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ANTECEDENTES:

EPIDEMIOLOGIA

El cancer de prostata ( CaP ) es una de las neoplasias malignas mas
diagnosticadas en el mundo, se considera que el riesgo de por vida de ser
diagnosticado con ésta neoplasia es de 3 a 6% aunque puede aumentar si existen
antecedentes familiares a 15%, o a 40% si existe un familiar de primer grado
diagnosticado antes de los 70 afios. En nuestro pais es la 2° neoplasia maligna en
frecuencia en hombres después del cancer de piel, ( incidencia de 79.1/100 000

habitantes). (1,2)

Su prevalencia estd influenciada por la edad, mas del 85% de su diagndstico se
hace en hombres mayores de 60 afios, la edad a la que se presenta con mayor

frecuencia en estudios de cohorte es de 75 afos.

Es la principal causa de muerte relacionada con cancer en hombres en el mundo.
La mortalidad también es mayor en edad avanzada, el 90% de los decesos se
presentan en mayores de 65 afios, el riesgo de morir por ésta neoplasia se calcula

en 1 de cada 30 individuos. (1)

En México representa la primer causa de muerte por cancer en hombres y en el

2003 se reportaron 4595 decesos para una tasa de mortalidad de 15.9/100 000.



DIAGNOSTICO

Los pacientes con un Cap. localizado cursan inicialmente asintomaticos, los
sintomas se desarrollan con la enfermedad localmente extendida, o con la
diseminacion sistémica. Las metastasis 6seas provocan con frecuencia dolor 6seo

y algunas veces sintomas secundarios a compresion medular.

Los datos que nos hacen sospechar el diagndstico de forma temprana son
anormalidades al tacto rectal y/o elevacion del Antigeno Prostatico Especifico

(APE).

El APE constituye el avance mas importante en relacion a la deteccion de esta
neoplasia en estadios tempranos, también es uno de los mas importantes factores
pronosticos (8). Es una glucoproteina secretada por las células epiteliales
prostaticas que favorece la motilidad espermatica con su actividad de proteasa en
la lisis del coagulo seminal, se encuentra confinado al liquido seminal y es
detectable en muy pequefias concentraciones en el plasma, la elevacién en los
niveles plasmaticos del APE se puede encontrar ademas del CaP, en situaciones
no neoplasicas donde se presenten alteraciones de la arquitectura prostatica que
permitan su difusidon a la circulacion sanguinea, esto sucede en enfermedades
como la Hiperplasia Prostatica Benigna ( HPB ), prostatitis, o , con la manipulacion
glandular como sucede en el masaje prostatico, biopsias, o colocacion de sondas

transuretrales.



Se propuso un punto de corte de 4 ng/ml para el escrutinio del CaP pues se
demostré que la elevacion por encima de este nivel incrementa la posibilidad de
deteccion de CaP a 30-35%, y anteceder hasta por 5-10 afios a la deteccién por
tacto rectal (3). Su produccién es distinta dependiendo de la naturaleza del tejido,
la produccién del tejido hiperplasico es de 0.26 a 0.3 ng/mL/cm®, y la proveniente
del tejido canceroso es de 3.7 ng/ml/cm? aproximadamente, en la HPB los estudios
morfoldgicos muestran que aproximadamente el 80% del volumen prostatico
corresponde al estroma y 20% a la porcién epitelial, por lo tanto se puede calcular
la produccién de APE en la HPB como un quinceava parte del volumen total de la
préstata ( la tercera parte de un quinto del volumen), en glandulas de volumen
normal nos arrojaria un valor de APE de 2 ng/ml o menos, pero en pristatas de
gran volumen ( mayores de 75 g.) el valor de APE puede ser incluso mayor de 5
ng/ml, , por lo tanto podemos encontrar APE elevado en casos de crecimiento
benigno y no necesariamente su elevaciéon corresponde al desarrollo de CaP. En
un paciente en el que ya se establecid el diagnostico de CaP, y en el cual lo
utiizamos como elemento prondstico, es adecuado tomar en cuenta esta
contribucién del tejido hiperplasico al APE que puede ser muy significativa en

glandulas de gran volumen para no calcular prondsticos erroneos (4).

El diagnéstico se establece con la confirmacién histolégica, y el método mas
utilizado para la obtenciéon de una muestra de tejido prostatico para este fin es la

biopsia transrectal guiada por ultrasonido.



La sensibilidad de las biopsias prostaticas varia segun las caracteristicas de la
técnica utilizada y del paciente, entre las Ultimas se identificé el volumen prostatico
como un factor que afecta el Valor Predictivo Positivo ( VPP ), pues en prostatas
menores de 30 g. es de 43% y en mayores de 50 g. disminuye a 34%, motivo por
el que algunos autores proponen aumentar el nimero de biopsias en éste grupo

de pacientes (5,6).

NOMOGRAMAS: Con el objetivo de establecer el pronéstico de la enfermedad
antes del tratamiento, tanto desde el punto de vista del estadio patolégico como de
la sobrevida, se han identificado variables prondésticas, siendo el estadio clinico, el
valor de APE y el grado de diferenciacion de Gleason los mas importantes.
Basados en estos pardmetros se han disefiado sistemas matematicos que
combinan los factores prondésticos y sirven para establecer el prondstico individual
y de acuerdo a ello, pueden guiar acerca de la mejor opcion terapéutica en cada
paciente. Uno de los sistemas mas utilizados son las tablas de Partin. Estas fueron
elaboradas por este autor y colaboradores tras una busqueda multi-institucional de
parametros que influyeran en el resultado patolégico final en pacientes sometidos
a PRR, los pardmetros que identificd y uso fueron el estadio clinico, el Gleason de
la biopsia y el APE y calcula la probabilidad de que el tumor sea 6rgano confinado,
de que tenga extension extraprostatica, invasion a vesiculas seminales y/o a

ganglios linfaticos.



TRATAMIENTO

El cancer es potencialmente curable si es detectado cuando se encuentra
confinado a la prostata, los tratamientos aceptados como curativos en ésta
circunstancia son: la Prostatectomia Radical, la Radioterapia externa y la
Braquiterapia. El volumen de la glandula es un factor importante en la decision de
cual tratamiento elegir, pues la braquiterapia no se recomienda en prostatas de
gran volumen, y la técnica de la prostatectomia radical es influenciada por ésta

magnitud. (7)

La Prostatectomia Radical Retropubica ( PRR ) es un procedimiento técnicamente
demandante, algunos de los factores que influyen en la dificultad de la técnica
quirargica son las caracteristicas de la pelvis masculina, el Indice de Masa
Corporal y el volumen prostatico, las préstatas de gran volumen hacen mas dificil
su movilizacién y diseccién, y aunque no se ha encontrado repercusion en los
indices de incontinencia urinaria, o disfuncion eréctil, si se puede incrementar el

tiempo quirdrgico y el sangrado. (7,8)

Se ha investigado si existe alguna influencia del volumen prostatico en los
pardmetros patologicos del producto de la prostatectomia radical, ( invasion
extraprostatica, a vesiculas seminales, a ganglios linfaticos, o, el estado de los
bordes quirdrgicos ), y se identific6 un mejor resultado de éstos parametros en
préstatas de mas de 75 g.., se observé ademas una mejoria en la sobrevida libre
de recurrencia bioquimica al compararlo con préstatas de menor volumen ( incluso

de 100% a 4 afios. (8,9)



OBJETIVOS

OBJETIVO GENERAL
Analizar la influencia que tiene el volumen prostatico en el diagnéstico,
procedimiento quirdrgico, hallazgos patoldgicos y pronéstico en una serie de

pacientes sometidos a PRR de nuestro instituto.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

1) Identificar si el volumen prostatico es un factor que influye en la exactitud de
la biopsia prostatica.

2) Evaluar si la eficacia predictiva de las tablas de Partin es igual en préstatas
de diferentes volimenes.

3) Identificar si el volumen prostatico es un factor que influya en la dificultad
técnica de la PRR.

4) ldentificar si el volumen prostatico es un factor que influye en los

parametros patoldgicos del producto de la PRR.



MATERIALES Y METODOS

Se revisaron los archivos clinicos de pacientes sometidos a PRR en nuestro
instituto entre 1990 y 2002, y que reportaran las variables consideradas para
nuestro analisis. Los datos clinicos a identificar fueron: APE preoperatorio,
nimero de series de biopsias prostaticas necesarias para establecer el
diagnostico, Gleason de la biopsia, estadio clinico preoperatorio, sangrado
transoperatorio y tiempo quirirgico en la PRR, y el resultado patolégico
definitivo, incluyendo aqui el peso de la préstata, el estado de los bordes, la
presencia de extension extraprostatica, la presencia de invasion a vesiculas

seminales y ganglios linfaticos.

Se establecieron 3 grupos de pacientes segun el volumen de la préstata:

1) Menos de 40 g.
2) Ded40a70gqg.

3) Masde 70 g.

Posteriormente se analizaron los resultados de las variables en cada grupo y se
compararon los resultados con los que predecian las tablas de Partin para poder

identificar si su sensibilidad se mantenia en cada uno de los grupos.



RESULTADOS

Demografia

Se incluyeron 101 pacientes sometidos a PRR entre 1990 y 2002, y, que sus
expedientes clinicos aportaban los datos clinicos necesarios para nuestro analisis,
se establecieron 3 grupos segun el volumen prostatico en el resultado de
patologia: Grupo 1 volumen menor de 40 g., Grupo 2 entre 40 y 70 g. y Grupo 3
mayor de 70 g.. El grupo 1 incluyé 42 pacientes ( 41.58% del total de pacientes ),
el grupo 2 39 ( 38.61% del total de pacientes ) y el 3 20 pacientes ( 19.80% del
total de pacientes ), el promedio de volumen por grupo fue de 31.02 g., 49.41 9.y

100.7 g. respectivamente.

Parametros clinicos preoperatorios:
VALORES DE ANTIGENO PROSTATICO ESPECIFICO: El valor promedio de los
APEs fueron: 11.04 ng/ml, 13.77 ng/ml y 18.02 ng/ml en los grupos 1, 2 y 3

respectivamente. ( Tabla 1)

Grupo APE (ng/ml)

<40 g. 11.24
40-70g. 13.73

>700g. 18.02

Tabla 1. Promedio de APE en cada grupo
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SENSIBILIDAD DE LAS SERIES DE BIOPSIAS PROSTATICAS: En el grupo 1 se
obtuvo la informacién del nidmero de series de biopsias en 22 pacientes de los
cuales 20 se identific el cancer con la primer serie de biopsias ( 90.90% del total
de individuos del grupo ), 1 paciente requirié de 2 series de biopsias ( 5% del total
de individuos de grupo ) y 1 paciente requirié de 3 series de biopsias ( 5% del total

de individuos del grupo ).

En el grupo 2 se obtuvo el numero de series de biopsias en 21 pacientes, 16
pacientes se diagnosticaron a la primer serie de biopsias ( 76.19% del total de
individuos de grupo ), en 4 casos el diagnéstico se establecid a la segunda serie
de biopsias ( 19.04% del total de individuos de grupo ) y en 1 individuo el
diagnostico se establecié con la tercer serie de biopsias ( 4.76% del total de los

individuos del grupo ).

En el grupo 3 se obtuvo el numero de series de biopsias en 11 pacientes, 16
pacientes se diagnosticaron a la primer serie de biopsias ( 57.89% del total de
individuos de grupo ), en 6 casos el diagnéstico se establecid a la segunda serie
de biopsias ( 31.57% del total de individuos de grupo ) y en 2 individuos el
diagnéstico se establecid con la tercer serie de biopsias ( 22.22% del total de los

individuos del grupo ). (Figura_1)

Al analizar que porcentaje de individuos que se diagnosticaron exclusivamente con
la primer serie de biopsias correspondian a cada grupo observamos que 42.55%

correspondian al grupo 1, 34.04% correspondian al grupo 2 y 23.40% al grupo 3.

11



Al analizar que porcentaje de individuos que se diagnosticaron con 3 series de

biopsias correspondian a cada grupo observamos que 25% correspondian al

grupo 1, 25% al grupo 2 'y 50% al grupo 3.

Numero de pacientes

20+

18-

16-

14-

> 40 g. 40-70 g. >70g.

Grunos sealn el volumen prostéaticos

Figura 1. Numero de serie de biopsias requeridas en cada grupo

01 Serie
M 2 Series
M 3 series
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EFICACIA DE LAS TABLAS DE PARTIN: Evaluamos la sensibilidad de las Tablas

de Partin en cada uno de sus parametros en los 3 grupos.

En relacion a la prediccion de enfermedad confinada a 6rgano la eficacia para
cada uno de los grupos fue: 75.88% en el grupo 1, 70.58% en el grupo 2 y 55.88%

en el grupo 3.

En la eficacia para la prediccion de extensién extraprostatica la eficacia fue de

70% en el grupol, 67.64% en el grupo 2 y 66.66% en el grupo 3.

Al evaluar la invasion a vesiculas seminales la eficacia fue de 83.33% en el grupo

1, 81.64% en el grupo 2y 82.35% en el grupo 3.

En relacion a la invasion ganglionar la eficacia fue de 100% en el primer grupo,

90% en el segundo y 88.23% en el tercero. ( Tabla 2).
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ORGANO CONFINADO

Grupo <40 g. 40-70gq. >70g.

Sensibilidad 75.88 % 70.58 % 55.88 %

EXTENSION EXTRAPROSTATICA

Grupo <40 g. 40-70g4. >70g.

Sensibilidad 70 % 67.64 % 66.66 %

INVASION A VESICULAS SEMINALES

Grupo <40 g. 40-70g4. >70g.

Sensibilidad 83.33% 81.64% 82.35%

INVASION GANGLIONAR

Grupo <40 g. 40-70g. >70g.

Sensibilidad 100% 90% 88.23%

Tabla 2. Sensibilidad de las tablas de Partin en cada uno de sus parametros para grupo
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TECNICA QUIRURGICA: El sangrado transoperatorio fue en promedio de 952 ml

en el grupo 1, 913.52 ml en el grupo 2 y 1580.80 ml en el grupo 3. ( Tabla 3)

SANGRADO OPERATORIO (ml)

<40g. 952.02
40-70g. 913.52
>709. 1580.80

Tabla 3. Sangrado transoperatorio en cada grupo
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El tiempo operatorio fue 4.11 hrs en el grupo 1, 4.66 hrs en el grupo 2 y 5.33 hrs

en el grupo 3. (Tabla 4)

TIEMPO QUIRURGICO ( hrs. )

<40 g. 4.11
40-70g. 4.66
>70g. 5.33

Tabla 4. Tiempo operatorio en cada grupo
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PARAMETROS PATOLOGICOS: Para evaluar el Gleason del producto de la PRR
subdividimos en 3 grupos cada uno de los 3 grupos ya establecidos, los 3
subgrupos fueron un primer grupo con los pacientes cuya suma de Gleason era
menor de 7, el segundo con Gleason de 7 y finalmente un grupo con Gleason
mayor de 7. En el grupo nimero 1 ( préstatas menores de 40 g. ) los pacientes
con Gleason menor de 7 correspondieron a un 41% del total de éste grupo, los
pacientes con Gleason de 7 correspondieron al 39.02% del total del grupo y los de
Gleason mayor de 7 correspondieron a un 19.5%. En el grupo 2 ( préstatas entre
40y 70 g.) los pacientes con Gleason menor de 7 correspondieron al 27.77%, los
pacientes con Gleason de 7 correspondieron al 52.77% y los que tenian Gleason
mayor de 7 correspondieron al 19.44%. En el grupo 3 ( prostatas mayores de 70 g.
) observamos que el 70% de los pacientes resultaron con Gleason menor de 7,
20% de los pacientes tuvieron Gleason de 7 y el 10% tuvieron Gleason mayor de 7

en el estudio patoldgico definitivo. ( Tabla 5)

GLEASON POR GRUPO

<7 (%) 7 (%) >7 (%)
<40 gr 41 39.02 19.5
40-70 gr 27.77 52.77 19.44
>70gr 70 20 10

Tabla 5. Suma de Gleason en cada grupo
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Evaluamos también el estado de los bordes en el resultado patolégico definitivo y

observamos en el grupo 1 un 31.70% de bordes positivos, en el grupo 2 la

presencia de 39.47% de bordes positivos y en el grupo de mayores de 70 g.

21.73% de positividad en bordes._(Tabla_6)

BORDES POSITIVOS (%)

<40g. 31.70
40-70 g. 39.47
>700. 21.73

Tabla 6. Estado de los bordes quirargicos en cada grupo
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En relacion al porcentaje de canceres confinados a 6rgano por grupo de estudio
encontramos que en el primer grupo 56.41% de los tumores tenian esta

caracteristica, en el segundo grupo 58.82%, y en el tercer grupo 66.66%. (Tabla 7)

CONFINADOS A ORGANO (%)

<40g. 56.41
40-70g. 58.82
>709. 66.66

Tabla 7. Porcentaje de pacientes con tumores confinados a érgano en cada grupo
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DISCUSION

Al comparar los diferentes grupos encontramos que los pacientes con glandulas
de gran volumen presentaron un aumento franco en los niveles totales de APE, lo
cual puede ser explicado por que en las prdstatas de gran volumen puede existir
un gran componente de tejido hiperplasico productor de APE y este APE alcanzar
valores incluso mayores del punto de corte considerado como normal ( 4 ng/ml ),
este valor de APE es independiente del producido por el tejido neoplasico, por lo
gue se ha postulado que estos valores elevados de APE podrian llevar a los
pacientes a someterse a escrutinio de cancer de préstata y a la deteccién de
tumores de menor volumen, en etapas mas tempranas, 0 con menor

trascendencia clinica. (8,10).

Al comparar el nimero de series de biopsias prostaticas observamos que la en las
préstatas de mayor volumen se necesité con mayor frecuencia de mas series de
biopsias para establecer el diagndstico, esta observacion ya se habia realizado en
estudios previos en los que se concluy6 que el porcentaje de deteccién del cancer
es inversamente proporcional al volumen de la glandula, un estudio mostré
disminuciéon de 38 a 23% usando un punto de corte de 50 g., por lo que se
propone series de biopsias con mayor nimero de tomas en este grupo de
pacientes, los factores implicados en la necesidad de mayor nimero de tomas
para establecer el diagndstico son una gran proporciéon de tejido hiperplasico por
la HPB, y la presencia de una mayor proporcién de tumores de volumen pequefio

en las glandulas de gran volumen. (6,10)
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En nuestro andlisis de la eficacia de las tablas de Partin encontramos que la
eficacia en pronosticar un tumor confinado a érgano disminuy6 progresivamente
en cada grupo uno de los grupos, siendo esto muy evidente al comparar el grupo 1
y el 3. Al evaluarlas en relacién al prondstico de la extension extraprostatica
encontramos también que disminuye progresivamente su exactitud al aumentar el
volumen prostético aunque esta diferencia no es significativa. Al evaluar su
eficacia en el pronéstico de invasién a vesiculas seminales observamos que a
diferencia de los otros parametros permanecié constante su eficacia en los
distintos grupos. En relacion a la invasion ganglionar también disminuyé
significativamente al progresar el volumen de las glandulas prostaticas. Esta
disminucién en la sensibilidad de las tablas de Partin no encontramos que haya
sido estudiada previamente, nosotros consideramos que es producto del efecto ya
mencionado que sobre el APE tienen las préstatas de gran volumen y a que se a
observado un comportamiento oncolégico menos agresivo de los tumores que en

ellas se desarrollan.

Analizamos el sangrado transoperatorio y el tiempo quirdrgico como una forma de
identificar si el volumen prostatico es un factor que influye en la dificultad del
procedimiento y encontramos que no existié diferencia entre el grupo 1y el 2, sin
embargo esta diferencia es muy significativa cuando comparamos el grupo 1 y el
3. En relacién con el tiempo quirdrgico observamos que aumentd en cada uno de
los grupos del 1 al 3, una vez mas observamos que ésta diferencia fue discreta

entre el grupo 1y 2 pero fue mas evidente al comparar el grupo 1 con el 3. Se
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acepta generalmente que las préstatas de gran volumen representan un mayor
reto quirargico al dificultar su movilizacion y diseccién, esto lo podemos corroborar
con nuestros resultados, algunos autores autores han estudiado las repercusiones
de ésta dificultad técnica en parametros postquirirgicos como la continencia
urinaria y la funcion eréctil y encontraron que los parametros mencionados se
mantienen constantes al comparar grupos de gran y menor volumen usando un
punto de corte de 75 g.., éstos resultados nos sugieren que a pesar de ser un
procedimiento quirdrgico mas demandante se pueden lograr también buenos

resultados en estos pacientes.

Analizamos algunos parametros patolégicos del estudio definitivo buscando
identificar si existe alguna variacidon en el comportamiento oncolégico en estos
grupos segun el volumen glandular. En relacion al Gleason observamos una
diferencia significativa a presentar grados mas bajos en el grupo 3 con respecto 2
los otros 2 grupos. Estas observaciones también han sido observadas utilizando
como punto de corte un volumen mayor de 75 g.., sin que exista adn una
explicacion a este fenébmeno de migracion inversamente proporcional del Gleason

con el volumen glandular. (7,8)

De igual forma, la frecuencia de bordes quirdrgicos negativos fue menor en el
grupo de préstatas mas voluminosas, sin encontrar diferencia entre los otros 2
grupos. Esto ha sido observado en trabajos previos con la salvedad que se

encontré diferencia también entre los dos grupos de volimenes mas bajos.
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La frecuencia de enfermedad confinada a 6rgano fue distinta también al comparar
los distintos grupos, encontramos una frecuencia de enfermedad confinada a
drgano directamente proporcional al volumen prostatico, y, aunque ésta diferencia
no fue significativa entre los grupos 1y 2, si lo fue al comparar éstos con el grupo
3, estos hallazgos también se observaron en trabajos previos. Trabajos previos
donde han analizado la evolucidon oncoldgica, basicamente comparando la
sobrevida libre de recurrencia bioquimica en estos grupos de pacientes han
encontrado que ésta evolucion es significativamente mejor tras la prostatectomia
radical y también tras la braquiterapia. Las teorias para explicar sus mejores
parametros patolégicos y evolucién oncoldgica son: mayor contribucién al APE por
parte del tejido hiperplasico lo que llevaria a deteccién mas temprana y de tumores
clinicamente poco significativos, y la existencia de un factor tisular producido por el
tejido hiperplasico ( el cual es abundante en préstatas de gran volumen ), y, que
funcionaria como regulador de la proliferaciéon y muerte celular, repercutiendo asi

en mejor evolucién de éstos pacientes.
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CONCLUSIONES

El volumen de la prostata es un factor que influye en varios aspectos del CaP,
clinicamente localizado: hace mas dificil el diagnéstico, disminuye la eficacia
predicitiva de las tablas de Partin, se relaciona con estadios patolégicos mas bajos

y potencialmente con un mejor pronéstico oncolégico.

Pensamos que debe incluirse el volumen prostatico en los sistemas de prediccion
como un factor asociado a los ya conocidos como APE, estadio clinico y grado de
diferenciacion de Gleason. Aunque estas préstatas representan mayor dificultad
para el cirujano en la prostatectomia radical retropubica los resultados patolégicos
en relacién a la extension del tumor son mejores que los de las prostatas de

menor volumen, esto podria repercutir en mejor evolucién oncolégica
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