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TRATAMIENTO NEO-ADYUVANTE CON GEMCITABINA Y CIS-PLATINO EN
CANCER DE PULMON (NO CELULAS PEQUENAS)

DR. CARLOS W. MONTESINO A.*, DRA. SARA J. CORONEL V.*

RESUMEN: 25 pacientes con diagndstico de can cer de pulmén no células pequefias
(CPNCP) estadios Il y IV recibieron tratamiento con Gemcita bina (Gemzar) 1000 mg/m2 dias
1y 8, Cis-platino (platinol) 100 mg/m2 dia 2, Granisetrén (Kytril) 3 mg dias 1-2-8 como terapia

neo-adyuvante, cada 18 dias. El propoésito del estudio fue
esquema pr opuesto. Se revaluaron a los 30 dias de finalizados el

evaluar respuesta y toxicidad del
[l ciclo. Edad promedio 57

afios (35-82), Sexo M/F: 18/7, Estadio llla: 20%, lllb: 60%, IV: 20%. Karnofsky: 50 o mas.

Resultados: muertes atribuidas al tratamiento: 0%,

respuesta completa: 2 casos (8%,

respuesta parcial: 5 casos (20%), esta bilidad de la enf ermedad: 15 casos (60%) y progres ién:
3 casos (11%). Toxicidad: vomito 10%, a lopecia 12%, renal 12%, astenia 80%, neuroldgica
8%, hemat ol6gica 60% (grado I-1). Conclusién: aunque la muestra es pequefia, en CPNCP, la
combinacién G emcita bina y Cis-platino en la dosis indicada es una alternativa valida como
terapia neo-adyuvante si se toma en cuenta la relacion costo/efectividad/toxicidad.
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INTRODUCCION

| cancer de pulmén y vias aéreas
E representa la primera causa de muerte

por cancer en Venezuela. La mayoria
de los casos son diagnosticados en etapas
avanzadas de la enfermedad (estadios IIl y
IV). Es en estos casos donde Ia
guimioterapia neo-adyuvante ha demostrado
mejores resultados. Numerosos esquemas
de tratamiento se han desarrollado desde el
uso de Antraciclinas inicialmente, pasando
por el Platino, y Vepeside." Recientemente
se han incorporado nuevos agentes como los
Taxanes y la Gemcitabina entre otros’. En
una publicacion reciente donde se comparan
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distintos esquemas de tratamientos neo-
adyuvantes, la combinacién Gemcitabina/Cis-
platino (G/C-P) demostré tener igual
efectividad al resto de las combinaciones
estudiadas en cuanto a respuesta inicial; sin
embargo cuando se evalta el tiempo para
gue la enfermedad progrese, hay una ventaja
para esta combinacién. Es de hacer notar
gque en los estudios iniciales con la
combinacién G/C-P, la Gemcitabina fue
utilizada dias 1, 8 y 15 %, Posteriormente en
Italia aparecen estudios donde dicho
medicamento fue utilizado dias 1 y 8,
omitiendo el dia 15 *°. Esto representé una
menor incidencia de toxicidad sin sacrificar
significativamente los resultados iniciales;
concomitantemente, un menor costo del
esquema de tratamiento. En el presente
trabajo se evalla la efectividad y la toxicidad
la combinacién G/C-P en nuestro medio en
pacientes con cancer de pulmon.



MATERIALES Y METODOS

En este estudio prospectivo, entre Junio de
1998 y Febrero de 2000, se incluyeron 25
pacientes con diagndstico histologico de
Cancer de Pulmén que no incluyera la
variedad de células pequefias, es decir, sélo
se tomaron aquellos casos con diagnéstico
de Cancer de Pulmén no células pequefias
(CPNCP) estadio Il (a y b) y IV con
enfermedad medible, quienes no hayan
recibido tratamiento previo de quimioterapia o
radioterapia y cuyo indice de Karnofsky fuera
de 50 o més. A todos los pacientes se les
practic6 estudios de Tomografia Axial
Computarizada de térax y abdomen,
gammagrama 6seo, hematologia completa,
glicemia, depuracion de creatinina (DC),
transaminasas, bilirrubina, proteinas y
fosfatasa alcalina asi como otros estudios de
acuerdo al caso. Antes de cada ciclo de
quimioterapia, se solicité: hematologia
completa, DC, funcionalismo hepético.

El esquema de tratamiento (ciclo) se baso
en: Gemcitabina (Gemzar, Lab Lilly): 1000
mg/m2 dias 1 y 8, Cis-Platino (platinol, Lab
Bristol-Myers Squibb): 100 mg/m2 dia 2,
Granisetron (Kitryl, Lab SmithKline
Beecham): 3 mg dias 1, 2 y 8. El ciclo se
repiti6 cada 28 dias hasta un total de tres
ciclos. Para la administracion de estos
medicamentos, se siguieron las
recomendaciones de los fabricantes. A los 30
dias del ultimo ciclo, se solicitaron estudios
de laboratorio solicitados antes del inicio del
programa y estudio de TAC de térax y
abdomen como rutina; el resto de los
estudios de acuerdo al caso.

Fueron evaluados los siguientes parametros:
Sexo, Edad, Procedencia, Motivo de
Consulta, Tiempo con los Sintomas, Habitos
tabaquicos, Diagnoéstico  Histologico vy
Estadio. Al finalizar al estudio, se evaluaron
los siguientes parametros: Respuesta al
tratamiento y toxicidad durante el mismo.

Los datos obtenidos fueron cuantificados y
asentados en tablas y graficos, siendo la
proporcion simple la metodologia estadistica
utilizada. Por lo pequefio de la muestra, no
se utilizaron otras determinaciones
estadisticas.

Evaluacién de las variables para la
recoleccion de datos:

Edad: Se agruparon por clases estadisticas
simples.

Procedencia: Rural aquellas poblaciones
menores de 20 mil habitantes y Urbana
mayor de 20 mil habitantes.

Motivo de Consulta: Sintoma(s) que llevaron
al paciente a consultar al médico.

Tiempo con los Sintomas: se agruparon en
meses por clases estadisticas simples.

Héabitos Tabaquicos: en aquellos pacientes
gue contestaron afirmativamente, se
investigd la cantidad y el tiempo que han
fumado en afos.

Diagnéstico Histoldgico: se tomé en cuenta
todas las variedades de cancer primario de
pulmén excepto la de Células Pequefias;
mayormente expresadas como Epidermoide.
Adenocarcinoma e Indiferenciado.

Estadio: se utilizd el criterio de la Union
Internacional contra el Cancer (UJCC); en
este caso Estadio llla, lllb y IV.

Respuesta: se basa en la comparacion
imagenolégica hecha antes y después de
concluido el estudio. Completa, Parcial,
Estable y Progresion de acuerdo a lo
establecido por la O.M.S.

Toxicidad: basandose en los siguientes
parametros: Hematologica, Alopecia,
Neuroldgica, Astenia, Vémito y Renal de
acuerdo a lo establecido por la O.M.S.

RESULTADOS

En el grupo de pacientes que conformaron la
muestra (25), el sexo masculino represento el
72% (grafico N° 1), la edad promedio se situé
en 57 afos, con un rango entre los 35 y 82
afios. EI mayor porcentaje correspondié al
grupo etario entre los 50 y 59 afios con un
32% de los casos (grafico N° 2). El 84% de
los pacientes proceden del medio urbano
(grafico N° 3).



El 84% de los pacientes refieren tener
habitos tabaquicos (grafico N° 4), con
cantidades entre 20 y 29 cigarrillos diario en
el 42,9% (grafico N° 5), habiendo fumado
entre 20 y 29 afios de su vida en un 47,6%
(grafico N° 6).

Esto demuestra una vez mas la asociacion
entre el habito de fumar y el cancer de
pulmoén. La tos fue sintoma predominante

como causa de consulta con un 38,3%
(gréfico N° 7). El tipo histolégico
predominante fue el Carcinoma Epidermoide
con un 76% (grafico N° 8), encontrandose
para el momento del diagnéstico la mayoria
con un estadio 1lIB (60%), seguido por
estadio IIA y IV con un 20% cada uno
(gréfico N° 9).
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Grafico 3
Distribucién segun procedencia
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Gréfico 6
Afios con Habitos Tabaquicos
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Grafico 8
Distribuccién segun Variedad Histolégica
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Gréfico 9
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Se obtuvo respuesta completa (por
imagenologia) en 2 casos (8%), respuesta
parcial en 5 casos (20%), se logré6 mantener
la enfermedad estable en 15 casos (60%) y
la enfermedad progresé en 3 casos (12%). Si
sumamos respuesta completa y parcial, se
obtienen 7 casos que representan 28% lo
cual estd dentro de las estadisticas
publicadas internacionales (gréfico N° 10).

La toxicidad no fue motivo para suspender el
tratamiento (gréfico N° 11); tampoco hubo

muertes asociadas a la administracion del
esguema de tratamiento.

El principal efecto secundario encontrado fe
astenia en el 80% de los casos, seguido por
toxicidad hematolégica grado I-1l en el 60%
de los casos; un 20% presentd vomito los
cuales en su mayoria no pas6 de 3
episodios. Un 12% presentaron alopecia y
trastornos  renales caracterizados  por
disminucién de la DC (no mayor del 25%) y
un 8% presentd toxicidad neuroldgica
caracterizada por acufeno y tinitus.
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Grafico 10
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DISCUSION Y CONCLUSIONES

Si bien la muestra es pequefia como para
establecer parametros estadisticos
contundentes, es posible tomarla en cuenta
para nuestro medio. El perfil epidemiolégico
de los pacientes no difiere de aquel presente
en la mayoria de los centros oncolégicos de
Venezuela. Hay que tomar en cuenta que se
incluyeron pacientes con estadio avanzado,
si se suman al estadio lllb y 1V, se obtiene el
40% de la muestra; la mayoria con un indice
de Karnofsky de 50. ElI esquema de
tratamiento a base de Gemcitabina dias 1y
8, Cis-Platino dia 2 y Granisetron dias 1, 2y
8 cada 28 dias por 3 ciclos en este grupo de
pacientes es una alternativa valida a la luz de
los resultados. Al omitir el dia 15 de
Gemcitabina, disminuye la toxicidad sobre
todo la hematolégica la cual ha sido causa
para que se presente neutropenia febril y/o
trombocitopenia con el consecuente retraso
en el cumplimiento del tratamiento y aumento
de los costos de atencion. La Astenia se
present6 mayormente a los 2 dias
posteriores a la administracion del Cis-
Platino; no se observé después de la
administracién de la Gemcitabina el dia 8. El
vomito en general fue leve (1-2 episodios)
casi siempre después de la administracion
del Cis-Platino; no hubo vomito después del
dia 8 de Gemcitabina. El porcentaje de
respuesta (completa + parcial) de 28% en
este caso no es peor gque otros regimenes
con mayores efectos secundarios y que
incluyen el dia 15 de la Gemcitabina. No fue
el objeto del presente trabajo al evaluar el
tiempo de la respuesta, la conducta posterior
a los 3 ciclos de tratamiento, ni la sobrevida;
guedara para una futura revision.

Se puede considerar, aunque la muestra es
pequefia, que el presente esquema de
tratamiento es una alternativa valida como
terapia neo-adyuvante en CPNCP tomando
en cuenta la relacion
costo/efectividad/toxicidad.
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