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EDITORIAL

¿Quimioterapia  adyuvante  en cáncer  de pene?  Más
preguntas que  respuestas

Adjuvant  chemotherapy  in  penile  cancer?  Raising  more  questions  than
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El  carcinoma  de  células  escamosas  de  pene  es  una  neopla-
sia  maligna  poco  frecuente.  Se  ha  reportado  una  incidencia
del  0.4  al  0.6%  de  todas  las  neoplasias  en  Norteamérica  y
Europa1.  Lamentablemente  en  México,  y  según  el  último
registro  de  tumores  malignos  del  año  2011,  el  cáncer  de
pene  no  figura  entre  las  principales  neoplasias  y  no  se  cuenta
con  estadística  confiable.  Por  esta  razón,  y  a  causa  de  que
una  minoría  de  casos  son  sistemáticamente  publicados  y
evaluados,  existe  gran  heterogeneidad  en  el  manejo  de
la  enfermedad  local  y,  principalmente,  en  el  tratamiento
con  quimioterapia  sistémica  de  la  enfermedad  ganglionar  y
metastásica.

La  extensión  de  las  metástasis  ganglionares  es  un  factor
pronóstico  importante  en  el  cáncer  de  pene  y,  especial-
mente,  la  enfermedad  ganglionar  pélvica  tiene  un  pobre
pronóstico  de  sobrevida  a  largo  plazo2.  Se  demostró  en  un
estudio  que  la  extensión  extracapsular,  metástasis  en  3  o
más  ganglios  o  una  lesión  ganglionar  mayor  de  3  cm  son
predictores  de  metástasis  en  ganglios  pélvicos3,  la  sobre-
vida  a  5  años  fue  del  33.2%  con  ganglios  pélvicos  positivos
frente  a  un  71%  contra  los  que  fueron  ganglios  negativos,
en  estos  pacientes  el  manejo  con  quimioterapia  adyuvante
y  sus  resultados  es  desconocido,  y  solo  basado  en  pocos
estudios,  con  una  muestra  pequeña  y  en  un  solo  centro  hos-
pitalario,  además  no  se  conoce  el  esquema  ideal  para  estos
pacientes4---6.  Por  lo  tanto,  el  objetivo  de  este  estudio  es
demostrar  la  mejoría  en  la  sobrevida  global  con  el  uso  de  qui-
mioterapia  adyuvante  para  los  pacientes  que  se  presentan
con  ganglios  pélvicos  positivos.

El  estudio  que  se  comenta  en  esta  editorial,  fue  una
revisión  retrospectiva  de  Sharma  P.  et  al.,  donde  identifica-
ron  141  pacientes  que  fueron  sometidos  a  linfadenectomía
inguinal  y  pélvica  por  carcinoma  de  células  escamosas

en  4  centros  de  referencia  en  un  periodo  de  35  años,  y
les  fueran  encontrados  ganglios  pélvicos  positivos,  y  que
no  tuvieran  enfermedad  metastásica  a  distancia.  Fueron
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xcluidos  57  pacientes  a  los  cuales  se  les  administró  qui-
ioterapia  neoadyuvante  y  de  rescate  posterior  a  una

ecurrencia.
Las  indicaciones  y  la  técnica  con  la  cual  fue  realizada  la

infadenectomía  pélvica  durante  el  estudio  fue  que  presen-
aran  invasión  extracapsular  o  más  de  2  ganglios  inguinales
ositivos,  cabe  destacar  que  hasta  antes  del  2008  los  crite-
ios  para  realizar  linfadenectomía  pélvica  variaron  de  forma
mportante;  en  cuanto  a  la  extensión,  al  menos  en  todos  los
entros  fueron  extraídos  los  ganglios  en  el  hueco  obturador,
líacos  internos  y externos.

Con  relación  a  los  esquemas  de  quimioterapia  adyuvante
tilizados,  básicamente  fueron  los  basados  en  platino  y  los
o  basados  en  platino,  estos  esquemas  fueron  utilizados
ustentados  en  reportes  previos  de  su  efectividad  en  el
áncer  de  pene,  la  elección  del  régimen  utilizado  fue  a  dis-
reción  del  centro,  antes  de  1994  el  esquema  más  común
ue  bleomicina-vincristina-metotrexato  (VBM)  y,  después
e  1994,  los  esquemas  basados  en  platino  fueron  los  más
omunes.

En  este  estudio  los  pacientes  que  tuvieron  ganglios  pél-
icos  positivos  presentaron  un  estadio  clínico  igual  o  mayor

 T2,  durante  el  seguimiento,  el  46%  de  los  pacientes  pre-
entaron  recurrencia,  siendo  más  común  la  local  y  regional
n  un  51  y  44%,  respectivamente,  y  en  menor  proporción  a
istancia  en  el  5%.  De  los  esquemas  de  quimioterapia  utili-
ados  en  el  78%  de  los  pacientes  fueron  basados  en  platino,
a  media  de  seguimiento  fue  de  12.1  meses,  con  una  media
stimada  de  sobrevida  global  de  13.9  meses,  para  la  qui-
ioterapia  adyuvante,  la  mejoría  en  la  sobrevida  global  fue
e  11.6  meses  vs.  10.1  meses  en  los  que  solo  fueron  some-
idos  a  vigilancia.  En  el  análisis  multivariable  se  encontró
ue  la  quimioterapia  fue  un  factor  independiente  para  el

umento  en  la  sobrevida  global,  es  importante  mencionar
ue  los  pacientes  que  recibieron  quimioterapia  adyuvante
ueron  más  jóvenes  y  menores  comorbilidades,  así  como  una
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nfermedad  menos  agresiva  que  los  que  se  mantuvieron  en
bservación7---10.

En  función  de  los  resultados  anteriores,  podemos  sacar
lgunas  conclusiones:  los  pacientes  con  cáncer  de  pene  con
anglios  pélvicos  positivos  se  van  a  beneficiar  no  solo  del
ratamiento  quirúrgico  agresivo  sino,  además,  de  esquemas
e  quimioterapia  adyuvante,  aunque  hasta  este  momento
o  existe  un  esquema  ideal,  todo  parece  indicar  que  los  que
e  encuentran  basados  en  platino  podrían  ser  la  opción,  sin
mbargo  no  se  cuenta  con  estudios  acerca  de  una  adecuada
etodología  para  tener  una  opinión  contundente,  a  pesar
e  que  en  la  actualización  de  las  guías  de  la  Asociación
uropea  de  Urología  sobre  cáncer  de  pene  del  2015  reco-
iendan  quimioterapia  adyuvante  para  pacientes  N2  y  N3,

sta  recomendación  ha  sido  realizada  en  pequeños  estudios
o  aleatorizados,  y  la  mayoría  enfocados  a  pacientes  con
anglios  inguinales  positivos.

Los  pacientes  jóvenes  y  con  menores  comorbilidades  se
an  a  beneficiar  más  de  los  esquemas  de  quimioterapia  adyu-
ante,  probablemente  por  que  toleran  mejor  los  efectos
dversos  de  la  misma;  los  pacientes  con  comorbilidades  o
al  estado  funcional  el  beneficio  es  dudoso.  Actualmente

e  encuentra  en  controversia  los  beneficios  que  puede  pro-
orcionar  la  quimioterapia  neoadyuvante  para  pacientes  con
anglios  pélvicos,  esto  basado  en  la  extrapolación  de  resul-
ados  de  la  neoadyuvancia  en  pacientes  con  enfermedad  N3
nicialmente  irresecable,  que  posterior  a  la  cirugía  se  hizo
esecable,  siendo  la  respuesta  a  la  misma  el  más  fuerte  pre-
ictor  de  sobrevida  a  5  años11---13.  Finalmente,  el  número

 la  densidad  de  ganglios  inguinales  y  pélvicos  resecados
e  encontró  disponible  en  dicho  estudio,  pero  en  estudios
nteriores  se  sabe  acerca  de  la  importancia  del  número  de
anglios  obtenidos  durante  la  linfadenectomía,  así  mismo  no
enemos  información  si  existe  diferencia  de  sobrevida  en  la
xtensión  de  la  linfadenectomía  pélvica14.

En  conclusión,  creemos  que  los  pacientes  con  cáncer  de
ene  se  van  a  beneficiar  de  un  manejo  quirúrgico  agresivo,
gregado  con  quimioterapia  adyuvante  a  los  que  presentan
actores  de  riesgo  para  recurrencia  como  lo  son  los  que
resentan  enfermedad  N2  y  N3,  para  poder  aumentar  su
obrevida  global,  especialmente  en  pacientes  jóvenes  con
ínimas  comorbilidades.
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