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 TRATAMIENTO DEL CANCER
SUPERFICIAL DE VEJIGA

RESUMEN

Se realizé un estudio prospectivo, comparativo y conjunto en los servicios de
Urologia del Centro Meédico Nacional 20 de Noviembre del Instituto de Seguridad y
Servicios Sociales de los Trabajadores del Estado y del Hospital Central Sur de Alta
Especialidad de los Servicios Médicos de Petroleos Mexicanos, durante un periodo de 8
afios (1987-1994), en un grupo de 112 pacientes que tuvieron confirmacion histopatolégica
de cancer de células transicionales de la vejiga en cstadio clinico superficial (*in situ™,
“cero” y “*A™), con rangos de edad de 35 a 84 afios y una media de 54.9 afios.

A un grupo sc le administrd tratamiento intravesical con Bacilo Calmerte-Guérin
(BCG) cepa danesa, después de la reseccion del tumor, y a un grupo control solamente se le

tratd con reseccidn de tumor de 1a vejiga.
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El esquema de tratamiento utilizado en los enfermos a los que se les aplico BCG
consistié en la administracién intravesical de 35 miligramos de BCG cepa danesa
semanalmente por 6 ciclos, a dos pacientes se les administré un esquema largo de BCG
consistente en la administracion de 35 miligramos semanales por 6 ciclos, posteriormente 6
ciclos quincenales y por ultimo una dosis mensual hasta completar 2 aflos, y 10 pacientes

se sometieron a reseccion de la faz tumoral como tnico tratamiento.

De los 100 pacientes tratados con esquema corto se obtuvo una buena respuesta en
%%. con un porcentaje de recidivas de 17 %. Ocurrieron reacciones adversas leves en 34

% de los casos. Hubo un caso de sepsis del sistema nervioso central. Los dos pacientes

8

tratados con esquema largo se encuentran libres de enfermedad después de cursar un cdancer
““in situ™. Entre los pacientes tratad 1

con r ion hubo 60 % de recidivas y 20
% de progresion tumoral.




INTRODUCCION

Se ha calculado que en Estados Unidos se presentan anualmente entre 37,000 y
40,000 casos de cancer de vejiga, y que de estos el 80 % son lesiones superficiales
localizadas en la mucosa y la lamina propia. A pesar de someterse adecuadamente a cirugia
transuretral estas lesiones, la posibilidad de recidiva varia entre un 30 y un 60 %; ademas
un 10 % de estos pacientes tendran recidiva localmente avanzada, con gran riesgo de
diseminacién a distancia (<), lo cual hace imperativo conocer la historia natural de la
enfermedad y con cllo elegir 1a mejor opcion terapéutica. En el hombre, el cancer de vejiga
ocupa el cuarto lugar de todas las neoplasias, después del cancer de préstata, pulmoén y colo
rectal, y constituye ¢l 10 % de todos los casos de cdncer (Silverberg y colaboradores,
1990). En mujeres ocupa ¢l octavo lugar en frecuencia de todos los cénceres, ocupando el 4

% de todos los casos.

La frecuencia de los tumores vesicales en ¢l hombre en relacion ala edad esde 2 a
8 por cada 100,000 habitantes. La frecuencia en el hombre blanco es de casi 2 veces en
comparacion con la raza negra; sin embargo, en cuanto a la montalidad se refiere, se estima
qQue tan solo en 1990 hubo 10,200 muertes por cancer, siendo 6,900 en hombres y 3,300 en
mujeres, siendo el 5 % de todas las muertes cn hombres por cancer (Silverberg y
colaboradores, 1990). En las mujeres ocupa el 3 %% de todas las muertes por cancer. Desde
la década de los 50, la incidencia de cdncer de vejiga ha aumentado anualmente en un
promedio del 0.8 %, sin embargo, se observé un descenso en la moralidad del 33 %% por

afio, debido a la presencia de mejores métodos diagnésticos, lo que permite llevar a cabo

éstos mas tempranamente.

Son varios los factores implicados en la etiologia del cancer vesical

Aparentemente, la rclacién cntre agentes cancerigenos y un huésped susceptible han
lasica es un fené de maltiples pasos

Uevado al concepto de que la transformacion P
idos como iniciacion y prorr

que refleja una interaccién entre los procesos



El 90 % de los tumores de vejiga son de células transicionales, el carcinoma de
células escamosas es del S al 7 %, el adenocarcinomade | a 2 %, y con menor frecuencia
los carcinomas indiferenciados con menos del 1 %. Los tipos histologicos raros incluyen

carcinoma sarcomatoide, carcinoma de células pequedas y el linfoepitelioma.

Los cdnceres de células transicionales en su mayoria son superficiales y de bajo
grado. Aproximadamente el 70 % de ellos no invaden la lamina propia (estadio
“cero™/pTa), y el restante 30 % la invaden (estadio A/pl) (4).

La mayoria de los tumores superficiales se presentan como tumores unicos (70 %

aproximadamente); el otro 30 % son tumores multicéntricos (4-5).

Algunos autores refieren que 2 terceras partes de los tumores superficiales causan
problemas de tratamiento debido a ia recurrencia local del tumor, y una tercera parte puede

progresar hacia la invasién (9).

Los factores que influyen en la recurrencia y progresién tumoral son: invasién de la
lamina propia, nimero y tamafio del! tumor, atipia urotelial, displasia de los bordes

cercanos a la neoplasia resecada (10-11-13).

Grado tumoral: El esquema de gradacién tumoral de Who divide al carcinoma de
células transicionales dentro de tres grados, basados en la anaplasia, determinada por
incremento en la ceclularidad, agrandamiento nuclear, disturbio de la polaridad celular,
ausencia de la diferenciacion celular en la base o superficie, pleomorfismo, irregularidad

del tamafio celular, variacion de la forma nuclear y patrén de cromatima, conteo de las

yde lapr ia de célul

Jordan y colabaoradores (15) reportan que en la actualidad la sobrevivencia para los
turmnores de grado I es del 93 al 98 %, comparado con el grado II, con una supervivencia del



80 al 87 % a 10 y 20 afios, respectivamente. El grado Il tiene un rango de sobrevivencia

del 43 9% a sélo 5 afos (2).

Tumores Papilares, etapa 0: Son aquellos tumores papilares de células
transicionales con infiltracion limitada a la mucosa; este tipo de tumores se caracteriza
porque hasta un 70 °% de los pacientes presentan recurrencia, particularmente los que
tienen un tumor de alto grado (16-77), los que han penetrado a la lamina propia, los que
han invadido espacios linfiticos o vasculares, o los Que no tienen configuracion papilar;
también se ha considerado como explicacion para Ias recurrencias tumorales el que pudiera

haber una reseccion incompleta, o bien tumor no visible pero presente durante la cirugia,
presencia de carcindégenos cn la onina y la posibilidad de implantacion de cdlulas
neopldsicas en areas traumatizadas durante la reseccion transuretral (19-20).

Uno de los propésitos de la investigacién oncoldgica es el de poder identificar a

aquellos pacientes con ncoplasia de bajo riesgo con posibilidades de desartollar una

neoplasia agresiva con el transcurso del tiempo.

Invasién de la ld4mina propia: Hay una gran diferencia entre los tumores que
invaden la lamina propia y los superficiales sin invasion. Los tumores en estadio *‘cero™
tienen un 4 % de progresion a S afios, comparados con el 30 % de los estadios “A™.

i’vﬁmero ¥y tamaido de los tumores papilares: El numero de tumores papilares es un
importante factor de ricsgo para la recurrencia tumoral, pero no es determinante para la
progresién tumoral. Lurzeyer y colaboradores (31) reportaron los promedios de recurrencia
entre los estadios "cero” y “A' con tumores anicos, con una frecuencia del 18 y 33 %,
respectivamente, pero cuando son lesiones miultiples los promedios fueron del 43 y 46 %,
respectivamente, no existiendo gran diferencia en los dos estadios (27). Curler y




colaboradores demostraron que pacientes con tumores unicos tienen una probabilidad de

recumir del 66 %. ¢n contraste con tumores multiples, con un 90 % de posibilidad (23).

Atipia urotelial y di;plasia: Cuando la atipia urotelial se encuentra presente cerca
de los margenes del tumor resecado, existe un aumento de riesgo de recurrencia y
progresién tumoral, sin ser determinante el estadio clinico en que se encuentra el paciente.
Si existe displasia urotelial el riesgo de recurrencia aumenta de un 43 % a un 73 % y el
riesgo de progresién es tan alto como el 83 % cuando hay carcinoma *‘in situ™ asociado a

un tumor superficial de bajo grado.

Manejo del cancer superficial de vejiga: Los pacientes con cancer superficial de
d d. con r i6n transuretral del tumor o con

vejiga pueden ser tratados
fulguracion del mismo, el promedio de sobrevida de estos pacientes es de

aproximadamente el 70 % a 5 afios (Barnes y colaboradores, 1967), mientras que el 10 a

15 % requiricron de terapia intravesical.

La probabilidad de que un tumor inicialmente confinado a la mucosa invada ¢l
musculo es del 46 %. En pacientes estadio T1 se¢ debe contemplar 1a posibilidad de tumor

potencialmente agresivo, particularmente si es de grado alto (Abel y colaboradores, 1988).




SISTEMA DE ESTADIFICACION DEL CANCER DE VEJIGA

HALLAZGOS I JEWETT, STRONG, MARSHALL 1987
uicc
Biopsia sin tumor 0 TO
Carcinoma *“in situ™ [+] Tis
Tumor no invasivo papilar [s] Ta
Invasién submucosa A - T
Invasién al musculo superficial B1 T2
Invasién a masculo profundo 82 T3A
Invasién a grasa perivesical C. T3B
Invasién a érgano contiguo D T4
Mets a nédulos linfaticos regionales D Ni-3
Mets a nédulos linfaticos yuxtarregionales D2 -
Mets a distancia D3 M1
Uso de ag imi pé intra: i El pre dio de resp

completa con agentes quimioterapéuticos intravesicales varia entre 33 y 57 % cuando se

trata de un carcinoma “in situ™; cuando se¢ usa como profilaxis para la recurrencia de los

tumores, el promedio de recurrencia de tumor, la respuesia es del 30 al 44 % (12).

-apia intra 1

con

C y doxorubicina

La combinacién de la qui

no fue tan efectiva para el tr de las recur

(Ferraris, 1988; Fukul y

colaboradores, 1989). No hay cvidencia de que la quimioterapia ‘intravesical tenga un

impacto significativo en las recurrencias tumorales.



intravesical tiene  propiedades

Interferdn intravesical: E! interfer6n
antiproliferativas e inmunoestimulantes. Ha sido probado como agente anticancerigeno,
incluyendo los tumores de la vejiga (Williams, 1988). Torti y colaboradores reportaron el
uso de interferdn intravesical, dando como resultado un 25 % de regresién completa en
pacientes con tumores papilares. Su uso en el carcinoma *in situ™ tuvo éxito en una tercera
parte de los pacientes, de los cuales €l 16 % tuvo una respuesta duradera. En la actual se
considera que son necesarios mds estudios con interferén intravesical para el tratamiento
les en dio clinico superficial.

del cancer de vejiga de células tra

Terapia intravesical con BCG: El uso de Bacilo Calmette-Guérin (BCG) en el
humanas fue informado por primera vez por Hormgrem en 1935,

tr iento de neopl
posteriormente AMathe y colaboradores demostraron en 1969 la eficacia del Bacilo en el

ito de la | aguda en un niflo. La aplicacién de BCG para tratar el céncer

fue iniciada por AMorales y colaboradores en 1976 (36).

Desde 1a primera publicacién del doctor Alvaro Morales en Canadd, numerosos
izados con BCG han confirmado su valor en la reduccién de la

dios clinicos r
recurrencia tumoral, asi como el progreso tumoral en los pacientes con carcinoma de

células transicionales de la vejiga en estadios superficiales (36-37).

Las interrogantes sobre el mecanismo de accidon son de vital interés,
primordialmente para permitir una optimizacién de los regimenes de tratamiento: se

incluyen saber Ia dosis minima de induccién y de mantenimiento, asi como el tiempo de

aplicacidn intravesical y ¢l tiempo entre cada aplicacién.

Las respuestas a estas interrogantes s¢ encuentran en la experiencia adquirida por
los diversos investigadores con el uso de BCG y en la observacién de los resultados

obtenidos a través del tiempo.



Las subcepas utilizadas a nivel mundial y que han demostrado eficacia en la
terapéutica del cancer vesical son las siguientes: Armand Frappier, Connaugt, Pasteur,

Tice, Japanese y Danesa (36-37).

Comparado con otros agentes, el BCG ha demostrado ser superior en la profilaxis
de la recurrencia y el progreso de los tumores vesicales. Asi, por ejemplo, en un trabajo
d . el BCG d ‘0 en varios esquemas una buena

realizado por Kootz y colab
respuesta  con limites del 53 al 94 % y reacciones adversas minimas, siendo las mas

severas la contractura de la vejiga y cistitis hemorragicas, asi como reacciones sistémicas

menos frecuentes.

La irritacién vesical probablemente es el efecto secundario mas importante de la
terapia con BCG, la cual se puede resolver con oxybutinina y fenazopiridina. Otros
sintomas menos frecuentes son la disuria, frecuencia urinaria, hematuria, fiebre, mialgias,
niuseas, calosfrios, artralgias y prurito. Puede presentarse una prostatitis granulomatosa o
BCGitis sistémica, la cual se¢ piensa que fue la responsable de varias muertes durante
algunos tratamientos (Doresiewicz y colaboradores, 1990). Es por ¢llo que se recomienda
que en los paci que pr fiebre por mas de 48 horas y que no respondan a los

antipiréticos y antimicrobianos, se debe de iniciar manejo con isoniazida mds piridoxina, y

si a pesar de estos farmacos los sintomas persisten se deberd agregar rifampicina y

ethambutol (Steg y colaboradores 1989).

'
i

i
i
1]
i
i
1



PERIODO  MULTIFOCAL O RECURRENTE EN UNICO, MULTIFUCALO

JImeses

Gmeses

12meses

ESTADIO *CERO"

RTULY

8 semanas ds BCG con 35 mp po¢
dosis intravesicales

Recurrencia de un tumor en estadio

|

RTULY

RECURRENTE, ESTADIO “A®

|

RTULY

CARCINOMA “In situ ¢ TUMOR  URETRA PROSTATICACIS O
PAPILAR DUCTOS SUPERFICIALES
RTULY RTULVy PROSTATA

6 semanas de BCG con 35mgcan 6 semanas de BCG con 35mg por 6 semanas de BCG con 3§ mg poc

dosis intravesicales

|

Recumencia de un fumor en estadio

dosis intravesicales, mas 6 dosis
quincenales, mas una dosis
mensual hasta complatar 2¢.

fecumencia de untumor CIS o

—t

RTULY RTULY
Darun 2 curso de BCG 35 mgpor  Dar un 2* curso de BCG 35 mg por | Considarar 8i se continiza BCG ciclo,
§ somanas & semana largo

Recurencia de un tumor en esladio

Cero -‘ “A°, si & grado es Nl no controlable
por RUTLY l
RTULV CONSIDERAR CISTECTOMIA
Oescartar olros focas en urelra RADICAL
prostética y tracto superior; iniciar
cicla larga de 8CG
RTULY si es tontrolable
|}
CONSIDERAR CISTECTOMIA
RADICAL -

l

RTULY = Reseccidn ransuretral de lesibn vesical

Recumencia de un tumor en estadio

l

Recumencia da CIS y con
incremento de la extensién umoral

papiler en estadio "Caro o ‘A" "‘

CONSIDERAR CISTECTOMIA
RADICAL

Figura 1. Protocolo de seguimienta de los pacientes somelidos al esquema prolongado de 8CG

dosis infravesicales més 6 dosis
quincanales, mds una dosis
mensual hasta completar 20,

Recurrencia CIS de los ductos
Superficiales

RTULY
Considerar si sa continua BCG cick
lango ‘

Recurrencia de los ductos
profundos o de! eslroma de [a
prostata l

CONSIDERAR CISTECTOMIA
RADICAL CON URETRECTOMIA O

EXENTERACION ANTERIOR 81 S
MUJER

€IS = Carcinoma in sitw



OBJETIVO GENERAL Y OBJETIVOS ESPECIFICOS

Objetivo General

Determinar la eficacia de la cepa danesa del Bacilo Calmette-Guérin,

Objetivos especificos

e Verificar la efectividad de la cepa danesa, utilizando 35 mg para el tratamiento y la

prevencion de las recurtencias en el ca de células transi les

« Reducir al minimo los efectos secundarios del tratamiento con BCG intravesical como
disuria, fiebre, irritacién vesical, nauseas, mialgias, artralgias, hernaturia.

« Determinar cuales son los efectos colaterales a largo plazo del tratamienco con BCG
intravesical del cancer de células transicionales del estadio superficial de la enfermedad.

e Confirmar la efectividad del manejo con BCG cepa danesa en un grupo control tratado

dnicamente con reseccidn transuretral del tumor maligno.
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MATERIAL Y METODOS

Se realizé un estudio prospectivo longitudinal, observacional y comparativo en los
servicios de Urologia del centro médico nacional 20 de Noviembre del ISSTE y del
Hospital Central Sur de Alta Especialidad de PEMEX durante los afios 1987-1994, en el
cual se incluyeron 112 pacientes que se repartieron en dos grupos, un grupo control de 10
pacientes y un segundo grupo de 102 pacientes cuyos informes histopatoldgicos fueron de

cancer de células transicionales de la vejiga y confirmados sus estadios clinicos “in situ”™,
“cero™ y AT

La informacién se obtuvo mediante la creacién de una cédula de recoleccion de

datos, que incluian nombre, edad, sexo, numero de expediente, numero de pieza de

patologia, historia clinica con especial atencién en los dentes de exposicion a ag
carcinégenos, inicio de la sintomatologia, tiempo de evoluciéon y nota de presentacién
conjunta entre el servicio de patologia y el servicio de Urologia.

Los pacientes del primer grupo se trataron con reseccién del tumor solamente, los del
segundo grupo se trataron con reseccién del tumor mas aplicacién intravesical de BCG

cepa d. bajo los siguientes:




Criterios de Inclusién

1. Tumores en estadio superficial “in situ™, *“cero™ y *“A™, comprobados

histolégicamente.
2. Tumores tnicos o multicéntricos.
3. Tumores primarios o recurrentes con O sin tratamiento previo.
4. Grado de diferenciacion celular de I a [II (ASH).

5. Edad de 30 a 85 aflos

Criterios de Exclusién
1. Pacientes que abandonaron el tr
2. Falta de datos en ¢l expediente, como informe de patologia.
sus defensas organi y diabéti
esteroides y/o quimioterapia

>o el imi >

3. Pacientes con transtornos de
insulinodependientes, con tratamiento con
sistémica.

4. Pacientes con carcinoma de células transicionales en estadios no superficiales,
como B1,B2, C,D! y D2,

5. Cuando el informe de patologia reportaba presencia simultinea de otra estirpe o

con histologia diferente al de células transicionales.

Criterios de Eliminacién
1. Tuberculosis pulmonar.
2. Estenosis de urctra.
3. Traumatismos de uretra
4. Infecciones vendreas.
5. Incontinencia urinaria.
6. Vejigas hiperrefléxicas.



TRATAMIENTO CON BCG

Se utilizaron dos esquemas de tratamiento de conformidad con los criterios antes

P Ser iendo la instilacién de dosis de 120, 75 y 50 mg de BCG. Sc utilizaron
dosis de 35 mg de la cepa dancsa con el propdsito de disminuir los efectos secundarios.

Esquema corto de BCG: Se lleva a cabo una aplicacién intravesical de 35 mg de
cepa danesa semanalmente por seis instilaciones consecutivas,
tratamiento en todos los pacientes (ref).

como profilaxis y

Esquema prolongado de BCG: Se aplican en forma intravesical 35 mg de BCG por
seis semanas, posteriormente seis instilaciones quincenales y se termina con una
vacunacion intravesical mensual hasta completar dos afios. Esto se aplico solamente a los

pacientes a los cuales se les diagnosticé céncer “in situ” y en forma secundaria a los

p que pr on recurrencia tumoral después de un ciclo cono de tratamiento

(ref).

Cada ampula de BCG contiene S mg de bacilos atenuados, por los cual se utilizaron
7 ampulas que se diluyeron en 60 mg de solucidn fisiologica al 0.9 %.

El seguimiento de los pacientes se realizé con citologias urinarias cada 3 meses y
cistoscopias en ¢l mismo periodo durante el primer aflo, y espaciandose cada seis meses
durante el segundo, citologias cada seis meses de por vida. A esto se agregan examenes de
laboratorio como examen general de orina, urocultivo cuantitativo, biometria hematica,
quimica sanguinea, urografia excretora cada seis meses en los dos primeros ajfios para
evaluar el tracto urinario superior y tomografia axial computarizada abdominopélvica con y
sin medio de contraste en casos necesarios.
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ANALISIS

Sc incluyeron 112 pacicnies identificados dusunte un periodo de ocho afios (1987 a
1994. El grupo 1 se¢ formé con 10 pacicentes, con limites de edad de 43 a 77 aftos y una
media de 64.5 aflos, y el grupo 2 con 102 pacientes cuyos limites de edad se encontraban
entre 35 y 84 afios, y una media de 59 aflos. El promedio de diagnostico fue de 8 meses, y

¢l signo mas frecuentes presentado por los enfermos fue la hematuria macroscépica.

Todos los pacientes sc somcticron a estudio cistoscopico previo a la reseccion

transuretral del rumor, que sirvié para determinar el namero y el tamado de las lesiones.

CUADRO I

CAncer superficial de células transicionales de vejiga
Multicéntricos ,No. e Pacientes l Puorceniaje
in st ’ 2 I 1.78
Unicos 56 50.00
Multiples 54 4822
TOTAL 113 Tl 00.00

i i icios de Urologia ISSSTE y PEMEX




En el o de lar ion t etral se realizaron cortes profundos para
determinar con suma exactitud Ja profundidad del tumor.

La pieza de patologia se incluyé en parafina y se tifié mediante la técnica de

hematoxilina y cosina para su estudio microscépico.

CUADRO II

Ciéncer de células transicionales de vejiga

Etapa tumorial No. de pacientes Porcentaje

“in situ”™ 2 1.78

~eero™" 57 56.8

A 53 47.32
Clasificacion Marcshall-fewett. ISSSTE - PEMEX. Servicio de Urologia.




La clasificacion de la etapa del tumor fue la de Marshall-Jewett. Los tumores,

ademas de etapificarse, se evaluaron en relacién con el grado de diferenciacion celular, y se

utilizo la clasificacién de ASH.

CUADRQO (11

Cancer superficial de células transicionales de vejigas

Grado de aripia INo. de pacientes Porcernaje
1 ’ 34 { 30.36
! 58 l 51.78
17.86

n
I l 20
Grados dc aupis de ASH Servicio de Urologia ISSSTE v PEMEX




RESULTADOS

De los 112 pacientes, 100 se trataron con un esquema corto y dos, que presentaban
carcinoma “*in situ™", con un esquema prolongado. Se obtuvo curacion del tumor en 83
pacientes (83 %) con un promedio de seguimiento de 49 meses, y 17 pacientes presentaron
recidiva tumoral.

CUADRO IV
Tratados con un ciclo corto de BCG y 35 mg
Respuesta No. de pacientes Porcentaje
Remision completa . 83 83
Recurrencia 17 17
TOTAL 100 100.00

ISSSTE - PEMEX. Servicio de Urologia
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De los pacientes que presentaron recidivas, nueve pertenecian al estadio “‘cero™ y
ocho al estadio “A™ De estos, un paciente murié por enfermedad metastisica no

comprobada, por lo qQue quedé fuera de seguimiento.

En el periodo de seguimicnto a que fueron sometidos los pacientes se observé que
la gran mayoria tuvieron reccurrencia a los seis meses: seis individuos pertenecientes al

estadio “**cero™™ y tres al estadio “A™; en total nueve. Posteriormente, cuatro enfermos en
estadio “A™ experimentaron recidiva a los 10 meses y, por Gltimo, tres pacientes en estadio

***cero™" lo hicieron a los 12 meses.

Estos pacientes se valoraron de nuevo con reseccion transuretral del tumor, y se
determind el nuevo estadio clinicopatoldgico. Para indicar el tratamiento de las
recurrencias tumorales se realizaron los siguientes estudios complementarios, a fin de
descartar metistasis regionales y distantes: Tomografia axil computarizada, gammagrafia

hepatoesplénica y ultrasonido transrectal.

Los resultados de csta nueva evaluacion fueron los siguientes: del total de 16
pacientes tratados con BCG hubo progreso en nueve, de los cuales seis pertenecian a la
etapa ““cero™ y tres a la etapa “A”. Estos ulimos progresaron hasta la etapa “C", por lo

que quedaron fuera del tratamiento para tumores ¢n la etapa superficial.

En el grupo de 10 pacientes tratados solamente con resecciéon y fulguracion del sitio

del implante, se obtuvo remision completa en cuatro y sobrevino recurrencia en seis

paci ; todos per ian al dio A" con grado 1 de diferenciacién celular.



CUADRO V

Tratados solamente con reseccién del tumor

Respuesta No. de pacientes Porcentaje
Remisiéon completa 4 40
Rcurrencia 6 60

10 Pacicnies ISSSTE - PEMEX. Servicio de Urologia.

Dec los seis pacientes solamente con reseccion que recidivaron, hubo progreso en

dos pacientes hasta la etapa “'C”, y quedaron fuera también del tratamiento para tumores
superficiales. ’

Al comparar ambos grupos, el porcentaje de progreso para los pacientes tratados
con BCG é&s de 9 %, en contraste con el de 20 % de los p

tratados Uni 12e con
reseccion. Ademas, el tiempo para la recurrencia es mayor en aquellos a quienes sc les
aplicéd el BCG, y en quicnes no se aplicé se presentd un nuevo evento antes de los tres
meses.




DISCUSION

Los resultados de este estudio han demostrado la eficacia de las dosis de vacuna
BCG menores a las utilizadas por diversos grupos de investigadores para la prevencién de

la recurrencia de los tumores papilares de la vejiga.

El porcentaje de buena reaccién con ¢l esquema corto (83 %) es similar a lo

informado previamente por diversos autores con diferentes cepas (Tice, Frappier,

Connaught) y prucbas de administracion de BCG.

Si se relacionan los datos de este informe con los notificados por Pagano y
colaboradores, que utilizaron la cepa Pasteur (75 mg) en una poblacion de pacientes
similar, se confirma el valor de las dosis menores, con una buena reaccién en 78 % (21-27)

en casos de tratamiento a dos ailos y un seguimiento de 12 meses del mismo.

E! progreso tumoral fue de 9 % en total; 6 % quedaron en estadio superficial, y en la
proporcion restante de 3 % ¢l progreso tumoral requirié medidas paliativas después de un

ciclo corto de BCG.

El régimen de 35 mg de BCG adquicre un significado notable debido a que Jos
efectos téxicos se reducen en forma importante. La toxicidad es el mas importante efecto
adverso a que se enfrenta el paciente en tratamiento, y explica en gran medida el abandono
de éste. En esta serie la cistitis fue la reaccién mas frecuente (30 %6), y la fiebre (1 % ) y Ia
hematuria de las mds graves. Se presentd una infeccion del sistema nervioso central en un
paciente que requirié tratamiento enérgico con triple esquema por espacio de seis meses
bajo un régimen supervisado. Se comprobd que en gran parte el problema fue causado por




manipulacion traumatica de la uretra en el

de ia apli

de la

En una

revision de 1274 pacientes tratados con BCG, Lamm informo que 91 % de ellos sufrieron

cistitis, 28 % fiebre mayor de 38 °C y 48 % hematuria importante. Todo se relaciona

perfectamente conforme con la dosis administrada de BCG, con disminucién conforme se

baja la dosis.

CUADRO VI
Por: je de red i adversas inducidas por el BCG
Curso de tratamiento Disuria Hemateria Fiebre Septicemia
Ciclo corto 30% 3% 1% 1%

ISSSTE - PEMEX




CONCLUSIONES

Las dosis bajas de BCG (35 mg) de la cepa danesa son eficaces para ¢l tratamiento

de los tumores papilares superficiales.

La incidencia de buena reaccion, recurrencia y progreso es similar a las informadas

por otros autores. La toxicidad se relaciona con el régimen de tratamiento, y aparece con

fr i do se redu las dosis y el tiempo de exposicion.

Cabe considerar que el namero de pacientes y el tiempo de seguimiento justifican la
propuesta como eficaz de [a dosis de 35 mg de BCG cepa danesa para el tratamiento y la

profilaxis de los tumores papilares superficiales, en comp ioén con lo dido en los

d. con ion
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