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RESUMEN

La prostatectomia radical de salvamento viene siendo usada como tratamiento con
intencién curativa en aquellos pacientes que cursan con recaida bioquimica local
luego de radioterapia®. En el Hospital Militar Central se ha realizado rutinariamente
este procedimiento desde el afio 2000 para aquellos pacientes que no poseen
coomorbilidades, con una expectativa de vida mayor a 10 afios y con enfermedad
localizada. A diferencia de las publicaciones, en nuestra experiencia las
complicaciones intraoperatorias han sido pocas. Por lo cual recomendamos este
tipo de procedimiento con fines curativos.

PALABRAS CLAVES / KEY WORDS: Prostatectomia radical de salvamento.
Complicaciones. Salvage Radical Prostatectomy. Complications

ABSTRACT

Salvage Radical Prostatectomy comes being used as processing with curative
intention in those patients that show bioquimical after radiation therapy. In the
Hospital Militar Central this procedure has been carried out since 2000. So this
class of surgery expectative has been established for patients that don’t have
coexist morbilitys, with life

greater than 10 years and with illness located. As opposed to the publications, in
our experience the complications intraoperatorias have been low.

! Schellhammer PF, Kuban DA, el-Mahdi AM: Treatment of clinical local failure after radiation therapy for prostate
carcinoma. J Urol 1993; 150:1851-1855.



INTRODUCCION

La prostatectomia radical de salvamento se ha utilizado con éxito para erradicar
canceres localmente recurrentes después haberle administrado radioterapia. El
problema principal de esta cirugia es que el cancer esta a menudo avanzado en el
momento en que la mayoria de los pacientes y el médico deciden operar.

Es importante que el paciente antes de la cirugia debe cumplir varias
caracteristicas como tener una excelente salud libre de coomorbilidades, con una
expectativa de vida mayor de 10 afios, no presentar enfermedad metastasica y
tener un tumor clinicamente localizado.

Este estudio nos servira para observar la experiencia que se ha adquirido con esta
patologia en nuestro pais, dado que los reportes nacionales muestras que no hay
ningan centro hospitalario de nivel 4 realizando esta clase de intervenciones.

Asi evidenciar como la prostatectomia radical de salvamento implica un desafio
técnico, pero permite un adecuado control del cancer de prostata radioresistente
en pacientes adecuadamente seleccionados. Ademés es posible la erradicacion
de la enfermedad en un alto porcentaje de pacientes cuando el cancer se
encuentra circunscrito. El objetivo de este articulo es mostrar la experiencia
presentada con este procedimiento desde el 2000 que se viene realizando en el
Hospital Militar Central con un minimo nimero de complicaciones.



IDENTIFICACION Y FORMULACION DEL PROBLEMA

La poblacién o sujetos de estudios son los hombres mayores con diagnostico de

cancer de préstata radioresistente.

El desenlace es valorar a los pacientes quien se les realizo prostatectomia radical

de salvamento desde diciembre de 2000 y julio de 2007

Factor de riesgo: Hombre quienes les fue diagnosticado cancer de prostata

localizado radioresistente

Determinar el estado libre de enfermedad luego de la prostatectomia radical de
salvamento teniendo encuentra el TNM en el momento del diagnostico, la
clasificacion de Gleason y PSA antes de la radioterapia y después de la misma.

PROBLEMA

¢Es la prostatectomia Radical de Salvamento una opcién terapéutica en los
pacientes con recaida bioquimica por Cancer de Prostata?



JUSTIFICACION

Este estudio es necesario realizarlo ya que en la actualidad no hay estudios a
pacientes que cursen con cancer de prostata localizado radioresistente que se les

haya realizado prostatectomia radical de salvamento en nuestro pais.

Se realizara en pacientes quienes ya han sido llevados a prostatectomia radical de
salvamento desde 2000 hasta el 2007, donde seran revisadas las historias clinicas
y a los pacientes que acudan a consulta serdn seguidos hasta el final de la

investigacion.

Este estudio es factible, novedoso, pertinente, nos servira para plantear a toda la

sociedad urolégica nacional la posibilidad la prostatectomia radical de salvamento.

Estudio no presentara ningun costo para el paciente ni para la institucion.



MARCO TEORICO

Se estima que 218.900 hombres son diagnosticados con cancer de prostata
anualmente en los Estados Unidos y 27.050 mueren por esta causa®. Con la era
del PSA se a incrementado el diagnostico de esta neoplasia en estadios
tempranos, llevandolos a procedimiento con intencion curativa.

Las opciones de manejo para cancer de prostata localizado son prostatectomia
radical, radioterapia (radioterapia externa y braquiterapia de alta y baja tasa; con o
sin deprivacién androgénica) y vigilancia activa.

Desde comienzos de la década de los 80 se produjeron dos grandes avances® en
el manejo del cancer de préstata con radioterapia, el primero fue la utilizacién de
aceleradores lineales y técnicas capaces de administrar altas dosis de radiacién
en la profundidad de la pelvis y el segundo fue la braquiterapia, disminuyendo la
dosis de radiacion en los tejidos adyacentes, uretra prostatica y pared anterior
rectal, por lo que cada vez mas pacientes tienen como alternativa éste método con
intencién curativa.

La prostatectomia radical de salvamento se ha utilizado con éxito* parra erradicar
el cancer localmente recurrente después de tratamiento con radioterapia. Cuando
es tomada la opcidn quirargica como método de tratamiento curativo, el tumor a
menudo ya se encuentra en un estadio avanzado. Es importante que al paciente
antes de realizarle esta cirugia cumpla varias caracteristicas como: 1) no
presentar comorbilidades importantes, 2) expectativa de vida mayor de 10 afios, 3)
libre de enfermedad metastasica y 4) tener un tumor clinicamente localizado, es
decir, las mismas indicaciones de un posible intento inicial con fines curativos.

La recaida local después del tratamiento con intencion curativa del cancer de
prostata clinicamente localizado con radioterapia es comun, ocurriendo en mas del
50% de los pacientes®. EI 90% de los pacientes que presentan recaida bioquimica

2 Jemal A; Siegel R; Ward E; Murray T; Xu J; Thun MJ Cancer statistics, 2007. CA Cancer J Clin. 2007 Jan-Feb;57(1):43-
66.

% Pollack A, Zagars G, Smitht L: Preliminary results of randomized dose escalation study comparing for the treatment of
prostate cancer. American Society for Therapeutic Radiology and Oncology 41 st Annual Meeting. San Antonio, Texas, Vol
45, 1999.

* Bianco, F. J., Scardino, P. T., Stephenson, A. J., Diblasio, C. J., Fearn, P. A. and Eastham, J. A.: Long-term oncologic
results of salvage radical prostatectomy for locally recurrent prostate cancer after radiotherapy. Int J Radiat Oncol Biol Phys,
62: 448, 2005

® Zietman, A. L., DeSilvio, M. L., Slater, J. D., Rossi, C. J., Jr., Miller, D. W., Adams, J. A. et al: Comparison of
conventionaldose vs high-dose conformal radiation therapy in clinically localized adenocarcinoma of the prostate: a
randomized controlled trial. JAMA, 294: 1233, 2005
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luego de radioterapia reciben el tratamiento paliativo con castraciébn quimica o
quirGrgica®. Es interesante que a pesar de reportes respecto a la sobrevida libre de
enfermedad a 10 afios luego de una prostatectomia radical de salvamento los
pacientes y el cuerpo médico no acepta en forma generalizada esta clase de
manejo. Solamente hasta el 2% de pacientes con el cancer de proéstata
radiorecurrente es tratado con prostatectomia radical de salvamento’. La baja
recomendacion en la alternativa de realizar esta clase de cirugia como un
procedimiento curativo en hombres sanos son probablemente la creencia de alto
indice de complicaciones durante la cirugia, como son, la posibilidad de lesion
vascular, perforacién de recto, lesion de viscera hueca entre otros; y a largo plazo,
como son incontinencia urinaria y disfuncion sexual, ademas de un mayor niamero
de transfusiones.

Estas complicaciones perioperatorias descritas en la literatura fluctian entre el 13
y el 27%°. La lesion rectal se presenta entre el 0% al 35%°, las tasas a largo plazo
de incontinencia urinaria fluctian entre el 30 y el 73%', la estrechez de la
anastomosis del 17 al 32% vy la disfuncién eréctil en el 55%°. En los diferentes
estudios muestran que la cantidad de unidades de glébulos rojos empaquetados
fue 0,2 a 3.

Multiples estudios, demuestran que la probabilidad libre de progresion a 5 afios es
del 55 % vy el intervalo libre de progresion es de 6.4 afios. Se considera que los
niveles preoperatorios de PSA son un factor predictor de progresién. Ademas a 5
afos la probabilidad libre de progresion con niveles preoperatorios de PSA <4, 4-
10, y >10 ng/mL son 86%, 55%, y 37%, respectivamente. A 10 y a 15 afos la
mortalidad especifica del cancer después de la prostatectomia radical de
salvamento es de 27% y 40%, respectivamente™*.

® Grossfeld, G. D., Stier, D. M., Flanders, S. C., Henning, J. M., Schonfeld, W., Warolin, K. et al: Use of secondary treatment
following definitive local therapy for prostate cancer: data from the CaPSURE database. J Urol, 160: 1398, 1998

" Rogers, E., Ohori, M., Kassabian, V. S., Wheeler, T. M. and Scardino, P. T.: Salvageradical prostatectomy: outcomeme
assured by serum prostate specific antigen levels. J Urol, 153: 104, 1995

® Masterson TA, Andrew J. Stephenson, Peter T. Scardino. Recovery of erectile function after salvataje radical
prostatectomy for locally recurrent prostate cancer after radiotherapy. Urology 2005 sep, 66(3).

® Bianco, F. J., Scardino, P. T., Stephenson, A. J., Diblasio, C. J., Fearn, P. A. and Eastham, J. A.: Long-term oncologic
results of salvage radical prostatectomy for locally recurrent prostate cancer after radiotherapy. Int J Radiat Oncol Biol Phys,
62: 448, 2005.

1 Andrew J. Stephenson, James A. Eastham. Role of Salvatage radical prostatectomy for recurrent prostate cancer after
radiation therapy. J Clin Oncology, 2005, nov 23 (32).

™ Bianco FJ Jr; Scardino PT; Stephenson AJ; Diblasio CJ; Fearn PA; Eastham JA. Long-term oncologic results of salvage

radical prostatectomy for locally recurrent prostate cancer after radiotherapy. Int J Radiat Oncol Biol Phys 2005 Jun
1;62(2):448-53.



Asi la prostatectomia radical de salvamento implica un desafio técnico, pero
permite un adecuado control del cancer de préstata radiorecurrente en pacientes
adecuadamente seleccionados. Ademéas es posible la erradicacion de la
enfermedad en un alto porcentaje de pacientes cuando el cancer se encuentra
circunscrito. El objetivo de este articulo es mostrar la experiencia presentada con
este procedimiento desde el 2000 que se viene realizando en el Hospital Militar
Central con un minimo namero de complicaciones.



OBJETIVOS

OBJETIVO GENERAL

Evaluar la ausencia de recurrencia de enfermedad y la baja tasa de
complicaciones intraoperatorias en pacientes sometidos a Prostatectomia Radical
de Salvamento por Cancer de Préstata Radioresistente en una serie pacientes del
hospital militar central desde el afio 2000.

OBJETIVOS ESPECIFICOS:

1. Determinar la poblacion de pacientes que tiene indicacién para Prostatectomia
Radical de Salvamento respecto a la progresion de la enfermedad.

2. Realizar la correlacion del estado de la enfermedad con el seguimiento
bioquimico (PSA) luego de Prostatectomia Radical de Salvamento en
pacientes que han sido intervenidos en el hospital militar central desde el afio
2000.

3. Conocer la supervivencia global de los pacientes con Cancer de Prostata
Radioresistente luego de la Prostatectomia Radical de Salvamento
correlacionandolos con los factores de mal pronéstico luego de la cirugia.

4. Determinar las tasas de recurrencia de la enfermedad de acuerdo con el
estado patolégico obtenido en los pacientes quienes se le realizo
Prostatectomia Radical de Salvamento durante el periodo de observacion.

5. Determinar la baja tasa de complicaciones intraoperatorias en éste
procedimiento.
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METODOLOGIA

Se realizara un estudio descripcion serie de casos en pacientes quienes se les

realizo prostatectomia radical de salvamento en el hospital militar central

Se reviso la estadistica del servicio de urologia del Hospital Militar Central
encontrando que entre diciembre de 2000 y julio de 2007 se han realizado 18
prostatectomias radicales de salvamento con la técnica de walsh modificada
descrita en afios anteriores por nuestro servicio. Se logro revisar las historias

clinicas de 10 pacientes.

Se evalu6 la fecha del diagnostico, psa inicial, gleason, manejo instaurado,
neoadyuvancia, tiempo al cual presento recaida, conducta tomada con el
diagnostico de recaida bioquimica, patologia post prostatectomia radical, TNM,
complicaciones intraoperatorias, manejo y evolucién de las mismas, seguimiento

oncoldgico de los pacientes y por ultimo estado actual de los pacientes.

Ademas se incluirdn todos los pacientes quienes fueran llevados a Prostatectomia
radical de salvamento presentados en la junta de decisiones de dicho centro

hospitalario a partir del 2007.
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PLAN DE ANALISIS

De esta manera se tiene una base de datos de 10 pacientes con distintas
variables, el analisis estadistico que se realiz0 aqui es mas orientativo que
inferencial, el hecho de que no se tengan mas datos no significa que no podamos
explorar el valor de las variables que intervinieron.

Se aplico andlisis de tablas cruzadas y un test de prueba de chi cuadrado para
comprobar la asociacion de variables en una tabla de 2 x 2, teniendo en cuenta el
uso del test chi cuadrado con un nivel de confianza del 95%, se resalta que en
todo el analisis la mayoria de los resultados son orientativos.

El andlisis de los datos se hizo en tablas dinamicas en Excel y un programa
estadistico llamado MINITAB, asi mismo un programa interactivo usado en la red.

Ver ANEXO TABLA 1. Caracteristicas clinicas, manejo y estado actual de
pacientes.
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RESULTADOS

Un total de 10 pacientes fueron sometidos a prostatectomia radical de salvamento
entre diciembre de 2000 y julio de 2007 en el Hospital Militar Central.

El promedio de edad de los pacientes fue 65 afios (rango 52 -70), al momento del
diagnostico 3 pacientes fueron clasificados con TNM < T2a y los otros 7 pacientes
con TNM >T2a.

En 6 pacientes el Gleason inicial se reporté como < 7, en 2 pacientes no se
obtuvieron datos y en los 2 pacientes restantes >6.

Se encuentra que el promedio del PSA inicial es 7,827 ng/ml (rango 4,7- 12,3
ng/ml); el nadir promedio fue 1,283 ng/ml (rango 0,04 — 4,42 ng/ml); el promedio
de PSA actual es 0.322 ng/mL.

Boxplot of PSA INICAL ng/ml. PSA ACTUAL

14

12

10

7,827

2- *®
0,322

PSA INICAL ng/ml PSA ACTUAL

El tiempo transcurrido entre el manejo con radioterapia y la prostatectomia radical
de salvamento fue de 2.4 afios.
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Seis pacientes que corresponden al 60% se sometieron previamente a
radioterapia externa, 2 pacientes que corresponden al 20% se sometieron a
radioterapia externa y braquiterapia de alta tasa asi como también otros 2
pacientes (20%) se sometieron previamente a braquiterapia de baja tasa.

En 3 pacientes se inicio terapia neoadyuvante con antiandrogenos y analogo por
3, 6y 9 meses.

El sangrado fue en promedio fue solo 420 cc (rango 100 — 800ml). La estancia
hospitalaria fue de 5,1 dias (rango 3 — 13 dias).

Se evidencié en el 10% de los pacientes (1/10) lesion de recto, quien requirid
manejo con colostomia y posterior cierre de fistula recto vesical con interposicion
de musculo gracilis. Otro de los pacientes presento fistula recto perineal la cual se
manifestd a los 40 dias posoperatorios, manejada con colostomia, con cierre
espontaneo.

Solo 1 paciente (10%) requirié transfusion de una unidad de globulos rojos
empaquetados.

En este grupo de pacientes, respecto a la tasa de incontinencia urinaria y
disfuncion eréctil actualmente se presenta en 4 y 5 pacientes, 40% y 50%
respectivamente, datos que no se alejan de los de la prostatectomia radical
descritos en la literatura (10).
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DISCUSION

Desde comienzos de la década de los 80 gracias a la introducciéon de aceleradores
lineales y técnicas capaces de administrar altas dosis de radiacion en la
profundidad de la pelvis disminuyendo la dosis de radiacion en los tejidos
adyacentes y de la braquiterapia, cada vez mas pacientes escogen éste método
con intencion curativa.

La prostatectomia radical de salvamento se ha utilizado con éxito para erradicar
cancer localmente recurrente después haberle administrado radioterapia.

Las tasas de morbilidad perioperatoria en el paciente que se somete a
prostatectomia radical por primera vez son en general menores del 10%(12) e
incluyen infarto agudo de miocardio, desarrollo de enfermedades tromboembdlicas
e infecciosas; el porcentaje global de complicaciones depende de la experiencia
de los centros de referencia y estd descrita como del 8.2%(12) en promedio.
Muchas de estas complicaciones fueron menores y se resuelven sin posteriores
secuelas. La tasa de mortalidad durante la cirugia en multiples reportes es menor
del 1%(12), incluso en los pacientes mas adultos

Para los pacientes sometidos a prostatectomia radical de salvamento las
complicaciones perioperatorias descritas en la literatura se triplican y fluctian
entre el 13y el 27%.

La lesion rectal se presenta entre el 0% y el 35%(9), las tasas a largo plazo de
incontinencia urinaria son mayores y fluctian entre el 30% y el 73%(10), la
estrechez de la anastomosis del 17 al 32% y la disfuncion eréctil en el 55%(9).

Sin embargo, observamos en nuestra serie de casos reportados, 10 en total, no se
presentaron en mayor numero complicaciones intraoperatorias a pesar que el
promedio de edad de los pacientes fue 65 afos.

Seis pacientes que corresponden al 60% se sometieron previamente a
radioterapia externa, de los cuales uno presento lesion de recto. 2 pacientes que
corresponden al 20% se sometieron a a braquiterapia de baja tasa, asi como
también otros 2 pacientes (20%) se sometieron previamente radioterapia externa y
braquiterapia de alta tasa, presentando uno de estos fistula recto perineal 40 dias
posoperatorios.

La variable TNM clinico no esta correlacionada significativamente con un mayor
namero de dias de hospitalizacion y sangrado.
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SANGRADO APROX by TR INICIAL ESTANCIA HOSP. (dias) by TR INIC
Alpha = 0,05 Alpha = 0,05

=
=]
=]

574,7 7,383

Media sangrado aproximado
IS @
S 3
8 3
-~
Media Dias de hospitalizacion
@
-~

w
S
3

265,3 34 2,817

200+ . . 2 . .
Normal Anormal Normal Anormal
TR INIC TR INIC

Un 30% de pacientes recibio terapia neoadyuvante con antiandrégenos y analogo.

Actualmente un 70% de los pacientes presenta control oncolégico de la
enfermedad.

16



CONCLUSIONES

La prostatectomia radical de salvamento implica un desafio técnico que debemos
asumir ya que permite un adecuado control del cancer de préstata radiorecurrente.

Es necesario tener en cuenta los factores pronésticos en la seleccion de los
pacientes asociado a un equipo quirdrgico de alta experiencia.

El indice de complicaciones de nuestro grupo se acerca al de pacientes no
irradiados con un buen porcentaje de estos libres de enfermedad, lo que permite
recomendar y alentar a la realizacion de este procedimiento.
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ANEXOS

TABLA 1. CARACTERISTICAS CLINICAS, MANEJO Y ESTADO ACTUAL DE PACIENTES.

EDAD DX INICIAL TRINICIAL PS:gI}\lr:‘CIAL TNM GLEASON INICIAL NEOADYUVANCIA FECHA RADIOTERAPIA RADIOTERAPIA NADIR
FLUTAMIDA + AC.
Nodulo lobulo LEUPROLIDE POR 3 32 Sesiones
cp 68 1999 | derecho 8,7 | T2aNxMx Bien diferenciado | MESES Mar-99 | teleterapia <0,04
Nodulo lobulo
AE 67 2000 | derecho 4,7 | T2aNxM Negativo 2000 | Teleterapia 1.0
BICALUTAMIDA +
GOSERELINA por 6
RBC 71 2001 | Normal 8,3 | T1cNxMx meses 2001 | Teleterapia 0,4
BICALUTAMIDA +
GOSERELINA por 9
LHG 67 2001 | Normal 12,3 | T1lcNxMO 4+5 meses Dic-01 | Teleterapia 0,97
Lobulo
izquierdo
RRR 70 2002 | indurado 7,94 | T2bNxMx 2+2 Negativo Dic-02 | Teleterapia 1,46
Radioterapia +
Braquiterapia de
JA 70 2003 | Normal 5,9 | T1cNxMx 3+4 Negativo Jul-04 | alta tasa 2
Braquiterapia baja
JC 52 2002 | Anormal 1,73 | T2bNxMx 343 Negativa 2003 |tasa 1
Induracion
JEFD 62 2006 | Medial 13,2 | T2aNxMx 343 Negativo 29-Dic-06 | Radioterapia 4,42
Braquiterapia alta
C 68 2002 | Normal 7.5 | T2bNXMx 3+3 Negativo 2003 | tasa + Radioterapia 0.5
Braquiterapia baja
HME 55 2002 | Normal 8 | TLcNOMO 343 Negativa 2002 | tasa 1.04




ESTANCIA

GRE

FECHA SANGRADO FALLA PSA
CIRUGIA HO-SP. COMPLICACIONES APROX TRANS. pTNM GLEASON BIOQUIMICA ACTUAL COMPLICACIONES TARDIAS
(dias) UNIDAD
Moderadamente Incontinencia urinaria + disfuncion
CJP | 29-Dic-00 6 Ninguna 800 cc 1 T2NOMo diferenciado Negativo 0 eréctil
AE | 24/04/2004 3 Ninguna 200 cc 0 T2cNOMO 3+4 Negativo 0 Disfuncion Eréctil
RBC | 08-Mar-04 5 Ninguna 100 cc 0 T2cNxMO 343 Negativo 0,02 Incontinencia urinaria
1,4 (Sep/06)
LHG Sep-05 4 Ninguna 600 cc 0 T2aNxMO 3+3 Bloqueo Analogo 0,6 Disfuncion Eréctil
Lesion de recto, Fistula
Rectovesical. Manejo
con Colostomia y
Cistostomia. En 2006
RRR Mar-06 13 cierre de la fistula. 500 cc 0 T2aNxMO ND Negativo 0 Incontinencia urinaria
Fistula rectoperineal, se
presento a los 40 dias
POP. Colostomia. En
seguimiento cierre
JA Ago-05 4 espontaneo. 400 cc 0 T2aNOMO 3+4 Blogueo analogo 2.0 Disfuncion eréctil
JC 2004 3 Ninguno 300 cc 0 T2bNOMO 3+4 Bloqueo analogo 0,4 Incontinencia  Urinaria leve
JEFD Jul-07 3 Ninguna 600 cc 0 T2cNOMO 3+4 Negativo 0,2 Incontinencia urinaria.
C Nov-04 6 Ninguna 300 cc 0 T2bNOMO 3+4 Negativo 0 Ninguna
Incontinencia urinaria leve +
HME Sept-05 4 Ninguna 400 cc 0 T2aNOMO 3+4 Negativa 0 disfuncion eréctil




