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Resumen

ANTECEDENTES: el cdncer de prostata es el tumor maligno mas
frecuente en varones mayores de 50 afos edad. La crioablacién es
una técnica que provoca menos complicaciones y efectos adversos,
y mayor calidad de vida que la prostatectomia. Aunque sus ventajas
son bien conocidas, por el momento no existen estudios relacionados
con la supervivencia después del procedimiento.

OBJETIVO: comparar la supervivencia de pacientes con cancer de
préstata intervenidos mediante prostatectomia radical versus crioa-
blacién.

MATERIALES Y METODOS: estudio retrospectivo, observacional y
descriptivo, en el que se utiliz6 el Sistema Integral de Administracion
Hospitalaria de PEMEX para obtener los datos de los expedientes elec-
trénicos en la pestaiia de “Reportes”. Se seleccionaron los pacientes
con diagndstico de cancer de préstata, con reporte histopatoldgico
completo, intervenidos mediante prostatectomia o crioablacién,
atendidos en el Hospital Central Sur de Alta Especialidad de PEMEX
entre enero de 2005 y enero de 2016. Se utilizé la prueba de ¥? para
el andlisis de mortalidad de grupos independientes. Se consider6
estadisticamente significativo el valor de p < 0.05

RESULTADOS: se registraron 289 expedientes. El promedio de edad
fue de 62 afios. Se reportaron 7 (2.4%) defunciones en el grupo de
prostatectomia radical y 6 (2.1%) en el de crioablacion (p = 0.41). De
los pacientes fallecidos, 7 resultaron con concentracién de antigeno
prostatico especifico mayor de 1 ng/mL y 6 con concentracién menor
de 1 ng/mL.

CONCLUSIONES: no existe diferencia estadisticamente significativa
en la supervivencia de los pacientes intervenidos mediante prostatec-
tomia radical versus crioablacion. Se requieren estudios adicionales
que evalien los efectos adversos, costos de atencién y control de
la enfermedad a largo plazo para considerar que la crioablacion es
superior a la prostatectomia radical.

PALABRAS CLAVE: supervivencia a la crioablacién; prostatectomia
radical; cancer de préstata.
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Radical prostatectomy versus
cryoablation: Survival of patients
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Abstract

BACKGROUND: Prostate cancer is the most frequent malignant tumor
in men above 50 years of age. Cryoablation has fewer complications
and adverse effects, as well as offering better quality of life than
prostatectomy. Even though its advantages are well-known, there are
currently no studies related to survival after the procedure.

OBJECTIVE: To compare survival in patients that underwent radical
prostatectomy versus cryoablation.

MATERIALS AND METHODS: A retrospective, observational, and
descriptive study was conducted that utilized the Integrated Hospital
Administration System of PEMEX to review electronic case records,
utilizing the “Reports” tab. Patients diagnosed with prostate cancer that
had complete histopathologic studies and that underwent prostatec-
tomy or cryoablation at the Hospital Central Sur de Alta Especialidad de
PEMEX within the time frame of January 2005 and January 2016 were
selected. The mortality analysis for independent groups was carried
out using the ? test and statistical significance was set at a p < 0.05.

RESULTS: A total of 289 patient files were obtained and the mean age
of the patients was 62 years. Seven (2.4%) patients in the radical pros-
tatectomy group died and 6 (2.1%) patients in the cryoablation group
died (p = 0.41). Of the patients that died, 7 had a prostate-specific
antigen level above 1 ng/mL and 6 had a prostate-specific antigen
level below 1 ng/mL.

CONCLUSIONS: There was no statistically significant difference in
survival between patients that underwent radical prostatectomy versus
cryoablation. Further studies that evaluate adverse effects, costs, and
long-term disease control are needed to determine whether cryoabla-
tion is superior to radical prostatectomy.

KEYWORDS Survival in cryoablation; Radical prostatectomy; Prostate
cancer
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cluso ha superado al cancer de pulmén en este

grupo de pacientes. Este cambio se asoci6 con

El cancer de préstata es el tumor maligno mas

el desarrollo del antigeno prostatico especifico
(APE), que permitié detectar mayor nimero de
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casos de cancer de préstata en estadios tem-
pranos. Los indices de mortalidad por céncer
de préstata ajustados por edad disminuyeron
4.1% anualmente de 1994 a 2001; sin embargo,
en 2014 se registraron 29,480 defunciones por
esta neoplasia. Este indice de mortalidad, com-
parativamente bajo, hace necesaria (salvo que
el cancer de préstata se esté volviendo bioléogi-
camente menos agresivo) una mayor conciencia
para la deteccién temprana y tratamiento opor-
tuno del tumor, antes de elevarse su incidencia.
No obstante, cuando no supone una amenaza a
la expectativa de vida (supervivencia), provoca
efectos secundarios que afectan la calidad de
vida y aumentan los gastos de atencion médica.’

El Instituto Nacional del Cancer (NCI) informa
que la tasa relativa de supervivencia a 5 afos es
de 100%, a 10 de 98% y a 15 de 95% del cancer
de préstata. Esta tasa disminuye al dividirse por
estadios, en el que la metdstasis a distancia es
la Gnica etapa con diferente indice de supervi-
vencia (28%).?

En México, el cancer de prostata es la neoplasia
con mayor indice de mortalidad en hombres,
con una tasa de 13 por cada 100,000 habitan-
tes. En 2008 se registr6 un promedio de vida
de 75 afios en la poblacién mexicana. Por lo
anterior, la incidencia, morbilidad y mortalidad
por cancer de préstata se encuentra en aumento.
Un estudio realizado en el Instituto Nacional de
Salud Publica reporté una mortalidad por cancer
de préstata de 3.9 por cada 10,000 habitantes
entre 1980 y 1984, de 5.2 entre 1995y 1999, y
de 5.5 en 2005 a 2009; esto supone un aumento
sostenido de aproximadamente 2% anual.?

Aunque su origen es desconocido, se han des-
crito factores de riesgo como: edad mayor de 50
anos, ascendencia africana, antecedentes fami-
liares de la neoplasia, consumo de carnes rojas 'y
lacteos, tabaquismo, obesidad y concentraciones
elevadas de testosterona.* Un metandlisis report6

que el tabaquismo aumenta el riesgo de morta-
lidad por cancer de préstata (riesgo relativo de
1.24;1C95%: 1.18-1.31),°incluso se ha sefialado
que a mayor edad aumenta la posibilidad de
obtener resultados falsos positivos.®

Los sintomas suelen ser inespecificos. Al inicio
de la enfermedad no se manifiestan sintomas
y después aparece prostatismo en estadios
avanzados o sintomas asociados con metastasis
6sea; por tanto, no deben tomarse en cuenta
para establecer el diagnéstico, debido a que los
pacientes con enfermedad benigna, como hiper-
plasia prostatica, suelen tener el mismo curso.’

En 1980 se introdujo el antigeno prostético
especifico (APE) como método de tamizaje.
Este ha permitido la identificacién temprana,
estimando un riesgo de neoplasia maligna o en-
fermedad metastdsica, asi como un seguimiento
y deteccion de enfermedad recurrente, por lo
que se ha logrado detectar el tumor en etapas
mas tempranas, contando con mayor incidencia
(casos nuevos registrados).>’

El antigeno prostatico especifico es una gluco-
proteina sintetizada por las células epiteliales
de la préstata, es decir, se trata de un marcador
6rgano-especifico, no asi de un marcador de ma-
lignidad. Diversos estudios sefialan que puede
encontrarse elevado en pacientes con hipertrofia
prostatica benigna, prostatitis, etc.

Aungque la concentracién del antigeno prostatico
no representa un criterio diagndstico, orienta
a la toma de decisiones en pacientes con alta
sospecha de malignidad. Pueden realizarse
determinaciones adicionales como: fraccién
libre, densidad y velocidad de aumento o dis-
minucion del antigeno. El tacto rectal anormal
con concentracion elevada (4-10 ng/mL) sugiere
sospecha de la enfermedad. Especificamente, el
valor mayor de 10 ng/mL es indicativo de biopsia
transrectal.® Existen factores adicionales que de-
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ben considerarse para determinar si un paciente
es ideal para biopsia.

Algunos estudios indican que el tamizaje del
antigeno prostatico especifico es efectivo en
pacientes de 70 afos de edad. Otras investiga-
ciones sefalan que a mayor edad, mayor puntaje
de la escala de Gleason. Este hallazgo, aunado
al aumento de esperanza de vida en los Gltimos
anos, debe considerarse para establecer el trata-
miento. El puntaje de la escala de Gleason es la
suma de ambos valores asignados. El grado de
diferenciacion suele asociarse con el pronéstico
de la enfermedad, por ejemplo: Grado 1 (2-4):
bien diferenciado, Grado 2 (5-6): moderadamen-
te diferenciado y Grado 3 (7-10): pobremente
diferenciado. Por tanto, se ha sugerido que la
escala de Gleason es uno de los factores mds
importantes en el prondstico.

Un estudio efectuado en 2015 reporté puntajes
de la escala de Gleason de 8 a 10 en hombres
de 50-54 (8.9%), 70-74 (16.2%) y 80-84 (28.5%)
afos de edad, clasificindolos en alto grado a 14.3,
22.4 'y 38.7%, respectivamente, (p < 0.001).°

En conjunto con la determinacién del antigeno
prostético especifico, el grado histoldgico y la
escala de Gleason permiten establecer la estadifi-
cacion del riesgo y, de esta manera, implementar
el tratamiento especifico, con mejor pronéstico
para el paciente. Esta clasificacion fue descrita
por D’Amico en 1998.1°

Los pacientes con riesgo bajo son ideales
para vigilancia, con obtencién de biopsias y
prostatectomia radical, radioterapia externa o
braquiterapia. Los sujetos con riesgo intermedio
tienen las mismas opciones y los de alto riesgo
requieren terapia hormonal con prostatectomia
radical, radioterapia, o solo monoterapia.

Otros factores a tomar en cuenta son la esperanza
de vida o supervivencia al momento del diagnés-
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tico, asi como enfermedad metastasica 6sea o
pélvica, afeccién nodular, entre otras comorbilida-
des que pueden evaluarse en estudios de extension,
como tomografia y resonancia magnética.

La National Comprehensive Cancer Network™
considera cinco grupos de riesgo: 1) muy bajo,
2) bajo, 3) alto, 4) muy alto y 5) metastdsico.
Esta clasificacién supone “enfermedad clini-
camente localizada” a los estadios: muy bajo,
bajo, intermedio y alto; “enfermedad localmente
avanzada” al estadio muy alto y “enfermedad
metastasica” a la metdstasis. A partir de esta cla-
sificacion se considera la supervivencia esperada
a 10 o 20 afos para iniciar el tratamiento qui-
rargico, radioterapia o tratamiento hormonal."

Los criterios de supervivencia mas utilizados
son el estadio clinico T1c, APE < 0.15 ng/mL,
Gleason < 6, biopsias positivas < 2 y deteccién
de cancer en cualquier muestra < 50%.'?

La prostatectomia radical es el tratamiento de
eleccion en pacientes cancer de préstata loca-
lizado, principalmente en los de riesgo bajo e
intermedio, con esperanza de vida mayor de
10 anos, y tiene una supervivencia a 10 anos
arriba de 94%.

Debido a la alta tasa de margenes quirdrgicos
positivos (33-66%), entre 56 'y 78% requiere tra-
tamiento coadyuvante con radioterapia o terapia
hormonal. La prostatectomia no se recomienda
en pacientes con enfermedad localmente avan-
zada; sin embargo, se ha visto que acompanada
de linfadenectomia de la fosa obturatriz y de los
vasos iliacos internos y externos puede tener me-
jor prondstico, pero mayor morbilidad asociada.’
Con la prostatectomia radical, la expectativa de
supervivencia libre de enfermedad varia de 80-
88% a 5 afos y de 69-75% a 10 afios.'”

En 1996 la crioablacién se reconocié como
opcion de tratamiento para el cancer de pros-
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tata por la Asociacién Americana de Urologia.
Esta técnica consiste en la congelacién in situ'y
controlada del tejido, con la finalidad de erra-
dicar la enfermedad y conservar la integridad
anatémica."

Las indicaciones actuales para la criocirugia
en pacientes con cancer de préstata incluyen:
tumor localizado, fracaso bioquimico posterior
a la prostatectomia o radioterapia y control de
las complicaciones locales en sujetos con enfer-
medad diseminada.™

La supresién androgénica es el tratamiento
paliativo de la enfermedad diseminada. Suelen
prescribirse analogos de la hormona liberadora
de hormona luteinizante (LHRH); sin embargo,
se han reportado mdiltiples reacciones adversas
como: pérdida de la libido, disfuncion eréctil,
pérdida de masa dsea, sarcopenia, alteraciones
lipidicas, resistencia a la insulina y sindrome
metabdlico.

Diversos estudios detallan el lineamiento a se-
guir, segln el riesgo establecido del paciente.
Las generalidades se han expuesto previamente;
sin embargo, no es concluyente el algoritmo de
tratamiento, quiza debido a la heterogeneidad
de los estudios. Aunque existen guias clinicas y
algoritmos preestablecidos, el protocolo de tra-
tamiento sigue siendo amplio, lo que conlleva a
diferentes prondsticos. Atn se discute acerca de
los efectos adversos, pues existe poca diferencia
en la supervivencia a 10 afios.

Un estudio realizado en 2006, en el Walter Reed
National Military Medical Center en Bethesda,
Maryland, en el que se evalu6 a pacientes con
riesgo bajo e intermedio que escogieron su tra-
tamiento, reporté que 54% de los casos fueron
tratados con cirugia, 20% con radiacién externa
y 12% con vigilancia, mientras que en los pa-
cientes con alto riesgo: 34% prefirieron cirugia
y 57% radiacién externa con tratamiento hor-

monal. La eleccidon del tratamiento fue diferente
segln la edad al momento del diagnéstico, raza
y comorbilidades. La mayoria de los pacientes
se mostraron satisfechos con su decisién de
tratamiento.'”

Los pacientes con cancer de prostata cuentan
con diversas opciones de tratamiento, pues casi
todas reportan similar eficacia, pero diferentes
efectos adversos. Actualmente se discute el uso
de escalas y la toma de decisiones; por tanto,
cada tratamiento debe individualizarse.

La crioablacion provoca menos complicaciones
y efectos adversos, y mayor calidad de vida que
la prostatectomia. Generalmente, el promedio
de dias de hospitalizacién es de 1 a 2 dias. Las
complicaciones mds frecuentes se asocian con
retencion y estenosis urinaria, e infeccion de
vias urinarias en 17, 5y 17%, respectivamente.

La funcién urinaria se preserva en 95-100% de
los casos, mientras que la funcién eréctil en 54-
100%. La toxicidad rectal se ha reportado muy
poco. La tasa de fistula rectouretral es de 1%.

El control bioquimico a 8 afos de seguimiento
es de 86.2%. La evolucién a metastasis no esta
reportada en la mayor parte de los estudios,
pero se estima tan baja como 0.3%, aproxima-
damente.’>'8

En el Hospital Central Sur de Alta Especialidad
de PEMEX se implementa la crioablacién para el
tratamiento de pacientes con cancer de préstata
localizado (6rgano confinado) desde 2005. La
prostatectomia radical se realiza, de igual forma,
en sujetos con riesgo bajo e intermedio, princi-
palmente. El tiempo quirdrgico reportado con
ambos procedimientos, en nuestra institucion y
en el Hospital Licenciado Adolfo Lépez Mateos
(ISSSTE), es de 3 a 5 horas. El sangrado estimado
con crioterapia y prostatectomia es de 30-100
y 800-12,500 mL, respectivamente. En relacién
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con la estancia hospitalaria, los pacientes con
crioterapia permanecen entre 3 y 7 dias, y con
prostatectomia radical de 4 a 8 dias.'*"

Aunque las ventajas transoperatorias y posope-
ratorias son bien conocidas, el tratamiento de
eleccion sigue siendo la prostatectomia radical.
El beneficio en cuanto a supervivencia no se ha
evaluado en México, lo que supone una ventaja
mas para la crioablacién.

El objetivo de este estudio es comparar la super-
vivencia en pacientes con diagnéstico de cancer
de préstata con prostatectomia radical versus
crioablacion en el Hospital Central Sur de Alta
Especialidad de PEMEX.

MATERIALES Y METODOS

Estudio retrospectivo, observacional y des-
criptivo, que utiliz6 el Sistema Integral de
Administraciéon Hospitalaria de PEMEX para
obtener los datos de los expedientes electrénicos
en la pestana de “Reportes”. Se seleccionaron
pacientes con diagndstico de cancer de prosta-
ta, con reporte histopatolégico completo, con
prostatectomia o crioablacién, atendidos en
el Hospital Central Sur de Alta Especialidad de
PEMEX entre enero de 2005 y enero de 2016.
Posteriormente se evaluaron las variables: de-
terminacion del antigeno prostatico especifico
(APE) pre y posquirtrgico, clasificacion de la
escala de Gleason, tipo de procedimiento (pros-
tatectomia o crioablacién), edad al momento del
diagnéstico, edad actual en caso supervivencia
y causa de muerte en caso de fallecimiento. Se
elaboré una base de datos por afio para proceder
al andlisis estadistico.

Los datos se analizaron con estadistica analitica,
con medias y desviacién estandar para varia-
bles cuantitativas, y frecuencias y porcentajes
para variables cualitativas. Se utilizé la prueba
de * para el analisis de mortalidad de grupos
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independientes. Para todas las pruebas se utiliz6
el programa SPSS v15; se considerd estadistica-
mente significativo el valor de p < 0.05.

RESULTADOS

Se registraron 289 expedientes de pacientes con
cancer de préstata. El promedio de edad fue de
62 anos (limites minimo y maximo de 44 y 83
anos, respectivamente); concentracién de anti-
geno prostatico especifico prequirdrgico de 13.1
ng/mL y posquirdrgico de 2.63 ng/mL.

Al dividir los grupos en prostatectomia radical
y crioablacion (Cuadro 1) se encontré un pro-
medio de edad al momento del diagnostico
similar en ambos grupos (61 y 64, respectiva-
mente), al igual que en la concentracién de
antigeno prostatico especifico prequirdrgico:
13.4 + 36.7 en el grupo de prostatectomia
y 11.1 + 9.6 en el grupo de crioablacion. Al
analizar el APE posquirtrgico se observé 2.5 +
20.2 y 2.7 £ 10, respectivamente (Figura 1). La
escala de Gleason resulté con 6.5 + 1.6 para el
grupo de prostatectomia y con 6.1 + 1.8 para
crioablacion.

En lo que a mortalidad respecta, se registraron
7 (2.4%) defunciones en el grupo de prostatec-
tomia radical y 6 (2.1%) en el de crioablacién
(p = 0.41), sin significacién estadistica. De

Cuadro 1. Caracteristicas de los pacientes intervenidos
mediante prostatectomia o crioablacién.

Variable Prostatectomia Crioablacion
radical (n = 186) (n =103)

Edad 61 7.1 64 +7.8
APE inicial 13.4 +36.7 11.1 £9.6
Gleason 6.5+1.6 6.1+1.8
APE final 2.5 +20.7 2.7 10
Mortalidad 7 (2.4%) 6 (2.1%)

APE: antigeno prostatico especifico; mortalidad (p = 0.41).
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Figura 1. Concentracion de antigeno prostatico especifico en pacientes con prostatectomia radical y crioablacién.

todos los pacientes fallecidos, 7 resultaron con
concentracion de antigeno prostatico especifico
mayor de 1 ng/mLy 6 con concentracién menor
de 1 ng/mL.

DISCUSION

El cancer de prostata es la neoplasia mas frecuen-
te en varones. Actualmente existen mdltiples
tratamientos enfocados a erradicar o controlar
este tumor. Los pacientes con cancer de prostata
localizado son ideales para intervencién quirdr-
gica con fines curativos y, segin la evolucién
durante el seguimiento, terapia coadyuvante."
El tratamiento de eleccién es la prostatectomia
radical.

La crioablacion se inicié en 1963, pero hasta
1996 la reconoci6 la Asociacién Americana
de Urologia como una opcién efectiva para el
cancer de préstata.’>'? En México existen pocos

centros donde se practica esta técnica (el Hos-
pital Central Sur de Alta Especialidad PEMEX es
uno de ellos). En 2005 se realizaron los prime-
ros procedimientos de crioablacion y en 2007
se implement6 formalmente como tratamiento
en pacientes con cancer de prostata localizado
(6rgano confinado).' Este estudio reporté un
promedio de edad de 62 afios en pacientes
tratados con crioablacion.

La concentracion de antigeno prostatico
especifico posterior al tratamiento fue mi-
nima (2.5 + 20.27 y 2.75 +10 en el grupo
de prostatectomia radical y crioablacion,
respectivamente), resultado asociado con
mal control de la enfermedad, que aunque
se registraron pocos casos, modificé el valor
de la desviacién estandar.

Este estudio no considero la terapia coadyuvante
ni la concentracién de antigeno prostatico espe-
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cifico posterior a ésta; por tanto, el resultado es
Gnicamente el reflejo de la enfermedad después
del tratamiento quirdrgico, con la determinacién
del antigeno prostético en la consulta inmediata
a la intervencion.

El objetivo de este estudio fue comparar la
supervivencia de pacientes con prostatectomia
radical versus crioablacién. Entre los resultados
se registraron 7 (2.4%) defunciones en el grupo
de prostatectomia y 6 (2.1%) en el de crioabla-
cién, que resultd estadisticamente significativo
(p = 0.41).

Conocer si los pacientes recibieron tratamiento
coadyuvante podria ayudar a determinar la
baja mortalidad durante el estudio. Los mdal-
tiples tratamientos para el cancer de prostata
han ayudado a mantener un adecuado con-
trol de la enfermedad, por lo que el Instituto
Nacional del Céancer (NCI) reporta que la
tasa relativa de supervivencia a 5 afios es de
100%, a 10 afios de 98% y a 15 de 95%.° Por
lo anterior, se requieren estudios prospectivos
y con seguimiento a 15 afios para determinar
la supervivencia de los pacientes con cancer
de prostata.

Las limitantes de este estudio fueron: descono-
cer los tratamientos coadyuvantes y la causa
especifica de mortalidad. Se requieren estudios
adicionales, a largo plazo, con otro tipo de va-
riables para determinar la supervivencia en este
grupo de pacientes.

No se encontr6 diferencia estadisticamente
significativa en la supervivencia de pacientes in-
tervenidos de prostatectomia o crioablacion; este
dato puede deberse a variables no estudiadas
como: tratamiento coadyuvante, comorbilidades
o falta de seguimiento; por tanto, la crioablacién
parece comportarse de forma similar a la pros-
tatectomia en la supervivencia de pacientes con
cancer de prostata.
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CONCLUSIONES

El cancer de prostata es una neoplasia con
elevada incidencia. En el Hospital Central Sur
de Alta Especialidad de PEMEX se efectda la
crioablacion en pacientes con cancer de pros-
tata localizado (6rgano confinado). No existe
diferencia estadisticamente significativa en la
supervivencia de pacientes con prostatectomia
radical o crioablacién. Ambos tratamientos re-
presentan una opcion efectiva en pacientes con
cancer de prostata en etapa inicial. Aunque las
ventajas de la crioablacién son ampliamente
conocidas, se requieren estudios adicionales, en
los que se evalten los efectos adversos, costos
y control de la enfermedad a largo plazo para
considerarla superior a la prostatectomia radical.

No se requirié ningin tipo de financiamiento
para realizar este trabajo.
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