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Resurnen. 

Antecedentes: Estudio prospectivo y retrolectivo del análisis de sobrevida (en base a la 

recurrencia bioquímica) de los pacientes sometidos a prostatectomía radical en nuestro hospital. 

Material y Métodos: De julio 1991 a agosto 2003. Incluyendo a 63 pacientes que cumplian con 

un seguimiento hasta 60 meses Se realizaron curvas de sobrevida analizando la recurrencia 

bioquímica (APE mayor de 0.4ng/ml) en base a factores pronósticos preoperatorios y 

postoperatorios, empleando el método de Kaplan Meier. Prueba de Log Rank y Wilcoxon. 

Resultados: Las variables preoperatorias para el análisis fueron: la suma de Gleason en la 

biopsia. el estadio clínico TNM. y niveles de APE. de éstos sólo el estadio clínico mostró 

significancia estadística en el análisis univariado. sin embargo en el multivariado si hubo 

diferencia significativa. De las variables postoperatorias, sólo la suma de Gleason en la pieza. la 

presencia de enfermedad órgano confinada. invasión a las vesículas seminales. al cuello y uretra 

fueron predictores de recurrencia bioquímica. 

Conclusiones: Analizando los factores pronósticos preoperatorios y postoperatorios. se puede 

determinar la sobrevida libre de recurrencia bioquímica de pacientes sometidos a prostatectomia 

radical en nuestra población. 

Palabras Clave: Antígeno prostático específico (APE). suma de Gleason. estadio clinico, estadio 

patológico, márgenes quirúrgicos positivos, recurrencia bioquímica, prostatectomía radical. 
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Abstract 

Purpose: Prospective and retrolective study, of' survival analysis (biochemical recurrence) of' 

patients operated of' radical prostatectomy in our hospital. 

Materials and Methods: From july 1991 to august 2003. 63 patients with a f'ollow of' 60 

months. Survival curves was perf'ormed from biochemical recurrence (PSA > 0.4 ng./ml.) in base 

of' preoperative and postoperative prognostic factors, using the Kaplan-Meier method, log rank 

statistic and Willcoxon test. 

Results: Variables identified for the preoperative model were biopsy G1eason score, clinical 

TNM stage and PSA. Only the clinical stage was significative in univariate analysis, while in the 

multivariate analysis it was significative. Variables identified for the postoperative model were 

prostatectomy Gleason score, organ confinement status, and invasion to the seminal vesicles, 

bladder neck and urethra was prognostic f'actors of'biochmical recurrence over time. 

Conclusions: Using preoperative and postoperative prognostic f'actors, can easily be used to 

determine the biochemical recurrence-free survival probabilities among men who undergo radical 

retropubic prostatectomy in our patients. 

Key Words: Prostatic specific antigen (PSA), Gleason score, clinical stage, pathologic stage, 

positive surgical margins, biochemical recurrence, radical prostatectorny. 
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INTRODUCCIÓN 

El cáncer de próstata es el cáncer más común en los hombres americanos sin incluir el de 

piel, y es la segunda causa de muerte por cáncer después del cáncer de pulmón en Estados 

Unidos. La Sociedad Americana del cáncer estimó que 198, l 00 hombres serían diagnosticados 

con cáncer de próstata en los Estados Unidos en el 2001, y que 3 1,500 morirán por ésta 

enfermedad (1). A nivel mundial el cáncer de próstata es el sexto cáncer más común en términos 

de incidencia y el cuarto más común en los hombres. La incidencia a lo largo de la vida de cáncer 

de próstata en los países desarrollados es de 14.3% comparado contra solo 4.3% en los países del 

tercer mundo(!). Aunque la incidencia de cáncer de próstata es relativamente alta, el cáncer de 

próstata representa tan solo el 5.6% de todas las muertes por cáncer en los hombres. 

Más que cualquier otro cáncer el de próstata es una enf"ermedad de los pacientes añosos. 

En los países desarrollados el 82% de los casos ocurren en hombres mayores de 65 años. Por lo 

que el número absoluto de nuevos casos depende del número absoluto de hombres mayores vivos 

en la población estudiada. 

En México el registro histopatológico de neoplasias de 1999 (2) presentó la siguiente 

estadística: el cáncer de próstata representa el 7% (2° lugar) de las muertes por tumores malignos 

(3766 defunciones), con una tasa de Mortalidad 11.9:100,000. A partir de los 45 años la tasa de 

mortalidad se incrementa hasta alcanzar una valor de 155.2 en el grupo de 65 años y más, 

representando el 86.8% de las muertes. 
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Las estadísticas del SEER ( 1973-1996) de Estados Unidos son muy interesantes 

mostrando como a partir de la introducción del APE a mediados de los 80s incremento la 

incidencia del cáncer de próstata a finales de la misma década; presentando el pico de incidencia 

el año de 1 992. periodo a partir del cual se observa un franco descenso. presentando un mismo 

comportamiento la mortalidad. (3,4) 

Estudios similares en población japonesa demostraron que a partir del uso del APE la 

incidencia de cáncer de próstata se eleva a 160%. en comparación a cuando solo se usaba el tacto 

rectal y la tosfatasa alcalina.(5) 

Estudios demuestran cambios en el comportamiento de la enfermedad. a partir del empleo 

del APE. por ejemplo entre 1986-1993 disminuyó el cáncer de próstata metastásico de 20.6% a 

11.6%, el clínicamente localizado se incrementó de 65.4% a 74.0%, lo cual a su vez cambio la 

forma de tratamiento: el empleo de la Prostatectomía radical se incremento de 9.9% a 29.2%, 

mientras que descendió el numero de pacientes que recibían hormonoterapia de 14.7% a 11.0%, 

así como de los que se dejaban sin tratamiento de 41.8% a 21.6%.(3.4) 

A pesar de que las estadísticas en México reportan un incremento en la mortalidad 

comparado con el registro de 1994. lo cual implica que el numero de pacientes con cáncer 

localizado de próstata aun es bajo. no hay ninguna estadística que reporte la incidencia exacta del 

cáncer localizado de próstata en nuestro país. Se estima que 80.000 pacientes en Estados Unidos 

son sometidos anualmente a la prostatectomía radical, y gracias a las técnicas neuroconservadoras 

y menores incisiones la aceptación del procedimiento por parte del paciente se está 

incrementando. (6. 7) 

T"P.('IIS c,.··~J _,:i. Vl 
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Definimos como cáncer de próstata localizado a aquel tumor que se encuentra confinado a 

la próstata y que no se extiende más allá de la cápsula prostática. Estableciendo éste estadiaje en 

base al examen digital rectal. niveles de APE ( se considera que mayor a 20ng/ml aún sin 

anormalidades en el examen digital rectal. la penetración capsular con extensión extracapsular es 

común), y finalmente el grado de Gleason de las biopsias ( Gleason 4 o 5 incrementan la 

incidencia de extensión extraprostática). (8) 

Estos pacientes son candidatos a diversas formas de tratamiento entre las que se 

encuentran: vigilancia. radioterapia externa, braquiterapia, crioterapia y a partir de la 

introducción de la técnica del Dr. Walsh. la Prostatectomía radical Retropúbica 

neuroconservadora. la cual es considerada como el estándar de oro en el tratamiento del cáncer 

de próstata localizado. existiendo actualmente falta de estudios prospectivos aleatorios a largo 

plazo que demuestren que la radioterapia es superior. (8) 

El enfoque anatómico popularizado por el Dr. Walsh a inicios de los 80's con la 

descripción detallada del plexo pélvico, ha minimizado la morbilidad (impotencia. incontinencia 

y hemorragia), la cual era el talón de Aquiles del procedimiento, le ha dado vigencia y el primer 

lugar como procedimiento quirúrgico para el tratamiento del cáncer localizado de la próstata. (9) 

La realización de nomograrnas o algoritmos que permiten calcular los efectos de múltiples 

factores que interactúan como el estadio, el grado de diferenciación, y los niveles de APE, 

permiten calcular modelos de análisis de decisión nos ayudan a estimar la probable ganancia o 

pérdida en la calidad de vida ajustada a los años para realizar un trata activo vs. un 
r··, .. ,.,.,..., .. . ' 
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tratamiento conservador para el promedio de pacientes revisados, teniendo como meta final 

seleccionar y aplicar un tratamiento definitivo en un tiempo adecuado solo a aquellos pacientes 

que lo requieran. De ésta manera el Dr. Partin y cols. desarrollaron un nomograma para predecir 

la probabilidad del estadio patológico al combinar factores predictores independientes: Estadio 

Clínico, grado de Gleason en las biopsias y APE preoperatorio. ( 1 O) 

Los niveles de APE de más de 1 Ong/ml incrementa substancialmente el riesgo de cáncer 

de próstata extraprostático, en el estudio de Partin más del 80% de los hombres con APE 

preoperatorio que excedía los 20ng/ml tenían cánceres que no eran órgano confinados: 

Aproximadamente 5% de los hombres con niveles entre 4-1 Ong/ml., tenían invasión a las 

vesículas seminales o a los ganglios linfáticos, incrementando a 15% para aquellos cuyos niveles 

se encontraban entre 20 y 30 ng/ml. (1 O) 

De los factores pronósticos preoperatorios; el estadio clínico determinado solo por el 

examen digital rectal fue un factor relativamente débil (p <.02) siendo los tumores T2 capaces de 

progresar 2. 1 8 veces más en el tiempo en comparación con los T 1 c, así mismo no se demostraron 

diferencias en las diversas subcategorías de los T2 ( T2a., b, c). Mientras que por c~da 

incremento de 1 punto en la suma de Gleason en la biopsia el riesgo relativo de progresión era de 

1.48. En el análisis del APE por cada duplicación de sus valores se incrementa el riesgo de 

progresión 2.38 veces.(11) 
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D' Amico y cols., dividieron a sus pacientes en 3 grupos de acuerdo al estadio clínico. 

grado de Gleason y niveles de APE. Tumores ••f"avorables" eran TI o T2a, Gleason 2 a 6, y APE 

< 1 O ng/ml, Tumores intermedios T2b, Gleason 7. APE 1 O a 20 ng/ml. Finalmente tumores 

desf'avorables T2c, Gleason 8 a 1 O, APE >20 ng/ml. 

No hubo diforencia en la probabilidad de encontrarse libre de progresión de la 

enf"ermedad a 5 años para los tumores f"avorables tratados con prostatectomía radical, radioterapia 

conf'ormal tridimensional e implantes de semillas radioactivas con o sin terapia hormonal 

neoadyuvante. Los implantes fueron significativamente menos ef"ectivos para los tumores 

intermedios y desf'avorables. Y aquellos a los que se les agregó terapia hormonal fueron menos 

efoctivos para los tumores desfavorables.( 12) 

En México el empleo del APE en nuestro servicio füe aproximadamente entre 1989-1990, 

y la primera Prostatectomía radical de nuestro servicio se realizó en 1990, no conociendo en ese 

momento todos los f"actores pronósticos con los que actualmente contamos, lo que llevó a la 

cirugía a algunos pacientes que actualmente no indicaríamos, demostrando resultados 

sorprendentes y que no serían los esperados después de 12 años de seguimiento. Aunque sabemos 

que los resultados médicos no son la consecuencia de casos aislados. Actualmente al analizar los 

f"actores pronósticos de los que hasta ahora disponemos en nuestro servicio, los criterios de 

selección se ha tornado definitivamente más rígidos y estricto para la indicación de esta 

intervención y consecuentemente los resultados mejorarán, como lo demuestra estadísticas de 

otros países. 
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Por otro lado el estadio patológico determinado por el examen de la pieza de la 

prostatectomía radical, predice la recurrencia de una manera más precisa que el estadio clínico. 

Los factores pronósticos independientes incluyen el nivel de invasión de la cápsula o a través de 

la misma, la presencia de invasión a vesículas seminales, ganglios linf"áticos, y márgenes 

quirúrgicos positivos. así como la suma de Gleason en el espécimen de prostatectomía radical y 

los niveles de APE preoperatorio. Algunos autores consideran el volumen tumoral como un 

f"actor pronóstico importante, mientras que otros han encontrado que no tiene significado 

estadístico. (13,14,15) De aquí que en el análisis de patología de la prostatectomía radical los 3 

principales parámetros morfológicos que deben analizarse son: 1 .- si el tumor está confinado a la 

próstata, 2.- si se extiende a los márgenes quirúrgicos y 3.- el examen de una porción 

representativa del tumor que permita determinar la suma de Gleason de manera certera. 

Definimos márgenes quirúrgicos positivos como la presencia de cáncer en el margen 

entintado de la pieza de Prostatectomía radical, ni la invasión a las vesículas seminales ni la 

extensión extracapsular sin tumor en los márgenes entintados de resección deberían ser 

considerados como una enfermedad con márgenes positivos. (16) En general hay 2 tipos de 

márgenes quirúrgicos positivos reportados: Márgenes quirúrgicos positivos en la presencia de 

extensión extracapsular implica que la enfermedad se ha extendido más allá de los limites del 

espécimen de la prostatectomía radical y que por lo tanto la escisión quirúrgica completa no se 

logró. Márgenes quirúrgicos positivos en ausencia de extensión extracapsular implica la 

incisión capsular iatrogénica al momento de la cirugía y que puede ocurrir durante una disección 

dificil especialmente a nivel de la región apical. ( 17) Sakr y col s. definieron que los márgenes 

quirúrgicos positivos identificados con mayor frecuencia en orden decreciente son: ápex, 

posterolateral, anterior, y finalmente el cuello de la vejiga. (18) 
r-~-;;::::::::,;:;::---~~-----
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La presencia de márgenes positivos aparece en aproximadamente el 30%, considerada 

como un factor pronóstico adverso con un 30-50% de recurrencia bioquímica de la enfermedad. 

Más del 95% de las recurrencias bioquímicas ocu.-.-en dentro de los primeros 5 años. Sin embargo 

se requieren estudios a 1 0-15 años con el fin de valorar la recurrencia clínica del cáncer de 

próstata en los pacientes sometidos a prostatectomía radical. ( 19) Asi mismo el sitio y número de 

márgenes positivos son importantes. Puesto que la presencia de éstos a nivel del cuello de la 

vejiga. o de la región posterolateral de la próstata y la presencia de multiplicidad en márgenes 

positivos se asocian a un menor tiempo para la recurrencia. (20,21) 

En cuanto al seguimiento de los pacientes sometidos a prostatectomía radical. se les 

solicita APE, esperando que el nadir se consiga a las 30 vidas medias (vida media del APE= 3. 1 

días), por lo que a los 3 meses ( 1 u determinación) los niveles de APE se deberán encontrar hasta 

0.4ng/ml con la técnica habitual. o hasta 0.2ng/ml con Ja técnica ultrasensible (no disponible por 

nosotros). Entonces podemos hablar de recurrencia bioquímica considerada como la elevación 

del APE. por arriba del nivel del nadir. la cual precede a la recurrencia clínica determinada por 

tacto rectal o estudios de imagen. 

El objetivo general del presente estudio es: determinar cual es el porcentaje de sobrevida 

(en cuanto a recu.-.-encia bioquímica APE >0.4ng/ml) en pacientes con enfermedad órgano 

confinada. y con enfermedad extracapsular, o invasión a: vesículas seminales. cuello vesical, 

ápex prostático y uretra. tras un seguimiento de 60 meses. Los objetivos especificas fueron: 

describir un nomograma en población mexicana de pacientes sometidos a prostatectomía radical 

retropúbica neuroconservadora. con base en los criterios de APE preoperatorio. Estadio Clínico, y 

TJ.':SIS CCIJ 
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Suma de Gleason en las biopsias. Finalmente: Establecer la incidencia de los márgenes 

quirúrgicos positivos de nuestra población estudiada. 

........... .. - - . - --
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MATERIAL Y MÉTODOS 

Se trata de un estudio descriptivo, abierto, observacional, prospectivo y retrolectivo de 

julio de 1991 a agosto del 2003, se revisaron los expedientes de todos los pacientes con 

diagnóstico de cáncer de próstata, obteniendo esta lista de paciente tanto de los registros de 

patología y de la programación quirúrgica del servicio. 

El universo de estudio, lo constituyeron todos los pacientes con cáncer de próstata. El 

tamaño de muestra se determinó por el tiempo durante el cual se realizó el estudio, que fue 

comprendido entre julio de 1 991 a agosto del 2003, asignando los casos al grupo de estudio de 

manera secuencial. 

Se incluyeron en el estudio a todos los pacientes con cáncer de próstata clínicamente 

localizado, sometidos a prostatectomia radical retropúbica neuroconservadora y linfadenectomia 

pélvica negativa, que tuvieran el expediente clínico completo y con un seguimiento hasta de 60 

meses. Se excluyeron a pacientes con cáncer de próstata avanzado, con tratamiento hormonal o 

radioterapia previa. Se eliminaron a los pacientes con linfadenectomia pélvica positiva, ya sea en 

el reporte transo postoperatorio, a los que tenían tumores evanescentes, y finalmente a los que 

se encontraban con un seguimiento corto para realizar el análisis de sobrevida, dado que no 

cumplían con el tiempo de seguimiento mínimo establecido. 
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De un total de 103 pacientes clasificados preoperatoriamente como cáncer clínicamente 

localizado, 13 se eliminaron por presentar ganglios positivos, y 2 por identificárseles tumores 

evanescentes. De los 88 restantes, sólo 63 cumplían con un seguimiento de por lo menos 60 

meses, siendo éstos los que se incluyeron en el análisis de sobrevida. Sin embargo para la 

realización del nomograma se analizaron a los 88 casos. 

Todos los pacientes se evaluaron con historia clínica, examen fisico, APE, y el 

diagnóstico histológico se hizo por biopsias prostáticas transrectales guiadas por USG, algunos 

por vía transperineal y otros incidentales posterior a RTUP. A todos se les realizaron estudios 

de extensión ( todos con gamagrama óseo, y algunos con tomografia abdominopélvica). Una vez 

descartada enfermedad sistémica se sometieron a linfadenectomía pélvica y los negativos en el 

transoperatorios se les llevó a prostatectomia radical. 

Se consideraron como variables independientes los niveles de APE preoperatorio, la 

suma de Gleason en las biopsias prostáticas, el estadio clínico y el análisis de la pieza de la 

prostatectomia radical que incluía: estadio patológico, Gleason en la pieza, presencia o ausencia 

de: enfermedad órgano confinada, enfermedad extracapsular, compromiso de vesículas 

seminales, cuello vesical, ápex y uretra, como variables dependientes se consideró la recurrencia 

bioquímica. 

Se realizó una tabla similar a la de Partin sobre la base de los resultados de nuestros 

pacientes correlacionando los factores predictivos preoperatorios con el estadio patológico. Y se 

formaron 3 grupos de riesgo preoperatorios, y a cada uno de los cuales se les realizó una curva 

de sobrevida (en base a la recurrencia bioquímica) 

TESiS CON 
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Posteriormente se analizó la presencia de márgenes quirúrgicos positivos basándose en el 

reporte de Ja pieza de la prostatectomía radical, estableciendo el seguimiento de los pacientes en 

cada uno de los márgenes, de acuerdo a los niveles de APE postoperatorio; se consideró como 

falla al tratamiento a los que tenían valores mayores de 0.4ng/ml. El seguimiento se hizo: a los 

3,6,9, 12,36,60 y 120 meses. Se especificó en cada grupo el tiempo al cual los pacientes 

presentaron falla bioquímica. 

Se empleó estadística descriptiva, en base a medidas de tendencia central y dispersión: 

rango, media, mediana. moda, proporciones o porcentajes. Se crearon curvas de sobrevida de 

tipo Kaplan Meier, realizando análisis estadístico con la Prueba de Log Rank para múltiples 

grupos así como análisis de Wilcoxon, empleando este último en aquellas curvas de sobrevida, 

que se cruzaban al inició del seguimiento. 

Existe una limitante en cuanto a que en este estudio no se comprobó la sensibilidad y 

especificidad del nomograma. sin embargo estos datos se corroboraron con lo demostrado en la 

literatura. 

Todos los procedimientos estuvieron de acuerdo con lo estipulado en el reglamento de la 

Ley General de Salud en materia de Investigación para la Salud. Titulo segundo. Capitulo l. 

Articulo 1 7. Fracción l. Investigación sin riesgo. 
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RESULTADOS 

De un total de J 03 pacientes con cáncer de próstata clínicamente localizado: 13 (J 2.6%} 

se excluyeron por tener ganglios positivos en el análisis patológico, y 2 (1 .9%) se excluyeron por 

ser tumores evanescentes, quedando un total de 88 (85.4%), a los cuales se les realizó 

prostatectomía radical, con los cuales se elaboró el nomograma con el fin de tener un mayor 

número de pacientes. Sin embargo, se realizó el análisis de sobrevida solo a 63 pacientes que 

cumplían con el seguimiento mínimo de 60 meses y que permitía un análisis estadístico 

uniforme y adecuado. 

La edad promedio fue de 66.6 años, (rango de 54 a 75 años}, con una mediana de 67. El 

valor promedio de los niveles de APE preoperatorio fueron de J6.92ng/ml, con una mediana de 

13.2ng/ml. La distribución por estadio clínico se muestra en la Tabla 1 (predominó el estadio 

Tic con un 36.5%). En cuanto a la suma de Gleason en las biopsias, 18 tenían Gleason (2,3 y 4) 

bien diferenciado (28.57%), 23 (36.50"/o ) con Gleason moderadamente (5 y 6) diferenciado, y 

finalmente 22 (34.9%), tuvieron Gleason mal (7,8,9 y JO) diferenciado. La suma que predominó 

fue el 6, con 16 pacientes (25.39%). 

En la Tabla 1 así mismo se presenta el estadio patológico. Predominó el pT4 con 

31. 74%. Se analiza también la correlación que existió entre el estadio clínico y el patológico 

posterior al análisis de la pieza de la prostatectomía radical. 
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En la Tabla 2 se presenta el nomograma (de los 88 pacientes operados de prostatectomía 

radical) del estadio patológico en base a los 3 f"actores pronósticos preoperatorios más 

importantes: nivel de APE, Suma de Gleason en las biopsias y estadio clínico. 

La Gráfica 1, presenta el número y porcentaje de pacientes con enformedad órgano 

confinada y la incidencia de los dif"erentes márgenes positivos. El porcentaje de pacientes órgano 

confinados en nuestra población fue de 40.9%, la afocción capsular estuvo presente en el 54.5%, 

siendo predominante sobre los demás. 

Análisis de sobrevida. f TESIS CON 
FALLA DE ORIGEN 

Realizamos el análisis de sobrevida en base a la recurrencia bioquímica (APE 

postoperatorio mayor de 0.4ng/ml), incluyendo sólo a 63 pacientes, que cumplían con un 

seguimiento de por lo menos 5 años, con el fin de tener unif"ormidad de pacientes, para el análisis; 

el motivo por el cual se excluyeron a los demás pacientes f"ue en virtud que tenían un 

seguimiento corto y se desconocería cual sería su comportamiento en el futuro. 

De esta manera iniciamos con el análisis univariado de cada uno de los factores 

pronósticos preoperatorios. En cuanto a los niveles de APE nuestro promedio fue de 1 7 ng/ml, 

analizando la sobrevida de los que tenian niveles menores y mayores a nuestro promedio, aunque 

la f"alla bioquímica f"ue mayor en los que tenían niveles mayores a 1 7, no hubo diforencia 

significativa por la prueba de log rank (p= O. 1336) (Gráfica 2). Así mismo se analizó la suma de 

Gleason en la biopsia, clasificando a los pacientes en 3 grupos: bien diforenciados (2 a 4), 

moderadamente diforenciados (5 y 6) y mal diforenciados (7 a 1 O), los bien direrenciados 
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mostraron una sobrevida mayor en el tiempo comparado contra los otros 2 grupos, sin embargo 

tampoco fue una diforencia significativa por log rank (p= 0.3092).Finalmente se analizó la 

sobrevida según el estadio clínico (Gráfica 3), en donde el grupo de tumores en estadio T2a 

presentó la mayor sobrevida. y con la prueba de Wilcoxon se evidenció que si existía 

signiflcancia estadística (p= 0.0309). 

Por lo que en el análisis univariado, ni los niveles de APE preoperatorio, ni la suma de 

Gleason en la biopsia, mostraron significancia estadística; no así, el estadio clínico en donde la 

presencia de un nódulo (T2a), demostró una sobrevida mayor incluso que los tumores 

incidentales y los detectados por APE elevado, pudiendo deberse esto a la subetapiflcación que 

puede ocurrir con el tacto rectal en dichos pacientes. 

Dados éstos hallazgos se decidió realizar un análisis multivariado de los factores 

pronósticos preoperatorios (Gráfica 4), con el fin de definir si se incrementaba su eficacia, para 

valorar sobrevida. De esta manera se formaron 3 grupos de riesgo, semejante a la clasificación de 

O' Amico: Tumores "favorables":T 1 o T2a, Gleason 2 a 6, y APE < 1 O ng/ml; Tumores 

intermedios: T2b, Gleason 7, APE 10 a 20 ng/ml. Finalmente tumores desfavorables: T2c, 

Gleason 8 a 1 O, APE >20 ng/ml. En nuestros resultados, el grupo de riesgo intermedio mostró la 

sobrevida mayor con un valor significativamente estadístico, por log rank (p=0.0001). Aunque 

esperábamos que el grupo de riesgo favorable, fuera el que mostrara la sobrevida mayor, esto no 

sucedió; pero lo que si demostramos, fue que la combinación de los 3 factores pronósticos, 

predice la sobrevida de una manera más precisa que el análisis de cada uno de ellos por separado. 
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Analizamos la sobrevida según la suma de Gleason en la pieza (Gráfica 5), formando los 

mismos grupos que al analizar las biopsias, evidenciado que los tumores con Gleason en la pieza 

bien diferenciados, mostraron una sobrevida estadísticamente mayor, por lag rank (p=0.028). 

Enf"ermedad órgano confinada: los pacientes con enfermedad órgano confinada mostraron una 

sobrevida mayor al compararse con los que no estaban órgano confinados, por lag rank 

(p=0.0072). (Gráfica 6) 

Extensión Extracapsular: la sobrevida de los pacientes con extensión extraprostática fue menor 

que aquellos que no la presentaban, sin embargo, no hubo significancia estadistica por log rank 

(p=0.0691). (Gráfica 7) 

Invasión a Vesículas Seminales: existe una sobrevida mayor en aquellos pacientes con ausencia 

de invasión a las vesículas seminales, significativamente estadística lag rank (p=0.0232) 

(Gráfica 8) 

Invasión a la Base: Aunque los que tuvieron invasión a la base mostraron una sobrevida mayor, 

no hay diferencia significativa por log rank (p=0.9289), que puede deberse al número escaso de 

pacientes con éste hallazgo. (Gráfica 9) 

Invasión al Cuello Vesical: Los pacientes con invasión a cuello muestran una sobrevida menor 

significativamente estadistica, por lag rank (p=0.0242) (Gráfica 10) 
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Invasión al Apex: No hay diferencia significativa en la sobrevida entre la presencia o ausencia 

de invasión al ápex prostático. por log rank (p=0.0816) (Gráfica 11) 

Invasión a la Uretra: Los pacientes con ausencia de invasión a uretra mostraron una sobrevida 

mayor significativamente estadística por log rank (p=0.0285) (Gráfica 12) 
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DISCUSIÓN. 

La edad de nuestros pacientes en promedio fue de 66.6 años. lo que concuerda con lo 

reportado en la literatura donde se considera como límite 75 años para realizar esta cirugía. El 

estadio clínico que predominó fue el TI c 36.5%, lo cual se puede entender por el empleo del 

APE como método de detección, sin embargo, la incidencia de cáncer de próstata clínicamente 

localizado en nuestro pais es aún baja, predominando los pacientes que acuden a la consulta con 

cáncer de próstata avanzado. En nuestro hospital se ha observado un incremento en la realización 

de la prostatectomía radical en los últimos años, llama la atención que no hay hasta la actualidad 

en nuestro país una estadística totalmente confiable que indique la incidencia de el cáncer de 

próstata cínicamente localizado. 

Los f"actores preoperatorios pronósticos promedio de nuestra población para dicho 

procedimiento fueron: Niveles de APE de 16.9ng/ml, Estadio clínico Tic, y suma de Gleason en 

las biopsias de 6, los cuales caen dentro de los parámetros considerados como ideales para la 

realización de la cirugía. 

En cuanto a nuestro nomograma, se analizó la distribución de los pacientes de una manera 

similar a la reportada por el Dr. Partin (10), encontrando hallazgos similares ya que el grupo de 

pacientes que tenían márgenes positivos, predominaba en aquellos con niveles de APE mayor a 

IOng/ml, lo que incrementa el riesgo de cáncer extraprostático. El 5.6% de nuestros pacientes con 

niveles de APE entre 4-1 Ong/mL tenían invasión a las vesículas seminales, similar al 5% 

reportado por Partin. 
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En cuanto a la presencia de márgenes positivos aparece en aproximadamente el 30%, 

(aunque se reportan rangos que van del 14 al 46o/o) (22) considerada como un f'actor pronóstico 

adverso con un 30-50% de recurrencia bioquímica de la enformedad (20-21 ). Más del 95% de 

las recurrencias bioquímicas ocurren dentro de los primeros 5 años. En nuestra población la 

presencia de enf'ermedad órgano confinada füe de 40.9%,lo que nos arroja una incidencia de 

59.1 % de márgenes positivos, encontrándonos un 9. 1 % de lo reportado en la literatura. 

En una serie de 243 piezas de prostatectomía radical se encontró que los márgenes 

quirúrgicos positivos más frecuentes se encontraban en el ápex de la próstata, seguido de la 

región posterolateral, anterior y finalmente el cuello vesical. (23). En nuestra población el ápex y 

el cuello vesical se presentaron en un porcentaje similar de 23.8%, seguidos de la base (17%)y 

finalmente la uretra (7.9%). 

Análisis de sobrevida. 

Factores prcoperatorios: De los 3 factores preoperatorios sólo el estadio clínico mostró 

dif'erencia significativamente estadistica sobre los niveles de APE y la suma de Gleason. Los 

tumores T2a mostraron una sobrevida mayor sobre los incidentales y los detectados por APE, 

pudiendo deberse a que éstos últimos se encontraban subetapificados. La literatura reporta que el 

estadio clínico determinado solo por el examen digital rectal fue un factor relativamente débil (p 

<.02) siendo los tumores T2 capaces de progresar 2. 18 veces más en el tiempo en comparación 

con los Tlc, así mismo no se demostraron diforencias en las diversas subcategorías de los T2 

(T2a, b, e). Resultados que se oponen a lo que encontramos en nuestra población. 

r-- ----;;;;;;;::=---:=----
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En lo que respecta a los niveles de APE se considera como uno de los factores pronósticos 

más importantes con respecto a la recurrencia bioquímica postoperatoria. Catalana (24) refiere 

una recurrencia a 5 años de 7% para niveles de APE < ó =a tOng/ml vs. 30% para >IOng/ml, 

Kupelian (25) reporta 40% para los < ó = 20ng/ml Vs. 70% para los >20ng/ml. y finalmente 

Partin (26) 20% Vs 50% para los menores o iguales a 1 Ong/ml vs los mayores a 1 Ong/ml. En 

nuestra población no hubo dif'erencia significativa, pero si hubo una sobrevida mayor para los que 

tenían niveles menores a nuestro pro1nedio de 1 7ng/ml vs. los que tenían niveles mayores. 

Con el fin de incrementar su eficacia como predictores se realizó un análisis multivariado, 

lo que permite establecer grupos de riesgo, según la clasificación de D' Amico. En nuestros 

pacientes los del grupo intermedio. mostraron una sobrevida mayor sobre los fuvorables y 

desfuvorables. Encontramos resultados similares ya que no hubo dfferencia en la probabilidad de 

encontrarse libre de progresión de la enf'ermedad a 5 años para los tumores f'avorables tratados 

con prostatectomia radical.( 1 2) 

Dentro de los factores pronósticos postoperatorios. la suma de Gleason en la pieza es uno 

de los factores pronósticos independientes más poderosos. existiendo una correlación inversa 

entre la suma de Gleason el intervalo libre de recurrencia bioquímica - metástasis. Pound y col. 

(27), reportaron que pacientes con recurrencia del APE después de la prostatectomía radical, 

tenían un 73% de posibilidades de encontrarse libre de metástasis a los 5 años de la recurrencia 

bioquímica. si la suma de Gleason era de 7 o menos; contra 40%, si era mayor a 7. En nuestra 

población los pacientes con tumores bien dif'erenciados mostraron una sobrevida mayor al 

compararlos con los moderadamente y mal dif'erenciados. 
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Enfermedad órgano confinada: Tumor que se encuentra limitado a la glándula, pudiera tener 

invasión a las vesículas seminales o extensión extraprostática; en la clasificación TNM 

corresponden a los tumores pT2, cuya proporción se ha incrementado. en virtud que los tumores 

que se detectan por screening con APE son más pequeños y órgano confinados. El seguimiento 

de los pacientes en este estadio es muy ravorable, la recurrencia bioquímica en éstos es baja con 

un rango entre 4 y 1 1 %. ( 18) En nuestra población el 42o/o se encuentran libre de recurrencia 

bioquímica a 3 años. 

Extensión Extracapsular: Histológicamente la cápsula prostática no está bien definida (28). En 

algunas áreas aparece como una banda fibrosa o fibromuscular, hacia el límite de la próstata, 

mientras que en otras, las glándulas prostáticas normales se extienden fuera del límite de la 

próstata, sin evidencia de una cápsula. De aquí que el termino de extensión extraprostática (EEP) 

se cambió por el de penetración capsular, para describir al tumor que se extiende fuera de la 

próstata al tejido blando periprostático. Corresponden en la TNM al pT3a. Tienen un 

seguhniento peor que los pacientes con enrermedad órgano confinada, por tener tasas de 

recurrencia del APE y progresión mayores. Así mismo, el volumen de extensión extraprostática, 

tiene una relación directamente proporcional con las tasas de recurrencia y progresión. Se utiliza 

el término de focal: al tumor en el tejido periprostático que no excede 2 campos microscópicos, 

o no está presente en 1nás de 2 secciones separadas en cualquier cantidad. Como extensa cuando 

la extensión es mayor. (29) La EEP aparece más frecuentemente en la región proximal 

posterolateral, lo que justifica el análisis cuidadoso de esa zona en el estudio patológico. (30) 
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La extensión extracapsular se observa comúnmente en los estadios tempranos del cáncer 

de próstata, algunos estudios reportan su incidencia en un rango que va del 15% al 60°/o en 

pacientes con enfermedad clínicamente localizada; en nuestros pacientes se presentó en el 54.5%. 

La dificultad para definir la extensión extracapsular se presenta en un estudio de Ravery en el que 

7 pacientes se subetapificaron y considerados como órgano confinados recurrieron 

bioquímicamente; al revisar las piezas. se reclasificaron con ex°tensión extracapsular. (31) En 

nuestros casos no hubo diferencia significativa. aunque la sobrevida fue mayor para los que no 

tenían invasión capsular. 

Invasión a Vesículas Seminales: El tumor que invade la muscular de las vesículas seminales se 

asocia con un pronóstico adverso, su incidencia es del 6 al 26%. Corresponde a pT3b en la TNM, 

con alto riesgo de progresión (libre de progresión a 5 años entre el 5 y 60%, de media 36%), y 

de recurrencia del APE series actuales la establecen entre el 40 y 95%, a pesar de lo cual un 

tercio se reporta libre de enfermedad por un período prolongado. El patólogo debe distinguir 

entre invasión microscópica dentro de la muscular de afección del tejido perivesicular (pT3a), y 

tumor que afecte al tejido glandular adyacente a la vesícula {pT2). El sitio más frecuente de 

invasión a las vesículas seminales es el segmento más cercano a la glándula, de aquí la 

importancia de analizar esa porción consistentemente. ( 18) 

A pesar de lo referido anteriormente. entre el 30 y 40% de los pacientes con invasión a 

las vesículas seminales demostrada en la pieza de patología se curan, mientras que el 62% 

recurren. En este estudio Epstein, Walsh y Partin consideran que por definición las vesículas se 

encuentran externas a la próstata, las estructuras que contienen un epitelio similar rodeadas por 

tejido glandular o estroma) no se considera como vesícula seminal, por lo wre-S:e;;'f:.J.~~!d·e-sok>.w---~ 
(.,,__,~ ,j 
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como extensión extraprostática. Debe analizarse si la invasión es roca! o extensa, así mismo, la 

longitud que se extiende desde la base a la punta. 

Las rutas de invasión a las vesículas son: extensión fuera de la próstata en la base hacia 

el tejido periseminal. a través de los conductos eyaculadores (peor pronóstico), y finalmente por 

metástasis discontinuas (rara 6. 7%). Otros estudios han demostrado que no cambia el pronóstico 

el volumen, la extensión, o si son bilaterales. Lo que influye en la recurrencia de pacientes con 

invasión a las vesículas seminales es el estado de los márgenes. la suma de Gleason de 7 o>, el 

APE de IOng/ml ó > , la invasión vascular (asociada a metástasis a linfáticos), el volumen 

tumoral mayor de 20% y la edad. (32,33) Así mismo, la presencia de arección a las vesículas 

seminales se asocia frecuentemente a invasión ganglionar y a recurrencia sistémica. 

En nuestra población la presencia de invasión a vesículas seminales se presentó en un 

porcentaje similar al reportado con un 3 1 .8%, y demostramos que es un factor de recurrencia 

bioquímica. Sólo el 5% de los pacientes con invasión a vesículas seminales se encuentra libre de 

recurrencia a 3 años y 0% a 5 años. 

Invasión al Cuello Vesical y Base: Los tumores que afectan al cuello de la vejiga se consideran 

como enrermedad significativamente avanzada. cercana a la invasión al recto y/o esfinter externo 

(pT4a). Sin embargo, las técnicas conservadoras del cuello de la vejiga, para mejorar el estado de 

continencia urinaria postoperatoria. en múltiple estudios comparativos 

comprometer la meta primaria que es el control del cáncer. 

no han mostrado 
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Incluso el papel del tratamiento adyuvante con radio u hormonoterapia es analizado por 

varios investigadores quienes lo contemplan para la invasión al recto o al esfínter y no asi para la 

invasión del cuello de la vejiga. En algunos estudios la incidencia de invasión del cuello vesical 

es de 8. 7%, encontrándose como margen único en 2.4%. La progresión bioquímica en estos 

pacientes fue de 36o/o Dado este comportamiento, algunos estudios concluyen que no debería 

incluirse en el subgrupo patológico T4. (34) 

A pesar de lo reportado en nuestra población la incidencia fue mayor (23.8%); con una 

sobrevida menor en aquellos que tenían invasión al mismo. A los 9 meses el 41 % de los pacientes 

presentan recurrencia bioquímica. En cuanto a la afección a la base, no hay artículos publicados 

y en nuestra experiencia no hay dif"erencia significativa en la recurrencia. 

Invasión al Apex y Uretra: La invasión al ápex se reporta en el 62% de los pacientes con 

márgenes positivos; su significado clínico se ha cuestionado dado que no desarrollan recurrencia 

bioquímica o clínica. Sin embargo, Grossf"eld reportó que es un predictor independiente de 

recurrencia bioquímica y de tratamiento secundario, independientemente del número y 

localización de los márgenes positivos. (35) Algunos estudios recomiendan tomar un márgen de 

2-3 mm del ápex una vez removida la pieza con el fin de disminuir el tejido residual, ya que al 

tratar de dejar una longitud uretral mayor se incrementa el riesgo de dejar tejido residual sin 

mejorar la incontinencia. (36) 

En nuestra población la incidencia de invasión al ápex se reportó en 23.8%, menor a lo 

que se considera en la literatura, y no hubo diferencia significativa sobre la sobrevida, sin 
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embargo en cuanto al margen positivo en uretra la presencia de tejido residual se asocia a una 

sobrevida menor, ya que el 57% recurre bioquírnicamente a los 3 meses. 
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CONCLUSIONES 

El realizar un nomograma con los :factores pronósticos conocidos (APE. suma de 

Gleason en la biopsia y estadio clínico). en nuestra población, es de gran utilidad con el fin de 

corroborar si el comportamiento de la en:fermedad es similar al de la población reportada en la 

literatura. con el fin de seleccionar estrictamente a pacientes que se vayan a curar con la 

intervención quirúrgica, con la morbilidad asociada al procedimiento, permitiendo realizar una 

correlación entre el estadio clínico y patológico. 

Analizamos la presencia de márgenes quirúrgicos positivos, de acuerdo a las 

características comentadas, lo que permite al cirujano planear la cirugía. explicar al paciente las 

posibilidades de curación, vigilancia estrecha de pacientes con posibilidad de recurrir y planear 

tratamientos adyuvantes. Todo esto en base al análisis patológico cuidadoso de la pieza de la 

prostatectomía radical, la cual se considera como el :factor pronóstico más importante en el 

postoperatorio, de aquí la importancia de unificar definiciones y realizar estudios de diversos 

criterios patológicos que se consideran de tnal pronóstico y que actualmente por confusión de 

términos y por :falta de estudios comparativos, presentan resultados contradictorios en el 

seguimiento de los pacientes. 

Elaborainos curvas de sobrevida. estudio que no se encuentra reportado en la literatura de 

nuestro país. lo que consideramos importante ya que presentamos cual es el comportanüento de la 

en:fermedad en población mexicana. 
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Finalmente someteremos a los pacientes a prostatectomía radical retropúbica 

neuroconservadora, proporcionando las mayores probabilidades f"actibles de que sea 

verdaderamente curativa y con baja morbilidad, por lo que la selección de candidatos deberá ser 

de la mayor precisión en base a nomogratnas y curvas de sobrevida. No deja de ser importante 

el conocer la experiencia de otros grupos en nuestro país ante un análisis de éste tipo. 
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Tabla l. Correlación entre el estadio clínico vs. patológico. 

Estadio Patológico 

Estadio Clínico pT2a pT2b pT2c pT3a pT3b pT4a Total 

Tlb o 1 o 1 4 

(1.58%) (1.58%) (1.58%) (1.58%) (6.34º/o>) 

Tic 3 3 3 6 23 

(L58o/o) 
-·-·,_-·:+~,>.-·' ~~~,}'~'~:?~ si~~,ü~); (4.76%) (4.76%) (9.52%) (36.50%) 

T2a 1 5 19 

(30.15°/o) 

T2b 9 

(14.28%) 

T2c 8 

(12.69o/o) 

Total 1 6 19 20 63 

(1.58%) (9.52%) (30.15%) (17.46%) (9.52%) (31.74%) (100°/o) 
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Tabla 2. Nomograma patológico en base a factores pronósticos preoperatorios. 

Ape 4 ng/ml 

Gleas Tlb Tic T2a T2b 

on 

Q 5 1 -= ... -= &: ~ 6 = :5! Q 
u = e:: .. 7 .... 
Q ~ 

= ..; ... ..., 'ii' 8 ato ... 
o ..s 
... ... 5 1 

= a. 6 ... 
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= •Q 7 ·¡:; ... ... ¡¡e-
~ .... 8a IO 1 = 11 .... ..s =-
~ 5 2 ... = .!: 
:t:l ¡¡e- 6 ... ~ 

11 ... ..s 
~ 7 

= .... 
:! e;¡ 

= ... ·¡¡¡¡ 8a 10 1 ... 
-= .... 

"" 
~ 5 
Q 

~ 
= 6 ... 
t-' 
... 

7 
= 
:~ ¡:;;--... ¡¡ 8a 10 ... 
-= ..s 

4.1 a 10 ng/ml 

T2c Tlb Tic T2a T2b T2c 

5 3 

4 1 

2 1 

1 1 2 

1 1 3 1 

1 

1 

1 

1 

2 

10.1 a 20 ng/ml. 

Tlb Tic T2a T2b T2c 

2 3 1 

3 3 1 1 

2 1 

2 3 1 

4 2 3 1 

2 2 3 6 

2 1 2 

1 1 

4 1 1 

1 1 4 5 

2 1 1 

1 

2 2 2 

1 1 

1 1 
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Cont.Tabla 2. Nomograma patológico en base a lactares pronósticos preoperatorios. 

Ape 4 ng/ml 4.1 a 10 ng/ml 10.1 a 20 ng/ml. 

Gleas Tlb Tic T2a T2b T2c Tlb Tic T2a T2b T2c Ttb Tic T2a T2b T2c 

on 

~ 5 1 1 1 1 
<e = 
~ 

6 1 1 1 1 

<e 
7 1 1 1 3 = :~ íñ 

<e ¡¡ sato 1 > .= s 

""' 5 1 1 2 2 ... =-<e 

6 1 1 2 1 2 
~ 

7 1 3 3 = :~ 
<e ..... 8a 10 1 > JI .= s 

..s 5 1 1 1 1 2 1 1 
o:; 
= u 6 1 1 1 

~ 
7 2 1 3 2 = :~ 

<e ..... 8a 10 1 1 > JI .= s 
E 5 2 1 
"'¡; ... 
= 6 l 
~ 

<e 7 1 = :s 
~ ~ 8 a 10 1 1 > JI .= s 
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Gráfica l. Enf'ermedad órgano Confinada y márgenes quirúrgicos más frecuentes en nuestra 

población. 
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* O.C.: órgano confinada. E.E.C.: Extensión extracapsular, V.S.: Vesículas seminales, 

Gan.:Ganglios. 
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Gráfica 2. Análisis univariado de los niveles de APE preoperatorio. 

Kaplan-Meier survival estimates. by promediogea 
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* promediogea 2= niveles de APE preoperatorio menores a 17ng/ml, promediogea l= niveles de 

APEpreoperatorio mayores a l 7ng/ml. 
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Gráfica 3. Análisis univariado según el estadio clínico. 

Kaplan-Meier survival estimates, by clínico 
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*Clínico 4=T2a, Clínico 3= Tlc, Clínico 5= T2b, Clínico 2=Tlb, Clínico 6=T2c. 
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Gráfica 4. Análisis de sobrevida multivariado, en base a grupos de riesgo, según los factores 

pronósticos preoperatorios. 

Kaplan-Meier survival estimates, by riesgo 
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* Riesgo 2: riesgo intermedio, Riesgo 1: tumores favorables, Riesgo 3: tumores desfavorables. 
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Gráfica 5. Análisis de sobrevida según la suma de Gleason en la pieza de la prostatectomía 

radical. 
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*calirgleaon 1: bien diferenciados, califgleaon 2: moderadamente diferenciado, califgleaon 3:mal 
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Gráfica 6. Análisis de sobrevida de los pacientes con enfermedad órgano confinada. 

Kaplan-Meier survival estimates, by localizado 
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*localizado l: órgano confinado, localizado 2: no órgano confinado. 
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Gráfica 7. Análisis de sobrevida de los pacientes con extensión extraprostática. 

Kaplan-Meier survival estimates, by capsula 
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* Cápsula 2: Ausencia de extensión extraprostática, Cápsula!: 

extraprostática. 
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Gráfica 8. Análisis de sobrevida de los pacientes con invasión a Vesículas Seminales. 

Kaplan-Meier survival estimates, by vesicula 
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*Vesícula 2: ausencia de invasión, Vesícula 1: vesícula seminal invadida. 
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Gráfica 9. Análisis de sobrevida de los pacientes con invasión a la Base. 
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Gráfica 10. Análisis de sobrevida de los pacientes con invasión al cuello vesical. 

Kaplan-Meier survival estimates, by cuello 
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* Cuello 2: cuello libre, Cuello 1: invasión al cuello vesical. 
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Gráfica 1 t. Análisis de sobrevida de los pacientes con invasión al ápex prostático. 

Kaplan·Meier survival estimates, by apex 
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Gráfica 12. Análisis de sobrevida de los pacientes con invasión a uretra. 

Kaplan-Meier survival estimates, by uretra 
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* Uretra 2: libre, Uretra 1: invasión a uretra. 
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