ESTRATEGIA TERAPEUTICA EN CANCER DE ORIGEN DESCONOCIDO

José Ignacio Mayordomo Camara I

Servicio de Oncologia Médica
Hospital Clinico Universitario Lozano Blesa. Zaragoza

X

El tratamiento del cancer de origen desconocido, como corresponde a una entidad heterogénea con pronos-
tico generalmente desfavorable, debe ser individualizado. En un importante grupo de pacientes, el estudio
diagnostico bien enfocado nos habra proporcionado datos para guiar el tratamiento. En otros muchos, no
encuadrables en un grupo especifico, habremos de seleccionar una estrategia de tratamiento empirico.

Los trabajos de Greco y Hainsworth definieron claramente unos grupos especificos dentro de los pacientes
con cancer de origen desconocido que se benefician de estrategias terapéuticas definidas. A pesar de que se
ha sefialado posteriormente que la frecuencia de esas entidades puede no ser tan alta como se indico origi-
nalmente, quiza por haberse enviado a centros de referencia a pacientes seleccionados, el hecho es que estos
grupos existen en la practica clinica.

De entre los pacientes con adenocarcinoma de origen desconocido, y aceptando de entrada que en los varo-
nes con adenocarcinoma diseminado y PSA significativamente elevado (valores superiores a 40) esta indica-
do el tratamiento hormonal de cancer de prostata, existen otros dos grupos especiales. Las mujeres con ade-
nopatias axilares y todas aquellas en cuyo tejido tumoral se puedan detectar receptores estrogénicos por
inmunohistoquimica, deben ser tratadas como carcinomas de mama ocultos, tanto si el tumor esta limitado
a la axila, en cuyo caso estard indicada una estrategia de tratamiento locoregional y adyuvante sistémico
similar a la del carcinoma de mama con afectacion axilar como si existen metastasis a distancia, en cuyo caso
los tratamientos paliativos hormonales y/o citotoxicos del cancer de mama diseminado son muy activos. Por
altimo, las mujeres con carcinomatosis peritoneal por adenocarcinoma pueden ser tratadas con las pautas de
quimioterapia indicadas en céncer de ovario (generalmente, paclitaxel en combinacion con un derivado del
platino), y puede tenerse en cuenta la posibilidad de combinar dicho tratamiento con citoreduccién quirdr-
gica. La elevacion del marcador CA12.5 en suero ayuda a tomar esa decision. Es importante conocer el con-
cepto de carcinoma seroso peritoneal primario para no excluir de este tratamiento, bastante activo, a una
mujer porque no se haya evidenciado un aumento de volumen de los ovarios en una prueba de imagen.

Entre los pacientes con carcinoma pobremente diferenciado (o adenocarcinoma pobremente diferenciado),
aquellos con sospecha clinica de tumor germinal extragonadal se benefician de las pautas de quimioterapia
basadas en platino indicadas en el cancer de testiculo. En el caso de tumores con rasgos neuroendocrinos, la
respuesta a las pautas de quimioterapia indicadas en carcinoma pulmonar microcitico es buena en un impor-
tante porcentaje de casos. Incluso en casos de carcinoma pobremente diferenciado sin rasgos de tumor ger-
minal ni neuroendocrino, se aconseja iniciar un régimen de quimioterapia, por tratarse de tumores claramente
quimiosensibles.

En los pacientes con carcinoma escamoso, aquellos en que la enfermedad esta confinada a ganglios cervicales,
aun si un estudio exhaustivo no localiza el tumor primario, deben ser tratados con terapia locoregional agresi-
va (vaciamiento ganglionar seguido de radioterapia amplia sobre cadenas ganglionares y region otorrinolarin-
goldgica), en ocasiones complementada con quimioterapia. Un grupo infrecuente lo constituyen los pacientes
con carcinoma escamoso limitado a ganglios inguinales. Si no se ha podido localizar el primario, se recomien-
da una estrategia similar a la descrita para ganglios cervicales, con frecuentes supervivencias a largo plazo.
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El mayor dilema terapéutico se plantea en pacientes con adenocarcinoma o carcinoma €scamoso no encua-
drables en ninguno de los grupos anteriores. Generalmente se acepta que la eleccion entre tratamiento acti-
VO con quimioterapia y tratamiento exclusivamente de soporte depende de la esperanza de vida. Multiples
estudios han analizado los factores prondsticos para la supervivencia en estos pacientes. Algunos de los que
sistematicamente han mostrado valor prondstico en andlisis multivariante son el estado general, la presen-
cia de metéstasis hepéticas y la concentracion de LDH en suero. En un reciente estudio del Grupo Francés de
Tumores de Origen Desconocido, el estado general (Estado Funcional 0-1 versus 2-4) y los niveles de LDH en
suero (normales versus elevados) permiten diferenciar grupos con esperanza de vida mediana muy diferente:
4 meses para pacientes con mal estado general y LDH elevada versus 12 meses para aquellos con buen esta-
do general y LDH no elevada. Parece razonable ofrecer preferentemente quimioterapia al primer grupo y favo-
recer en general que los pacientes con mal estado general y LDH en suero elevado reciban tratamiento sin-
tomatico.

Una vez tomada la decision de indicar tratamiento paliativo, existen multiples regimenes de quimioterapia
activos. Por su amplio espectro de actividad antitumoral se han recomendado primero regimenes que com-
binan un derivado del platino con etop6sido y posteriormente combinaciones de derivado del platino con
paclitaxel. Un reciente estudio espafiol ensaya una combinacién con farmacos mejor tolerados (oxaliplatino
+ raltitrexed).
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