7 EEEICMEEEGS Revista Cubana de Oncologia. 2025; 22:e76186

Articulo original

Platino/5Fluoracilo en escenario recurrente y/o metastasico en

carcinoma de cabeza y cuello

Platinum/ 5 Fluoracil in recurrent and/or metastatic disease in head

and neck carcinoma

Lazara Yaniet Martinez Espinosa'* http://orcid.org/0000-0002-2837-4149

Victor Manuel Medina Torres' http://orcid.org/0000-0003-0044-0615

Braulio Francisco Mestre Fernandez' https://orcid.org/0000-0002-6218-3653

Edelberto Gamez Perez! https://orcid.org/0000-0002-2831-3215

Ramoén Ropero Toirac! https://orcid.org/0000-0001-9613-983x

Maykel Pérez Valerino' https://orcid.org/0000-0003-2369-5274

Laura Selis Pomares Durruty' https://orcid.org/0000-0002-0471-5527

Daniel Martinez Avila' https://orcid.org/0000-0002-3987-1191

! Instituto Nacional de Oncologia y Radiobiologia (INOR). La Habana, Cuba.

*Autor para la correspondencia: martinezyaniet76@gmail.com

(cc) Esta obra esta bajo una licencia: https://creativecomons.org/licenses/by-nc/4.0/deed.es_ES



http://orcid.org/0000-0002-2837-4149
http://orcid.org/0000-0002-2837-4149
http://orcid.org/0000-0003-0044-0615
http://orcid.org/0000-0003-0044-0615
https://orcid.org/0000-0002-6218-3653
https://orcid.org/0000-0002-2831-3215
https://orcid.org/0000-0001-9613-983x
https://orcid.org/0000-0003-2369-5274
https://orcid.org/0000-0003-2369-5274
https://orcid.org/0000-0002-0471-5527
https://orcid.org/0000-0002-3987-1191
mailto:martinezyaniet76@gmail.com

7 ?D(EICMEEE“ Revista Cubana de Oncologia. 2025; 22:76186

RESUMEN

Introduccion: Entre todas las neoplasias, las de cabeza y cuello representan el 4 %
de todos los procesos malignos. Mas de la mitad de los pacientes con enfermedad
loco regional avanzada recaeran o tendran fallo al tratamiento. La supervivencia
global se encuentra entre los 6-9 meses cuando son tratados con quimioterapia.
Objetivo: Determinar la supervivencia global, tasas de respuesta y toxicidades del
esquema de tratamiento platino/ 5-fluorouracilo en el escenario recurrente o
metastasico de pacientes con carcinoma de cabeza y cuello.

Métodos: Se realizé un estudio descriptivo, transversal y retrospectivo en el
Instituto de Oncologia y Radiobiologia. El universo se conformé por todos los
pacientes inscritos desde 2015 al 2017 con diagndstico de carcinoma escamosos
del area de cabeza y cuello que se encontraban en el escenario recurrente y/o
metastasico, la muestra quedd constituida por 69 pacientes que recibieron la
combinacidn sales de platino/ 5-fluorouracilo en primera linea.

Resultados: Los pacientes entre los 50-69 anos representaron el 73,9 %, la laringe
fue el sitio anatomico mas frecuente 40,6 %, el 71 % de los pacientes se
diagnosticaron en etapa avanzada, el 48 % presento persistencia de la enfermedad
y predomind la recaida local. La respuesta objetiva fue del 23,4 %. Las toxicidades
mas frecuentes fueron las hematoldgicas y la mediana de supervivencia global se
situ6 en 10 meses con intervalo de confianza IC 95 % (9,33-10,66).

Conclusiones: La combinacion Platino/5Fluoracilo se mantiene como estandar de
tratamiento en primera linea en este escenario.

Palabras clave: tumores de cabeza y cuello; platino /5FU; recurrente; metastasico.

ABSTRACT
Introduction: Among all neoplasms, those of the head and neck represent 4 % of all

malignant processes. More than half of patients with advanced loco regional

(G evrric___| Esta obra esta bajo una licencia: https://creativecomons.org/licenses/by-nc/4.0/deed.es_ES




7 ?EEICMEEE% Revista Cubana de Oncologia. 2025; 22:76186

disease will relapse or have treatment failure. Overall survival is between 6-9

months when treated with chemotherapy.

Objective: To determine the overall survival, response rates, and toxicities of the
platinum/5-fluorouracil treatment scheme in the recurrent or metastatic scenario

of patients with head and neck carcinoma.

Methods: A descriptive, cross-sectional and retrospective study was carried out at
the Institute of Oncology and Radiobiology. The universe was made up of all
patients enrolled from 2015 to 2017 with a diagnosis of squamous cell carcinoma
of the head and neck area who were in the recurrent and/or metastatic stage, the
sample was made up of 69 patients who received the combination of platinum

salts. / 5-fluorouracil in the first line.

Results: Patients between 50-69 years represented 73.9 %, the larynx was the most
frequent anatomical site 40.6 %, 71 % of the patients were diagnosed in an
advanced stage, 48 % presented persistence of the disease and predominated local
relapse. The objective response was 23.4 %. The most frequent toxicities were
hematological and the median overall survival was 10 months with a 95 % CI

confidence interval (9.33-10.66).

Conclusions: The Platinum/5Fluoracil combination remains the first-line treatment

standard in this setting.

Keywords: head and neck tumors; platinum/5FU; recurrent; metastatic.
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Introduccion

Las neoplasias malignas constituyen una de las causas mas importantes de
morbilidad y mortalidad en el mundo.("? El cancer de cabeza y cuello (CyC)
comprende el séptimo cancer mas frecuente en el mundo.®49 El carcinoma de
cavidad oral y faringe dan cuenta del 75 % de todo el cancer en esta localizacién.®”)
Su incidencia continda en ascenso y se espera un incremento de un 30 % para el
ano 2030.® La supervivencia ha mejorado modestamente en las ultimas tres
décadas, la misma a los 5 afnos se ha incrementado de un 55 % durante el periodo
1992-1996 a un 66 % durante el periodo 2002- 2006.© Un analisis por subgrupos
mostré mejoras en la supervivencia en todos los grupos de edades excepto para
los mayores de 75 anos y en todos los sitios anatdmicos excepto en la laringe
donde la supervivencia se mantuvo sin cambios este incremento en la
supervivencia es parcialmente atribuible a la infeccién por virus del papiloma viral

humado (VPH) como etiologia en cancer de mesofaringe.(19

Segun el Anuario Estadistico Cubano del 2021 en la incidencia, la cavidad oral y
faringe ocuparon el cuarto lugar mientras que la laringe el sexto en el sexo
masculino con 1577 y 1310 casos por ese orden, en las féminas las neoplasias de
cabeza y cuello no se encuentran entre las diez primeras causa de incidencia.('")
En cuanto a la mortalidad en el sexo masculino la laringe y cavidad bucal
estuvieron en el cuarto y quinto lugar con 788 y 722 defunciones, en el sexo

femenino la cavidad oral y faringe ocuparon el lugar catorce y dieciséis.('?
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Mas de la mitad de los pacientes con enfermedad loco regional avanzada recaeran
o tendran fallo al tratamiento, la mayoria loco regional dentro de los 2 primeros
anos de haber completado el tratamiento.(® En el escenario recurrente
/metastasico la supervivencia media se encuentra entre los 6-9 meses y la tasa de
supervivencia al ano se sitia entre 20 % - 40 % cuando son tratados con
quimioterapia. La supervivencia mas alla de los 2 ainos es infrecuente y la curacién

es anecdotica.(14

El Metotrexate ha sido el citostatico histérico empleado en este escenario, la
utilizacion de MTX como agente unico tiene la misma supervivencia que la
poliquimioterapia con Cisplatino /5fu la diferencia estan dadas en las tasas de
respuestas demostrado en ensayos aleatorizados, la tasa de respuesta de
Cisplatino/5fu 32 %, Carbo/Fu 21 % y Metotrexato 10 % y la SV en meses

Cisplatino/5fu 6,6 meses, Carbo/Fu 5,0 meses y Metotrexato 5,6 meses .

El Instituto de Oncologia no cuenta con un estudio que evalué los pacientes en este
escenario, lo cual es importante dado el elevado porcentaje de recaida y letalidad
en Cuba. El objetivo de este estudio fue determinar la supervivencia global, tasas
de respuesta y toxicidades del esquema de tratamiento platino/ 5-fluorouracilo en
el escenario recurrente o metastasico de pacientes con carcinoma de cabeza y

cuello.

Métodos

Se realiz6 un estudio descriptivo, transversal y retrospectivo en el Instituto de
Oncologia y Radiobiologia (INOR) en el periodo comprendido entre enero del 2015

a diciembre del 2017.
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El universo estuvo conformado por todos los pacientes inscritos en el INOR en la
fecha ya mencionada, con diagndéstico histolégico de carcinoma escamoso de
cabeza y cuello (CECC) que se encontraban en el escenario recurrente y/o
metastasico. En el estudio se incluyeron 69 pacientes, los cuales presentaban
enfermedad medible por tomografia axial computarizada (TAC) de Cy C a corte de
3 mm e imagenes de térax y abdomen como estudio de extension, ademas de un

examen fisico por el especialista en otorrino laringologia.

Para la prescripcién del esquema de tratamiento platino/5fluorouracilo en primera

linea y presentaban una historia clinica que ofrecia todos los datos.

El cisplatino se prescribié a 100mg/ m? si filtrado glomerular mayor o igual a 60
ml/minuto y no trastornos auditivos. Los pacientes que presentaron estas
contraindicaciones se les prescribié carboplatino a 5 area bajo la curva, el 5
fluoracilo se planificé a 1000 mg/m? por 4 dias en infusién continua de 24 horas, el
esquema se administr6 cada 21 dias. Se realizé evaluacion de respuesta
intermedia al finalizar el tercer ciclo mediante los criterios de evaluacion de
respuesta al tratamiento en tumores sélidos (RECIST por sus siglas en inglés) en
su version 1.1 y por examen fisico de su médico otorrinolaringélogo. Los pacientes
que lograron respuesta objetiva la cual comprendié respuesta completa (RC) o
respuesta parcial (RP) completaron los 6 ciclos de tratamiento y posterior
evaluacion final del tratamiento de la misma forma en que se evalud la respuesta
intermedia, aquellos pacientes con enfermedad estable (EE) o enfermedad en
progresion (EP) y que presentaban buen estado general pasaron a una segunda
linea de tratamiento. Los eventos adversos se registraron segun criterios comunes
de terminologia para eventos adversos (CTCAE por sus siglas en inglés) en su

version 4.0.
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Para el procesamiento y andlisis estadistico de los datos se utilizé el paquete
estadistico SPSS (Statistical Program for the Social Sciences Inc., Chicago, IL),
version 25.0 para Windows®. Para todos los analisis estadisticos se definié un

nivel de significacién p= 0.05.

Con todas las variables involucradas se estimaron en el caso de las cualitativas,
las distribuciones de frecuencias y en el caso de las cuantitativas, las medidas de
tendencia central y dispersion (media, mediana, desviacién estandar, rango

intercuartilico y valores minimos y maximos).

El andlisis de la supervivencia global se determind por el tiempo transcurrido entre
la fecha del diagnéstico inicial de la enfermedad hasta la fecha de la ultima noticia
(ultima fecha que se recoge informacion del paciente en la historia clinica o en los
casos de los fallecidos la fecha de defuncién verificada en el registro de mortalidad

nacional)

Se construyd la curva de supervivencia global segun variables seleccionadas

mediante el método de Kaplan-Meier (Kaplan y Meier, 1958)

Resultados

Las caracteristicas basales se muestran en la tabla 1. El sexo masculino estuvo
representado por el 91,3 % de los pacientes. Con respecto a la edad el 39,1 % de los
pacientes se encontré entre los 50-59 anos y el 34,8 % entre 60-69 afos entre los
dos grupos etarios se acumulé el 73,9 %. El estado general mas frecuente fue el 1
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representado por el 78,2 % del total de casos estudiados. La laringe con 40,6 % de
los casos, fue el sitio que agrupé a la mayor cantidad de pacientes sequido por la
mesofaringe 24,6 % y cavidad oral con el 21,7 %. Con respecto al grado de
diferenciacion, 38 pacientes presentaron tumores bien diferenciados lo que
representa el 50,1 % del total. El 71 % de los pacientes se diagnosticé en etapa
clinica avanzada, siendo la mas frecuente la IVA representada en el 55,1 % de los
pacientes estudiados. En relaciéon al tiempo de recaida el 48 % presenté una
persistencia de la enfermedad predominando la recaida local con el 76 % de los
pacientes. El érgano mas afecto por las metastasis fue el pulmén con un 13 %, el
2,9 % se encontro en el escenario metastasico al debut. Con respecto al nimero
de ciclos recibido con este esquema de tratamiento el 63,7 % recibié el esquema
por solo 3 ciclos, solo 4 pacientesculminaron los 6 ciclosloquerepresenta el 5,8 %.

Tabla 1- Caracteristicas basales de los pacientes

Caracteristica N %
Pacientes con CECC n(69)

Sexo

Masculino 63 91,3
Femenino 6 8,6
Edad

40-49 10 14,5
50-59 27 39,1
60-69 24 34,8
+70 8 11,6

Performance Status

0-1 64 78,2

2 5 72

Localizacién primaria

Cavidad oral 15 21,7
Mesofaringe 17 24,6
Laringe 28 40,6
Hipofaringe 9 13,1
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Grado histolégico

Gl 38 55,1
G2 24 348
G3 6 8,7
G4 1 14
Etapa Clinica

I 3 43
Il 2 29
1 15 21,7
VA 38 55,1
IVB 9 13,1
IVC 2 29

Tiempo de recaida

Menor de 6 meses 24 48
Entre 6 meses y 1 afio 21 42
Mas de 1 afio 9 18

Localizacion de la recaida

Local 38 76
Regional 20 40
Distancia 19 27,5

Localizaciéon de la metastasis por sitio

Pulmén 9 13
Hueso 6 8,6
Higado 4 57

Ciclos recibido

1-3 44 63,7
4-5 25 36,2

CECC: carcinoma escamoso de cabezay cuello

En la tabla 2 se muestra la evaluacion de la respuesta segun criterios RECIST. Se
hall6 respuesta objetiva en el 23,4 % de los pacientes (CP y RP) mientras que el
75 % obtuvo beneficio clinico de la enfermedad (RC, RP, EE) con el tratamiento

indicado
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Tabla 2- Evaluacién de la respuesta

Respuesta al tratamiento N %
RC 6 93
RP 9 14,1
Respuesta objetiva 15 21,7
EE 33 51,6
EP 16 25
Beneficio clinico 48 75

Las toxicidades mas frecuentes y el grado en que se presentaron se muestran en la tabla
3, los eventos adversos hematoldgicos estuvieron presentes en el 71 % de los pacientes.
La anemia fue la reaccién adversa mas frecuente con el 59,4 %, le continua las toxicidades
gastrointestinales siendo el vomito el que registré mayor porciento con el 18,8 % mientras

que la neutropenia (grado 5) reportada en 3 pacientes

Tabla 3- Eventos adversos encontrado durante el tratamiento

N (%)
Evento adverso
Todos Grado 3-4 Grado 5

Nauseas 16(23,2) 1(1,4) 0
Vémitos 13(18,8) 1(1,4) 0
Mucositis 4(5,8) 2(2,9) 0
anemia 41(59,4) 3(4,3) 0
Neutropenia 6(8,7) 0 3(4,3)
Trombocitopenia 2(2,9) 1(1,4) 0
Dolor precordial 3(4,3) 1(1,4) 0
Afectacion filtrado glomerular 3(4,3) 1(1,4) 0

En la figura 1 se muestra el analisis de la supervivencia global de los pacientes
desde el diagndstico de la recaida metastasis independientemente de la sal de
platino empleada, la mediana se situé en 10 meses con intervalo de confianza IC

95 % (9,33-10,66).
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Fig. 1- Andlisis de Kaplan-Meier para la supervivencia global.

Discusion
El escenario recurrente/metastasico en el cancer de cabeza y cuello conlleva a
pobre prondstico con una supervivencia media reportada en meses para los
pacientes que no tengan la posibilidad de rescate quirargico o re-irradiacion. La
quimioterapia tiene el objetivo de alcanzar una regresién del tumor con la
esperanza de un incremento modesto de la supervivencia global, supervivencia
libre de progresién y paliacion de los sintomas existentes siempre que la toxicidad

no supere el beneficio de la quimioterapia.(1314
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Se evidencio que los hombres son mas afectados que las mujeres lo cual coincide
con lo expuesto en varios estudios(191516) en general los hombres tienen un riesgo

entre 2 a 4 veces mas alto que las mujeres en desarrollar cancer de Cy C.

La edad constituye un importante factor prondstico para este tipo de neoplasia,
pues se conoce que el beneficio obtenido con la quimioterapia concurrente a la
radioterapia disminuye con la edad, asi tenemos que los pacientes entre 51-61
anos obtienen un beneficio de 7,8 % a los 5 anos de esta combinacidn, por lo que a
mayor edad existe un incremento del fallo al tratamiento inicial con aumento de la
toxicidad renal, lo que situa a estos pacientes en mayor riesgo para recaer o

presentar persistencia de la enfermedad.('"®)

La mediana de edad al diagnéstico es de 66 anos para los pacientes de etiologia
no viral mientras que para el cancer de mesofaringe relacionado con el virus del
VPH es de 53 anos, en este trabajo el 73 % de los pacientes se encontraba en el

rango mencionado, resultados que coinciden con la literatura internacional.(1920

La laringe fue la localizacién mas frecuente resultado que no coincide con los
datos que ofrecen el registro de cancer de Cuba, el cual tiene la particularidad que
suma todos los casos reportados de labio/cavidad oral y faringe mientras que la
laringe se cuenta como otra localizacion.(9 Argiris y colaboradores en su ensayo
clinico fase lll encuentré que el sitio mas comun fue la mesofaringe con el 40 %
seguido por la laringe 22,6 % y cavidad oral 21,1 %.2) Otro estudio francés en este
mismo escenario describe que en el 34 % de los pacientes el tumor se localiza en
la mesofaringe, la hipofaringe aporta el 26 %, cavidad oral 23 % mientras que la
laringe solo el 16 %@ sin embargo Robles Santos y colaboradores®3 publicaron

en su investigacion que la laringe ocupa el 70,6 % de los casos estudiados, siendo

12
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mas frecuente ademds los carcinomas epidermoides bien diferenciados este
ultimo resultado es similar a nuestra investigacion, esta diferencia entre los
diferentes estudios pudiera corresponder a la region donde se realizaran los
mismos pues se sabe que en Asia la cavidad oral es mas frecuente y sin embargo
en los Estados Unidos la mesofaringe esta teniendo una alta incidencia debido a
la disminucién del habito de fumar y al aumento de la infeccién por el virus

VPH. (1429

Se ha observado que la diferenciacion estd estrechamente asociada con la
etiologia, los tumores VPH negativo son por lo general moderadamente o bien
diferenciado mientras que los tumores VPH positivo son pobremente diferenciado
o con morfologia basaliode(82024) por lo que este porciento va estar en
correspondencia a la cantidad de tumores VPH positivo. En la investigacion la
laringe fue el sitio que prevalecié por lo que era de esperar un predominio de
tumores bien y moderadamente diferenciado. Argiris y colaboradores@"
encuentran que el 49,8 % de los casos eran moderadamente o bien diferenciado a
pesar de que el 40 % de los pacientes el tumor se encontraba en mesofaringe.
Robles Santos y colaboradores realizaron®) un estudio retrospectivo de 1080
casos con diagndstico de carcinoma de mesofaringe donde el 78,6 % de tumores
fueron bien diferenciados y un 61 % de moderadamente diferenciados resultado

que coincide con esta investigacion.

Desafortunadamente entre el 60 — 70 % de los pacientes se les realiza el
diagnéstico de este tipo de cancer en etapa avanzada.(?32% Resultados similares
fueron obtenidos en este estudio donde el 71,1 % de los pacientes se encontraban

en etapa llI-IV predominando la etapa IVA por lo que era de esperar que presentaran
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un pobre control loco regional y alta probabilidad de pasar al escenario recurrente

/metastasico.

El estado funcional segun ECOG, es uno de los factores prondsticos, mas
importante en este escenario de él dependera que esquema se escogera para el
paciente, Vermorken y colaboradores®@® en un analisis multivariable identificaron
que esta variable tenia gran relevancia prondstica para la supervivencia global, un
ECOG 0 o 1 reduce el riesgo de muerte en un 49 % cuando se comparo6 con ECOG 2
con una p<0.001. En otra investigacion®® los modelos de riesgos proporcionales
de Cox indicaron que solo el estado funcional se asoci6 significativamente con la
supervivencia. En este estudio a diferencia del ensayo Extreme y del estudio

realizado por Forastiere AA@") |os pacientes tuvieron el ECOG mas bajo.

Tanto la persistencia como las recidivas son factores prondsticos negativos. En el
caso de la persistencia el prondstico se ensombrece mas pues se considera un
tumor radio resistente y se ha visto su asociacién con la sobre expresion del
receptor del factor de crecimiento y se ha asociado su sobre expresiéon a menor
tasa de respuesta a las radiaciones y menor supervivencia global.?®) Este estudio
incluye a diferencia de otros42% un mayor por ciento de pacientes en persistencia
que los incluidos en el estudio de Argiris y colaboradores@) en el cual el porciento

de persistencia fue de tan solo el 21 %.

Siguiendo el tratamiento radical la tasa de supervivencia a los cinco anos para el
estadio IlI-IV esta en el rango de 30 % - 50 %, el fallo loco regional constituye un
significativo problema pues el 50 % de los pacientes que mueren por este cancer
tienen enfermedad local o regional y cerca del 90 % de los pacientes que

desarrollan metdastasis a distancia tienen persistencia de la enfermedad local o

14
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regional.?® En el estudio Extreme®@ el 53 % de los pacientes presenté recaida loco
regional mientras que se comprob6 la metastasis en el 47 %, en este estudio se
encontré un porciento mas bajo de metastasis a distancia sin embargo en el
estudio de Forastiere y colaboradores@9 |a recurrencia loco regional se presenté
en el 90 % de los pacientes por lo que este resultado se encuentra acorde a lo
descrito de estos dos estudios. La enfermedad metastasica en este tipo de tumor
se presenta en alrededor del 10 % de los pacientes al debut en este estudio fue mas
baja esta presentacion lo cual pudiera deberse al pequeno porcentaje de pacientes
incluido y el aumento en la recaida loco regional se pudiera explicarse por la
tardanza entre el comienzo y el inicio del tratamiento combinado de radioterapia
asociado a quimioterapia o en el inicio del tratamiento adyuvante ante factores

mayores de riesgo.

Las guias internacionales aconsejan basado en los resultados publicados por ferris
y colaboradores@) y a los resultados del estudio KEYNOTE -0402®) |a utilizacién de
inmunoterapia, la cual es recomendada sin necesidad de realizar el puntaje
positivo combinado (CPS) por sus siglas en ingles independientemente del estatus
de HVP en los pacientes con enfermedad persistente después del tratamiento
concurrente cisplatino/radioterapia o emplear otros esquemas de tratamiento
libre de sales de platino desdes el 2016, en Cuba no contamos con inhibidores del
punto de control y en las guias de actuacion cubana en este escenario no estaba

establecido en pacientes con PS 0-1 indicar monoquimioterapia.

En relaciéon al porciento de pacientes con metastasis, la incidencia reportada en
muchos estudios retrospectivos es baja entre 2,8 % - 26 % resultados que son
iguales a los encontrados en este estudio, mientras que en la autopsia se eleva un

poco el porcentaje entre 37 % - 57 %.230 Los sitios mas comunes de las mismas
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son el pulmén y hueso, seguido por higado, cerebro y piel, de igual forma, se
encontré en esta investigacion. El riesgo para las metastasis dependera del sitio
del tumor, estadio de la T y N, diferenciacién histoldgica, enfermedad residual y
extension extracapsular. Asi tenemos que, la taza se incrementa de un 25-30 %
para los N3 a solo un 18-20 % para los N2. El porcentaje de metastasis a distancia
para los estadios LILIILIVay IVb son 1 %,14 %,15 %,20 % y 24 %, y se reporta 11,9 %

y 32 % con ausencia o presencia de extensién extracapsular.037)

El empleo de cisplatino o carboplatino no supone cambio en la supervivencia
global, solo en el perfil de toxicidad. En el estudio de Forastiere 20 y de
Vermorken(@) se utilizaron indistintamente. La media del numero de ciclos recibido
por pacientes en el estudio de Forastiere2® fue de 4 ciclos para el cisplatino y de 2
para el carboplatino mientras que en el estudio de Vermorken@ el grupo que
utilizé el anticuerpo fue de 5 contra 4 ciclos para los que solo recibieron

quimioterapia, igual nimero de ciclos recibieron los pacientes de este estudio.

En cuanto a la respuesta objetiva al tratamiento se observé resultados muy
similares, 20 % en este estudio retrospectivo vs 23 % por Vermorken@® mientras
que Forastierte AA2% encontré 21 % en el grupo que empled el carboplatino, en
relacion al control de la enfermedad obtenido fue muy parecido al encontrado por
Vermorken®@® con un control de la enfermedad entre 60 al 81 %, la cual fue mas alta

para el grupo que se le adicion¢ el cetuximab.

Los eventos adversos hematoldgicos también fueron los mas frecuentemente
encontrados en el ensayo clinico conducido por Vermorken@® mientras que en el
ensayo de Forastiere AA2® fueron los gastrointestinales quizas debido a la

introduccién de nuevos farmacos mas eficientes para el control de nduseas y
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vomitos sin embargo estos no fueron los mas frecuentes en este estudio ni en el
de Vermorken. En los ensayos clinicos ya mencionados no se registraron
defunciones por neutropenia febril pero si por sepsis tumoral, complicacién que no

ocurrié en este grupo de pacientes.

La supervivencia obtenida fue superior a la registrada por Vermorken@® donde el
grupo que solo empled la quimioterapia obtuvo una mediana de 7,4 meses,
también fue superior a la mostrada en el ensayo clinico de Forastiere AA@5 con
una supervivencia de 6,6 meses y 50 meses para los pacientes que utilizaron
cisplatino y carboplatino seguido por ese orden asociado a 5 fluorouracilo, este
aumento de la supervivencia pudiera ser explicado porque el 56 % de los pacientes
presentaron una recaida después de los 6 meses de haber concluido el tratamiento
concurrente por lo que se consideran no resistente a platino. La experticia
acumulada en la institucion referente nacional para el manejo de este tipo de
neoplasias con un equipo multidisciplinario en la atencién a los pacientes desde el
diagndstico y la insercion temprana de los cuidados paliativos también pudiera

influir en estos resultados favorables.

A pesar de ser un estudio retrospectivo, con una muestra discreta de pacientes que
resultan las principales deficiencias del mismo, consideramos que los resultados
son favorables y ratifican la combinacién de platinos 5 Fuorouracilo como primera

linea en el Instituto de Oncologia.
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