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El celecoxib redujo los pótipos en los pacientes con polipomatosis
adenomatosa familiar
The Effect of Celecoxib, a Cyctoorygenase-2 Inhibitor, in FamiliaI Adenomatous Polyposis.
Gideon Steinbach, M.D,, Phd., Patrick M Lynch, M.D..J.D., Robin K.S.PhiLtjps. M.B.,B.S. N EngJ Med 2000;342:1946-52

0bjeüvo
EvaLuar Los efectos quimio-preventivos del celecoxib (un inhibidor
setectivo de [a cox 2), sobre [a progresión de los póLipos coLónicos a

cáncer, en pacientes con potipomatosis adenomatosa famitiar (PAF).

Diseño
Estudjo randomizado. dobte ciego, controtado.

Lugar
Anderson CancerCenter, Houston, USAySt. Mark's HospitaL, London,
UK.

Pacientes

Se randomizaron 77 pacientes, hombres y mujeres entre 1B y 65 años,
que presentaran aL menos 5 póLipos de 2 mm o más y que no hubieran
sido sometidos a recto-colectomía totat. Se Los siguió durante 6

meses. Criterios de exclusión:
- Historia de cotectomÍa en [os previos 12 meses, o programada para

los B meses siguientes a [a randomizacjón.
- Uso de antj- inflamatorios no esteroides (AINES) 3 o más veces por

semana dentro de los 6 meses de [a randomjzación o de 1 o 2 veces por

semana dentro de [os 3 meses de La randomización.
- Pacientes con hemograma. función hepática o renat anormates.

Intervención
Los pacientes fueron randomizados en tres ramas: 100 mg. de ce[e-
coxjb 2 veces por dÍa (30), 400 mg. de cetecoxib 2 veces por día (32)
y pLacebo 2 veces por día, durante 6 meses (17). Fueron evaLuados aI
i nicio y a Los 6 meses con: historia ctínjca, exa m en ñsico. y endoscopía
con toma biopsias múl"tipl"es. En La evaluacjón inicial se testeó [a

presencia de La mutación de[ gen Apc (adenomatous potyposis coLi).

En [a endoscopía jniciaL se reaLizó una marcación con tinta china en

las áreas de mayor densidad de póLipos, para [a evaluación posterior.
Se compararon ambas endoscopias a través de parámetros cuantita-
tivos (tamaño y numero de Los póLipos) a través de fotografías y cua-
[itativos (peor, iguaI o mejor). a través de üdeo-tapes. Se controló La

adherencja mediante e[ recuento de píLdoras de cada paciente.

Medición de resultados principates
Reducción cuantitativa de tos pótipos:
- Porcentaie de reducción en eL numero {elólipof respecto deL basat.

- Porcentaie de reduccjón de La carqa poljpojdeA respecto del basaL

(suma del diámetro de todos Los póLipos del área marcada con tinta).
Se caLcuLó La media de dichos porcentajes de reducción en cada una de

Los tres grupos. La eficacia fue medida comparando [a media de descenso

entre Las ramas de tratamiento y La rama placebo y mediante anátisjs
muLtivariado ajustando por: numero basaL de pótipos. sexo, edad,
sitio de estudio y estatus quirúrgico previo.

Reducción cuatitativa de tos pótipos:
- Determjnación de un score: "mejor". "iguaL" o "peor" de [a endoscopía

de control respecto de [a basal. La media de dicho score para cada grupo

fue comparada entre las ramas de tratamiento con [a rama placebo.

Resuttados principales
Se anaLizó por intención a tratar. Los grupos fueron homogéneos
excepto en [a edad, siendo másjóvenes los pacientes que recibieron
celecoxjb 400m9. La mutación del gen Apc estuvo presente en 66

pacientes y otros 2 pacientes tenían famjLjares que La presentaban.

Comptetaron eL tratamiento 72 pacientes. Más deL 90% de Los

pacientes que completaron eL estudio tomaron aL menos e[ B0 % de [a
medicacjón. No hubo diferencias significativas en eL numero de póLi-

pos basaLes entre.Los tres grupos de tratamiento: 11..5+ 8.5,1.2.3¡
8.2 y 1.5.5 t13.4 para Los grupos, Cetecoxib 100, Celecoxib 400 y
p[acebo respectivamente (p = 0.66).
Tanto los resuttados cuanti como cuatitativos mostraron diferencias
significativas con e[ grupo Celecoxib 400, no observándose diferen-
cias significativas entre e[ grupo Celecoxib 100 y eL grupo placebo. E[

anátisis multivariado confirmó La misma diferencia.

Los valores de p son e[ resuttado de la comparación de cada rama de tratamiento con

e[ grupo ptacebo. Score cualitativo: -1= peor;0= iguau 1= mejor. La media del score

cualitativo: es e[ promedio de [os scores de los pacientes de cada rama de[ estudio.

Los efectos adversos más reportados fueron diarrea y doLor abdominat,
sin diferencias significativas entre Los 3 grupos.

Conclusiones
EI celecoxib utjLizado en dosjs de 400 mg. dos veces por día, produce

regresión de [os póLipos coLorectates de manera significativa en

pacientes con potipomatosjs adenomatosa fa mi Liar.

Fuente de financiamiento: The NaüonaL Cancer Institute, Cancer Center Support Grant y Searle Pharmaceutics.
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Conn¡rurRRro
Considerando La magnitud de [a potipomatosis adenomatosa famjLiar,
en cuanto a su evotucjón en casi un 100% de Los casos a cáncer y La

gran morbimortalidad que ésta y su tratamiento acarrean, resulta inte-
resante considerar los posibLes efectos quimio-preventivos que
podían bri nda r los i n hibidores de La COX 2. Ya hay eviden cia en [a Lite-

ratura de regresión de los pótipos con otros AINES, pero Los estudios
tamblén presentan corto tiempo de seguimiento y su toxicidad a targo
ptazo dificuttaía e[ uso cróníco en La prevención deL cáncer. En este

estudio, La inhibicjón de La cox 2,lograia La regresión de un porcen-

taje significativo de pótipos. Sin embargo no existe evidencia clara en

cuanto a si e[ tratamiento a [argo ptazo con este tipo de medicacjón

Dra. C[audia Epetbaum
Unídad de Medicina Familiar y Preventiva. HospitaL ItaLiano de Buenos Aires.
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EVIDENCIA en Atención Primaria

puede eütar La proEresión a cáncerol:ien i'eemplazar, retrasar o Ljmitar

[a extensión de La proctocotectomía a [a que [a mayorÍa de [os pacien-

tes con PAF ser'án sometidos en mayor o menor plazo. Por otro lado en

este estudio no se eva[úa e[Índice de recurrencia de Los póLpos tras [a

suspensión del tratamiento. Sin embargo con los haLlazgos actuaLes

podría sugerirse La utiLidad de [os jnhibidores de La cox 2 como terapia
adyuvante para [a supresión de La formación de póLipos en pacientes

con área rectaI residuaL tras [a colectomÍa o bien en eL perÍodo en e[

que eL paciente esta aguardando La reaLización de una coLectomía. A
su vez estos estudjos podían ser e[ punto de parlida de otros que

evaLúen [a prevención de tumores co[orectaLes en pobLación de riesgo,
incluyendo quienes presentan póLipos adenomatosos esporádicos.
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