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Entre Junio de 1996 a Junio de 1999 se siguieron 50 pacientes con cncer de préstata

metastdsico (rastreo 6seo metastisico positivo) sin tratamiento previo, aplicando al grupo A (25
pac.) acetato de goserelina subcutanea cada 28 dias y al grupo B (25 pac.) con orquiectomia de
privativa.

Al inicio del estudio se realizaron determinaciones bioquimicas de base (APE, PFH, BH, Q5S)
¥ seguimiento posterior a intervalos determinados, con un seguimiento promedio de 30.46
meses.

Encontramos que se observaron en ambos grupos efectos adversos semejantes y fueron
bochomaos, dolor éseo y alteraciones digestivas. La falla del tratamiento promedio fue de 11
meses en €l grupo de Goserelina y 12.25 meses para el grupo de orquiectomia y el niimero de
defunciones fue de 5 pacientes para el grupo Ay 4 pacientes para €l grupo B.

El acetato de goserelina es una buena alternativa farmacolégica comparada con la

orquiectomia, siendo su tinico factor en contra e] econémico,




Between June 1996 and June 1999 two groups of 25 patients with previously untreated

metastatic prostatic carcinoma entered our study. To group A we administered goserelin
subcutaneously every 28 days and group B we did orchiectomy.

At the beginning of the study we assessed with PSA, liver function tests, complete blood cell
count and routine chemistry tests, and thereafter at predetermine times, with a median time
follow-up of 30.46 months.

We found common adverse events in both groups they were hot flushes, bone pain and
digestive symptoms. The mean time of treatment fajlure was for group A 11 months and for
group B 12.25 months. There were 5 deaths for the goserelin group and 4 deaths in the
orchiectomy group.

Goserelin is an effective medical alternative to orchiectomy, with only one draw back the

cost.




El carcinoma de préstata representa el cancer mas frecuente en el sexo masculino en

nuestro pafs, con €l 121 % de canceres en el hombre y ocupa el cuarto lugar de frecuenciaen la
poblacién general, con una tasa de mortalidad de 3.5 por 100,000 habs.(1) FIG. 1y 2. Estas cifras
no dejan ninguna duda que el cancer de préstata es un problema de salud muy importante

especialmente debide al incremento de ia poblacién mayor de 70 afios.

Tomando estadisticas de los EE.U.U. se ha observado, que del 30 al 42 % de los
pacientes al realizarse el diagnéstico se detectd que el cincer se encontraba en etapas

avanzadas.¢2)

La terapia endécrina se ha utilizado como primer linea de tratamiento en la enfermedad
sinfomdtica y avanzada. E! principal objetivo de este tratamiento es interferir cont la produccién
de andrégenos circulantes o bloquear su efecto a nivel intracelular en las células
hormonodependientes.

La ablacién androgénica por orquiectomia bilateral o mediante la administracién de algumos
farmacos (estrgenos, antiandrégenos , anslogos de la hormona liberadora de la hormona
Iuteinizante, etc.)} se ha establecido como el tratamiento standard del cancer de prostata en
estadios avanzados.

Desafortunadamente algunas células cancerigenas son hormonoindependientes desde el
inicio del diagnoéstico o se vuelven resistentes al tratamiento endocrino. Este evento ocurre

después de la muerte celular causada por la terapia endocrina aplicada y generalmente se
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observa pasados 18 a 30 meses . Es claro que la finalidad de el tratamiento es control de
sintomas pero no es capaz de curar al paciente. Por lo que decimos que el cincer de préstata
avanzado es una enfermedad incurable y que la calidad de vida de el paciente debe de ser Ia
guia para Ia estrategia terapeutica utilizada por el Urélogo.@)

Con estos antecedentes, este estudio es realizado para comparar la calidad de vida de los
pacientes con céncer de préstata avanzado los cuales fueron tratados con orquiectomia
quirirgica © quimica (Acetato de goserelina de deposito 3.6 mgs). Utilizande como
determinantes las manifestaciones secundarias por este tratamientos, la progresion objetiva de

la enfermedad y su mortalidad.



Distribucién de tumores malignos (S.S.A 1997) FIG. 1
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FACTORES DE RIESGO

La incidencia de esta neoplasia es muy elevada en América del norte y Escandinavia ;
intermedia en America central, del sur y en los pafses Europeos del este y del sur; y muy baja
en fos pafses orientales. El aumento de Ia tasa de incidencia espectfica con la edad es mas
importante para el cancer de préstata que para cualquier otro céncer. En lo que concierne a fa
raza, la tasa de incidencia en los E.EU.U. es dos veces mas elevada en la poblacién negra que en

la blanca.

Los diferentes factores de riesgo pueden ser englobados en cuatro grupos:

1.- Factores del medio:Se ha propuesto una correlacién positiva entre el cancer de préstata y
el consumo de grasas, came de res, productos lacteos ¥ huevo. También se ha observado en un
estudio evidencia de disminucién de riesgo de céncer prostitico con ef consumo de legumbres
verdes y amarillas. La exposicion a Cadmio, combustibles, y fertilizantes han sido igualmente
sugeridas.

2 - Factores sexuales y de transmisién viral: Es frecuente en hombres con inicio de vida sexual
temprana y multiples parejas. En algunos estudio se ha observado presencia de infeccién por
virus del herpes simple tipo 2 y virus RNA.

3.~ Factores Hormonales:La influencia de estos factores en el desarrollo del cincer de préstata
ha sido sugerida en la medida en que el crecimiento de la glaindula prostitica est4 bajo control
hormonal. Esta hip6tesis parece ser verificada por el hecho a que esta patologia es
extremadamente rara en los hombres castrados, y en aquelflos con cirrosis hepética caracterizada

por el aumento dse niveles de estrogeno. En algunos estudios epidemiolégicos muestran que
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en sujetos con cancer de prostata y en sus hermanos muestran niveles de testosterona mas bajos
que en los testigos .

4.- Predisposicion genética: Se ha observado en algunos casos herencia autosémica dominante

presente en grupos familiares.(4)

PATOLOGIA
Se han identificado diferentes tipos histolégicos del cincer de prostata que incluyen: el

adenocarcinoma, el carcinoma de celulas transicionales y el sarcoma. Méas del 90% de los
pacientes presentan adenocarcinoma el cual se subdivide en los tipes de neuroendécrino,
endometrioide y mucinoso .

Microscdpicamente el adenocarcinoma esta formado por celulas epiteliales con grados
variados de arquitectura glandular. Ademés existe un patrén de crecimiento infilirativo, lo que
causa frecuentemente dificultad en delimitar los bordes del tumor.

Una de las caracteristicas del cAncer de préstata es la prescencia de glindulas creciendo
contiguamente con otras sin presentar entre ellas estroma. Citélogicamente es extremamente
variable, pero generalmente se observan nicleos pleomérficos grandes con  nucleolos
prominentes.

GRADUACION HISTOLOGICA
Como en otros organos el grado de malignidad o de diferenciacién desde Ja estructura
histologica normat se ha utilizado como un importante marcador prondstico, el sistema de
graduaciéon mas utilizado es la clasificacién de Gleason que va del 1 al 5, utilizando los
haHazgos de la arquitectura histolégica para definir el patrén del tumor; reconociendo un

patrén primario y otro secundario  { en orden de frecuencia ) son sumados dando como
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resultado la suma de Gleason, la cual tiene un rango de 2 a 10. Y se encuntra relacionado con

el pronéstico de metédstasis. tabla No. 1. (5)

ESTADIO RIESGO DE

SUMA DE GLEASON
HISTOPATOLOGICO METASTASIS AL ANO
Bien diferenciado (G1) 2a4 21%
Moderadamente diferenciado
(G2 5a7 5.4%
Mal diferenciado (G3) 8al0d 13.5%

Préndstico de metastasis linfatica tomando en cuenta la suma de Gleason

TABLA No. 1

SIGNOS Y SINTOMAS

Los sintomas urinarios del paciente con cancer prostatico no difieren de aquellos que tienen

hiperplasia prostitica. Si tomamos en cuenta que el 85 % de los tumores prostiticos se inician en

la zona periférica, podemos entender que los sintomas locales se presentan hasta que existe

progresion a el cuello vesical o la uretra, de hecho los sintomas tales como frecuencia, nocturia,

disuria y retencién aguda de orina se presenta solo en el 60% de los casos. La hematuria es un

sinfoma poco frecuente y su presencia sugiere invasion al cuello vesical o al trigono.

Existen otros signos y sintomas tales como crecimiento ganglionar supraclavicular, edema

de miembros inferiores y area genital, signos de compresion radicular, obstruccién rectal,

hemospermia, fibrinolisis, insufictencia renal crénica, fracturas patol6gicas, dolor éseo, etc.




La piedra angular en el diagnostico del cancer de préstata es una buena exploracién
rectal. El proposito del tacto rectal es definir ef tamaiic aproximado, consistencia, uniformidad,
movilidad y limites de la prostata, poniendo especial énfasis en la exploracion de ambas

vesiculas setninales y en la integridad de [a capsula prostatica.(3)

MARCADORES TUMORALES

Fosfatasa 4cida prostética(FAF): La fosfatasa sérica prostatica se determina mediante

métodos enzimético o inmunoldgico. Esta sustancia no es especifica de la prostata puesto que
esta enzima presenta actividad en todo el organismo. Stamey demostro que el FAP no
correlaciona con el estadio del cincer préstatico asi como el antigeno prostitico total sérico.
Usando una cifra de APE mayor de 20 ng/ml la FAP solo identificd un paciente de 460
estudiados con cancer de préstata. Con o dicho anteriormente se dice que el FAP no tiene un

rol practico en la evaluacién para el paciente recien diagnosticado.)

Antigeno prostatico especifico{APE): En contraste con la FAP el APE especifico de la

préstata pero no del clncer prostitico. Es una enzima proteolitica que licua el semen para
mejorar la motilidad espermatica. Se encuentra libre o conjugada con alfa-antiquimiotripsina
que forma el 90% del APE total. La proporcién det APE libre/ APE total, se utiliza por su

especificidad clinica para detectar el cancer de prostata.
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Partin y Osterling tomando en cuenta el APE total la mayoria de los pacientes (70 a 80%)
con un APE menor de 4.0 ng/mi se encontraba el cancer confinado a la préstata y aquellios con
un APE mayor de 10 ng/mi tenian extensién a la grasa periprostitica. Ademas se realizaron
estudios donde se realiza una correlacién entre APE, estadio clinico y suma de Gleason para
determinar la extensiéon del cancer. También se ha demostrado que el nivel del APE total se
correlaciona directamente con el avance clinico y el estadio patolégico, por lo que se utiliza
como pardmetro para identificar la eficacia potencial de un tratamiento. La elevacién del APE
ocurre en el 90% de los casos de cancer estadio DIH (hormono refractario}. La supervivencia

que se encontraban bajo tratamiento por debajo del 50% fue de 20 meses. ()

IMAGENOLOGIA PARA EL CANCER DE PROSTATA METASTASICO

1. Linfangiografia: La linfangiografia podalica es una técnica invasiva con alta morbilidad de
embolismo pulmonar, debido al medio de contraste utilizado ( base lipida ) . Debido al
desarrollo de la TAC y RMN la linfangiografia ha caido en desuso. Produce falsos positivos del
59 % y falsos negativos del 36 % por lo que la mayoria de los urélogos refieren que tiene un rol
pequeiio en la practica de la estadificacién del cancer prostético.

2. Ultrasonido_transrectal: El Ultrasonido transrectal no tiene un papel importante en el
diagnéstico del cancer prostitico metastésico, pero si en su extensién local.

3. Rastreo dseo metastisico con Radionucledtido: Al menos el 25 % de los pacientes

que tenfan una serie 6sea radiolégica metastdsica negativa, presentan metastasis dseas en el
estudio con radionuclettido. Por esto se dice que este es el metodo con més sensibilidad para

la prediccion de la metastasis Gsea. Al realizar una correlacion del APE y el rastreo 6seo
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metastisico con radionuclettido se encontro que aquellos que tenian un APE menor de 20
ng/ml, solo el 0.8 % tenia resultados positivos y de estos la mayoria presentaban
sintomatologia ésea . Por consiguiente algunos autores refieren qure s6lo es necesario realizar
este estudio en aquellos pacientes con un APE mayor de 20 ng/ml y/o er aquellos con
sintomatologia 6sea ( dolor 6seo o compresidn medular ). Hay que recordar que los falsos
positivos pueden presentarse en pacientes con artritis, fracturas antiguas, osteomielitis, y
cirugia 6sea previa.

4. Tomografia axial computada: Puede identificar metdstasis en los ganglios pélvicos
mediante el crecimiento de estos (mayores de 5mm) o con un APE mayor de 20 ng/ml Basado
en 18 estudios con confirmacién patoldgica de metistasis linfatica se célculo la sensibilidad la
cual fue de 35.7 % y una especificidad del 96.8 % .

5. Resonancia mapnética nuclear: La resonancia magnética se basa en el tamafio para el
diagnéstico de las metastasis linfaticas .Al realizar el andlisis en 7 estudios, se observo una

sensibilidad del 34.8 %, una especificidad del 96.1 %.(8)

LINFADENECTOMIA PELVICA
Estudios recientes han demostrado que del 5 al 12 % de los hombres que presentan

enfermedad clinica de prostata localizada, tendrén metdstasis linfatica ya sea macro o micro
meté4stasis. Existen cuando menos tres métodos para determinar el estado de los ganglios
linflicos pélvicos que son : linfadenectomia laparoscopica, linfadenectomia tradicional y
aspiracion con aguja fina guiada por TAC. Wolfe y Partin demostraron que los pacientes con un
APE de 20 ng/ml o mayor, una suma de Gleason mayor de 8 y un tacto rectal anormal tienen un

alto riesgo de metastasis linfaticas. Las probabilidades de enfermedad linfatica metastasica van
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del 11% (estadio T1c ) a 55 % ( estadio T3a ).La aspiracién con aguja fina tiene una sensibilidad
deun70 % y una especificidad del 6 % en el diagnéstico del concer prostitico metastésico. La
incidencia de complicaciones para la biopsia por aspiracion es de 0.5 % y la para la
linfadenectomfa pélvica es del 7 %. En conclusién las indicaciones para la linfadenectomia tanto
tradicional como laparoscopica incluye un APE mayor de 20 ng/ml una suma de Gleason de 8
a 10 en la biopsia, 5 0 més por sextante positivas, enfermedad local avanzada palpable , estadios
clinicos T3 y T4, biopsias positivas de vesiculas seminales y ganglios pélvicos aumentados de

tamano diagnosticados por imagenologia.@3)

ESTADIFICACION DEL. CANCER DE PROSTATA.

Clasificacién de Whitmore & Jewett.

A: Carcinoma no detectado clinicamente y encontardo como hallazgo durante una
prostatectomia o en biopsia.

Al: Lesiones en menos del 5% del material resecado y con una suma de Gleason menor de 7.
A2 Lesiones en mas del 5% del material resecado y una suma Gleason mayor de 7.

A3: Diagnéstico de cancer prostético por biopsia.

B: Carcinoma localizado en préstata y detectados clinicamente.

B1: Nodulo no mas de 1.5 cm, confinado a un lobulo y rodeado de tejido sano.

B2: Tumor que involucra todo un lobulo o n6dulos biltaterales, pero intrapriostatico.

C: Tumor con extension més alli de la capsula prostitica o bien invasién de la vesiculas
seminales.

C1: Tumor menor de 6 cm que penetra a traves de la capsula o a las vesiculas seminales.
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C2: Tumor mayor de 6 cm que puede ser fijo a la pelvis o con invasion a la base de la vejiga,

ureteros o pared rectal.

D: Céncer prostitico metastésico.

D0: Enfermedad clinicamente localizada, pero con cifras persistentemente elevados de

fosfatasa Acida sérica.
D1: Met4stasis a ganglios pélvicos.
D2 Metdastasis a ganglios extrapélvicos o a distancia.

D3: Enfermedad refractaria a tratamiento hormonal.

Sistema TNM {UIC!

T : Tumor primario

Tx: No se puede evaluar el tumor primario

T0: No existen signos de tumor primario

T1: Tumor no evidente clinicamente

Tla: Tumor detectado como hallazgo en 5 % o menos del tejido resecado
T1b: Tumor detectado como hallazgo en mas de 5 % del tejido resecado
Tlc: Tumor identificado mediante biopsia

T2: Tumor limitado a la préstata

T2a: Tumor que afecta a la mitad o menos de un 16bulo

T2b: Tumor que afecta a mas de la mitad del lobulo pero no a los dos lobulos
T2c: Tumor que afecta a ambos lobulos

T3: Tumor que se extiende atraves de Ia capsula prostética

T3a: Extension extracapsular unilateral
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T3b: Extension extracapsular bilateral

T3c: Tumor que invade la vesicula seminal

T4: Tumor fijo o que invade estructuras adyacentes diferentes a las vesiculas seminales

T4a: Tumor que invade alguna de las siguientes estructuras, cuello vesical, esfinter externo,
recto.

T4b: Tumor que invade el miisculo elevador del ano y/o esta fijado a la pared pélvica .

N: Ganglios linfaticos regionales
Nix: No se puede evaluar los ganglios linfiticos regionales

NO: No se muestran metéstasis ganglionar regional

N1: Metdstasis en un solo ganglio linftico, de didmetro méximo menor o igual a 2cm

N2: Metsstasis en un solo ganglio linfatico, de didmetro méximo mayor de 2cm, pero menor o
igual a S5cm, 0 a varios ganglios linféticos, ninguno de ellos mayor de 5 cm.

N3: Metéstasis en un ganglio linfatico de didmetro mayor de S5cm.

M: Metastasis

Mx: No existen elementos para identificar metastasis distantes.

M0: No existen metdstasis a distancia.

M1: Metastasis a distancia.

M1a: Ganglios linféticos no regionales.

M1b: Huesos

Mlc: Otros sitios
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Grado Histopatolégico@)

Gx: El grado no puede evaluarse,

G1: Bien diferenciado (Suma de Gleason 2 a 4) anaplasia leve.

G2: Moderadamente diferenciado {Suma de Gleason 5 a 7) anaplasia moderada.

G3: Pobremente diferenciado o no diferenciado (suma de Gleason 8 a 10) anaplasia marcada.

TRATAMIENTO PARA EL CANCER PROSTATICO METASTASICO
La base terapéutica para el céncer de prostata metastésico es la deprivacién androgénica,

en la cual se observa una respuesta inicialmente favorable en aproximadamente 70 a 80 % de los
pacientes. Generalmente es inevitable la progresién de la enfermedad (escape hormonal ) que
ocurre debido a la seleccién clonal de las células cancerigenas hormonoindependientes.
Cuando la progresion llega a ocurrir, es usualmente identificada mediante el incremento en los
valores del APE sérico. Contrario a la creencia popular , el cincer préstatico metastésico es
generalemnte una patologia mortal, alrededor del 70 % de los pacientes mueren por la

enfermedad, en lugar que con la enfermedad dentro de los primeros 5 afios .

En esta ocasién trataremos solamente el manejo con orquiectomia bilateral deprivativa y la
castracion quimica con el acetato de goserelina.@3)

1.0mquiectomia bilateral deprivativa: La orquiectomia contintia siendo en muchos paises la

forma mas comun del tratamiento de céncer de préstata avanzado, elimina el origen testicular
de la testosterona provocando una reduccion del 95% de Ias concentraciones séricas de
testosterona; la concentracion de la dehidrotestosterona en la préstata es baja, pero elimina el
factor de retroalimentacién negativo del hipotilamo, que origina un incremento del factor de

liberacién de la hormona gonadotréfica y la hormona luteinizante sin significado importante
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excepto por su relacién con los efectos vasomotores que presentan estos pacientes. Se ha
mostrado una respuesta positiva en 60 2 70 % de los pacientes, por un perfodo limitado de
tiempo. Debe sefialarse que la castracién y los estrégenos reducen el dolor y mejoran la calidad
de vida, pero no han mostrade prolongar la vida en esta patologia. Los efectos colaterales en
este tratamiento quirirgico, son la impotencia, disminucién de la libido y bochomos ios cuales
son relativamente bien tolerados y por supuesto tiene una gran ventaja que es su bajo costo.(9}

2 Andlogos de la hormona LHRH: Los agonistas de la LHRH ( Hormnoena liberadora de Ia
hormona luteinizante } se encuentran libres de la mayoria de los efectos secundarios de los
estrogenos y la castracién quinirgica. Schally y Cols. Descubrieron la estructura de la LHRT,
hormona del hipotalamo que controla Ia secrecion de la hormona luteinizante (L) y la
hormona foliculoestimulante ( FSH ) por la hipéfisis anterior. En los pacientes que reciben
LHRH hay una rapida elevacién de FSH, testosterona,y DHT séricas; en corto plazo los
andlogos de [a LHRH actuan para producir un exceso de estas hormonas. Sin embargo
administracién crénica reduce la testosterona y DTH a niveles similares a Ia castracién . La
testosterona y los estrégenos actuan como un control de retroalimentacién negativa del
hipotdlamo y Ia hipéfisis y se requiere la liberacién crénica de esta s hormonas en todo el
tiempo para conservar el eje hipotdlamo-hipofisiario. Los anAlogos son proteinas y no son
activas por via oral; inicialmente se utilizaban por via intranasal y aplicacién subcutanea diaria.
Actualmente se han desarrollado implantes de aplicacion subcuténea de liberacién prolongada
de 1y 3 meses con efectos similares.

Es importante sefialar que en los pacientes en tratamiento con anélogos de la LHRH es fa
elevacion de los niveles sanguineos de testosterona y de DHT de los primeros 7-10 dias de

inicio del tratamiento. Esta transitoria elevacién de los andrégencs  es seguida por una
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disminucién gradual hasta niveles de castracién hasta al final de la tercera semana. Por lo que
en esta fase es recomendada la combinacion de un antiandrégeno puro que elimine
completamente este riesgo, Hamado “Efecto de llamarada “.En algunas series se ha observado
este fenémeno en el 10.9 % de los pacientes que no solo provocaron agravamiento del dolor
esquelético, sino tambien obstruccién urolégica,linfadema y compresién medular.

Con el empleo de este andlogo se han observado una disminucién de la frecuencia de las
complicaciones cardiovasculares, comparada con los estrégenos.La inocuidad y eficacia de estos
medicamentos esta bien establecida en los fenémenos vasomotores que se presenta del 20 - 30 %
de los pacientes, son generalemnte bien tolerados y no obligan a suspender el tratamiento.(10)

SELECCION DEL TRATAMIENTO POR EX. PACIENTE

En varios estudios para identificar la preferencia del paciente de la castracién quinirgica
contra la médica (andlogos de la LHRH) encontrando que el 85.95% de los pacientes escogieron
ser tratados con andlogos de Ia LHRH dando como razones miedo a la cirugia y a su alteracién
cosmética siendo la reversibilidad de bloqueo androgénico de menor importancia. Las diversas
terapias para el cancer de préstata avanzado son un dilema en la uroncologia; debido a que las
opciones terapéuticas que tiene beneficios clinicos equivalentes puede impactar diferentemente
el estado emocional y su bienestar general. Por lo cual 1a opcion escogida debe de terminarse en

las bases de la percepcion de la calidad de vida del paciente.q1)




24

Se revisaron los expedientes de pacientes del servicio de Urologia del Hospital Adolfo Lépez

Mateos con el diagnéstico histopatologico confirmado de céncer de préstata y evidencia de
metistasis seas (diagnosticada mediante rastreo 6seo metastisico ) sin tratamiento previo y
que cumpliera con el protocolo de seguimiento (se describird posteriormente); durante un
periodo inclusion de pacientesde 6 meses gue inicia del 1° de Junio de 1996 a el 30 de
Noviembre de 1996; con un seguimiento hasta el 30 de Junio de 1999 como fecha cierre de
estudio. Obteniendo aleatoriamente dos grupos de 25 pacientes cada uno. El primer grupo
tratado con acetato de goserelina de 3.6 mg subcuténeo cada 28 dias mas flutamida 250 mg cada
8 horas via oral por 4 semanas (para evitar efecto lamarada) y el segundo con orquiectomia
bilateral deprivativa.

Fueron evaluados antes del tratamiento con su graduacién histopatoldgica ( Suma de
Gleason ), edad, enfermedades concomitantes. A intervalos de un mes los primeros 3 meses y
posteriormente cada 3 meses, se les cuestiond sobre efectos fisiolégicos de Ia supresién de
testosterona ( Bochornos, mastalgia, ginecomastia, etc),  alteraciones del sistema nervioso
central ( mareos, alteraciones visuales, etc), alteraciones gastrointestinales (diarrea, nauseas, etc),
atteraciones cuténeas ( rash, urticaria ), dolor dseo, examenes de laboratorio ( BH, QS,PFH,APE )
y rastreo Gseo metastdsico en caso de presentar APE mayor de 20 ng/m! o con presencia de
dolor 6seo.

Se determing el periodo de seguimiento de inicio del tratamiento hasta su muerte o salida del

tratamiento en nuestra institucién.




-

El periodo de falka de tratamiento se define desde el inicio del mismo hasta la fecha en la que
se agrega otro manejo anticancerigeno por progresién de la enfermedad. E! tratamiento
secundario administrado por progresion de la enfermedad se dejé a juicio del médico tratante.

Enlos pacientes finados la causa de muerte se determiné en base al resultado de }a necropsia
y/o al certificado de defuncién determinindose, el periodo del inicio del tratamiento hasta su

muerts,
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[RESULTADOS:

Se obtuvieron dos grupos de 25 pacientes cada uno, los cuales cumplian con los criterios de
inclusi6n (pacientes con diagnéstico histopatélgico de adenocarcinoma de prastata, en estadio

clinico D II con rastrec dseo positivo a metastasis).

A continuacién se describen las caracteristicas de los pacientes a su ingreso al estudio. Son
pacientes masculinos con edades para el grupo A (acetato de goserelina) de 58 a 88 afios (edad
promedio de 74 4 afios} y para el grupo B (OBD) ‘66 a8 afios (edad promedio de 77.08 afios).

Fig. #3,

Grupos de edad Fig. 3

W Goserelina mOBD |

PR

Paclentes

5764 65-72 7360 81-88
Edad (afos)

Al realizar la revisién del estadio histopatolégico mediante el sisterna de Gleason,se observo
una distribucién igual entre ambos grupos: G1 4 pac.{16%), G2 15 pac. (60%) y G3 5 pac (20%).

Fig, #4,
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Estadio Histopatalogico Fig. 4

L. Goserelina gOBD J

- -
=) W

Pacientes
(4]

Estadio Hp

Al realizarles un rastreo 6seo metastisico mediante gammagrama. Presentaron de 1 a 5
metdstasis ésea en el grupo A 8 (32%) paciente y para el B 7 pacientes (28%} ; de 6 a 10
metdstasis oseas el grupo A se observaron en 10 paciente (40%) y en el grupo B 12 pacientes
(48%); finalmente los que presentan més de 10 metastasis del grupo A 7 pacientes (28%) y para
el grupo B 6 pacientes (24%). Fig # 4a.

Presentaban las siguientes patologias concomitantes, en las que predominaron las afecciones
cardiacas con 8 pacientes para el Gpo. A (HAS 6 pac,, ICC 2 pac )y 9 pacientes para el Gpo.
B(HAS 6 pac. Y ICC 3 pac)) y un paciente en el gpo. A con insuficiencia vascular periferica y
otro con hipercolesterolemia; en el Gpo. B un paciente con enfermedad &cido péptica y reflujo

gastroesofagico. Fig. # 5.
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Metastasis Gseas (Gammagrama 6seo) Fig 4a
W Goserelina MOBD

Mas 10 Mets.
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Patologias concomitantes FIG. 5
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El seguimiento de los pacientes fue para el grupo A de 30 meses con un rango de 11 a 36
meses y el grupo B con un seguimiento promedio de 30.93 meses con un rango de 16 a 36 meses.

Con un promedio de seguimiento de ambos grupos de 30.46 meses. Fig # 5°

Tiempo de seguimiento Fig. 5a

[.Gosereﬁna mOBD |

Paclentos

11 13 16 17 18 19 20 25 30 31 32 33 34 35 236
Meses

Se presentaron efectos secundarios al tratamiento primario siendo el més frecuente en ambos
grupos los bochornos er el grupo A 15 pacientes (60%) y en grupo B 12 pacientes (48%). En el
grupo A el dolor éseo se presento en 4 pacientes (16%), la sensibilidad en mamas 2 pacientes
(8%) y las alteraciones digestivas {nausea y/o diarrea) en 2 pacientes (8%). Para el grupo B la
sensibilidad en mamas fue en 3 pacientes (12%), el dolor éseo en 2 pacientes (8%) y presentarcn
complicaciones postquirurgicas (hematoma en un paciente e infeccién de la herida en un

paciente) que representan el 8%. Fig. #6.
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Efectos adversos FIG. 6
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|iGosereIina mOBD

Se presentaron 9 defunciones en los dos grupos (grupo A 5 pacientes y grupo B 4 pacientes).
3 pacientes la causa de muerte fue por el cincer de pristata y sus metastasis con un promedio
de sobrevida de 13.66 meses, esto en el grupo A y en el grupo B fallecieron por esta causas 2
pacientes con un promedio de sobrevidad de 17 meses.

Las ofras causas de muerte en el grupo A fueron: Linfoma no Hodking en un paciente
(sobrevida de 19 meses), insuficiencia renal cronica y Diabetes mellitus un paciente (sobrevida
18 meses). Para el grupo B Sangrado de tubo digestivo alto en un paciente (sobrevida 25 meses)
¥ un paciente con complicaciones de Diabetes mellitus {sobrevida 20 meses). Solo en el 11.11%

de los pacientes se realizd necropsia.Fig # 7.
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Causas de mortalidad FIG. 7.

STl)Ao
Linfoma NI-P
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B Goserelina HOBD

En ambos grupos se observé la presencia de falla de tratamiento por progresion de la
enfermedad. La cual fué en promedio para el grupo A de 11 meses y para el grupo B fué de

12.25 meses. Tabla# 2. El fratamiento secundario se agrego flutamida en el 100% de los pacientes.

Grupo B
Grupo A
Orquiectomia bilateral
Acetato de Goserelina
deprivativa
11 1225
Meses Meses

Progresion de la enfermedad Tabla No, 2
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En nuestro estudic encontramos que la incidencia del cdncer de préstata fue en promedio

para ambos grupos fue de 75.74 afios en promedio {Grupo A 74.4 afios y grupo B 77.08 afios) ,
concordando con las cifras nacionales.(1) La edad juega un papel importante en riesgo de
mortalidad, la cual aumenta suguiriendo que la biologia del tumor cambia con 1a edad.(t1)

La distribucién del estadio histopatologico fue idéntica entre los dos grupes con un
predominio de los adenocarcinomas G2 con 15 pacientes que representa el 60% de los casos. El
rastrec ¢seo metastisico amroj6 los siguientes datos la mayoria de los pacientes se encuentraron
mis de 6 metdstasis, 17 pacientes(68%) del grupo A y 18 pacientes (72%). En estudios anteriores
se da un papel de elemento pronéstico a las metéstasis 6seas, siendo sefia de mal pron6sticos
mas de 6 focos metastasicos. (12)

Las patologias concomitantes presentan gran importancia en fa mortalidad total de los
pacientes con cancer de préstata, ya que son causas de ingresos hospitalarios frecuentes y
aumentando como consiguiente la morbimortalidad no asociada la patologia en estudio.Y Ia
enfermedad sustancialmente més frecuentes son las de naturaleza cardiovascular (Hipertension
arterial sistemica 253%, Diabetes mellitus 9.9%, Enfermedad pulmonar obstructiva crénica
58%, Linfoma 06%). En nuestro estudic tambien observamos alta incidencia de
vasculocardiopatias siendo en los dos grupo de 9 pacientes: Grupo A (HAS 6 péc., ICC2pacYl
pac. con vasculopatia periferica) y grupo B (HAS 6 pac. Y ICC 3 pac.). 13)

El seguimiento se evo acabo en un promedio de 30 meses en el grupo A y de 30.93 meses

para el grupo B, con un promedio para ambos de 30.46 meses.
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Lo efectos adversos del tratamiento fue con predominio secundaric el dolor 6seo de 4
pacientes(16%) del grupo Ay 2 pacientes (8%) en el grupo B; concordando con la literatura de la
disminucién del dolor dseo de 20-30% posterior a [a instalacién de la hormonoterapiat4). El
principal efecto adverso fu¢ la presencia de bochomnos siendo 15 pacientes (60%) afectadas del
grupe Ay 12 pacientes (48%) del grupo B. Las complicaciones quirurgicas se observaron solo en
dos pacientes (8%) del grupo B. Todo estos datos son semejantes a los resultados de la literatura
mundial 1y15).

Los fallecimientos ocurridos fueron 9 pacientes en tota! de pacientes (18%). La causa de
muerte de cincer prostitico y metastisis fue 3 pacientes(1.2%) con un promedio de sobrevida de
13.66 meses esto en el grupo Ay en el grupo B 2 pacientes (0.8%) con una sobrevida promedio
de 17 meses fallecieron por estd causa.

La progresién de la enfermedad se observo en el grupo A de 11 meses y para el grupo B de
12.25 meses, con un promedio para ambos grupos de 11.62 meses,

El tratamiento secundario utilizado en nuestra institucién fue la flutamida, para asi tener a

Ios pacientes con un bloqueo adrogénico total.
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CONGIUSIGNES:

En el estudio realizado con un seguimiento promedio de 30.46 meses para ambos grupo tanto
los paciente tratados con acetato de goserelina como a los que se les realiza orquiectomia
bilateral deprivativa; encontramos que la presencia de efectos colaterales, progresion de la
enfermedad y mortalidad, los resultados fueron semejantes en los dos grupos por un periodo de
tiempo en este estudio de 11.62 meses, cbservamos que acetato de goserelina es tan efectivo
como la orquiectomia deprivativa en pacientes en estadio DII. Pero debido al alto costo de este
farmaco concideramos que la orguiectomia es una respuesta viable y econémica para el
tratamjento del cancer de prostata.

Es la actualidad se ha observado que la terapeutica de eleccién para los pacientes con céncer

prostatico es el bloqueo androgénico total observando mejor sobrevida y calidad de vida.(3)




La orquiectomia puede ser utilizada como primer {inea de tratamiento para el cAncer de

prostata mestastisico {estadio clinico DII).

Al realizar la orquiectomia se sugiere utilizar la orquiectomia deprivativa subalbuginea, para

asi diminuir la afeccién psicol6gica y estética en los pacientes con esta patologia.

Ella actualidad se recomienda el bloqueo androgénico total como la mejor terapia para el
manejo del cancer prostatico metastésico. Pudiendo ser tanto orquiectomia deprivativa mas un

antiandrégenoc o un andlogo de la THRH més un antiandrégeno, siendo este ultimo el ideal.
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