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OPINION DEL TUTOR

En Nicaragua el cancer de préstata ocupd la cuarta causa de muerte por
enfermedad maligna en el 2007, 2008 y 2009, principalmente en mayores de 50
anos. La Prostatectomia Radical Retropubica como tratamiento para el Cancer de
Prostata localizado se ha incrementado en las Ultimas décadas, mejoras en la técnica
quirdrgica y avances en anestesia han resultado en una disminucion de las

complicaciones.

El trabajo de investigacién del Dr. Rodriguez es un excelente trabajo pues revisa
con mucho detalle las caracteristicas clinicas de los pacientes con cancer de
prostata, sometidos a prostatectomia Radical. Aportando una amplia gama de
conocimientos que ayudaran mejorar la calidad de vida de los pacientes sometidos
a Radical de Préstata, como disminuir las complicaciones trans y postquirurgicas.

En el Hospital Escuela Antonio Lenin Fonseca no existe estudio sobre esta
técnica quirdrgica, por lo cual es importante el conocer los datos institucionales,
permite reconocer los aciertos y errores, con la Unica intencion de mejorar los
indices de éxito y curacién, con el menor nimero de complicaciones para el

paciente.

Por ultimo felicito al Dr. Rodriguez por convertirse en un Especialista en Urologia.
Fue todo un placer haber sido uno de sus maestros. Y le deseo todo el éxito del
mundo tanto en su vida personal como profesional! jFelicitaciones, que Dios te

bendiga!

Dr. Juan Carlos Garcia Caballero
Especialista en Urologia
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INTRODUCCION

La Prostatectomia Radical Retropubica como tratamiento para el Cancer de
Prostata localizado se ha incrementado en las ultimas décadas, mejoras en la
técnica quirurgica y avances en anestesia han resultado en una disminucion de las
complicaciones. En EE.UU. el Cancer de Prostata es la neoplasia mas frecuente y
la segunda causa de muerte. En 1999 se estimé que se diagnosticaran 179.300
nuevos casos de cancer de préstata y 37,000 muertes. En el Peru, constituye
segun el registro de cancer de Lima Metropolitana la 2da neoplasia
mas frecuente, después del cancer de estobmago (1,2,3). En Nicaragua el cancer
de prostata ocup6 la cuarta causa de muerte por enfermedad maligna en el 2007,

2008 y 2009, principalmente en mayores de 50 afios.'

La amplia aceptacion del PSA para screening y la biopsia prostatica ecodirigida,
en la ultima década han sido responsables de un dramatico incremento en la
deteccion de hombres con cancer de Prdstata clinicamente localizado,
que pueden ser curados. Tanto la Radioterapia como la Prostatectomia
Radical son opciones validas para su manejo, con ventaja

para la cirugia de una mayor supervivencia a los 10 anos. (3).

Hasta hace aproximadamente 15 afos atras esta cirugia tenia una alta morbilidad
incluyendo incontinencia urinaria, disfuncion eréctil y pérdida sanguinea
considerables, hasta que Patrick Walsh trabajé meticulosamente la anatomia de la
Prostatectomia Radical, quien junto a Reiner, establecieron el drenaje venoso en
el area de la glandula prostatica y entonces desarrollaron un método para
controlar el Complejo venoso dorsal y asi eliminar la hemorragia significativa.
Walsh delinedé también la inervacién autonémica a los cuerpos cavernosos Yy
desarrollaron la popular Prostatectomia Radical nerve- sparing; En forma similar
Myers y Colaboradores estudiaron el mecanismo esfintereano uretral y la

importancia de la diseccién apical, la cual disminuye la incidencia de
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Incontinencia Urinaria. Estos conocimientos han dado al abordaje Retropubico
ventajas como: acceso a ganglios linfaticos pélvicos y preservacion de la funcién
sexual. En las manos mas experimentadas el abordaje perineal
preserva la funcién sexual en solamente 25 - 30 % de pacientes, que es
mucho menor que en el abordaje Retropubica 68% (Walsh) (4).

El cancer de Prostata localizado es diagnosticado mas frecuentemente en
hombres asintomaticos quienes acuden a control, o en examenes fisicos de
Rutina. Casi 20% de los canceres diagnosticados, son detectados por Examen
Digito - rectal (EDR) con un PSA normal. De otro lado el Estadio TIC, constituyen

la categoria mas comun de cancer localizado en muchas series (4,5).

A pesar de las limitaciones bien reconocidas, el TDR permanece como el método
Estandar para evaluar la extension del tumor dentro de la préstata aunque el TDR
muchas veces subestadia tumores palpables, tumores grandes palpables
frecuentemente tienen extension histologia extracapsular. La Ecografia
Transrectal (USTR) es la modalidad de imagen mas utilizada para Cancer de
Prostata, tipicamente el Carcinoma de Prostata es identificado como una éarea
hipoecoica en la zona periféerica de la glandula. Sin embargo, estudios
prospectivos no han demostrado superioridad de la USTR comparado con el TDR
para el estadiaje de la extensiéon local del Cancer de Prostata (6,7,8,9).

El grado Tumoral es uno de los criterios mas importantes de prondstico, aunque
en algunas series actuales el PSA preoperatorio puede también ser predictivo, asi
un PSA > 20 ng/ml es altamente sospechoso de enfermedad extra capsular.
La Prostatectomia Radical esta indicada en pacientes con Cancer de Prostata
aparentemente confinado dentro de la cdépsula quirdrgica de la glandula,
quienes tienen wuna expectativa de vida mayor de 10 afnos, asi la
seleccion apropiada del paciente requiere el estadiaje preciso del tumor,
con una evaluacion de la Comorbilidad del paciente. (1,3,5).
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La cirugia es diferida por 6.8 semanas después de la biopsia prostatica
y 12 semanas después de la Reseccidn Transuretral de la Prostata para que
el proceso inflamatorio retorne a su normalidad (1,3,4,5).

La anestesia utilizada puede ser general o regional, el paciente es colocado en
posicién supina con una ligera flexion de la mesa de Operaciones a nivel de la
Espina iliaca Antero Superior y abduccion de los muslos. Se coloca una Sonda
Foley no 18 Fr en la vejiga con globo de 30 cc de agua destilada (1,4,5).

A través de una incisibn mediana infraumbilical, primero se realiza la
linfadenectomia pélvica que es un procedimiento de estadiaje mas no de
tratamiento. En el cancer de Prostata el limite distal de reseccién es el ganglio de
Cloquet en el canal crural, la arteria y vena iliacas circunflejas constituye el limite
distal de diseccion, lateralmente la reseccién quirdrgica se limita al borde inferior
de la arteria iliaca externa respetando los canales linfaticos que recorren el borde
superior. En la pelvis las paredes laterales incluidas en el canal obturador siguen
representando los limites laterales de la diseccidn en esta area.

La diseccion Superior comienza en el punto de bifurcacion de la iliaca comun, la
arteria hipogastrica representa el borde superior de la diseccion. Un fino plano
facial bien definido separa medialmente la vejiga del tejido areolar laxo y graso
que debe resecarse de la fosa hipogastica obsturadora. Se disecan la arteria
hipogastrica proximal y la vena hasta limpiarlas, al igual que el nervio obturador.
El limite de la extension posterior de la diseccibn es la cara ventral
de la vena  hipogastrica en el interior de la pelvis (1,3,8).

Luego se procede a la Prostatectomia Radical que consta de los siguientes pasos:

1. Incision de la fascia Endopélvica.
2. Division de los ligamentos puboprostaticos
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3. Divisién del Complejo Venoso Dorsal

4. Divisién de la uretra

5. Identificacion y preservacion de haz neurovasculares

6. Excisidon de la fascia pélvica lateral y haz neurovasculares

7. Diseccién Posterior y division de los pediculos laterales

8. Division del cuello vesical y Excision de las vesiculas seminales

9. Cierre del cuello vesical

10. Anastomosis vesicouretral (1,9,10,11).

Dentro de las complicaciones podemos mencionar que el sangrado promedio es
de 500cc. Problemas tromboembdlicos ocurren con poca frecuencia pero son
causa de morbimortalidad, el drenaje generalmente se retira al 3-4to dia Post-
Operatorio y la Sonda Foley a las 2-3 semanas. Trombosis venosa profunda
clinicamente ocurre en 3 -5 % y embolia pulmonar 1-3% de pacientes, uso
rutinario de anticoagulantes en el periodo pre-operatorio disminuye la proporcién
de complicaciones tromboembdlicos en aquellos pacientes con factores de riesgo
tales como obesidad o historia de Trombosis Venosa Profunda. Las
complicaciones a largo plazo mas importantes son la Incontinencia e Impotencia.
El riesgo de impotencia esté relacionado con la edad, el estado antes de la cirugia
y si el procedimiento nerve sparing es realizado uni o bilateralmente. La
incontinencia urinaria ocurre en el 2% de pacientes pero 15-20% tienen al menos

episodios ocasionales de Incontinencia de Stress (7,17,18,19,20,21).
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ANTECEDENTES

La PRR fue descrita inicialmente por Young en 1901, y en 1947 Millin describié el
abordaje retropubica. En 1982 Walsh et al., describié la técnica de la PRR
preservadora de nervios16. Esta técnica también conocida como “prostatectomia

Preservadora de nervios”, consiste en la extirpacion de la glandula prostatica con
control hemostatico temprano para lograr una buena visualizacion del esfinter
uretral, asi como de los haces nerviosos que inervan los cuerpos cavernosos .De
acuerdo a Walsh, con esta técnica la ereccidn y continencia urinaria pueden
conservarse en la mayoria de los pacientes con una mortalidad quirdrgica
reportada de 0.5%17,18. Con esta técnica, Walsh reporté tasas de potencia de
68% y de continencia de 92%. Actualmente, la técnica descrita por Walsh es la
que se realiza en la mayoria de los centros, en donde se realiza este tipo de

cirugia.

La primera Prostatectomia Radical fue hecha en 1904 por Hugh Young con la
asistencia de William Halstead, quien utiliz6 la via perineal; en 1945 Terrence
Millin introdujo la via retropubica para la HBP y posteriormente para la
Prostatectomia Radical. Por muchas razones ésta es ahora la forma maés

popular de Cirugia para el cancer de Préstata localizado (1,3,5).

La prostatectomia radical es la terapia mas utilizada en todo el mundo para el
tratamiento de la enfermedad érgano-confinada y, en casos particulares, con
enfermedad nodular o la posibilidad de ésta, tan es asi que se considera el
estandar de oro, por encima de las otras alternativas como radioterapia,
braquiterapia, HiFU o el mismo watchful waiting.

En Nicaragua el cancer de prostata ocup6é la cuarta causa de muerte por
enfermedad maligna en el 2007, 2008 y 2009, principalmente en mayores de 50

afnos.'4
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Rojas estudié 301 pacientes a quienes se les realizé biopsia de prostata durante el
periodo de enero de 2001 a diciembre de 2004. El 81.6 % de los pacientes eran
mayores de 60 y 70 anos, el 51.3% tenian PSA > 10 ng/mL. Se recomienda la
sistematizacion de las escalas diagndésticas para el cancer de préstata, haciendo
énfasis en el tacto rectal, PSA y ecografia trans-rectal. 1°

Diversos estudio fueron realizados en el Hospital Escuela Antonio Lenin Fonseca
(HEALF). En el 2010 y 20011, Darce'® y Saenz'” (n=50) estudiaron los factores
de riesgo y complicaciones postquirdrgicas en cirugia abierta en pacientes con
hiperplasia prostatica benigna (HPB) en el servicio de Urologia. En ambos
estudios la mayoria de pacientes eran mayores de 60 afnos, baja escolaridad y
urbanos. En el 2010, los principales factores de riesgo fueron la sepsis urinaria,
préstatas grado IV y uso de sonda Foley pre quirdrgica. Las principales
complicaciones postquirurgicas fueron sepsis, dehiscencia o seroma de la herida
quirdrgica, incontinencia urinaria y orqui-epididimitis. En el 2011, las principales
complicaciones postquirdrgicas fueron: incontinencia urinaria (20%), hemorragia
(16%) y sepsis/seroma/dehiscencia de la herida (10%). Los factores de riesgo no
fueron determinantes para el desarrollo de complicaciones posquirurgica y hubo

un buen manejo de la técnica quirudrgica.

En otro estudio en el HEALF, Guevara estudié el diagnostico incidental de CaP en
pacientes sometidos a reseccion Transuretral entre Enero 2009 a noviembre 2011
(n=53) y encontré6 que una frecuencia de 18.9%. Predominaron los pacientes
mayores de 70 afnos; los valores mas altos de PSA pueden ayudar a predecir la
ocurrencia de cancer; en pacientes con sintomas obstructivos, PSA elevado y
biopsias negativas, la RTU es diagnéstica y terapéutica; la asociacion de las tres
modalidades diagnésticas, el tacto rectal, la concentracion sérica de PSA, y las

biopsias prostaticas transrectales para predecir cancer incidental.'8
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JUSTIFICACION

La prostatectomia radical retropubica es la intervencidén quirdrgica de eleccion
en caso de cancer de préstata 6rgano confinado (1). La técnica quirdrgica y los
resultados han mejorado desde principios de los afos 80, después de los
trabajos de Walsh. No obstante, esta cirugia debe de tener como objetivo
oncolégico, reducir al maximo el indice de positividad de los margenes de las
Exeresis quirargicas. Todo margen positivo estadisticamente representa una
disminucion proporcional de supervivencia a largo plazo. Y ademas conseguir
un objetivo funcional con mejora de los resultados de la continencia y de la
funcion eréctil postoperatoria. El éxito oncoldgico y funcional de esta cirugia
requiere un conocimiento de las estructura anatdémicas y una técnica rigurosa
de la diseccion, respetando los limites de exéresis. La prostatectomia radical
no esta exenta de morbilidad peri operatoria y complicaciones como lesidon
rectal y Ureteral, esclerosis de cuello vesical, incontinencia urinaria y disfuncién

eréctil.

Como vemos la Prostatectomia Radical continla siendo la piedra angular para el
tratamiento de pacientes con Cancer de Prostata localizado, ya que a largo plazo
(10-15 anos) ofrece mejores resultados. Por ello considero necesario evaluar los
resultados asi como las complicaciones de la experiencia en el Hospital Escuela
Antonio Lenin Fonseca en el periodo del 2010 -2014. Para asi mejorar la atencion

y la calidad de vida de nuestros pacientes oncolégicos.
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

» Cual es la Experiencia de la Prostatectomia Radical Retropubica en el
Hospital Escuela Antonio Lenin Fonseca en el periodo comprendido del afo
2010 al 20147




Prostatectomia Radical - HEALF @? {a

OBJETIVOS

Objetivo General

» Presentar la Experiencia de la Prostatectomia Radical Retropubica en el
Hospital Escuela Antonio Lenin Fonseca en el periodo comprendido del aio
2010 al 2014.

Objetivos Especificos

|.  Describir caracteristicas sociodemograficas de los pacientes en estudio.

II.  Describir las caracteristicas clinicas y paraclinicas de los pacientes con
cancer de préstata sometidos a PRR.

[ll.  Enumerar las complicaciones transquirdrgicas y posquirdrgicas de los
pacientes a los que se le realizé6 PRR.

IV. Describir los hallazgos anatomopatoldgicos de los pacientes sometidos a
PRR en el presente estudio.
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MARCO TEORICO

CANCER DE PROSTATA (CaP)

1. Epidemiologia e incidencia

Hoy en dia, el cancer de prostata (CaP) se considera uno de los problemas
médicos mas importantes a los que se enfrenta la poblacién masculina. En
Europa, el CaP es la neoplasia sb6lida mas frecuente, con una incidencia de 214
casos por 1.000 varones, superando en numero a los cénceres de pulmén y
colorrectal 1. Ademas, el CaP constituye actualmente la segunda causa mas
frecuente de mortalidad por cancer en los varones 2. Ademas, desde 1985, se ha
producido un ligero aumento del numero de muertes por CaP en la mayoria de las
naciones, incluso en paises o regiones en los que el CaP no es frecuente 3. En
Espana, se diagnostican unos 13.300 casos anuales, lo que representa el 13,6%
de los tumores entre los hombres 4. Desde su deteccidén precoz en la préstata
hasta el desarrollo de metastasis (diseminacidén del cancer en 6rganos distantes)
suelen pasar entre 7 y 10 anos. Crecen muy lentamente y persisten durante

mucho tiempo sin causar sintomas importantes.

En general se puede considerar un tumor propio de edad avanzada y es raro
diagnosticarlo antes de los 40-50 afos. La mayoria de casos se diagnostican entre
los 60 y los 80 afos, aunque hay un numero significativo de casos a partir de los
50 anos. La introducciéon en 1980 del test de PSA, hizo aumentar dramaticamente
la incidencia del CaP. A causa del incremento de esperanza de vida, sobre todo
en la reduccién de la mortalidad por otras patologias como las cardiovasculares, y
la mejora en el diagnéstico de esta neoplasia por el uso del PSA, el niumero de
hombres que presentardn esta neoplasia y que requerirdn de tratamiento

aumentard en los préximos afos (5).

10
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El CaP sigue siendo y probablemente sera un problema de salud cada vez mayor

con el envejecimiento de la poblacion mundial.

Se trata de un tumor de notable incidencia, especialmente en paises
desarrollados, pero con una mortalidad moderada. Aun asi, hay grandes
diferencias entre los paises mas y menos desarrollados; mientras en éstos ultimos
es el sexto tumor en frecuencia, tras los canceres de pulmén, estébmago, higado,
esofago y colon, en los paises desarrollados su frecuencia ha aumentado muy
rapidamente en la ultima década, y en muchos paises es el primero en frecuencia
entre los hombres, muy por delante del cancer de pulmén (Norteamérica, Austral
ia y Europa del Norte principalmente)3. Las diferencias entre paises mas y menos
desarrollados, asi como su rapido incremento, son un reflejo de los factores de
riesgo y de los habitos de vida diferentes entre ambas zonas (sedentarismo,
obesidad, alimentacion...). Pero gran parte del aumento de la incidencia se debe al
envejecimiento de la poblacién en los paises desarrollados y a la generalizacion
del test de PSA en sangre, que permite diagnosticar tumores subclinicos. Se ha
observado un incremento en la incidencia de CaP en todos los registros
espafoles. Esto es, en parte, debido a la mejora progresiva de la calidad de la
informacion que contienen. Sin embargo, la incidencia de este tumor ha
aumentado en los ultimos afnos debido a tres hechos: el aumento de la esperanza
de vida (con el Consiguiente aumento de la edad poblacional), la utilizacién desde
finales de los afos 80 del antigeno prostatico especifico (PSA) que permite el
diagndstico fase preclinica aumentando asi el nUmero de casos diagnosticados, y
la mejora y extension de los métodos de imagen. 29

2. Factores de Riesgo
Un factor de riesgo es cualquier agente que incrementa el riesgo de padecer

enfermedad determinada, es decir, la persona expuesta a este factor posee mas
probabilidades de padecer dicha enfermedad.

11
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Los factores de riesgo para el desarrollo del CaP no estan del todo definidos Uno
de los posibles factores es la existencia de una predisposicion genética, asi entre
el 10-15% de pacientes con CaP, ya sean caucasicos, africanos o asiaticos, tienen
como minimo un paciente con esta neoplasia 7. Otros posibles factores de riesgo
serian la dieta, el estilo de vida y la inflamacién crénica y/o recurrente de la
préstata 8. Los factores de riesgo ocupacional no han sido confirmados aunque
algunas evidencias sugieren que la exposicidon ocupacional al cadmium y algun
aspecto del trabajo agricola, pudiera incrementar moderadamente el riesgo, pero
si estos factores ocupacionales son confirmados, ellos serian una proporcion
pequena del total de casos. 9

En algunas ocasiones, se han asociado determinadas situaciones con el CaP,
pero, actualmente, no existe evidencia de dicha relaciéon: vasectomia, actividad
sexual o con la Hiperplasia benigna de préstata (HBP) 10. Evitar la obesidad,
disminuir el consumo de alcohol y suprimir el habito de fumar representan una
actitud muy aconsejable para mantener en buenas condiciones la salud de nuestro

organismo. 11

2.1. Edad

El mayor riesgo para desarrollar un CaP es la edad. La enfermedad clinica es rara
en hombres menores de 50 afios y aumenta significativamente después de los 65
anos 12. Focos microscopicos de cancer se pueden encontrar en el 30% de los
hombres mayores 50 anos y en el 70% de los mayores de 80 afnos. La
recomendacion actual es que todos los hombres mayores de 50 afos debieran ser

evaluados anualmente.13
2.2. Factores Endocrinos
La relacién entre los niveles de testosterona y el CaP es controvertida. En este

sentido, la evidencia cientifica muestra una gran discrepancia. Desde que
Hugginset, publica sus trabajos acerca de la respuesta del CaP a la deprivacion de

12
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testosterona a principios de los anos 40, la testosterona ha sido considerada como
el combustible del CaP. A esta relacién desafia el hecho de que los niveles de
testosterona disminuyen con la edad pese al aumento de la deteccidén del CaP 16.
Hasta la fecha, no existe ningun trabajo que haya relacionado los niveles elevados
de testosterona con el mayor riesgo de desarrollo de CaP. Por el contrario, existen
datos que subrayan la relacion entre el CaP y niveles bajos de testosterona 17-19.
. Asi mismo, hay evidencia que relaciona niveles bajos de testosterona con mayor
agresividad y peor pronéstico en pacientes con CaP sometidos a prostatectomia
radical 20-27. La mayor parte de los datos acerca de los niveles de testosterona y
el CaP provienen de pacientes sometidos a tratamiento quirdrgico. Existen muy
escasa evidencia acerca del estatus hormonal y CaP de forma previa al

tratamiento.

2.3. Dieta

La grasa es el componente dietético que ha sido mas relacionado con la incidencia
de CaP. La dieta en Estados Unidos es rica en grasas en contraposicion a la dieta
japonesa muy pobre en ellas, pais este con una muy baja incidencia de CaP.
Numerosos estudios han establecido para los pacientes obesos, un riesgo relativo
general de padecer CaP de 1,25 28. Los 4cidos grasos esenciales, que se derivan
de la dieta, al contrario que los no esenciales, que se producen en el organismo,
juegan un papel importante en el desarrollo del CaP. La concentracion de acido
araquiddnico y docosapentanoico, acidos grasos omega-3 (derivados del acido
linolénico), es significativamente inferior en el tejido maligno prostatico si lo
comparamos con el tejido benigno, mientras que la concentracién de acido oleico
es significativamente superior en el tejido maligno que en el benigno.

Adlercreutz y colaboradores han establecido que algunos componentes de las

dietas mediterranea y asiatica protegerian contra el desarrollo del CaP, y que la
carencia de estos compuestos en la dieta occidental, constituiria un importante
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factor para el desarrollo de esta enfermedad. La dieta mediterranea, considerada
hoy en dia protectora contra canceres endocrinos, asi como, frente a
enfermedades cardiovasculares, tiene un alto contenido de frutas, vegetales y
pasta, y también un consumo moderado de vino. Existen estudios realizados en
ltalia que demuestran un efecto protector de la fruta fresca y los vegetales crudos
frente a numerosos canceres, incluyendo el de préstata .El licopeno es parte de un
grupo de compuestos llamados carotenoides que son conocidos por sus
propiedades antioxidantes, que pueden incluir la capacidad de inhibir el cancer. La
sandia y la toronja rosa contienen licopeno, pero los alimentos basados en tomate
contienen la mayoria. Una revision de 21 estudios revelé que entre las personas
que comieron muchos productos de tomate cocidos efectivamente hubo menos
casos de cancer de prostata. Sin embargo, la Direccion de Farmacos y Alimentos
(FDA) revis6 este dato y descubrié que no hay pruebas suficientes para afirmar
que el licopeno realmente reduce el riesgo de CaP.

Con frecuencia, también se ha mencionado y estudiado la vitamina E, el selenio y
el t&é verde como posibles factores preventivos del cancer de préstata. Sin
embargo, hasta ahora los resultados son diversos respectos de si realmente
pueden ayudar a prevenir el CaP. En un estudio de gran envergadura que incluyé
mas de 35.000 hombres, concluyd que ni la vitamina E ni el selenio disminuyeron
el riesgo de cancer de préstata.

2.4. Historia Familiar y Genética

El riesgo de CaP esté fuertemente influenciado por la historia familiar. Aquellos
hombre que tienen un familiar de primer grado (padre o hermano) diagnosticado
de CaP, tienen mas probabilidad de desarrollar la enfermedad. Cuando dos o més
familiares de primer grado se encuentran afectados, el riesgo aumenta entre 5 y
11 veces 35,36. Una pequefa subpoblacion de pacientes con CaP
(aproximadamente el 9%) presenta un auténtico CaP hereditario. Este se define
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como tres o mas familiares afectados o al menos dos familiares con enfermedad
de comienzo precoces es decir, antes de los 55 anos. Los pacientes con CaP
hereditario suelen tener un comienzo 6-7 anos antes que los casos espontaneos,
pero no difieren en otros sentidos. En el cancer de préstata hereditario, la edad de
aparicién del mismo es mas precoz (antes de 55 anos) y, a menudo, los pacientes
tienen familiares de primer grado afectados. Se han descubierto genes implicados

en una mayor susceptibilidad al desarrollo de un cancer de prostata.

2.5. Inflamacion Cronica de la Prostata

Debido a su prolongada historia natural, el CaP se ha convertido en el modelo
ideal para el estudio clinico y basico de la enfermedad neoplasica en sus diversas
fases patoldgicas: aparicién del tu mor, progresién, invasiéon y metastasis. La
inflamacion crénica o aguda recurrente, debida a agentes infecciosos o a otras
causas, podria tener un efecto favorecedor en cada una de estas fases. Los
farmacos antiinflamatorios no esteroideos (AINE), por su capacidad de aminorar la
inflamacion, asi como por sus posibles propiedades antineoplasicas directas,
relacionadas con la inhibicién de la ciclooxigenasa-2 del estroma, son posibles
candidatos para su uso clinico en el CaP. Aunque los datos epidemiolégicos que
indican un menor riesgo de CaP en consumidores de AINE apoyan un efecto
quimioprotector, es necesario llevar a cabo ensayos clinicos y estudios
observacionales con grandes cohortes de pacientes con CaP para determinar su

valor en el tratamiento de este cancer.

2.6. Geografia y Raza

El CaP presenta grandes variaciones de incidencia segun la zona del mundo, en
Suecia, donde la expectativa de vida es alta y la mortalidad por enfermedades

relacionadas con el tabaco son relativamente modestas, el CaP es la enfermedad
maligna mas comun , representando el 37% de los nuevos casos de cancer
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diagnosticados en 2004. En los paises del sur como Espana, Grecia o ltalia
presentan una tasa mas baja. Los hombres de raza negra presentan un riesgo
mayor de CaP que los de raza blanca. Tienen méas probabilidades de desarrollar
CaP a una edad mas joven y de tener tumores agresivos, de crecimiento rapido.
Se desconocen los motivos exactos de estas diferencias, y es posible que se
vinculen con factores socioeconémicos y de otros tipos. Los hombres de
ascendencia asiatica o los habitantes de las islas del Pacifico tienen las tasas mas
bajas de incidencia y mortalidad. Parece que el CaP esta en aumento entre los
asiaticos que viven en areas urbanizadas, como Hong Kong y Singapur, asi como
en ciudades de América del Norte y Europa y, en especial, entre aquellos que

llevan un estilo de vida mas occidental.

3. Cribaje y Diagnéstico

3.1. Screening Poblacional

El cribado masivo consiste en la deteccidon de una enfermedad, en individuos
asintomaticos en riesgo. El cribado oportunista se limita al diagnéstico en casos
individuales, que corresponden a individuos en edad de riesgo que acuden con
sintomas del tracto urinario inferior. Aunque se considera necesario un cribado
oportunista del CaP dada su prevalencia y el incremento de su incidencia y
mortalidad en muchos de los paises europeos, el cribado masivo de este tumor
resulta controvertido, si bien en la practica frecuentemente se realiza un cribado
oportunista. Un proyecto de cribado no aleatorizado en el Tirol (Austria) podria
respaldar la hipotesis de que el cribado resulta eficaz para reducir la mortalidad
por CaP. Se ha utilizado un programa de deteccion precoz y tratamiento libre para
explicar la disminucién del 33% de la mortalidad por CaP observada en el Tirol en

comparacién con el resto de Austria.
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Ademas, un estudio canadiense ha deparado tasas de mortalidad mas bajas en
los varones aleatorizados a un cribado activo del CaP, aunque se han puesto en
duda estos resultados. Los resultados positivos atribuidos al cribado también se
han visto contradichos por un estudio comparativo entre la ciudad estadounidense
de Seattle (poblacién sometida a cribado intensivo) y el estado estadounidense de
Connecticut (poblacion sometida a cribado ocasional). Este estudio no reveld
diferencias en cuanto a reduccion de la mortalidad por CaP, incluso al tener en
cuenta la enorme diversidad en la evaluacion del PSA y el tratamiento.

En el ano 2009, se publicaron los resultados de dos estudios randomizados,
disenados especificamente para evaluar la eficacia y el impacto del PSA en la
mortalidad por cancer de prostata 46,47. Ambos ensayos han sido objeto de una
atencién considerable y de distintos comentarios. En el estudio PLCO, la tasa de
cumplimiento en el grupo de cribado fue del 85% con respecto a la determinacién
del PSA y del 86 % con respecto al TR. Sin embargo, la tasa de contaminacién en
el grupo de control fue muy elevada (un 40% en el primer afno y aumenté al 52%
en el sexto ano) en relacién a la determinacion del PSA, mientras que oscilé entre
el 41% y 46% en relacion con el TR. Ademas, el cumplimiento relacionado con la
biopsia tan solo fue del 40-52% frente al 86% en el estudio ERSPC. Por tanto, es
probable que el estudio PLCO no pueda responder si el cribado influye en la
mortalidad por CaP. En el estudio ERSCP, los efectos beneficiosos reales sblo
seran evidentes tras 10-15 afnos de seguimiento, por lo tanto nos encontramos en
una situacion en la que todavia no podemos afirmar que el screening del CaP
tenga impacto en la supervivencia de la enfermedad y por lo tanto deba realizarse.
Pese a ello, se ha propuesto una determinacién mas al del PSA a los 40 afos de
edad en la que podria basarse el intervalo de cribado posterior 48.

Un intervalo de cribado de 8 afos podria ser suficiente en los varones con un valor
inicial de PSA <1 ng/ml 21
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No serian necesarios nuevos analisis de PSA en los varones mayores de 75 afnos

con un PSA basal < 3 ng/ml debido a su muy bajo riesgo de fallecer por CaP 50

3.2. Antigeno Prostatico Especifico (PSA)

La determinacién del PSA es la prueba diagnéstica objetiva de rutina para
establecer la sospecha de CaP, siendo la que posee el mayor valor predictivo de
la enfermedad por si misma 22. La determinacién de la concentracién de PSA ha
revolucionado el diagnéstico del CaP 22. El PSA es una serina proteasa afin a la
calicrein a que producen casi exclusivamente las células epiteliales de la préstata.
A efectos practicos, tiene especificidad de érgano, pero no de cancer. Por tanto,
las concentraciones séricas pueden aumentar en presencia de hiperplasia benigna
de préstata (HBP), prostatitis y otras enfermedades no malignas. El valor de PSA
como variable independiente es un mejor factor predictivo de cancer que la

ecografia Transrectal (ETR) positiva 23.

Los valores normales del PSA pueden variar en ausencia de cancer, simplemente,
por razones de edad y volumen prostatico. A mas edad y mayor volumen
prostatico pueden aparecer niveles de PSA elevados sin que haya presencia de
un cancer de préstata. La inflamacion de la préstata (Prostatitis) también aumenta
el PSA. Hay muchos equipos diferentes de analisis comercial para determinar el
PSA, pero no existen valores de referencia internacionales aceptados de forma
generalizada.

La concentracion de PSA es un parametro continuo: cuanto mayor es el valor, mas
probabilidades hay de que exista un CaP. Esto significa que no hay un valor
umbral o limite superior aceptado de forma universal. El hallazgo de que muchos
varones pueden tener un CaP, a pesar de presentar concentraciones bajas de
PSA, ha sido subrayado por los resultados recientes de un estudio de prevencion
estadounidense.
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3.3. Tacto rectal (TR)

La mayoria de los CaP se localizan en la zona periférica de la préstata aunque
sblo algunos pueden ser detectados con un tacto rectal (TR), cuando el volumen
es de 0,2mL o mayor. Un TR sospechoso con o sin un nivel alto de PSA, es
indicativo para la realizaciébn de una biopsia de préstata. En el 18% de los
pacientes, el CaP es detectado Unicamente por un TR sospechoso,
independientemente de su valor de PSA 54.

Un TR sospechoso en un paciente con un nivel de PSA superior a 2ng/mL tiene un
valor predictivo positivo del 5-30% 56. Aunque la palpacion de la prostata sea
normal no excluye la presencia de un posible foco de cancer, tan sélo expresa que
no es palpable. Existen canceres que bien por su pequefio tamafno o bien porque
se hallan situados en zonas internas no palpables resultan indetectables mediante

una exploracion digital.

3.4 Ecografia Transrectal

Es una prueba que permite visualizar la prostata y las vesiculas seminales
mediante el empleo de ultrasonidos. Permite detectar algunos tumores situados en
el interior de la prostata, que serian inaccesibles al tacto rectal, asi como examinar
el estado de las vesiculas seminales y su posible afectacién en el proceso
canceroso. No todas las lesiones sospechosas que se identifican se corresponden
con un cancer, ni todos los canceres son visibles mediante la ecografia
Transrectal. Por esta razén, actualmente no es empleada de manera rutinaria, en
el diagnostico del cancer de préstata. La mayor utilidad, en estos momentos, es la
de servir como guia para la realizacion de biopsias de prostata, permitiendo
seleccionar las areas de donde se quieren obtener las muestras de tejido para su
estudio, bien sean de lesiones sospechosas o bien sean de tejido ecograficamente

normal.
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3.5. Resonancia Magnética

Los avances técnicos de la resonancia magnética (RM) en la ultima década hacen
que se considere una herramienta muy util en el manejo global del paciente con
sospecha o diagnéstico de CaP. La RM permite no sélo focalizar el estudio en la
glandula sino valorar también la extensién regional a toda la pelvis o a todo el
cuerpo dependiendo de la indicacion clinica. En este sentido, el papel principal de
la RM es en el estadiaje local de la enfermedad en pacientes de riesgo intermedio
o alto en cuanto a enfermedad extracapsular, identificando metastasis linfaticas,
invasion de vesicula seminal o afectacién extracapsular 57-60. El trabajo de
Harisinghani et al 61 muestra una sensibilidad y especificidad para el diagnostico

de adenopatias entre 5y 10mm del 96% y 99%, respectivamente.

La evolucién tecnolédgica de la RM proporciona una imagen morfoldgica detallada
de alta resolucién, que sirve de mapa y guia para dirigir la biopsia mediante
ecografia Transrectal; y de este modo incrementar de forma significativa la
fiabilidad diagndstica en la deteccion y localizacion del cancer62. Asimismo, la RM
aporta no Unicamente informacién a Anatémica, sino también metabdlica mediante
espectroscopia (con unos valores de sensibilidad y especificidad de 95% y 91%,
respectivamente) 63, molecular Con imagen en difusion (con una sensibilidad y
especificidad de 84% y 86%, respectivamente) 64 y de vascularizaciébn con
secuencias dinamicas tras administrar contraste endovenoso (con un valor de
sensibilidad y especificidad de 96% y 97%, respectivamente). La posibilidad de
integrar esta informacidén permite no sélo localizar la lesién sino también indicar el

grado de diferenciacion o agresividad del tumor.

Aunque la RM de prostata no tiene aun una utilizacion generalizada, si se esta

utilizando de forma rutinaria en determinados centros y ambitos clinicos.
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3.6. Biopsia Transrectal de Prostata

Una biopsia es un procedimiento en el que se extrae una muestra de tejido y se
examina al microscopio. El patdlogo determinard si existen células cancerosas en
la biopsia. La necesidad de realizar biopsia de prostata viene determinada por el
nivel de PSA y/o por la sospecha tras un TR. Deben considerarse la edad del
paciente, la potencial comorbilidad y las consecuencias terapéuticas antes de

realizarla.

Un primer valor de PSA elevado no debe ser considerado para una pronta
realizacion de biopsia. El nivel de PSA debe ser verificado posteriormente,
utilizando el mismo analisis bajo las mismas condiciones que la primera vez, en el

mismo laboratorio y siguiendo los mismos métodos.

Ahora se considera que la norma asistencial es la practica de biopsias de prostata
guiadas por ecografia. Aunque se utiliza un abordaje Transrectal en la mayoria de
las biopsias de préstata, algunos urdlogos prefieren emplear un acceso perineal.
Las tasas de deteccion de cancer en biopsias de prostata perineales son

equivalentes a las obtenidas mediante biopsia Transrectal.

4. Estadio
4.1. TNM
Es el sistema mas utilizado para la clasificacién de los tumores de préstata. Estas
siglas hacen referencia a 3 aspectos del cancer: la T se refiere al tamano del
mismo, la N a la afectacién de los ganglios linfaticos y la M a la afectacién o no de

otros 6rganos. En la tabla 1, se muestra la clasificacion por TNM para el cancer de

préstata.
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El sistema de estadificacién es una manera estandar usados por los especialistas
en el tratamiento del cancer y describe cuan lejos se ha propagado un céncer.
El sistema de estadificacion mas usado para el cancer de prostata es el sistema
TNM del American Joint Committee on Cancer (AJCC), el cual se basa en cinco

piezas clave de informacion:

1. La extensién del tumor primario (categoria T).

2. Si el cancer se propag6 a los ganglios linfaticos (nédulos) cercanos
(categoria N.)

3. La ausencia o presencia de metastasis a distancia (categoria M).

4. El nivel de PSA al momento de realizar el diagnéstico.

5. La puntacién Gleason, segun la biopsia de la préstata (o cirugia).

Existen en realidad dos tipos de clasificacion por etapa para el cancer de préstata:

v La etapa clinica consiste en el mejor estimado del médico en cuanto a la
extension de su enfermedad segun los resultados del examen fisico
(incluyendo el examen digital del recto), los analisis de laboratorio, la biopsia
de la préstata, y cualquier estudio por imagenes que haya tenido.

v Si se sometioé a una cirugia, sus médicos también pueden determinar la etapa

patoldgica, la cual se basa en la cirugia y la evaluacién del tejido extirpado.

Esto significa que si usted se sometié a una cirugia, es posible que la etapa de
su cancer pueda cambiar después de la operacion (por ejemplo, si se encontrd
cancer en un lugar donde no se sospechaba que estaba la enfermedad). La
clasificacion patolégica por etapas probablemente sea mas precisa que la
clasificacion clinica por etapas, ya que permite a su médico obtener una
impresion directa de la extensién de su enfermedad. Esta es una posible
ventaja de la cirugia (prostatectomia radical) en vez de la radioterapia o la

vigilancia activa.
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Tabla 1

Estadiaje TNM (Adaptado de AJCC 7th edition, 2010): 8

El tumor primario

Clinicos (cT)

TX Eltumor primario no puede evaluarse.
TO  No hay evidencia de tumor primario.
T1  Tumor clinicamente inaparente ni
palpable ni visible por imagenes.

T1a Tumor histolégico incidental hallado en
el 5% o menos del tejido resecado.

T1b Tumor histolégico incidental hallado en
mas de 5% del tejido resecado.

T1c Tumor identificado mediante biopsia
con aguja (por ejemplo, debido a la elevada
PSA).

T2 Tumorales confinado dentro de la
préstata.

T2a Tumor implica la mitad de un Iébulo o
menos.

T2b Tumor afecta a més de la mitad de un
|6bulo pero no ambos I6bulos

T2c Eltumor compromete ambos l6bulos.
T3 Eltumor se extiende a traves de la
capsula de la préstata.

T3a Extensién extracapsular (unilateral o
bilateral)

T3b Tumor invade las vesiculas seminales
T4  Tumor es fijo o invade estructuras
adyacentes que no sean vesiculas seminales,
como externa esfinter, el recto, la vejiga,

Patolégico (pT)
pl2

pT2a Unilateral, la mitad de un

Organo confinado.

lado o menos.

pT2b Unilateral, compromete mas
de medio lado pero no ambos
lados.

pT2c La enfermedad bilateral.
pT3
pT3a Extension extraprostatica o

Extensidn extraprostatica

invasion microscopica del cuello de
la vejiga.

pT3b
seminal.
pT4

elevadores y/o pared de la pelvis

Invasion de la vesicula

Invasion del recto, misculos
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levador musculos, y/o la pared pélvica

Ganglios linfaticos regionales (N)

Clinico Patolégico

NX  Los ganglios linfaticos regionales no pNX  Ganglios regionales no
fueron evaluado muestreados.

NO No metastasis ganglionar regional. pNO  No ganglios regionales
N1  Metastasis en los ganglios linfaticos positivos.

regionales (s) pN1 Metastasis en ganglios

regionales.

Metastasis a distancia (M)

MO No metastasis distancia.

M1 Metastasis a distancia.

M1a Ganglios linfaticos no regionales (s).
M1b Osea (s).

M1c Otro sitio (s) con o sin enfermedad

Osea.

Sistema de clasificacion de Gleason
Gleason < 6: Bien diferenciado.
Gleason 7: Moderadamente
diferenciado.

Gleason 8 a 10: Poco diferenciado.

Diagnéstico y estadiaje del cancer de prostata

Las herramientas diagndsticas principales utilizadas para buscar datos de la

existencia de un CaP son el tacto rectal, la concentracion sérica de PSA, y las

biopsias prostaticas transrectales ecodirigida. El diagnéstico depende de la

presencia de adenocarcinoma en las muestras quirdrgicas o en los cilindros de las

biopsias prostaticas.
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El punto de corte de PSA que indique el mayor riesgo de CaP necesita ser
definido. Extrapolando los datos de las curvas, el riesgo acumulado a los 7 afos
de ser diagnosticado de un CaP en un programa de cribaje basado en el PSA fue
solo del 34% para los hombres con PSA entre 3 y 6 ng/ml, 44% para aquellos con
valores de PSA entre 6 y 10 ng/ml y del 71% para los varones con niveles de PSA
>10 ng/ml. En hombres mas jovenes (50 - 66 anos), la tasa de deteccién de CaP
fue del 13,2% en el rango de PSA entre 3-4 ng/ml. El hallazgo de que muchos
hombres podrian esconder un CaP a pesar de valores bajos de PSA ha sido
subrayado por los resultados recientes de un estudio de prevencion realizado en
los EE.UU. En la practica clinica rutinaria, se acepta que una razén PSA libre/PSA
total <20% y una velocidad de PSA >0.75 ng/ml/afiio en hombres con niveles de
PSA elevados, son parametros validos que se asocian a un mayor riesgo de CaP
y que facilitan la indicacién de la realizacion de una biopsia prostatica. Un punto de
corte de PSA de 2,5 ng/ml y una velocidad de PSA >0,60 ng/ml/afio parecen ser

los adecuados para la practica clinica.

Las biopsias transrectales ecodirigidas lateralmente de un calibre 18G se han
convertido en el estdndar en la obtencion de material para el examen
anatomopatoldgico. En numero de biopsias que son precisas para una Optima
deteccion del CaP estd todavia en discusion. Practicamente todos los estudios
han mostrado una mayor deteccion de cancer al aumentar el nuUmero de muestras
en comparacion con la técnica sextante estandar. Actualmente, se recomienda la
toma de al menos 10 cilindros o el uso de los nomogramas de Viena como técnica
rutinaria; las variaciones se deben realizar teniendo en cuenta la edad, los niveles
de PSA y el volumen prostatico. Los estudios muestran claramente que la zona
transicional no deberia ser un area objetivo en la primera tanda de biopsias por la
constante baja tasa de deteccion <2%. Si la primera tanda de biopsias es
negativa, se puede recomendar repetir la biopsia. Se ha informado de una tasa de
deteccion de alrededor del 10-35% en segundas biopsias tras una primera biopsia
negativa. En los casos en los que haya neoplasia intraepitelial prostatica de alto
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grado (PIN alto grado o HGPIN) o proliferacion atipica de pequefo acino (ASAP),
aproximadamente el 30-50% de las prdstatas presentan un cancer concomitante y

una nueva biopsia debe ser indicada.

La decision de proseguir con nuevas pruebas diagnésticas o de estadiaje depende
de que opciones terapéuticas estén disponibles para el enfermo, teniendo en
cuenta sus preferencias, edad y comorbilidades. Se puede generalmente
prescindir de aquellos procedimientos que no vayan a afectar a la decision
terapéutica. Un breve resumen de las guias para el diagnostico y estadiaje se
presenta en el Tabla 3.

Tabla 3 Guia en el diagndstico y estadiaje del cancer de prostata. 3°

1. Un tacto rectal anormal o una elevacion en los niveles del PSA sérico pueden
indicar un CaP. El punto de corte exacto de lo que se debe considerar un PSA
normal todavia no se ha determinado, pero valores alrededor < 2'5- 3 ng/ml
son los usados habitualmente para los hombres mas jovenes (grado C de
recomendacion).

2. El diagnostico de CaP depende de una confirmacién histopatoldgica (o
citologica) (grado B de recomendacién). La biopsia y el estadiaje posterior solo
estan indicados si van a modificar el manejo del paciente (grado C de
recomendacion).

3. En la mayoria de los casos con sospecha de CaP, el método diagnostico
recomendado es la biopsia sistematica Transrectal ecodirigida. Se recomienda
tomar un minimo de 10 cilindros dirigidos lateralmente o el uso del
nomograma de Viena, con mas cilindros en las glandulas mas grandes (grado
B de recomendacion). No se recomiendan las biopsias de la zona transicional
en la primera tanda de biopsias dada su baja tasa de deteccion (grado C de
recomendacion).

v' Esta justificado repetir una tanda de biopsias en aquellos casos con
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persistencia en la indicacién (tacto rectal anormal, PSA elevado, o hallazgos
histopatolégicos sugerentes de malignidad en la primera biopsia) de biopsia
prostatica (grado B de recomendacion).

v" No se pueden hacer recomendaciones globales para subsiguientes (tercera o
posteriores) tandas de biopsias prostaticas; la decision tiene que ser tomada
en base a cada paciente en particular (grado C de recomendacion).

4. Se puede ofrecer a los pacientes la inyeccién peri prostatica Transrectal con
un anestésico local como una analgesia efectiva para la realizacion de
biopsias prostaticas (grado A de recomendacion).

5. El estadiaje local (estadio T) del CaP se basa en los hallazgos del tacto rectal
y, posiblemente, de las imagenes de la resonancia magnética. Se puede
obtener informaciéon adicional del niumero y sitio de las biopsias positivas
prostaticas, el porcentaje de afectacién del cilindro, el grado tumoral, y los
niveles de PSA sérico (grado C de recomendacion).

6. La afectacidn linfatica (estadio N) es solo importante cuando se plantea un
tratamiento potencialmente curativo. Los pacientes con CaP de riesgo
moderado o alto tienen una probabilidad >10% de presentar metastasis
linfaticas y debieran someterse a una linfadenectomia pélvica. Un estadiaje
linfatico adecuado solo se puede conseguir mediante una linfadenectomia
ampliada (grado B de recomendacién).

7. La mejor forma de valorar las metastasis esqueléticas (estadiaje M) es la
gammagrafia 6sea. No se debe indicar en pacientes asintomaticos con un
tumor bien o moderadamente diferenciado, si los niveles de PSA sérico son
<20 ng/ml (grado B de recomendacion).

Tratamiento primario local del cancer de prostata

No es posible afirmar que un tratamiento es claramente mejor que otro, debido a la
falta de ensayos clinicos aleatorizados al respecto. Sin embargo, basandose en la
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literatura disponible, se pueden hacer algunas recomendaciones. Un resumen,
dividido por estadio al diagnéstico, se presenta en el Anexo 2 (Tabla 2). Mas abajo
se hacen algunas recomendaciones en referencia a las diferentes opciones
terapéuticas. En general, se recomienda integrar los nomogramas desarrollados y
validados recientemente en el proceso de decision.

a. Vigilancia activa

Los términos “tratamiento diferido” o “watchful waiting” (esperar y vigilar) se usan
para describir una estrategia de tratamiento que incluye una politica activa de
posponer el tratamiento hasta que este sea preciso. Hay que seguir de forma
estrecha a los pacientes a los que se les ofrece “watchful waiting”. La vigilancia
activa ha surgido como una alternativa terapéutica en hombres con CaP y bajo
riesgo de progresién de la enfermedad basandose en los datos iniciales de
Chodak et al. y Albertsen et al. que demostraban que los varones con CaP bien
diferenciados tienen una supervivencia de cancer especifica a los 20 afios del 80-
90%. El grado Gleason, el estadio clinico y el PSA son factores de riesgo

ampliamente aceptados que predicen la probabilidad de progresién (Prondsticos).

De acuerdo con datos recientes, los hombres con CaP de bajo riesgo (PSA <10
ng/ml, grado Gleason <6, T1c - T2a, esperanza de vida <10 afos) son buenos
candidatos para la vigilancia activa. Los varones con una esperanza de vida >15
anos podrian ser candidatos si estan afectados menos de tres cilindros con <50%
de afectacion en cada uno de los cilindros. Una reciente actualizacion de 299
pacientes con una mediana de seguimiento de 64 meses, mostro que el 34% de
los pacientes abandonaban la vigilancia activa debido a progresién bioquimica,
clinica o histolégica, o por preferencia del paciente. A los 8 anos, la supervivencia
global es del 85% vy la supervivencia cancer especifica del 99%. Un tiempo de
doblaje de PSA >3 anos y la biopsia de repeticion parecen ser herramientas ltiles
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para valorar un tratamiento activo en los pacientes de bajo riesgo diagnosticados

mediante Cribaje y manejados inicialmente de manera expectante.

Prostatectomia radical

De momento, la prostatectomia radical (PR) es el unico tratamiento para el CaP
localizado que ha demostrado un beneficio en la supervivencia cancer especifico
comparado al manejo conservador en un ensayo prospectivo y aleatorizado. La
PRR con preservacion de bandeletas representa la técnica de eleccion en todos
los hombres con erecciones normales y enfermedad organoconfinada, mejorando
la calidad de vida sin comprometer los resultados oncoldgicos. La necesidad de
una linfadenectomia ampliada es de momento controvertida. Sin embargo, la
probabilidad de afectacién de los ganglios linfaticos es baja en los hombres con
CaP de bajo riesgo (T1c, PSA<10 ng/ml, grado Gleason en la biopsia <6) con
<50% de los cilindros positivos. En los varones de riesgo intermedio (T2a, PSA 10-
20 ng/ml, grado Gleason de la biopsia =7) o alto (T2b, PSA >20 ng/ml, grado
Gleason de la biopsia 28) deberia realizarse siempre una linfadenectomia
ampliada debido al relativamente alto riesgo de afectacién de los ganglios

linfaticos.

El manejo primario de los CaP estadio cT3 tiene que ser multimodal debido a la
alta probabilidad de afectacion de los ganglios linfaticos y/o margenes positivos de
la reseccion. El sobre estadiaje del CaP cT3 es relativamente frecuente y ocurre
en el 13-27% de los casos. Aunque todavia esta en discusidn, es cada vez mas
evidente que la cirugia tiene un lugar en el tratamiento de la enfermedad
localmente avanzada con excelentes supervivencias globales y cancer especificas
alos 5,10y 15 anos de 95%, 90% y 79% respectivamente.

El bloqueo androgénico neo adyuvante antes de la PRR no ofrece una ventaja
significativa en la supervivencia global ni en la supervivencia libre de progresion
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segun un reciente meta-andlisis en Cochrane. AUn mas, no se asocia con una

mejoria de las variables patologicas locales.

El bloqueo androgénico adyuvante tras una PRR siempre ha sido controvertido.
Aunque el Unico ensayo prospectivo y aleatorizado demostrdé una mejoria
significativa en la supervivencia con el bloqueo androgénico inmediato en la
enfermedad N+29, se debe recordar que la mayoria de los pacientes tenian
adenopatias macroscopicas y que el 70% tenian también margenes positivos y/o
afectacion de las vesiculas seminales. No esta claro si el bloqueo androgénico
adyuvante en pacientes con afectacibn minima linfatica tendria los mismos

resultados beneficiosos.

La actualizacion mas reciente del “Early Prostate Cancer Trial” (Ensayo del Cancer
de Prostata Precoz), ha mostrado que no hay ningun beneficio en la supervivencia
libre de progresion afadiendo 150 mg/dia de bicalutamida al manejo habitual,
mientras que se identificd un beneficio en la supervivencia global de los varones
con CaP localmente avanzado.

No se pueden hacer recomendaciones finales para los pacientes con afectacion

microscopica de los ganglios linfaticos exclusivamente.

Segun estudio Experiencia en prostatectomia radical retropubica en el Hospital
Regional “Lic. Adolfo Lépez Mateos”, ISSSTE México del 2008-2011 se
encontraron los siguientes Resultados: Se realizaron 38 prostatectomia radicales.
La edad promedio fue de 60 afnos. El antigeno prostatico especifico (APE) medio
al diagndstico fue de 10.2 ng/mL y la suma de Gleason por biopsia Transrectal de
la prostata (BTP) fue de 5.6. El estadio clinico previo correspondia a T1c en el
68.4%. El estudio histopatoldgico definitivo fue positivo en el 71.1%. En el 15.8%
los margenes fueron positivos. El 45% presenté disfuncion eréctil.
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En el estudio Prostatectomia radical, resultados quirurgico-oncoldgicos; siete afnos
de experiencia en el Hospital General de Occidente, México 2010 se encontré que
La comorbilidad mas frecuente fue la hipertensidén arterial sistémica con una
prevalencia en nuestro grupo del 28%, seguida de la diabetes mellitus con una
prevalencia de 21.5%, otras 5%. El valor mas frecuente de APE preoperatorio, o al
momento del diagndstico, fue de 6.2 ng/mL (75%). El valor del Gleason en BTRP
(3 + 3); sospecha de ganglios positivos en 7.5% pacientes (segun tabla de Partin).
El valor de Gleason predominante en pieza quirdrgica (3 + 2); cuatro piezas con
margenes positivos (5%). S6lo en 27% de los casos, hubo correlacion entre valor
de Gleason de BTRP y la pieza final; 31% se subestimé y 42% se sobreestimo.

Estudio PROSTATECTOMIA RADICAL: EXPERIENCIA EN EL HOSPITAL
MILITAR CENTRAL 1998 —2001, Lima-Peru. Se concluyd lo siguiente;

» Los pacientes con cancer de préstata localizado sometidos a PRR en el
HMC durante los afios 1998-2001 han sido 30, de los cuales el 40% eran
asintomaticos y el 60% tuvieron PSA entre 4y 10 ng/ml previo a la PRR.

» El tiempo operatorio promedio de la cirugia fue de 3h15’, siendo la
complicacion intraoperatoria presentada durante la PRR la pérdida

sanguinea con un promedio de 850cc.

» Las complicaciones post-operatorias tempranas han sido la fistula urinaria
en el 6.7% y la infeccidén de herida operatoria un 3.3%.

» Las complicaciones post-operatorias tardias que se han presentado con

mayor frecuencia han sido la impotencia 90% y la incontinencia urinaria de

stress 30%.
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» El grado tumoral de la biopsia fue similar al de la pieza operatoria en el 70%
de los pacientes en general, para los tumores bien diferenciados fue 0% ya

que todos fueron subgraduados.

» De los 30 pacientes sometidos a PRR solo 18 (60%) estuvieron confinados

a la préstata.

» El seguimiento de los pacientes sometidos a PRR revelé que el 73.3%
permanecen libres de progresién de la enfermedad hasta la actualidad

Estudio Prostatectomia radical. Revision de nuestra serie en el periodo 1997-2003,
Barcelona-Espana se encontraron los resultados siguientes: El seguimiento medio
de nuestra serie ha sido de 65,18 meses. Como complicaciones peroperatorias
destacamos: lesion rectal 1,8%, linfocele 0,3%, fistula urinaria 5%. Como
complicaciones tardias: esclerosis de cuello vesical 6%. Hemos objetivado un
porcentaje de margenes positivos del 49,1%. No hemos tenido ningun exitus
peroperatorio. La supervivencia global de la serie es del 98,5%, la supervivencia

cancer especifica del 99,75%, y la supervivencia libre de enfermedad del 84,97%.

b. Radioterapia

En la radioterapia externa, se recomienda al menos una dosis de 72 G y en el
manejo de los CaP de bajo riesgo, ya que se ha demostrado que la supervivencia
libre de enfermedad bioquimica es significativamente mas alta con dosis de
radiacion 272 Gy comparados con <72 Gy (69% vs. 63%, p=0,046)30. Para el CaP
de riesgo intermedio, muchas series han demostrado un impacto significativo de la
escalada de dosis en la supervivencia libre de recidiva bioguimica a los 5 afios en
los pacientes clasificados como cT1c-cT3, con un rango de dosis de 76 a 81Gy 31.
En la préactica diaria, aunque no se ha alcanzado un consenso acerca de la

magnitud del incremento de la dosis, 78 Gy aparentemente es un buen acuerdo.
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Para los pacientes que reciben hasta 72Gy, una pauta corta de 6 meses de
bloqueo androgénico es beneficioso, pero no esta claro su papel en el tratamiento
con altas dosis de radiacion. En pacientes con enfermedad de alto riesgo, la
radioterapia externa con escalada de dosis mejora la supervivencia libre de
enfermedad bioquimica, pero parece ser insuficiente para prevenir el riesgo de
recidiva fuera de las pelvis. Por tanto, es obligatorio el bloqueo androgénico neo
adyuvante y adyuvante durante 2 anos para mejorar de forma significativa la
supervivencia global y cancer especifica.

c. Braquiterapia transperineal

La braquiterapia transperineal de baja dosis es una técnica segura y eficiente que
puede ser aplicada a los pacientes con los siguientes criterios de seleccion:
estadio cT1b-T2a NO MO, grado Gleason <6 valorado sobre un numero suficiente
de biopsias aleatorizadas, un PSA inicial <10 ng/ml, <50% de los cilindros de la
biopsia afectados con cancer, un volumen prostatico <50 ¢cm3 y una buena
puntuacién en el IPSS (International Prostatic Symptom Score). Distintos centros
han informado de los resultados con implantes permanentes con una mediana de

seguimiento que oscila entre 36 y 120 meses.

Se ha informado una supervivencia libre de recidiva tras 5 y 10 afos que varia
entre 71% y 93% y entre 65% a 85% respectivamente. El anadir un bloqueo
androgénico neoadyuvante o adyuvante a la braquiterapia transperineal de baja
dosis no ha mostrado ningun beneficio. La mayoria de los pacientes presentan
sintomas urinarios agudos al poco tiempo tras la colocacion de los implantes, tales
como retencién urinaria (1,5-22%) con la consiguiente posterior RTU prostatica
(hasta un 8,7%) e incontinencia (0-19%). Hasta un 20% de los pacientes pueden
presentar morbilidad crénica urinaria, dependiendo de la gravedad de los sintomas

previos a la braquiterapia.
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d. Radioterapia externa adyuvante en los canceres de prostata pT3 o pTxR1

Tres ensayos prospectivos aleatorizados han valorado el papel de la radioterapia
postoperatoria inmediata. El estudio EORTC 22911 comparaba la radioterapia
inmediata postoperatoria (60 Gy) a la radioterapia diferida hasta la presencia de
una recidiva local (70 Gy) en pacientes clasificados como pT3 pNO tras una PR
retro pubica. La radioterapia inmediata postoperatoria demostré ser bien tolerada,
con un riesgo de toxicidad urinaria grado 3-4 menor del 3,5%. Todos los ensayos
concluyen que la radioterapia postoperatoria inmediata tras la cirugia mejora
significativamente la supervivencia libre de recidiva clinica o biolégica a los 5 afos
en aproximadamente un 20%. Sin embargo, no se ha demostrado que la
radioterapia inmediata mejora la supervivencia libre de metastasis ni la
supervivencia cancer especifica en esta cohorte de pacientes. Los candidatos mas
adecuados para la radioterapia inmediata podrian ser aquellos con margenes

positivos multifocales, un grado Gleason <7, o PSA nadir 20,1 ng/ml tras la PR.

Opciones terapéuticas alternativas del cancer de prostata localizado

Aparte de la PR, la radioterapia externa y/o la braquiterapia, han surgido como
opciones terapéuticas la crioterapia de la prostata y el HIFU (“high intensity

focused ultrasound”) para aquellos pacientes con CaP clinicamente localizado que

no son adecuados para una PR38. Los pacientes candidatos ideales para la
crioablacion de la préstata son aquellos con enfermedad organoconfinada, tamafno
prostatico <40 ml, PSA sérico < 20 ng/ml, y un grado Gleason en la biopsia <7.
Dado que hay solo pocos datos acerca de los resultados a largo plazo en términos
de control del cancer, los pacientes con una esperanza de vida >10 afnos deberian

ser informados al respecto.
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Terapia hormonal

Hoy en dia, los agonistas de la hormona liberadora de hormona luteinizante
(LHRH) se han convertido en el tratamiento estandar dentro de la terapia
hormonal, ya que evitan las secuelas fisicas y psicolégicas asociadas a la
orquiectomia y carecen de la cardiotoxicidad potencial asociada al DES39. Como
tratamiento primario anti andrégeno en monoterapia, se ha comparado 150 mg/dia
de bicalutamida con la castracion médica o quirurgica en dos grandes estudios
prospectivos aleatorizados con un idéntico diseno de estudio, incluyendo un total
de 1435 pacientes con CaP localmente avanzado MO o M141.

En los pacientes M1, se demostr6 una mejoria en la supervivencia global en el
grupo de castracion, aunque la diferencia en la mediana de supervivencia entre
ambos grupos fue de solo 6 semanas. Los anti andrégenos no esteroideos podrian
ser una alternativa terapéutica en un subgrupo de pacientes M1 si el PSA sérico
es <400 ng/ml, mientras que los anti andrégenos esteroideos no lo son42. En los
pacientes MO, no se hallé una diferencia significativa en la supervivencia global.
Las indicaciones actuales para el bloqueo androgénico se resumen en la Tabla 4.

Tabla 4 Indicaciones de la hormonoterapia

Indicacion dela Comentarios

castracion

M1 sintomatica Para paliar los sintomas y reducir el riesgo de secuelas
potencialmente catastréficas de la enfermedad avanzada
(compresion de la medula espinal, fracturas patolégicas,
obstruccion Ureteral, metéstasis extra esqueléticas) (nivel
de evidencia: 3)

M1 asintomatica Castracién inmediata para retrasar la progresion a un

estadio sintomatico y prevenir complicaciones importantes
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relacionadas con la progresién de la enfermedad (nivel de

evidencia: 1b)

N+

Castracion inmediata en metastasis macroscopicas para
prolongar la supervivencia libre de progresion (nivel de
evidencia: 1b) e incluso supervivencia global (nivel de
evidencia: 3). No se puede hacer una recomendacion final

para afectacion ganglionar microscopica.

Localmente avanzado
MO

Castraciéon inmediata para mejorar la supervivencia global
(nivel de evidencia: 1b)

Localmente avanzado

sintomatico

Nivel de evidencia: 4

Localmente avanzado
asintomatico no apto
para tratamiento local
definitivo.

Anti andrégenos

Administracién a

corto plazo:

Para reducir el riesgo del fenémeno llamarada en
pacientes con enfermedad metastasico avanzada que van
a recibir agonistas de hormona liberadora de hormona
luteinizante (agonistas LHRH) (nivel de evidencia: 1b)

Anti andrégenos no

Monoterapia primaria como alternativa a la castracion en

esteroideos: pacientes con CaP localmente avanzado (nivel de
evidencia: 1b)
a. Bloqueo androgénico completo

Las mas recientes revisiones sistematicas y meta-andlisis dan, a los 5 afos de

seguimiento, una pequefa ventaja de supervivencia (<5%) al bloqueo androgénico

completo comparado con la monoterapia. Sigue siendo cuestionable si esta
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pequeno ventaja, si real, puede ser de alguna significacion cuando se aplica a la

practica clinica diaria.

b. Bloqueo androgénico intermitente

La idea del bloqueo androgénico intermitente es la de preservar la calidad de vida
y reducir los costes asociados al tratamiento sin comprometer la eficacia
terapéutica de la manipulacion hormonal. Varios estudios en fase 2 han
demostrado la viabilidad del bloqueo androgénico intermitente en la enfermedad
metastasica o en la recurrencia bioquimica, con una tasa de respuesta del PSA y
de mejoria de los sintomas similar al bloqueo androgénico completo. El trabajo
mas importante SWOG 9346) aleatorio a 1.134 hombres con CaP estadio D2 a
bloqueo androgénico completo o intermitente tras 7 meses de induccién de
bloqueo y una reduccién de PSA <4 ng/ml. La reduccién del PSA a <0,2, <4 y >4
ng/ml fue identificado como un factor pronostico significativo en relacién con la
supervivencia, siendo de 75, 44 y 13 meses respectivamente. Por tanto, se puede
ofrecer bloqueo androgénico intermitente a pacientes seleccionados pero aun
carecemos de resultados de estudios aleatorizados. Parece ser preciso un periodo
minimo de induccién de 7 meses con tratamiento hormonal continuo y una

reduccion del PSA a <4 ng/ml para que el protocolo intermitente tenga éxito.

C. Bloqueo androgénico inmediato vs. Diferido

El momento mas adecuado para introducir el tratamiento hormonal en pacientes
con CaP avanzado esta todavia en discusién. No estda claro si el bloqueo
inmediato en la enfermedad localmente avanzada o metastasica asintomatica
tiene una influencia positiva en la supervivencia y en la calidad de vida comparada
con el bloqueo diferido hasta el momento en que haya sintomas. La duda se
deriva de la falta de ensayos controlados aleatorizados bien dirigidos.
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En relacién con la elevacién del PSA tras una PR, también carecemos de estudios
aleatorizados prospectivos. Solo disponemos de un analisis retrospectivo de 1352
varones con elevacion del PSA tras PR. De estos 1.353 hombres, 355
comenzaron con niveles de PSA diversos el bloqueo androgénico mientras que
997 estuvieron sin manipulaciones hormonales hasta la deteccién de enfermedad
metastasica. El bloqueo androgénico precoz mostro un beneficio en relacién con el
intervalo libre de metastasis 6seas solo en los pacientes con un grado Gleason >7
o un PSA-DT <12 meses; no se hall6 una diferencia estadisticamente significativa

en la supervivencia global o cancer especifica.

Seguimiento de los pacientes con cancer de prostata

Los pacientes diagnosticados de CaP se siguen habitualmente de por vida o hasta
una edad tan avanzada que haga el seguimiento superfluo. Las pruebas basicas
en el seguimiento de los pacientes con CaP son la determinacién de los niveles
séricos de PSA, la anamnesis especifica y el tacto rectal. No se recomienda
realizar de rutina pruebas de imagen y estas deben ser reservadas para
situaciones especificas. No se ha estudiado bien la periodicidad de las revisiones
y que pruebas son necesarias en cada visita, y frecuentemente deben ser
individualizadas. La Tabla 5 resume las guias para el seguimiento tras un
tratamiento con intencién curativa y en la Tabla 6 estan las guias para el
seguimiento con blogueo androgénico. Los pacientes manejados inicialmente con
vigilancia activa necesitan un seguimiento personalizado dependiendo de cudles

son los objetivos del tratamiento y de las caracteristicas del tumor.

Tabla 5 Guias para el seguimiento tras tratamiento con intencién curativa

1. En pacientes asintomaticos, se recomienda una anamnesis especifica de la
enfermedad, una medicion del PSA sérico, acompanados de un tacto rectal como
seguimiento rutinario. Se deben realizar a los 3, 6 y 12 meses tras el tratamiento,

38




Prostatectomia Radical - HEALF @? {a
—

después cada 6 meses hasta el tercer afo, y posteriormente anualmente (grado B
de recomendacion).

2. Tras prostatectomia radical, un nivel sérico de PSA >0.2 ng/ml se puede asociar
con enfermedad residual o recidiva (grado B de recomendacion).

3. Tras radioterapia, mas que un valor de corte especifico, la elevacion del PSA
2’0 ng/ml por encima del valor nadir, es el signo mas fiable de enfermedad
persistente o recidiva (grado B de recomendacion).

4. Tanto la palpaciéon de un nédulo como la elevacién del PSA sérico pueden ser
signos de recidiva local de la enfermedad (grado B de recomendacion).

5. Se recomienda la deteccion de una recidiva local mediante ecografia transrectal
y biopsia solo si esta va a afectar al tipo de tratamiento (rescate, radioterapia, o
cirugia). En la mayoria de los casos, la ecografia transrectal con biopsia no es
necesaria previo a un tratamiento de segunda linea (grado B de recomendacion).
6. Se pueden detectar las metastasis mediante TAC/RM pélvica o gammagrafia
0sea. Se pueden omitir estas pruebas en pacientes asintomaticos con PSA sérico
<20 ng/ml, pero los datos a este respecto son dispersos (grado B de
recomendacion).

7. No se recomienda la realizacién rutinaria de gammagrafia éseas u otras
pruebas de imagen en pacientes asintomaticos. Si un paciente tiene dolor éseo, se
deberia considerar realizar una gammagrafia 6sea independientemente de los

niveles de PSA sérico (grado B de recomendacion).

Tabla 6 Guia sobre el seguimiento tras hormonoterapia

1. Se debe evaluar a los pacientes a los 3 y 6 meses tras el inicio del tratamiento.
Al menos se debe realizar una medicién del PSA sérico, tacto rectal y una
cuidadosa evaluacion de los sintomas para poder valorar la respuesta al
tratamiento y los efectos secundarios.

2. Se debe ajustar el seguimiento a cada paciente en particular, de acuerdo con
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los sintomas, factores prondsticos y el tratamiento prescrito (grado C de
recomendacion).

3. En aquellos pacientes con enfermedad estadio MO con una buena respuesta al
tratamiento, se debe realizar una revision cada 6 meses, que debe incluir al menos
una anamnesis dirigida de la enfermedad, tacto rectal y la determinacién de un
PSA sérico (grado C de recomendacion).

4. En aquellos pacientes con enfermedad estadio M1 con una buena respuesta al
tratamiento, se deben programar las revisiones cada 3-6 meses. Un seguimiento
minimo deberia incluir una anamnesis dirigida de la enfermedad, tacto rectal y una
medicidén del PSA sérico, frecuentemente complementada con la determinacion de
la hemoglobina, creatinina sérica, y fosfatasa alcalina (grado C de
recomendacion).

5. Cuando acontece una progresién de la enfermedad o si el paciente no responde
al tratamiento prescrito, se debe individualizar el seguimiento (grado C de
recomendacion).

6. No se recomienda las pruebas de imagen de rutina en pacientes estables
(grado B de recomendacion).

Tabla 7 Definicion de cancer de prostata hormono refractario

1. Niveles séricos de castracion de la testosterona

2. Tres elevaciones consecutivas de PSA separadas 2 semanas entre si con dos
incrementos del 50% sobre el nivel mas bajo.

3. Retirada del anti andrégeno al menos durante 4 semanas®™.

4. Progresion del PSA a pesar de las maniobras hormonales secundarias*

5. Progresién de lesiones dseas o de partes blandas.

* Se debe haber realizado al menos la retirada del anti androgeno u otra
manipulacion hormonal secundaria para poder cumplir los criterios de CaP

hormono-refractario.
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MATERIAL Y METODO

Tipo de estudio: Descriptivo, Retrospectivo, Transversal, Observacional.

Area y poblaciéon de estudio: Todos los pacientes ingresados al servicio de
Urologia del Hospital Escuela Antonio Lenin Fonseca, Managua, con diagnéstico
de cancer de prostata (n=18) a los cuales se les realizo Prostatectomia Radical
durante los afios 2010-2014.

Unidades de analisis: total de pacientes ingresados con diagnéstico de cancer de
préstata durante el periodo de estudio (n=18) los cuales fueron sometidos a

prostatectomia Radical. Muestra: La muestra fue de 16 casos disponibles.

Implicancia ética: Este estudio carece de implicancia ética por lo que es un estudio
descriptivo en el que se realiza descripcidon de expediente clinico.

Criterios de inclusion:

> Pacientes ingresados durante el periodo de estudio

> Pacientes cuyo expediente clinico estuviera disponible en el archivo del
HEALF.

> Pacientes cuyo expediente clinico este completo.

Criterios de exclusion.

> Pacientes ingresados fuera del periodo de estudio
> Pacientes cuyo expediente clinico no estuviera disponible en el archivo del
HEALF.

> Pacientes cuyo expediente clinico estuviera incompleto.
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Recoleccion de la informacion:

Se solicité autorizacion al Jefe del Servicio de Urologia y al Sub-Director Docente
del Hospital Escuela Antonio Lenin Fonseca para tener acceso a los expedientes
clinicos. Inicialmente se buscaron todos los reportes de patologia con diagndstico
de CaP, encontrandose 18 casos con diagnéstico de cancer de préstata en el libro
de registro que cumplian criterios de inclusidon del presente estudio para
Prostatectomia Radical, pero al buscar los expedientes solamente se encontraron
16 que cumplieron con los criterios de inclusion. Se elabor6 una ficha de
recoleccion de datos que contienen las variables que dan respuesta a los objetivos

del presente estudio.

Analisis

Se us6 el programa SPSS versiéon 18.0 para S.O. WINDOW 8, para el
procesamiento y andlisis de los datos. Las técnicas de andlisis descriptivo se

basaron en medidas de tendencia central y de dispersién (para variables

numeéricas); razones y porcentajes (para variables cualitativas).
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OPERACIONALIZACION DE LAS VARIABLES

VARIABLE DEFINICION ESCALA /VALORES
Edad en afos desde el gggg
Edad nacimiento hasta la fecha de 60-69
estudio del paciente.
>70
, Lugar de residencia del Urbano
Procedencia paciente. Rural
El nivel de educacion, se Analfabeto
Escolaridad considera bajo con un nivel de Primaria
primaria 0 menos; y alta, Secundaria
secundaria o universitaria. Superior
Agricultor
Ocupacion Condicion ocupacional referida FE? gfr; as(ijoer:ca)u
P por la persona.
Desempleado
Otros
, , Padre
Registro de las relaciones entre Hermanos
Antecedentes Familiares los miembros de una familia Abuelos
de CAP junto con sus antecedentes Tios
médicos Ninguno
La presencia de uno o mas Neug&patla
Comorbilidades Crénicas trastor,nos (0  enfermedades) HTA
ademéas de la enfermedad o IRC
trastorno primario. Cardiopatia
Caracteristicas de los Tabaquismo
Factores Toxicologicas pacientes que incrementa la Alcoholismo
probabilidad de desarrollar CaP Droga
Se basé6 en el IMC. Bajo Peso
- Se consider6 bajo peso Normo Peso
Estado Nutricional (<18.5), normopeso (de 18.5 a Sobre Peso
25.9), sobrepeso (de 25 a 29.9) Obesidad
y obesidad (30 y mas).
Polaquiuria
Sintomas Asociados Afecciones clllnlcas que Nlctung
presentan los pacientes. Hematuria

Urgencia Miccional
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El TDR consiste en la Consistencia
palpacion de la prostata Superficie
TDR mediante la introduccion del Tamarno
dedo enguantado y lubricado a Limites
través del recto. Movilidad
0 - 2,5 Ng/MI
Es una proteina producida por 2,5 - 3,5 Ng/MI
las células de la glandula
PSA prostatica. el analisis del PSA 3,5 - 4,5 Ng/Mi
mide la concentracion del PSA 4,5 - 6,5 Ng/MI
en la sangre de un hombre
6,5- 10 Ng/MI
> 10 Ng/MI
. Eventos mesperadog y/o Perdida Hematica
Complicaciones adversos relacionados o
Intraoperatorias directamente con la PRR Injuria Ureteral
’ Injuria Rectal
Eventos inesperados y/o Linfocele
Complicaciones Post- adversos relacionados Fistula Urinaria

operatorias Tempranas

directamente con la PRR.

Infeccion Sitio Quirurgico
Trombosis Venosa Profunda

Complicaciones Post-
operatorias Tardias

Eventos inesperados y/o
adversos relacionados
directamente con la PRR.

Incontinencia Urinaria
Esclerosis de Cuello Vesical
Disfuncién Eréctil

Grado Tumoral Segun
Reporte de Patologia
(GLEASON)

Segun la biopsia de la préstata

2-4
5-7
8-10

Reporte Patol6gico de
Pieza Operatoria

Segun la biopsia de la pieza
quirdrgica.

Confinado a la Glandula
Compromiso de la Capsula 'y
Margenes Quirurgicos
Negativos
Compromiso de la Capsula 'y
Margenes Quirurgicos
Positivos
Compromiso Ganglionar
Hiperplasia prostatica benigna



http://www.cancer.gov/Common/PopUps/popDefinition.aspx?id=CDR0000046092&version=Patient&language=Spanish
http://www.cancer.gov/Common/PopUps/popDefinition.aspx?id=CDR0000046386&version=Patient&language=Spanish
http://www.cancer.gov/Common/PopUps/popDefinition.aspx?id=CDR0000683342&version=Patient&language=Spanish
http://www.cancer.gov/Common/PopUps/popDefinition.aspx?id=CDR0000270735&version=Patient&language=Spanish
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RESULTADOS

% La mayor incidencia de pacientes con cancer de préstata sometidos a PRR
se vio reflejada en las edades de 60 a 69 afos con el 68.8 % del total de
pacientes en estudio.

1

m40-49 m50-59 m60-69 m>70

% Se observé que la procedencia de los pacientes con cancer de préstata
sometidos a PRR, eran mayormente de origen urbano en un 62% del total
de los pacientes en estudio.

Procedencia

m Urbano

m Rural
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% Se identificé que el nivel de escolaridad de los pacientes con cancer de
prostata sometidos a PRR, prevalecié mayormente el Nivel Primario con el
37.5% y Nivel Superior con el 31.3%.

Escolaridad

2

@ Analfabeto B Primaria @ Secundaria @ Superior

% La ocupacion de los pacientes con cancer de préstata sometidos a PRR, los
profesionales fueron los mas afectados con el 31.3%, seguidos el Agricultor
y Otros tipos de ocupacion con el 25% ambos.

Ocupacion

1

m Desempleado mAgricultor mGanadero m Profesional
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% Las principales comorbilidades cronicas de pacientes con cancer de
prostata sometidos a PRR fueron la Hipertensién Arterial con el 37.5 %,
seguido de la Diabetes Mellitus Tipo 2 con el 12.5 %

ANTECEDENTES PERSONALES
PATOLOGICOS

= HTA
™ DM2

= Neumopatia
W™ Cardiopatia

™ ERC

N

% Se encontr6 que los antecedentes toxicoldgicos de pacientes con cancer de

préstata sometidos a PRR, predomino el Tabaquismo en un 68.8% vy el
Alcoholismo en un 37.5%.

Antecedentes toxicoldgicos

12,0
10,0
8,0
6,0

4,0

2,0
0,0

@ Tabaquismo MAlcoholismo @ Drogas
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% El estado nutricional de los pacientes con cancer de prostata sometidos a
PRR, se present6 que la mayoria eran Normo Peso con el 56% y el 35%
estaban en Sobre Peso.

Estado Nutricional

H Bajo Peso
B Normo Peso

m Sobre Peso

% Los principales sintomas urinarios asociados a pacientes con cancer de
prostata sometidos a PRR fueron la Polaquiuria en un 62.5%, Nicturia
43.8% y Urgencia Miccional con el 31.3%.

Sintomas asociados al Cancer de Prdstata

1

M Polaguiuria M Nicturia ™ Hematuria ™ Urgencia
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% Al Tacto Digito Rectal de los pacientes con cancer de préstata sometidos a

PRR se encontré que el 87.5% de las prostatas eran de consistencia
Fibroelastica y el 12.5% de consistencia Pétrea, a la vez se observé que el
18.8% presentaba Nédulo Prostatico Lébulo Derecho y el 12.5% Nodulo
Prostatico Lobulo Izquierdo; ademas el tamano de las prostatas fue en su
mayoria Grado Il con el 50%, seguido el Grado lll con el 37.5% de los

pacientes en estudio. (ver Tabla 9 Anexos)

Los niveles de PSA presente en los pacientes con cancer de prostata
sometidos a PRR, se determind que el 50% se encontraba entre el rango
de 6.5 — 10 NG/ML, seguido el 25% entre el rango 4.5 — 6.5 NG/ML.

Niveles de PSA

m0-2.5 Ng/Ml
m3.5-4.5Ng/ Ml
m45-65Ng/ Ml
m65-10Ng / Ml
m> 10 Ng / Ml

% La principal complicacion intraoperatoria fue la perdida Hematica en la

totalidad de los pacientes con cancer de préstata sometidos a PRR; se
presentd como complicacidon pos-operatoria temprana infeccién del sitio
quirurgico en un solo caso equivalente al 6.3%, las principales
complicaciones pos-operaciones tardias fueron incontinencia urinaria con el
25% y Disfuncion erectil con el 18.8%. (ver Tabla 11-12 Anexos)

2% <
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% El grado tumoral segun la sumatoria de la escala de GLEASON reportados
por Patologia de los pacientes con cancer de prostata sometidos a PRR,

indica que el 68.8% se encuentra en la escala de 5-7, seguido con el 25%
en la escala de 2-4.

ESCALA TUMORAL DE GLEASON

8-10

X/

% Segun reporte patoldgico de pieza quirurgica de los de los pacientes con
cancer de prostata sometidos a PRR, concluyé que el 50% estaba
confinado a la glandula, seguido con los casos donde el tumor estaba
confinado en capsula y margenes quirurgicos positivos (18.8%) y negativo
(18.8%). Es de suma importancia mencionar que el 12.5% reporta
Hipertrofia Prostatica Benigna correspondiente a dos casos.

Reporte Patologico de Pieza Quirurgica

H Confinado glandula M capsulas y margenes neg M capsulas y margenes pos EHPB
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DISCUSION DE RESULTADOS

El cancer de préstata es raro antes de los 50 anos (< 0.1% de los casos)
pero su incidencia aumenta mucho a partir de esa edad, y mas del 75% de
los nuevos cosas se diagnostican después de los 65 anos (24); en la
experiencia del Hospital Escuela Antonio Lenin Fonseca el 68% de los
pacientes con diagnéstico de Cancer de Préstata sometidos a PRR se
encuentran en el rango de edad de 60 a 69 afos. Datos extraidos de
registros mundiales muestran variaciones significativas de la incidencia
segun los paises y el origen étnico, no asi en otras caracteristicas
demogréficas como la procedencia y la escolaridad, en nuestro estudio no

se encontro diferencias significativas entre dichas caracteristicas.

De acuerdo a nuestro estudio las principales comorbilidades crénicas
encontradas en pacientes con Cancer de Préstata sometidos a PRR son
Hipertension Arterial y Diabetes Mellitus tipo 2, los habitos toxicologicos
predominantes son el tabaquismo y el alcoholismo; y segun su estado
nutricional eran eutréficos, sin embargo aunque la causa del Cancer de
Prostata se sigue desconociendo, el origen étnico y los antecedentes de
cancer de prostata en la familia son factores de riesgo comprobados, pero
en nuestro estudio No se evidencio antecedentes familiares de Cancer de
préstata en los pacientes.

El cancer de prostata se diagnostica mayormente en un estadio precoz y
localizado. Con poca frecuencia, los sintomas reveladores pueden consistir
en trastornos miccionales como disuria, Polaquiuria, imperiosidad miccional,
retencion urinaria o, mas raras veces, hematuria tipicamente inicial; en
insuficiencia renal; y, sobre todo, en dolor éseo, que pone de manifiesto
metastasis dseas (24). Las manifestaciones clinicas encontradas en los

pacientes con CaP Cancer de Prdstata de nuestro estudio presentaron
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principalmente Polaquiuria y Nicturia, no se encontrd ningun caso de ERC

ni manifestaciones clinicas de metastasis 6sea.

La mayoria de los Cancer de Préstata se localizan en la zona periférica de
la prostata aunque solo algunos pueden ser detectados con un tacto rectal,
un TDR sospechoso tiene las siguientes caracteristicas: consistencia
pétrea, firme y con presencia de nodulaciones. En el presente estudio se
encontrd que la consistencia era Fibroelastica de superficie lisa y regular,
con nédulos, tamano grado I, y con limites bien definidos. Este contraste
se puede explicar porque la determinacion del PSA permite descubrir el
cancer de préstata en un periodo de la vida y estadios mas precoces. Ruiz
Delgado J, et et al; en su experiencia en el hospital general de occidente,
México, encontr6 el valor mas frecuente de PSA preoperatorio o al
momento del diagndstico fue de 6.2 ng/ml, similar al encontrado en nuestra
unidad siendo los niveles de PSA mas frecuentes entre 6.5 y 10 ng/ml
correspondiente al 50% de los pacientes. 19

En la actualidad existen abordajes quirargicos para el Cancer de Préstata
minimamente invasivos como la cirugia laparoscépica y mas recientemente
la robdtica las cuales ofrecen ventajas como el menor riesgo de sangrado,
menor tiempo quirdrgico, menor estancia intrahospitalaria y  menor
aparicion de otras complicaciones; sin embargo en la experiencia en el
Hospital Escuela Antonio Lenin Fonseca con respecto a la técnica de PRR
se encontr6 que de las complicaciones pos-operatorias la incontinencia
urinaria y la disfuncion eréctil se presentaron en menos del 25% de los
casos, siendo la Unica complicacion importante de esta técnica la pérdida

hematica transquirdrgicas.

La clasificacion de Gleason es la referencia actual para determinar la
agresividad del tumor y clasificarlos. Esta clasificacién anatomopatolégicas
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permite distinguir entre tumores con potencial evolutivo y prondstico
distinto, orientando la estrategia terapéutica. En la experiencia de nuestro
estudio se encontr6 un Gleason predominante de 5 — 7 en el 68.8% de los
pacientes, similares a los resultados de P. Cruz Garcia et al, en su
experiencia en México en el Hospital Adolfo Lépez Mateos. 20

% Con respecto al reporte patoldgico de la pieza quirdrgica encontramos que
el 50% de los tumores estaban confinados a la capsula y solamente el 3%
se confinan a capsulas y margenes positivos, resultados similares a los
encontrados por Ruiz Delgado J, et et al., que encontraron 5 % de los

casos confinados a la capsula con margenes positivos. 19
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CONCLUSIONES

La mayoria de los pacientes con cancer de Prostata sometidos a
Prostatectomia Radical predominaron en el rango de edad de 60-69 anos,
la procedencia urbana fue la méas frecuente, el nivel de escolaridad de la
mayoria de los pacientes afectados fue la primaria y en cuanto a la
ocupacion los profesionales.

Las principales comorbilidades crénicas de los pacientes en estudio fue la
Hipertension Arterial y la Diabetes Mellitus tipo 2, el estado nutricional de
los pacientes fue normopeso en su mayoria y el tabaquismo fue el factor

toxicolégico mas predominante.

La Polaquiuria y la Nicturia fueron los principales sintomas asociados de los
pacientes con Cancer de prostata sometidos a PRR.

Al TDR se encontré que el tamano prostatico predominante fue el grado lll,
de consistencia Fibroelastica y en un porcentaje no despreciable se

encontrd la presencia de Nodulos (30%).

El nivel de PSA se present6é en su mayoria entre el rango de 6,5-10 ng/ml.

La pérdida hematica fue la Unica complicacidén intraoperatoria presente, la
incontinencia urinaria y la disfuncién eréctil son las complicaciones pos-

operatorias mas frecuentes en el estudio.

Segun el grado tumoral reportado por patologia el mayor nimero de casos
estaba entre la escala Gleason de 5-7.
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¢ El reporte patoldgico de la pieza quirdrgica concluyo que la mayoria de los

casos estaban confinado a la glandula.

La Prostatectomia Radical Retropubica es una cirugia que se debe realizar
en pacientes bien seleccionados, con un Cancer de Préstata érgano
confinado. El costo beneficio de la cirugia, asi como los riesgos y beneficios
deben ser analizados por el urblogo y su paciente. Consideramos
importante el aprendizaje de la técnica de PRR, ya que continta siendo el
procedimiento de referencia en nuestro centro Hospitalario al compararlo
con la cirugia laparoscopica o roboética. No solo el temprano diagndstico del
Céancer de Prostata es importante, sino el dominio de la técnica quirurgica
para lograr una baja incidencia de complicaciones y un mayor éxito
curativo. El conocer los datos institucionales, permite reconocer los aciertos
y errores, con la unica intencién de mejorar los indices de éxito y curacién,

con el menor numero de complicaciones para el paciente.

56




Prostatectomia Radical - HEALF @? {a
—

D)

L)

X/
L X4

RECOMENDACIONES

Seguir apoyando las campafas contra el tabaquismo, dada su asociacion

con el cancer de prostata.

Realizar PSA a todos los pacientes sometidos a screening de cancer de
préstata, ya que el TDR solo no es suficiente.

Mejorar el entrenamiento en cirugia Radical de Prostata para disminuir las
complicaciones hemorragicas en el transquirargico y de disfuncidon

erectil/incontinencia urinaria en el post-operatorio.

Continuar con las campafnas como la semana de la préstata que permiten
detectar tumores oOrgano-confinado capaces de ser curados con una
Radical de Préstata.

Gestionar con las autoridades MINSA-UNAN la capacitacién de los recursos
humanos en temas sobre patologias oncoldgicas, ya que todavia en

nuestro pais no cuenta con ningun Uro-oncélogo.

Promover en nuestro servicio una base de datos de todos los pacientes
con patologia oncoldgica, para mejorar el manejo y realizacion de estudios
posteriores, lo cual contribuira a mejorar la calidad en la atenciéon de

nuestros pacientes.
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ANEXOS




UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE NICARAGUA
UNAN-MANAGUA
FACULTAD DE CIENCIAS MEDICAS
HOSPITAL ESCUELA ANTONIO LENIN FONSECA (HEALF)
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< CARACTERISTICAS SOCIO DEMOGRAFICAS

Tabla 1: EDAD
EDADES FRECUENCIA PORCENTAJE

50-59 5 31.3

60-69 11 68.8

Total 16 100.0

Tabla 2: PROCEDENCIA

PROCEDENCIA FRECUENCIA PORCENTAJE
Urbano 10 62.5
Rural 6 37.5
Total 16 100.0

Tabla 3: ESCOLARIDAD

ESCOLARIDAD FRECUENCIA PORCENTAJE
Analfabeto 2 12.5
Primaria 6 37.5
Secundaria 3 18.8
Superior 5 31.3

100.0

—_
(o]

Total
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Tabla 4: OCUPACION
OCUPACION FRECUENCIA PORCENTAJE
Desempleado 1 6.3

Agricultor 4 25.0

Ganadero 2 12.5

Profesional 5 31.3

Otros 4 25.0

Total 16 100.0

< CARACTERISTICAS CLIiNICAS Y PARACLINICAS

Tabla 5: ANTECEDENTES PERSONALES PATOLOGICOS

Antecedentes Personales Patologicos Numero Porcentaje

Hipertension Arterial 6 37.5
Diabetes Mellitus Tipo 2 2 12.5
Neumopatia 0 0
Cardiopatia 1 6.3
Enfermedad Renal Cronica 0 0
Tabla 6: ANTECEDENTES TOXICOLOGICOS
Antecedentes . .
toxicologicos Numero Porcentaje
Tabaquismo 11 68.8
Alcoholismo 6 37.5

Drogas 0 0
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Tabla 7: ESTADO NUTRICIONAL

ESTADO FRECUENCIA PORCENTAJE
NUTRICIONAL
Bajo Peso 1 6.3
Normo Peso 9 56.3
Sobre Peso 6 37.5
Total 16 100.0

Tabla 8: SINTOMAS ASOCIADOS

SINTOMAS ,
ASOCIADOS NUMERO FRECUENCIA
Polaquiuria 10 625
Nicturia 7 43.8
Hematuria 0 0

Urgencia 5 31.3
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Tabla 9: HALLAZGOS PROSTATICOS AL TACTO DIGITORRECTAL

HALLAZGOS FRECUENCIA | PORCENTAJE
PROSTATICOS AL TDR |
CONSISTENCIA
Fibroelastica 14 | 87.5
Petrea 2 | 12.5
SUPERFICIE
Lisa y regular 10 | 62.5
Irregular 1 | 6.3
Nodulo Lobulo Derecho | 3 | 18.8
V Nodulo Lobulo Izquierdo 2 1 12.5
TAMANO | |
! Grado | 2 | 12,5
' Grado I 8 ] 50.0
" Grado Il 6 1 375
LiMITE
! Bien definido 10 | 62.5
" Mal definido 6 ] 37.5
MOVILIDAD
" No Definida 16 | 100.0




Prostatectomia Radical - HEALF

oS

A
Tabla 10: NIVELES DE PSA
NIVELES DE PSA FRECUENCIA PORCENTAJE
0-2.5 Ng/MI 1 6.3
3.5-4.5Ng/ M 1 6.3
4.5-6.5Ng/ Ml 4 25.0
6.5-10 Ng/ Ml 8 50.0
>10 Ng/ Ml 2 12.5
Total 16 100.0
< COMPLICACIONES INTRA Y POST - OPERATORIAS
Tabla 11: COMPLICACIONES INTRAOPERATORIAS
Complicacion Frecuencia Porcentaje
Pérdida Hematica 16 100
Injuria Ureteral 0 0
Injuria Rectal 0 0
Tabla 12: COMPLICACIONES POST— OPERATORIAS
Complicacion Frecuencia Porcentaje
COMPLICACION TEMPRANA
Linfocele 0 0
Fistula Urinaria 0 0
Infeccion del Sitio Quirurgico 1 6.3
TVP 0 0
COMPLICACION TARDIA
Incontinencia Urinaria 4 25
Esclerosis de Cuello Vesical 1 6.3
Disfuncion Eréctil 3 18.8
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< HALLAZGOS ANATOMO - PATOLOGICOS

Tabla 13: ESCALA TUMORAL DE GLEASON

ESCALA DE GLEASON FRECUENCIA PORCENTAJE
2.4 4 25.0
5-7 11 68.8
8-10 1 6.3
Total 16 100.0

Tabla 14: REPORTE PATOLOGICO DE PIEZA QUIRURGICA

REPORTE PATOLOGICO FRECUENCIA  PORCENTAJE
Confinado a la glandula 8 50.0
Cépsulas y margenes Negativos 3 18.8
Cépsulas y margenes Positivos 3 18.8
HPB 2 125

Total 16 100.0




