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Cf-\fJ]: lULO 1 

HDFtADNo-HEGUlACION EN 8~, CANeEH AVANZADO DE LA PtiC'::¡TATA 

El objeto de f~ste trabajo 85 l"evisal"' conceptos t~ :Jspecto a la regulación en·, 

d6ct'ina del cáncer metastéhüco de la pn)f3tata" 

1:::1 cáncer de próst.ata ocupa un lugar importante en cualquie.r ser'vicio ele Ur'E 

logia. estadístiGam{~te. En un serviGio ck::t Urología genBral de cUi31quif~r .~-. 

h:Jspi tal r-8pt"asenta apry.lXill'tHrnimente entre él cinco y el diez oor cientn de -

tC100S los pé;lciente.s .. Sin embargo. en los h'lspitales oe terce:t' Nivel como en 

éste, en virtud de concenl-rar extensa zona geográfica de influencü3, el c~n~ .. 

cel" '.:1l;! lé1 próstata rep1"'eSBntfl hasta el veinticinco o treinta ror ciento de 

las actividades' urológic8S asistenciales del servicio t en esto incluln'os ac·

tividadss de consulta externa t de h:lspi tülizaci6n y tiemf.D quirúrgico J en t9!2 

dicb esto corre el t:XJrcentaJe de tiemJ.l) que los quirófanos dedican exclusi \.Id-· 

mente B 108 pacientes oon cdncer de la prÓstata. 

Eso representa la necesidc'1d de organizar', sistematizcu' f actualizar y en gen!' 

rel mantener vigente y actual la información sacre los mecanisrros de conn'():' 

del cAneBr de la pr6stata, hablancb de mecanisoos de QJntrol JX)r qUE~ en lo gE

neral el cáncer de próstata que se mana .. ia en t-ospi talizaei6n es un cáncer me

tastásic:o. la oportunidad en nuestro medio de encontrar o detectar un cáncer 

loca1izaoo de la próstata es muy ba,ja y no va más olla de un diez al quinc.e -

por ciento, es por eso Que la e~pm~iencia básica que sustenta este tTabajo SE 

refiere al c6ncer metastásico, y conv el cdncer metastásico tiene mecanisrros 

de control bt..<sicamente hornnnales no es extraño que gran parte de nuestra :'2-

rp.i:1 de inve~tigaci6n y cbcenciH se localicen inevitablemente a la re. isiór --

critica y actualiz(;)da de los mecanisncs de T'egulación hlrrronal media'¡:e ,l.~o~:: 

cuales se mane.ja esta enfermedad. 



L~~ cor~)t;itt) .. t.)tl 9eflO't'nl. B'n l~l r,;;ontexto urolÓg:lr-..o, el siHnifir;ado dEl fJsta ~, 

IJ.nfm~muttt:Hjt da ustu Pl.1clHcimiento; 8S conocida también su relación estrach.'.:l 

(;;(:'Irl lu ofHxH::rinolonifl t101 pncicmto r 01 atntus ho1"'rronal dete.rmina en buena ~ .. 

par't:u lo e\101uc1.ón en caC.1H cmiO. Los ant;ecedentf.~s hist:6ricos son muy varla~· 

<bu y nurrtnr'Oi'JOB en la li.terdb..fl"u, la intuición y ~Ü empirisrro que asoció .~"~. 

01 ta:meor' do próstata a mecanisno$ anó5crinos !1G encuentran en cada página 

c.kJ .la h.ifl.d.:ol"ln da la üiUla~l.ía, tan se encuentra que incluso mecanisms tan 

sofJul.i.C(!(XHl, t:.tJn finos dantro del lT¡anejo terapéutico coro son los rec:epto-

1'0'8 tlOY'nYJl1e.llss ya fueron alguna vez intuÍlbs, no solo en aste 51010. en la 

hiulot'ü, muy ~mtigua do la Ul'().lo~r{f:l, df..1 1+1 enfermedad, de la medicina en g~ 

narCt 1 , al i don l1 f1 C/U' uno T'f18Cci6n aspec! fi ca del huésped ante ei ertos agBD, 

una x'OspUfJ5ta ospeCl. fl.Ct\ para t:ad~l nstlrnulu. De all:t se infiere la existen--

cif.! c.k~ rllcaptot'os, QUB pOT'ctban al o~tírutJl{J y pro\lOcan una respuesta o:mcr.~ 

te. Actualm(·mle sr:! sabe QUO esa rmSpu8sta 1"udic6 on c§lulas muy e8pecializ~ 

ooa consj derCidas receptorQ6 t1t;Ü oetímulo y QUfl raflJ)Jnden el través del misr¡o 

y que determinan buena par to dtJ la evolución df31 padecimi ente. aso ent.-re -

otros ParaseIso. ya lo ton!a seflalaoo. 

Pero encima de esta historia urolóniee quo as()(ün la ct,fermedad del ooncer 

avanzaoo de la próstato u s.istemns de rayulacú.ín rornonal, aparecp.n en 1n ~. 

áPJr.:a moderna l¡enta cono HUgnlnr; y ~l~)C que (;1 par'tilo de (:68i cinc.uanta asg, 

cien, c:bcumentan y contratan la Elstr'9ch1s.1mtl relación entre rner;anisnob hJr

monoregulacttres y el cáncet" da prtSstata. 

Ellos obtienen el preMio Nlbel P')r al trabajo en relación r:on estll padedi

cimiento. Al practi.car orquiactomí8 (~e encuentra que la onft.'l'rnodaó so a8lQ

biliza, se detiene. aunQue este. detanci6n us un tnnt.o rall\tivn. Accualmento 

se sabe Que esa "detención" implica una fasa da muy lonto cr'oGlmiento, sea .,.. 

t'Olro fuera la majorle es evidente t IR discusi6r1 f'LJbre ni ltl majen-lit en tiolr.

tx» se Q)nsigue prolor~ar ~'t1n este raecanisPO o simplemonta ~tj mn.lora 1 (\ c¿;¡ 1 i .. 



dad dt1 asta sobr'ov:l.l19 sl~juirá por al9(Jn tiarnr.t'J f pen:J dn fllt}l.mn manHl'a de -. 

al11 parte al O:Jntlcimip,ntn nndnr'r'O de liJ rogulac:ión !3nr,tScl'i.nB del Ct{nc8r .. 

de la prúHta.ta: este trabajo $13 ocupa en especial de anali Z81' desde nl pU,C! 

to de vista cr5.tioo, los COrlCf.;¡pto~;'i y al conoeimirmw de 1/;,1 turtrono·~t'8'fJuli:;¡·<" 

ci6n en ast:e tipo da padecimiento: ha avanzaco much!.simo el conocimümto u 

este respsGto; sigw3l1 algunas lagunas, seguiran rny' algún tiem¡D, pero SE~ 

titoos qua empie~a a sistematizaras, organizarse el cami.ntl. Se han i.cJentifi 

caro 105 objl:1t;ivos concret::os, se han sañalaoo metas o3pecíficcw de c.:Dnoci·M
' 

miento y sobra toltl se ha racionalizado un manejo que antes erél. empl.l'jcu ~. 

A la. fecha no ha Il'Octificatkl sustancialmente el abordaje, paro yEl se hac.e a 

través de una predicción cierta de un conocimü:lnto que tiene ya unéi catego~ 
( 

ría de cif.:!l1tíflcá y qua I10S perroi te en primer lugar establecer una taxonomía 

muy dix'ecta y muy exacta en cuanto a los requori.mianton hlrmonnles de cads -

Cf.1SO en particular, utilizancb parámetros mensurables y prediciencb en ciHr~· 

tos casos 16 r'85p\JEmtu, con un alto índice de ~5ibilid6d, de Gerteza, fmto 

JX)~' supuesto es un mecanisnD flexible, dialéctiCo, a9i1, dinámico que debe

rá de revisarse constantemente, por lo que se crea una clínica de cáncer do 

próstata cl!nica que parte en sus registros y de sus sistemas de tres eF~5 a 

la fecha esos reglsb"Os, esos sistemas y esos rasultaciJs algunos de ellos --. 

preliminares otros ya MUy avan1.stbs, son los qua dan sustento él este trabajo t 

y le dan la importanci8 que queranos señalar y enfatizar le. 

Hem:Js dividieb altr'abajo en oct\:) capítulos generales tl saber: Lh análisis -

objetiw y conciso de lo que significa el cáncer avanzact:J de la pt'Ústata en 

el capítulo primero. 

Eh el capitulo dos trata sobre el abordaje tpxapéutico del cAnear de pr6stat~, 

en Bste analiz6flDs al accidantatb camino que ha seguioo el aoordaje desoe la 

élXlC8 previa a Huggins. él partir del mism:J y en la actualidad en el que la 

información ,y la investigación ha sicb explosJvBs, y ha costatb trabajo solsc 

clonar y discrimi.nar los resul tacha de la misma e integrarlos n las rutinas -

asistenciales de los pacientes. Normas y rutinas que estan siendo revisadas -

siempre en nuestro clínica. 



En el C~lpít;~.Üo b:rr'caro revisamos la ter'i3pi¡:; 1· .. :il .... OTtnnl f:!tl 01 eJ;~ncet· dr..,¡ la 

pr6statu, ::iUS prem1.f¡{lS, aquí 11(3S l:lmJtrlU~JS [l ln tC-.jrnp:ia l"Ormnc:ü, o sen 

que entralTf.lS en 1m3 tf.lt':1!l: en el cap! tulo anter ic¡r' f el ahordaje terapéut i o.), 

incluyo desdB lu Gü"U'u-1a hasta los reClAr'SOS para palfml." al paci.antu t qUB .~. 

incluYfJf1 qt.d.mlotarap{tl, ralüoterapia y ftJf1c.k:imentalmEmte hormol1t..ltornpia, tl;;~ 

te Célpítulo tercarq solo se ocupa axcll1sivamantf3 da la terapta t~nronfll )1 

las pr'f'lnr1S8S que la de'terminr:ul" 

El capitulc} cuatro 10 dediearoos o diseñar el traba .. :jof planteanos GOtll) fue

run esr...ubler~üioH .los fJrUPtlS ck-3 trabajo r CQITCJ se detsrminaron r'equisi t.(JS ~ 

}"'(l la inc1.usi6n de pacientes 1 cual fue al tipo da seguimientos, y (!ualt~5 -

fueron los objat:ivos básicos del mislTCl. 

En el cap:ít;ul0 cinco analizafllOs matarial y métocbs .. 

Eh e:L capítulo sej,!,~ establecem:'H3 los resulta~st Aesultaoos qUt~ desde nue~ 

tro punto de vinta son muy Hlentacbres, que han estimulacb el ii1tar~s df.3 sJl 

ta .enfermedad. y que han ali.mentaoo y motivacb la clínica. 

loa capítulos aiete y oc....." el primero de ellos a las conclusiones, que son 

muy interesantes, y el segundo de ellos, el capitulo oc..." haCEm'OS unn am

plia c;onsideraci6n respecto a la. perspectivas de manejo a la luz de nuevos 

descubrimientos, de nuevas perspectivas en cuanto él las fX)sibilidades futu

ras. de ya ro solo corrL-rc.'llar '1Íno aunque suene eutúpico en este n1"Jmanto aun

que parez.ca una quimera de llegar a curar pacientes con cáncer de pl"Óstata. 

la idea de sueño no es tan aberrante, si cunsi.dero.P'Os como ya lo hab!arTOs -

dicro en algunos trabi\jos prel iminares Que aquel paciente can cánc«?.l" de ~c_ 

~stata en quien de alguna manera. ~di f'icamos su evoluciÓn D la calidad de 

la misma y parm:i. tirnos que muera ~"Or causas ajenas al cáncer y on buenas lXJn

diciones gI3r1er¡:üos HJl lo qua r·espec.tc~ (31 cáncer de la pr'Ósta'to, roda-ros con-· 



ción ~ 



íi;:.>.r::innt.!:JI'\'I{:lrd:¿cl !'~n ¡"!oH l'et1(}VUc.'b el :lntf:lrús en el tema del manejo orHH~ 

c:r':'Ln¡¡J ckd. ,:dnctu' aVBftzóxb de la. prns.tata, este interés ha sil.1') E-lst:i.mulaxb .,,~ 

pf:i.T"cie¡ll1lentu f~]r 01 ad\fH/1:imielito dt~ nuevas drogas qU({ ofrecen menor fHJrnill"l:J 

de efectos ciCilF!.tePHlüBi y un eumplimiento m.sytH' por p::'lrtfa de los pae:i.antes, 

. y f~t.iemás hH. habia:} J.a r:;Spru'¡;U1Za que estos m..!svos agentes o combinaciones da 

103 misn1'l);;~ ptH:U.e.r·t~ ;S,FW Bllpr:?rj,ol'" te.rapeúticamente con rel.aciOn al tri3tarnü~n

h.l ('t"wanr..:>Jonal. 

l..,./;1 pro 1:1. fertJ't..;i6n de: f'H/Ctl .... U s agt\."!I'\ t8~) y la.s clasi ficaciuflss de-: las dr2, 

gas par.·f~ al tr·etamiGf'lto horlf'.nno.l del (",/mear de la prÓstata ha I10tivaUl de--

tonninafrtsmentB tlsta tési';)., 

Se prenentan on esb:~~ capItula los efactos farmaco16gicos, las vent! 

ja.s y J.€tS limi tac:'!.onf3s 00 la terapia con una y otra droga en particular son 

evtlluaoos. f.i.l1almef'l'ta, ~:Jl papel de estas nuevas drogós en el manejo pre~,~nte 

y en el futuro, de paci.entas con cMcer de próstata se comentaran en los cap! 

tUJ.Of.i sUba:i.[Jl.ü·entes" 

FI SI OLOGl A 

El p.t·up6si te de la n)<:"inlpulación hlrroonal en el tra tamiento de pacier.!. 

t(~S con ct'inc8r' prostético HS privar a le.s calulas tunorales de ANOAOOENCS o 

de SUB pnOnl]CnXi BIClJJGIC93 .. GunlQ!.Jj,e.r tratamiento Qua disminuya la produc-

ci6n {1 :lntar'fi.f;;:ra con la li.tJí~wacir)n de andrógenos a la celula as JX)sible que 



de de manara incompleta. paro hay tI'Iunhos lugw'ss en :la cadena e'tlt:re Ü;l PI">.)'

ducción y el metabolifHíD andnJfJérüco en las cUB.lms se púode rom¡..w.n'" el ciclo~ 

El Hndr'Óaf~ que circ.ulí.1 en mayol' cantidad en el rombre as la test2,s 

tSl"'Ona, 9(J~ UH la cu.al es r.roducidt1 por los testículos. La liberfif.;.Wrt dt~ la 

testostsi"ona de los testículos está regulada JXlr el Hja hifDtélenrJ-·hirxJfisJ.~ 

1"'10 11 Estimulada pO!' el neurotransmisor nor'spinefl":i.na,. se liberlJ la horm:ma .

liber'(H:bra da gonatbtropina de una manera pulsátil de lD mninencia medirt efel 

hipot&larnth Por· otro lac:b" las 11Orm."'Jm18 estimulantes da los follculr..Js y luto.,t 

nizantt3S son producidas JX)r la hip5fisis anter'ior .. La ucc16n directa de lE.' .

h)t~roonfl luteini.tanto An las c'§lulas de Leydig de 1ns testículos caUSf-'l la LL. 

baraciÓn de testastarana en lu cnrriante sanguinfk'1.. l..FJ. mayoría de lel test.os

terona circulante estl.i unida a la~ protaírlBS da la sangra, bir~J'n sea a 81bG¡.~i 

na o a la proteína llamada globulina que une testostel"ona estrógeno, una JJll'. 

teína espocífica qua una asteroides sexuales. La forma activa funcionalmente 

de testosterona es aproximadamente 3fo que permanece sin unirse a la protefm-l. 

P.lgunas áreas del metabolisnn intracelular de los estel'Oides sexua

les del hombre ya se entiendan bien y otras no. La testosterone liuro se di

funde pasivamente en al citoplasma. de la célula y es ~~nvertida 8 dihidrota~ 

tosterona POI" la anzyma 5 alfa-raductasa. La dihidrotestosterona en el ci t{)

plasma se una El una plllte!na receptora y luego al ticitb desoxiribonuclruco de 

la cromatina nuclear. El ácicb rittJnucleíoo mensajero es producirtJ y Q'Joi rica 

varias prote!nes para las f'unciones metabrSlicos escenciales JXtra una c61ula -

prostátir~l acinar. 

Aunque la mayor parte de los andrógenos circulantes en los h:.1mbres sorl 

da or:i..gen testicular f una cantidad relativamente peQue.ña de andrÓgenos es pro.

ducidet fXJl" la glándula adranal. Los asteroides afldrostenediona y deh:i droepian-



dnDGtCG'\J?iU ·~:~on 1 ibui"{{r:!)E, f)or' In glándcd.8 ncirunal ~mn1:JpllB::;¡t.a t] Id h::ll'frOnD 

adr'Cfk¡JCr:rt't.ic(l tr6pir:::.n de ln !üp6 f:i.5'is nnt:er:i.or ~ Atnbo5 andn)gt~nfH:t h()fl !"clttt): 

V¿fíflfmt;u dúb:i1üs c.{lmpHl"ar~.')s con la tf:ssb':'lstel''t:m8. n ln dih:ttirob:1sl'i:tJst;(!romj ~/ 

(~~d:án un:!. t:bs cmd eomplotfunente a la prt) taina sérico" La 8f'HÍl'tJstene¡:ti.r..ma .. ,. 

y lB d~.lhldr'oepiHndt'Ostarorm. !.=i(.m r...onve.rtidat? t~u'G1almante El testoste:r'Qnf\ y 

dihí (j.r'utHstosttu'ona en loa tejidos qUE I::ümefl respuesta él los anro--6n(,:iln~:}!.~, 

r..;¡~ltl1J 1.1;1 piel JI 10$ folículos c:ap:ilares .. La hab:i.lidr.:ld de los and.t'11gHi1Os ¡Y.:ll'éi 

dll)SHnCadanar las caracteristiCi:ls sexuales Sec.urld8f·ias él través de la t:l:mVG!,: 

aión intracelular a dehidl'of;estostm'Ol1ti se demuestra en casos patológ:;,.r.Lls f 

COfiYJ al síndrome dH Cushlng t el hirsutism:. i dio oáti.crJ r la l1i perplusia adre··' 

nal o los tumores adrenales .. En condiciones fj,siológicns ntlrmale5, el pope} 

de le pl'C.H'Jucc!ón de anrJr6genos adranales en 1-31 desarrollo y mant8nimi8~)te ~_. 

c.lfl la I'n8sculin:J.zación parece que es mínirroO' la col1u"ibución di":l androgenüs -

adr'snales al c:r'ecimiento de las células del cáncer prostático en la r]!"'eSC'0~' 

cia O ausencia de producción dA testostarona es obsCU'l\(1 en la ectualioEH1. 

La mayoría de las células cancerosan da la prostata son por lo men'15 

parcialmente andrógeno-dependientes. La supuesta axplicaci6n es que las célu 

las del cáncer prostático son derivadas de una ~blaci4n heterogenen con re,

querimiantos metatñlicos variables para los andnlganos~ As!, los turror¡;:~r~ Que 

astan cumpuastos primariamente de células que son dap~dientes de findró:';i"1"~S 

resJDndan más fa\l[)t"ablernente a manipulación hJrnunal .. Erl los fk'1cientes trat~i 

tiJa hJl'1Tw:malmante el tUlDr puede recurrir debicb al desarrollo de rüsistE,nci.ü 

hornnnal en células proviamante sensibles o la emergencia de c~lulas ineeoen

dien tes de nndr'6geno, aunque la mayoría de las hIDrias ostán u fa\KJl' oe ésta 

úl tim'J. hi¡:xStasis. En cualquier valoraciÓn el trntamiento enctróerinrJ ce c<:~l\ce!' 

prostáti,co depende de la habiliood para l1J.oQuear la producción u 1':3 11 [>~~n~~: "ió:", 

eje andrógenos n las células cancerosa.:::, ~ 



TEH¡\f>J~ A HOflAONf\L CONVENGIONAL 

OFt}urECHl\1IA .. ,~· 08f~de el esl.::udic) d{~ Hugg.i.ns y M:)C.ig(:lS la orquinctomia (1 lfl n(.i·~ 

tninistrac:ión oral de estr6genos ha sicb fJl ~t8ndard e4e la tOf'¿:¡pio. end1cl"inH 

pera los ~"l(,üent8s con cáncf:ir' prost:áticÁ). Lo orquieGtomft'1 extrae r-:l abt-lstec,! 

miento p2"'irl'/;lr' lo de testosteruna circultlntH y rS!3ul ta entonces una disminución 

Y'ápidí:l mi los niveles séricos .. Dentro de las siguientes 12 hJrfiS que se SIJpr'l 

me r.1ict'(,) abastecimiento por la cirugía. la testostsl'ona baja a los niveles ~~ 

castz-'sntes gemaralmente aceptams que son de 00 ng/ól. La orquiectomía es _ .. 

una operación segura y simple que puede llevarse a caoo con anestesia local" 

fJi algunos paeientes se presentan reacciones vasorootoras pero pueden SEU' StJ~ 

primidas con d5sis bajas de ostrógenos" El inconveniente primario de la 01"····

qlJiectom1a es el :i.mpactu adverso de tip:t psicológico de la CBstraciÓn~ 

ESTAOOENOS.- El estrógeno más fl"ec:...Ientemente usacb pt=1Y'a el tratamiL~to del ~ 

cáncer prostático ElS el ctietiletilbestrol" Aunque hay alguna evidenci_a de un 

efecto directo del dietilat:l.lbestrol en f-11 testículo, su mecanisfID de acción 

aceptaltl es una inhibición do la retroalimantaLión de la secresi6n hipofisi!!. 

ria da h.'Jrmna luteinizante. Además, los estrógenos puedan incrementar los -

nj.veh-Js circulantes de globulina unida a asteroides sexuales, JXlr 10 tanto, r~ 

duciencb la canttdad de testostarona libre.. Los efectos colaterales de los -

estrógenos orales han sitb bien ooc.umenttH:bsl' La ginecomastia d:Jlorosa as fr!~ 

cuente y se evita solo pBl'"'cialmente fDr la irradicaci6n del pachJ pre-trata

miento. En algunos pacientes ocurre nat~sea y wmito, y edema de 105 pies .. t.bs 

preocupa mucho mfis la incidencia de tromt.::lsis vercsa profunda y muertes car--

dioV8.sculares asociadas con esquemas de dSsis de 3 Y S mg. diarios .. f¿l riesgo 

de compli.caciunes tromb:>emb51icas parece que es msror OOrl 1 ng. JX)t''' día p:Jr -

tk;;3l.S pero los nivfjlen de t;e.stostet'ona sárice JDdrian ser supr"imitb-3 de una -, 

menera incompleta* 
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Ht PCFl.SEGTCMI A 

La. ablutüón dt~ la pituitaria por cirug1a t criode-9trucción (} ir'radiaci6n in·~ 

~:t io1a1 se han u~adn p1"imar':i.amante en paciantas.i que ntJ r'sspontien (:1 qua S~! 

rr-en l"'eca! das después de la terapia mrnnoal convencional. para el cáncer --~ 

r.c:'Ostlitiah Tinda11 y asociatbs repol"tnron 91~ dH respuesta sUbjetiva, y 3(j~ 

de relflis:.i.ón objr:!t:tva. en los p..e¡cientes eon CánCHl" prostático desput~5 de le .. -

hip.1flsscttJm!a transssfenoidaL. Con la trracüación de :J.trio StT'affon y aa,·~· 

ciatbs raptll"'taron mejoramiento en el. r.blor da 7f1'/o de los paciente~i, y Fe:rgu·· 

.8SOI1 y Henory registraron major*:2 en '71~. Maddy y asociacbs rerurtarcm fi.?ju. de 

Yl 9sPussta subjetiva, y 3'710 de re!3puesta objetiva con la C' •• riot'd.pofi.sactom!a .-.-. 

transesfst'(.lidal .. f\bsott'UH encontt'anD5 un 73f.; de tasa. de mejora subjat:iva en 

el dolor OSB\j daspu6s de la hip:tfisect;Qm{a transesfer~idal en nuestros par;:i~l 

tes pero no 66 observaron respuestos objetives. 

El mecanismo por· el. cual la hiPlfisect.ol1lfa pudiel'H beneficiar a lClS p.'3.cien-

tes Q)n cáncer pr'Ostático en 1.os cuales falló el tratamiento tlJr~nal previo 

no está asclarecixb. El interés inicial se bétsó en la hi,Dtasis de la supra

sitSn c;fa gonacbtropihas hipofisial":l.as y la supresión de andr6genos resultanriJ 

de la dopri vac16n tvrlTOnal hip,J f:isiaria adrerocorticotnSpica. Sin embargo t .

la prolacti.na y la t'rlt"rrona del creéimientc son im¡:ortantes en al in9tabolisnn 

Btidr'6geno y In alteraci6n en su producci6n pudiera afectar el curso del CM-

cal' prostático. fttr lo tanto, si los afectos primarios de la hiJX)fisectomía 

estan rel.ac.ionacbs t-orrrona lnlen te , lo están a través de una acción rnlls compl~ 

ja que la simple supresión de gonamtropina y tlJl'l1Ylna adr~COl'ticotr6pica. 

Su sabe que la hipof'is9ct:cmfa altera los niveles de lf.A enr;bf'finas )' laa enc~ 

'falinas, las cuales son p6ptichs opiáca:ls enckSgeros que afectar, la interpre

taci6n subjetiva efe dolor y puoden SE.".rvir conn neun:>tl"'Hr\Smisores en les VltlS 

do m'Jdi fiCflcj.Ón dl.ü do J.tJr e Dacb que lf.l respuesta oritn'll"ia a. le hipJfisl?:Cttlm.l.fl. 



cuunL!:J 01 (,\').1.ot' {1f::'(;~'J ~ ltlS efoGLnB de 1ñ ablaciÓn de la pi tui taria pt,Ií:;iw'd!' 

(,)!:)tül' T'olac:i.omuij,'j a las a.lt(~r'acif)no5 dH lo jJarcnpci6n del li:.1101' mlis büm 

qUB (l W'I i.mpacto fn'Jl'.rr'e.bla 00 al pY'lCfJOO miBno de la enfermlJdad~ 

AOAENllJ .. ECTCMl A, 

Ql.tI.FlJHGIGA,,- Hugg:i.ns y S(",ott inicialmente rep.:n~t~l.ron adrETIé.t1f.H~tom1í:t püriJ 

loa pacümtes r.;en c{¡nGfJX' prostático ~rils en el concepto que la aultlc:il\f1 

adrenal andr6gena pUdiora ser' benéfica en los pacientes con recaída de5PiJf. f
) 

da terapla ~l)rrmnal ~Jrillk.'iria .. En una revisión de la 1i tHratur5 Brendler f'("" 

fX)rta un 7.'3'10 ÚfJ tase Úf:t lIejor'nmianto 5ubJoti \10 ÓijSJ1Uó~; do In adrooF.led.():"í ü 

pet'O 8(J1611l8t1te una te.Sí! de respuesta objativi! dol f1/:,. La lM)I'Orta (f~: j,¡;'~ ;"D~:: 

puestas fueron de oortn duraci.6n. Lo rcmls1Ót1 bilateral ríe las g16n(}tllü: -, < 

aúr'analBH es una oparaciÓn formidable, que fl mcnucb m se reCOrr¡j,ítlh~~ fV' ~'" 

cientos con cáncer prQst6tic(J t 

MEDlCA.- la omlnoglutwtindda produCe un bloqueo Iftédlc::o dO lh f'~u;i6., lUt:·(!o:~ 

corti('~J. fXtr rwdio de la inhibic16n de la httndi~il de UI cadonu lat,el"(ll 011' 

colaatarol y ln hictroxiluci6n sublSecuento. un paso t;~ en tu o8til!;rul':~ 

0'oa19. Consecusnt a'MJfl te. lit síntea1t d8 andl"1Sg.....,a. eort,1301 j' tÜwÍ;}~,'I';"ri\~t. 

se \/B intOlT\ftplda. f+Jblnson y ThJIM1S rOJX)rteron ..... 0 su¡:r09USrl en la t~sto;! 

torona plosmAtica do ...,105 do 10 ng/dl. t sn 25 pr,,~ieñtos qua ",stat.1&n J).r"{~ví~ 

mente en terapia oatrógenica ros c\MJlo9 treto«bs con aJld . ...,glutfitl~;J ó.!\ J\JlflltllJ 

eon Q;JrllUOfut y ncetatn de fl.uhidrooortJl'fOn8 COftO rfflb1UfP,h.LO e$.tQrO,~ ;1i1:u. ()" 

lou pa(.d,sntlr.l. 6~ tuVi9:ttJM l.-tn raspuf1stt! sub~igtivl) con «.livio ~rClt<: f.' 

plut.1) dol eh lor. Wo~Jv 1 y 8roclnrbs rerortílf'(10 r8'9ul tad:lD un ~} Orm::H",1:~t~;~ 

(~n rw.!(}foo dt!flflU~!J du lo turnplu OOmU'ill[!. So nb5f1:TW ,"mUaU,p,t'n Ol]jut í'iI\' ", 

(r.1lmpluca o j,')LU"l~¡"lJ en 2"J~ do h15 OOCii~::11ta50 run t>lSbHi'h!:.tH'Iü !: rnil!1t"f;w :',t~ 

yn'~, ni.vtJltUl dO{~"N';,i ,,1;'O~1 t'hJ un ut'(j,l'i!!t'Htlo (!c ;J]' .íl l~J l!'Ill¡l:t)~~ ':;"(:. 



cuunLo ül dolnr 6HO:J f lo~, afflGtrw Ck'l la ablaci6n de la pi tul té;.r Üll pudicn.\n 

t:3l:i'tur l.'f.Úar.:Jon¿':lfi'H:1 ':1 las í'llhn'-'acinnol~ d(i! ll'l ¡:'1a1"'cnpci.l.in dt:ü ti.l1ot' m{ü:. büm 

qUf~ a (~n lmptlGto fnvorable f,m fal p.y'oceSCJ mislil,' de la enfHf'm(;)da rL, 

AOAEJ\lPJ,JJ;TCMI A 

Ql.tr.FlJRGIGA Il - Huggi.ns y St'..ott inicialmente rsp¡,r"taron atirenalHC!tomía para 

1t'8 pac;ümtas con cám::er prostático basl:\rXls en el CXUlCBPto que la ablación 

adranal andrÓgena pudim'H ser benéfica en los pacientes con reca1.da r1e5pué~5 

do tera p:i. a tornnnal prlmaria .. En una revisi6n de la li.teraturfl Brencller n~

p.Jrta un 7.30/0 de tasa úo mejoramiento subjativu da s PUÓfS de In adrenalect:omld 

paro oolamante una tasa de respuesta ob.1etivf.l d~l fP/o. Lll ~yor!a dü lns ;'!H_~, 

puestaafueron de corta duracinn .. U. ren'Osión bilateral da las glónclt;lo!C- _ ... 

altr'anulases una operar~ión formidabls t que n rnenutb no se reCOmimloo el"1 p:,,~ 

cientes con cáncez" prostlltü:.o t 

MEID.CA.- La aminoglutfJtimida produce un bloqueo médico de la función actrer1:;? 

cortical fOl' medio de la inhibici6n da le hendidura de LJ cadena lateral de 

colas'tarol y la hictroxilaoi6n subsecuente, un paso temprano en lf,i ostero.tttt 

g~nais. Consecuentemente, la síntesÍf' da andl"6gt:rlOS, COJ'tisol y tÜá.):ltt--.. n.ín~. 

Sa va interrumpida. f\1binson y n~mas rap:¡rtaron \.118 supresiaSn en la te-sto.~ 

teruna plBsm6tic-..8 do menos de 10 ng/dl. t en 26 pacientes que estaben previa 

mente en terapia estrógenioo los cUBIllS trat6QJ5 00" amirtlglutetimi,Qa jUflt~ 

eon wr~tiso"a y acetato de fluhidrooortisone. cune reemplazo esteroi doo t De 

los pacl.entes, 6$ tuvje.ron una respuesta subjetivo r..on alivio parcial o co!'!: 

plato del cblhr. Worqul y a~cillrbs reJDrtoron rasultatbs on 25 paciuntes -

con recaída t1H9nu~s da la terapia enáScrinn. Se observó rllsnueste obj6thm -

(enmpleta o p"lrcial) r:m 20;:' de .los paci!.'flt:es con tastnslmonil plilsMt!~:.:~.J. "t, 

ynl~ n1 vult..m deCI'ec.i~jrtln rje un pl'ofl'l€tiio de ;;.~ t.1 l':J ng/lOD o:; .. 



Los afectos colatera.les del tratam;'anto d(-J aminoglutetimida puedon ser sub;;~ 

t~J1ciales y éÜgUnoS pacien't.3s no tolernn la tarapia~ Pueden ncurl'1.r hipoter.:, 

si6n 1 naúsaa y vómito, y la mayoría de los pacientes expe.rimentan aluún gra 

th de laxitud, 8f"M:)rexia y depresión,. Sin embargo t las series r'HrXJrtHoos su-' 

gieren unarespuestaf'a\ICrable en aproximadamente url torcia de los p.~cüm,-~· 

tes~ aunque 'la contribuci6n de lns esteroides aQninis'tracbs cot1oomitantem8!! 

te a estos r'esul tar.:bs es obscura • 

. ESPIAClIDLAC'fONA,- La espironolactona produce una interferencia. nás f.3specif~~ 

ca. con la prod~cci6n de los ,asteroides sexuales que la aminoglutatimida, -

datb qua bloquea un pa'~ más. ella u trav~8 da la v:ía de lB síntesis de 8n .... -· 

d:r6{JBrtJS y pUdier-s ttmer actividad atltiandrógenice. Walsh y S:i.itef'i dBflUstrf~ 

:ron' la habilidad de:, espironolactonn para ·suprimir los nivoles plasmáticos c.ie 

test:aaterona y dil1...idroepitmdr"Osterona .. Actualmente es limiteda la expel"ümcia 

QJMasp:lronplt'lctona en pacientes con cáncer prost.(.~tiQ) '" 

ANTI ANOAOOENOO 

A pesar de que muchls fármacos quedartan clasi fir.;acbs como anti-andró~looos, el 

macanisnn de acci6n de cada uno es variacb y puede· ser ~s complicaeb que -

el simple bhlqueo de los efectos del andrógerQ. Sin embargo, cad;¡ uno de los 

compuestos tiene la capacidad de inhibir el :netabo11Sf1'O da los andr6ganos Cil' 

culantes. 

ACErATO DE UEGESTfO....- Este con\puestll es un asteroide sintético aprobach en el 

Immento actual para su U9;) en U .S.A., para el tratamientó paliativo del cbnce?~ 

metastásico da seno. Tiene muct~s efectos hJrnonaels sinülar6!3, a los qlAG ocu-·~ 

M"en naturalmente en las progestinas, incluyencb supresi.6n da los ni velas de -

testo s taro na s6rica por la inhibición de la liberación da la gonartJtropina hi~ 

fisi{iria" 



Ad(~má5, so ha \fi!.lt~) quo dt~)rntnuy~~ las c.t:meonh't=tcit.1nns t,ki (Ji.hin't'\:lt[i!lt\)~¡t;nJ·2 

fHl p.rosttiL:lcél, r:or' cnmpBtem~in th~ los J'uceptorus de citosnl y f"X)f" bl()q~Ji.~) 

de lf.t ~) alfa proBtátü:;o 05 que Ot~url'O un oscapH (jo ~1A!}h¡:ülin dr.~ tH~tnf·~h~r:;:~ 

nf..t 2 u 6 meses dm\pués del i1"'\1(;io dn la tarap.irl" Los niveles (ts te5t:OHterf~ 

na t48 incrementan I:l c::asi 01 t'lmgo norfUdl daspuós de t'lp:rtlx:l.madamfJnte él mu'~'W 

ses tIa tr(.ltamien t.o • f.f.unql.m 01 bloqueo de andr6gono [-t ni.val celular' puadH .. ~ 

continuar d08pu~a de que la testostel'Ona se inC",ramf.mte. ,lul\t..o con el 1I1Gr'.~ 

mento dH la tcstontan.:mn, nCLD:'rEl una elevación de lof;"i nivultN.:l p.r·Ov_iW118nt;t~ 

supr.irnido5 de oonm:btropinas. Aunque elmecaniunrl df:ltrás del fet1l.'imnn.C) (j~"; 

escapo no ab.1tá clan) so usan paquañas cHsir:: de estl"ógenns orales plI,ra Gvj·· 

tarlo ~ 

John80n y asoc1.aoos ncitúnistraron acetato da mGgl},!'¡trol él 1:1 pacÜ·.lfH:W.> rnn 

tratumi H"to prev:i(, oon c:ánC8l" prostático metastásico y rar\")l:'tHY'C}I1 uno ro!,,· 

pufatn subjetiva s1.n efBctos colaterAlos en 12 paciente3 .. 

Después da la recata 8 da 13 pacientes rasp:mdieron a la orquiectnmíd, In 

~úal augiri6 que había sido llevada a cabo una respuosta horrdOnal re18tiv~ 

menta incompleta con acetato de rnags8trol !lOll." Gall9J" y lisoo1fttbs r8fl(l,..t:~ 

ron en 9 pacientes oon c&ncer prvst&tico tr8~tbs con acetato da megestrul, 

Aunque se vicS reRpueflta 00 O paciontes, se obsarw encepe de tostostoronft un 

la mayoría de loa pacientes. 

FLUTNlOA.- La fl.utandna es una anilida 8ubatitutiva nD9staroidaa qua CW"EJCO 

de actividad anctrog&\ica, estrogooictl. ontiest;rogoo.ica o adreno~rtioal. El 

rnecatiisnn exacto de su acoiJ$n ~ ~y está lXlbf'empnto ftclaracb, pero 1ft mayor 

parte de la evidencia sugiere Que le droga inhibe el paso de tggt:ostomna, o 

la ,-mión de t91Jtoat6l"Ona o de dlht drotestostar-onn al receptor nuclear. f\)r'~· 

10 tanto, los efectos biológicos de loo andrÓnaroa en las Gsl:ructurfl3 M1XU!\·~ 

le~ secundarias flP. evi tan. Cunncb se athin.i5tra oralmento en tt1sis fnrmfJ.(:ol!~ 



g;l.camt~Ü;fl act:tW1S, lu flutr.imi.dl1 pnHÍlJCe atrofie, de .ht pr6fitnto sin t'¡]mbio~; 

astructurnlos un los tf:lsticulo5 ete los pen"CtS o rutas ~ Gu~m(.t-J 5f:~ f¡(hlllnh;tr!;! 

ron fj n 10 vacas las rt1sis antülI1rlr'og6nican fJfect.ivfl~ rM'l nI flnJ mid rr...ti.C-hl no 

su a foct:aron las (~S troo turf.ls sexualEw de las t16¡r¡br'Ob, rx.w ltl tiln lo, fff .. .:.rrUS~'

tranth la aapeei ficidad f'uncioncl1 de 1ft droga rnr las nstrueturas at:::cosori fW 

dependienta.., ck~ andrÓgerlJs. Oacb Que puada estar pérdida l{} inltibici6n df: -~ 

testQsto.rona en el eje gonada1 hi~fisiario, los pacientes oon tratamümto -

de flutBri¡./..tm mantienen nivelas séricos normales o tal vez elovnms da testo~ 

tarana a6ri~.a .. 

J8oobo y 890ciactJa ocbinistTaron fÜ azar a 13 pacientes bien sea dSsis al ta 

(1.5 gm. ditll"1,wnante) oQSsis baja (7:)J ng. diariamoottl)do flutara! da. o .. ~. 

dietilet11bestrol ( lmg. diariamente). Solamente") pacients..c, tenlnn enferme

dad matast4siCIJ en el nDlI8I1to del tratamiento. Se desarrollo gineQlfl'.llstia )f 

rebl.endaci.tiento del pect'u en tocbs los pacientea paro lb se obsurvaf'on otro! • 

. ofe.s oolstrrales. N=J hubo diferencias aparontes on la respuesto entre Ion 

páeientos tratatbs a:.n flutamich »' los trab'cuba ~ dieliletUbestrol. 

Prout y asociatbs trataron a 13 pacientes JXJr lo IOlfl.'lS 2 _ses OOfl "00 no. -

do flut6Rtina diori ....... te. Si,ate pacientes tuviBt'OO una respuesta objatiw -

y sub.jetiva con !"ernia16n en 4. La fosfatasa 6cido se ~rtIM11i zd en 5 da 12 Jk,! 

cientos con niveles amtwlles antes del trataaiento. 

50gani y Whibmro roportaron r02ultacbs en 21 pClCiont08 con c&ncer prostáti

CO m~t(latático tratem oon 29) ~h do flutanddd 3 vecos al ufa. Ningún JXwiOt,.! 

te hebia reolbitb terflp.ia ~rl1lOnal previa y se cnnUmcS el u .. fttamh«llto ha!tf,ta 

al tifJmPO de pmUTt:5i6n de la enfcrmecJlId. A O pochmtas do 10 enn tblor dSl\:f 

se le5 quitó ,,1 mas cM t.,-atanl1anto, Tuma Ue 15 ~ciunto5 ('lJO nivales de fo;: 

fotnsn 'cidB t;,1!(Jvmi'l"l luvimnn u.,li boa:1t Oh los ñlv91u;'3 s&riD:l!) (lID 1ft l~'r·~ 

mtllldau) • (kumrt>n nn 105 t:riterios qUf'i nllou uSnJ'Uo. l~] il .:i.. l)t-¡cinnt:m~ t\.iv1!=!. 

rtln una ratmU,.,!,tn () la flutt atoo (Xln Uf'{i olnJG:\6n prOlflOnin ,10 10.5 fl1C~O!!. 



l!,) 

Sogani y nsociacbs re(:.(wt U''Qn l'''esultac:bs en 26 paci.entes con cáncPJ~ prosti! 

tico refractaria al tratamiento hJrnnnal convenciol1é.tl. los cualos fueron -

tratados QJn flutamida. Seis paciento$ tuviomn evidencia de una respuest('l 

PJr los cr!terl.os usaoos pero lé.t durí.'\ciÓn del tiemPl fue oortn. Se re~\1rt!! 

ron hallazgos similares rnr Mac Farlene y Tolley, los cuales encontrtlrOr. -

que 12 de 14 pacientes a quienes les habla fallacb en el tratamiento ro:-~ 

nal convencional, no tuvieron av:i.dencia de una reapuesta a 750 ng. de flu

t'.unida diariamente .. 

En generol, la terapia CQn flutamida ha sicb bien tolerada IXJI" 103 p;:iC1f!()" 

tas, l.f.l mayor!a sufren glnecomastia y reblandac1..mionto del pacto r al.nqu::-

estas manifestaciones parece que son menores que dDSpu~S de la tenmin es~o 

trogéhica. Se ve le na~ea y el wmilo en alguflls pacientes, y se re¡::crtil~

ron anomalías en 1ft funcilin he~tica. Datb que los nivelos da testo!:oteron:i 

no se disminuyan parece que algunos pacientes pueden lMI'ltener ln l{bi.oo ) 

la ~tencta sexual. Sogani y Whitnore encontraror4 qua de 11 paclontl;·s Q\ir: 

eran JX)tenta8 antes de la terapia 8 mantan{fln su activi dad sexual oor 1,2 -

meses durante el tratamiento con flutaml do. 

ANANOAOO.- El anandrÓn es un antiandr6geno que interactGa con los recepto·' 

raa do los 6rganos blanco arHi'..sgenos. Aunque lo droga Al bloquea la conver 

~i6n de testo s tero na o dihidrotestosterona ai inhibe la translocaci6n nu

clear de los receptor os andl"ógeras para 18 dihidrot98tostul\lt\8 y dif.m:inuye 

el paso total de andrÓgenos en los teJilbs blanCXJ. La draga se ha usatb ro 

terapia aJmbinándolo (Xln 804log05 de hornona libarac:bt'08 de tonmna lutain1, 

zante y ensayos' clínicos progresivos estén evaluancb su eficacia en p:ici~ 

tes tratacbs previamente con tomonas' y en cquellos s1n tertlpia previa. Se 

han observatb olte.raciones visuales en algl.nQS pacientes trt\tnCbs ron aron 

dran. 
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ACf.,'ATO DE CIPIUrERN\*- El acetato -ckl ciprot.~:ú:J~ía es tIl asteroide sint:6ti

c:O con actividad·rdn:iao e.stnlglrdca, androgé-lica El adret'laairtica1, pero prg,. 

piedades ~gestac.ionales y Wltianm-ogooicas~ JrOnunciadas. _~ el acet;!!. 

tu de ciprotenJna aebeJ.snte FU 'está arromtb en los Estacbs ltIidJn si se 

usa para el trabw1antudel cáncer ,.-ost&tic:o en EUropa. la muga intribe -

lá seaes..ión de testDsteruna. de las oÁlulas· de leydig deJos testículos. --

.-Sin e.t.Jer.go, la ácci6n princjpal-·OCd'Te 8. nivel celular en ctJrIriJ la c:hJga -

~hibe la uni6n. de- dihim-o~steruna -citDsdlica y le f'01W!ICiiin del ~!; 

".iD de recepbJr de la c:ro.atin-dihi*atestQsteruna r..clefJr. la *'agiJ. pueW -

. adIIdnistréirSe ora~te _ pero su iIbisordiSn puede ser' inCllllllPletB mn prepara

ciarlas encapsuladas. 

fkott y Schi.twJr repa.rtan:an que ? de ID pacientes ~ tratacbs J'hN'iaEllte -

.. QJn-~ _JI.TOst4t::im ._tastiltico y a quienes se les diÓ 2fi1-IIg_ da acetato 

de ci..."teruna diari..Menteb.nderun Lna respuesta objetiva. Ifein y lIurphy -

tratarQn a55 pad.entm tU'locetatG de cirmtemna. So visronresp.stas en 

16 . de 25 ~ientS!J ,., l:r'atad)s prevu.ente y a,:roxi.:ldalEnte en la aitad de 

aquellos ·enIos que -la terepiil. anterior tetda f'allatb. tos- pe.c:i.entes CDn ~ 

_res en lao etapas e o o se inc1~ eñ 8IIII:IJs gl"tllJUs. Sld.th y 891Jcialbs 
, ,. 

trátarana 28 pacientes en los cuales la terapia endScrina habla "A)la1b cnn 

300.1119- de _acetato da ct¡;roteranaoral ~. De éstos _ cons1lb\\ -

que habr ... re&pDndiib 19. (.1 f can respuestas· que incl.uyeronalivio da] rb

lor6seo . (.,.l, ta.año pmsbS:ticn disIIlinutlb (~) y niveles de fiJsf'atasa -
, . 

ácida dis.it"IUÍcbs (JA1.). 

JaQ)bi Y asociacbs llevaron a cabo un ensayo al azar entre elacetRtu de ti

p~terona (~CO nt9 ... semanalllJ8nteJ y estradiol iotrawscular (lOO 1Ig. aensual

.. metlte). "Ellos alegaron Que la r'uta pareI1teral penát!a nivela'} de la droga -

n1i!Ís predictible!:¡ y conFi ables que la adminisO:-3t:i6n ar\"!l. La testosterofla fue 

, suprimida a un promedio de -107 na/lOO ce en!1 grutD de ciproterona y 38 ng/lOOc 

. en el grupj de estradios de$pués 003 meses .. le regresión tumral tnmarnb coro 
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base el examen digital rectal oCllrl'''ió en 16 de 21 paci,entes trataros con el. 
P1'''Oterona (?&;(,) oompat'acbs con 11 de 21 que recibieron estradiol (52;Ál). 

El acatatode cirfX)talna ha sicb una droga relativamente segura. Se ve gin~ 

cOmast:la en elgurns pacientes (al~edecbr del l~) penJ son JX')oo comunes la 

na.sea y el'tA1mi to. Se l'''f.JJX)rtó en 1 estudio una aparente toxicidad cardiova,! 

cular. 

KETOOO\lAZlL.- El ketoconazol es U'1 imidazol sintético derivativo qua se usa 

amplu.mte en el tratandento de las enfermedades !X)r rnngos. Las altas dj_. 

s,is.de la' eroga bloquea la síntesis de testosterona en los testículos y las 

.9l-'nttllas ac:renales de los 'anÚIBles y el hombre. Se 'ha nDstradJ un estudio 

, détallatb, de los .acaniSIIDs de acción y se ha visto que la síntesis de le

testost:erQna' en las c61ulas de Leydi.g se bloquea en un pBSO del citocrollD -

p..:.SJ •. ÉSte bloqueo 'y ladepresilSn resultante de la coneentl"aci6n dg testas

',térona s6ric;a 2 a 8 t-oresc das~ de la inYffCci6n de la droga son reversi

tile3 fAcj1.ante y 9Dn Idais dapadiento. I..8s dSsis, de~atoCDnaml que se usan 

~. el ef'acta .. Uf'WIgD" (aJO l1119.di~BI8lte) ro causan problemas clí

Rima augaattws dé UÍ1a daficienc:1a dB andrógeno~' Sin embargo, las al tes dj

sia de ketaeona.tol dadas a'I ~ esqua. _s. frecuente pueden producir una su-

_ preSi6n signitl.cati,w· y ~ de la producción de testosterona. Oanis y 

fÚDciacbs tnItaron 7 PlICientas Q)I1 carcinolll8 de pnSstata con 400 mg. de ketg, 

COt1BZDl cada a horas. lh paciente ... icSdLrante ei trataMientQ presumiblemen 
~ -... > - - .... 

te (jS'sepst.s causada JXlr la supresi6n del cortisol. [bs pacientesdesconti-

nuaron .el tretMIianto por -causa· de ,.., bJlerar.los ef'ectos· colaterales. Tres 

paéientes que tentan tblor an,tes del trataMiento se les quitó despoos de 2 

semanas de terapia. Sin E!IIIbargo, los ni\le1es de testosterona sérica no fue-

ron supriJaiaXis a 00 rango castrante en 2 pacientes. 
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Tt"echtenbercJ rePlrtaron supresión a la test:osterot1él ~'l. niveles cast::rémtes -

dentro de 1C18 siguientes 48 roras en tot:k:¡s los 9 paci.entes tratados Q)il 

200 a 400 MSl. de kl:1tor.:onazol c-..ada 8 tnres. Más a{¡n, hubo un deCl"'emento dcü 

7$ en la producc:i.6n de andrógeno adrenal medi eh lDr el descremento en an·" 

ctrostenediona s6rica, dahictroepiandrosterona y 17 catoesteroides urinarios 

de 24 h)l"flSo Tocbs los 9 pacientes tuvieron vn8 respuesta cl!nlca al trat.a 

miento" 

La habilidad del ketoconazol para suprimir la producción da testosternna -

adrenal y testicular ha sictl mencionada corro un p.Jsible medío para las res 

puestas de majora en los pacientes de cáncer orostátim comparacbs r-...no los 

qua recibieron te:rapio hornonal convencional. los datos elínj cas son pre1l 

mina,res y no se pueden hcicer" a6n ningunas oonclusiones. Sincmbargo t les 

efectos colaterales pueden ocurt1 ü:' en "los niveles incremen~ttJs de la (t}-,. 

!315i. 10 nadaBa Y' el \,.smi b:t han sitb re¡:urtacbs en algunos pacientes. 

ANll ESTROGENOO 

TN.aOXIFEN.- Ea un derivacb tr.ifaniletileno no esteroideoqua se une especí

ficamente a los receptores estnlge~s. La drosa frecuentemente usada COJm -

tratamiento.' para el cffncer- da sera •. la base del ensayo para el cáncer' pros

táticode este antiestrógeno se basa (.~ la presencia del receptores estn.J9!Í 

niaJ5 on el· cáncer pl'ost¡§tieo y la premisa olle los OfltTÓgBfY)S pueden actuar' 

directamente en las células". df11 cáncer prostátioo. 

G.1ick y asociacbs inicialmente ra{X)rtaron un r7i dE respuestas en pacientes 

trato.dJs (;un tBmJxlfel1 quienm:¡ hablan fallacb de reSfX)nder con la torapia -

anúSQrlm,it tr', l..ln rer.urtq a la fec.hQt sin embr.rgoy 8?~~ de loa pacientt~3 tr{\t~ 

t'bs pr'8\JÜUl'\ente qUE? hablan recibitb G:) rn<.J. Oe tatroxj.fen diariament;e tuvieron 

f.llugresi6n de la en fenne d.;! O en 12 sP.IT.enas. ve .:..:.~ paci entt~S f'll tr-etach5 pt'iWl§. 

mentH 9 (6g~) tuvi~:t"'Ofl prugres1.án objetiva y una Bx.ticerbaciÓn qUtl S9 vj6 nfl 2. 



'tte~"¡a.p.;tahoh~'lr.al r"t1bia: fallad!). Spremulli y aSt:~ciarhsrepo.rtaron en 63 ~)':1ci G!.! 

tc,,~ r:rfll('lf3¡ Que la tal"apiEt hormMl había fallado y los que habí¿-.l.l1 sic:b tn~ta·· 

dtN:i ~ :i:·n mg .. dt:~. ttllOO;x,ifen eon veces al dial> Solo ~ie OD.'lf;1Y·varon 2 resrx.\estas 

ólti,l\:fci'lr.t'5, aUl¡.qtlfj~m4 pae:ip...nte.s se había pt"oldnfllH:b f,d penorb de estatnliz.!;! 

ci:,5fl. de' .ta' et·'tfet"méti'qd .. 

En W}lt, SrJialJL)fY li!i'.a~Bdla elucid:\li'un la estructurada la norrrona l.ü~er"atb-· 

rMf; de' l.a,~~M luteinizMte que está c1rcult'lt'ltb ,.,rmalmEJtlte .. [)esoe entonces 

R:e~ln' ~"Ul.l&h t1t~SOS aft4Jb.gos. J."Or: subStitucmn dalácicb()..·amü'O en 

la .t:a'sici6n~6 a l.a largada la cadena de lá deqapépticbs y la alteración df".ll 

N:<~~a.lttttJr stJbstjtuciól'l de t.JI1a.~edel~tllOmidaPlr glit~ina~ EstéiS nq 
, -- - , 

. dl~se~ .éreM .. caftlPUS$tos con. ·~JOterlcia1n~ement6da.grandemente, ca!! 

~~~' ... mn 'mrmt1a.l1bér8dira dé .lbr1llOl181uff!inltanta mrwalmente . eirc~d~ntet 
&~:I!it ~d&d •• 1 rec.ePíOr J..nr..rementada y la susceptibilidad os ls, d~l"áU.!! 
a.iíón ennn,¿,tica. 

lLaaec:!&r,oolaho:rmna liberad-Jráde hJrmn& luteiniZ81'lte qus otur:--e :.ntural 

mlér:lte eses.t1~ar la Iiberad.6n da gonntbtropi,nas mrnona l.uteitüzan-ce y ro!; 
_lairnlj;C'U1tlertitm¡.¡lante~lohipÓf"ishlanterior.En respt.;estA ss linara -

;t~.f.Ós~a:!Xf.r las CI?..í.ulas tfe;l8ydíg de 'los testículos. Eh el moslJ¡ fisio'" 

.l61IrlCl'" latormna liberaQ,nl de hJrIlOnaluteiru.zanta se libera en 002505 que 

St,t:.ll1eC:f?:Wias·para su a&c,!Órt~ laadminlstrac:i6n de análogos. fXlderosos {.~ ro!,: 

.~f¡ai ':titltJ!'alcbra, . da· hor'mona···loteinizante trae.· com rasulté!l-bun·:~· .. i..:ccp; ~ci6n de 

]a\-«.·tl.~a . .tu'teinizante td.¡:tJfisiaria·ssguidatDr una regúlaciór Cr;;'2; ?~~a:r 



en, la hi~f'isis se vuelve refractaria o insensible· a esti~J].aciÓn f,tJsterinr 

PJt' la ~rmona liberac.tlra da h=lrmna luteinizante., La sUpresión subsecUf..=nte 

gonatbtrop{nica y srl los niveles sm'iÓls de testnSWrUM un ~tn ht.-m 

hecm estos hallazgos· Que serer.xmdenda el uso de andlOgos de ·torilL.tné1 liber}! 

.tbra .~ .• hJl"IIOrla 1utainlZlinte en el ciíncer ·prostátlal. 

~·Pesar da que se cree que lapituÍ.taria es el sitio prinCipd de fJCCión de 

lUs anaJ.()1:J(1S de tonrona iiberacbra de ~.luteinizante.se han PJstulatb 

te.íbiAn los ef'ectos mctrapltuiteMos. incluyanoo Ulef"acto .la pt'o~.ción 
• "o· ". • . -, . - -

· delen~eno testicular a b-~m lainhihici4n de 17 hirbxilasa y 17, 

. arrasé' Úblsa, 8111 Q.io .u,al'8llu)8c:idr1 para bajar 18 tolWlFta 1ut8Wzantego-
. . . 

· riftditl,y los rec~~de 18 .~ liberadlra ti!.mzwJno lutein~ ~ 

· .~s •. la iaÍhibiciaÍn'dlrecta .icriciaideriÜ, del t:Umr pmst&tim se ha hi

·· .... íatlzatb. 

;EFBáof .... ',tf¿Ius.~l.a iuWnistración.de·~ de tbrsona'llbenlibra de 

.. ;'~"Dne hitéinimnte~i'?iaí"teresulbt~aSti·.,iacidndelas·hlraDnas lu-
" " ',r __ -. .' - _ - _. .-

.·';:.llA1tte y·,'ll~~~ti..d"te, y ~~. teaIDBterona.losniY.g 

i~~"a1tDspHlliJft ~i!Da 1?oJ'de,,],,8 ..t-laS~""r3Ó4-.. -··. 
: dr. , de t.h.t.i·ento.~t8 hay ...... ~day,prurmda supresi6n do 

,·liaa· fJDriédJtmpir1as ytéStOstei'u.ie.'fbf.cbs sr' aas losn1~ .S6r1ais de te.!. 
- . - '., . -. ... ~ ~ -- - ~ . , 

· ~-aterona ....... abaja 'da hts ni~lesbaSal8s.y las 't1iVilesdit castraCión se 

.al~zar.a.déaPt.·de 1oit1leS. de tftp!á QJntinUa .. (Fig.·a} •. fb 'ha habich 8v1- . 

. ·,~a .~'''''' fQn&.no . ti! ' . .,sra.., 'en .las.ci.entes tJJé ··tat n1Cib~cb' hr8p1atiln 
< • '" 

· '~r'nÍDilalibfJractJra de tu~"· lutelnizantsPórl..a1"t» titwllJXJ. ÍJn· dSSis adecua-

.~. 'Se .:ha obsérVatb .. la' &upresi6n 'dateStosteriJná a nivelescastrelntes en los 
....•.. ; ..... '." .. 'J . . ' '. ......• ...... '. '. .... '. .... ..,. .,' ". ' ". .'. .' 
pacientéa PDr tanto tlemPl Ct'mO StJn)s. f-hy... ilta: CJEntn en los niveles de .-

'~~na·luteirtizante ~iCBatTibelde hls válores.6xiaDs de sIlpresi6n J)enl -

$'1 abajl) den~velas basales a ~s 12 meSEW detrataad.ento y ~se ha observatb 

·tlaval'!.f6n de testosterona smca .. 



Nume:r1.'50S análogos (dntético~~ de t't.ll'1110na l:iberad:,ü"'a de rvrtrona luteinizante 

han sien dasarnlllod:m paro la 6l,;ciórlin vivo da cada uno parece que es si

milar. Parlo tartto t lél pruducción de los efectos ancMcl"'inos desem:bs es t~ 

pándienta de -las ctls.is aoocUadas y la ruta da administl"'aciÓn~oado que los 

an'iogOs de la t-a:rmn8 iiberacbra de la h:Jrnbna lutainizante son proté!nas, 

la adninis&actdn parenteral se requiere. Es posible la inhalación intl"aml~ 

~lt pero la mayoría de los estudios clínicos hanusacb la admini.stración -

SUbCutlnea. LÓseatudios eón ei ahálogo leuprolid mstreron que no habia di 

ferenC!as epar_tt!$ entret.\6 QSsis diaria da lOy del nrJ., y estudios el! 

e rii:~s éUbSectiéntés\ han usad;, la cOsisúltima-.; La d;S'sisminima efectiva no -

es 'Q¡.~cidae'-'Pé't"O, lOOúg. dW1nMent~ del' análbgo huseral!" no produjeron 

"ivildde castreci6n de testtisteror'waeri sUjetos másculinos I'klrmeles volunta 
; -

HoSe .carle Y' asóclácbs refíJr.taron u, "efecto agucbo cr6nicn M observatb 6 6 

Müt;senp¡cientestráta~scén attO finA1.Oga, ZnlEÚ:tex. duo'a ttlsis'de 250 ug. 

~~'fGCéS.el df~:,x,l"Una·á_naé8guidl JiJr 200 ~.d.i.ál-lamente. Po. los 6mtr

íMtS' dé tratan.:l.ento las:detehldrtáciOn:Bs'sAr:icits fréouentes -no strarorl un incre-· 

"Ita d1ar:lb trarlsltó~1O,enia mrnOn8 l:tJtein1zafél'ta 'y en la testost'arnne: 8Pll;!. 

)Citlfti,~té. 2 . ..,~ daSpuh.' de la. inyeecicSnde la '*'ogé~los, pacientes a QUi!!' 
, , 

"ifl'ssles di6 lftiU-. 'de lSúprulid ~r d!a!sB han eval.uaQ, en fOrMa ,similBr -

y ··'110 . 'se o~ dlC1b reriisrWér1a • PareceprobebleqlJe . la 'estlk11ac16n diaria vi! 

te .~ Kerle y Bsac1atbs en .. u, feriómef10 de ciSsie y querio se vea en los P9cien 

tes 'cOn eSqUalBs ec:lacYac:bsde tlStds. 

a, 'UnesfÚerzo parablóquearla estimulac16n artdr'Og6nlca transitoria qUa ocurra 

desp.,és.de lé···ini:Claci6ndel t'rátamiénto con t'Ilt"nl)na .11beracb~~ de hlnroM l~ 

táinizantéStein y BId th~trataron a ,pacientes ~"estr6gSrós .Sa inició --

d1étilet11bestrol (3 mg.diari8fíente) 1 semana anteS de la terapia con ~rnttna 

ll'btlr~tbra dei'Omolla ,luteírtitsntey' séc.ontinooenoomblnaci6f¡ con ti-atAmiento 

. det'llrDtJna liberacbra de hrJt'nona lutéln1Z8nte tor 1 'saftviná. ~ se . evitó la. es ... 

tlritUlacmn andrógena, a~Atqué seopaclfiaJt y lOs niveles defestosterona séri 

ea fueron menores que en lOs pacientes tr-étac:bs cOn ~rmona libaradJradet'or

fMna lutt!ini2'antélos que m recibieron diatiletilbestrol~ 



Ahml:ldy asociarha J"orxJrtar'Ol1 I)ue el l¡sb de unH ftl!'llt.Jla da dUf::t;::l1. 1.:0 de h.)rn~! 

na. libet"'ad::n"'a de hor~na lutainizahte que mantiene a la tastosterctna a rüv,g 

las de castración pah'.J qua no requiere dala inyeoci6n diaria .. L.a cft'oga sr;, 

afinini$trB IXlt' inyección subcutánea una vez C'lt1tl 28. días. Ocurrieron una es 

timulación ihici.al gonacbtrtipicay anctrogánioa conn se vió con las i.nyacciQ 

11ssdiaries .. Sih embargo t se suprimí,; la testosteronamás aba,jo de niveles 

basales (:llr2 semanas yse mantuvo sr1 el rango de castración (D!' un lntarv!,! 

10 Pt"d.1t.mgadch Los ensayos clínicos oon la formula de dep;9ito de análogos 

'deh,)rotma iii)eralllra de rntimnalútainfzahte 50n progre.;iVQs en este pa~$t 

si· se .. obtianenres,ul tacbssatisfactOrios, él' incanvenient's principal r.nten-

. cltlrde la QSsis. subout&nea pudiera ser eliminacb. 

REsoL! AOOO OUNIGoSé>"- Se han hecfu varios estudios dé varios análogos dg la 

lib~acbrá' d~'ful"n'br')aluteinlzante para el tratamiento de céncer pm,:l, 

A; pasar de soméb oe acci6tt difier-en entre si, en ell.o; pl"esurnible

et'\dScrinosJí' clinicnsson similares; dependientb en la ~ 

lttt"utfi dé atininistrabi6n. 

:metastásioos los qué recibieron 1 mg. leuprolid diariamente fXJr inyección sUE 

:cútánea .. tk'pacientetuvo una l"espu~sta obj~tivaoompleta, 13 tuvim-on Una -

reá.púestapci'Pcial, 12tuviam" IJf1B'et:fér1l1edad esta~le y sOlo 2 tuviernnuna 

'progresión a 3 t\1ess$.lhu,telde 15pacieí1tes (~) permanacieron en el ast~ 

de l6~_ses en eltiems:o del rer;orte.01ez pacientes ha·~ 

pt'ornedio 'de 12 meses despUés da la iniciación del trata

que la incidencia y 18 duraci6n de la remisión en esbls ... 

fue similar a aquella qUe Pld{ahaberse ll.evacb n curo con terapifi 

endOcrina alternAtiva .. 



tiV?i uobjetiv8.. Waxman y a.sociaebsusaron busl3!'elina. par .inhalación nar1al 

(intranasal) sola 200 ug. cada 8 ~ras). En algunos pacientesocur'ri6 su-·"· 

presi6n de testostet"ona .inadecuada y 'la ctlsis se incrHmentó a 200 ug * 5 v~ 

ces diariamente. Da 22 pacientes 18 tuvieron una respuesta objetiva o sub-

jetiva. 

Soloway refXJrt624 pacientes tratacbs con 500 ug .. buserelina subcutanaama!,! 

te, diario JXlr 1 semana seguicil de 200 ug. subcutaneamente diario o 400 ug. 

ihtr.anasalmeote. Se obserw respuestas parciales el' 54~ de los pacientes, -

enferynedad estable en 3f!1/o y progresión en f1JÍ¡o 

Williams y asociat:bs,usaro", un análogo diferente, IClll8630(zoladex), en 

~f)'Pacientas con 250 lAg. tbs veces al dío pop 1 semana seguid) dé 250 ug ••. , 

diario ~EstadSsis' bajasubsecuentemente ha s1tb vista que produce supresi6n 

detestOsterona inCOMpleta pero'se consider6 que? de l0.eacientes no trate

a,s prav18M8hte tuvieron reapues(:as objeti va.ante. 

'Sia hfavist:oque despu6s de que otras terapias to,..,nas fallan, la terapia con 

hOrm0n8esti",ulante de la horllOna luteinizante no es prolftOtecbra. Smith y 892 

cla,*,~ re~rtaron resultados en 5?pacientas con recalda desJ)U6s de la Orqule;E 

to.ftlaocdietiletilbestral. 

De estDs pacientes. twlaron ,..-ogratón de la enferraedad enunaovaluación 

inicial YSOlantente ..,a respuesta objetiv(l se observó. Similarmente, la or

~uiectonda precticadadespués que falló la terapiaq:an hlrmna liberacbra 00 

horftons' lutainizante fellóen tenerefactUs signif1cativos.(Fig. 4) 

Elref1Jrta .""8 largoyminuc1080 da la terapia con tllrmona libaratbl"a 00 lé 

horncnaluteinizsnte fue presentacb ror el grum de estudio de Leuprolid. l~ 

tbs lospecientes tenían tunnr ootast6tico y ninguno había recibicb teraoia 

prev1aenáScri"a. Se les asignó al alar 1 nq. de leupro11d Bubcutsneame.nte -



diarIo a 3 ftG .. de dlatlletilbestrol Ol'áltttartte diaruh loscrlblri.os da ~ 

fX.testa'f'uen:Jn aqWJllus dafinitbs Plt" al Proyecto Nacional deConcer Prost! 

tico )' se· evalLtl la respuesta objetiva cada 3 MesaS. De .10$ poci.entes t:ra .. ~ 

~~s con~leuproli_d 8FJf. fueron mn,slti3ratbs qua, tentan . una·rsspueststJbJe .... 
. , 

,tiw (oomplot8. parclctl. osln rJJllbio) QJmparattJs oon 8~ida1 gt~. ---
.d1etiletilbestrol .. 18atasaa da~brevido a lai'b fuaron de 87/. paN:i el

grup,l da ·l.Quprolid.y 1w¡. p:tra ·a1 gn.qoda· dietlletilbestnJl. Aprol(i_~.l 

te la m:fJ:ad da lus pacient-~s trabltba condietl1etllba5trol bivien:tn g'int'tcg 

Mst1ayrablandoct.1811tn del ~. QJ~adJsQ)n solo 3pacl .. tes que re

'cib!an léupr(,l!d. 'De los que $8 . les di.d. dietileti l~ttYJl ~ twieran fIfldsea 
'. . ... ... )" , 

o:y&.~tocoaparacb5 son ~~,,. aqtIelloa que estaban recibiancttlaupr-.l:id. Se 

;~8dewaen;1$ ,da 105. p,r-i~$Y,$Olo ~enlos Sf!gU1~S.Sat1asarn1lló-

una COnIPll0a01ón ~liQa, (t:ro.bosi..s,vOI1Q8aO 8llbcllopubanlv) en 1'/. da 

',lOs pBcientes aqu~8so lss'dabadletiletil.tJe$b'ol, .tanl."rl$s· ..... la un .. 

~bj .. ia~.i "S, J,i6en un paciente a quien le diemn l.ewrOUd.Per1odls ve 
.' ,-," ___ 'o • " .".' " .". _. - _'. ", ," - ' ,_ - _, ' - _,' .." 

.~resr:.auenttls rU8l"Qll""s trec~tes signi:fio8tiv-.nte ",el {JÍ"upl dt3 

que, en ,e:tgrupa dedletiletllbfJstrol~ {u;'l.· 

'~'~,*,8,an ;estoif, datos se ~~lu)ó que el l~Ud datb en -1aciSsis da 1 -

.... d1ario;rue~Vtd_8(t·t6~1~ 81di.tileti~1 ...-o'. que -

. ~s . ~fectos aJlaterales fuaronsubsbínc1&laenta ~ros. El'·CUJpl.iadentc· en 
,~" -" --.' 

·~,...l de .los pac1entesQJn 18s inyaec1cnes de ,lfqrolid fueQKCslante y ro 

.·,tiUtUdi.f1~ltl1d anensañarl88; e los pacientes' psrB su,adld,n1strac16n. 

aa,t,.el incr"fJr4ef1to inicial de teStof:ite:nJna .s6rica queaeurre 'QJf1 14a .. t~ap1a 

~'tor.,na·libsractJra dehG,-nona luteinizante, haYJDrlo .,.,8 'un f,Otencial 

JÍi1tfJ·· axacerootffDndll' la enfern!€1ood ode lOs 'sintoeas relar..lañ8".,s tGnla .. ..u! 
1IIÍ!I'.::IUrantelsanena de tratamienm. En Jassrles dewaxlltBny.asociatbs1.6 ... 

- - , . ~ 

,:··de?'pac¡iSrítes ton tb lor 'óseó ra~rtaro" baberten1rb un tncro.anwu-armt te· 
- . : :; -- - - ~ - . - - - -- -," '. - '- -" - - ' " : - " - .... 
'riodel ~lor entre los d!áf1 1 ,y3 del tratamiento. Totbs1(¡spaoientas tuvi! 

l"'U". subgeCtJr~ntetrienta u'le'respue6~s1ntom4t:i.ca. Smi th cuidacbSfJftM:Jtlta eYalu6-

, $~'cá')lrir6~ooan aOp6,ci1!JOteu y rlncuntr-óU"f incrementoen.sl <blo.l" ÓSOOÚUf'an 

telasemar'ja 1 dí!.l 1";~f~it~-;1.oot.1~Xllo .~3·. pocientesftncb$'Lutl q4Jedej8h-Jn da 
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tr:marl0 despuéáde3 semanas .. El Grupo da Eatudi(1 do Lauproltd (3l'lContró ''* 

QUf.1 fJ'j., de . los pax~ientes' tuvieron Ufl inoremento ~t'l el tb lor después do '7 -, 

dias datet"apie oon lllUprolid.Oaspu§s da 2 samanas no huoo di.ferenciH erl 

l.a~pue6ta delrolor entre las paoiafltee a quianea se les dió leupr-olid 

ydietilatilbustrol.As1~ los problemas olínicos signi f'icutivos da onferrn!:. 

dad W<$cerbada son fXtto 00",,",""11 dut'$nta la pr'imara semana de terapia con -

h.lr.onQestltnulant!3dervrtttii1alytain1~ants análoga B 16 tlt:ltural .. Si.nam-

t:Mtr.go, r;lertas paclenta$ no deberían sor, tratl'lmS con terapia da hormna ," 

""tiMul1.w't~edB, ~na lut91n1.zanta art4loga inicialrl'lents" et:lp3ctalmante ~,

~lloscon q.'I",~mi~ ,nauro16giCO parCial o 1nvalidanta, O enfermedad "'2 

:taatáslca qúe 81l\8R8C" la vi{ir! 8 cm-ta·plazo. 

", : _ e 

El: 'tl1ne8PbA» da' lUl*'esi6n ~'*'6gena total COftID "tedio detra tandento del ca}" ... 

··~_;.'u~$~ta,.,8SnUt1vo •. Hiatdricame"te, la eli~nación de produc

Clcs'" ~~ena.dr8Ml.,. h8 ,si", ".(Ia' _$' f'i-tec~"taMenta en pacientes, qua SIJ-
,"- -.--"" .'-. . . 

ir_recaída' .,..00 o~eetOrd(\¡"de los estróga1Qs. Sin embargo, 1(1 
,::'t--- . " .. " : ,-='.:_ -. ".C ",": .-- _"o ',' '"l..-' - - .. '--- .'. - • 

~ib11idlld •• nuevaS< dnJgaa' o'Qllibiritlcione8."deflgEtrttes q\lB son capeces 

, ''':'9~itaiJ.109efectDS .'loallRdr6garos t~tlcularea yttrenales ha rrotiV;1-

•. 1., " revisión·' del:te.a, de abl41ciÓn' andnsgenatotal en el tratamiento de cán 

~. 'pn,statioo. 

. , 

La; Bb~16n de' la JhdUcCicSn·',endrog&1iCáodrenal,genaralmente ha airil J:Ott> -

'e>dto .... en eltratandootode loQ pIlcientes conreceídas d~apu~a da terapia. -

Rlr.tof'181 ,:revioe Hist6rice.ntft' la suprsai6nandr6gena total aa ha llavaro -

8oooor.tJMt)inanftJsdronaleatoflda,auJ1f'f!s:t4n arterial"médica o hl{XJfisactomía 

cQo orqu1~toata.,o estróg~8", ~reápuesta objetiva para la adrenalectom!a 

: ~,ro lineada segun~.b tratmai,entn 9ertfJralmento ha aiOO baJa y ~l promedio de 

dUraci6n ha stdO cort.o. Resul t:flQla similares sahan descri te con suprssi(¡r1-



A. pesa\" Uf,} la experiencia d(,~f'awrable con 'lél ablación de los nndrn}]fltl(;J!;1 ag. 

nv una for-ma du terapia MdlCl"ina secundaru!, ht-1Y algunos datos para CipO}'\~U" 

al ~ncapto· qua los andl"6genos adr-enalespudlarart oontribldr al crecimienb:l 

del cáncer prostático. los niveles de tastoaterona relativamente ba .• )') s PlJt;'1 m 

, den estar asociaros con concentraciones intracelulares al tás que Pldr!an .~ 

tirqular al crecimiento dal tunorpl"ostátito. Gellgr~y asociados it1V{~$ti.gl:l--· 

ron !US ni vales fJJ, ÜJa tejims de r.lihidrotestostaruna en lels células dacá!.l 

Oe!" pi"(~atl1tit:o después de v.aria~fonres de tratamiantn. Se ~eJ1contr(U''On can,,· 

.t;idadas substanciales. dS. dihidrotestostetn)na(másgrnodas que 1 .. 8 ng/mg.) .... 

'en alguoostejidos desPJéa~l t-ratatldantOconorquiecbJmiay/o con aatro9!: 

~s.Aun~,eloan.iveles de. dihldrot~ÜJstf3'l"Onaalevacbs tanlbi," fuaron deta~ 

·torbs. entejicbs,blMex;, .,..,andrag&nicos, . asttls hallazgos p~ntfJan laIDsibi-
. . 

li.dettlque CMtidades'sigrtificntivasdeEln~genos· adref'ocortit:.ales ·pudiaran 

:,'Qer CÓnvm,..titbs a dihldrotsstosteronadefitro del te.jj.tb ~ tUnaral· despulis de ~ 

; la' sUProsi6ndo·· producoión ··andróg6rdca . testicUlar. /fQtJgo. y .8$.)ciams· repOrta 
- - ' -. : - - - - - - - - , -', . : ..' - . - , - - .,' ~ '. -' . - . - ," '. -... 

ron. ~e 5de45paClentes(1¡~r,con raca!dad~sputi$<dE! orquiecton1ía t$n!a~ -

;'1\181e.'5 66rioos de testo s terona ,de 117 a 187rQ/dl., praSt.awit;ll.entente debicb 

.' ,.'~Prqd&Jc::c16~ endr'og'+,1ea a~~l. ~ Por otro ladl.Wals~ y Siiteri, y o.tros 

~CX)i1~erO" que no habtaincrEtnEWltó en los M(hSgeros,adrth'.l!es; después d@-

.0. cantidad'Mds baja de andnSgen:as quQ,es capaz deestiJnular el creci.lento 

dét..,~prod!Jtátlco rict éa cOnoce. El ~aci.ient:o>del~C4H'"¡r6StatiQJ~numa~ 
- - -. ~ , . - . . - : . -- - . 

::,t~r"ntJ";;'d9pandient~9 de·la '~l.ineacelular . PC-82 . en rotones Sáestimula . JD~ VElla. 
, - - -'. - - . ,. - . - - ~ 

,'rS!l de.' testO:steroraa~r1C8 tan. bajos CORO de 2.8 tlg/~l. en la misma tasa da 
" . 

··:·"#>8 niveles dePlssmafisio!Óg:ta:.iide (8.0 ng/ml). Sirt~o ,dabaríasBl"·-

~ciO~tb· que las ratones notnsesn la globulina que une la . taroona ~steioi-. 
¡ ~ . - , , - • 

. ~"~~YQu$ 2.0ng/ml, 8S arriba dell'MgcJ de castrsci6n.Trachtsnberg1nvastj,gÓ 
,- ; -' - ,- - :.. _. -.: - - - . - - ': ~ - - - -,,". - . 

;'qus.elorBoimiento .. del'mdélO deltUtWlrprostático anIa rata Ounning anva

ri~$ c.:»ncen'tracitmesandrogén:l. C8!J. Y ~contr6ql'a hablá' igualrespua.stfl' tumral 

los'rtivwleú de . testll5 t(J!'OI'I'a .stjrj.c~l.t.e~taban suprimi:cbs bien EllJajo·· de lós niv,! 



dJ.bJlick~d al r;Or1cepl:o (j(~! 1¡~ s!.lpres1ónanrtn5~J8I'h'J toLO)] .;.;.erro t.l"(Jt~'\flTÍ{·mto dt:·.1 

C,(3t'lCO'r·'fJ1'élfLtth'l.co. 

La Sl.1pt'úfÜt)1"'I andrógeno t{:it..;a1. tedrican:f.;n\:(; puede llevarse a eabo.exC'.luyerirk:J 

,~o·tJo~ los ol~í.ger1éGde prt1 r'.ucc ión . andrÓgw1i1 o fXlrblüqueo de t,ü:bslt:n'3 eff:.lcM 
'. - , . - . 

tos andrÓgarlOs f~n el rl1.velr';í.üule.t" túr:u1C'.o. Ad¡:lrnlh~ da la ablaci,6nqu.irürfJ í Cf;1 

. tl' rr¡~dil';el de ~n ctr6ger1ti s , :lo ~flntiandróg ~no ~1 ~UraIlU;!í,t;8 tr~ricamentH eltmi nan 
. ' . 

t;odóslos,efectos anc:tr6gent' s e niví;llcJe la célula blt'wftn .. fjin embar:go p 105 



Su"1iarRn qU~J la ter'apio (-:nrncrina de primef'a 1 íneu cnn ablación end.t'tS~F .... na 

totel produce :t'eepuesb:) 25 a 3~ más alta qua 1'3 terapia cOrlvenc;icmel f:!n·~ 

t'iSc:rlnE(t p,¡;:Jamás, ellón creyeron que la. supresión fim:tnSqena total pUdif:lí',3. 

evi.tm." la t1"ar,siei6n de ll.'lt·esrxmsividad ~'(Jr'1'OI1Hl él lfi t1Ol'esPJ!15i,\lidf~rj -

hot'l1x:>nal de las r.xlblaciones celulares. 

Aunqu,a 1,6. s~rie de Lflbrie .y 650ciaebs se ha &XP~ntti,ctl, laaxperienr;ia. olA 

análogo del-prmqna' liber!! 

h~rrrona' luteihizante y un antianc:tróge¡nci C'.otro tretamisntooe primera 

dSGidi·

elnument.o actual se está '11evaneb a c!:! 

mul t;icéntri CO.f ¡jara GOmparar aun anál0 

'lutei,,,,izante más Ufl antii:lndr6ger~ o --

, aidotr'ata·· 

a ladis¡;;osl 



linr~a para los pBc.ietitt:s (j(;1 c¿ncnt' prusté.ticoe AdGn1ós, 1m) r'E$pU8~~t;¿¡S tlb~· 

jetivas o !'}ubj~~tivdS dt.rr'Bblef~ son fXJCl) OOmUriCi::i después de que los pm::.ien~ 

tet:rno han res¡:ondicb al tratamiento inicial .. La mejora sUbjetüía en el ~¿ 

lorósoo ocurre ~ eh algul1J;')s pacientes d~lSpués de la hi¡:Xlfisectomla par'o €~S

tos resul tacbs pUel1f:.n deberse a alteraciones en la fJercepción d(ü eh lor' 

mas. bien que a cambios· fa.vorablesenel proceso de la anfeY'meded l'flisroo" La 

. adrenEtlectomía care,ce TU tenar lugar en el,tretamianto dél cánct:T' {,\!'OS tát,~ 

00 él. la fecha. y las tasas 08 r(~spuGsta a la su¡::n"ssión, méfJica de la' glándu-

de una. ctlsi s -_. 



subcut~naa diariá de 1 rng. C',¡Qn este esquema ded6s:ts S8 suprime la t€.lSto~ 

terona coiifiablemente y consistenlemente a ni veles de. oastnlción después 

dé una estimulación inicial transitbria" El incremento que apar'ec(~ durante 

~ semana (la primera) detarapia conanám'gos de.t:nrrona libei~aOOr'a de r~r.. 

no es de impor·~anci.a clínica en la ma.)'t) ría de los pac~en-

Sin embarg(); "los pacientes que tienen· compl'Orrliso neuro:I.6giCO 1imi tan-o 

un 
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tüsióSfíOQue esteí alret~ec.br ctE~l COf'CBptO (lE) ablnción andrór;p:ma total, .

existe la evirk:mc1.f.\ de una nubr:X1blación dEJ cólulm3 de) e:&nc,;er pr'Ó~~tat.ico 

. existente, qua SI:ln flndrúgeno~·indl:-:pendiant;e y sugiere que no hey formé.' .w • 

. de, tnrapia t'ormonal que pudiera ser curatJvfh Los rElsultaoosde los en

sayos cltnioos progrl3S:l.V06 con múchas de las drogas y suscoróbinaci()nt':!s 

qiscutidas y comental1as hará Que el entendirn:iento del tl"Htamient(l !"Ct"tro

mayor (1 De aquí en adelante, la selecci6n _. _ 

pacislitB en p~ticular debería estar bas8 p
, 

en la preferencia del paciente para Llna f'ot'ma dada de 

efecto$c:ol~teraléS anticipaétarllente tOnoci~s v el costo 

~' el punto 

de go--



CAPl rULO J.11 

TERAPIA HOP~ONAL EN EL C/\NCEH AVANZAOO DE LA PHosrATA. sus PREMIS/\8 

La inquietud de los investigati)1"88 se ve estimulnda fl.1r<llj~; t'aSlJlt.ati'Hl otJt.~ 

r1i.Cbs. €funque par'ciéles re!' los investigáci::n"es qLlia rnans,jansl c~ncer' dti mf.lma, 

tunde. ml ·j~ml .. estra y se a.plica clíniC".amente rer~eptbre$ t t-urntJi'1ales y se· ap1.L 

sus antecede!! 
" - -' ' 

es el qus·estabiece JENst:N én 1962 el rep:l~: 



tt) sus coi'lcentr't'lninnrm en el 6,rnono lHanf.:(j" 

2~- &:m captatl1!l POt'pt'Ot;f~!,rws y l~st:~bleG8n comp)fJ.lof.' r·ElCf~pt.:t)r proteico !:)i3'~ 

sintetizar HNA. 

aastó se incramentála invéstf,gacMn de tr-atar de enCfJnt:rm" f,Ü 

l"esPlflsFtble ya que aabe!YO$ que el androgeroalimentH lacHluln .~. 

tunnral¡;Paro nO seehduertb"~l testogterórlt:lsirtO la fof-má ilótiva,. un rnetrlbo

·~i.);6que es la OHT tonsfderarú:b qUe pUede fofinar C'.omr:llejos CQtr rsceptorer:> • 

StitiléndO . de anteróaho qua la t'éductiÓrt detesWstertina a CHr· esta mediact~:1 

'_:~t>ia .éflzima 5 alfa reducte~a,ta¡jtbiéngereqW.erelapartlci.pflc:i6n 'de 

"fit{$rit~~ Se d~úaiÚ:ra qua se pl*Odu6:e fi\ja¿i6n'6ndrogéhicá/tahtrL a nive~ 
la. 

", " ~#tt;bpiij$'rIte .cd~ arlo ei nUcloo, Y6~eqen'16é misn\tlS'ser bloq;(Jea ct,s po rcomp!)E!S 
., ..... .... ' ...... ": ......... · .. ·...;.iy:' ...... '. .... < ..... ,' . .~ 

,'::1:q'~,iqt!'~i ,Pbr:.ib friiS~S~coh~i~f.an·ant~~né1r6gerloEi, entonces ne.'solo Se ha 

·'";',:~~~6i~~h:~iri.j.(,eéOnít;f)hentes.qÚepéft1~iPtih ·eR:~.1;'c(lmpi~ja áino eh f,U ~eper'~ 
.. :J;~~ij~l¿hi~~l~gi~a ,y. en s·t!,.,rb§ibíri·~~ta'gtjhiia~ión~ 

··i..if tavi~16rí prc;t'¡td~ del t8máse5.l:l16' que 'i.a:~dafihiciÓn debe de incluir cil3r' 

tara'ctertsticas ihsUst:ttulbies • 

• O$rmstrarmucha arih:fdádespf!p:!fica· y i:liiturabilidaff. 
, ." .;. - ~ .-.' : - '.. .' - .; - - .-, ~ " 

~~>qwé? háy muché.spfoteih~s.~iJeSÍ1n r~¿eptEl"s~§hormalas'o i.nE3soecffi' 

son tapab~sdefi3RFí.:p9.ffi $u.afihidEld no 85'16 suflclents y 

tanto, los corriple,jbE:'QtléfOrtna Hcr.tifihsn un. Papel bÜi16gi.co. POr' 
. . .' . ,',.,,; 

seenfattiá óue débShtédeh'GR aifrjgrád-J cfe,afiHidad,áspeC:i f1-

9idad Y sa:tt..r~bili~tl naciempnrlMas)3stérf,idee, ynoscilcr Q\.!edeben F0I: 

. 6OrTípl~Lio$ ... si~ .. que .déb~h·.se:r·ret~gnidtis .(.ri.~' •. hlhúclédr'Óf :lidd'O ttSt;i.-



ir¡t!3~r'.í'.<H'lJ\te; ye.l quedi~¡r~ante 1~ vidameqia cuantif':i.eadoJéasip.t..l'oourreti l~t?,~· 

Óatrlbit.H>, en.1~Y'e~Üci te ::Jla.slj.ld y el: f1uclfl'd e 

;CóI1ViSrif.l méntionár' queJlstásujatc.lfl unprdC8sodinári¡ico. muyábti\itl r C;[·Ü·'¿j(:_· 

t't~t'j:zatb~Y' lí:tirit.roO'JciiÓ¡,)s ltJ,c¡§lüia ,dedi\lérSfls~usti?noias,~:lU ceptaci6n 

prÓt:$inas t~Ó 1 .. ntfOduto1.6tl al'nC!cleo' ctmda '$e rscambl,(:{ 
',- '~, .-,'. : ~'--<'. ".- - .-:'. - , 

t;t.=t~entE;,cbrlrpA::eptOres,:qtue. estfltl<éd~lMUclWjQ:,h- C(Jmpl~jQ$qüe' pasan al 

pla~llltt, y Qtra Ve7..·Dan~~~K al'1üclerJj hay Ur1juejq'ÓOn~t~htt3 cuando ~St8 
'",' ,-,' .. ::-." ;,,-' 

''iJe9. f,Í'·a.ün'éqüi.Übr.io $'i1 erqU~Yf.(l1OhayretamtJió • entre él.f~uclaO y el ej, fu_. • 
• ;- • o 

s~cofísidéf'8 queeS'~j fES·..,' 

f¿r;rrOm~ntd d~: mayor' a;:tividati9io'lÓgiC'aYf.ie·~~Y,n~re~d0c6i6n celular •. 

cancer· ..... 

. . 

·tíit;)cá.cbademás~ ~nester<pn~.ehtó la: carltidad,de' 

eni+e ,'lOO,]' y500b r.ml~ct4as. 

es al tohceptb 



0-, 

nas de aste tipO y 131 twmor es heterogeneo. 

fac.tures de eontaminación pare los invEtstigadorf:1S es ~ 

difícil, la temperatur'e9 parece set'uno de los factor'ss ml1~~ :lmr.l:n~t:8n 

hablahdo de receptores tllrnl:analeses pr6stat;.~ dar'atas Sf.~ erJl .... ..ontr,5 

'que·el; complejo se forma entra 20 JI 40 grados cent:ígracbs, más de 40 gl"ac:bs 

. 'asdifíoilque. se forme el compls,la o qua actue biológi'C'.a~entB<, Hay esti:;l»<-

,'g!sticas Que hablan de cero gracbs tienen la ,taroperaturaóntima, pera S8 re· .. 
.' , 

fisren aotra~per$pectivast esa telllparatUl"~ airve p6r-aprasBr'v(U"mlJostt'as ,;.; 

':~··'~eiraodet;erminal" receptoras. 

,,' . --

,f~srepEipt..oresartiest~róides~ los inv8Rtigactlres ssfíalanal¡:¡únos ejemplos. 

[d¡'fll1tibuet'rt')s antJtéstosterona.los:anticu~rJXls anbi tltT.El utilizarlos ha 
-, <: .'~ , 

; ,pm,>dJ6iib tir1~cosa -furidelmental, .... es .• capaz .. dedisOci~r-esterqides fijos apro-"; 
-·'1 'l" , .............. .,.. 

;\~ii1~~··· ••. ntJ rec.eptóras~estoes unaf'ot-ma da investigarl~s protéfrínsinespaci-

.t:¡,pas,y.bomP~f3Jos labiles y qUi:!S9hlnQ da lOs ... áfectos.queptlsdenoinfluir': en 

;'e-i':Cóm~rta~ientb dálósprncesosYla ;teorla.que )~u.sE.LexPresO 

'"nt er"19ret;, y m~y o frecu~ntell\erib3 '~ntejictJ~st;átiC() .prote!haS 
:;.~¿e/sOf"C8p9CeSo do ~mpetir ~~.brevet~em~/con ·ia~ 'prOteínas ~specífices 

'{;o~rtsé9uir re¿eptore~ l~biles ·-que>·ndtengan .. r~spuesta bibh5gi'cas. 

·.·~éél'l>eh.di\Jefsas' medidas.receptores.androgéni~s. o sea que.·el corlcepto ror'n~ 

'.:/:fÍ9tesls~'enpiay rorrrooosensibilidad es una idea qua debBtro$ olvidar p:1l' 

bio 16gittla. 



im~rtal1te,;f.Xlr lo que daben'O$ nceptar y daht:tQh:, ha s:icto una 

Ób$ex'Vé\ci6n (fe totbs los "urólogos que manajarrososta pat~log:í.áque avnqua ~. 

:rip-;hf.ly6{rQsc\.lant~ficacb Con much.:l riUl)t' q~U3 todos los tutrQressoan cual fu~ 

rerty qué. inclueiva l.osihctifel~enc.iacbs tianerluna :respue$ta in.iojal en 

pi~rt:o~~ gratbs .. 

~ . . '. 

r.ir:edlcc:~.~~qua.·it1cluyat1·:Uf~a!$ cuarítas'semaras OUrtlS JX)OOS meses ~1 tir-W\en ... 

. .... <"a:l,idez ydeacuarcb' a. estCJse· recomienc;i(;i uns~uimiento .pnraun paciente. 
. . 

':P~~'Pra~c:ir . deba inclüir un ~iño<ánforma óptima a nu~atrollOchdever_ 

;'E~to da,ltJg#r a un cambió. ruditial enrnucttts dSOUtlstl':'as concapci(,r1s$ clíni~ 
~: ". o' .- • - -. -', _ "-. ',' : - - _ - :.', ='. - . . -', ': ' 

'~~'raspactQ ai coMr.ertamiento.tprn.,nal. 'inollJsive U;s,t:t~~,.~n~pObl'es ~nl"~~ 
'·:.&\~"tQ~es.,no se pUeden 'decir que sol1reo~ptore$ 'negativcia'ct,'"lhs 'qua son riOla 

-"'"'":-":"'-"" .. - ".,- -.-.-' 

\:.~;·rktÚ.tivo~. 

,asta. tH:.blantb'oo f'eceptof'ast'i~90JXlbres;. en lo queraspéctaal 

.)ana.aarlqumza' o (.llbr,eza.d!.1 raceptOrqspueda p1'adeoir sú ~doml:x)t'taridenÜl sie,!! 

. ,~·'dj·detal o'cua ll:rm~la. 

"~-->-~::~:::.". -:'~".: ~,~:-. _.~.:<'. ' 
Eo'a:s"t;w.treioF.t¡jó lacftra. qvo':'~semPle~w pare t'ecé~ful"é$ ,cftQS61fees por 

:,:.,.< .... -.:".~ ~ =~ ~ 

.·.a.t1"it;,~de50. F rOOl '¡:Ul',gÍ"iil1\..Hi.r.ler)l"Oté:ínus impl1.cf.ln racapti vi da ti 

r~C(~pti.vir..ltlch 



m~f'es· ~'X)d(i}1ros.,(;onsiOerar qtH:J f~S ~siblH QlW eSB tl1~

r.:(ft~ Cl"'~cimiei~!:w~uton6rnico que no ., 

Al~!urr,s . j.flvastigacbr~s han hech:l t)Y'()f1Óst:iCtH') fm b(lSea reCl'iptorf-Js nucleares 

da:,?viaoos de la proyec~~ 

ml./yconfiabl.es.f ya qU8cuélFltbenQJntranos-

00 t' fll't'i ha de !5DO 

extra-

manejo' 



\Il1S f)<ll"'a un paciente de trH"'minarh .. 

A (~mGSéS t'Jc.iávI::1 1;;'1 mi tBd í.1ee.llos rss¡::ondían E?Sto f Bsto awüa f::l IX.meep 
. .'" -

. . 

te de qU€:l tocbs tiensUl €m CiSl't.;o gréloo respuesta, sin embar~Jo;al cÚ1Q ha·" 

bi.an mu::~r¡"ü totOs. esto también t.iVala la predicción tan l1ot:éble tlu~ no~) da 

ci t:oplásmicosen forma razonable,; 

Hay ,Un .·~rcente je . ~el 23'10 en .' tUl'l'Ores cort" receptores., hllclearH5, ~/. ci, fu pla5r\'~~ 



FiMlmente, tocbs t'lt,lestJ:'os esfuat'zom y costos, se dirigen II bajt-H' ltl b~s

tostar'ona del plflsma y Gt.lf1SagUÜ; aso si.gnifici";\.ba !'lacer todo lo ~HütJ18 en 

altratéim:i.ento del c6nc(-n~ de la prU$tnte pero en los i,etwües momentos aun 

Qua S~"Jlri.tro$ hacienrolo resulta hElstante rudiml:mtt1.i:"io. 



GAPITULO IV 

Se diseñó. la clinica de Canear da Próstata (~n el 800 do 1984 t c.Qnobjoto 

de sistematizar el estudio y mfirlejo'de lO's pacielítes QJM .("Ancar de prós

tata., El trabajo de la clínica SS'. divid:l6 en trebajo asistencial, cbcen-
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as:teatructurada la. t!linim!l. ·nos permitiré obtener la mayórprodl..lctividi'u1 

do revi$8J', periódlcf.1nlanttJ u~saf'ch1vc.1$ 

Sal", perfa(:;tam~l'lte diseñaths para I1acei"'llis'funciónalÉ.ts yfá-

fact'lbleacnf'to pla2.D y deberá de --



MATErnAL y METOOal 

Pal'e\ b'sbajal"" el tamti que se olig ió em 86tH t;6s:iJ .. ~ de Fb::'rt'''WackJ S~3 hutl('l f~W3 

i1~ r3 los at'r,ih:ivos tila la clínlC',o('''l1 el laa 1X'1ftiCt\s qtJ\~ la tlierl1l"'i lugaY' y rü ~, 

E~stfJd!;J ~¡cb .. l(ü de le mis~,ti~ 



)l 6uI3ndo sr~ dispWífJ de elltm ya Í"IuBH!:;n9. ff\wluacÍt:'F! ~1rt'f.jj,;¡bn resu] t:aotJ:} 

muy favorables al fosfestrnl-tatrm:".,odii:o; hai:;t,,'} 1,;3 fElcha tm mnt1e 56 c:,,, .. · 
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la, ctSs:ts da hlnvan que tmr:uOClS es de 360 mg. en 24 rcrasJX)l' vía Ol"nlt La 

v!filntt"avtmGs8, la hanes dejado pa,:l'''8 G8$OU asC'vapad:'Js con SBvél'YJ deterior'o 

de su estad!) ganaral y que é.m(..rita rnspital:i.zaei.6n terll¡X}ralpart:, manejo ... 

ron fosfestrol tet.ra,sodioo intravenoso aunque $US baaestéQricBs no ast.en 

b~erl planteadas, es un hact-o qua 105 PélcientaSescaPacbs, y el CO"c(~ptn ... 

da ·eScepa tbcuméntado con ctlSJ' d~tel'.'m.tnac.iotie$cór,secutl\la:s de fracói6n .... '

prosMticéselevadaS y uh dete.t'1oro ciínico cotTesp,ndientli;!cOntal escapa 

los ~!t:¡ietltasaslCtinstdert1rb5séa:par'tat'On para otro tipo da> tratamien tb 

ttJoo radidlaréplao ttLI.i,mfotat~dpiti a,,¿i6gós't ate ~ 

" ' 

Ü')~' que seguíEin bajo ooot:rtil qu~ ~n h~s te la facha la mayOría se han s~Jul 

tti 'hlaf1ejar,w ton f6$f~$t-rbltatráshciico, a ,18$ d-)sis ya' ,~EJñ'a.~a·ck¡s (l 

',EM~ljdp;,rtuhldad 's,s' ,ú¡cll))'ó la',ifrq~i~ct.tin\1a' .,tdJ'ltl'tra4tmi~iito"tXimplernenta ... 

:t1Q:ÓatÚcfunal, ,'eh 'virtU~', del' 'td~célístl".yé .eát~bla'üütJl'~c~eritijm~nts'"en ,,~, 

tbslbs',cenbs,¿'ncrii~~i'&,$ da'i"muhdjen"qJe'iI¡.,f~apie.,dE!·.,.·~tib~!a~f6H·r·edi
'~tta:'uk trigij"'",*ELdeLSo'brtiJ\licfa ' y 'de ceÚidaá,.abatientbP~(j'6~Út~~~~alg4no·$ 

. ,1iÍ'Iii1if;Pg ,t~iíii~~ti:bi~~ da ~j@i1;4iJ tlií' l~¡' iiIIrbterfiíiiá¡;~Pl~~~~"ri~~.í#h.if,I,t¡,. 
, .~ > < 

~~ !i~gi.i¡,¡Já hab..(tÚ\;lea; .1i~f:i.I/jlilíÍ ij" l;¡¡¡;a:p1" 

:,~g·aHt:~íindr6g~hos.t, "aH~ld~s.'~s.ar.tlEir1~g~rioh,'.,~i.~~.·:~í~l;~~.;b~stt~·~is~a·-

i¡2¡;i~~;~~i¡~~t'~~;~1¡!f~!~~~}m~~~1~! 
l:tr es< elacsta Uf.de ój~pjfJterotltÚpefti tyJ';Hisfi,rii bi Ü. dad ~ltil";Utb 

~ÉÍnt3Ja cl~tlj'ií ~ad;tbánttiht:O 



CAPt. HitO VI 

tfl el cap;{tulo da :C'f.~sul tl.'n:tH$~ dabHflUs t'leblm"sn un trabajó da estf\lS carae"" 

ter-fst:icáfl, de áspect..os g.enerales, no podamos puntualizar siconSider'ét((H!i 

que la. t~$is se refiere a: \,iTiaspecto parcial 'del gran tr'ebajo quemanaja .

laclínicá de cáncer de próstata, esto é151.arormano-t'~t,llaQi.6n. fU.lastros 

resultacbs eontemplaran básicamente si lenrguniiaci6., de la clínica para 

estos' fines 'está ',bien fundam~ntada. ysi lb~ t'asúltacbs' en 'th-minos gent'l'f'a--· 

les se apagan a los obtenlcbs o Los deseablfJsen'otrcf grupa de éstudin$~ 

Pctt'ot.rá p'arte, nuostrosresultá,oostambiéri l1ávan tlr"lá inténcióncrítica ~w 

de evaluar nuastroáasqúemasdllsds'eSte pt'.lntodevistanoestras ~esultacbs 
- ',: _,o ," : ' ." _," 

aqui eonsi.deramos puederlglQSárSé e.1Í los sigt.d.entes 'térmiro$! 

Laf'br.nono-r:eguladi6~rl del c6nce.r,d&pt6stata avanzact1 ,er'la cl!niéa da 

~ncetde'~:r6stQt.a ~l~sp~t~l,dEJ "ESP9Ciélidddeédefcentro.Médieo -

rJcu~-act~ies;que' ilOrJsO",étlcb~ '8 una ~fJv:i..siénperi6di~qtJe tratfl de 

'8.erí9iiyflé)(j.~jeparten'~dest1é,iDs·EtsthSgéros·~$: rf3nlót6s hist4riba~' 
,·".t;!rjte,hablánéb'"a,nt't'efd:ietiletif~e$trol,~arACjentre(Jtr(,s, hasta 'al. 

,Córieeptd ,'nri derro ~,~~,fJntii!~~g~t¡. 

lt»~'etst¡tJanasde reguleic~nydéseg(dm.il!hfb.· son muy pro pió 5 de 

diseii~,**. enf~ci6ñdé.8SPéótoS"r~dtiÓas, ¡mreja..plo, 

~1',',·, inCremento ~rc~~v¿l' ,ariUal«ié,'1t,s·.caso.·$nueVOs,:t1(!,~~á"c~r','·1:te 
. tarltlS haCen ptéVe~.,:unvól~ehde~.pab~entes·~al99d.EsO 

baqU'~adaptenDSntJestr8srnrma~ 'partÍ: eS.~Vólumer'lo;qOeha 
,th,,~rí 'prif.;érlugar ,urtO: ~tltfdib:i..dad' no~1I1énor'détresmasesf 

, ",Ida b~Sós:. eqüCbs: ¿trua trés,ma§~Sel" seguftJti~f.o 

concebtos 9'én~alés 'maheJa~~~~ 

", • :,-- , - .:_-- _. , -, -", ~ o 

'El 1 tratarriiátl to,~tl1tJrtal 'y .• las ' 

bi6h:de esa ras pUes ta , a 



te i.ncluye valoración por medicina nuclear parel helcer centalleo~n"alTh:t 6seo:"-

las tXJ;~i~rili.df.ldes Cif3 evaluar oportunamente las desviaciones ya.::rrTeuit'ltts Q 

por 10 "'<sn:),;; e lasi. f'i Car8n(.¡rC'U~n,S$eparafbs de manojo ~ 

3 .... : Los párfilos o c1etm"rliinacioi19s tY)rlOOnálas, que deben incl.Istionablernrmto 

accmpaÍla,í" a todo seguimiento l"igllroso. de cánce:t .. de pr6sttita¡int:entarriJs aun

que ~:siamprelos obtenefOOS ¡:x)rri'.lzones. de índice cx¡yuntt~(.ll ,no tSi1Htil]S ,-

rrcrnento los recursos suficientes Pc:lra tener la plena st"gur'üiact qUt~ 

,r:íuestto ~egldnd.ento incluya párfiles h::rrronalas 'cada 3 meses. 

De taLmánera que escooo' nos ha hecturetrocedsl" Eln m-Íestl'O IJl8ne,jo, nos (1 
.. . 

he.crautilizarotros recursos indirecto.s, COnD es al cijcHirti .. cl!niCO f los da .,..., 

tO:;i cl!¡'liCos· de.castrac16n. oltlaU~encia.· de .. ws· misnos(·COtOO as la··valora-

dSl t'láciente en. cuantos'su ,d,isciplina, su coopera~i6n, su consistenoia 

De tal manara que·PldanDsi·~hsiaet'arS.i el pt;lcienta está sianoo flQCa! 

,esta slentt, castraa:ftenentJsque: insisti~en ai'manejo que bus-, 
• - '. e 

defini ti vamente.· eh. la castración qlJirllrgica. 

A~..;.En: c.;anta ala sObrevida, .dif!oilmet'lte~~qems<?Qm·prt)meternoS avalorar 

nuatStrasestad1sticas ,cionpuf'ltos'~ref'erencif1s a,janosal ~spi tal JXil" el...;,;.. 

~imple .hectlJ de que el"seguimier:t~todavía~ se cOnctuye ,sino QÚS 
- . l. _ "_: - . - _. _ . . - . ~ ~ 

·YE!F.on lainuarteo la íJesarcL;n;délpaciente y~l trabajada estatés,i.s .glr¡... 

t;enlf:>l.atyf'l la ·e~aluaciónu largQ.pl~ZDqua en,estos~m.entosoebe~s c:ortar -

formales ,pero $enti~s qUijla sóbreviJ~'~"nuestnJs eSqU~ls 
-.'. '. " - ". 

seap:1.rtan muct'(l dela~a$tadísticasgan$r'ales ,Y,' si' aseltOs qu~ 
'lacaliood dEf'sobrevidasi la ootnparanosoon nosotl"os<misntlscol\'Q punto rjs-

paciente es tlutosufícientehasta sus óltiwia consultastel e~;1tt1tb nenel;'~ü e~ 

bueno, y cooncb he1:rostenioocaso~.de deflínción, qW3·tía$ta el ncmento $On ~ 



~in,.11 hiá~iJ~BC\:.r:'~l\l5 tg,5! 

: fl~t'Ó:thq~H'.l' :tnQ:Ú.t)·et'lfXH't;lJ~~mpltl \M1n6Úf~imf~J:t;;;l~l6n {eh ladUterYiti,núc.J6rJ htil"íY!-! 

,riNl.ctsl t1mpUf'tameotU ,,' de <Mt:njJcinaNuQlarll' ~ mm nle~j(n" ct,lon:tinc,tü6n non (;11 {.~! 

'~~~1:1mf.)nt6 d$Pt~to~og!a'de" tal, •. ~nera: qua SQa .;:apa:l: deret:t\:mllfll~n t?U'i1Og .~ 
<",: ,~-:- " -'". - ' -o,' , 

Ó6n'\'Om"ü~ftn'aS',Il\\Jy. ~ffl'l~i.b:t~$·qu6d$tecten l.IDd1~l]6stiOOY·U¡, ~n6t!~:,i.t~) 
, : - -.-', - ~ .. -' 

""1t"iió¡etly, qatactan ()fXtt¡~~lf\t\ft\l~nte.l~$ ,'dasviacioijss E .... n 'cuatltQ ('\ t'osinttlnctu ' 

. t()Y;n~rlt{l. f)f1tl·!tt.'1 foomanto· tetndrefoclsj,arooort;uni~J,i Q& 
... "" -'.",' 

qVáCÓtfQ.ya, ~tllª,rallQj:t '. {fl tniQlo~i·~tJt~ '/tt'tíl~Jd ~fl ta.n:cii\i~(fQ$<i)f14 ~~it!' 
'.-:' • - : -.': • :.~ -' -' - - ":.' ~ -'. , .' ' " ;' - - ' •• '." :::: - - '- -" •• ~-_ •• '- - = - - - ."'"'., -'-. - - - • - ' 

h:b)~~'~1"pactehtac()n"Urt eAnoar ;qtl)prostata'ritYa, ~~(~(~¡;'lati;r~y.~iteQ)n pnfl 

'"aiid¡i ,'ti~alndudabl$,ytili~6i~Uí:" ~aCt~$Qaqua 
:'~f\'t~~,~Új~$ ,'l~.' qUim'illt;t~aPia·""cja •• lt)cua~' aa 'inah~jfl, ,,~inqi;~~~'t~"clc'lafbtlf! 

<- • -.' - - " • - ,- - - _. - -' - - - .~ • 

nd.rt-ly Qls~pl&tinlJlí frcir;t:ltitar~p:l6Qtl'O~$p9 ,lQQal:t~atb~ 
.. ' . \ - - - -":" -~ . . . - - - - . - ' 

~5~,f4 qu~ po(~~5 mantljatCOI1.'oó. JXlW n1asde'iibAr'tud." 

',q\,I,Et,ol ahtiBndrO~Jeoo fXldrúi\ n~nuJfU"Cierta 

t,r:t.bninarlü conunooco' 'nt1a deprf101~t6ntin mlantn di&~nga~5ti@ 



CAPl lULO V.lI 

l.,.l, rorronQ-rt1rJtÜtlciót1del cá m;; ar' (;\van;w~ cfB h~ Pl'Ót\b:~t(lt no ha rrodifi,Of.',r.l:l 

en tárl1'l:i.nos trf:l~eandf)nh:Hl los oriteríus qusmxiM:an . de~de hace fJ(} añr:Hl ~ 

~ua p:Jstulachs (11:1 Hu~nrins en el sentitb de abatü' losandr6fJonon testicul.í1 

reS y los axtrat;t1stinu~al"es p~rtl lf)9rux' la ffle,:kn' respuesta rcl"ffiOl1al si9U(!f1 

Los cambios hanocurritben laat*ls:la y en eltif'X( da estróneroo. 

Oespuéa dt;J un. Pat'!otbhifl~6ricri muy pr'olongedo Que $i.mplemantesn ca.m~·' 

do estrlSg.eno$< y et.m ctSsi.ose· llHgó El la conclusióncto otrow 
. . 

aran losari6lo:gofl qve. no as.· ju~t6menta unastr6neno ~;LrlO eg, 

~n.anªlog() de la -tl)l"'¡ronl.'t libaratbra t.ia t-ur"t'T\O(lCl ll! 

estan baetantt:)' ;bien cbcumal1taooay ql.H~ llen6oif,l!: 

a~ta. la9~.mas~ teft:.tr1a más que nacta a av:l.;.."", 

quir6rgipa. 

con más 

e~la'prté:~atjO:l,adeahtirinqrógano$,nofX)r" loa antift"dt~geriJs ' .. -_. . 

fXJrailf'J"da~el1toque di6iu~e;a. "ellos;grao.i,asa ell() s , coe2 
- "'_ " .- - - •• ",- "o ' ; - __ .' -

• ¡'rro'C:(J'ns~cusnciactalfónobimif;ll'\to'qua:valt('Jst1 mencionafa.xista la. i.nqui~tud 
_,"".- -' ... ;,_,,', :-. -'." ','- ¡-:'.", :--.. '. ,.- " .. >.--: .. -'..... :-'.' ., :-" .. - "0_ 

a~tú~~i. gfUr61ó9o~1..!nicc{ ,f}.~\l16-. en~\a";n:tl~eSi dad dé ~atar$a -sn fJ leo nao i "" 

> -';:~~f)ri·~dal~onC096ne$i~ .... é\r~~Val'ceJ..~larY{$ab~/l'(1~·qua p~~a que a 1. . DNA .se 
r '" '_.' - '0 :-', _ _ " -': - _. _ '. -"... .'C ,- _ _ •• ," ~ • 

. , ·mUi.tipliiÜ~u~n loa cr{terió~º_ncaló~Ji'c.,oncClnoClcb$nQOaa:ttae.l a lit'Yjerito er,: 

. . -

Ofl 1.$Iw'1~dm~l.m~EJpanra,te elm(itc)~·llarro· intraGelularoSllundróGlel~ ( C'lHln N~ 

ln 
>'.-.":".:".,' 

_·,"-.c_".,,·-" 
tr'i:1n6,lci'~áci6n e:tl~ nucHkJ t ,aQw! ,t:enarmf;) un defáctoon.oort<:1cürnientiJ f\O t;o¡"JOOI?:-" 

,-,{<.¡--

sa UOGptA qUf¡ ou¡qn i1!ecmnl nnb rJf~\"j-h't •• " traVét3 >do 1(~ 



t1)nde lo qw:~ paracs tH~r' el patio úl time} de lá . ~·1OrlYOno.-rt-1gulflci6n da l\.lfJH'l" a 

la omXJHónes:l.8, .. Identif1cHt1Q este crimino fue l"elativ8ll1ante sr~¡"I\t;illo infm"ir 

enl.Qs~i tJoa pO tanoialara do bloqueo, d(~ ahí coro corro s la hlet;ol"ia, ilrora -.. 

sabarros como actUf.\l1 loa cr1tal"ioa de Hu}}gins; como at~tui:l la orqu;i.ect;oml.t:.¡ f -. 

lps estr-6genos, ltHi análogo$ y lomlis il'l1~l .. tante cotroActuan y da Que Bttüe,S 

tiv~'mánera'ltl 'hacen los árltiaf1dr6g~sf oraamlsque aur\t:~ue los nntiandrÓ9,2 
. . 

nos: cambier'! pronto da tarlCJan,cia y' páse pronto da viget1Cülyaquedan l~$ cl~ 

m~anto!3 para. un oonoc:i.mi'Sf1ttlíná,sprofunOOQU8 perm:i. te no nrimás. dat!-;lctar Bl 

laraspuesta. 



GAPll ut [) VIJ 1 

A lo luz de los sañalamient:os heoh::tsClJl'1ntt) hab161l'rJ8 de OSl"lspectlvas (je .... 

menejo tenerro? que sel" muy cautos, no' hay una perspectiva t~ncr't1tf1y por -

lo, menns 110 nodolTDs definirla con ese rigor, pJr Que si.' 1380 fuara nos com 

p);'Íjrr.etr~l'~1.a. y nos lim:i. tarta, nosotros 'senti!'IYJs Que las perspet;:tiv8S de mil .. · 

naja en' el' ~áncet' de la pnSstato 613 abf-iarOI1 dé.Sde el rromento. en ,que pOr 
, -. . . 

la~ oost;riml3:riasda lbS ¡<JÍJ y en 10$ ini c.i.o, s de los 80 se 9stab1.awlHl"tJn .~-
. . 

, '.. 

las Slna~ogias' corresf:lJndientes entra' l05r"ecePtor'esestr6g~niCC!s en cánc.~er' 

d(3 {Mima y' 

"trato,'del 
'." . -; -': .. ,.'."' -

áihéterog~neornr'izontadel 

traté. defJxtrapo lar f;l, SU~ 

en cáncer' de·mamal1avarlo 



pliJ'lEIl"Ü"S {,m elquc-i haya una (-..()mUf'licaci6n parm(mel1te~ explfci ttl y ágil ir 

inctlr'p)rando' loa conocimiE:mtos Qua de eBhl t~ri.lontB il1trt1cnlulm' de J.{.~ 

céHilatullllr'al:sf3 d~ivén, 



}.,n l"il.L-:,\]Ü1t'\~ G. tWitl H:.n:~1t,l':~. GpVe = Studh~,,~ Crn prostatic t,;anCHT'" 1 Th'~ 
\;~fect t:,f castr'í!'l~:ionf of fi18.tt\:sgen fU'I{! uf al1droc1f~n i.njeotiol''\ on SeJ"um 

in mob:l!!>Liüie (:f~r'cnr.:.H\1t'i (jf ttlS' p.r'OstfitB~ Catll":er RBS~, 1 : 

2?·~ 81.at;;k':?r'd G~ E~ : n1fJVt~b~'r'An5 Ad1l'l1ni.5tr'atinn GooP~.l"t;1tive IJr'o logical _ .. ~ 
Fk~':'8Hl'ch Gn,Jl..m ~.rtudiHS of Gtu'(:il'Uma of tho prOE;tate El l"evi~w~Cí1nc:er 
Cf1~Jml.lí:hel"··Rt;.,¡pt t)9~·225~ lS7f:..)~ 

Brendh-lr> H.and P;rout(j"R<t Jt'.: A cooperativa ']l'\Jl.,ip ~tudy.óf pl"t1stat;:i.G 

Cf.1IiCfl'r'!stiJ.bestr'úl Vf1.r'SUS pleceboin adVélf1Ced progresive di.semw~ 
Chemoi;htrr,·'nep,\,16 :323 t 1902;. 

car'cincúr;1 
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