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RESUMEN

Antecedentes

El cancer de préstata afecta principalmente a los hombres de edad avanzaday su incidencia ha aumentado de manera constante durante
la dltima década. El tratamiento de esta enfermedad es muy polémico. En hombres con cancer de préstata avanzado y metastasico,
el tratamiento hormonal se acepta casi de manera universal como el tratamiento inicial de elecciéon y produce buenas respuestas en
la mayoria de los pacientes. Sin embargo, muchos pacientes recaeran y se volveran resistentes al tratamiento hormonal adicional, y
el prondstico para estos pacientes es desalentador. En muchos la enfermedad se extiende hasta el esqueleto, lo que se asocia con
dolor intenso. Los tratamientos para estos hombres incluyen quimioterapia, bifosfonatos, radioterapia paliativa y radioisétopos. La
quimioterapia sistémica se ha evaluado en hombres con cancer de préstata refractario a las hormonas (CPRH) durante muchos afios, con
resultados decepcionantes. Sin embargo, los estudios mas recientes con agentes mas modernos han mostrado resultados alentadores.
Por lo tanto, es necesario explorar el valor de la quimioterapia en esta enfermedad.

Objetivos

El objetivo de la presente revision es evaluar la funcion de la quimioterapia en hombres con CPRH metastasico. El resultado principal fue la
supervivencia general. Los objetivos secundarios incluyen el efecto de la quimioterapia sobre el alivio del dolor, la respuesta del antigeno
prostatico especifico (PSA, por sus siglas en inglés), la calidad de vida y la toxicidad relacionada con el tratamiento.

Métodos de busqueda

Los ensayos se identifican mediante una blisqueda en bases de datos electrénicas como MEDLINE, y mediante busquedas de revistas
relevantes y actas de congresos. No hubo restricciones en cuanto al idioma o la fecha.

Criterios de seleccion

Solo los ensayos aleatorizados publicados de quimioterapia en pacientes con CPRH fueron elegibles para inclusion en esta revision. Las
comparaciones aleatorizadas de diferentes regimenes quimioterapéuticos, quimioterapia versus el mejor estandar de atencion o placebo,
fueron relevantes para esta revision. Los estudios aleatorizados de aumento gradual de la dosis no se incluyeron en esta revision.

Obtencion y analisis de los datos

Las tablas de extraccion de datos se disefiaron especificamente para esta revision con el fin de ayudar en la recoleccién de los datos. Se
extrajeron los datos de los estudios pertinentes y se incluyé informacidn sobre el disefio del ensayo, los participantes y los resultados.
También se evalud la calidad de los ensayos mediante un sistema de puntuacidn para la asignacion al azar, el cegamiento y la descripcion
del retiro de los pacientes.
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Resultados principales

De los 107 ensayos aleatorizados de quimioterapia en el cancer de préstata avanzado identificados mediante la estrategia de busqueda,
se incluyeron 47 en esta revision, lo que representd 6929 pacientes con CPRH.

Solo dos ensayos compararon las mismas intervenciones de quimioterapia, por lo que no se considerd adecuado realizar un metanalisis.
La calidad de algunos ensayos no fue adecuada debido a los informes deficientes, el reclutamiento de pocos pacientes o el disefio
deficiente de los ensayos. Para mayor claridad, los ensayos se categorizaron segun el farmaco principal utilizado, pero este agrupamiento
no fue definitivo porque muchos ensayos utilizaron varios agentes y serian elegibles para inclusion en varias categorias. Las categorias
de farmacos incluyeron estramustina, 5-fluorouracilo, ciclofosfamida, doxorrubicina, mitoxantrona y docetaxel. Solo los estudios que
utilizaron docetaxel informaron una mejoria significativa en la supervivencia general en comparacion con el mejor estandar de atencion,
aunque el aumento fue pequefio (< 2,5 meses). El porcentaje medio de pacientes que lograron al menos una reduccion del 50%
en el PSA en comparacién con el valor inicial fue el siguiente: estramustina 48%; 5-fluorouracilo 20%; doxorrubicina 50% (un solo
estudio); mitoxantrona 33%; y docetaxel 52%. Se informd un alivio del dolor en el 35% al 76% de los pacientes que recibieron
agentes uUnicos o regimenes combinados. Un régimen de tres semanas de docetaxel mejoré significativamente el alivio del dolor en
comparacion con la mitoxantrona mas prednisona (este ultimo régimen fue aprobado como tratamiento estandar para el CPRH en los
EE.UU.). Todos los quimioterapéuticos, ya sea como agentes individuales o en combinacién, se asociaron con toxicidad; las principales
fueron la mielosupresion, la toxicidad gastrointestinal, la toxicidad cardiaca, la neuropatia y la alopecia. La calidad de vida mejord
significativamente con docetaxel en comparacion con mitoxantrona mas prednisona.

Conclusiones de los autores

A los pacientes con CPRH no se les ha ofrecido tradicionalmente quimioterapia como tratamiento habitual debido a la toxicidad
relacionada con el tratamiento y a las respuestas deficientes. Los datos recientes de los estudios aleatorizados, en particular los que
utilizaron docetaxel, han informado mejorias alentadoras en la supervivencia general, la paliacion de los sintomas y la mejoria en la calidad
de vida. La quimioterapia se debe considerar como una opcidn de tratamiento para los pacientes con CPRH. Sin embargo, los pacientes
deben tomar una decisidn informada sobre la base de los riesgos y los efectos beneficiosos de la quimioterapia.

RESUMEN EN TERMINOS SENCILLOS

Quimioterapia para hombres con cancer de préstata que no han respondido al tratamiento hormonal

Los hombres con cancer de prostata avanzado y metastasis 6seas dolorosas son un grupo de pacientes dificiles de tratar. Los datos de
los ensayos aleatorizados recientes de quimioterapia indican una mejoria en la supervivencia general, el alivio del dolor y la calidad de
vida con esta forma de tratamiento. Los efectos secundarios son frecuentes y pueden ser graves. La quimioterapia ofrece una opcién
de tratamiento para los hombres con cancer de prostata refractario a las hormonas (CPRH), pero el paciente y el médico deben discutir
cuidadosamente las decisiones sobre el tratamiento. Se necesitan mas estudios para encontrar nuevos y mejores agentes.
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