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PALABRAS CLAVE Resumen

Sindrome metabolico; Introduccion: El cancer de prostata es el tumor mas frecuente en el hombre. En nuestro pais se
Cancer de prostata; diagnostica en etapas tardias de la enfermedad. El bloqueo androgénico es ampliamente utilizado
Testosterona; México. como tratamiento en el cancer de prostata en sus diversos estadios. Se ha estimado que el sindrome

metabolico se presenta en cerca del 50% de los pacientes que se someten a bloqueo androgénico.
Material y métodos: Se realizo un estudio transversal, retrospectivo, observacional, descripti-
vo. Se incluyeron pacientes con diagnostico de cancer de prostata que acudieron a la Consulta
Externa de Urologia, entre agosto de 2012 a enero de 2013. Se analizaron las variables genera-
les, ademas de la circunferencia de la cintura, glucosa en ayuno, triglicéridos, colesterol total,
colesterol LDL, colesterol HDL, testosterona, antigeno prostatico especifico (APE), tipo y tiempo
de bloqueo androgénico.

Resultados: Se identificaron pacientes con cancer localmente avanzados (43%) y metastasicos
(57%). De acuerdo al sindrome metabdlico definido como 3 o mas criterios del ATP Ill, se encon-
traron 5 pacientes sin ninglun criterio (7%) y 48% con 3 o mas criterios, siendo estos compati-
bles con el diagndstico de sindrome metabolico.

Conclusiones: No se encontro asociacion estadistica entre el tiempo y la presencia de sindrome
metabolico (X2=1.749; p>0.05).

KEYWORDS Metabolic syndrome in patients with prostate cancer being treated with androgen
Metabolic syndrome, deprivation therapy

Prostate cancer;

Testosterone; Mexico. Abstract

Background: Prostate cancer is the most frequent tumor in men. In Mexico it is diagnosed at late
stages of the disease. Androgen deprivation therapy is widely used as treatment in the different
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stages of prostate cancer. Metabolic syndrome is estimated to present in approximately 50% of

Methods: A cross-sectional, retrospective, observational, and descriptive study was conducted
on patients diagnosed with prostate cancer that were seen at the Urology Outpatient Service
within the time frame of August 2012 to January 2013. General variables were analyzed, to-
gether with waist circumference, fasting glucose, triglycerides, total cholesterol, LDL choleste-
rol, HDL cholesterol, testosterone, prostate specific antigen (PSA), and the type and duration of

Results: A total of 43% of the patients were identified as having locally advanced cancer and 57%
with metastatic disease. Defining metabolic syndrome as 3 or more Adult Treatment Panel (ATP)

Il criteria, 5 patients (7%) presented with none of the criteria and 48% met 3 or more of the

Conclusions: No statistical association was found between the duration of androgen deprivation
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the patients that undergo androgen blockade.
androgen deprivation therapy.
criteria consistent with metabolic syndrome diagnosis.
therapy and metabolic syndrome (X?=1.749, p>0.05).
reservados.

Introduccién

El cancer de proéstata es la neoplasia que se diagnostica con
mayor frecuencia en el hombre. En el afio 2011 se repor-
taron en Estados Unidos 222,000 nuevos casos y 32,000
muertes'.

El 86% de los casos son diagnosticados como enfermedad
localizada o localmente avanzada, sin embargo en México y
en paises Latinoamericanos esta cifra es menor, diagnosti-
cando la mayoria de los casos con enfermedad metastasica?.

Recientemente se ha reportado en Estados Unidos una
prevalencia general ajustada para la edad de 23.7%. Sin em-
bargo, esta prevalencia es mayor en sujetos méxico-ameri-
canos, siendo de 31.9%°.

El bloqueo androgénico es ampliamente utilizado como
tratamiento en el cancer de préstata en sus diversos esta-
dios, ya sea en asociacion con braquiterapia, radioterapia,
prostatectomia radical o como manejo Unico en la enfer-
medad metastasica®. Se han reportado diversos estudios
recientemente, los cuales identifican una asociacion entre
el bloqueo androgénico y el incremento en el riesgo de pre-
sentar eventos cardiovasculares. Estos resultados han in-
crementado el interés y la discusion acerca de los efectos
del bloqueo androgénico y su posible asociacion con un ma-
yor riesgo cardiovascular’.

Asimismo, se ha concluido en estudios observacionales la
asociacion independiente entre el hipogonadismo (menos de
350 ng/dL) provocado por el bloqueo androgénico y el desa-
rrollo de diabetes mellitus tipo 2 y sindrome metabolico®’.

Se ha estimado que el sindrome metabdlico se presenta
en cerca del 50% de los pacientes que se someten a bloqueo
androgénico®.

Dentro de los efectos metabolicos del bloqueo androgéni-
co que se han reportado, se encuentran: incremento en la
grasa corporal y su acimulo principalmente a nivel del teji-
do celular subcutaneo, aumento de triglicéridos, incremen-
to del colesterol LDL, disminucion del colesterol HDL,
aumento de la insulina en ayuno y disminucion en la sensibi-
lidad a la insulina®1°.

El desarrollo de sindrome metabdlico en pacientes con
bloqueo androgénico se ha visto asociado con un incremento

de 3 veces el riesgo de desarrollar enfermedad cardiovascu-
lar (principalmente cardiopatia isquémica), siendo ésta la
principal causa de muerte en pacientes con cancer de pros-
tata, excediendo la mortalidad cancer-especifica'2.

Desde su descripcion en 1999, se han propuesto diversas
definiciones de sindrome metabdlico, siendo la de la Adult
Treatment Panel Ill criteria (ATP 1ll) y la International Dia-
betes Federation (IDF) las mas importantes™.

Los criterios ATP Il (2001) definen al sindrome metabolico
cuando se presentan 3 de los siguientes 5 criterios:

1. Glucosa plasmatica de ayuno igual o mayor a 110
mg/dL.

2. Elevacion de triglicéridos igual o mayor a 150 mg/
dL.

3. Reduccion del colesterol HDL por debajo de 40 mg/
dL.

4. Medicion de la circunferencia de la cintura mayor a
102 cm.

5. Elevacion de la presion sistolica igual o mayor a
130 mmHg y la presion diastdlica igual o mayor 85
mmHg™5.

El objetivo de este estudio es determinar la proporcion de
pacientes con sindrome metabdlico y su relacion con el tipo
y el tiempo del bloqueo androgénico, en el periodo com-
prendido entre agosto del 2012 y enero del 2013.

Material y métodos

Estudio transversal, retrospectivo, observacional, descripti-
vo. El universo de estudio fueron los expedientes de pacien-
tes con diagnodstico de cancer de prostata que acudieron a
la Consulta Externa de Urologia entre agosto de 2012 a ene-
ro de 2013, de donde se tomd una muestra convencional,
integrada por aquellos expedientes que cumplieron con los
criterios de seleccion.

Se eliminaron los expedientes con datos insuficientes para
los fines del estudio. Se pidié consentimiento bajo informa-
cion de los pacientes.

Las variables estudiadas fueron: edad, estadificacion, trata-
miento, peso, talla, indice de masa corporal, presion arterial,
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circunferencia de la cintura, glucosa en ayuno, triglicéridos,
colesterol total, colesterol LDL, colesterol HDL, testostero-
na, antigeno prostatico especifico (APE), tipo y tiempo de
bloqueo androgénico; con base en el analisis de estas va-
riables se determino segln los criterios ATP Ill, la existencia
de sindrome metabodlico.

Resultados

Se analizaron los datos de 75 expedientes que cumplieron
con los criterios de seleccion. Los pacientes se estadifica-
ron en: localmente avanzados 43% y metastasicos 57%. De
acuerdo al tratamiento recibido, el hormonal puro fue el
mas frecuentemente utilizado 77%, seguido por la terapia
trimodal (prostatectomia radical + radioterapia + bloqueo
androgénico) y el menos utilizado fue el tratamiento bimo-
dal (radioterapia + bloqueo androgénico) en solo el 3% de
los pacientes. El control bioquimico de los pacientes obser-
vado a partir de los niveles de APE, nos indica que el 87% de
los pacientes tienen cifras por debajo de 4 ng/mL; sélo en
10 pacientes se observaron cifras superiores, pudiendo ser
explicado por la resistencia hormonal de los pacientes.

El tipo de bloqueo androgénico mas utilizado fue el blo-
queo maximo en el 69% de los pacientes y en el 31% restan-
te, se utilizo orquiectomia simple bilateral.

El tiempo promedio del bloqueo androgénico fue de 24.5
meses, observandose tiempos que van desde uno hasta
120 meses. Para determinar si el tiempo del bloqueo se aso-
ciaba con la presencia o no del sindrome metabdlico, fue
realizada una prueba ji cuadrada, tomando como punto de
corte 24 meses de tratamiento; no se encontré asociacion
entre el tiempo y la presencia de sindrome metabdlico
(X2=1.749; gl=1; p>0.05).

El 7% de los pacientes se encontraba en intermitencia, y
ya que tedricamente el periodo “off” se relaciona con un
menor nimero de efectos adversos, se busco la relacion de
la intermitencia con la presencia de sindrome metabolico
mediante una prueba ji cuadrada, no habiéndose encontra-
do asociacion entre ambos (X?=0.137; gl=1; p>0.05).

Dado que los criterios ATP Ill define al sindrome metaboli-
co como 3 o mas criterios, encontramos 5 pacientes sin nin-
gun criterio (7%) y 48% con 3 o mas criterios, siendo estos
compatibles con el diagndstico de sindrome metabdlico.

La hipertrigliceridemia fue el criterio mas frecuente, es-
tando presente en el 71% de los pacientes, seguido por la
hipertension arterial sistémica y la reduccion de las cifras
de colesterol HDL en el 50%, respectivamente. El criterio
menos frecuente fue la obesidad central, el cual estuvo pre-
sente solo en el 27% de los pacientes (fig. 1).

En cuanto a los niveles de testosterona, considerando el
punto de corte de castracion 50 ng/mL, tenemos que el 84%
de los pacientes presentan cifras menores a este. Sin em-
bargo, cambiando el punto de corte a 20 ng/mL, tenemos
que el 65% de los pacientes se encuentran debajo de esta
cifra.

Se ha concluido en estudios observacionales la asociacion
independiente entre el hipogonadismo (menos de 350 ng/
dL) provocado por el bloqueo androgénico y el desarrollo de
sindrome metabdlico, en este estudio observamos que el
93% de los pacientes presentan cifras compatibles con hipo-
gonadismo, por lo tanto se explor6 una posible asociacion

ALT GLUCOSA AYUNO ' 33%

REDUCCION HDL J 49%
HIPERTRIGLICERIDEMIA J71%
HAS ) 49%

OBESIDAD CENTRAL ' 27%

HAS: hipertension arterial sistémica; HDL: colesterol HDL.

Figura 1 Frecuencia de criterios ATP IIl.

entre estas 2 entidades, observandose que estadisticamente
no existe asociacion entre ellas (X?=0.309; p>0.05) (fig. 2).

Discusion

El bloqueo androgénico es ampliamente utilizado como tra-
tamiento en el cancer de prostata en sus diversos estadios,
ya sea en asociacion con braquiterapia, radioterapia, pros-
tatectomia radical o como manejo Unico en la enfermedad
metastasica. El 86% de los casos son diagnosticados como
enfermedad localizada o localmente avanzada, sin embar-
go en México y en paises Latinoamericanos esta cifra es me-
nor, diagnosticando la mayoria de los casos con enfermedad
metastasicaZ.

Coincidimos con lo referido por la Secretaria de Salud en
el Programa de Accion contra el Cancer de Préstata y por
Jemal et al., en cuanto a un mayor nimero de casos de en-
fermedad metastasica en México y paises de Latinoamérica,
encontrando en nuestro estudio un niumero alto de pacien-
tes con enfermedad metastasica (57%).

Tedricamente, el retiro de la terapia de deprivacion an-
drogénica debe estar relacionado con la disminucion en la
frecuencia de presentacion del sindrome metabdlico, sin
embargo en la busqueda bibliografica realizada no encon-
tramos ninguna mencion al respecto; una aportacion impor-
tante de este trabajo es haber encontrado que el 7% de los
pacientes tuvieron intermitencia, sin encontrar relacion es-
tadistica entre estas 2 variables.

Braga-Basaria et al., en su articulo publicado en el Jour-
nal Clinical Oncology en el ano 2006, en donde reporta la
frecuencia de los criterios de la ATP lll, encontro que el crite-
rio con mayor frecuencia fue la obesidad central, presente
en el 75% de los casos; en nuestro estudio este criterio fue
el menos frecuente, ya que so6lo se consigno en el 27%. La
hipertrigliceridemia se encontré solo en el 55% de los casos
en el mismo reporte, siendo en nuestro estudio el criterio
mas frecuente con 71%.

Se ha reportado que el uso de agonistas de la hormo-
na liberadora de gonadotropinas (GnRH) se asocia a un ma-
yor riesgo de diabetes, cardiopatia coronaria, infarto de
miocardio de nueva aparicion y muerte subita de origen car-
diaco'2, Los hombres tratados mediante orquiectomia sim-
ple bilateral tienen mas probabilidades de manifestar
diabetes, pero no cardiopatia coronaria, infarto de miocar-
dio ni muerte sUbita de origen cardiaco'’?'.

Al momento no existen reportes en la literatura que nos
hable de la asociacion entre el tiempo y el tipo de bloqueo
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Figura 2 Hipogonadismo.

androgénico con la presencia de sindrome metabdlico, por
lo cual estos serian temas susceptibles de estudio en si-
guientes trabajos de investigacion, asimismo, seria de gran
interés realizar un estudio comparativo entre pacientes con
y sin bloqueo androgénico y su relacion con la presencia de
sindrome metabodlico.

Otro punto de gran interés seria la determinacion previa
al momento del bloqueo androgénico de la presencia de sin-
drome metabdlico en los pacientes por otras causas no rela-
cionadas con este tratamiento, a fin de poder atribuir con
precision el verdadero valor del bloqueo androgénico como
factor de riesgo para la presencia de sindrome metaboélico.

Conclusiones

Con base en los resultados anteriores podemos realizar las
siguientes conclusiones:

1. De los pacientes estudiados, el 57% se encontraba
en un estadio metastasico y el 43% en localmente
avanzado.

2. El control bioguimico de los pacientes en el 87% de
los casos se encontro por debajo de 4 ng/mL.

3. Fueron utilizados sélo 2 tipos de bloqueo androgé-
nico: el bloqueo androgénico maximo (69%) y la
orquiectomia simple bilateral (31%).

4. Eltiempo promedio del bloqueo androgénico de los
pacientes estudiados fue de 24.5 meses, observan-
dose tiempos que van desde uno hasta 120 meses.
No se encontré asociacion estadistica entre el
tiempo y la presencia de sindrome metabdlico
(X2=1.749; gl=1; p>0.05).

5. Solo el 7% de los pacientes se encontraba en inter-
mitencia. No hallandose relacion estadistica entre
ésta y el sindrome metabdlico (X2=0.137; gl=1;
p>0.05).

6. Los criterios de la ATP Ill mas frecuentes fueron, en
primer lugar, la hipertrigliceridemia con un 71%, re-
duccion del colesterol HDL y la hipertension arterial

sistémica con un 50%, respectivamente; el menos
afectado fue la obesidad central con un 27%.

7. EL 84% de los pacientes presentaron niveles de tes-
tosterona menores a 50 ng/mL, estos no se asocia-
ron a la presencia de sindrome metabdlico
(X2=0.309; gl=1; p>0.05).
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