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1. Antecedentes

El cancer de préstata ocupa el segundo lugar en frecuencia en ser
diagnosticado y es la sexta causa de muerte por cancer en hombres, contando
con el 14% (903,500) de todos los casos nuevos de cancery el 6% (258,400)
del total de muertes por cancer en hombres en el 2008. En México, representa
el mas frecuente en incidencia 24.1% (14,917) y el segundo con mayor tasa de
mortalidad por cancer con 12.2% (5938) (1). Los objetivos del tratamiento son
evitar discapacidad y muerte, asi como evitar complicaciones relacionadas a
las intervenciones terapéuticas, estas incluyen Vvigilancia, cirugia
(prostatectomia radical), radioterapia externa, braquiterapia, y bloqueo
androgeénico (2). El tratamiento curativo de cancer de prostata confinado a la
glandula incluye prostatectomia radical y radioterapia. La diseminacion de
células malignas después de la reseccidén tumoral, puede ser en parte por la

manipulacion de los tejidos durante la diseccién (3).

La recurrencia bioquimica de cancer de préstata estimada por el antigeno
prostatico especifico (APE), es utilizada para evaluar de forma temprana el
exito del tratamiento quirurgico en el cancer de prostata, y considerar un inicio
oportuno de un tratamiento secundario. Recurrencia bioquimica es definida
como un valor de APE igual o mayor a 4 ng/ml, seguido de otro valor elevado
del mismo. (4)

A pesar de las mejoras en el diagnodstico oportuno, técnicas quirurgicas
avanzadas, terapias adyuvantes locales y sistémicas la mayoria de las muertes
en los pacientes con cancer son debido a la presencia de metastasis que son
resistentes a tratamientos convencionales (5). Las metastasis de los tumores
comprenden una serie compleja de eventos: 1) liberacidn de células del tumor
primario e invasion a tejidos adyacentes; 2) deposito de células tumorales en la
circulacion sanguinea; 3) transito por la circulacion sanguinea; 4) secuestro en
los capilares sanguineos; 5) extravasacion de células tumorales; y 6)
crecimiento en sitios lejanos al tumor primario. En esta cascada, las células del

tumor metastatizantes interactuan con otras células del huésped y moléculas



de la matriz extracelular, de tal forma que influyen de forma positiva o negativa

la invasion, adhesién y proliferacion de las células tumorales (6).

La inmunidad celular del huésped es la responsable de |la defensa contra el
cancer, en especial la actividad citotoxica de los linfocitos natural killers (NK),
estudios en modelos experimentales con animales han demostrado que la
actividad de los NK es importante en al supervivencia contra el cancer, ya que
animales con niveles bajos en la funcion citotoxica de los natural killers tienen
un mayor desarrollo de tumores y metastasis. Las células natural killer son un
tipo de linfocitos largos granulares que de forma espontanea reconocen y
producen lisis en las células tumorales. Los natural killer son activados por
Interleucina-2 (IL-2) e Interferon-gamma (IFN-gamma). Los linfocitos T también
son un componente importante de la inmunidad contra el cancer. Se sabe que
la inmunidad celular no erradica el tumor primario, sin embargo, si es

importante en la erradicacion de enfermedad minima residual. (7)

La respuesta al estrés quirurgico, la anestesia general y los opioides pueden
disminuir la funcion de la inmunidad celular, haciendo al periodo perioperatorio
un estado procancerigeno, que favorece el desarrollo de metastasis y
enfermedad minima residual. El balance entre la inmunidad anti cancer y

procancerigena es crucial para la evolucion de los pacientes oncoldgicos. (8)



2. Marco teodrico

El periodo perioperatorio juega un papel importante en el desarrollo de
metastasis, se ha sugerido que la cirugia per se acelera el desarrollo de micro
metastasis y promueve el surgimiento de nuevas. A pesar de que la respuesta
al estrés quirurgico tiene como finalidad estimular el proceso de curacion,
paradodjicamente puede llevar a consecuencias negativas, y puede establecer
condiciones 6ptimas para que micro metastasis preexistentes se desarrollen y
se promueva el desarrollo de nuevas. El periodo postoperatorio es el mas
vulnerable para desarrollar metastasis después de cirugia (9). Esta
vulnerabilidad es atribuida a la supresion de la inmunidad celular e innata, que
incluye una disminucion en la actividad de las células Natural Killer (NK), cuya

actividad se encuentra disminuida en los pacientes con cancer (6).

La inmunosupresion esta mediada por diferentes factores. El sistema
neuroendocrino, en especifico catecolaminas como epinefrina y norepinefrina,
las cuales se encuentran elevadas en el periodo perioperatorio, y las células
tumorales expresan receptores (B4 y B2, y de esta forma incrementan
directamente el potencial invasor celular, ya que median la proliferacion celular
y la angiogénesis, asi como suprimir la inmunidad celular. Esto esta estudiado
en células de cancer de ovario. (10)

En el ambiente tumoral se liberan productos de la inflamacién, tales como
citoquinas, prostaglandinas y ciclooxigenasas, las cuales desencadenan
‘cascadas malignas’ en el periodo perioperatorio, que promueven la progresion
del cancer mediando la proliferacion celular, resistencia a la apoptosis,
promoviendo la angiogénesis y generando mayor inmunosupresion. Goldfarb y
Ben-Eliyahu han sugerido que un aumento en el nivel de interleucinas como IL-
6 e IL-8, PGE> en combinacién con la disminucidén de células T Helper 1, se
produce una menor cantidad de IL-2 e IFN-y, perpetuando la disminucion de la
actividad citotoxica de los linfocitos NK en el periodo perioperatorio. (11)

Otro factor que interviene en la inmunosupresion durante el periodo

perioperatorio es el dolor. El dolor estimula el eje hipotalamo-hipdfisis-



suprarrenales y el sistema nervioso simpatico, desencadenando una cascada
de eventos mediados por citoquinas, que disminuyen la funcion citotoxica de
los linfocitos T y NK, lo que convierte al dolor en un punto crucial en los
pacientes oncologicos, no solo por la complejidad que puede ser el manejo del

mismo, también por los efectos que pudieran tener en la inmunosupresion.

La inmunosupresion inducia por la cirugia ocurre durante las primeras horas,
dura algunos dias y es proporcional al trauma quirdrgico. La inmunidad
humoral permanece intacta de forma relativa. En resumen la produccion de
citoquinas que favorecen la inmunidad celular como IL-2, IFN-y esta
disminuida, y las citoquinas que interfieren en la inmunidad celular como IL-10
estdn aumentadas. EL numero circulante de linfocitos NK y linfocitos T
citotoxicos, células dendriticas, y Linfocitos T Helper esta disminuido. El pico de
inmunosupresion ocurre en el dia 3 postoperatorio, siendo este un periodo de

ventana para el desarrollo de enfermedad residual. (12)

La anestesia puede tener impacto en la inmunosupresion de los pacientes
quirurgicos, los potenciales efectos de los agentes anestésicos en el sistema

inmune han sido estudiados tanto in vitro, en modelos animales y en humanos.

Opioides

Forman parte del tratamiento del dolor en los pacientes oncoldgicos, asi como
durante el transoperatorio durante la anestesia. Desafortunadamente se ha
demostrado que los opioides, en especial la morfina, inhiben la funcién de la
inmunidad celular y humoral en humanos. Gupta y colaboradores, realizaron un
estudio en modelo de ratones en el cual demostraron que la morfina es
proangiogénica y estimula el desarrollo de células tumorales de cancer de
mama. (13) También ha sido demostrado con fentanil, Beilin y colaboradores
demostraron la supresion en la actividad de los NK en el postoperatorio en
humanos. Un grupo de su estudio recibio dosis altas de fentanil (75-100
mcg/kg) y el segundo grupo recibié dosis de 6 mgc/kg para mantenimiento de
la anestesia. Después de 24 horas de la cirugia, ambos grupos presentaron
supresion similar de la actividad citotoxica de los NK, en el grupo con dosis
mas altas fue mas prolongada, hasta el segundo dia del postoperatorio (14).



Yaegar y colaboradores evaluaron en voluntarios sanos el efecto de la morfina,
antes, durante y después de recibir una infusion continua de morfina durante
36 horas. Midieron la funcion citotoxica de los linfocitos NK en dos grupos,
grupo de dosis baja (n=7) y un segundo grupo con dosis altas (n=9),
demostrando que la morfina causa una depresién importante en la funcion

citotoxica de los linfocitos NK, sin depender de la dosis. (15)

Anestésicos Intravenosos y anestésicos volatiles

Melamed y colaboradores, en un modelo de ratas en las que inocularon células
tumorales de cancer de pulmén y fueron aleatorizadas a diferentes agentes
anestésicos (ketamina, tiopental, halotano, midazolam y propofol), demostraron
que la ketamina, el tiopental y el halotano disminuyen la actividad de los
linfocitos NK y promueven la proliferacion de metastasis, este efecto fue mayor
en el experimento realizado con ketamina, y no se demostroé disminucion en la

funcion de la inmunidad con propofol y diazepam (16).

Anestesia regional

La anestesia regional espinal y epidural, disminuye la respuesta al estrés
quirurgico, el cual se cree es el mediador de la inmunosupresion
postoperatoria. La anestesia regional bloquea la transmisién neuronal aferente,
previniendo que el estimulo nocivo aferente llegue al sistema nervioso central,
asi mismo la anestesia regional disminuye los requerimientos de opioides y

anestésicos intravenosos e inhalados. (6)

Recientemente se han publicado estudios que sugieren que la técnica
anestésica empleada en pacientes oncolégicos puede inferir en el desarrollo de
recurrencia y enfermedad a distancia. Biki y colaboradores demostraron, en un
estudio retrospectivo, en donde evaluaron a los pacientes que fueron tratados
con prostatectomia radical abierta, comparando dos grupos, anestesia general
con opioide intravenoso para analgesia postoperatoria (n=123), y anestesia
combinada con analgesia epidural postoperatoria (n=102). Demostraron que la
anestesia combinada con analgesia epidural en el postoperatorio se asocié con

un menor riesgo de recurrencias bioquimicas, con una reduccion del 57% en la



incidencia de estas en los pacientes que usaron analgesia epidural, comparado
con analgesia postoperatoria con opioide intravenoso (17).

En un estudio retrospectivo realizado por Exadaktylos y colaboradores, en
pacientes con cancer de mama tratadas con mastectomia, evaluaron dos
grupos uno con anestesia general y bloqueo paravertebral (n=50), y otro grupo
de anestesia general con analgesia con opioide intravenoso (n=79). El grupo
de bloqueo paravertebral utilizado para anestesia y analgesia, mostré6 una
disminucién de hasta cuatro veces la incidencia de recurrencia o metastasis

comparado con pacientes que recibieron anestesia general (18).

Wouethrich y colaboradores evaluaron de forma retrospectiva el efecto de la
técnica anestésica en la progresion de enfermedad y sobrevida a largo plazo
en cancer de prostata tratado con prostatectomia radical. Analizaron dos
grupos, uno con anestesia general y analgesia intravenosa con morfina y
ketorolaco (n=158), y un segundo grupo con anestesia general y analgesia
epidural (n=103). No encontraron diferencias estadisticamente significativas en
sobrevida libre de recurrencia bioquimica en ambos grupos, sin embargo en el
analisis con modelo de Cox multivariado para sobrevida libre de progresion
clinica, en el grupo de anestesia general y analgesia epidural encontraron un

efecto benéfico con diferencias estadisticamente significativas (19).

En un estudio prospectivo, realizado por Dong y colaboradores, en pacientes
con cancer de células epiteliales de ovario que fueron tratadas con reseccion
radical, aleatorizaron dos grupos, uno con anestesia general (grupo control), y
un segundo grupo de anestesia combinada con anestesia epidural (grupo de
estudio). El objetivo fue evaluar la funcion inmune, midieron actividad citotoxica
de linfocitos NK, y concentraciones séricas de cuatro citoquinas IL-18, IL-8, IL-
10 e IFN-y, antes de la anestesia y 4 horas después de la incisién quirurgica.
Demostraron que las citoquinas procancerigénicas como IL-1B, IL-8 se
encontraron en mayor concentracion 4 horas después de la incision quirurgica,
y la actividad citotoxica de los NK significativamente disminuida. Sin embargo
en el grupo de estudio las concentraciones de linfocitos NK asi como de IL-10 e

IFN-y eran mayores que en grupo control, y las citoquinas proangiogénicas se



encontraban menos aumentadas, resultando en un efecto benéfico de la

anestesia epidural sobre la funcion de la inmunidad (20).

También se han estudiado los beneficios de la anestesia regional en modelos
animales. Wada y colaboradores, demostraron que la anestesia general con
sevofluorano combinada con anestesia espinal disminuyé el desarrollo de

metastasis hepaticas después de laparotomia hasta en un tercio (21).

La habilidad de la anestesia regional para mejorar los resultados a largo plazo
después de cirugia oncologica es atribuida a los siguientes tres mecanismos.
Primero, la anestesia y analgesia regional atenua el efecto inmunosupresor de
la cirugia, inhibiendo la respuesta neuroenddcrina al estrés quirurgico.
Segundo, la anestesia regional disminuye los requerimientos de opioides tanto
en el transoperatorio como en el postoperatorio; atenuando la supresion de la
inmunidad dada por los opioides y tercero, la anestesia regional disminuye los
requerimientos de anestésicos intravenosos e inhalados, todo esto traducido en

una menor supresion de la inmunidad celular. (9)



3. Justificacion

El cancer de préstata es el mas frecuente en nuestro pais, y la base del
tratamiento definitivo es la prostatectomia radical abierta. La anestesia
combinada (anestesia general balanceada con anestesia epidural) es
frecuentemente utilizada en este tipo de cirugia. Los beneficios de la anestesia
regional sobre la inmunidad ya han sido estudiados en modelos animales y en
humanos, sin embargo no hay resultados concluyentes que apoyen las teorias

sobre los beneficios en la inmunidad.

En México no existen estudios de ningun tipo, que evaluen la incidencia de
recurrencias bioquimicas en cancer de prostata asociado al uso de anestesia
regional o anestesia general balanceada. Con base a lo anterior mencionado, y
contando con un numero considerable de prostatectomias radicales para el
tratamiento de cancer de prostata en el Instituto Nacional de Ciencias Médicas
y Nutricién Salvador Zubiran, es importante investigar si existe una asociacion

entre la técnica anestésica y recurrencia de cancer de prostata.

N



4. Hipotesis

El uso de anestesia regional disminuye los requerimientos de anestésicos
volatiles y opioides resultando en preservacion de la funcién inmunolégica que
confiere menor riesgo de recurrencia en pacientes con cancer de préstata

tratados con prostatectomia radical.
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5. Objetivos
Determinar si la técnica anestésica influye en el periodo libre de enfermedad y
disminuye la presencia de recurrencia en pacientes con cancer de préstata

sometidos a prostatectomia radical.

Comparar la frecuencia de recurrencia bioquimica en pacientes con anestesia

mixta (Bloqueo peridural+ anestesia general) vs anestesia general balanceada.

1?2



6. Material y métodos

Disefo del estudio

Se trata de un estudio retrospectivo, observacional, comparativo, en el cual se
revisaron los expedientes de pacientes sometidos a prostatectomia radical
abierta para tratamiento de cancer de prostata en el Instituto Nacional de
Ciencias Médicas y Nutricion Salvador Zubiran.

Se compararon dos grupos:
1. Anestesia Mixta
2. Anestesia General Balanceada

Criterios de Inclusion
* Pacientes con diagnostico de cancer de préstata

* Tratamiento con prostatectomia radical abierta

Criterios de exclusion

* Datos incompletos en el expediente u hoja de anestesia

Variables evaluadas

Se evaluaron en ambos grupos edad, IMC, estado fisico de ASA, técnica
anestésica utilizada, uso transoperatorio de catéter peridural, analgesia
postoperatoria epidural, dosis de fentanil total intravenoso transoperatorio
(mcg), pérdidas sanguineas transoperatorias (ml), transfusién de
hemoderivados en el transoperatorio, antigeno prostatico especifico (APE)
inicial (ng/ml), clasificacion de Gleason y estadio clinico del tumor, recurrencia
bioquimica definida como APE = 0.4 ng/ml un mes después de la cirugia, el

tiempo de seguimiento y el tiempo libre de recurrencia (meses).

12



Analisis estadistico

Se compararon medias (£ Desviacion Estandar) con T de Student para las
variables continuas, y proporciones con Chi Cuadrada para las variables
categoricas. El analisis de supervivencia libre de recurrencia se evalué con
método de Kaplan-Meier. Los resultados se concluyeron como
estadisticamente significativos con p <0.05.

Los datos se analizaron con el programa Statview para Windows (SAS Institute,
Cary NC, EUA).

1A



7. Resultados

Se revisaron 385 expedientes del archivo clinico, de los cuales se excluyeron
37 expedientes por falta de informacion. Incluimos 348 pacientes que cumplian
los criterios de inclusion. De los 348 pacientes, 61 (17.5%) recibieron anestesia
general balanceada (Grupo 1) y 287 (82.4%) anestesia combinada (anestesia
general balanceada y bloqueo peridural, Grupo 2). El promedio de edad en el
grupo 1 fue 65.5+£7.2 ainos, en el grupo 2 63.8+6.4 anos, con una p=0.07, el
IMC (kg/m2) promedio en el grupo 1 fue 27.1£3.6 y 26.84+3.4 en el grupo 2, con
una p=0.57, siendo ambas variables homogéneas en ambos grupos. El estado
fisico de ASA, 5 se categorizaron como ASA | en el grupo 1,y 21 en el grupo 2,
la mayoria de los pacientes fueron categorizados como ASA 2, 32 pacientes en
el grupo 1, y 171 en el grupo 2, solo 24 pacientes en el grupo 1y 92 en el
grupo 2 fueron categorizados como ASA lll. (Ver tabla 1).

El promedio de pérdidas sanguineas en le transoperatorio fue de 1243.4 ml en
el grupo uno, y 1206 ml en el grupo 2, con una p=0.76. En el grupo 1, el 33.9%
de los paciente fueron transfundidos, en el grupo 2 el 40.2%, con una p=0.36,

sin diferencias estadisticamente significativas.

De los pacientes que recibieron anestesia combinada, en el 84.9% se utilizé el
catéter peridual durante el transoperatorio, y en el 88.4% para analgesia
postoperatoria. La dosis promedio de fentanil intravenoso durante el
transoperatorio fue de 548 mcg en el grupo 1, y 488 mcg en el grupo 2, con
una p=0.27.

El APE preoperatorio (ng/ml) promedio en el grupo 1 fue 11.5 ng/dl y en el
grupo 2 fue de 12.6 ng/dl, con una p=0.49. La clasificacion de Gleason
preoperatorio fue <6 en el 65.5% de los pacientes del grupo 1, y 60.6% en el
grupo 2, Gleason de 7 en 32.7% de los pacientes del grupo 1, y 26.% del grupo
2,y Gleason =8 en el 1.6% de los pacientes del grupo 1y 11.8% del grupo 2,
con una p=0.04, sin embargo los pacientes con Gleason =8 no se asociaron a

mayor recurrencia bioquimica.
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El estadio clinico por la clasificacion de TNM, la mayoria de los pacientes se
encontraron en estadio T1, con 88.5% de los pacientes del grupo 1, y 89.2% en
el grupo 2. Ningun paciente se encontraba en estadio T3 en el grupo 1,y el 1%
en el grupo 2. (Ver tabla 2).

El tiempo de seguimiento promedio en el grupo 1 fue de 66.1 meses, y 52.8
meses en el grupo 2. El 34.4% de los pacientes del grupo 1 de anestesia
general balanceada presentaron recurrencia bioquimica comparado con 29.9%
del grupo 2 con anestesia combinada, con una p estadisticamente no
significativa (p=0.50). El tiempo libre de recurrencia para el grupo 1 fue de 40.6
meses versus 32.9 meses en el grupo 2, con una p=0.14 (Tabla 2). El tipo de
anestesia no fue un predictor significativo de supervivencia libre de enfermedad
sobre tiempo en los dos grupos (Figura 1). La prueba de Log-rank comparando
ambos grupos, indicé que no hay una diferencia estadisticamente significativa
entre la poblacion evaluada (p=0.95).

Anestesia Valor de P

combinada con

Anestesia
General

Balanceada
n=61

bloqueo peridural
n=287

Edad (anos)* 65.547.2 63.846.4 0.07
IMC (kg/m?)* 27.1436 26.8+3.4 0.57
ASA 0.53
I 5 21

I 32 17

1] , 24 92

Transfusion 33.9% 40.2% 0.36
Perdidas saguineas (ml)* 1243.4£830 12064885 0.76
Fentanil transoperatorio | 548.54336.2 488.8+340 0.27
(mcg)*

Uso transoperatorio 84.9% NA
Analgesia postoperatoria 88.4% NA
Tabla 1. Caracteristicas demograficas, estado fisico de ASA, pérdidas sanguineas, fentanil
transoperatorio, uso de catéter peridual y analgesia postoperatoria.




Anestesia General Anestesia combinada Valor de P

Balanceada con bloqueo peridural
n=61 n=287
APE preoperatorio (ng/mL)* 11.5£10.8 12.6£11.6 0.49
Gleason preoperatorio 0.04
<6 65.5% 60.6%
7 32.7% 26.4%
[ 28 __1.6% 11.8%
Estadio clinico 0.59
T 88.5% 89.2%
T2 11.4% 8.7%
T3 0 1.0%
Estadio patolégico 0.97
T2 73.7% 69.6%
T3a 8.1% 10.1%
T3b 13.1% 13.2%
N+ 4.9% 5.2%
Tiempo de seguimiento 66.1£46.6 52.8446.3 0.04
(meses)”
Recurrencia 34.4% 29.9% 0.50
Tiempo libre de recurrencia 40.6£36.1 32.9£36.5 0.14
(meses)”

Tabla 2. APE preoperatorio, estadio clinico y patolégico del tumor, clasificacién de Gleason, tiempo de
sequimiento, recurrencias y tiempo libre de recurrencias

Figura 1. Curvas de Kaplan- Meier de supervivencia libre de
enfermedad de Grupo j y GrupoZ2.

— Anest General
6 7 % 4l E

—— Anest Combinada
Y

Supervivencia acumulada
“

p=0.95

0 25 50 75 100 125 150 175 200
Tiempo (meses)

17



8. Discusion

Evaluamos la incidencia de recurrencia bioquimica en los pacientes tratados
con prostatectomia radical, comparando dos grupos segun el tipo de anestesia:
anestesia general balanceada (Grupo 1) y anestesia combinada (anestesia
general y bloqueo epidural, Grupo 2). Las caracteristicas de edad, IMC, estado
fisico de ASA fueron comparables entre ambos grupos. No encontramos
diferencias estadisticamente significativas entre ambos grupos en recurrencias
bioquimicas (34.4% y 29.9% respectivamente, p=0.50) y tampoco en el tiempo
libre de recurrencia (40.6 meses Vs 32.9 meses, p=.14). Estos resultados son
similares a los encontrados por Tsui y colaboradores, en un estudio en el que
se realizé un analisis secundario de pacientes que fueron aleatorizados para
recibir anestesia general (grupo control n=50) o anestesia combinada (grupo
estudio n=49), en 11 de los 49 pacientes del grupo estudio presentaron
recurrencia bioquimica y en 17 de los 50 del grupo control, sin encontrar
diferencias estadisticamente significativas (22).

Myles y colaboradores, en una evaluacion secundaria al estudio MASTER (23)
un ensayo clinico multicéntrico disefiado con el objetivo de probar la hipotesis
de que la anestesia combinada con anestesia epidural disminuye la frecuencia
de complicaciones mayores en el postoperatorio y la mortalidad comparado
con anestesia general y analgesia con opioide intravenoso, en pacientes
sometidos a cirugia abdominal mayor de diferentes etiologias. Los pacientes
eran aleatorizados a recibir anestesia general con o sin bloqueo epidural. De
los 915 pacientes del estudio MASTER, se evaluaron en total 445 pacientes del
total, los cuales pertenecian al grupo de cirugia oncoldgica (Esofagogastrica,
hepatobiliar, pancreatica, colon, renal, préstata, vejiga y ovario), 230 en el
grupo de epidural y 215 en el grupo de anestesia general sin epidural, solo 11
pacientes tenian diagndstico de cancer de prostata. Estos autores tampoco
encontraron diferencias estadisticamente significativas en sobrevida libre de

recurrencia en ambos grupos. (24)

Nuestro estudio no demostré ningun efecto en las recurrencias asociado al uso

de anestesia regional en los pacientes tratados con prostatectomia radical. La
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prueba de Log-rank que utilizamos para comparar supervivencia libre de
recurrencia sobre el tiempo entre ambos grupos no fue significativa con una
p=0.95. Nosotros especulamos que la anestesia regional y la analgesia
peridural postoperatoria ayudaria a preservar la funcién de la inmunidad celular
al disminuir los requerimientos de opioides y de anestésicos intravenosos e
inhalados. Nuestro objetivo primario era determinar si la técnica anestésica
influye en el periodo libre de enfermedad y disminuye la presencia de
recurrencia bioquimica en pacientes con cancer de prostata tratados con
prostatectomia radical, comparando la frecuencia de recurrencia bioquimica
entre los grupos de anestesia general y anestesia combinada. Sin embargo
nuestro analisis no fue concluyente con esta teoria ni con el objetivo primario

del estudio.

En el Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutricion Salvador Zubiran,
usualmente se utiliza anestesia combinada para prostatectomias radicales. Sin
embargo en algunos pacientes el catéter peridual no es utilizado durante el
transoperatorio por diferentes causas como sangrado transoperatorio,
hipotensién o por preferencia del anestesidlogo. A pesar de utilizar anestesia
regional durante el transoperatorio, las dosis de fentanil intravenoso utilizado
son muy altas, como pudimos observar en los resultados de este estudio
(Tabla 1). Asi mismo, en algunos pacientes se utiliza analgesia peridural en el
postoperatorio aunado a rescates de tramadol, morfina, ketorolaco o

paracetamol.

Una explicacion de por qué nuestros resultados no son comparables con otros
demostrados en la literatura como el estudio elaborado por Biki vy
colaboradores (14), es que para el mantenimiento de la anestesia, ellos no
utilizan opioide intravenoso (fentanil), solo durante la induccion, y con dosis
protocolizadas. En nuestra practica, no hay un consenso para el manejo
anestésico en las prostatectomias radicales, y el uso de opioide intravenoso, a
altas dosis, puede ser un factor que modificara nuestros resultados, ya que el
beneficio de la anestesia regional al disminuir los requerimientos de opioides
intravenosos no es aprovechado. Es muy dificil estipular la razon por la que se
utilizan altas dosis de opioide intravenoso, y también es importante recalcar
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que los farmacos y las dosis utilizadas por el catéter peridual no fueron
evaluadas. Tampoco se evalud la cantidad de anestésico inhalado en estos
pacientes, ni el uso de analgesia postoperatoria diferente a la analgesia
peridural. Como ya fue mencionado, tanto los opioides como los anestésicos
inhalados suprimen la inmunidad celular, que es la principal linea de defensa

contra el cancer.

La limitante principal de nuestro estudio es el disefio, ya que es retrospectivo,
comparativo y observacional, asi como la pérdida de informacién durante la
revision de expedientes y hojas de anestesia. Sin embargo este estudio
demuestra que para poder establecer una correlacion significativa entre el uso
de anestesia regional y la recurrencia en cancer de prdstata, es necesario

realizar un ensayo clinico controlado.
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