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Resumen.

Introduccién: El adenocarcinoma de prostata es la segunda neoplasia mas comun en el
hombre. Se estima 198,000 casos diagnosticados anualmente y 80,000 pacientes son
sometidos a prostatectomia radical en los Estados Unidos de América. Aproximadamente
un 30% tienc cancer en el margen de reseccidn. Nuestro objetivo es conocer la relacion del
porcentaje de fragmentos positivos en biopsias de prostata con los margenes quirargicos en

pacientes sometidos a prostatcctomia radical.

Material y Métodos: Estudio retrospectivo, abierto, transversal. Periodo de julio 1991 a

julio 2004. Pacientes sometidos a prostatectomia radical. Se analiza edad, antigeno

prostatico, Gleason, biopsias positivas, margenes quirargicos, volumen tumoral. Estadistica

descriptiva, “t” Student y analisis bivariado

Resultados: Se incluyeron 65, con margen negativo 33 y positivo 32. L.a edad promedio
66.9 y 65.5 afios respectivamente. Antigeno prostatico promedio de pacientes con margen
positivo 15.1 ng/ml (p=0.033) y volumen tumoral de 45% (p=0.012). Mas de 50% de

biopsias positivas sc asocia a un mayor riesgo de margenes positivos (p=0.06)

Conclusiones: Pacientes con mas 50% biopsias positivas tienen alto riesgo de margenes

positivos, asi como también estan asociados a un mayor volumen tumoral.

Palabras clave: prostata. neoplasia de prostata, prostatectomia, biopsia.
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Summary.

Preceding: The prostate cancer is the second one tumor common in the man. It is estcemed
198000 cases diagnosed annually and 80000 patients are submitted to radical prostatectomy
in USA. Approximately 30% has cancer in the margin of resection. Ours objective is to
know the relation of the percentage positive fragments in the biopsies of prostate with the

margins surgical in patients submitted to radical prostatectomy.

Material and methods: Study retrospective, open, cross. Period of July 1991 to July 2004.
Age is analyzed, antigen prostates, Gleason, positive biopsies, surgical margins, tumor

volume. Statistical descriptive, "t" Student and analysis bivariate.
p b

Results: Were included 65 patient, with negative margin 33 and positive 32. Age average
66.9 and 65.5 years respectively. Antigen prostates average of patients with positive margin
15.1 ng/ml (p=0.033) and tumor volume of 45% (p=0.012). 50% associate to greater risk of

positive margins (p=0.06).

Conclusions: Patient with but of the 50% of positive biopsies have high risk of positive

margins, also are to a greater volume tumor.

Key Words; prostate, prostatic neoplasms, prostatectomy, biopsy.
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Introduccion:

I:] adenocarcinoma de prostata es la segunda neoplasia mas comun en el hombre,
seguido de la piel. En cl afio 2001 se cstiman que 198,000 hombres americanos sen
diagnosticados con cancer de prostata y ocurrieron 31,500 defunciones (1). En México el
registro histopatologico de ncoplasias de 1999, reporta que el cancer dc prostata representa
el 7% de las muertes por tumores malignos (2). La prostatectomia radical para el
tratamiento de cancer de prostata es ahora realizado anualmente en un estimado de 80,000
pacientes en los Estados Unidos de América (3). A pesar de los avances técnicos y un
mejor conocimiento de la terapia del cancer de préstata, aproximadamentc un 30% de
pacientes que fucron sometidos a prostatectomia radical para enfermedad clinicamente
localizado. tiene cancer de prostata en uno de los margenes dc reseccion. Ademas, se
estima que 50% dc pacientes con margenes positivos desarrollan progresion de la
enfermedad cn un seguimiento de 5 a 10 afios (4). Los parametros de mas importantes que
influencian cn la positividad de los margenes son: antigeno prostatico especifico, ¢l estadio
clinico y el suma de Gleason. El tamafio del tumor se correlaciona también con el APE
preoperatorio, suma se Gleason, estadio patologico y céncer en ios margenes quirirgicos

posterior a la prostatectomia radical (5-6).

La prevencidn de margenes positivos en cirugia de cancer de préstata depende de un
numero de factores que incluyen: la apropiada seleccion de pacientes por analisis de
factores de riesgo y la meticulosa técnica quirirgica acompafiada de una cuidadosa

comprension de todos los sitios anatémicos posibles de margenes quirirgicos positivos.
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El numero de biopsias de prdstata que contienen cancer representa una informacion
facilmente disponible en todos los pacientes que son diagnosticados con cancer de prostata
clinicamente localizado. Investigaciones recientes resaltan la importancia del porcentaje de
biopsias positivas relacionado con estadio patolégico final; como factor clinico para
predecir el volumen del tumor (7), extension extracapsular (8) y riesgo de recidiva

bioquimica posterior a prostatectomia radical (9).

El objetivo del presente estudio es conocer la relacion del numero de fragmentos
positivos en biopsias de prostata con los margenes quirdrgicos de pacientes sometidos a

prostatectomia radical por cancer de prostata clinicamente localizado en nuestra institucion.

MATERIAL Y METODOS

Estudio  descriptivo, abierto, observacional, retrospectivo,  transversal,
comparativo, se revisaron 123 expcdientes clinicos de pacientes con diagnostico de cancer
de prostata clinicamente Jocalizado sometidos a prostatectomia radical retropubica y
linfadenectomia pélvica bilateral, cn el Hospital General “Dr. Manuel Gea Gonzalez™, en
un periodo comprendido de julio de 1991 a julio del 2004. Los datos obtenidos son: edad,
estadio clinico TNM 2002 American Joint Committee on Cancer (AJCC), antigeno
prostatico especifico (APE), nimero de biopsias, biopsias positivas, suma de Gleason de
las biopsias. Posterior a cirugia se obtiene el estadio patologico, suma de Gleason del
espécimen de prostatectomia, volumen tumoral, estado de los margenes quirirgicos,
compromiso de vesiculas seminales y estado de los ganglios. Se excluyeron a pacientes
con anlecedentes de deprivacién androgénica o radiacion preoperatorio, menos dc 6

biopsias obtenidas, no poder determinar el namero de fragmentos positivos, pacientes con
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biopsias transperineales, cstadio clinico Tla y Tlb, estadio patologico final TO, ganglios

linfaticos pélvicos positivos, reporte de patologia incompleto.

Se define como margenes quirirgicos positivos (MQP), la presencia de cancer en el
margen entintado de reseccion en un espécimen de prostatectomia radical; ni la invasién a
las vesiculas seminales, ni la extension extracapsular sin tumor en el margen entintado de
la pieza, se consideran margenes positivos (10). El tamafio del tumor es determinado por ¢l

porcentaje de glandula prostatica afectada por ¢l carcinoma, estimada por inspeccion visual

(11).

Se empled estadistica descriptiva, en base a medidas dc tendencia central y
dispersion: rango, media, mediana, proporciones o porcentajes, desviacion estandar (DE),

“t” Student, analisis bivariado. Se considera una p estadisticamente significativa <0.03.

RESULTADOS

De un total de 123 pacientes, se incluyeron 65 casos que cumplieron con los
criterios de seleccion, 33 tienen margencs quirdrgicos negativos y 32 con margenes
positivos (tabla 1). La edad promedio de 65.5 afios (DE 6.33) y 66.9 afios (DE 4.48)
respectivamente. El APE promedio de pacientes con MQP es de 15.1 ng/m] y 10.7 ng/ml
para pacicntes de margenes negativos (p = 0.033). La suma de Gleason en las biopsias es
similar en ambos grupos, la suma de Gleason de la pieza es 6.4 (DE 1) para los margenes
positivos y 5.6 (1.6) para los margenes negativos (p = 0.028). EI volumen tumoral
promedio es de 45% (DE 30) en pacientes con MQP y 28% (DE 21) para pacicntes con

margenes ncgativos, siendo estadisticamente significativo (p = 0.012).
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En la tabla 2 se muestra la distribucion por estadios. por estadio clinico el mas
frecucnte es Tlc con 22 (34%) pacientes, seguido de T2a con 19 (29%), 12b con 15 (23%)
v T2¢ con 9 (14%) pacicntes; en la distribucién por estadio patolégico el més frecuente es
pT2c con 19 (29%), seguido de pT3a con 18 (28%), pT4 con 15 (23%), pT2a con 7 (11%),

pT2b con 4 (6%) y pT3b con 2 (3%) pacientes.

De los pacientes en estadio Tle, 11 tienen margenes positivos, 4 pacientes con
tumores favorables (estadio Tic, APE < 10ng/ml, Gleason < 6), 4 pacientes con tumores
intermedios {(APE 10-20 ng/ml, Gleason 7) y 3 pacientes con tumores desfavorables (APL
> 20 ng/ml, Gleason 8-10). 4 (36%) pacientes tienen mas de 4 biopsias positivas. 8 (72%)
pacientes con estadio patologico pT4, siendo el cuello el margen mas frecuentemente

alectado.

L.a distribucion de pacientes por el numero de biopsias positivas y el estado de los
margenes se presenta cn la tabla 3, observamos que de 10 pacientes con 4 biopsias

positivas, 8 (80%]) ticnen margen positivo.

De los pacientes con mdrgenes positivos, 16 (50%) tienen uno solo afectado, siendo
mas frecuente el apex, seguido de la base, cuello vesical y uretra, con 7 (22%), 5 (16%), 3
(9%) v | (3%) pacientes respectivamente. El otro 50% pacientes presenta mds de un

margen positivo.

En el analisis bivariado (tabla 4) se obtiene que con menos de 50% (1 a 3) biopsias

positivas no encontramos relacion estadisticamente significativa con MQP (p = 0.51); y
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cuando se analiza la relacion con mas de 50% (mas de 4) biopsias positivas, el ricsgo para

tener MQP es mayor (p = 0.06).

Mas de 50% de biopsias positivas se asocié 5 veces mas con un volumen tumoral
mayor de 40% con un IC 95% (1.61-18.9) p = 0.0017, por lo tanto a tener mayor riesgo de

MQP.

DISCUSION.

La estatificacion clinica del cancer de prostata incluye niveles de APE, suma de
Gleason cn las biopsias, examen digital rectal para establecer el estadio T, constituyen los
parametros mas imporiantes cn el tratamicnto de pacientes con diagnostico de cancer de
prostata clinicamente localizado. La realizacion de nomogramas o algoritmos que permiten
calcular los efectos de multiples factores que interactian para predecir enfermedad organo
confinada, extension extracapsular, compromiso de vesiculas seminales, estado de los

ganglios y riesgo de recidiva bioquimica; como los descritos por Partin y Kattan (12).

El numero de biopsias de prostata positivas constituyen informacion adicional
disponible de importantc valor pronostico en pacientes que van a ser sometidos a
prostatectomia radical por cancer clinicamente localizado. Danicls y asociados sugieren que
las biopsias positivas bilaterales sugieren un gran volumen tumoral y mayor probabilidad
de penetracion capsular y margenes positivos (13). Narayan y asociados demuestran el
valor adicional de si la biopsia presenta enfermedad unilateral o bilateral (14). Hammerer y
asociados reportan una media de numero de biopsias positivas de 1.89 en pacientes con
enfermedad organo confinado y 3.79 cn pacientes con margen quirfirgico positivo (15).

D’Amico v asociados reportan 480 pacientes evaluados por RMN endorectal y biopsias
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sistematicas. Con menos de 50% de biopsias positivas demuestran una sobrevida libre de
enfermedad de mas del 80% en 2 afios (16). Presti y asociados reportan que pacientes con
menos de 3 biopsias sextantes positivas tienen menos riesgo de recidiva posterior a

prostatectomia radical que pacientes con 4 o mas positivas (17).

En nuestro estudio encontramos que con mas de 50% de biopsias positivas (4 a 6)
se tiene mayor ricsgo de tener margen positivo con una p = 0.06, aunque existe la tendencia
esta no es estadisticamente significativa, se requiere incluir un mayor numero de casos. Los
pacientes con margenes positivos tienen un volumen tumoral promedio mayor al 40%,

encontrandose que esta asociado 3 veces mas a tener margen positivo.

CONCLUSIONES.

El porcentaje de biopsias de prostata positivas puede contribuir a predecir el estado
actual de los margenes quirdrgicos. Pacientes con mas 50% biopsias positivas tienen alto
riesgo de tener margenes positivos, asi como también estan asociados a un mayor volumen

tumoral.
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Tabla 1.Caracteristicas clinicas y patologicas de ambos grupos.

Caracteristica Margen positivo Margen negativo  Valor P*

n=232 n=33
Edad (afios) (DE) 65.5 {(6.3) 66.9 (4.4) 0.159
APE ng/ml 15.1(10.2) 10.7 (5.4) 0.033
Gleason biopsias 5.6(1.2) 54(1.4) 0.365
Gleason patoldgica 6.4(1) 5.6 (1.6} 0.028
N° biopsias positivas 3.5(2) 3 (1.7) (.388
Volumen de tumor (%) 45.1 (30.2) 28.3 (21.6) 0.012
* t Student
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Tabla 2. Distribucion por estadios por estadios

Margen (+) Margen (-}
Clinico
Tlc 11 11
T2a 8 11
T2b 5 10
T2¢ 8 1
Patoldgico
pT2a 1 6
pT2b 0 4
pT2c B 14
pT3a 9 9
pT3b 2 0
pT4 15 0
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— Tabla 3. Distribucion de pacientes con biopsias positivas y estado de los margenes

margen (-)
HE margen (+)

viomo s 6 TG BT

Numcro de biopsias
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tamente enel lexto. No los puinere ni los incluya en la Bsta de eforencias,
Las abreviaturas de las publicaciones delsers ser las alicales v estar de
acuerdo con la wtilizadas en el Index Med cus.

i Marque con una cruz cuando cada apartado haya sido debidamente cubierte de acaerdo con lo especificado.

Articulo tponga odos 'os autoress, e mptos
pong, ey

Zorcher GLMoar BA Ramites o T pdemiologia del coar ciae e aima

en el instio Nasional de Cancerologia TH9BD-19G0). e 1w Na
Canceral IMex) 1949 3; 39: 1325 40,
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Sechyeer $AC The tole of animals v biomedical e b Move York:

oL ejenplo

At adi'rm' ol Scepces; 19813,

Articulo en hibro, ejemplo:

Tuness [, Costa AU The overview of the entero Pervous systeon. I

Temness 1, Costa S {od 0 Tae enterie nervous systerm, Vol 1 New York:

Churchili Fivingstone: 1987, |

1) Coadros
At

Numeratlos de acuerdo con su orden dhe aparicinm v oty

ableespacion cada uno en nojas aracda.

.
Ll ndmera y tineo del coacio apanecen airiba del misiao v las nowas
explicatorias debujo i cute,

) Levendas de las figuras
A dobie espacic v aumeradas de acnerde a suorden de aparicin
Provea sulicionte intormacion patpeemidic L interpreacion de la tiguara

s necesidacd duoretenize o1 eslo

Figuras
e fros fuegos ve fologral as de slta calidac ¢ peaciwd enimpresora
ldser, cada juego v schre separedo. Delien ser o Lo postal.
Ancxeun juegode fatocapins e las figurascon e ada copia del manuscrifo.
ldentirigue cacdatigara conelapellidodel prirerautor o e de lafigun

vianatechaindicandolapane superios, Lsoibaeston i obie eliguetas

dctocedhcriblos v pdpuelas despucs enla parie posten.n o < ada tigur

Las fotogrolias o fas (ue aparecen pacientes weosn bl cdeberan
acompanarse de penmiso esorito para publicace . oo sado por al
[ icnte. De no w:’p()sil)l(’ contarcon este POTINIS), Lia i-.n'le del rostro

delos pacientes eherd sor tapada sobie 1a totogratia

Dirija los manuscritos a: '

Dr. Carlos Murphy Sanchez, Editor
Revisla Mexicana de Urologia

Fditicio World Trade Center. Montecitos 38
piser 25, Col. Napoles, (3810 México, DI




