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Tratamiento multidisciplinario del cancer de los senos
paranasales con infusion arterial continua de fluorouracilo,
potenciado con leucovorin y cisplatino, radioterapiay cirugia.
Experiencia con 23 casos colectados entre 1970 y 1985

Gral. Brig. M.C. Ret. Rubén Virgilio Hernandez-Sanchez,* Cor. M.C. José Silva-Ortiz**
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RESUMEN

Objetivo. Seinformadel resultado del tratamiento apli-
cado alos pacientes con canceres epidermoides o adenocar-
cinoma de | os senos paranasal es.

M étodo. Se aplico un protocol o en que se administraqui-
mioterapia por via intraarterial empleando fluorouracilo a
dosisde 1 g diluido en 1,000 c.c. de solucién mixta poten-
ciando el efecto de este medicamento con laadministracion
por viaoral deleucovorin, al terminar el medicamento ante-
rior se aplican 60 miligramos de cisplatino. Esto se repite
por tresciclos, conintervalos de 3-4 semanas. Al término de
este lapso se somete a radioterapiay ocho semanas después
se practica maxilectomia.

Resultados. En el lapso entre 1970 a 1985 se trataron 23
enfermos con etapas |1 y 111, el 69.6 % de los 33 casos de
carcinomas epidermoides y adenocarcinomas de los senos
paranasales, que constituyen el universo total de casos de
esta localizacion. En 13 casos se obtuvieron respuestas del
80 al 100%. Aquellos enfermos con respuestainferior a70%
tuvieron un mal prondstico, asi como aquellos enfermos con
recidivas dentro delos dos primeros afios. No hubo recaidas
en los pacientes con mas de dos afios de control libre de
actividad tumoral. El 43.4% de estos 23 casos sobrevivio
més de 10 afios, después de terminado el tratamiento pro-
puesto en esta comunicacion. En este grupo de enfermos no
se efectud ninguna exenteracién orbitaria.

Conclusiones. Los resultados obtenidos se comparan
como semejantes a los de la literatura revisada, se propone

Multidisciplinary treatment of paranasal sinuses
cancer with continuous arterial infusion of
fluoruracil potentialized with leucovorin and
cisplatin, radiotherapy and surgery.

An experience of 23 cases collected between 1970
and 1985

SUMMARY

Objective. Thisisan inform about the results of the mul-
tidisciplinary treatment of epidermoid and adenocarcinoma
cancersof the paranasal sinuses, in aperiod of 15 years1970-
1985.

Method. The plan consisted on the continue intrarterial
application of fluoruracil potencialized with leucovorin and
cisplatin. Three doses of this drugs were given every three
weeks. After the third course the patients had radiotherapy
and surgery.

Results. Fifty-one patients were admitted with a neopla-
siaof paranasal sinuses, 33 of them corresponded to epithe-
lial carcinomaor adenocarcinomastageclinicll and 111, that
represent 69.6% of the 33 patients. The responses with re-
duction in order of 80% or more of the tumor were positive
in 13 patients. The patients that had |ess than 70% of positi-
ve reaction had a poor control of their disease. There was
43.4% of survivorsin 10 years post-treatment, abigger num-
ber compared with agroup of historic controls of 20 patients
in which there was only one survivor. In antro cancer the
invasion of the orbitary cavity takes to the exenteration. In
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este tratamiento como €l que obtienelos mejores resultados
en estos canceres.

Palabras clave: cancer, senos paranasales, antro maxi-
lar, quimioterapia, intraarterial, exenteracion orbitaria, di-
seccién de cuello.

Introduccion

La primera maxilectomia fue efectuada por Richard Weis-
man, cirujano de Carlosll, en 1671, & enfermofueunjovende
28 afios con un tumor del maxilar superior y coninvasiéndela
Orbita. Se desconocen losresultadosde lacirugiay € diagnés-
ticodel tumor. Weisman recomendd efectuar laintervencionen
€l menor tiempo posible y empaquetar la cavidad para el con-
trol de lahemorragia. En 1893, Grover Cleveland, Presidente
de los Estados Unidos, fue sometido a maxilectomia por un
cancer de seno maxilar y paladar duro, la cirugia duré més o
menos unahora, seempled anestesiagenera, tuvo que ser rein-
tervenido por tener un margen con tumor. Este paciente murié
15 afiosdespuésdelacirugiamaxilar por obstrucciénintestinal
e infarto del miocardio. Los tumores de la cabezay € cuello
han representado un reto paralaprofesion médica.*®

Los tumores malignos del tracto sinonasal constituyen
menos del 1% de los canceres de la especie humana, son €l
3% de los tumores de la cabezay € cuello. Se estimatener
de 0.8 aun caso por cien mil habitantes por afio.**

Predominan en el vardn, en el que se presenta dos veces
mas que en el sexo femenino. Entrelaquintay séptimadéca-
das de lavida se encuentrala mayor incidencia.®

El 90% de estas neoplasias se asientan en €l antro maxi-
lar, del 3 al 5% tienen lugar en los senos frontal es, etmoida-
les, esfencidal es. En estas |ocalizaciones es frecuente que la
extensién tumoral impida establecer con precisién €l sitio de
origen.”

Pese a ser neoplasias poco frecuentes, existen estudios
paraestablecer su etiologia, casi todos se relacionan con fac-
tores ocupacionales. En Victoria, Australia, setiene unain-
cidencia mayor ala media de esta localizacién tumoral en
los obreros de la industria mueblera, imputada a la accién
local del manejo de las pieles curtidas empleadas en laela-
boracion de los muebles. Los obreros de laindustriade refi-
nacion de cromo y niquel tienen una mayor incidencia de
cancer de los senos paranasales. El diéxido de torio, em-
pleado como medio de contraste en radiologia, instilado en
€l seno paranasal, produjo canceres; este producto esta en
desuso. L os hébitostabaguico y etilico se encuentran en casi
todos | os pacientes con cancer sinusal. En lamayoriade los
casos no se encuentra una causa eficiente 10

El 90% de los canceres sinusal es son del tipo epidermoi-
de, medianamente diferenciado. L os casos de tumores indi-
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the 23 casestreated with intrarterial chemotherapy therewas
not any orbital exenteration.

Conclusions. The results of this therapeutic method are
equal or better to the patientswith intrarterial treatmentswith
the same drugsin other groups. This method of management
of sinus cancer must be considered as the suitable one.

Key words: Cancer, paranasal sinuses, maxillary antro,
intrarterial chemotherapy, orbital exenteration, node metas-
tasis, radiotherapy, maxilectomy, craniofacial resection.

ferenciados, por su curso clinico agresivo y laresistenciaa
los tratamientos, se consideran una entidad diferente a las
neoplasias bien 0 medianamente diferenciadas.'**2

L osadenocarcinomastienen su origen en el tejido salival
delamucosasinusal, lainvasion del seno maxilar por tumo-
res del paladar duro puede hacer imposible el establecer €
sitio preciso deinicio delalesion.’®

Los sintomas de esta localizacién tumoral simulan a la
sinusitisinflamatoria, laobstruccion nasal unilateral, laepis-
taxis, la hipoacusia unilateral, ladeformidad facial, el escu-
rrimiento anterior y/o posterior fétido, sanguinolento, asi
como el dolor facial, dentario, craneano; si este dolor afecta
€l territorio del nervio maxilar superior y en el examen hay
anestesia en este territorio estamos ante una posi bl e neopla-
sia. El trismo es un signo de enfermedad avanzada, con in-
vasion de la fosa pterigomaxilar. El advenimiento de la en-
doscopia nasal y sinusal permite establecer la presencia tu-
moral y documentarlacon biopsia. L os estudios radiol 6gicos
convencionales, asi como latomografia computaday lare-
sonancia magnética son elementos actuales en €l diagndsti-
co de las neoplasias de esta region. El empleo de la capta-
cion del galio radiactivo por las mucosas sinonasales, puede
demostrar zonas*“ calientes’, que deben ser sometidas abiop-
sia. La evaluacion clinica de estos enfermos, de edad pro-
vecta, debe formar parte de su eval uacion médica para deci-
dir la terapéutica tolerable por € enfermo. La enfermedad
con la que hay que hacer el diagnéstico diferencial es la
mucormicosis; labiopsiay cultivo del hongo causal estable-
cen el diagnostico.'*

Existe una clasificacién en etapas clinicas para el can-
cer del seno maxilar, la cual se aplica por extension a los
otros senos paranasales. El sistema sigue |os lineamientos
del American Joint Commitee on Cancer y laUnién Inter-
nacional de Lucha Contra el Cancer. Lalinea de Ohngren
trazada en unaplacalateral del seno maxilar, informa: si la
neoplasiaesta por arribade estalineallamada supraestruc-
tura o por debagjo y delante de la linea que seralainfraes-
tructura, estableciendo que el prondstico de laslesiones de
la supraestructura es malo por la invasién de la base del
craneo, estainformacién, descritaen 1933, es aplicada hoy
para etapificar los tumores. Se clasifican como T1 si estan
en lainfraestructuray quedan como etapa ll, en tanto que
un T2 esunaneoplasiasitaen lasupraestructuray se clasi-
ficacomo etapa I11.1%18
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Material y métodos

L a presente comunicacion informa de los resultados ob-
tenidos con el empleo de un tratamiento multidisciplinario
del cancer de los senos paranasales. El tratamiento consiste
en laaplicacion intraarterial de los farmacos, aplicacion de
radioterapia, seguida de extirpacién del antro maxilar o re-
seccion craneofacial en senos frontalesy etmoidal es.

Todos|os pacientes con diagndstico de cancer delossenos
paranasal es queingresaron al Servicio de Oncologiadel Hos-
pital Central Militar delaCiudad de México, entre el primero
deenero de 1970y & 31 de diciembre de 1985, fechade cie-
rredel estudio, fueron examinados clinicamente, formando el
expediente de acuerdo con las normas de la institucién. Su
documentacion incluye historia clinica, exdmenes de labora
torio clinico, estudios radiol 6gicos, ante la presencia de una
posible neoplasia sinusal se tomé biopsia de la lesién, habi-
tualmente por toma directa con pinza de biopsia o en grandes
volUmenes por puncién con aguja tru-cut. Eventualmente se
efectud antrostomia, con fines de drengje del material necroti-
co o paralegrado de lamucosa sinusal en casosiniciales.

Losenfermos en etapas |1 y 111 con diagndstico de carci-
noma epidermoide o adenocarcinoma son admitidos parala
aplicacion de esta secuencia de tratamiento. Todos los en-
fermos aceptados paraingresar a estudio deben estar virge-
nes de todo tratamiento antitumoral. Se admitieron 23 casos
en etapasclinicasll y 111, que son el motivo de estacomuni-
cacion.

En los afios anteriores a 1950 no existia un Servicio de
Oncologia en el Hospital Central Militar, lo cua dificultd
encontrar antecedentes de tratamiento y resultados habiendo
hallado 20 expedientes completos de los afios 1960 a 1970.
Este grupo de enfermos se denomind “Control Histérico”
tratados con diferentes modalidades terapéuticas, tal como
radli oterapia con equipo de ortovoltaje, uso de quimioterapi-
cos endovenosos. Conociendo el destino de estos 20 enfer-
mos, de los cuales hay un sobreviviente con méas de 10 afios
libre de actividad tumoral, cuyo tratamiento fue antrostomia
alveolopalatinay radioterapia.

L os medicamentos administrados son: fluorouracilo ado-
sisde 1,000 miligramos por metro cuadrado de superficie cor-
poral diluyendo e producto en 1,000 mililitros de solucién
salinanormal. Inyectandolo por viaintraarterial en laarteria
temporal superficia o la tiroidea superior, ipsilaterales ala
lesién. Lainfusion dura 24 horasy se contintia por dos dosis
més, en un total de 72 horas. Lahoradeinicio del tratamiento
ocurrié entrelas 8:00y 10:00 horas. El segundo medicamen-
to es el cisplatino en dosis de 60 miligramos por metro cua-
drado de superficie corporal, diluido en 500 centimetros cu-
bicos de solucién salina normal parainfundir en seis horas
por viaintraarterial. A seguir del fluorouracilo, lainfusién
arterial requiere del empleo de una bomba de infusién, en
1970 no existian estos dispositivos, se empled el mango neu-
matico para transfundir sangre a presién, empleando como
contenedor de la solucién las bolsas de pléastico disponibles
y empleadas en el Banco de Sangre. Al término de ladosis

de platino, se suspende lainfusién y se continlia empleando
estaviaparahidratacién del pacientey eventualmentelaapli-
cacion de medicamentos. El sitio de entrada arterial se cura
con todaasepsiay se cubre con una pomada de antibi6ticos,
dosotresveces a dia

Se administra por via oral &cido folinico, en dosis de 300
miligramos en unasolatoma, exactamente d inicio delainfu-
sidny repetir lostres dias de empleo del fluorouracilo. El ob-
jetivo es potenciar el efecto citotdxico del fluorouracilo.

Laquimioterapiaserepite por tresciclos, con un interva-
lo de 3-4 semanas en espera que termine latoxicidad de los
medi camentos.

Previo a inicio delaquimioterapia, unao dos horas antes
se aplican 500 miligramos de metil prednisolona endoveno-
sa, antieméticos del tipo de bonadoxinay largactil de efecto
muy discreto en lasintomatol ogia nauseosa de estos pacien-
tes, en laactualidad y yafuera del protocolo, se emplean €l
ondasetron y €l tropisetron, los que no estaban disponibles
durante el desarrollo de este estudio.

Al término de los tres ciclos de quimioterapia, se remite
a enfermo aradioterapia, este médico se encargade lapla-
neacioén, campos de entrada, protraccion e informa que se
administran 60 grays al centro del tumor.

Antes de seis semanas de terminada la radioterapia, €l
enfermo es sometido acirugia, la cual podra ser maxilecto-
mia o reseccién craneofacial. El producto de la cirugia es
estudiado meticulosamente por el patélogo interesando en
particular la presencia de tumor viable y un porcentual esti-
mado de respuesta tumoral .

L os casos con invasiOn orbitaria son estudiados comple-
tamente por el oftalmélogo, porque la preservacién delavi-
sién es prioritaria en estos pacientes.

El acceso alavia arterial se efectlia por diseccién de la
arteriatemporal superficial con unaincision anivel del tra-
go; se prefiere la arteria tiroidea superior, la cual se aborda
en el cuello, ambos procedi mientos, habitual mente se hacen
con anestesialocal por infiltracién. En pacientes aprensivos
se efectlia con anestesia general. El catéter empleado es de
pléstico calibre 16 de una o dos vias. En la actualidad se
emplea la introduccién percutanea por puncion arterial, fe-
moral o0 humeral parallevar lapuntadel catéter ultrasel ecti-
vamente alaarteria maxilar interna.

El tratamiento sefialado dura aproximadamente cuatro
meses. El enfermo queterminael tratamiento esrevisado cada
dos meses en consultaexternaen busca de renovada actividad
tumoral. Al afio el enfermo escitado cada cuatro mesesy pos-
teriormente s esta libre de actividad tumoral, tendra unacita
anual por € resto de su vida.

Resultados

En los 15 afios en que se aplicé la secuencia terapéutica
motivo de esta comunicacion, 51 enfermos con neoplasias
de los senos paranasal es fueron admitidos en el Servicio de
Oncologiadel Hospital Central Militar de México. Treintay
tres corresponden a cancer epidermoide o adenocarcinoma
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delos senos paranasal es. Treinta son carcinomas epidermoi-
desy tres adenocarcinomas. Representan 64.7% del total de
enfermos con neoplasias sinusales.

L os estadios clinicos de este grupo son como sigue: etapa
I: un caso, etapall: 10 casos, etapa lll: 13 casos, etapa lV:
nueve casos. Los 23 casosen etapas|| y 111 representan 69.6%
del total de 33 casos.

El paciente en etapa | fue sometido a maxilectomia, sin
ningun otro tratamiento. L os nueve enfermos en estadio 1V
fueron tratados con el mismo protocol o, pero no se conside-
raron en el andlisis de resultados.

Enlos23 casos sometidosaeste protocol o detratamiento, a
término de lainfusion arterial se observod una reduccion volu-
métrica de lalesién, demostrada por fotografias, medicion en
placasradiogréficasy que en promedio fuede 80% en 13 enfer-
mosy de 40 a60% en 10 pacientes. Latoxicidad por laquimio-
terapia fue manifestada por nausea y vomito, 48 o 72 horas
después de terminada la aplicacion, se presentd diarreaimpor-
tante que requirid e uso de laudano. No hubo desarrallo de
insuficiencia renal como resultado del empleo del cisplatino.
Ladepresién delaméduladsea se present6 en 10 enfermos con
leucocitos totaes inferiores a 3,000 por milimetro clbico sin
tener cuentas menores a 1,500 glébulos blancos. La recupera
cién de estos enfermos ocurrid espontaneamente, en lapsos de

Figura 1. Carcinoma epidermoide de seno maxilar etapa I1l, exten-
si6n a piso de odrbita.
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Figura 2. Respuesta a la quimioterapia, 80%.

2-3 semanas. Estatoxicidad no fuemotivo deinterrupcion dela
secuenciadel protocolo.

El tratamiento radioterpico alcanzo6 ladosis de 60 grays
en todos los pacientes, sin efectos toxicos, sistémicos o lo-
cales, excepto mucositis, sequedad de la boca, por falta de
saliva, y algunas manifestaciones sistémicas como: astenia,
repulsién por los alimentos, que mejoran con medicamentos
sintométicosy €l paso del tiempo.

El tratamiento quirdrgico fue la maxilectomia. En tres
casos con adenocarcinomas: uno en etmoides, uno del seno
frontal y otro en antro maxilar se sometieron areseccion cra-
neofacial y maxilectomia, respectivamente. Estostresenfer-
mos fallecieron con actividad tumoral, en un lapso detresa
seis meses postcirugiay terminaron el protocolo.

En 16 piezas de maxilectomia no se encontré tumor resi-
dual, representan 69.5% de los casos. En siete casos hubo
tumor residual y se requirid la reintervencion por tener al-
gun margen quirdrgico comprometido.

Se practicaron cuatro disecciones de cuello ipsilateral es,
por desarrollo de metéstasis ganglionares, entre seismesesy
un afio de terminado este protocolo.

Siete de estos 23 enfermos desarrollaron recurrencia lo-
cal, enfermedad metastasi ca sistémica, pulmonar o en gan-
glios linfaticos, falleciendo por estas causas. Representan
30.4% de este grupo de pacientes. La renovada actividad
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Figura 3. Reduccién del compromiso orbitario.

tumoral ocurri6 entre seisy 20 meses después definalizar el
tratamiento protocolar. Ningiin caso libre de enfermedad tu-
moral por dos afios desarroll6 recaida. Este hecho los hace
candidatos a considerarl os curados.

De los 23 pacientes hay 10 enfermos vivos sin actividad
tumoral con 10 afios de sobrevida, que representan 43.4% de
curaciones, siete defunciones por actividad tumoral, 30.4%.
Estan perdidos seiscasos, deuno adosafiosdespués del trata-
miento, en su Ultima consultano se refiere actividad tumoral.

Entre 1960 y 1970 se encontraron 20 expedientes de en-
fermos con cancer sinusal, éstosfueron tratados con radiote-
rapia, con equipo de ortovoltaje y cirugia, algunos recibie-
ron quimioterapia con fluorouracilo y alquilantes, de estos
20 casos hay un sobreviviente a 15 afios, que representa 1%
de este grupo.

En este grupo de 20 casos se efectuaron ocho exentera-
ciones orbitarias, 40% de los casos. En el grupo motivo de
esta comunicacién no se efectud ninguna exenteracion orbi-
taria; laevolucién de estos enfermos permite sostener quela
preservacion ocular no influye negativamente en €l control
final de laenfermedad.

Lamortalidad en el grupo “histérico” fue de 95%, en el
grupo queinformamos setiene unamortalidad de 30.4%, las
siete defunciones ocurrieron antes de dos afios de terminado
el tratamiento.
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Consideramos como criterio de posible curacion el estar
libre de actividad tumoral, dos o0 més afios después de termi-
nado el tratamiento. No hubo mortalidad imputable al em-
pleo de la quimioterapia, ni mortalidad operatoria, ni por €l
empleo de laradioterapia.

Discusion

El cancer de los senos paranasal es es poco frecuente, en
€l Servicio de Oncologiadel Hospital Central Militar sediag-
nostican de tres a cuatro casos anuales de esta neoplasia, en
esta comunicacion en 15 afios se tienen 51 tumores de esta
localizacién, de los cuales 33 corresponden a canceres epi-
dermoides y adenocarcinomas. Corresponden 29 casos a
carcinoma epidermoide bien o medianamente diferenciado,
un caso a carcinoma indiferenciado y se localizaron en €l
antro maxilar. En el seno etmoidal se presentd un adenocar-
cinomadetipo salival, un mucoepidermoide del seno frontal
y un carcinomasalival en antro maxilar.

El tratamiento de estos neoplasmas es frustrante y la so-
brevidaacinco afios esinferior a 15%. En un grupo compa-
rativo de 20 casos, atendidos antes de 1970, se encontrd un
sobreviviente a méas de 10 afios libre de actividad tumoral,
tratado con radioterapiaconvencional conrayos X y cirugia.

Figura 4. Estado al término de la quimioterapia. N6tese cicatriz en cuello
del acceso arterial en arteria tiroidea superior.
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Laeleccion de aplicar quimioterapiaa inicio del manejo
deestasneoplasiasy € escoger a fluorouraciloy € cisplatino
paratratar a estos enfermos, se fundamenté en experiencias
personales empiricasy en la observacion de la respuesta evi-
dente de estas neoplasias con el empleo de estos quimiotera
picos. El empleo de lavia arterial paralainfusion de estas
sustancias, en particular, hasido referida en estudios contro-
lados. Sata, en 1970, reporté una sobrevida de 55% a cinco
afos, con un reducido grupo de recurrencias empleando ra-
diacion externa, fluorouracilo intraarterial y antrostomiaal-
veolopalatinaparadrenaje del material necrético. Sakata, en
1989, publicé resultados similares empleando la radioterapia
y lainfusiénintraarterial defluorouracilo. Lee Y-Y, en 1989,
en el Hospital MD Anderson informé que 19 de 21 enfermos
con cateterizacion supersel ectivade laarteriamaxilar interna
ipsilateral al tumor, e infusién de fluorouracilo tuvieron res-
puestas inmediatas y completas, concluyendo que e empleo
de este farmaco, laradioterapiay cirugia, incrementan la cu-
racion de estas neoplasias.’*%

En el lapso de mas de 30 afios empleando la quimiotera-
piaintraarterial, se ha observado una respuesta inmediata,
medida por reduccion del volumen tumoral, asi como unin-
cremento en la sobrevida. Satainforma que en 57 pacientes

Figura 5. Carcinoma epidermoide del antro maxilar izquierdo de
infraestructura estadio I1.
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Figura 6. Reduccion en 75% del volumen tumoral después de quimio-
terapia.

con cancer sinusal en 38 especimenes de maxilectomia no
tuvieron enfermedad residual demostrable por el patdlogo.
V eintidés enfermos no requirieron otro tratamiento diferen-
tealaadministraciénintraarterial del fluorouracilo, 57% son
sobrevivientes a més de dos afios libres de actividad tumo-
ral.’® Mortimer y colaboradores trataron 25 enfermos con
cisplatino intraarterial, empleando como via de acceso ala
carétida externa, la dosis se establecié en 200 miligramos
por metro cuadrado de superficie corporal, entrescicloscon
intervalo de siete a 14 dias. Obtuvo respuestas completas en
32% delos casosy 50% de resultados parciales. Lo-Russo P
y colaboradores, de la Universidad de Wayne State, en un
informe de 10 afios con aplicacion de cisplatino por viain-
traarterial, obtuvo en 24 pacientes 82% de respuestas; par-
ciales 38% Yy completas en 38%. Este mismo autor hatratado
un grupo de enfermos con recurrencialocal posterior atrata
mientos diversos con cisplatino por via arterial obteniendo
respuestas compl etas en 38% de los casos, con un promedio
de control de 21 meses. Los casos que no tuvieron respuesta
acanzaron unasobrevidadetres meses. Bjork-Erikson, enun
grupo de 12 casos sometidosainfusion arterial decisplatinoy
fluorouracilo radiacién y cirugia, en ocho casos el espécimen
quirdrgico fue negativo para tumor residual, en 11 casos se
obtuvo el control permanentedel tumor, dos casosdesarrolla-
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Figura 7. Recurrencialocal de sarcoma neurogénico en nifio con neurofi-
bromatosis, exenteracion orbitaria y maxilectomia efectuada fuera del
Servicio de Oncologia ocho meses antes.

ron metéstasisregionalesy sistémicas. Diez pacientescon una
vigilanciamayor a27 mesesviven sin evidenciade actividad
tumoral .24

Lainvasion orbitaria es un dato ominoso, sin embargo, la
resistenciadel periostio orbitario alainvasion tumoral esevi-
dente. La necesidad de exenteracién orbitaria se present6 en
el grupo “histérico” en ocho casos, en la serie motivo de esta
comunicacién no se efectudé ninguna. La invasién orbitaria
ocurre segun Gullaney Conley? en 60% delos carcinomasde
la supraestructura del antro maxilar y del etmoides, Sisson 'y
Weymuller®? han demostrado que la conservacion del ojo
no tiene influencia negativa en la potencial curacién del pa-
ciente. La conservacion del globo ocular es més factible en
los enfermos sometidos a manejo multidisciplinario terapéu-
tico como e descrito en este articulo.®

El fluorouracilo aplicado en bolo por via endovenosa se
distribuye en el espacio intracelular. Después de un bolo de
300 miligramos la concentracion plasmética se eleva a un
milimol, lo cual dura 8-14 minutos. El efecto citotoxico es
muy importante en tejidos con un alto porcentaje de células
en mitosis, los efectos clinicos y experimentales revelan la
actividad de este medicamento sobre las mucosas digestiva,
oral y senos paranasales. El fluorouracilo actliasobrelafase

REV SANID MILIT MEX 2002; 56(4): 149-157

Sdel ciclocelular. Laconsecuenciaeslafaltade reparacion
del epitelio mucoso y clinicamente se tendra mucositis, af-
tas, disfagia, diarrea. Las consecuencias son lahipovolemia,
desequilibrio hidroiénico, traslocaci 6n bacteriana. EI mane-
jodeestatoxicidad con leucovoriny somatostatinag, asi como
medidas de sostén puede evitar complicaciones fatales en
estos tratamientos.®

El &cido folinico (leucovorin) se emplea como antidoto
del fluorouracilo, mas su efecto al actuar protegiendo ala
enzimatimidinaquinasa, lacual transformaalatimidinaen
monofosfato de timidina, inhibiendo la timidina sintetasa,
permite la sintesis de timidilatos, que son los responsables
delosefectos citotdxicosdel fluorouracilo, potenciael efec-
to del fluorouracilo. EI empleo por via oral tiene un limite
maximo de absorcién, para dosis menores a 500 miligra-
mOS.3O'31

El cisplatino ingresa a las células por difusion pasivay
por un transportador proteinico, laresistenciaal ingreso ce-
lular del platino se supera con mayores concentraciones ex-
tracelulares. Este mecanismo de penetracion hace al platino
un farmaco ideal para aplicaciones prolongadas como lain-
fusién regiona arterial. En modelos experimentales se ha
demostrado el incremento delaconcentracion tisular del pla-
tino aumentando el tiempo de su administracién. Este far-
maco incrementalaapoptosisen el tejido tumoral, losgenes
bcl, bcl2, bel x, neutralizan la apoptosisinducidapor el pla-
tino. Lasinergiacitotoxicadel fluorouraciloy el platino, se
produce ante la deplecion de folatos, € platino ocupa los
locus depletados de folatos y evitala reparacion de los cis-
platinos aductos.?>3

El método multidisciplinario informado en este documento
estarespal dado por evidencias experimentalesy seriesactuaes
empleando |os medicamentos sefidados, la viaintraarteria y
lapsos de infusion prolongados. El empleo de la radioterapia
moderna, con supervaltajes, y lacirugiaapropiadaal caso, con-
tribuyen aincrementar la curabilidad de estostumores. El em-
pleo deinterferén y retinoides se hace presente como profi-

Figura 8. Status postquimioterapia intraarterial después del tercer ciclo.

155



Rubén Virgilio Hernandez-Sanchez y col.

|&cticos en pacientes con alto riesgo de tener estas localiza-
ciones neopl asicas.®*

Debo hacer unareferenciaalos 18 enfermos con lesiones
tumoralesdiferentes delos adenocarcinomasy epidermoides,
ladistribucion de estas neoplasias estarel acionadacon laedad.
En las edades pediétricay adol escente se presentaron los sar-
comas, rabdomiosarcoma, sarcomaosteogénico, sarcomaneu-
rogénico y €l grupo dd sarcoma de Ewing. En & grupo de
adultos jovenes se encuentran €l fibroosteoma, € estesioneu-
roblastoma, €l papiloma invertido; en adultos mayores de 40
afos se encuentran &l granulomaletal de lalineamediay los
linfomas no Hodgkin,38 | os doctores Calderén-Garciduefias
han identificado un aumento en la frecuencia del linfomade
linfocitos T natural Killer, relacionandolo con la contamina
cién ambiental en Monterrey y la Ciudad de México.>*4

Laparticipacion multidisciplinariarequiere de disciplinay
orden, |la radioterapia juega un papel importante en la cura-
cion deeste cancer, en estaserie el radioterapeutatuvotodala
libertad de disefiar lamejor planeaci 6n para cada caso en par-
ticular y aceptd obtener unadosisfinal de 60 grays.*?

La existencia de ganglios cervicales metastasicos es un
hecho ominoso, su presenciaesreferidaacirugia, laaplica-
cion de radioterapia profiléacticaa cuello estainformadaen
laliteratura. Laposible existenciade un ganglio cervical, sin
primario evidente, es poco frecuente en cancer de los senos
paranasales. L a existencia de metastasis ganglionares redu-
ce en 50% la posibilidad de curacién de estos enfermos.*

Conclusiones

1. Laviaintraarterial empleadaen laaplicacion defluoroura
ciloy cisplatino, en el tratamiento del cancer epitelia de
los senos paranasales produce un efecto reductor del vo-
lumen tumoral en més de 50% de | os casos.

. Permite unadistribucién homogénea de laradioterapia.

3. Lacirugiaes aplicada en mejores condiciones anatémi-
cas, permitiendo unatécnicalimpia, con mérgenes ade-
cuadosy reduciendo el nlimero de casos con tumor resi-
dual y margenes comprometidos.

4. El evitar las exenteraciones orbitarias es un efecto bené-
fico para estos pacientes.

5. En este escrito médico se tienen 10 enfermos vivos, li-
bres de actividad tumoral. En el grupo tratado antes de
1970, hay un solo enfermo vivo sin actividad tumoral .

6. El nimero reducido de enfermoslimitael disefio de gru-
poscontrol. El periodo de 15 afiosen €l que seaplico este
esquemadificultael andlisis estadistico que no seael nd-
mero porcentual de pacientes en control sin actividad tu-
moral.

N
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