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RESUMEN
"PROGRESION BIOLOGICA Y CLINICA DEL CANCER DE PROSTATA INCIDENTAL (ESTADIO Tia)"

OBJETIVO: Analizar el comportamiento biolégico y clinico del cancer de préstata estadio T1a.

MATERIAL Y METODOS: Estudio retrospectivo de 44 pacientes diagnosticados de adenocarcinoma de prosta-
ta Tla entre 1985 y 2001. Valoramos progresion biolégica y clinica, tiempo hasta la progresion, mortalidad por
causa tumoral y supervivencia, con la siguiente estratificacion: pacientes sin tratamiento inicial y pacientes tra-
tados mediante radioterapia externa o prostatectomia radical.

RESULTADOS: De los 44 pacientes se observé progresion biolégica en 5 (11,36%) y progresion clinica en 4
(9,09%). La mortalidad a 5 afios por causa tumoral fue de 2 (4,54%). De los 38 pacientes sin tratamiento inicial
se observd progresion biolégica en 5 (13,15%), en un tiempo medio de 25,8 meses y progresion clinica en 4
(10,52%), en un tiempo medio de 34,5 meses. La mortalidad a 5 afios fue de 2 (5,26%). En los 6 pacientes a los
que se les realiz6 tratamiento radical no se observé progresion y viven todos. No hay diferencias estadisticamente
significativas entre los dos grupos de pacientes (p = NS).

CONCLUSIONES: La progresién biolégica y clinica del cancer de préstata Tla es baja, 11,36% y 9,09%, res-
pectivamente. La mortalidad a 5 afios es del 4,54%. No existen diferencias de supervivencia, estadisticamente
significativas, entre tratados y no tratados.

PALABRAS CLAVE: Cancer de préstata. Cancer incidental. Progresién. Supervivencia.

ABSTRACT

"CLINICAL AND BIOLOGICAL PROGRESION OF INCIDENTAL PROSTATIC CANCER (STAGE Tia)"

OBJETIVES: To analyze the biological and clinical progression of the prostate cancer stage Tla.

MATERIAL AND METHODS: Retrospective study of 44 patients diagnosed of Tla prostate carcinoma between
1985 and 2001. We value biological and clinical progression, time up to the progression, mortality for tumour
reason and survival, with the following stratification: patients without initial treatment and patients treated by
means of external radiotherapy or radical prostatectomia.

RESULTS: Of all 44 patients biological progression was observed in 5 (11.36%) and clinical progression in 4
(9.09%). The mortality to 5 years for tumour reason was of 2 (4.54 %). Of all 38 patients without initial treat-
ment biological progression was observed in 5 (13.15%), in an average time of 25.8 months and clinical pro-
gression in 4 (10.52%), in an average time of 34.5 months. The mortality to 5 years was of 2 (5.26%). In all 6
patients to whom radical treatment carried out them progression was not observed and they all live. There are
no statistically significant differences between both groups of patients (p = NS).

CONCLUSIONS: The biological and clinical progression of the Tla prostate cancer is low, 11.36% and 9.09%,
respectively. The mortality to 5 years is of 4.54%. Differences of survival do not exist, statistically significant,
between treated and not trated.
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| cancer de préstata en estadio T1a, segun la

clasificacion TNM de la UICC de 1997, se
corresponde con un tumor clinicamente no evi-
dente, no palpable en el tacto rectal y no visible
mediante técnicas de imagen, que se detecta
como hallazgo incidental en cirugia por patologia
prostatica benigna y que afecta a un 5% o menos
del tejido resecado?.

El manejo de los pacientes con cancer de proés-
tata en estadio Tla es todavia hoy un problema,
ya que su potencial biolégico varia de unos indi-
viduos a otros. Las publicaciones revisadas
demuestran que es dificil identificar factores pro-
nosticos potencialmente Utiles para tomar deci-
siones terapéuticas2. La prostatectomia radical
probablemente suponga sobretratamiento en un
porcentaje importante de pacientes, mientras que
la observacion y seguimiento conlleva un riesgo
de progresion que no podemos predecirs.

El objetivo de este estudio es aportar nuestra
experiencia en relacion con el comportamiento
bioldgico y clinico del cancer de préstata en esta-
dio T1la.

MATERIAL Y METODOS

Se revisaron las historias clinicas de 44
pacientes, en el periodo comprendido entre 1985
y 2001, diagnosticados de adenocarcinoma de
prostata estadio Tla, reclasificados segun la cla-
sificacion TNM de la UICC de 1997. 25 pacientes
fueron diagnosticados después de una reseccion
transuretral (RTU) de prostata por Hipertrofia
Prostatica Benigna y 19 pacientes después de
adenomectomia.

El Gleason variaba entre 2 y 7, siendo el valor
mas frecuente el de 4 (18 pacientes). El PSA osci-
laba entre 0.13 y 4, con un valor medio de 2,49
ng/ml. La edad media de los pacientes, en el
momento del diagnostico, era de 70 afios (51-91
afnos).

El protocolo de tratamiento de los canceres de
prostata en estadio Tla varia en relacién con el
periodo de tiempo analizado. Entre 1985 y 1992,
a los pacientes con tumores Tla con una proba-
bilidad de supervivencia superior a 10 afios se les
indicaba radioterapia externa y con los pacientes
con una probabilidad de supervivencia inferior a
10 afios se optaba por la observacién y segui-
miento. Entre 1992 y 2001, a los pacientes con

346

tumores Tla con probabilidad de supervivencia
superior a 10 afios se les practicaba prostatecto-
mia radical y con los pacientes con probabilidad
de supervivencia inferior a 10 afios se optaba por
la observacion y seguimiento.

Siguiendo este protocolo, se practicé prosta-
tectomia radical en 4 pacientes y se administré
radioterapia externa en 2 pacientes. En 38
pacientes, la actitud fue expectante. El tiempo
medio de seguimiento fue de 69.36 meses (18
meses-16 afios).

En una de las piezas de prostatectomia no se
observd tumor y se clasific6 como pTO. En las
otras tres piezas de prostatectomia se observé
tumor en un Iébulo prostatico y se reclasificaron
como pT2a.

Para el control de los pacientes, segun el
periodo analizado, se establecieron determina-
ciones de fosfatasa acida prostatica, determina-
ciones de antigeno prostatico especifico (PSA) y
tacto rectal cada 6 meses. En caso de progre-
sion biolégica (elevacién de un 50% de los mar-
cadores en, al menos, dos determinaciones) y
progresidon clinica, se completaba el estudio
diagnostico con ecografia y gammagrafia 6sea.
En los casos en que se detect6é progresion bio-
l6gica o clinica se pautaba blogueo androgénico
completo.

Valoramos la progresion biolégica y clinica, el
tiempo hasta la progresion bioldgica, el tiempo
hasta la progresidon clinica y la supervivencia.
Establecemos la siguiente estratificacion: pacien-
tes sin tratamiento inicial y pacientes tratados
mediante prostatectomia radical o radioterapia
externa.

Calculamos las curvas de supervivencia por el
método de Kaplan-Meier y el grado de significa-
cion estadistica (p) mediante el test de Mantel-
Hanszel.

RESULTADOS

De los 44 pacientes analizados, se observo
progresion biolégica en 5 (11,36%) y progresion
clinica en 4 (9,09%). El tiempo medio hasta la
progresion biologica fue de 25,8 meses (9-48
meses) y hasta la progresién clinica de 34,5
meses (30-48 meses). La mortalidad a 5 afios, por
causa tumoral, fue de 2 pacientes (4,54%) (Tabla

'y Fig. 1).
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TABLA |

LA PROGRESION BIOLOGICA, PROGRESION CLINICA Y MORTALIDAD EN EL CANCER DE PROSTATA Tla ES BAJA,
SIN QUE SE OBSERVEN DIFERENCIAS ESTADISTICAMENTE SIGNIFICATIVAS ENTRE LOS PACIENTES TRATADOS
CON RADIOTERAPIA O PROSTATECTOMIA RADICAL Y LOS PACIENTES SIN TRATAMIENTO INICIAL (m: meses; a: afios)

FIGURA 1. Curva de supervivencia de Kaplan-Meier para
el total de pacientes con cancer de préstata estadio T1la.
La probabilidad de supervivencia global de los pacientes
con cancer de prostata Tla es del 87% a los 180 meses.

De los 38 pacientes sin tratamiento inicial, se
observo progresion bioldgica en 5 (13,15%) y pro-
gresion clinica en 4 (10,52%). El tiempo medio
hasta la progresion bioldgica fue de 25,8 meses
(9-48 meses) y hasta la progresién clinica de 34,5
meses (30-48 meses).La mortalidad a 5 afios, por
causa tumoral, fue de 2 pacientes (5,26%) (Tabla
'y Fig. 2).

En los 4 pacientes a los que se realiz6 prosta-
tectomia radical y en los 2 pacientes a los que se
administré radioterapia externa con intencién
curativa no se observé progresion y viven todos
(Tabla I).

La supervivencia a 180 meses es de un 87%
para el total de pacientes, de un 100% para el
grupo de pacientes con tratamiento radical y de
un 84% para los pacientes sin tratamiento inicial
(Figs. 1y 2).

Las diferencias, en cuanto a supervivencia,
entre el grupo de pacientes tratados y no tratados
no son estadisticamente significativas (p = NS).
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Numero de Progresion Tiempo hasta Progresion Tiempo hasta | Mortalidad a
pacientes biolégica progresion clinica progresion 5 afios
biolégica clinica
Sin tratamiento 38 5 (13,15%) 25,8 meses 4 (10,52%) 34,5 meses 2 (5,26%)
(9m-4a) (30m-4a)
Prostatectomia 6 No No Viven todos
o radioterapia
Total 44 5 (11,36%) 25,8 meses 4 (9,09%) 34,5 meses 2 (4,54%)
(9m-4a) (30m-4a)
187, DISCUSION
1 4 El manejo de los pacientes con cancer de pros-
] tata incidental (estadio T1a) es todavia un capitulo
. controvertido. Wurnschimmel y cols.2 en el 92, opi-
5 4 nan que estos pacientes, si son jévenes y con buena
] expectativa de vida, son subsidiarios de prostatec-
. tomia radical. En su trabajo, en los pacientes en los
0 "M que se decide una actitud expectante (‘esperar y
6 180 meses ver"), el tumor progresé en un 23,4% de los casos.
En el 50% de los pacientes a los que se realiz6 pros-

tatectomia radical, la pieza quirulrgica se correspon-
dia con un mayor estadio anatomopatolégico, mien-
tras que, en un 30% de los casos la pieza de pros-
tatectomia estaba libre de tumor (sobretratamiento).

Leisinger y cols.2en el 94, revisaron los traba-
jos publicados hasta ese momento observando
que los tumores Tla no tratados progresaban en
un 16 a 36% de los casos, dependiendo del tra-

1. Con tratamiento
2. Sin tratamiento 1 :% 100.
2 :84.
1
] p=N.S.
5
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6 180 meses

FIGURA 2. Curvas de supervivencia de Kaplan-Meier para
el grupo de pacientes con tratamiento radical, prosta-
tectomia o radioterapial y para el grupo de pacientes sin
tratamiento inicial2. La probabilidad de supervivencia
es del 100% para los pacientes tratados frente al 84%
para los pacientes no tratados, aunque sin diferencias
estadisticamente significativas (p=NS).
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bajo revisado. En las piezas de prostatectomia
radical de los canceres Tla se encontré tumor
residual, después de RTU de préstata, en un 48
a 83% de los casos. Segun sus observaciones, la
prostatectomia radical deberia ser el tratamiento
de eleccion en pacientes jovenes con tumores
Tla. También encontraron una correlacion entre
progresion y edad del paciente, volumen de
tumor y diferenciacion histolégica. En este senti-
do, la RTU de préstata no permite establecer el
volumen total de tumor, que es un factor pronés-
tico importante.

Steinberg y cols.* en el 98 y Berner y cols.>
en el 99, concluyen que "esperar vigilante" es la
mejor opcién en tumores bien y moderadamen-
te diferenciados, de poco volumen y en pacien-
tes con expectativa de vida <10 afios. Esta
opcion no se deberia aplicar a hombres sanos
con una expectativa de vida >10 afios o tumores
agresivos y pobremente diferenciados. Estos
pacientes deberia recibir tratamiento con inten-
cion curativa.

En los dltimos afos la actitud con este cancer
tiende a ser mas conservadora. Asi, Schmid y
cols.®en el afio 2001, definen el concepto de
"monitorizacién activa" mediante PSA, TRUS y
biopsia de la proéstata residual, que se podria
indicar a pacientes con tumores en estadio Tla
bien-moderadamente diferenciados y expectativa
de vida >10 anos. También, estaria indicado en
pacientes con tumores en estadio T1b-T2b bien-
moderadamente diferenciados y expectativa de
vida <10 afos.

Mas recientemente, Carter, Walsh y cols.” opi-
nan gue el manejo expectante incluso puede ser
una buena alternativa en hombres mayores con
tumores T1c de pequefio volumen. En su trabajo
observaron que estos tumores progresaban en un
31% de los casos y que los pacientes sometidos a
prostatectomia radical presentaban tumores
organoconfinados en un 92% de los casos.

En el analisis de los resultados de nuestro
estudio, aunque es un grupo de pacientes muy
heterogéneo, en cuanto a los métodos de diag-
néstico, tratamiento y control de los que se dis-
ponian segun el periodo de tiempo analizado,
observamos en términos generales un buen com-
portamiento de los canceres de prostata Tla con
un riesgo de progresion bajo.
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En los pacientes en los que la actitud fue radi-
cal, mediante prostatectomia o radioterapia, no
hubo progresion biolégica ni clinica. Sin embar-
go, no hemos podido demostrar diferencias esta-
disticamente significativas cuando se compara-
ron los resultados con los pacientes en los que la
actitud fue expectante. Ademas, en una de las
piezas de prostatectomia no se observé tumor
residual, lo que supone sobretratamiento en 25%
de los casos en los que se hizo prostatectomia
radical.

Actualmente, se intenta definir factores de
progresion como la expresién anormal de p538, la
aneuploidia® o la pérdida de expresién del gen
NKX3.1° que nos permitan identificar aquellos
pacientes que puedan beneficiarse de un trata-
miento radical. En este sentido, Cheng y cols.1°
estudian pacientes diagnosticados de adenocar-
cinoma de prostata Tla tras RTU de prostata,
encontrando una asociacién estadisticamente
significativa entre cantidad de tejido resecado y
progresion tumoral. No encuentran asociacion
estadisticamente significativa entre progresion y
grado Gleason, volumen tumoral, namero de
focos tumorales o presencia de neoplasia intrae-
pitelial prostatica de alto grado. Estos autores
concluyen que, pacientes con tejido resecado
mayor o igual a 30 g tienen un prondéstico exce-
lente y podrian ser manejados de forma conser-
vadora.

CONCLUSIONES

La progresioén bioldgica y clinica del cancer de
prostata Tla es baja, 11,36% y 9,09%, respecti-
vamente. La mortalidad a 5 afios, por causa
tumoral, es de un 4,54%. Las diferencias de
supervivencia, entre pacientes sin tratamiento
inicial y pacientes tratados mediante prostatecto-
mia radical o radioterapia externa, no son esta-
disticamente significativas.

En vista de los resultados y analisis de la lite-
ratura, no nos podemos decantar por una actitud
radical o conservadora. Estan pendientes estu-
dios sobre factores prondsticos que permitan
identificar aguellos pacientes con alto riesgo de
progresion tumoral y que se beneficiarian de un
tratamiento radical, frente a los pacientes de bajo
riesgo en los que estaria indicado tratamiento
conservador.
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