~~~¡n¡strarse por la vfa in--después de preparada Y

I
pu~

~!'aperitoneal, intrapleural, in--travenosa I mtramu scu al', In .
tratumoral o por perfusi6n segmentana.

La dosHicaci6n debe.hac:r
gS:n:~a~~~; ~r~i~~~~:lhe~niel1doen cuenta las reaccione

mático.

kilo por dfa por 10 df;Engeneral3.5a5mgropor .
1 ordfa Si la'. ;.

de 40~60 mgr. por kl o P oo una dosIs umca
f; I V es buena se aumen-tolerancia de 10~.m~ro

~~s~aaun~dosis total 'de 4000 atará a 200 m~~.d. i~il~~ye el número de leucocitos en I~
..

8000 mgr. l. 15.
al' 200 mgr. o menos con mtersangre se recomienda myect

de leucopenia in-3 d"

,;. camente en casovalos de 2~ las y Un!, . Para tratamientostensa debe interrumpirse el
tra::~;:~t~OO~200 mgr. (2~4

prolongado~ puede
b
u~arse

It~o~riguroso del cuadro hemáti-grageas); siempre aJo con
eo.

o TEM se presenta en tablaLa trietileno Melamma o,
...\laS!tas y para uso endovenosov .tabletas de ~~g~. / :~Pt mede igual dosificaci6n. DosIs oral 20

d
a

'la dogsi~deO.041-2 mgr pordfa).I..V. se a.a . . .',o sean. .
de' Debe guiarse por control rlgl1.mgr. por k 11o por tres las.

.,",
raso del cuadro hemático. .

"

La tretilenetiof{)sforamida<Tio-TEPA) se.ádminist
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~formaoral y parenteral, la dosis por la primera de las -
s mencionadases de 5 a 10 mgr. por dra, y para la se-
a 0.2 mgr. por kilo por 5 dras. Para perfusi6n seg--

' aria se usa la siguiente dosificaci6n:

Miembro superior 0.8 mgr.x kilo de peso
miembro inferior 1 mgr.x kHo de peso.

,. pelvis 1 mgr.x kilo de peso.
¡o: Abdomen 4 mgr.x kilo de peso.
~"t El Busulfán o Mylerán se presenta para uso únicamen

I en tabletas de 2 mgr., la dosis es de 2-8 mgr. por
~xcomo dosis total de 150 a 250 mgr.

Su acci6n sobre la médula no es tan intensa como la
. tras compuestos, por lo que puede usarse (especialmen

Leucemias) hasta que los leucocitos lleguen alrede--=
100 por mm. cúbico.

Trenim6n (Bayer 3231) (Bayer), se presenta en ca-
5 ampollas con 0.2 mgr. de substancia seca más 5

'.las de 20 cc. de suero fisiol6gico estéril como disol
.;,ycápsulas de 0.5 mgr. frascos de 30. El prepara--=

'"
e guardarse en sitio frio, no superior a 200 C.

Puede ser administrado oral, intravenoso, intratumo-
, intrapleural e intraperitoneal¡ mejor si se practica siem
:el tratamiento con el paciente hospital izado. -

En administraci6n l. V. se recomienda la d6sis de
V'gr. diaria o en dras alternas y la dosis total de 3 a 5-Para tratamiento oral se administran dosis entre lcáp
de 0.5 mgr. diaria y una cápsula semanal, con una dü

total de 4 a 6 meses como mfnimo. La soluci6n ya
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preparada es poco estable, por lo que se recomienda inyec
tarla poco despu~s de preparada.

-
Para infiltraci6n local intratumoral se deben hacer so

luciones más concentradas de 0.2 de Trenim6n en 2-3 ce
de suero fisiol6gico.

Con ~ste como con los demás preparados debe contro
larse su aplicaci6n por medio de la f6rmula leucocitaria.

-

Honvan (ASTA) especffico del carcinoma prostático,
se presenta en ampollas de 250 mgr. y para su uso se re~
comiendan las siguientes premisas:

a) debe llevarse a cabo un tratamiento inicial intensivo
hasta tanto pueda reconocerse una buena reacci6n clf
nica bioqufmica¡

-

b) es necesario un tratamiento prolongadocon d6sis me-
nores para evitar en lo posible recidivas y lograr una'
inhibici6n duradera del crecimiento tumoral.

Se recomienda el tratamiento en la siguiente forma:
durante 5 a 10 dras 500 mgr. de Honvan ya continuaci6n'
por lOa 2 O dras 25 O mgr. todo por vfa l. V. Despu~s-
del tratamiento intensivo de comienzo se puede usar la si-
guiente dosificaci6n:

Durante 1-2 meses 3-4 inyecciones semanales de
500 6 250 mgr.

Durante 2-4 meses 2 inyecciones semanales de 500
6 250 mgr.

Durante varios meses según la respuesta clfnica 1 in
yecci6n semanal de 250 mgr. -
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.opterin, se presenta en tabletas de 5 mgr. y la dosis
¿~comendada para este producto es de 2.5 aS mgr.

.opt~rfn, tambi~n se presenta en tabletas de 0.5 mgr.
,', ~ISes de 0.25 a 1.0 mgr. por dfa.

"ercaptopurina o Purinethol, se presenta en table- -

.
.,~O mgr. y su dosificaci6n es de 2.5 a 5 mgr. por-

peso por dra.

".;Thioguanina tambi~n se presenta en la misma forma
d~ 50 mgr. y su dosis es similar a la anterior <2.5

QOt'kilo y por dra.
:(~.

Fluoracilo (Roche) se presenta en ampollas de 10cc
O.mg~. por cc. debe ser administrado con el pacien-

...Pltallzado. La dosis no debe exceder de un gramo.
:~ empleo se consideran dos tipos de pacientes:

¡;tpaciente: de buen riesgo, considerando como tales a
lQS qu.etienen buen estado nutricional, no han sido-

,,:s~metldos a procedimientos quirúrgicos dentro de los

"otro
dras,anterio!es, n~nca han recibido radiaci6n ni

.?Ci6ns
agentes cltostátlcos qurmicos, que tengan fun-

'd adecuada de la m~dula 6sea y relativamente a-
. ecuada funci6n hepática.

'f:;c_ientes de mal riesgo, considerando como tales a
o~que presenten cualqu iera de las sigu ientes cosas.

de-
re eS~do nutricional, caquexia, hipoproteinemia

.
rrames mtracavitarios, historia previa de irradia:
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ci6n o terapia con agentes alk!lantes,médula 6sea d~
ficiente por invasi6n metastáslca u otra c~usa, mal~
funci6n o deficiente hepática, que haya.n sido somet~
dos a cirugfa durante los 30 dfas anterl?res ~parece -
que el5-fluoracilo interfiere la reparacl6ntlsular n~ '

ma 1).
La dosificaci6n para los del primer grupo es. la si- .

guiente: 15 mgr. por kilo por dfa durante 5 dfas, SI no se
observa toxicidad, se darán 7.5 mgr. por kilo durante los
dI'. 7° 9° 11° Y13°. La terapia deberá ser descon-las, ,

t "t
. d. atinuada si aparece leucopenia, estoma I IS o larre .

Los pacientes del segundo grupo recibirán el trata-
miento en la siguiente forma: 15 mgr. por kilo y día duran-
te tres días y 7.5 mgr.kilo/dfa al 5° día. En ~mbos se
recomienda repetir el tratamiento con 7.5 mgr.kllo/día, -
después de 4-6 semanas.

MISCELANEOS:

Uretano: se usa por vía oral a la d6sis de 2-4 mgr.
rios.

La Soluci6n de Fowler: por vía oral 0.2 a 1 cc. diario.-
No debe usarse ya.

El Demecalcín o Calcemide: también por la vía oral a la d~
sis de 5 a 8 mgr. por día.

El OPIDDDvía oral 2-10 gramos diarios.
co corriente y no hay en Guatemala. ,

El Velve (Lilly) se presenta en frascos es~ér!l~s que con-
tienen 10 mgr. del medicamento en forma IlOflllzada y que
deben ser conservados en el refrigerador. Para hacer una

I

l
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(:i~n que contenga 1 mgr. por MI. se agregan 10 mi. -
J.lpestéril al frasco.

'1'

",Es prudente iniciar el tratamiento con una d6sis úni-
avel10sa de 0.1 a 0.15 mgr. por kilo, haciendo re-

o leucocitario y si no han descendido éstos a 2000 -
O por milímetro cúbico, en el tratamiento pr6ximo se
e emplear una dosis única de 0.15 a 0.2 mgr./ki/o,
no antes que los leucocitos hayan ascendido a 4000

milfmetro cúbico, ni antes de que hayan transcurrido -
:ID menos 7 días del tratamiento anterior o Después de

, el efecto leucopénico y onco/ítico deseado, es acon
.~ mantener al paciente indefinidamente con d6sis ú=
cada7 6 14 días.

El velve se administra loVo, ya que si se adminis--
,. vía subcutánea es muy irritante. S i hay extravasa-

la inyecci6n debe ser suspendida de inmediato e in- -
en otra vena, al tiempo que en el lugar de la extra-

i6n se apl icara hia/uronidaza y calor local.

}1..os pacientes de edad avanzada, especialmente los
,nen cerca de 65 años, con frecuencia responde a la
'-!levelve con una leucopenia más marcada que losj6-

"por esta raz6n es aconsejable en los pacientes de
"Wanzada, iniciar el tratamiento con una d6sis que no

."
0.1 mgr./kilo aún cuando el número de leucocitos

to.

la presencia de caquexia o zonas de u/ceraci6n en
rficie cutánea parecen fomentar una respuesta leuco
más acentuada al Velve, y su empleo deberá evitar:

:rsonas de edad avanzada que presenten cualesquie
.estos procesos. -
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En los pacientes que presentan
infiltraci6n de c~Iu-

las cancerosas en la m~dula 6sea, el número de leucocitos
y plaquet.as a veces ha disminufdo

bruscamente después de

la administraci6nde d6sis moderadas de Velve. La con--

tinuaci6n del uso del
medicamento en tales

pacientes noes

aconsejable.

ANTIBtOTICOS:

El principal Actinomicin D, se aplica por vía endovenosaa

la d6sis de 15 ganmas por kilogramode peso Y
por día,por

cinco días; para perfusi6n
segmentaria se han recomendado

las siguientes d6sis:

miembro superior o.. o. 0 35 ganmas

miembro inferior o o SO
ganmas

pelvis SO
ganmas.

Tambi~n con este producto debe llevarse control ri
guroso. del cuadro hemático pues como ya se mencion6e
su oportunidad, es altamente t6xico para la m~dula 6sea.

\

\'

\

En el cuadro que incluímos a continuaci6n,
se resU

me la clasificaci6n, vías primordiales de administraci6n,

d6sis usuales Y efectos t6xicos agudos Yt.ardfos, de t.od

los quimioterápicos mencionados.
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AGENTES VIA DOSIS TOXICIDAD TOXICIDAD A LARGO-.

~ ~A JP-~-~Q-------

r ANDROGENOS

,. E Testosterona

, S
IT
lE
I ESTROGENOS
I ~ Dietilbestrol

11
I D
lE
I S GESTAGENOS
I ;' Hidroxiprogesterona I.M.

r
y

CORTICOSTEROIDES
,. A C orti sona acetato
l

.' e:,
f T
(, H
I
f
I
I
J
r----------------------------------------------------------------
I
I
I,.,

1
A

I L
I Q

Clorambusil o Leukerán Orallu
! L

Ciclofosfamida, Endo- l. V.
I xan, C itoxan Oral
lA
I N
IT
I Trietilenomelamina

"1 E
I S

TEM

I
I
I
I
I
I
I
!
I
I
I
I,
,

,
,,

Fluoroximesterona

Etinilestradiol

Prednisona

ACTH

NH 2' Dichloren

Thio-TEPA (TSPA>

Busulfán o Myleran

I.M.

Oral

Oral

Oral

Oral

Oral

l. V.
I.M.

l.V.

l.V.
Oral

Oral

Oral

Trenim6n (Bayer3231) ,. V. ,

'"

.

-'-~"
A 4f!"'\

50-100 mg.
3 semanas
10 - 2 O mg.
diarios

1 - 5 mg.
:3 por dfa.
0.1 -1 mg.
3 por dfa.

5 OO mg.
:3 x semana

50 -:300mg.
diarios
20 - 100 mg.
diarios

25- 50 mg.
10 - 2 O mg.
c/3/dras

2 - 3 mg.
diarios

0.1 - 0.2
mg/k/dfa
:3.5 - 5 mg.
k/dfax lO/d.
40 - 60 mg.
I s61a dosis
0.04 k/dfa
por :3 dfas
2 O - 40 mg.
en 1 mes
5 - 10 mg/
dra. 0.2 mg.
/k/5 dfas
2.8 mg./dfa
150-250 -
total
0.2 mg./dra

I 3

ninguna Retenci6n flurda, mascu-
I inizaci6n

11 1111 11

ocasinalmente Retenci6n flurda, femini
nauseas y vom. zaci6n, metrorragias. -

11 11 11 11

ninguna

ninguna Retenci6n flurda, hiper-
tensi6n, diabetes
Aumento de la sensibili
dad a infecciones, 05-=
teoporosis, cushing.

ninguna

Nauseas y v6-
mitos

Dosis terapeúticas mode
radas, depresi6n de las,
células de sangre perife
rica. Severa depresi6n- :
de la médula osea. Alo-
pecia.

11ninguna 11 11

nau seas y v6-
mitos

11 11 11

nauseas y v6-
mitos ocasio-
nalmente.

11 11 11

ninguna
ninguna

11
11

11

11

11

"11



!
UIceras de la boca y de trae I
to digestivo; depresi6n de-\
la médula osea, hemorragld.1

11 11 11 I
I

Depresi6n de médula osea. I
I
I
I
I
I

estomatitis, nauseas, de-- I
presi6n de médula osea. I

I
~

M
I

I
Uretano Oral 2-4 mg/d. nausea y v6- Depresi6n de médula I

S
mito~. I

e
Soluci6n Fowler Oral O. 2/1cc/d. nmguna Diarrea, v6mitos, erupcio- I

E
nes de la piel I

L Velbe I.V. 0.1-0.15- nauseayv6- Depresi6nmedular. I
mg/k, I dosis mitos I

, A
I

t N Demecalcin Oral 5-8 mg/dfa nauseay v6- Alopecia, depresi6nmedu-
I

E
mitos lar. I

,O
I

~

Oral

Aminopterin

Purinethol

Oral

Oral

6- Tioguanina Oral

5- Fluoracilo l. V.

.~

---"..- -- "''''~--''
0'0.'

-'--"
. _0-,-- 1 ' -..--.---

2 .5 - 5 mg.
por dfa

0.25 - 1mg.

2.5 mg./k/
dfa
2.5 mg/k/ -
dfa
15 mg/k / -
dfa 3-5 dfas

.'"-'.-

~._,.'_é--""' ~""-"

ninguna

ninguna

ninguna

ninguna 11 11 11

ninguna



ESPECTRO ANTITUMORAL DE LOS
QUIMIOTERAPICOS

e conoce con el nombre de espectro anUtumoral de
ioterápicos, a la mayor o menor acción que estos-

para actuar como inhibidores tumorales, así como a
tibilidad que algunos de ellos ofrecen para deter~ ~
tipo de neoplasia, es decir que para cada Upo de tu,

oplasia de cualquier fndoleg que se vaya a tratar
:-

rápicamente, debemos de seleccionar prevaamente
;,quimioterápicos que mayor acci6n inhibidora ejer~
e esa determinada clase de tumor.

o como se comprende fácilmente, revista la ma-
ncia, ya que de la selección adecuada de la dro
depender el éxito o el fracaso del tratamiento.

-

hormonas sexuales, son usadas preferentemente
miento del cáncer de mama y próstata, para el -
n especfficos los preparados androgénicos, aun-

"n se usan los estrogénicos, sobre todo en pacien
n pasado la menopausia.

-

ecto al modo como actúan los preparados hormo-
sabe POCo¡ se ha observado que en los tumores -
landas, se produce una prol iferación conjuntiva
eses después de iniciada la terapeútica, se -
ado nidos de células cancerosas, rodeadas de
jidos conjuntivos que presentan una barrera im~
diseminación del tumor. Además el tratamien-

,está en condiciones de reducir el metabol isma
en las metástasis óseas osteolitivas; también,
Ja elevaci6n del nivel hormonal dei organismo

>~

l

"

-
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mediante la administraci6n artificial de hormonas, inhibe -
la producci6n de la hormonadel crecimiento, que alguna in
fluencia podrfa ejercer en el crecimiento celular neoplási-=
co.

En el carcinoma de la mama especfficamente es reco
mendableel uso de hormonas, pero siempre asociadas a la

]

cirugfa o radiaci6n y después de éstos.

¡ Tra.nsformaci6n psfquica hacia la me"
.euf6r1cospasajeros.

Jorfa con esta--

~ Tratamientoactivo de la ca ..o y peso.
queXla con aumento del a

La hormonoterapia con andr6genos es el método más
usado y se puede fácilmente seguir la siguiente conducta :
en mujeres durante la madurez sexual es recomendable
siempre la castraci6n a continuaci6n de la operaci6n, ex--

.

ceptuando casos precoces. A partir del 11grado está indi-
cado además un tratamiento profiláctico con testosterona a
causa del elevado pel igro de recidivas.

Paliaci6n o supresi6n de lo' S d I
. .

o ore s .

En casos muy favorable" "h'b' ."
nto tumoral.

s In I IClon pasajera del cre

I

Los éxitos de la androgenoterapia pueden resumirse

CarcinomaOvárico. las d6 .
les producen atrofi~ gonadal

SIS e.'e
h
v.a

b
~a~ de hormonas

n d
por In I ICl6n de la

. e gonadotropinas en el I"b I . pro-

cuando el tratamiento dura °fu.o ante~lor de la hip6-

~to es inhibida la progre .~u ~'ente tle~po. Hasta
.ante la hormonoterapia

SI n ,e un carcinoma ovári-

,11determinarse perfectam~n~: ~i;~.que
aún no ha IIé-

Está indicada la h .
,5 con carcinoma o~~~~~oteraPla.en todas aquellas -

gundo lugar la inter ~!ogre~~vo~sin relegar nun-

Es de hacer nota
venclOn qUlrurglca o la irradia--

hormonotera ia
.r, qU~ I~ combinaciónde irradia- -

,olerada. Al f
ua~ndroge",caes sorprendentemente-

, existe aquf ;, ~ue ocurre en el carcinoma de la -
.peel tratamient~ellgro

de .e~a~erbaci6ncuando se in
. una vez inicIada la mejorfa. -

~"
os estr6genos tá6n en el carcin

y ges genos encuentran su mejor a-

.00/0de los ca
oma de la pr6stata,tratamiento al -

sos responden y hacen sentir una gran-

En casos incurables durante la madurez sexual, cas-
traci6n y terapeútica con testosterona a dosis elevadas.

Pasados algunos años de la menopausia, los casos-
incurables deben ser tratados con estr6genos. Al fracasar
estas medidas, cualquiera que sea la edad del paciente, -
entran en consideraci6n la terapeútica con glucocorticoides
o la hipofisectomra.

Carcinoma uterino: los carcinomas cervicales no son
influrdos por las hormonas, sin embargocon el tratamiento
testoster6nico se ha podido observar en ocasiones una inh'
bici6n pasajera del ritmo del crecimiento tumoral. Se co
sideran como efectos principales la influencia sobre el me
tabolismo (efecto anab6lico) y un estfmulo del psiquismo.
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mejorfa.

Para el cardnoma de la pr6stata podemosapl icar lo
ya señalado para el carcinoma mamario, es decir que no d~
bemos dejar toda nuestra confianza en la hormonoterapia y
dejar a un lado los métodos quirorgicos y la irradiaci6n sJ. '
no que debemosemplearlos asociados.

!i

En general se debe seguir más o menos la siguiente-
pauta.

a) Tratamiento quirúrgico si el estado general del enfer
mo, la edad y la invasibilidad de la neoplasia lo pe~
miten .

b) Castraci6n por medio de orquidectomfa quirúrgica y/
o castraci6n fisiol6gica por mediode administraci6n

.

de d6sis elevadas de preparados estrogénicos.

c) Si la edad, la progresi6n de la neoplasia y el estado
general del paciente lo impiden, se debe seguir el
tratamiento s610a base de hormonas femeninas.

Este tipo de tratamiento produce pronto efectos favo
rabies y remisiones que aunque desgraciadamente son pasa
jeras, ayudan bastante a la prolongaci6n de la vida del p;~
ciente, mejoran el apetito, el estado general y alivian el.:
dolor por actuar sobre las metástasis 6sea dolorosas.

CORTICOSTEROIDES:

Mucho hay que decir sobre estas hormonasya que -

65.

n ser usados con mayores
do tipo de neoplasias, sien~om:nore~

resultados :n.c!
en las enfermedades neoplásica s~ec"mente beneflclo-

sistema retrculo endotelial S
:

t
e la

I
s.an

f
g~e, médula

4: '
IS ema mOldeo, etc.

Estos compuestos no s610 actúan d.
del Proceso neo lá . pro uClendoremi--

p SICOen sf sino.
.influencia sobre la mejorfa del 'est d

que ejercen ma~

'apetito, aumento de peso, etc.
a o general, aume!!.

~¡Sus principales indicaciones las constitu yen lo .
s procesos: s Sl-

'k:~,C~~~~~d~~~d~~e~~:d:~O
y del adu.'to, de cual- -

en marcada mejorfa dis .y normoc
,
rtlcas, en las que

n los a . . ' mmuyen e tamaño del bazo

'.dismin~y;~' :~sP~~~:~~i~~Ja~uc:~~~:~.
la leucoidocit6~

r'a conducta a s .
tes princi . egUlr e.nestos casos de leucemias a

10mg:l~ e~
trat~mlento con corticosteroides por

:al dfa (4 0
.

m
e
gr>

red~lzo
h
na o sus equivalentes cuatro-

~. . o aun asta 60 .
'SI no responden a . mgr. que se conslde

otras más elevadas es~ d6sls~ es difrcif que respon=
n paulat .

o e mantiene por 4-8 semanasmamente Y lue d '.
státicos.

go se an otros quimioterápi-

. e las leucemias 6.
rJtJejorforma la L

cr mc.as respo.ndea los corticoi- -

de cr6nl
. eucemlaLonfoldecr6nica. en la -
ca no se usan Ya , . 1

o la radia .6 lé . que e mejor tratamiento si
,~,r CI n esp mca. -
las d6sis lUSuaes son poco más bajas que para las-
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formas agudas, pudiendo elevarse según la respuesta terap
t iea y él criterio del m~dico.

En el caso de las leucemias .
en mejores condiciones durant

mantIene a los pacien--

fOcasionalmente prolonga la vida
e ~ayor laps.o de tiempo,

'ene respuesta favorable asr co'
n Hod~km a veces se

Ca. del ovario 30-50';{ de l
mo ~n el Imfosarcoma,en

s a cuatro meses En;' . as pacIentes mejoran por -
sta del 30'10de m~tástasi:'ITs

se produce regresi6n -
as respondenel 80'10y enPuun~on:res." los coriocarci-

por largo tiempo.
OYode estos la regresi6n

El clorambusil se usa en leuc . . .
1-0.2 mgr./kilo) a d emlas Ilnfo/des cr6nicas

enfermo, a veces ~ro~~n;aa,;a~~ener S
'as condiciones -

odgkin, linfosarc . VI a. e usa también en

.'timo es mejor dar~~~:o~~~mo~a de~testr~ulo. En e!
In D. En Linfosarcoma .o a met ..opterm o Actino-

a de elecci6n cuando laYe~~~fomd
a

d
follcu

á
'arma'igno es la

. me a est general izada.

l. La Ciclofosfamida para su l .
ICOexacto a través de la histem.peo requIere un diag--

e en lo referente a tera e" . orla d~I enfermo, especial

agentes anticacerososP ut~ca preVIa con radioterapia ü
.. Teniendo en cuenta'

y e examen hemat.ol6gicocom

Ibles a este preparad
que algunas neoplas/as son más

de d6sis menor
o que otr~s, necesitando por lo -

dos grupos de
es, es aconsejable distinguir para su

proceso mal ignos' Ne l .
sUsceptibles entre l . op as/as relativa-

dgkins, los linfomas
as ,que co~prende la enfermedad-

sias de los siste ~ eu~emlascr6nicosy en suma

oyético y un. m~s ImfátJco, retrculo-endotelial yhe

istentes coms:~U~t~
.grupo de neoplasias relativameñ

s y la ~ayorra d~' e loma
d
s y sarcomas en diferentes:-

bles.
casos e tumores general izados e i

En la enfermedad de Hodgkin, el Linfosarcoma, el M
loma múltiple, son también indicados, especialmente en el'
último. Estos compuestos hormonales producen al ivio sint
mático en cerca de 50'10de casos y una mejorra objetiva.
el 15'10.

Su indicaci6n en el tratamiento del carcinoma mamari
ya se ha mencionado y asrmismo se usan en grupos miscelá
neos de Carcinomas y Sarcomas en los que raras veces pro
can remisiones, pero en todo caso ayudan a mantener el es
do general, mejoran el apetito y producen sensaci6n psrqui
de bienestar.

AGENTES ALKILANTES:

La mostaza nitrogenada encuentra apl icaci6n terapeú
tica en los procesos siguientes: Leucemia linfoide cr6nica
d6sis: 0.1 a 0.2 mgr. por kilo de una sola vez o repartid.
en varias d6sis. No debe repetirse el tratamiento hasta qú
no hayan pasado 6 semanas del anterior.

Otras neoplasias que afecta son: Leucemia milocrtic
cr6nica, enfermedad de Hodgkin, Lifosarcoma, poiicitemi
vera, Ca. pulmonar, Ca. Ovárico, Ca. mamariq,tumor de
Wilms, Coriocarcinoma y varios sarcomas y carcinomas e
otras localizaciones. En perfusi6n selectivacon circula-
ci6n extracorporea en tumores de las extremidades; en ins
laci6n local en derrames pleurales, pericárdicos yabdomi
nales, provocados por neoplasias.



68.

69.
. . rupo responden con. fre-Lasneoplaslas del primer 9

d ' 20 0 mgr diarlos-' '. ' . intravenosas e
'

,

.cuencia,~)pyecclones
- emanas. Es aconsejabl~man- .duraí:1te_I~{1:;~:rrod?de 4 6

~OO y 4000 gl6bulos bt~ncos.
,

tener'ta~~~opema :ntre
3ambién responden en ocaSlonesa'Las leutmnias cr6m~as, t

f 'da aunque puede ser nece-la terap~ica con Clclo~os
tm~asta varios meses (4-5).sario pr~Jpngar, el tratamlen o

.

f t s sobrela a-"~' .
t ' r so lamente ligeros e ec oParece eXls I . tdenopatrayesplenomegalia concomitar¡ es.

o':
o ue comprenden ~

. .t:a?neoplasias
deI6~e~~~~od~~~~So~,requi~ren d6s;~'ca~cllJ,q~ytumo~es de

io~es de 4~8 mgr. por kilo duran ,,'másele'ia~ascon myecc
la cifra leucositaria ~aya ~te '6""7,drasy tan pront~lc~mo

r mm3 debe admimstrar-
,

vueltoa~~r de 4000
~ m~n~:~~ las células blancas alre~se el medlpamento par

d fase del tratamiento debededot'?~2500. Esta segun
x~stan contraindicaciones, ~~'

se..coritInuada a menos q~e e
ede ser real izado con 2-3 I!!.rante 4~6 sem,anas; es

~ :~mi!1istraci6n oral diaria.yeccionés semanales o po.
, .

r. las que puede emplearsel.a:sneoplasias diversas e
'. .'

1 " 'cas espe~~'' . I Neoplaslas glneco oglCiclofosfamida. me uyen:"
ovario; neoplasias del tra~cialmentecca.rcmomadel utero

YI e más se ha llegado a,to gastrointestinal, en las ~u~ ~~Iudolor y el aumento delograr que produzca, es mejOr
a'as malignas de la mama -la capacidad funcional;. neo

d
P aSl

t 25 °/ de los casos; Me.( ,

aprOXima amen e /° .
...

causa meJor.a en
b es 'un Proceso de creCI-"' ' ' l '

,

e como se sa e ,
" '~

lanoma malgno qu .
'~ n un 30<yode los casos'.,miento rápid9~ s.e repo

d
rta

l
m
tr :~~~

a
g' :nitourinario, también ha'esosmat Ignos e

:~~r~~ado asf como en adenocarcinomas.

El trietileno melamina (TE M), se usa en leucemia
~ide cr6nica, enfermedad de Hodgkins,

especialmente-:"ndoestán tomadas más de una zona ganglionar con srn-
s generales, Linfosarcoma, Carcinoma del pulm6n, -
inoma ovárico, Carcinoma de la mamay en varios 0-
carcinomas y sarcomas, en los cuales su efecto es -

os marcadoy aún dudoso; en algunos casos produce
r~6n del tumor y en otros solamente al ivio de los srnto--

. El TEM es un producto bastante t6xico y en su uso
llevarse con cuidado. Combinando su uso con la ra-

'apia, se ha reportado buen resultado en el retinobla~
¡I

El trietilenetriofosforamida CThio-TEPA) es una dro
nsiderada al presente más que todo como pal iativa¡ ::-
usarse en leucemias cr6nicas, varios l infomas y re-

sis, asf como para tumores s61idos metastásicos co-
n: el carcinoma primario y metastásico de ovarios y
. Puede ser usado en perfusi6n intra-arterial. Cuan

"y derramesconcomitantes con tumores de ovario o ma
eden ser controlados con instilaciones de TSPA. -

"'En el tratamiento de otros varios tumores s61idos
puede ser efectivo, s610o combinado con otro tipo
pia,asr es como ha sido empleado en tumores epite
de tejido 6seo, bronqui~, pulmones,

mediastino,e~t'~ pantreas, hrgado y vfas biliares, riñones, vejiga,
;enita' masculino y femenino y sistema nervioso. -
'puede también producir remisi6n en ciertas leuce- -
,~odgkins, varios linfomas, sarcomacEcélulas retic~tí

i<~.,
Busulfan o Mylerán se usa en la leucemia mieloi-
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El Trenim6n es usado en las leucemias cr6nicas mie
loide y Iinfoide, las que responden casi en igual forma a1
tratamiento oral que al l. V. Como sucede con todos los ci
tostáticos, y también con el Trenim6n, los éxitos clfnicos
son inferiores en los tumores s61idos malignos. Sin em-
bargo, se logra en bastantes casos, la remisi6n de los do-
lores yun alivio subjetivo que a veces es considerable, a-
largando la vida del paciente en condiciones soportables.

re todo en los carcinomas ovárico .
s estos casos su efecto es S l

y mama~lO~aunque en
o amente paliativo.

El Honvan, es como ya se di" .
roa de la próstata, se mejoran lao

especff~co para el car

en 1-2 semanas. los dol
s molestias de la mic=

'el estado generaí mejora °r:,s metastá.si~~s desapare-

e más pequeño y blando' d
tumor primitivo puede ha-

. yalcalina.
y escenso de las fosfatazasá

de cr6nica donde se da a la d6sis de 4-6 hasta 8 mgr. dia
rios y se mantiene hasta bajar a 1000 los gl6bulos blan-= ¡
COSi también es de elecci6n en el tratamiento de la polici- '

temia vera, Y se ha usado en neoplasias de tipos diversos,
con resultados diversos, en general se llega a lograr un e-
fecto paliativo.

ANTlMET ABOLlTOS:

Indicaciones: Administraci6n intratu moral , intrapleural e
derrames pleurales y peritoneales carcinomatosos, profiia~
xis de metástasis en operaciones sobre cánceres, polidt
mia vera,leucemia linfoide y mieloide cr6nica, leucemia'"
mieloide cr6nica, Hnfogranulomatosis, reticulo-sarcomat6
sis, Jinfosarcomas,plasnocitoma (mieloma múltiple), I¡nfo
blastoma macrofolicular (Enf. de Brill Symmers); en todos
los earcinomasy sarcomas inoperables y radioresistentes"

El Metotrexate es efectivo
() de leucemias agudas.

no sol.amenteen el trata-

,'y ciertas neoplasias e;i~~~~:~mblén
en el coriocarc,!.

do en el tratamiento de le .es. Metotrexate es

~Irnicas han demostrado aú~cemlas agu.d~s. Experien

~nfermedaden los n.-
mayor actividad contra

,

ivencias que var~an
Jn

d
os que en adultos, ocasionando

l. e semanasa a- O.,on.es, la sangre periférica y méd I ~os. urante las
urbles de la normal La . u ~ sea parecen in-

minopterfn con corti~ost c?;bJnaclón de Metotrexa-
.
do los mejores result d

erol es combinados, ha de--

~, ias agudas.
a os en el tratamiento de las -

'1

Como se dijo en otra parte, a! Trenim6n se le ha da-
do importancia en el tratamiento profiláctico de las metás-
tasis, inyectándolo previo y posterior a la intervenci6n qui
rúrgica, con la idea de eliminar en la medida de lo posible
las células malignas de la circulaci6n sistémica; con este
fin algunos han reportado buenos resultados usando ade~ -
más durante la operación compresas empapadascon Treni-
m6n. '

',la adm. .
:; . m.stración intratecal d
~mp"caciones del sist : Metrotexate a niños-

,\da, ha sido reportad~ma n:r~.oso central de leuce-

. ate intraarterial ha da~e ~n
uce la remisión. El

con neoplasmas e.d
o .duenosresultados en pa-

'Y tumores primario:'
ermo. es .de cabeza, cuello, -

,,:~administrada en
y secundarios cerebrales. La

Ica o glucosa a tr;oéntr~uo goteo en soluci6n salina
v s e una arteria principal dél
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la 6-Mercaptopurina tiene su principal indicaci6n -
en las leucemias agudas de la infancia, en un 700;0produce
detenci6n de la formaci6n de leucocitos en la médula 6sea
y el 500;0 de los pacientes logranuna supervivenciade un
año o más; en la policetemia ver rubra para la cual el fós-
foro radioactiva habfa sido el medicamento de elección¡ re'
cientes investigaciones (Schulienberg Tumor Instituteof :-
Texas), han logrado con este nuevo medicamento remisio-
neshasta de 6 años, aplicando nuevostratamlentos en pe-'
ríodos variables de tiempo y basándose para hacerlo en lo'
exámeneshematol6gicos frecuentes. También es útil en'
las leucemias agudas del adulto¡ aunque no tanto como erl
la infancia.

'y cánceres con metástasi .
l .

inada. Puede ejercer ef:c~~n a~~a~~zaci6nprimaria de-
del est6mago, Ca. del cérvi~

la rvo en adenocarci--

¡ Ca. de la laringe. Tiene ade 'á
Ca. fdel útero, HepatE,

. del pulm6n Ca del
m s, e ecto beneficioso

, . pancreas y
melanoma mal igno.

'; Entre los agentes misceláneos l
lo, se considera de elecci6n í ef uretan.o o etil-car

'"mleloma múltiple, donde rodeun
a orma ?'seminada :-

V/ode los casos y subjeti~a enc;O~~a m
s
eJorra objetiva

2-4 grs d~
/0. e da a la d6-

. . por la, repartido en 3-4 d6sis'
r,por más de 6 semanas' ta b'é ' no se de

fJ>roductorde resultados' sati~f~ ; s.ele ha reportado=-

de cr6nica. corros en la leucemia

territoriv ¡ lo que produce una alta concentraci6n -
de la droga en sangre que irriga la neoplasia. Los efec
tos t6xicos pueden ser reducidos si se administra al mismo
tiempo factor r::itfi'ovorum(leucovorin lederle) por vía l. M.

Aminopterina. Es indicada en el tratamiento de las\
leucemias agudas de los niños y tiene poco valor en las de
los adultos, producie!'1do remisiones que varfan desde po-
cas semanasa varios años. Recientemente se le ha repor
tado asociado a los corticosteroides como un buen trata= -:
miento para las reticuloendoteliosis.

El 5-fluoracilo, segúnse sabe hasta hoyI ejerce e':'
fectos sobre tumores sólidos más que sobre neoplasias si~
témicas; es asfcomo se le ha reportado sin efecto sobre'
las leucemias agudas y también en el carcinoma dé la pr6
tata,; Se considera de más efectividad para: Ca. del colo
o recto/Cae de la mama, ,Ca. de la vejiga, Ca. del ova,.;'

pemecalcrn o Calcemide Este d .
d d,. y 30 veces menos t6xi~0 l . errv? o e la col-

:~ considerado quizá de ele
a mrsm~ trempo que aque

.p6nica, administrado por v~~r~;af~ ,a~euce
d
n;ia. mie=

. mgr. diarios Al b . . a osrs de

"contrnúa con d6sis ~
tener re~i~i6n de la enferme-

",
e mantemmrento más pequeñas,

, Actinomicrn D Se h
ien

..

to del t
.
d

a reportado beneficioso en. umor e Wilms l .
1testrculo o trof . y en e carcrnoma embrio

con metástas'
oca~crnoma, sobre todo el de tipo=-

, supervivencia~\~~t:o~ea~~:/a~~~era'es
,
. Se ha

omendado porel Dr' . cone trata- -

.CforambusillO
.Mrlto.n Frredman y que con-

imetabort )
mgr. (alqurlante) y Metotrexate 5

durantele~ j~r ~raooraldu:ante 25 dras., al mis-
"endovenosa A t" 2. Y

25 dras se admrnistra -
eniendod

c '~nom'crnD, a la dosis de O 05 -
as hasta q es~u s una terapia combinada co~ las

ue esaparezca la evidencia clrnica de
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La solución de.Fowler se usaba en la leucemia mie-
loide cr6nica, pero ha caído en desuso debido a ;u toxici~

dad y a la aparici6n de drogas mejores y menostoxlcas.

La Vinkaleucoblastina se usa en el tratamiento de la
enfermedadde Hodgkins generalizada. Ya se cuenta con -
reportes que parecen sindicar a este medicamento como el
indicado para ser usado cuando ya se hayan probado y fra-
casado otras terapeúticas; también en el coriocarcinoma r~
sistente a otros tratamientos disponibles. J.G. Armstrong,
RoW. Dyke¡ Fouts y Gahimerde los Laboratorios Lilly ¡ r!
portan que el suIfato de Vinblastina no caus6 significante-,
reducci6n de la hemoglobina o las plaquetas¡ pero si rápi-'
damentede los gl6bulos blancos; iniciaron el tratamiento -
conO.IO mgr. kilo semanales y al tener leucopenia de -
3000 a 4000, r~dujeron la d6sis a 0.05 mgr. por kilo,,,:,
observando que los pacientes afectos de Hodgkin respon""""
dfan solamente después de 1-2 semanasy pacientes cor;¡
tumores s61idos respondieron solamente después de 8=12:
semanas, tales tomo carcinomas de la mama¡ carcinoma"'"
bronquial, Ca. del cérvix¡ Ca. del pancreas~JelÍcolinfo=~
sarcoma, Iinfosarconia y astrocitoma¡ astrocitomay leuce'
mia monocftica.

--.ca, el Clorambusil ha sido reportado como de el .6L . M. l fi. eccl n.
;
, H

e~c~~rua le OC
,
.llca Cr. es de elecci6n el Mylerán.

.
o g lOS ~enera. Izado: Mostaza y la vinkaleucoblas-

. En la Pollceten!a, la 6-MP. En el Mielomamúlti--
le! Uretano espe.clalmente combinado a esteroides mos
.ffltrogenada o clclofosfamida. '

'El mé~odo de perfusi6n segmentario o regional se efec
roduclen?o la droga directamente en la arteria que irrr

tumor y aislando los Ifmites de la masa tumoral ha-:-
u.sode la máquina artificial coraz6n pulm6n o ~ea la

!acl6n extraco~po~e.asegmentaria, con agentes quimio-
IC~S~lo que significa la circulaci6n continua del agen

f
t XICOa través del segmento del organismo que con--=

:el tumor maligno entrando vfa arterial y sal iendo vfa -
.

'\

la enfermedad.

El O,P'DDD se ha empleado en carcinoma de las su-
prarrenales y se ha conseguido regresi6n del tumor y des-
censo de él en el hiperadrenocorticismo en algunos casos-
seleccionados.

'~la circulaci6n extracorporea no puede mantenerse por
s

m:/y pro! ongados de tiempo, por lo que deben usar-
as e accl6n drástica y rápida, por lo que la mostaza

:da y la mosta~a fenil-alanima (PAM),
continúan -

°f:~
de.ele~c~6n; también son bastante efectivos-

",

y
.ctmo~11I~ma D., pero en general puede decir-

:~alqul.er qUI~~oterápico antineoplásico puede ser in

,
en clrculaclon extracorporea segmentaria a una zo

. ra.¡

Resumi~ndo diremos que, en la leucemiitHnfosrtica~
"

-'Hasta el Pre t '"
'me.oh

sen e~ segun se ha reportado, los tumo--
asJm:,.an reacclOn~do a la quimioterapia, son los -

-de los
I.gnos, local Izados en los miembros; los sar

.tera, ia
mle~bros d~ diferentes tipos, responden bien-

on ~A~e clrcu.lacl~n.extracorporea segmentaria tra--.

Rochlin d
y Actl~omlc!da D combinadas. En un traba

f
e la Universidad de California, reporta mejC;
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"

rfa definitiva en 50Jlode casos tratados poreste método. El
Sarcoma osteogénico fue el más resistente y el Rabdomio-
sarcoma el que mejor respondi6. Procedimiento más moder
no es la quimioterapia intra-arterial intermitente con rnáqul
nas de presi6n para las regiones no accesibles a la circula
ci6n extracorporea. Asf, Newton y Colab. del Westmister '

Hospital de Londres, reportan casos de Glioblastoma multi
forme y Astroc itomas, donde se ha usado TS PA intracarotl
dea con inyecci6n intermitente de 45-9 mgrs. De los 6

-:

casos tratados, cuatro obtuvieron mejorfa sintomática. Los
mismos autores trataron cánceres pélvicos por este método
con inyecci6n intraa6rtica de Mostaza nitrogenada.

CASOS ELEGIBLES PARA LA QUIMlOTERAPIA

El Metotrexate es especrficopara el tratamiento de
los tumores de origen trofoblástico, como el Corioepitel io-
ma y el Corioadenoma Destruens. Es este en resumen, el'
espectro antitumoral de los diferentes quimioterápicos y se;
espera en el futuro poder contar con una droga especffica -t
para combatir eficaz y definitivamente cada tipo de tumor,
sin que al mismo tiempo se provoquen efectos t6xicos desa,
gradables.

-

Es de la mayor importancia I .
ar cuáles son los casos t.

para e Médicoconocer y

',.ser tratados a base de qu~m;~~sle. enfermoselegibles

, elecci6n de los casos depen:: flCOS, ya que de la

r éxito del tratamiento.
r en parte el mayor o

En general podemos decir u I d.
fmicos enumerados para el ir:ta:sie~:eren

é
te.s compue¿

.r se administran a.
o m dico del -

'malignas en los qU~a~~een~~:r~~~a~nfe~~eda~esneopl!

.
da, o en los que el roce es en ase muy~

cuyo estado
p so se encuentra muy disemi

tolerar el tr:t~:er:~t~s
aún lo suficientemente bue-=

.on ambulatorios pero"
Muchos de estos enfermos-

'torio y/o los ra~os X;e e~amen
f
clfnico, los tests de

da
ve an en ermedad en fase e-

;: Otr~sc~~:~~s~:s~~ ~is~erales, esqueléticas o ¿utá

s debido a su enfer~ ~ndes y se encuentran imposi==

terapia podrra rehab"'~ ~ '
y un curso adecuado de

,dolory otros sfntom~~.ar os temporalmente o al iviar-

Con todas estas técnicas y que los tumores asr tra--;
tados tienen una magnrfica regresi6n inmediata, con mejo-
rfa de los srntomas, pero al cabo de algCintiempo vuelven,
a crecer.

or lo general los ca ,.
el/os que ya han re s.~:de eglbl.es para quimioterapia

do inicial
CI I o previamente el tratamien-

.di6, la enfe~m~~~:~~eobien no.haya dado resultado

'. o inicial bien pudo~=:pare.~'do
,

nu~vamente, este
¡a en cuales u.

er SI o a clrugra o la ra-

~fermedad noq
le

d
ra de sus formas, pero a pesar de

a d"
."

pu o ser controlada Yha .
~., .. Istancla (metástasis)

y recurrencla

.rgico o rad l
.ot á "

que están fuera del alcan-

On r."
er piCO.

aSimismo , .casos e eglbles aquellos de enfermeda
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des neoplásicas de origen sistémico como las leucemias,-
enfermedad de Hodgkins, reticulosis, etc., que no son lo-
calizadas Y por lo tanto la cirugfa y radioterapia son impo-
tentes para evitar su progresividad.

Hay que hacer énfasis en que nunca deberá adminis-
trarse quimioterapia inicial a un caso de cancer incipiente
o moderadamente extenso, cuando sus posibilidades de CU'"
raci6n con radioterapia o cirugfa sean más posibles, pore-
jemplo, un caso de cáncer del cuello uterino o de mama o
de recto, que son susceptibles de curaci6n con los proce-
dimientosquirúrgicoso radioterápicos, ya que la quimiote

.

rapia debilitarfa al enfermo y su efecto no es curtaivo para
casos localizados. La quimioterapia es s610 un arma pali
tiva poderosa en casos seleccionados y con administraci6rt
y vigilancia adecuada y cuidadosa. Puede, sin embargo,
usarse quimioterapia asociada a la cirugfa o al tratamiento'
de radiaci6n en ciertos casos, ya que a algunos tumores
los pueden aumentar su sensibilidad a la radiaci6n.

di;~f:~~6~a~~: v~:m:a
pro~edimie~to profiláctico -

oral o apl icado en los te
n~.u

d
nea,. directamente intra-

. JI os circundantes a la
Sla, como profilaxis de la diseminaci6n de él I ne~

cerosas durante el acto quirúrgico.
c u as -

También puede usarse direct . .
en pleura, peritoneo o . a.mente Intracavlta--

es ocasionados por la
~erlcardlO, para eliminar de

o durante actos qUirúrg~I::~
enferme?

6
ad neoplásica:

lentes no . ú . e reseccl n, como en

es y q
qUlr rglcos que padezcan este tipo de de-

ue no sean susceptibles de otro tratamiento.

Esto es muy especialme t . d.
neoplasias muy diseminad

n e I.n Icado en pacientes

"

que les hayan ocasion:ds, ~noperable.so inirradi~

e
para evitar la recidiva deo

errames Intracavita-

de su evacuaci6
estos derrames des--

n por paracéntesis u otros méto-

"

La droga que se administrará al enfermo depende -se.
gún ya se dijo en el capftulo anterior-, del tipo histol6gi=
co del tumor y de la sensib ilidad del mismo a una droga co
nocida y probada anteriormente.

-

Es de hacer notar que estos tratamientos quimioterá-'
picos, aún en pacientes ambulatorios, deben hacerse siem
pre con el paciente hospitalizado, bajo vigilancia médicay
disponiendo de todo tipo de medidas necesarias para contra
rrestar los efectos colaterales indeseables de estas drogaS"
que en su mayorfa son bastante t6xicas y provocan en el en,
fermo estados severos de intolerancia.

-

La perfusi6n segment . .
a está ind. d

aria con circulación extra--

más o m
Ica a e~ todos aquellos casos de tu-

'de cirugra e~~sr'o~.a~lzad~sque han recidivado des-

'Esta. '
a 10erapla o que no hayan respondi

"-Además en tos casos a ti

J.. Operación mutila t qre os en. los que es necesa-

i,ya la cual el a ~ et amput.acl6ndemiembros,-
yarse el trataP .clen e s: n~gue a someterse, pue
orea sele . miento paliativo de circulaci6n :-

ctlva, con perfusi6n segmentaria de -
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a d6sis elevadas.quimioterápicos CONCLUSIONES

'\

-~ -
- La Quimioterapia es un arma relativamente nueva y

poco conocida, pero digna de tomarse en cuenta pa-
. rael tratamiento del cáncer.

:~ Para tal fin se cuenta en la actual idad con varios ti-
pos de drogas que en mayor o menor grado inhiben -

. las mit6sis celulares.

Ninguna de estas drogas ha demostrado ser totalmen
te curativa para ningún tipo de cáncer en humanos, :-

. 0 pero sus efectos paliativos logran mejorrasa veces-
sorprendentes.

l.;Todas estas drogas son t6xicas para los seres huma-
,,'"nosen mayor o menor grado y su apl icaci6n debe ser.
{:uidadosa y vigilada estrechamente.

,
Nunca deben darse estos tratamientos a pacientes -

"¡que no estén hospitalizados.
f;
~-I Médico que se decida a emplear estas drogas de-
rPe.c:onocerlas bien, saber sus usos, sus indicacio--
nesy contraindicaciones, asr como sus efectos cola
ter~les para tener.a mano los medios de combatir éS"
tos. -
~lInque estas drogas no sean especrficas 100<;10pa-
~icada tipo de neoplasia, las hay de elecci6n para-
~Ieccionar el producto que va a usar.
s de vital importancia saber seleccionar los casos
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elegibles para quimioterapia, ya que un tratamiento-
mal apl icado en un caso mal seleccionado puede ha-
cerle más daño que bien al enfermo y ensombrecer -
más aún el pron6stico.

9.- Consideramos que aunque ninguna de estas drogas -
sea curativa, si constituyen un excelente método co-
adyuvante en el tratamiento de neoplasias malignas,
ya que proporcionan a veces la última arma a que se
puede recurrir para prolongar una vida o al iviar un -
sfntoma molesto.

10.- Los efectos terapeúticos de estas drogas son a ve--
ces sorprendentes, pero desgraciadamente siempre -
pasajeros.

11.- Creemos en el efecto profiláctico de algunas drogas-
para prevenir la diseminaci6n de células malignas du
rante el acto quirúrgico y consideramos que no está:-
de más emplearlas en esta forma.

12.- La perfusi6n segmentaria con circulaci6n extracorpo-
rea de estos compuestos no es dañina para el seg- -
mento exclufdo y permite hacer llegar a la neoplasia
d6sis que en otra forma podrfan ser letales al paciel].
te.

13.- Creemos que la quimioterapia del cáncer aún se en-
cuentra en fase experimental y que con el tiempo,
podremos contar con más y mejores drogas. para -
tratar las enfermedades neoplásicas., .pudié.ndose-
llegar algún dfa a lograr con ellas la curaci6n

83.

total de esta casi invariablemente fatal dolencia.
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