LA QUIMIOTERAPIA
ANTINEOPLASICA
EN CIRUGIA

Discusion

Dr. HELMUT KASDORFE.  Vames a centestar las diversus preguntas que
han side entregadas a la Mesa. Hay aqui una primera, que tienc una impor-
tancian praetica bastante apreciable, v que es la que se refiere al valor de la
quimieterapia lecal intratumeral. Fuce hechia por cl Dr. Glausiuss v le pide

al Dr. Estévez que la conteste.

Br. ESTEVEZ. [ Valor de la quimieterapia intratumoral! Nosetres he
mes cfectuade en muchas ecasiones quimioterapia intratumoral. Pero pensamos
que:  19) por les resultados ehtenides. 2°) por el heche de que en la mayer
parte de lus ocasiones les tumores accesibles para una inycecidn intratumoral
le son también para las radiaciones, la via intratwmuoral debe ser reservada
a casos muy seleccionados. Hemos dicho en primer términe, en lo que res-
pecta a les resultades, que kemos utilizado Tietepa en metastasis de carcinemn
de mama vy Trenimén en metdstasis de tumores de distinta localizacidn, pero
les resultidos no nos han satisfeche cn abseluto. Se obticne en muchas eoca-
siones una necrosis de la zena central del tumer y a veces necrosis de lox
tejidos sanes, pcre realmente les resultades no pueden cempetir c¢on les de
unat radioterapia hien hecha. De todas maneras, pensames quc costa via debe
ser reservada a centres de investigacion perfectamente dotudes, ne para |
realizaciéu que es muy simple, sine puara la valorizaeion de les resultad -
En lo que respecta o la segunda objecidn, es justamente la accesibilidad
cstos tumeres que en muy pocas ecasiones no son pasibles de tratamiento r -
diante; per clle uo recemendamos esta vian. sine en tumeres nniv ~ens bl <
a los agentes quimieos, gque no puedan ser irradiades por divers ~ r z n s,
Io cual limita muche el campe de aplicacién. Por supueste. una d = indi-
cacienes es la recidiva, pere insistimes, quce nosotros cen div rs-~ dr con
diversas cencentraciones, no hemes tenido resultades muy sobres Tie 1 <

Dr. HELMUT KASDORF.— Gracias Dr, Estévez. Ut jregunta que fue
formulada por cl Dr. Karlen: ;lhay una droga de prefer ncv  a u-ar en los
adenocarcinomas de colen cen metastasis ganglien. re~ 3 ltepiaicas?, v en case

pesitive, ;cen qué téenicas? Le vey u pedir | Dr Gibert que la conteste.
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Dr. GIBERT.— Los adenocarcinomas de¢ origen digestivo en general son
mis sensibles al 5 fluor-uracilo que no es una droga de eleceidn, pero de
todos modos es la drogn mas utilizada c¢n estos tumores. En cuanto a esa
particular localizacidn, si la metastasis fuera hepitica solamente, un enfermo
de ese tipo serfa perfectamente un candidato para una infusién hepitica.
El lhecho de que va hava ganglios que han escapado al territorio de la
arteria hepitiea, hace que no sea utilizable esa via y que se prefiera hacerlo
por via sistémica.

Dr. HELMUT KASDORF.— Al Dr. Priario le voy a pedir que conteste
una pregunta tormulada por el Dr. Junqueira, que sc refiere a layg infusiones
que ha realizado, pues tiene interés en saber las drogas que fueron utilizadas.

Dr. PRIARIO. Bueno, las drogas que hemos utilizado han sido tres:
el metrotrexate, el 5 fluor-uricilo v la metilbencilhidracina.  El metrotrexate lo
llemos usado fundamentalmente por via intramuscular en los tumores de cuello
vy cabeza, asocindo al Acido folinico como corresponde. El 5 fluor-uracilo ha
sido una de las drogas que mis lhemos empleado Gltimamente, dado que tene-
mos un proyecto de investigacién en ese sentido y en el curso de los dltimos
tres meses hemos inicindo otro provecto de investigacién en la combinacidéu
del 5 fluor-uracilo con la metilhencilbidracina.  TLa  metilbencilhidracina la
usamos cn el frasco de infusién. comenzando con dosis de 125 mg. para las
24 horas, liegando luego en forma lenta x progresiva a 250 mg., asocindo esto
a 300 mg. de 5 fluor-uracilo.

Dr. HELMUT KASDCRF.—Hay una pregunta del Dr. Yannicelli que
se reficre a la experiencia cn tumores de Wilms en nifios; se la pasamos al
Dr. Junqueira para que la conteste.

Dr. JUNQUEIRA.  Dividiriamos csta pregunta en dos aspeetos. In pri-
mer lugar, la experiencia con la quinmioterapia en los casos iniciales, con la
finalidad de reducir la metastatizacién de los tumores de Wilms; nuestra expe-
riencia en esc sentido ha sido pequeiia ¥ no podemos afirmar nada al respecto.
En segundo lugar, los easos avanzados, donde hay diseminacién metastitica
principalmente para los pulmones, representa un problema muy serio. En este
sentido no hay duda de que In actinomicina “D” es la droga de eleceién, pro-
duciendo resultados i1 veces cxcepeionales. Hay ecasos en que metistasis dise-
minadas de los pulmoues, desaparecen cn forma completa con el empleo de
actinomicina “B”. Entretanto, hasta abora no se consiguié un resultado defi-
nitivo de c¢uva completa, después de determinado periodo de tiempo. La se-
gunda administracién de la actinomicina “D" gencralmente uwo es tan efienz
como la primera. Eu relacién a las metiastusis hepaticus ¢l resultado es menos
eficiente, no da tanto beneficio como en relacién al pulmén. T.o mismo acon-
tece con el tumor de Wilms primitivo; en los easos en que no es posible la
operacién por cualquier motivo, ¢l resultado a través del tratamiento de la
quimioterapia de wvalor, pero mno tanto como cn los casos de metistasis
pulmonares,
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Dr. HELMUT KASDORF.— Gracias Dr. Juaqueira, pero tengo aqui otra
pregunta para usted c¢n un formulario no firmado, que se refiere al einecer
de mama avanzado y tratado exitosamente c¢on Tiotepa: ;continda cen qui-
mioterapia de sostén o suspende el tratamiento si econ 300 mg. la metdistasis
ha desapareeido aparentemente!

Dr. JUNQUEIRA.— Esta pregunta implica una de las euestiones mis
discutibles dentro de la quimioterapia: la cuestion de la dosis de manuten-
cién, ;debe ser realizada o no! (Suspendemos el tratamiento cuando la dolen-
cia se presenta mejor o desaparecen los sintomas de la dolencia? Nosotros
mantenemos, desde nuestro modo de ver. que en esos casos el tratamiento debe
ser ciclico. Esto es: podemos hacer los gnimioteripicos hasta que aparezean
sintomas toxicos. Después interrumpimos el tratamiento por mm periodo que
varia de caso a easo. Kn el caso especifico de mama. atendida con una dosis
toxica de Tiotepa, nosotros suspenderiamos ecventualmente el tratamiento hasta
nueva manifestacion de los sintomas. Y e¢n easos en que el resultado es muy
bueno y los sintomas permanecen ausentes, esto es, la dolencia permanece
asintomatica por periodos prolongados de seis, ocho o nueve meses, estd per-
mitida una recuperaeion completa de la intoxiecacion por Jos medicamentos.
Nosotros volvemos a repetix la serie, mismo sin reaparicion de los sintomas.
después de aproximadamente an periodo de scis meses.

Dr. HELMUT KASDOREF.— TUna de las preguntas formmladas por el doc-
tor Valls, se refiere a un aspecto realmente importante, v es el valor del
vado de las heridas quirtirgicas con drogas antiblisticas. Especificamente
pregunta: si se hacen actualmente los lavados de li axila después de la ampu-
tacion del seno, ;qué ventajas tiene vy qué riesgos? Le voy a pedir al doctor
Stehlin que ia couteste.

Dr. STEHLIN.— En forma regular se lavan las heridas después de una
mastectomia radical; desde cl punto de vista clinico, hasta el momento actual
nadie sabe si esto es importante o no. El uso de las sustaneias para Iavar
las heridas estd basado: 19) en que se han encontrado células cancerosas
dentro de los lavados de las heridas; » 2°) esti bhasado en trabajos de expe-
rimentacion sobre animales. Es imposible transportar todos esos datos de la
experimentacién animal haecia el ser humano, sobre todo con respecto a este
tema. Personalmente lavamos todas las heridas en nuestros pacientes cance-
rosos. Es imposible decir si reduce o no la implantacion de células cancerosas.
Si con la técniea qnirargica meticulosa se intenta reducir la implantacién en
las heridas cancerosas, esto es mucho mas importante que el lavar la herida
con la sustancia anticancerosa. El uso de extirpaciones quirdrgicas amplias.
una irradiacién preoperatoria en muchos de los pacientes, un cuidadoso cambie
de guantes, de campos, de instrumentos, protegiendo al tumor en si mismo,
es mucho mis importante que lavar la herida con agentes quimioterdpicos.
Personalmente utilizamos la mostaza nitrogenada en los casos de neoplasma
de mama.



Dr. HELMUT KASDORF. Ilay otra pregunta del Dr. Lockhart pava
el br. Stehlin. Concretamente qguiere saber si para el grupo de tumores no
seminomatosos, del tipo del teratocarcinoma, teratomas malignos y carcinomas
embrionarios, hay drogas de accion antiblietica cespeciales, ;cudles serian ¥y
cuiles son los resultados?

Br. STEHLIN.— No hay ninguni droga especifica para cl carecinoma
testicular. Se han hecho estudios experimentales con aetinomicina, eon wvin-
cristina y otros productos similures. Aproximadamente, uno de cuatro a cinco
de los pacientes con earcinoma testicular van a responder a alguno de estos
agentes. El c¢ineer que responde més es el seminoma; en un segundo y tercer
grupo, los carcinomas embrionarios y los teratocareinomas responden menos
a la terapéutiea y los coriocarcinomas son los peores, el cual es completamente
diferente de los corioepiteliomas en la mujer. en la enal la respuesta es exce-

lente, tanto al metotrexate como a la actinomicing “D™,

Dr. HELMUT KASDORFE. Hay todavii una dltima pregunta para el
v, Steblin, que dice que él mismo en su ponencia manifesté no reemplazar
la cirugia por la quimioterapia en tumores potencialmente curables. Si c¢so
es asi, ¢por qué usd la perfusion en el caso del melanoma pequeiio de planta
de pie? §Es ésta sn conducta en los melanomas o es simplemente a titulo
experimental?

Dr. STEHLIN.— Quiero dejar establecido una cosa fundamental: que
no aconsejamos ¢l uso de los quimioterapicos en aquellos pucientes que son
curables desde ¢l punto de vista quirdrgico y destacamos que todos estos
pacientes cuyos “slides™ han visto, estiin siendo estudiados c¢n un Servicio de
Cirugla y Medieina Experimental. Por lo tanto, cstos estudios deben ser
hechos en determinadas instituciones bien calificadus, eon determinado perso-
nial bien califieado y bajo normas de control bien rigidas. lds imposible trans-
portar todos los hallizgos experimentales en animales a la raza humana y no
se couseguiria ningdn progreso transportando los hallazgos que puedan encon-
trurse en ratones o en hamster a Ia raza humana. Por lo tanto, hemos man-
tenido un grupo de 25 pacientes con melanomas, en los cniles se hizo primero
la perfusién y despucs se realizé la extivpacion de la lesitn con nua demora
de semanas. aun de meses en dos de los easos, sin huaber sido practicada nin-
guna cirugin. @Queremos destacar el hecho frente a este Congreso v lo volve-
mos a repetir, que no estamos recomendando la perfusién como dnico trata-
micnto en un easo de melanoma. Pero la Gnica manera de demostrar el éxito
o el fraeaso de la perfusién cn melanomas hnmanos, es hacerlo en melanomas
humanos y por eso es que hemos hecho este tipo de experimentaeién, y pre-
guntamos si esti clivo este punto porque es muy importante para nosotros
saberlo. Queremos volver a resumir el udltimo de los coneeptos que estable-
c¢imos en nuestra exposicion anterior, diciendo que !a quimioterapia regional
no va a sustituir nunea, en el paciente potencialmente curable, a la ecirugin
bien realizada o a la radioterapia correctamente hecha.
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Dr. HELMUT KASDORF. ilay una pregunta formmlada por el doctor
Veoalls, que dice: [ qué importancia tiene ¢l someter al neoplisico a oxigenacion
en una cdmara de hipertension?  Bueno, ninguno de los aqui presentes en exta
Mesa tiene algnna experiencia sobre esta asociacion,

Como no hay mas pregnntas. pasmnos a da discusion general, en la c¢nal
cada 1o de los preseates puede hacer nna pregunta com un tiempo maximo
de dos minutos. Sé gue se¢ encuentra en sala el Dr. Israel Rozen, de Buenos
Aires, el cual gneria presentar nn modelo de bomba para la infusién continua;
de manera que le voy a pedir que presente los “slides”.

Dr. R®ZIIN. 1le parceié oportuno mostrarles en este Cougreso, por pri
weri vez, un apartto que es de mantenimiento muy fieil v ode costo minimo,
que cualquier Servicto de Cirugia General tiene en sus manos poder emplearto.
Se trata de los clementos que utilizamos v que se eneuentran en todos los
Servieios: un tubo de oxigenn, una valvula de flujo constante de oxigeno,
un manémetro, una bolsita v mango neumitico. tin este enso nosotros hemos
utilizado un aparato de presicn de mangnito v luego una bolsita inextensilble
que es la funda. v oel aparato de presién o merenrio.

Dr. HELMUT KASDORE., Como coordinador me corresponde hacer. dentro
de lo posible, una breve sintesis v destacar las cosas mas importantes que
se han dicho en Ia ta de de hoy. s hien evidente que la quimioterapia anti-
blistica » antitumoral es altamente eficaz en algunas situaciones, como ha
sido bien demostiado por la mavoria de los pomentes. Pero también es verdad
que no se¢ cump o la gian expectativa que se habia ereado cuando surgieron
estas nuevas drogax y Li inmensa mavoria de los enfermos neoplisicos siguen
falleciendo sin modificarse en nadn su evolueién. Kl porcentaje e fracasos
es alto ¥ el nimero de enfermos permanente v definitivamente curados ex
sumamente bajo. Sin embargo. ereo que debo destaear que no todo hay que
medirlo (lo dejé hen climamente expresado el Dr. Stehlin) en términos de
sobrevida. Al enfermo con eimneer (como lo dijo también mny bien el doctor
Istévez) se le beneficia en forma inestimable cuando por medio de la avo-
ciacién de quimioterapin ) radioterapia, se permite realizar operaciones wis
conservadoras, menos mntilantes. de las cuales hemos visto unos preciosos
ejemples, o se¢ puede efectuar una terapéutica sintomatica y eficaz. Lo que
cuenta es la calidad de la vida del enfermo c¢on c¢ineer v lo que ¢l enfermo
le pide al médico tratante, no es agregar aiios a la vidia. sino darle mis vida
i osus afios: en ese sentido la quimioterapia antineoplisica de hoy, del aiio
1963, tiene nna eficiencia mncho mayor de la gue generalmente es admitida.

En la parte final de su exposieion ¢l Dr. Junqueira planted el problema
de la guimioterapia coadyuvante al acto quirdrgico. vy es la experiencia de
su grupo, asi como la de otros, la que nos demnestra que en ciertas cirenns-
tancias ésta es de utilidad, eomo por cjemplo en ¢l caso del ciancer de seno,
mejorando Jos resultados tinales. Evidentemente este s nno de los aspectos
de mayores controversias v, por otra parte, mny difieil de demostrar por Ja
dificultad de objetivar los resultados. v ademis como acaba de decirlo reeién
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el Dr. Stehlin, resulta difieil trasladar al lhombre (donde pueden existir dos
tumores de la misma histologia, pero de un comportamiento biolégico comple-
tamente diferente) los resultidos netamente satisfactorios que se obtienen en
cl animal de experimentacién, con tumores transplantados de earaeteristicas hien
definidas y constantes. También lns variantes introducidas por los diversos in-
vestigadores son muy grandes y, por lo tanto. la experiencia de uno o de un
grupo de ellos no es compiarable con la de otros, pero tampoco invalida los
resultados obtenidos. Seguramente tendrin que pasar atn muchos afios hasta
que se pueda obtener una respuesta definitiva referente a si tal o cual droga,
con tal dosis, agregada al acto quirtrgico, e¢s de utilidad para el enfermo.

Como ecoordinador de esta Mesa tuvimos especial interés en llamar la
atencion sobre los riesgos i las complicaciones que esta terapéutica tiene
cuando se la administra con propiedad. Es posible que en el futuro se lo-
gren preducir agentes quimicos con un margen terapéutico més amplio y con
menos riesgos. I’ero por ahora y para pricticamcente todas las sustanecias, para
poder obtener un efecto beneficioso cs nccesario llegar a dosis cereanas a la
toxicidad. Por lo tanto. todo enfermo sometido a la quimioterapia antitumo-
ral tiene que ser estrechamente vigilndo v muchas veces debe ser internado.
Fsta cirecunstancia, mis la nceesidnd de agrupar la experiencia elinica obte-
nida para mejor poder cvaluar los resultados, hacen cada vez mias necesaria
la concentracién de los enfermos eon cineer en centros o lugares destinados
a ese fin y en donde, por otra parte, puedan hacerse las investigaciones co-
rrespondientes.

Por falta de conocimicntos fundamentales en cancerelogia, la cirugia, la
ndioterapia vy la quimioterapia contintian siendo procedimientos terapéuticos
empiricos. De las nuevas adquisiciones que v:in surgiendo del estudio de la
bioquimiea de la célula, de los dcidos nucleicos. de la inmunologia, de la aceién
farmacoldgica de la dioga. del distinto compertamiento e¢linico que tienen dife-
rentes tumores, van apareciendo lechos que seguramente van a redundar en
beneficio de la guimioterapia v fortalecer su futuro. Personalmente nosotros
creemos (v los que estamos en la Mesa tenemos todos la misma convieeién)
que en los afios venideros la quimioterapia va seguramente a ocupar un lugar
de preponderancia en el tratamiento del cincer, sea como forma tniea de
tratamiento o asoziindola a la cirugia o a 1a radioterapia.

Bien, con esto damos por finalizada esta Mesa Redonda y me queda
solamente por agradecer muy especialmente 2 los partieipantes de la misma
v en particular a nuestros colegas extranjeros. al auditorio y a todas las perso-
nas que han querido hacernos preguntas. Muehas graeias.

Dr. KARLEN.— Creo expresar el sentir del Comité kjecutivo del Con-
greso y de todos los Congresales, al expresar mi agradecimiento a esta bri-
llante Mesa Redonda que aeaba de efeetuarse, v sobre todo al aeierto con
que el Dr. Kasdorf supo elegir sus colaboradores. Muchas gracias.
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