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RESUMEN

La ixabepilona es un andlogo semisintético de la epotilona B
se une directamente a las subunidades de B-tubulina en los
micro tibulos, lo que conduce a la muerte celular. Aunque
los resultados de ensayos clinicos de ixabepilona han sido
alentadores, la edad media de los pacientes en estos estudios
fue de alrededor de 52 afios. El cdncer de mama en mujeres
mds jévenes (<40 afios) tiene una fisiopatologia mds agresiva,
con mayor riesgo de recurrencia y resultados inferiores. Hay
poca informacién disponible sobre el tratamiento del cdncer
de mama en América Latina, que puede ser especialmente
dificil debido a consideraciones financieras y problemas con el
acceso a los servicios de salud. Esta serie de estudios de casos
y revision proporciona informacidn sobre el uso de ixabepilona
para el tratamiento de mujeres jévenes con cdncer de mama en
América Central y del Sur.
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SUMMARY

The ixabepilona is a semi-synthetic analog of the epotilona
B it has a directly union of sub unity of B-tubuline in
the micro tubules, it mechanism conduce to the cellular
death. The results of the clinical studies of ixabepilona
were encouraging; the middle age of the patients in these
studies was of 52 years old. The breast cancer in young
women less than (<40 years) has a physiopathology more
aggressive with mayor risk of recurrence and we obtain
inferior results. There is little available information about
the breast cancer in Latin America; it has been especially
difficult for the financial considerations and problems with
the access to the health services. In these series of clinical
cases and revision let us information about the use of
ixabepilona for the treatment of young women with breast
cancer in Central America and in the Sur.

KEY WORDS: Cancer, breast, women, young, Central
America, South America, treatment, chemotherapy,
ixabepilona.

INTRODUCCION

os avances en el tratamiento del
cancer de mama se han venido
produciendo a un ritmo rapido
en los ultimos afios, e incluyen la
promocién de nuestracomprension
del proceso de la enfermedad
y la introduccién de nuevos tratamientos.
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Ixabepilona, un inhibidor de micro-tibulos, fue
aprobado en EE.UU en 2007,y en toda América
Latina entre 2008 y 2009 (V. Ixabepilona es un
analogo semisintético de la epotilona B que se
une directamente a subunidades de (-tubulina
sobre los micro-tdbulos, que conducen a la
supresion de la dindmica de estos (V. El efecto
resultante es la obstruccion de las células en
la fase mitética del ciclo de division celular,
lo que resulta en la muerte celular. Uno de
los beneficios de las epotilonas, e ixabepilona
en particular, es la baja susceptibilidad a una
serie de mecanismos de resistencia a farmacos
que impiden la actividad de otros agentes de
quimioterapia tales como los taxanos @. De
hecho, el fracaso del tratamiento se atribuye a
la resistencia a las drogas en més 90 % de todos
los pacientes con metastasis ¥. Ixabepilona esta
indicado en combinacién con capecitabina para
el tratamiento de cdncer de mama metastdsico o
localmente avanzado después de un fallo de una
antraciclina y un taxano,y como monoterapia en
pacientes que han fracasado con un tratamiento
adicional con capecitabina . En el ensayo para
elregistro,ixabepilona mas capecitabina,resulté
en mejorias estadisticamente significativas en
la supervivencia libre de progresién y mayores
tasas de respuesta objetiva en comparacion
con capecitabina sola en pacientes con cancer
de mama metastdsico refractario ®. En un
estudio en pacientes altamente pre-tratados, la
monoterapia con ixabepilona también demostré
actividad significativay duradera®. Ixabepilona
ha demostrado que tiene un perfil de seguridad
manejable, incluso en pacientes fuertemente
pre-tratadas. En el ensayo con combinacion
(Estudio 046) y con monoterapia (Estudio 081),
neuropatia sensorial y neutropenia grado 3/4
fueron asociados con ixabepilona, otros eventos
adversos comunes (EA) incluyeron fatiga/
astenia, mialgias y mioartralgia, sin embargo,
la incidencia de la neutropenia febril es baja
(3 % -5 %) 4.

Aunque estos resultados de los ensayos
clinicos son alentadores, la edad media de las

pacientes incluidas en estos estudios fuede 51 a53
afios de edad. Es bien reconocido, que el cancer
de mama en pacientes mas jovenes (<40 afios)
tiene una fisiopatologia mas agresiva que resulta
en un mayor riesgo de recurrencia y resultados
inferiores en comparacion con pacientes mayores
©9_ Los tumores en las pacientes mds jovenes
tienden a ser de mayor grado y de mayor tamaiio,
con invasién vascular asociada y de los ganglios
linfaticos, generalmente proliferan rapidamente,
y son estrégeno y progesterona-receptor
negativos %!V Enunestudio reciente realizado
por Anders y col., la expresiéon diferencial de
genes relacionados con la sefializacion celular,
la supervivencia, la funcién inmune y otros
correlatos de la patogénesis del tumor se observé
entre los tumores de las mujeres menores de
45 afios frente a los de las mujeres mayores de
65 anos '». Ixabepilona puede ser una opcion
particularmente atractiva en las pacientes mas
jovenes, debido a estas diferencias. Algunos
de los datos han indicado expresion superior de
PIII-tubulina en pacientes con cancer de mama
triple negativo,que es un subtipo frecuentemente
encontrado en las pacientes mdas jovenes y
particularmente dificil de tratar, asi como
asociados con resistencia a taxano !*'». En un
analisis retrospectivo de los cinco estudios de fase
IT y dos estudios de fase 111 con ixabepilona, se
descubri6 que tenia actividad en pacientes con
enfermedad triple negativa . Ademas,estudios
previos han identificado la proteina asociada
a los micro-tabulos Tau, como un marcador
predictivo para larespuesta completa patolégica
a ixabepilona cuando es usada como terapia
neoadyuvante 9. A pesar de estas diferencias
en la biologia tumoral y los resultados clinicos,
los estudios sobre las opciones de tratamiento
en las mujeres mas jovenes son limitados. Por
otra parte, el tratamiento del cancer de mama en
las diversas regiones del mundo es de manera
diferente debido al acceso a medicamentos,
antecedentes culturales e historicos, asi como la
disponibilidad de la atencién, entre otros. Mas
del 90 % de los paises de América Latina no
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tienen leyes o directrices nacionales relativas a
la discriminacién por mamografia 7. El acceso
a servicios de salud es un problema particular
en los paises de América Central y del Sur. Un
estudio en Brasil encontré que, aunque las redes
de servicios de salud se extienden por todo el
pais, el tratamiento para el cancer de mama se
da principalmente en las ciudades mas grandes
18 El acceso geografico puede ser un factor
en donde la atencién se administra, este estudio
también encontré que una gran proporcién de
los pacientes viven a mas de 150 km de los
proveedores apropiados de salud ®. Estas
barreras para recibir atencién médica retrasan el
diagndstico y tratamiento, lo que puede influir
negativamente en los resultados. Este articulo
trata de arrojar luz sobre las modalidades de
tratamiento utilizadas en las pacientes mas
jovenes con cancer de mama en América Latina,
con un enfoque en la ixabepilona, y los efectos
posteriores sobre los resultados. Casos de
pacientes fueron seleccionados de una serie de
paises de América Latina para ofrecer una vision
mads amplia de la atencién del cancer de mama
en las mujeres mas jovenes (<40 afios) en esta
region. Elusodelos siguientes casos de pacientes
ha sido aprobado por los comités de ética
apropiados relacionados con las instituciones en
las que los datos fueron obtenidos y las pacientes
dieron su consentimiento informado pararevelar
informacion y en este documento de trabajo.

CASOS CLINICOS
PACIENTE 1

Una mujer caucdsica de Argentina de 34
anos de edad se presenté en mayo de 2005 con
un nédulo en la mama derecha, sin embargo,
la paciente no pudo regresar a la clinica
hasta enero de 2009 cuando el nédulo era de
150 mm. Le diagnosticaron en estadio IIIB
(T3N2MO), de cancer de mama triple-negativo.
Inicialmente recibié tratamiento neoadyuvante
con doxorrubicina (60 mg/m?) y ciclofosfamida
(600 mg/m?) durante 4 ciclos, seguido de una
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mastectomia, diseccién de ganglios axilares, y
la quimioterapia adyuvante con paclitaxel (175
mg/m?) cada 3 semanas durante 4 ciclos. En
septiembre de 2010, se le diagnosticé metéstasis
pulmonares, y comenzé ixabepilona (40 mg/m?)
cada 21 dias mas capecitabina (200 mg/m?) en
los dias 1 a 14 de un ciclo de 3 semanas durante
6 ciclos. La paciente exhibié una respuesta
completa sin toxicidad significativao inesperada.

PACIENTE 2

Una mujer caucdasica de 39 afos de edad,
de Argentina fue tratada inicialmente en
marzo de 2009 por una tumoraciéon de 100
mm diagnosticado en estadio IIIB (T4N1MO),
de cancer de mama triple-negativo. La
paciente recibi6 tratamiento neoadyuvante con
doxorrubicina (60 mg/m?) y ciclofosfamida (600
mg/m?) durante 4 ciclos antes de someterse a
una mastectomia con diseccién de los ganglios
axilares. Luegorecibié doxorrubicina (60 mg/m?)
y ciclofosfamida (600 mg/m?) como tratamiento
adyuvante por 4 ciclos, seguido de radioterapia,
y luego de 6 ciclos de paclitaxel (175 mg/m?)
administrados en un esquemade cada 3 semanas.
Enel veranode 2010,le diagnosticaron metastasis
O6seas y en el sistema nervioso central. A la
paciente se le administraron ciclos adicionales
de radioterapia holocraneal seguido de 6 ciclos
de ixabepilona (40 mg/m?) cada 21 dias, mas
capecitabina (2 000 mg/m?) en los dias 1-14
de un ciclo de 3 semanas, experimentando una
respuesta parcial mayor. Enlaactualidad es capaz
dellevar unaactividad normal con sintomas leves
de la enfermedad y esta siendo supervisada por
progresion de la enfermedad.

PACIENTE 3

En octubre de 2003, una mujer de 35 afios de
edad, descendiente de espafioles en Argentina
presenta una tumoracién en su mama derecha.
Unamastectomiacondiseccién ganglionar axilar
se realizd, en cuyo caso, se le diagnosticé un
tumor de mama de 55 mm, HER-2 negativo,
ER/PR-positivos, estadio IITA (T3N2MO). La
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paciente recibié tratamiento adyuvante con
doxorrubicina (50 mg/m?), docetaxel (75 mg/
m?) y ciclofosfamida (500 mg/m?) durante 6
ciclos,experimenté neutropenia febril a pesar de
recibirel apoyo de factor estimulante de colonias
de granulocitos después del segundo ciclo. Se
sometié a un tratamiento de radioterapia local
seguido de tamoxifeno. En julio de 2008, se
presenta con metastasis en el higado y 6sea porlo
cual recibié paclitaxel (90 mg/m?) y bevacizumab
(15 mg/kg), el tratamiento se interrumpid
después de un afio debido a la progresion de la
enfermedad. Luego recibié ixabepilona (40 mg/
m?) cada 21 dias, mas capecitabina (1 000 mg/
m?) en los dias 1-14 de un ciclo de 3 semanas
durante un afno antes de que fuera observada
progresion de la enfermedad. La tercera linea
de tratamiento consistié en carboplatino (300
mg/m?) y gemcitabina (1 000 mg/m?), sin
embargo, presentd neutropenia, trombocitopenia
y problemas en el higado, la terapia se cambid a
vinorelbina. En la actualidad tiene algunos de
los sintomas y tiene limitacion en la realizacién
de sus actividades normales.

PACIENTE 4

Una mujer de 34 afios de edad, mestiza de
Pert se presentd con una tumoracién en su mama
derecha, en junio de 2002. La paciente fue
diagnosticada con un tumor de 60 mm, estadio
IV (T4N3MX), que se determiné que era HER-
2 negativo y ER/PR-positivo. Las metdstasis
Oseas se encontraron al momento del diagnédstico.
Recibié tratamiento con 5-fluorouracilo (500 mg/
m?), doxorrubicina (50 mg/m?) y ciclofosfamida
(500 mg/m?) durante 5 ciclos antes de la
progresion de laenfermedad (metdstasis de hueso
y piel/ tejidos blandos). La paciente recibi6
paclitaxel semanal (175 mg/m?) durante 6 ciclos,
seguido de ixabepilona (40 mg/m?) cada 21 dias
ma4s capecitabina (1 000 mg/m?) en los dias 1-14
deunciclode 3 semanas durante 18 ciclos,lo que
dio una respuesta clinica completa. La paciente
experimentd astenia grado 1,dolor osteomuscular
grado 1-2, neuropatia periférica grado 1,

sindrome mano-pie grado 1, e hipercromia de la
cara y mano de grado 1. La paciente continud
con tamoxifeno como terapia hormonal de
mantenimiento hasta su muerte en octubre
de 2005, por la progresion de la enfermedad.

PACIENTE 5

Unamujer mestiza de 29 afios de edad natural
de Colombia se present6 en julio de 2008 con
un cancer de mama de 60 mm clasificado como
estadio IV (T4N2M1), HER-2 negativo, ER/
PR-positivo con metastasis en el higado, los
huesos, y piel/tejidos blandos. La paciente fue
tratada por primera vez con fluoruracilo (500 mg/
m?),doxorrubicina (50 mg/m?) y ciclofosfamida
(500 mg/m?) por solo 2 ciclos debido a la falta
de respuesta y la neutropenia febril. Se cambié
el esquema a paclitaxel (80 mg/m?) antes de
someterse a una mastectomia con diseccion de
los ganglios axilares y una ooforectomia. A
la paciente se le administré radioterapia y se
traté con una combinacion de ciclofosfamida
(600 mg/m?), metotrexato (40 mg/m?), y
fluoruracilo (600 mg/m?), pero solo recibi6 2
ciclos debido a la progresién de la enfermedad.
Posteriormente ha recibido ixabepilona (40 mg/
m? cada 21 dias) mas capecitabina (2 000 mg/
m? en los dias 1-14 de un ciclo de 3 semanas)
mads ibandronato (6 mg) durante 6 ciclos. La
quimioterapia se detuvo, para que pudiera
recibir radioterapia adicional en la pelvis y la
columna vertebral debido a lesiones blasticas
extensas del hueso y lesiones liticas. Se reanudé
el tratamiento con ixabepilona e ibandronato,
que ha continuado hasta la actualidad. Su
enfermedad esta actualmente estable y es capaz
de ejercer una actividad normal con sintomas
menores relacionados con su enfermedad.

PACIENTE 6

En abril de 2007, una mujer mestiza de 28
anos de edad, natural de Colombia se present6
con un tumor en su mama izquierda, que fue
diagnosticada como enfermedad en estadio II
(T2NO MO), triple-negativo. Se sometié a una
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lumpectomia seguida de quimioterapia con
doxorrubicina (60 mg/m?) y ciclofosfamida (600
mg/m?) durante 4 ciclos, seguido de paclitaxel (80
mg/m?) durante 12 semanas, y radioterapia. En
febrerode 2008, fue diagnosticada con metastasis
pulmonares y recibié ixabepilona (40 mg/m?*cada
21 dias) mas capecitabina (2 000 mg/m? en los
dias 1-14 de un ciclo de 3 semanas) durante 10
ciclos. Después del tercer ciclo, experimentd
neuropatia grado 2, astenia leve grado 3 y
sindrome mano-pie (motivo de suspension del
curso de la terapia). Recibié tratamiento con
paclitaxel (80 mg/m?) mas bevacizumab (10 mg/
kg)y carboplatinorecibido (AUC) y gemcitabina
(1 000 mg/m?) durante 6 ciclos.

Actualmente esta llevando bien su
tratamiento y tiene enfermedad estable.

PACIENTE 7

En noviembre de 1999, una mujer mestiza de
26 afios de edad, natural de México, se presentd
con un tumor de 40 mm en su mama derecha,que
fue clasificadacomouncancer demamaenestadio
1IB (T2N1MO),HER-negativo, ER-positivo, PR
negativo. Inicialmente, recibié doxorrubicina (60
mg/m?) y ciclofosfamida (600 mg/m?) durante 4
ciclos, seguido de paclitaxel semanal (175 mg/
m?) durante 12 ciclos y tamoxifeno (20 mg/m?)
en el tratamiento adyuvante. Se presentd con
metastasis pulmonary 6seaen2009. Lapaciente
primero recibié anastrozol mas terapia hormonal
con goserelina seguido de paclitaxel (80 mg/m?) y
bevacizumab (15 mg/kg) durante 9 ciclos. Como
resultado de la evolucion de la enfermedad, fue
tratada con ixabepilona (40 mg/m? cada 21 dias)
mads capecitabina (1 000 mg/m? en los dias 1-14
de un ciclo de 3 semanas), y el tratamiento esta
en curso. La paciente tiene una respuesta parcial
mantenida con poca discapacidad.

PACIENTE 8

Una mujer mestiza de 38 afios de edad, con
domicilio en Venezuela se present6 en abril
de 2006 con un tumor de 250 mm en la mama
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izquierda. La paciente fue diagnosticada como
un cancer de mama estadio IIB (T2N1MO),
HER-negativo, ER/PR-positivo. Después de
una mastectomia, recibio terapia adyuvante con
doxorrubicina (60 mg/m?) y ciclofosfamida (600
mg/m?) durante 4 ciclos; se cambi6 a paclitaxel
(175 mg/m?) durante 4 ciclos, después de lo
cual recibi6 tamoxifeno (20 mg) durante 5 afios.
Ademas, recibi6 radioterapia locorregional. En
febrero de 2010, se le diagnostic6 metastasis
pulmonares. Fue tratada inicialmente con
gemcitabina (1 200 mg/m?) mds vinorelbina (30
mg/m?) durante 5 ciclos, pero tuvo una toxicidad
significativa,incluyendo toxicidad hepatica. Ala
paciente se le cambid el esquema a ixabepilona
(40 mg/m? cada 21 dias) mas capecitabina (2
000 mg/m? en los dias 1-14 de un ciclo de 3
semanas) durante 10 ciclos y contando. En la
actualidad tiene estabilizacion de la enfermedad
por completo y sin toxicidad hepatica.

DISCUSION

Estas pacientes mds jévenes representan
una gama de edades, desde muy jovenes (26-
28 afios) a cerca del rango estandar (39 afios)
para el diagnéstico de cancer de mama “?. En
este ejemplo, la mayoria de las pacientes fueron
diagnosticadas con cancer de mama en estadio
III, pero puede deberse a un sesgo de seleccién
en las pacientes que desarrollaron laenfermedad
metastdsica. Sin embargo, se ha encontrado que
enel Pertiy Brasil,33 %y 53 % ,respectivamente,
delasmujeres sondiagnosticadas conenfermedad
enestadiollly 16 %y 14 % ,respectivamente,con
laenfermedad en estadio IV @9, En contraste, en
EE.UU,61 % delos pacientes son diagnosticadas
con la enfermedad localizada y solamente el 5
% son diagnosticadas con metastasis !?. Asi,
las pacientes incluidas en esta revision, fueron
diagnosticadas en estadios avanzados, que no
son inusuales encontrar en América Latina. Sin
embargo, mientras laenfermedad triple negativo
es mas comun en pacientes nifias y jovenes (¥
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y todas las pacientes fueron HER2-negativo,
solo tres de estos casos fueron también ER/
PR-negativo.

Todas las pacientes seleccionadas para esta
revisidnrecibieron ixabepilonamds capecitabina,
pero difieren en que este enfoque se puso en
practicaenel esquemade manejode cadapaciente.
Dos pacientes recibieron este tratamiento como
primera linea para la enfermedad metastasica,
tres de ellas como tratamiento de segunda
linea, tres de tratamiento de tercera linea, y
una paciente con tratamiento de cuarta linea.
Independientemente de cuando las pacientes
recibieron ixabepilona mas capecitabina, esta
fue la dltima modalidad utilizada como terapia
para la enfermedad metastdsica. Ixabepilona
con capecitabina estd indicado para pacientes
con cidncer de mama metastédsico refractario/
resistentes a antraciclinas o taxanos.

Todas las pacientes, incluso las que fueron
tratadas con ixabepilona como tratamiento
de primera linea en enfermedad metastdsica,
habian recibido inicialmente una antraciclina
y/o taxanos, ya sea como terapia adyuvante o
para la enfermedad metastédsica. En este grupo,
la ixabepilona mdés capecitabina fue eficaz, lo
que retrasa la progresion de la enfermedad. Los
resultados presentados aqui son consistentes
con estudios previos que han demostrado que
ixabepilonaes eficaz cuando se administracomo
primera, segunda, o tercera linea de tratamiento
en cancer metastdsico,asi como en el tratamiento
neoadyuvante; no se han completado estudios
con ixabepilona como terapia adyuvante ?'2?, a
la luz de la edad de las pacientes, lo que sugiere
una enfermedad mds agresiva que en la paciente
promedio, los resultados observados en estos
casos son importantes.

Quizas igualmente importante, el tratamiento
fue bien tolerado, incluso en pacientes muy
pre-tratadas. No hay sefales de seguridad
inesperadas que fueran detectadas y la mayoria
de las pacientes experimentaron solo eventos
adversos leves o moderados que no requieren

ninguna reduccién de dosis o interrupciones
a excepcioén de una paciente, que interrumpio
tratamiento después de experimentar neuropatia
grado 2, astenia leve, y sindrome mano-pie de
grado 3 durante el tercer ciclo.

Unestudio previo en unapoblacion similarde
pacientes fuertemente pre-tratadas mostraron que
lacombinacién de ixabepilona més capecitabina
fue generalmente bien tolerada, pero con una
mayor tasa de neuropatia sensorial grado 3 o
4, fatiga y neutropenia, vista en el grupo de
combinacién en comparacién con capecitabina
sola®. Estos efectos secundarios son similares a
los observados con sagopilona, otro miembro de
laclase de agentes de epotilona actualmente bajo
investigacién, asi como otros agentes dirigidos
a los micro-tibulos, tales como alcaloides de
la vinca y taxanos @*2». Sin embargo, son
generalmente manejables con reduccién de la
dosis o retardo de la misma @%.

La mayoria de las pacientes en la presente
serie han recibido ixabepilona més capecitabina
durante al menos 6 ciclos, con algunas pacientes
tratadas durante 10 ciclos y una paciente tratada
durante 18 ciclos. Aunque los efectos secundarios
a menudo limitan el uso de farmacos en el
tratamiento del cdncer metastisico,es importante
administrar la quimioterapia hasta que se logra
el mejor resultado o la respuesta, mientras se
manejan los EA. Ademds, las pacientes mds
jovenes pueden ser méas afectadas que las
pacientes mayores con efectos secundarios alargo
plazo, tales como la toxicidad cardiovascular y
problemas 6seos, asi como la pérdida potencial
de fertilidad %29,

Hastalafecha,estos acontecimientos adversos
no se han asociado con el uso de ixabepilona; el
seguimiento extendido de las pacientes jovenes
es necesario antes de que esta pregunta se pueda
responder definitivamente.

Los cursos de tratamiento utilizados en estas
pacientes fueron diferentes en los distintos
paises y centros, lo que puede ser un reflejo
del tamafio pequeiio de la muestra y/o el marco
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de tiempo de examen amplio y su cambio
asociado a agentes antineoplasicos disponiblesy
recomendaciones de las guias existentes en cada
sitio. Directrices parael diagndsticoy tratamiento
han evolucionado con los nuevos avances, sin
embargo,las directrices y recomendaciones solo
son eficaces si se aplican.

Enunestudio de encuestas de 100 expertos de
12 paises de Latinoamérica/Caribe,los estindares
de cuidado médico se dispusieron a través de
todos los paises investigados !7. Las directrices
utilizadas provenian de una variedad de fuentes,
incluidas las autoridades gubernamentales, las
asociaciones profesionales nacionales/cientificas
y las instituciones de cancer, asi como las
normas internacionales, como las de la National
Comprehensive Cancer Network (NCCN). Sin
embargo,este estudio encontrd que,al menos con
respecto a la deteccién y la educacion, no todos
los centros médicos siguen estos lineamientos
47 Los autores sugirieron que los recursos
adicionales deben ser dirigidos a mejorar la
aplicaciény el cumplimiento de los lineamientos
actuales '”. Sinembargo, esto puede no serfacil.
La misma encuesta encontré que casi el 94 %
y el 83 % de los expertos en céncer creen que
la clinica y epidemiologia respectivamente, en
el desarrollo de la investigacién del cancer de
mama incluida la investigacién bdsica de este,
no fue suficiente en sus respectivos paises 7.

Las principalesrazones dadas incluyen la falta
de apoyo econdémico (79 %) y la falta de tiempo
disponible para llevar a cabo la investigacién
(62 %). Por otra parte, las grandes diferencias
en el gasto en salud se consideran: en los paises
desarrollados que utilizan alrededor del 10 %
de su producto interno bruto (PIB) en salud, y
en los paises mds pobres, que soloel 5 % y el
6 % de su PIB es para inversion en salud 7.
Para complicar las decisiones del cuidado de
pacientes en paises de bajos ingresos, también
estd la disponibilidad o la falta de ella en ciertas
modalidades de tratamiento ©®. La cirugia
es un problema particular por una variedad
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de razones, incluyendo las habilidades de los
cirujanos inexpertos que pueden dejar material
neoplasico durante lamastectomiay la diseccion
del nédulo. Servicios de patologia pueden ser
sub-6ptimos, lo que restringe la capacidad de
establecerel estado de los receptores hormonales,
lo que afecta las decisiones de tratamiento.
Ademas, los medicamentos de quimioterapia
son de alto costo, y pueden exceder los
presupuestos de salud de los paises de bajos
recursos, e incluso en paises de recursos medios,
lo que limita el acceso a la atencidn sanitaria.

Lamentablemente, los datos especificos
relativos a la disponibilidad y uso de los
tratamientos para el cincer de mamaen América
Latina son limitados. Pero hay que sefialar, que
varios ensayos clinicos de ixabepilonasellevaron
a cabo en esta regiéon ¢, La combinacion de
ixabepilona més capecitabinaen América Latina
es particularmente atractiva para las pacientes
mas jévenes, porque es eficaz, bien tolerado,
y no estd asociada con la misma resistencia
que impide el uso prolongado de otros agentes
quimioterapéuticos. Ser eficaz reduce los costos
indirectos por la prolongacién del tiempo hasta
la progresion de la enfermedad y mantener la
capacidad de los pacientes para continuar con las
actividades diarias, como el trabajo y el cuidado
de las familias.

Los EA asociados con algunos efectos
secundarios requieren gastos adicionales (por
ejemplo, hidratacién, antieméticos, inmuno
estimulantes),por lo que siestos acontecimientos
adversos se pueden minimizar, los costos
directos pueden ser reducidos. La disminucién
del riesgo de resistencia permite que la terapia
pueda ser administrada a largo plazo, lo cual
es especialmente importante para las pacientes
jovenes,que pueden requerir tratamiento durante
diez afos o més. Estarevision ofrece una visiéon
del tratamiento en las pacientes méas jovenes,que
incluye ixabepilona mds capecitabina en una
serie de paises de América Latina, se necesitan
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mads investigaciones sobre la quimioterapia en
estas pacientes y el uso de los esquemas de
quimioterapia en América Latina.
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