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Resumen

Objetivo: Presentamos las caracteristicas y los resultados de una serie de
pacientes tratados con cistectomia radical en el manejo del cancer vejiga
musculoinvasivo. Nuestro objetivo es determinar los resultados en el control
oncolégico de los pacientes con cancer de vejiga musculoinvasivo que reciben
manejo con cistetctomia radical.

Métodos: Se revisaron los registros de 20 pacientes con cancer de vejiga musculo
invasivo manejados con cistectomia radical en el Hospital Militar Central de
Bogota (Colombia) entre 1999 y 2007. De los 20 pacientes, uno (5%) reporto
carcinoma escamocelular de vejiga, diecinueve pacientes (95%) tenian carcinoma
de células transicionales. La media de seguimiento de los pacientes fue de 36.9
meses (1-115 meses),

Resultados: La sobrevida global fue del 80% y la sobrevida especifica por cancer
de vejiga fue del 90%. 4 pacientes (20%) fallecieron, de los cuales dos (20%)
murieron por patologia oncoldgica primaria, una mujer (5%) por trombosis
mesentérica a los 31 dias del postoperatorio y una mujer (5%) por peritonitis
secundaria a dehiscencia del ileon. La tasa de sobrevida libre de enfermedad al
afio, dos y cinco afos fue de 90%, 85% y 80%. La tasa de sobrevida libre de
enfermedad con ganglios positivos al afio fue 40% y con ganglios negativos fue de
93%. La tasa de sobrevida libre de enfermedad a cinco afios teniendo en cuenta
estadio y grado tumoral fue de 73% para T2a, 42% para T2b, 40% para T3, 0%
para T4, 70% para G2 y 33% para G3.

Conclusiones: Los resultados de esta serie muestran que la cistectomia radical
proporciona control local y un impacto positivo en la sobrevida libre de enfermedad
en pacientes con cancer de vejiga musculoinvasivo.
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Introduccioén

El cancer de vejiga es el segundo tumor mas frecuente del tracto genitourinario en
los adultos, afectando 4 veces mas a los hombres que a las mujeres. De acuerdo
con la Sociedad Americana de Cancer en el 2007 en los Estados Unidos fueron
diagnosticados 61420 nuevos casos y 13060 pacientes murieron por cancer de
vejiga’, convirtiéndose en el cuarto cancer mas cominmente diagnosticado (7%) y
el octavo cancer con mayor tasa de mortalidad (3%) entre los hombres.**

A diferencia de muchos otros tumores, la tasa de mortalidad del cancer de vejiga
no ha disminuido,* de hecho, en Europa la incidencia de la enfermedad ha
aumentado en los Gltimos 20 afios®, con tasas de mortalidad que varian entre 5y 8
por cada 100.000.°

Al momento del diagnostico, el 75 al 85% de los pacientes con cancer de vejiga
tienen enfermedad no musculoinvasiva, es decir, limitados a la mucosa (CIS, Ta) o
con invasion de la lamina propia sin compromiso del musculo detrusor (T1); de los
cuales el 15 al 30% progresaran a enfermedad invasiva; por lo general; dentro de
los primeros 5 afios.” El resto de los pacientes se presentan con enfermedad
invasiva (T2, T3, T4) o metastasica.®

Actualmente la cistectomia radical mas linfadenectomia pélvica bilateral es la
principal modalidad de tratamiento en los pacientes con cancer de vejiga
musculoinvasivo, enfermedad superficial recurrente, de alto grado y patologia no
controlada por terapias convencionales, la cual se completa con reconstrucciéon
urinaria a partir de segmentos intestinales.> *** Esta es una cirugia mayor que
puede llevar a complicaciones serias.’****® Por otra parte, el pico de incidencia
de la enfermedad musculoinvasiva se encuentra en la séptima década de la vida,
cuando las condiciones comorbidas coexistentes son frecuentes (por ejemplo,
enfermedad coronaria, aterosclerosis, hipertension arterial y accidentes
cerebrovasculares).’*?° La mortalidad y la morbilidad inherente al procedimiento
son elevados, y aunque los avances en la atencion médica perioperatoria, el
manejo anestésico y las técnicas quirdrgicas han reducido la mortalidad a menos
del 3%, la morbilidad en el postoperatorio mediato; es decir dentro de los primeros
30 dias, excede el 30%. 2%

A pesar de la intencion curativa, aproximadamente la mitad de los pacientes tienen
metastasis a distancia después de la cirugia, disminuyendo dramaticamente la
tasa de sobrevida.>® Estos datos destacan la importancia de identificar la
poblaciéon de alto riesgo con base en el comportamiento bioldgico del cancer de
vejiga invasivo, analizando los factores prondsticos de sobrevida después del
tratamiento radical, siendo el estadio tumoral, el grado y el compromiso de
ganglios linfaticos regionales los mejores indicadores para predecir la tasa de
sobrevida libre de enfermedad.



Indicadores Prondsticos en Cancer de Vejiga Avanzado

Dentro del desarrollo de los indicadores prondsticos en cancer de vejiga se han
realizado varios estudios y analisis que buscan orientacion en esta area
especifica. Dentro de los parametros clinicos para recurrencia tumoral y
progresion de la enfermedad se cuentan el grado tumoral, el estadio del tumor
(profundidad de penetracion del tumor), compromiso linfatico, tamafio del tumor,
presencia de displasia urotelial o de carcinoma in situ en la vecindad o en areas
uroteliales distales, la arquitectura papilar o sélida del tumor, la multifocalidad y la
frecuencia de recurrencias tumorales previas. Los importantes de estos incluyen el
grado, el estadio y la presencia de carcinoma in situ. Al menos un tercio de los
pacientes que tienen invasion de la lamina propia, , carcinomas uroteliales de alto
grado presentaran progresion a invasion muscular, ain con resecciéon transuretral
completa y terapia intravesical con BCG (bacilo Calmette-Guérin).

La linfadenectomia pélvica jueg aun papel importante en el manejo de estos
pacientes por proporciona informacién sobre la extension local de la enfermedad y
ademas, pacientes con carga linfatica limitada experimentan altas tasas de
sobrevida a largo plazo sin necesidad de intervenciones adicionales. El riesgo de
compromiso de ganglios pélvicos aumenta con el estadio tumoral. Pacientes con
pT2 tiene un riesgo de 10% a 30% de positividad ganglionar en el momento de la
cirugia mientras que paciente con estadios mas avanzados de pT3 tiene un riesgo
de 30% a 65%.

Adicionalmente existen biomarcadores pronosticos usados en nomogramas
postoperatorios con variables histopatologicas estandarizadas para predecir el
riesgo de recurrencia de la enfermedad a uno, dos y cinco afios en pacientes con
carcinoma urotelial pT3a tratados con cistectomia radical.

Materiales y Métodos
Pacientes

Se revisaron historias clinicas de pacientes llevados a cistectomia radical o
cistoprostatectomia radical en el Hospital Militar Central de Bogota entre 1999 y
2007, encontrando 20 pacientes (Tabla 1). De la muestra, 14 (70%) fueron
hombres y 6 (30%) fueron mujeres. Las edades estaban comprendidas entre 62 y
82 afios, con una media de 70.9 afios. Un solo paciente (5%) presentaba
metastasis 6seas en el momento del diagndstico, una paciente (5%) presenté
compromiso de la subserosa del sigmoides y dos pacientes (10%) presentaron
patologia infiltrante a Gtero. Un paciente (5%) presenté compromiso tumoral del
margen ureteral derecho, que fue negativo en la biopsia por congelacion
transoperatoria. Cinco pacientes (25%), dos mujeres y tres hombres presentaron
compromiso ganglionar en la patologia. Doce pacientes (60%); cuatro mujeres y
Ochos hombres presentaron carcinoma in situ. Todos los pacientes fueron
derivados con neovejiga ileal ortotépica tipo Sttuder. Un paciente (5%) recibio



adyuvancia con radioterapia y quimioterapia (MVAC: metrotexate, vimblastina,
doxirrubicina y cisplatino), un paciente (5%) recibié adyuvancia con radioterapia y
cuatro (20%) pacientes recibieron solo quimioterapia adyuvante (MVAC). La
estadificacion tumoral fue realizada de acuerdo a la clasificacion TNM (Tabla 2).

Tabla 1. Caracteristicas clinicas y patologicas de los pacientes a quienes se les realizo cistectomia
radical

Paciente | Ganglios | Histologia | Configuracién | Multiplicidad | CIS Quimioterapia | Estadio | Grado
1. - TCC Papilar 3 Si No T2b Glil
2. - TCC Papilar 1 Si Si T3 Gll
3. - TCC Sélido 1 No No T4 Glil
4. - TCC Papilar 5 No No T4 Gl
5. - TCC Papilar 3 Si No T2a Gl
6. + TCC Papilar 4 No Si T3 Gl
7. + TCC Papilar 2 No No T2b Gll
8. - TCC Sélido 1 No No T2a Glil
9. - TCC Papilar 2 SI No T3 Glil
10. + ESC sélido 1 Si Si T3 Glil
11. + TCC Papilar 4 No Si T3 Gl
12. - TCC Papilar 5 Si No T2a Gl
13. - TCC Papilar 2 Si No T2b Glil
14. - TCC Papilar 2 No No T2b Gll
15. - TCC Papilar 5 Si No T2a Gl
16. - TCC Papilar 1 No No T2a Gll
17. + TCC Papilar 2 Si Si T1 Gl
18. - TCC Papilar 3 Si No T2a Gll
19. - TCC Papilar 1 Si No T2b Gl
20. - TCC Papilar 1 Si No T2a Gl

Tabla 2. Caracteristicas clinicas y patolégicas de los pacientes

Caracteristicas n

Compromiso nodal

Positivos 5

Negativos 15
Histologia

TCC 19

Escamocelular 1

Adenocarcinoma 0
Configuracion

Papilar 18

Solido 2
Multiplicidad

Simple 7

Multiple 13
Carcinoma in situ

Si 12

No 8
Quimioterapia Neoadyuvante

Si 5

No 15
Estadio

T1 1

T2a 7

T2b 5

T3 5

T4 2




Grado
G1 0
G2 6
G3 14

Seguimiento

Se realizé seguimiento cada tres meses durante un afio, después cada seis meses
en el segundo afio y controles anuales posteriores. Se realizé seguimiento con
examen fisico, creatinina sérica, radiografia de térax y tomografia computarizada
de abdomen y pelvis cada 6 meses en pacientes con ganglios positivos y de
acuerdo al estadio tumoral.

Resultados
Sobrevida

El seguimiento medio fue de 36.9 meses (1 a 115 meses), con una sobrevida
global de global fue del 80% Yy la sobrevida especifica por cancer de vejiga fue del
90%. 4 pacientes (20%) fallecieron, de los cuales dos (20%) murieron por
patologia oncoldgica primaria, una mujer (5%) por trombosis mesentérica a los 31
dias del postoperatorio y una mujer (5%) por peritonitis secundaria a dehiscencia
del ileon. La tasa de sobrevida libre de enfermedad al afio, dos y cinco afios fue de
90%, 85% y 80%. La tasa de sobrevida libre de enfermedad con ganglios positivos
al afo fue 40% y con ganglios negativos fue de 93%. La tasa de sobrevida libre de
enfermedad a cinco afos teniendo en cuenta estadio y grado tumoral fue de 73%
para T2a, 42% para T2b, 40% para T3, 0% para T4, 70% para G2 y 33% para G3.

Discusién

Los pacientes diagnosticados con cancer de vejiga musculo-invasivo constituyen
un grupo diverso que requieren una cuidadosa evaluacion y estadificacion antes
de determinar cudl es la mejor opcion de tratamiento; siendo la cistectomia radical
el patron de oro en el manejo de esta poblacién. La morbilidad de la cistectomia
ha disminuido durante los Gltimos 20 afios?®?®, demostrando la seguridad y
eficacia de este procedimiento, incluso en pacientes ancianos con comorbilidades
significativas.”

Casi el 25% de los pacientes muestran evidencia patolégica de compromiso
ganglionar en el momento de la cistectomia radical,*>* la cual se completa con
linfadenectomia de 7 a 14 ganglios linfaticos,*® documentandose una tasa de
sobrevida a 5 afios de 45% para enfermedad oOrganoconfinada con 9ang|ios
negativos y 25% en enfermedad extravesical con compromiso ganglionar.?

En nuestra serie, la tasa de ganglios positivos fue del 25% y la tasa de sobrevida
libre de enfermedad a los 5 afos fue del 40%; tasas concordantes con la literatura
mundial.




Conclusion

Los resultados de este estudio; con las limitaciones inherentes al analisis
retrospectivo; demuestran que la cistectomia radical mas linfadenectomia pélvica
es una técnica segura que proporciona control local de la enfermedad a largo
plazo con tasas de sobrevida libre de enfermedad satisfactorias en el manejo del
cancer de vejiga musculoinvasivo. Sin embargo, multiples factores alteran el
pronostico de la enfermedad después del manejo quirdrgico, siendo el estadio, el
grado histolégico y el compromiso de los ganglios linfaticos los mas importantes y
estadisticamente significativos.
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