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RESUMEN

"CISTECTOMIA EN TUMORES VESICALES SUPERFICIALES. ANALISIS DE LOS CRITERIOS DE INCLUSION
Y FACTORES PRONOSTICO"

INTRODUCCION: Aungue el tratamiento estandar del tumor vesical superficial es la reseccién transuretral, excep-
cionalmente y por diversas circunstancias clinicas se puede indicar cistectomia radical en estos pacientes.

PACIENTES Y METODO: Entre junio de 1986 y diciembre de 2001 se realizaron 127 cistectomias radicales. Se ana-
liz6 una serie de 25 pacientes con cistectomia radical realizada en tumores vesicales superficiales. Se analizaron las
indicaciones, la correlacion anatomo-patolégica y la evolucién clinica con las curvas de supervivencia.

RESULTADOS: El tiempo medio de seguimiento fue de 47 meses. La indicacién principal fueron los tumores GllIpT1
extensos (40%). El resto de la serie incluia carcinomas no controlables endoscopicamente y refractarios a la quimiote-
rapia. Existié coincidencia en la correlacion anatomo-patoldgica en el 48% de los pacientes observandose supra e infra-
estadiaje en el 25% y 28% respectivamente. El periodo libre de recidiva fue de 54 meses. En el seguimiento fallecieron
siete pacientes (28%) mientras 18 pacientes (72%) siguen vivos sin enfermedad. La media de la supervivencia actuarial
fue de 128,48 meses.

CONCLUSIONES: Los tumores GllIpT1 fueron la indicacién principal de nuestra serie. Destaca el porcentaje signifi-
cativo de infraestadiaje, la baja morbilidad y las buenas curvas de supervivencia que se obtienen. Estos resultados nos
permiten considerar a la cistectomia radical como una alternativa viable en pacientes seleccionados con tumor vesical
superficial.

PALABRAS CLAVE: Cistectomia radical. Tumor vesical superficial. Infraestadiaje.

ABSTRACT

"CISTECTOMY IN SUPERFICIAL BLADDER TUMOURS. ANALYSIS OF CRITERION INCLUDE
AND PREDICTION FACTORS"

INTRODUCTION: Though usually the treatment of a superficial bladder tumour consists in transurethral resection,
exceptionally because of several clinical conditions, in this kind of patients a radical cystectomy may be suitable.

PATIENTS AND METHOD: From june 1986 through december 2001, 127 radical cystectomies were perfomed. A
series of 25 patients with a radical cystectomy performed in superficial bladder tumours were analysed. Indications,
anatomo-pathological correlation and clinical evolution with survival curves are analysed.

RESULTS: The mean time of follow-up was 47 months. Extensive GllIpT1 tumours (40%) were the chief indication.
The remaining of the series consisted in carcinoma uncontrollable by endoscopy and refractary to chemotherapy.
Anatomo-pathological correlation coincided in 48% of patients, existing supra and understaging in 25% and 28% res-
pectively. A period of 54 months was without relapse. Seven patients died during the evolution (28%), and 18 patients
are alive without disease. 128,48 months were the mean actuarial survival.

CONCLUSIONS: GIlIpT1 tumours were the chief indication of our series. The significant percentage of understaging,
poor morbidity and good survival curves are emphasized. Because of these results we consider that radical cystecto-
mies are a viable choice for selected patients with superficial vesical tumour.

KEY WORDS: Radical cystectomy. Superficial vesical tumour. Understaging.
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Se trata de un tema controvertido, ya que el
tratamiento estandar del tumor vesical
superficial es la reseccién transuretral (RTU),
pero excepcionalmente por distintas circunstan-
cias clinicas, el urologo puede indicar la cistecto-
mia radical en pacientes seleccionados. Del total
de la incidencia de carcinoma urotelial vesical, el
75% corresponden a tumor superficial. De ellos
s6lo el 10-15% progresaran con invasion de la
capa muscular®%7.13, La mayoria de estos tumo-
res superficiales se tratan con RTU mas quimio-
terapia o inmunoterapia endovesical. No obstan-
te existe un subgrupo con ciertas caracteristicas
que le confieren mayor agresividad. En estos
casos seleccionados puede estar indicada la cis-
tectomia.

Para evaluar la eficacia de esta actitud tera-
péutica, revisamos una serie de 25 pacientes con
tumor vesical superficial de vejiga en los que se
realizé cistectomia radical mas linfadenectomia
pélvica bilateral. Este estudio evalGa el aspecto
clinico-patolégico de los resultados obtenidos y la
evolucién clinica a medio y largo plazo.

PACIENTES Y METODO

Se han realizado 127 cistectomias en nuestro
servicio desde junio de 1986 a octubre del 2001.

Dentro de esta serie se realiz6 un estudio des-
criptivo-retrospectivo de un grupo de 25 pacien-
tes (19,6%) en los que se ha llevado a cabo una
cistectomia en estadios Ta, T1 y CIS. En todos
ellos se ha realizado una derivacién urinaria tipo
Bricker. La serie la forman una mujer (4%) y 24
varones (96%). La edad media es de 66 afos
(rango 53-77 afios). La informacion la obtuvimos
del historial médico.

En todos ellos se realiz6 RTU como primera
maniobra terapéutica previa a la cirugia radical.
Se revisé el porcentaje de pacientes que recibie-
ron quimioterapia o inmunoterapia endovesical
adyuvante. Se realiz6 un TAC en aquellos pacien-
tes con sospecha macroscopica endoscoépica de
tumor invasivo.

Las indicaciones para realizar la cistectomia
radical en estas circunstancias fueron: los carci-
nomas transicionales GllIpT1l extensos (pantu-
mores) y GllIpT1 con fracaso de la inmunoterapia
endovesical con BCG, carcinomas transicionales
Gl, GIlI superficial no controlable endoscopica-
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mente y que precisaban multiples tiempos de
RTU sin conseguir su control completo, carcino-
ma transicional refractario a quimioterapia endo-
vesical que presentaba multiples recidivas y un
ultimo grupo estaba formado por un paciente con
carcinoma escamoso de vejiga

En el estudio valoramos la correlacién anato-
mo-patolégica, tanto del estadiaje como del grado
citolégico, entre la RTU y la cistectomia. En la
clasificacién anatomo-patolégica se empleé el sis-
tema TNM. La evolucién clinica de los pacientes
también fue revisada, incluyendo: la morbilidad
operatoria, el periodo libre de enfermedad y la
incidencia de recidiva de enfermedad urotelial. Se
calcularon por el método Kaplan y Meier, las cur-
vas de supervivencia actuarial global a 5 afios y
la supervivencia actuarial comparada del grupo
de tumores infiltrantes frente al resto.

RESULTADOS

El tiempo medio de seguimiento de la serie fue
de 47 meses (rango 1-186).

El tiempo medio de duracion del tratamiento
previo a la cistectomia fue de 8,16 meses (rango
0-51). Durante este tiempo la media de RTU de
tumor vesical previo a la cirugia radical, fue de
1,76 RTU por paciente (rango 1-5). La media de
tratamientos endovesicales fue de 0,64 por
paciente (rango 0-3).

La distribucion de los pacientes por criterio
de inclusién fue la siguiente: en 10 pacientes
(40%) la indicacion de cistectomia radical fue
por tumor GllIpT1, incluyendo tanto los exten-
sos como los que fracasaron a la inmunoterapia;
en 9 pacientes (36%) la indicacion fue por tumor
no controlable endoscépicamente, en 5 pacien-
tes (20%) por tumor refractario a la quimiotera-
pia o inmunoterapia endovesical con multiples
recidivas y en un paciente (4%) por carcinoma
escamoso (Gréafica I).

La correlacion anatomo-patolégica entre la
RTU y la cistectomia, en 12 pacientes (48%) coin-
cidié el mismo estadiaje, en 6 pacientes (25%)
observamos un supraestadiaje y 7 pacientes
(28%) resultaron infraestadiados en la RTU (Chi-
cuadrado=1780; g.1.=3; p=0,619) (Tabla I). En 4
pacientes del grupo de infraestadiados (57%), el
resultado definitivo fue de carcinoma transicional
infiltrante, 2 pacientes (50%) tenian inicialmente
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Grafica |. Porcentaje y tipo de pacientes incluidos en cada
indicacion.

TABLA |

CORRELACION ANATOMO-PATOLOGICA DEL
ESTADIAJE ENTRE LA RTU Y LA CISTECTOMIA

RTU RTU
Ta T1
Cistectomia To 0 1
Cistectomia Ta 5 5
Cistectomia T1 3 7
Cistectomia 1 3

GllIpT1ly 2 pacientes (50%) presentaban tumores
no controlables endoscopicamente. Respecto al
grado de diferenciacién citolégico se analizaron
24 pacientes debido a que un paciente no pre-
sentd tumor en la pieza de cistectomia. En 19
pacientes (79,1%) coincidié el mismo, en 3
pacientes (12,5%) el grado de diferenciacion de la
RTU fue mayor y en 2 pacientes (8,3%) el grado
de diferenciacion fue inferior (Chi-cuadra-
do=11,08; g.1.=2; p=0,004) (Tabla II).

Respecto a la evolucién clinica, dos pacientes
(8%) requirieron ingreso en la unidad de cuida-
dos intensivos en el post-operatorio inmediato,
debido al empeoramiento de su patologia respira-
toria, un paciente fue éxitus por esa causa. El
periodo libre de recidiva fue de 54 meses. Ningun
paciente presento6 recidiva pélvica. Dos pacientes
(8%) presentaron implantes en uretra bulbar por
lo que se les practic6 uretrectomia y en un
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TABLA 1l

CORRELACION ANATOMO-PATOLOGICA DEL GRADO
CITOLOGICO ENTRE RTU Y CISTECTOMIA

RTU RTU RTU
Grado | | Grado Il | Grado Il
Cistectomia Grado | 0 0 0
Cistectomia Grado Il 1 9 3
Cistectomia Grado Il 0 1 10

paciente (4%), se evidenci6 tumor en el tracto uri-
nario superior realizandose nefroureterectomia.
En la actualidad, la serie refleja 7 pacientes falle-
cidos (28%): 2 pacientes (8%) fueron éxitus causa
especifica, y 5 pacientes (20%) fueron éxitus no
causa especifica (un paciente (4%) con enferme-
dad y 4 pacientes (16%) libres de enfermedad). El
resto de la serie lo forman 18 pacientes (72%) que
en la actualidad estan vivos sin enfermedad.
Referente a la supervivencia cancer especifica,
la media de la supervivencia actuarial fue de
128,48 meses. En cortes transversales de la
curva de Kaplan y Meier, a 12 meses la supervi-
vencia actuarial fue de 96%, a 30 meses fue de
74,67% y a 60 meses de 63,56% (Gréfica Il). La
probabilidad de supervivencia actuarial en los
pacientes con estadios T2 o mas (grupo de los 7

o

O NV w M U o N ™ v B

o

T I
0 20 40

supervivencia

60 80 100 120 140 160 180

‘ 12 meses 30 meses 60 meses

% Supervivencia 96% 74,67% 63,56%

actuarial a afios

GRAFICA 1I. Curva de Kaplan y Meier de supervivencia
global actuarial a 5 afios
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GRAFICA 1l1. Curvas de Kaplan y Meier de la probabilidad
estimada de supervivencia global de los casos de tumor
vesical superficial en la pieza de cistectomia frente a los
casos cuyo resultados en a anatomia patoldgica definiti-
va fue infiltrante.

pacientes infraestadiados), fue significativamente
peor que la supervivencia del resto de la serie
(p=0,0024) (Gréfica IlI).

DISCUSION

Es aceptado de manera estandar, que la cistec-
tomia radical mas linfadenectomia pélvica bilateral
es el tratamiento de eleccion del tumor urotelial de
vejiga invasivo, y que el tratamiento endoscopico
debe aplicarse para el tumor urotelial que no
sobrepasa la ldmina propia. Pero para ambas afir-
maciones existen autores que defienden distintas
posturas, ya que algunos autores presentan resul-
tados similares en tumores uroteliales T2 para el
tratamiento endoscoépico versus cistectomia radi-
cal?0-22, Cabe destacar gque existen grupos de tra-
bajo, que buscando un tratamiento endoscépico
mas completo y asi evitar la indicacion de cistecto-
mia, presentan buenos resultados con una acep-
table tolerabilidad de la terapia fotodinamica®®.

El papel de la cistectomia radical en el tumor
urotelial de vejiga superficial no esta bien defini-
do. Debe ponerse en la balanza el posible sobre-
tratamiento, con el riesgo y las consecuencias
que la cirugia conlleva y la posibilidad de un tra-
tamiento efectivo durante un periodo de potencial
curabilidad.
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La historia natural de la mayoria de tumores
superficiales refleja una respuesta correcta tras
la RTU mas quimioterapia o inmunoterapia endo-
vesical. Hasta el momento es dificil identificar,
aquellos tumores que van a progresar, a pesar de
los multiples estudios realizados tanto clinicos,
como con marcadores moleculares. Los estudios
con marcadores moleculares no permiten hasta
la fecha ser utilizados como factor Unico en la
decision de realizar una cistectomia precoz®. Las
caracteristicas de los tumores que se asocian con
capacidad para infiltrar la capa muscular han
sido descritas en mdltiples series>78, La inva-
sién de la lamina propia, invasion vascular o lin-
fatica de la lamina propia, tumor de alto grado,
multifocalidad y asociacion con CIS, son los fac-
tores cldsicamente manejados como los que con-
fieren mayor agresividad a las lesiones superfi-
ciales. Mdltiples recidivas a pesar de la quimiote-
rapia o inmunoterapia endovesical profilactica
también sugieren mayor agresividad3. Estos fac-
tores, més los problemas endoscopicos de control
del tumor, plantean al urélogo una duda razona-
ble acerca de la viabilidad del tratamiento con-
servador en algunos casos.

Basandose en estas circunstancias algunos
autores defienden la indicaciéon de cistectomia
precoz en estos pacientes.

Haciendo referencia a los tumores de gran
volumen, no existe consenso en su definicion.
Algunos autores ponen el limite en 3 cm. y otros
en 5 gr. En unas ocasiones el elevado volumen se
consigue sumando los multiples tumores reseca-
dos, y en otras, por un tumor de gran volumen
que ocupa mas del 80% de la superficie. Esta
entidad es conocida coloquialmente como papilo-
matosis vesical (Fig. 1). Estos datos hacen dificil
su definicion y la comparacion entre las distintas
series!8. Nuestro criterio de inclusion se basé en
aquellos tumores, en los cuales, 2 0 mas tiempos
de RTU en manos expertas no permitian conse-
guir su control. El porcentaje sobre el total de cis-
tectomias realizadas en ese mismo periodo fue de
7,8%, similar al de otras series!®. Mencion espe-
cial requiere el tumor GllIpT1 como indicacion
principal en nuestra serie, en la que se incluye-
ron aquellos que abarcaban una amplia zona de
la mucosa y por estadiaje clinico se suponia infil-
trante, y aquellos extensos que tras tratamiento
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FIGURA 1. Papilomatosis vesical.

endovesical con BCG, en una segunda RTU de re-
estadiaje persistia el tumor. Hemos comentado
previamente que la invasion de la lamina propia
y el alto grado confieren por si solos mayor agre-
sividad a las lesiones superficiales, pero los bue-
nos resultados obtenidos con la BCG intravesi-
cal, con tasa de respuesta completa del 50-70%°,
dejan en segundo plano a la cistectomia radical
como tratamiento inicial de eleccion en los tumo-
res GllIpT1. Incluso Zungri y cols. presentan en
su ultima serie, indices de progresion del 23,5%
en GllIpT1 sin tratamiento adjuvante, siendo un
porcentaje mas bajo que los publicados anterior-
mente por otros autores!®. Existen sin embargo
ciertos factores pronésticos que inclinarian la
decision, en algunos casos de tumores GlIIpT1,
hacia una cistectomia precoz. El fracaso de la
terapia intravesical esta asociado a un porcenta-
je significativo de infraestadiaje y de metastasis,
afectacién de la uretra prostatica, multifocalidad
y nivel de invasion en profundidad de la lamina
propia*211, Solsona y cols. recomiendan la cis-
tectomia radical en aquellos tumores GllIpT1l
multifocales asociados a CIS, tanto en el diag-
noéstico inicial como en su seguimiento?”.

La incidencia de infraestadiaje en pacientes
con tumores clinicamente superficiales es signifi-
cativo8. En nuestra serie se comunican cifras de
infraestadiaje del 28%. Ninguno de los pacientes
infraestadiados presenté enfermedad extravesical
(T4, N+). Distintas series aportan porcentajes de
infraestadiaje muy similares que rondan el
30%1510, Freeman y cols. refieren en su serie un
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34% de T2 N+ M+ en tumores presumiblemente
superficiales y defienden la dificultad de detectar
la invasion previamente a la cistectomia8. Dutta y
cols. aportan valores algo superiores con un 40%,
e indican que la ausencia de muscular propia en
la biopsia es un factor de riesgo significativo para
el infraestadiaje’. Cabe destacar que el 50% de los
tumores que resultaron infiltrantes en nuestra
serie eran inicialmente GllIpT1. Esto implica que
el 20% de los GllIpT1 a los que se les indicé una
cistectomia ya habian progresado. Huguet J. y
cols. aportan porcentajes similares en su serie,
con el 27,5% de progresion en los GllIpT1 en la
pieza de cistectomial®. Estos datos deberian
ponernos en alerta frente aquellos superficiales de
alto grado en los que tenemos duda acerca de su
control endoscoépico. Respecto al grado citolégico
la mayoria de autores coincide que es el principal
factor pronéstico de progresion y mortalidad.
Tomando como referencia el grado I, el grado Il y
el grado Il tienen un riesgo relativo 3 y 20 veces
mayor respectivamentel®. En nuestra serie la
correlacion entre el grado citologico de la RTU y la
cistectomia fue significativo al igual que presentan
Cheng y cols. en su seriel?. Esto implicaria que es
infrecuente tanto la infra como la supragradacion.

En cuanto a la supervivencia, como se espera-
ba, la curva actuarial en el grupo de tumores que
en la pieza definitiva resultaron infiltrantes, fue
significativamente peor (p<0,01) respecto al resto
de la serie. Similares resultados reportan otros
estudios®>7:8,

La preocupacién por la alteracion de la calidad
de vida que se le atribuye a la cistectomia radical
mas la derivacion urinaria, ha disminuido con el
desarrollo de las técnicas de derivacion continen-
te y la reconstruccion del tracto urinario inferior,
tanto para varones como para mujeres, reducien-
do las implicaciones psicosociales del conducto
ileal®>8. Asociado a la derivacion continente orto-
topica, la cistectomia radical con preservacion
neural podria representar el mejor abordaje qui-
rargico'3. Existen autores que trabajan sobre
nuevas técnicas quirdrgicas que diminuyan la
morbilidad post-operatoria. Colombo R. y cols.
realizan en una serie de pacientes jovenes con
tumor vesical superficial, un primer tiempo de
RTU de préstata seguido de linfadenectomia pél-
vica, cistectomia extraperitoneal preservando los
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deferentes, bandeletas neurovasculares y un
reservorio ileal W-shaped anastomosado a la cap-
sula prostatica. En su serie mantienen una
buena calidad de vida, preservando la potencia y
la fertilidad!?.

Con todos estos hallazgos, destacando el por-
centaje significativo de infraestadiaje, la baja
morbilidad y las buenas curvas de supervivencia
que se obtienen, permiten considerar a la cistec-
tomia radical mas derivacion urinaria, una
buena opcién en aquellos tumores uroteliales de
vejiga con caracteristicas que le confieren agresi-
vidad; y que exponen a un riesgo potencial de
progresion de estadio, de invasién ganglionar, de
metastasis y muerte.
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