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Infusion Intra-Arterial
en Cancer Avanzado

Gonzalo Vargas Chacon™ Alvaro Camacho Fermindez**

Este método consiste en la administracion de un agente
oncolitico dentro de una arteria que irriga ¢l area de un tumor
determinado. Ha sido utilizado con variado grado de respucsta
desde que Klopp y colaboradores {15}, y Bierman (4}, indepen-
dientemente reportaron esta técnica en 1950. La introduccion de
Sullivan y colaboradores (21) en 1959 de infusion arterial con-
tinua por largo tiempo, usando un antimetabolito en unidn de la
administracion sistémica de su antagonista metabolico, aumentd
grandemente su uso potencial y el interés general por el uso de
este procedimiento. Mas que inducir la muerte aguda de las célu-
las, como en una perfusion, la infusion fue propuesta para pro-
ducir un desfavorable medio ambiente regional. Sullivan dice:
“La razon para la administracion de drogas por un tiempo largo,
es basada en la tesis, de que la exposicion prolongada de células
cancerosas es necesaria para ¢J efecto maximo del antimetabolito.
Las células cancerosas son vuinerables solamente cuando ellas
estan sintetizando acido desoxirribonucleico, esto ocurre antes de
la division de la celula, por lo tanto es importame que sean
expuestas a estos productos durante este periodo”; esto se logra
por una elevada concentracion diferencial del producto terapeu-
tico en la zona tumoral comparada con la circulacion general por
la notable extraccion de medicamento que atraviesa la primera
red capilar. Como el crecimiento maligno no ha sido determinado
exactamentc sc enfatiza sobre la importancia de mantener esta
toxicidad por tiempo prolongado.

SELECCION DE PACIENTES

Hemos tratado 25 pacientes con este procedimiento, todos
menos uno, habian recibido previamentc Roetgen terapia o ciru-
gia previa, y clasificados como casos avanzados {cuadros No. 1,
No. 2, No. 3). Cuando el estado general era malo en los pacientes
de cabeza y cuello, se practico la técnica con anestesta local; tos
casos pelvicos se tuvo el cuidado de que no presentaran infec-
ciones en vias urinarias dado el peligro que representa administrar
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antimetabolitos, especialmente metrotrexate, con estos proble-
mas. En general es preferible evitar el paciente con metastasis
eneralizadas, la médula ha de estar libre de infiltracion tumoral,
%as plaguetas deben de estar dentro de limites normales, no pre-
sentar anemia de ser posible, vy los globulos blancos permanecer
también, hasta donde sea posible, dentro de limites normales.
Esto por las implicaciones que pueden tener con la administra
cion sostenida de estos productos. Ademas de los casos repor-
tados en este trabajo, hubo un ndmero de 10 casos, a los cuales
no se les pudo llevar a cabo este procedimiento ya sea por proble-
mas técnicos inmediatos, tales como imposibilidad de cateteri-
zacion, como por ejemplo en la infiltracion tumoral masiva de
cara y cuello 1a cual nos impedia una adecuada técnica quinrgi-
ca, entros casos el paciente se traccional el catéter y otros mas
por fallas mecanicas.

TECNICA

En todos los casos se usaron catéteres de polietileno (PE-60
o PE-90}. En cabeza y cuello se usaron diferentes procedimientos
(24) (27):

A - Puncion percutanea de la carbtida comiin vy fijacion del
catéter a piel.

B - Exposicion directa de la arteria cardtida, cateterizando
ya sea la carétida interna, cartOtida externa o alguna de sus ra-
mas, fijando el catéter en ¢l punto de entrada a la arteria y a la

iel.
d C - Introduccion del catéter por via retrograda a la carétida
externa por intermedio de la arteria temporal superficial, fijacion
a la arteria por ligadura y a la piel. Aparentemente este Gltimo es
el procedimienta mas recomendado en la actualidad. Otras areas
canalizadas han sido las siguientes:

L. Pelvis: cateterizacibn de la arteria hipogastrica por
medio de laparatomia; en forma retrograda por via femoral y por
via de la arteria glatea superior.

2. Higado: por via de la arteria gastroepiploica derecha,
arteria gastroduodenal, o arteria hepatica. :

3. Estomago: por cateterizacion de la artcria gastrica iz-
quierda y arterias gastroepiploicas.

Hay muchas descripciones acerca de las diferentes técnicas
entre cllas la de Anstield (1), Watkins {27}, Clarkson (5},
Freckman S?-B—Q), Arich {2-3), Krakhoff (14}, Laufe %iﬁ,

Lawton (12}, Mark {18), Sullivan (22-23-24-25), y Trusell {26).
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CLADRO Ne. 2
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MATERIAL

Para este procedimiento usamos en el Hospital San Juan de
Dios una maquina Sigmamotor modelo T™M 20-2, y en el Hospital
México del Seguro Social un Sigmamotor modele TM 20-4,
ambas capacitadas para graduar la velocidad del disco, ¢l volumen
es graduado dependiendo de la velocidad que se le quier dar al
goteo. Con este procedimiento se calcula fa dosis diaria y se
mezcla en 1 litro de suero glucosado; el tubo de venoclisis pasa
por el disco dc la maquina, el cual oprime u “ordefia’” a esta
dependiendo de la velocidad, gencralmente caiculada de tal mane-
ra que ¢l litro dure goteando 24 horas, la mezcla ha de estar
supliéndose cada 24 horas, en general el nimero de frascos total
dependera del estado del paciente, del grads de intoxicacion y de
los problemas que puedan presentarse con el catéter. En la actua-
lidad introducimos en el suero diario una cantidad de heparina
que varia de 3.000 a 5.000 unidades para evitar obstruccion del
catcter. La remosidn del catéter después de practicada 1a infusion
en cabeza y cuello se realiza traccionando el cateter; una vez
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extraido se practica presion moderada sobre la arteria, lo cual
previenc el sangrado o hematoma. Los catéteres abdominales son
ligados y seccionados a ras de picl, sin que Hegue a ocasionar
ningun problema.

DROGAS

El metotrexate fue la droga mas usada, cuando se admi-
nistro a dosis altas 50 mgrs diarios, simultineamente se ush su
antagonista en factor citrovarum-cido folinico, forma IM 6 mgrs
cada 6 horas. El 5 fluoracilo o usamos a dosis que variaron de
750 mgrs a 1 gramo diario. Total de casos con metotrexate 11,
con 5 fluoracilo 14,

TOXICIDAD

En los casos tratados con este sistema s prudente practicar
diariamente hemogramas completos y plaquetas, asi como deter-
minaciones frecuentes de nitrogeno no proteico y nitrdgeno
ureico, vigilar estrechamente cualquier signo o sintoma de toxici-
dad tales como mucositis, alopecia y reacciones generales como
diarrea, vomitos, etc. Es bueno recalcar que en estos casos intere-
sa producir y fundamentalmente es el objetivo el provecar un
cfecto maximo sobre el tumor, una toxicidad sistémica accptable
y controlable. Por eso se recalca en la necesidad de una selecciéon
cuidadosa de los pacientes evitando los pacientes gravemente
debilitados a los que han recibido radiacion reciente; en nuestros
casos sinceramente la seleccion no fue como hubiera sido lo reco-
mendado, lo cual represcnta una desventaja a nuestro favor. De
los casos de cabeza y cuello tuvimos un caso de cancer de
paladar, cn pésimas condiciones generales quymurio a las 24
horas, posiblemnte a consecuencia de trombosis cercbral, dos
casos mas de tumores cerebrales fallecieron por la misma causa,
cn estos dos Gltimos casos la infusién fuc en la carotida interna.
De los casos que representaron depresion medular, en uno de
ellos fue trreversible; se trataba de un coriccarcinoma muy avan-
zado, previamente tratado con poco resultado con metotrexate
oral, la paciente sangraba profusamente a consecuancia de pre-
sentar metastasis vaginales y gran tumoracion pélvica con severo
dolor, como Ultimo recurso heroico le practicamos diseccidén de
la arteriz femoral derecha, dada que Ia laparotomia era total-
mente imposibie y se le hizo administracion de metotrexate
concomitantemente con factor citrovorun LM. cada 6 horas, a
pesar de esto €l cuadro de toxicidad fue tan severo que ninguna
medida adicional logro sacarla del cuadro toxico.
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RESPUESTA

Para poder valorar la respuesta nos guiamos por cambios
objetivos y subjetivos {cuadro No. 4). En general obtuvimos una
respuesta objetiva en 24 % y subjetiva en 44% . Rogers (20) repor-
ta en 5Us Casos una respuesta total objetiva y subjetiva de 67 %
Watkins (27} y Sullivan reportan parcial o completa regresion
objetiva en 79% y 12% respectivamente. Mason (19) encontrd

ue en ei 75 % de sus casos lograron alivio notable del dolor,
reckman {6) tuvo respuesta en 44.9 % de sus caso de 6 a 16
meses. Pero en general la respuesta al tratamiento sefialado no
puede valorarse o compararse con presicion, por ausencia de
uniformidad de los métodos y técnicas de tratamiento, diversidad
de productos y planes de dosificacion (24). De cabeza y cuello,
tenemos un Gnico caso que no recibié tratamiento previo, la
aciente presentaba un cancer en la mejilla-mucosa, que perforo
a picl, Ia lesion era de aproximadamente de 5 cms en su diametro
mayor, se le aplico infusion con metotrexate a dosis altas durante
7 dias, la respuesta fue excelente quedando una pequefia zona
residual, ¢l tratamiento se complementd con radioterapia y cn la
actualidad la paciente csta libre de enfermedad. Otro caso excep-
cional fue el de un paciente con tumor cerebral irresecable, previa
crancotomia y biopsia, se le practicd una perfusion cerebral al
mes el neurocirujano volvio a explorar logrando en esta ocasién
su extirpacion debido a que el tumor redujo notablemente su
tamafio, varios meses despues ante la evidencia de recidiva se le
volvio a practicar quimioterapia ahora en forma de infusidn en
car6tida interna, durante asintomatico durante dos afios, volvié a
I[;rescr_nar sintomas y signos de recurrencia y se reexploré siendo
extirpacion tumoral parcial, continuando luego con quimiote-
rapia oral, falleciendo poco tiempo después, en total e paciente
sobrevivié 3 afios a partir de su diagnostico de tumor cerebral
Entre los casos de hepatomas tuvimos una paciente con una
respuesta altamente satisfactoria a la infusion practicada con 5
fluoracilo ia la paciente sobrevivié 3 afios, durante la mayor parte
del tiempo en condiciones 6ptimas. En los casos de cancer de
cervix hubo respuestas hasta de 8 meses.

RESUMEN Y CONCLUSIONES

1. La infusién intraarterial puede ser de beneficio en la
paliacion, en quienes otros métodos mas convencionales han fra-
casado © estan contraindicados.

2, La frecuencia de serias complicaciones sugieren que esta
forma de terapia debe ser manejada preferentemente por un
equipo de medicos intercsado y con experiencia en quimiterapia.
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CUADRO No. 4

RESPUESTAS SUBJETIVAS

1) Mejoria del dolor.
2) Mejoria del apetito.
3) Sensacion de bicnestar

4} Mejoria del sangrado (vaginal)

RESPUESTA OBJETIVA

1) Mejoria en cifras de hemoglobina.

2) Cambios favorables en P.F.H.

3) Mejoria en quimica sanguinea.
4) Disminucion de masas, palpable o visible.
5) Respuesta favoruble por cambivs radiologicos.

(Fiebre y cambios de peso no son fundamenta-

les para clasificar).

SIN RESPUESTA

1) Sin cambios en la evolucion de fa enfermedad.
2) Sin cambios en ¢l vstado clinico general.

3) Empeorarin al recibir tratamiento.
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3. Se practico infusion intraarterial en 25 pacientes clasifi-
cados como cancer avanzado, en los que ias terapéuticas previas
mis agresivas como cirugia o rayox X habian fracaso. Se obtuvo
respuesta objetiva en el 24 % de los pacientes y subjetiva en el
44 %. Crecmos que los resultados no son tan satisfactorios como
en otras series reportadas en la literatura, fundamentalmente por
lo avanzado del proceso y las condiciones no siempre satisfac-
torias de nuestros casos, tlasificados como deshauciados.

4. Creemos que con una mejor escogencia los resultados
paliativos seran espectaculares.

5. En lo que respecta a las drogas anticancerosas, solo 1
paciente fallecié como consecuencia directa de la droga (meto-
trexate) a pesar del antidoto administrado. Vale la pena mencio-
nar que esta paciente estuvo por espacio de 1 afio, previo a la
infusion, en tratamiento con agentes quimioterapicos orales y su
estado general era pésimo.
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