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R E S U M E N

Objetivo: Determinar si la demora entre la biopsia de próstata y la prostatectomía radical 

(PR) influye en los hallazgos patológicos y en el pronóstico de los pacientes con cáncer de 

próstata.

Material y métodos: Pacientes (n = 232) sometidos a PR, con al menos dos determinaciones 

postoperatorias de PSA. Diseño: estudio observacional de cohorte retrospectivo. 

Período: 2000-2007. Análisis estadístico: se analizó la demora como variable continua, o 

bien categorizándola en función de la mediana (6 meses). Análisis de regresión logística 

multivariable para definir variables en relación con enfermedad extracapsular. Estudio de 

supervivencia libre de recidiva bioquímica (SLRB) con metodología Kaplan-Meier y análisis 

multivariable de regresión de Cox.

Resultados: Las diferencias entre los grupos de demora menor o mayor de 6 meses sólo 

fueron significativas respecto a la edad (p = 0,041); se consideró que ambos grupos eran 

comparables. El seguimiento medio no fue significativamente diferente entre ambos 

grupos (p = 0,112). La probabilidad de enfermedad extracapsular se modificó significati-

vamente según PSA, índice de Gleason de la biopsia y el porcentaje de cilindros positivos, 

sin relación con la demora en el análisis multivariable. Se detectó recidiva bioquímica en 

39 (16,81%) casos. La SLRB en el grupo de demora ≤ 6 meses fue del 86,1, el 78,4, el 78,4 y el 

78,4%, al cabo de 1, 2, 5 y 7 años, mientras que en el grupo con demora > 6 meses, la SLRB 

fue del 88,9, el 82,8, el 77,4 y el 77,4%, al cabo de 1, 2, 5 y 7 años (p = 0,632). En el análisis 

multivariable la demora no se asoció a SLRB, sólo el porcentaje de cilindros positivos pre-

decía de forma independiente la SLRB. En pacientes con cáncer de próstata de alto grado, 

el porcentaje de cilindros positivos fue la única variable independiente en la predicción de 

enfermedad extracapsular y SLRB. La demora no se asoció con enfermedad extracapsular 

ni con SLRB en este grupo de pacientes.

Conclusiones: La demora quirúrgica razonable no produce un impacto negativo significativo 

en los hallazgos patológicos de la pieza de PR ni en la SLRB de los pacientes con cáncer de 

próstata localizado.

© 2009 AEU. Publicado por Elsevier España, S.L. Todos los derechos reservados.
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Introducción

El diagnóstico de cáncer de próstata (CaP) se realiza habi-
tualmente mediante biopsia transrectal ecodirigida. Tras la 
realización de una biopsia de próstata (BP) y el eventual diag-
nóstico de CaP, se considera conveniente esperar un plazo de 
6-8 semanas antes de realizar una prostatectomía radical (PR) 
para que los cambios inflamatorios secundarios a las puncio-
nes prostáticas hayan remitido. Se acepta de forma general 
que, de este modo, resulta más sencillo encontrar los planos 
de disección adecuados, lo que permite que la cirugía sea más 
depurada y reduce la posibilidad de complicaciones.

El tratamiento quirúrgico con intención curativa del CaP 
está condicionado, en la mayoría de los pacientes, por las 
listas de espera del Sistema Sanitario Público Español, que no 
puede absorber con celeridad la demanda de tratamiento de 
un proceso tan prevalente como el CaP. En otras ocasiones, 
el retraso en la cirugía se debe a que los pacientes solicitan 
una segunda opinión sobre el tratamiento de su enfermedad, 
aunque esta causa de demora es probablemente menos fre-
cuente en España que en otros países, como Estados Unidos.

La PR es un procedimiento de eficacia contrastada en el 
tratamiento del CaP clínicamente localizado, que ofrece un 

excelente control a largo plazo, con una supervivencia libre 
de recidiva bioquímica (SLRB) del 70-84% a los 5 años y del 
50-75% a los 10 años1-3.

La demora en la realización de una PR potencialmente 
podría relacionarse con un empeoramiento pronóstico como 
consecuencia de la inevitable evolución del CaP durante el 
tiempo entre su diagnóstico y el tratamiento. La influencia 
pronóstica de un retraso terapéutico razonable y la definición 
de un intervalo de tiempo “seguro”, durante el cual el 
paciente puede esperar sin consecuencias para su pronóstico, 
son cuestiones para las que no disponemos en la actualidad 
de respuestas definitivas.

En nuestro estudio, realizado en pacientes del Sistema 
Sanitario Público, se analizan las consecuencias de la demora 
en el tratamiento quirúrgico del CaP, en los hallazgos histopa-
tológicos de la pieza de PR y en la SLRB.

Material y métodos

Se realizó un estudio observacional de cohorte retrospectivo, 
que analizaba a 265 pacientes con CaP clínicamente locali-
zado, a los que se practicó PR en el Servicio de Urología del 
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A B S T R A C T

Purpose: To determine if a delay between prostate biopsy (PB) and radical prostatectomy 

(RP) has an impact on pathological findings and prognosis of prostate cancer patients 

(PCa).

Material and methods: Patients (n = 232) who underwent RP, with at least two postoperative 

PSA readings. Design: retrospective observational cohort study. Period: May 2000 – March 

2007. Delay was defined as time in months between PB and RP. Statistical analysis: 

delay was analysed as a continuous variable or else categorised according to the median  

(6 months). A multivariate logistic regression analysis was performed to define variables 

associated with extracapsular disease. Biochemical recurrence-free survival (BRFS) was 

studied using the Kaplan-Meier method and multivariate Cox proportional hazards 

analysis.

Results: Differences between delay groups ≤ and > 6 months were significant only with 

regards to age (p  =  0.041), considering both groups as comparable. Differences between 

groups related to pathological variables were not observed in any case. Mean follow-

up was not significantly different between both groups (p  =  0.112). The probability of 

extracapsular disease varied significantly depending on PSA, biopsy Gleason score and the 

percentage of positive cores, while multivariate analysis found no relationship with delay. 

Biochemical relapse was detected in 39 cases (16.81%). BRFS in delay ≤ 6 months group 

was 86.1%, 78.4%, 78.4% and 78.4% at 1, 2, 5 and 7 years, while BRFS in delay > 6 months 

group was 88.9%, 82.8%, 77.4%, 77.4% and 77.4% at 1, 2, 5 and 7 years (p = 0.632). Delay was 

not associated with BRFS in multivariate analysis; only the percentage of positive cores 

independently predicted BRFS. In patients with high-grade PCa, percentage of positive 

cores was the only independent variable to predict extracapsular disease and BRFS. Delay 

was not associated with extracapsular disease or BRFS.

Conclusions: Reasonable surgical delay does not cause a significant negative impact on 

pathological findings of RP specimens, nor in the BRFS of patients with localized PCa.

© 2009 AEU. Published by Elsevier España, S.L. All rights reserved.
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Hospital Arquitecto Marcide, Ferrol, La Coruña, entre mayo de 
2000 y marzo de 2007.

Se seleccionó un grupo de 232 pacientes en los que se 
disponía de al menos dos determinaciones postoperatorias 
de PSA. Con estos 232 pacientes se realizó el análisis de los 
resultados.

Ningún paciente recibió hormonoterapia neoadyuvante ni 
ningún tipo de tratamiento adyuvante inmediato con radio-
terapia u hormonoterapia.

Todos los pacientes fueron diagnosticados de CaP mediante 
BP ecodirigida transrectal, de 6 cilindros hasta diciembre de 
2001, y de 10 cilindros a partir de entonces. Se realizó BP de 
saturación de 24 cilindros, tomando 20 muestras periféricas 
y 4 transicionales anteriores, siguiendo un esquema e indica-
ción previamente publicados4.

Se realizó PR retropúbica en 178 (67,17%) casos y laparos-
cópica en 87 (32,83%).

Se definió demora quirúrgica como el tiempo, en meses, 
transcurrido entre la fecha de la BP y la de la PR. Se estudió 
la demora quirúrgica como una variable continua; en algu-
nas ocasiones se categorizó en dos grupos, en función de la 
mediana, por razones de análisis estadístico.

La demora en la intervención quirúrgica coincidió, en la 
inmensa mayoría de los casos, con el tiempo de permanencia 
en la lista de espera quirúrgica. Sólo en 3 pacientes, se pro-
dujo una demora adicional por la solicitud de una segunda 
opinión en otro centro.

Para determinar si la demora quirúrgica puede afectar a la 
evolución de los pacientes de peor pronóstico, se seleccionó a 
los pacientes con un índice Gleason de la biopsia ≥ 7 (n = 72), 
definidos como pacientes con alto riesgo.

Análisis estadístico

Se realizó un análisis descriptivo de todas las variables del 
estudio. Las variables cuantitativas fueron expresadas como 

media ± desviación típica y/o mediana, y las cualitativas, 
como valor absoluto y porcentaje, con su intervalo de con-
fianza (IC) del 95%. La variable demora quirúrgica se estudió 
de forma continua o bien categorizada en dos grupos en fun-
ción de la mediana (≤ 6 meses y >  6 meses) para aumentar 
el poder estadístico discriminatorio. Las diferencias clínicas 
preoperatorias e histopatológicas postoperatorias entre los 
grupos con demora ≤ 6 o > 6 meses, así como las diferencias 
entre los grupos, en función de la existencia de enfermedad 
extracapsular y recidiva bioquímica, se analizaron mediante 
la prueba de la c2 en el caso de variables cualitativas y con 
las pruebas de la t de Student y la U de Mann-Whitney, las 
variables cuantitativas, según procediese. Se realizó análisis 
multivariable de regresión logística, para identificar variables 
asociadas a enfermedad extracapsular, y estudio de SLRB 
mediante metodología de Kaplan-Meier y análisis multiva-
riable de regresión de Cox. Se consideró como significativo 
un valor de p < 0,05. El análisis estadístico se realizó con el 
programa SPSS 13.0 para Windows.

Resultados

Se categorizó a los pacientes en dos grupos de demora qui-
rúrgica empleando el valor de la mediana (6 meses). Se estu-
diaron las diferencias entre el grupo de pacientes con demora 
> 6 meses (n = 130) y el grupo con demora ≤ 6 meses (n = 102), 
en relación con las variables preoperatorias, para comprobar 
si ambos grupos eran comparables entre sí. Se observaron 
diferencias significativas en cuanto a la edad, que era sig-
nificativamente mayor en el grupo con demora >  6 meses 
(p = 0,041). El resto de las variables preoperatorias analizadas 
no fueron estadísticamente diferentes entre los dos grupos 
de demora (tabla 1).

La media de seguimiento de los pacientes con una demora 
≤  6 meses fue 38,62 ± 20,26 (mediana, 35,73) meses, mien-

Variable	 Demora ≤ 6 meses	 Demora > 6 meses	 p

	 Media ± DT	 Mediana	 Media ± DT	 Mediana

Edad 	 64,40 ± 5,85	 65	 65,88 ± 5,76	 66,5	 0,041a

IMC	 28,57 ± 3,14	 28,07	 28,87 ± 3,37	 28,73	 0,363b

Volumen prostático	 45,24 ± 24,04	 38,6	 46,24 ± 22,27	 41,6	 0,396a

PSA	 8,17 ± 3,99	 7,72	 8,58 ± 4,52	 7,04	 0,939a

Porcentaje de PSA l/t	 13,81 ± 6,23	 12,91	 15,15 ± 7,60	 13,95	 0,212b

PSA densidad	 0,21 ± 0,15	 0,16	 0,22 ± 0,15	 0,17	 0,759a

Porcentaje de cilindros positivos	 31,59 ± 23	 20	 33,37 ± 23,93	 30	 0,485a

Gleason score biopsia	 5,64 ± 1,17	 6	 5,76 ± 1,17	 6	 0,123a

Gleason primario biopsia	 2,8 ± 0,66	 3	 2,94 ± 0,66	 3	 0,08a

Seguimiento medio	 38,62 ± 20,26	 35,73	 32,45 ± 22,84	 28,45	 0,112a

	 OR	 IC del 95%
Categoría T (T2 frente a T1)	 1,19	 0,67-2,11	 0,534c

Grupo con riesgo (3 frente a 1-2)	 2,06	 0,58-7,36	 0,252c

DT: desviación típica; IC: intervalo de confianza; IMC: índice de masa corporal; OR: odds ratio. 
aPrueba de la U de Mann-Whitney. 
bPrueba de la t de Student. 
cPrueba de la c2.

Tabla 1 – Comparación de variables clínicas entre pacientes con demora ≤ 6 y > 6 meses
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tras que en los pacientes con demora >  6 meses, la media 
de seguimiento fue 32,45 ± 22,84 (mediana, 28,45) meses 
(p = 0,112).

Las características patológicas de la pieza de PR no difirie-
ron significativamente entre los pacientes con demora > o ≤ 6 
meses, como se refleja en la tabla 2.

Se definió recidiva bioquímica como una elevación post-
operatoria de PSA > 0,2 ng/ml, confirmada con una segunda 
determinación con igual resultado, de acuerdo con las guías 
vigentes de la EAU5. Se detectó recidiva bioquímica en 39 de 
los 232 casos analizados (16,81%).

Influencia de la demora quirúrgica en la probabilidad  
de enfermedad extracapsular

Las variables en relación con la enfermedad extracapsular se 
muestran en la tabla 3.

Se realizó un análisis multivariable de regresión logís-
tica (tabla 4), controlado por las variables edad, categoría T, 

PSA, densidad de PSA, Gleason de la biopsia, porcentaje de 
cilindros positivos y demora quirúrgica (variable continua); 
se observó que las variables con capacidad para predecir de 
forma independiente la existencia de enfermedad extracap-
sular eran PSA (p = 0,043), Gleason de la biopsia (p = 0,044) y 
porcentaje de cilindros positivos (p < 0,001).

No se observaron diferencias significativas en la demora 
quirúrgica entre los casos sin supragraduación de la pieza 
quirúrgica (7,33 ± 3,22 meses) y los casos supragraduados 
(7,32 ± 4,25 meses) (p = 0,682).

Influencia de la demora quirúrgica en la SLRB

La SLRB en la muestra completa de pacientes, al cabo de 1, 
2, 5 y 7 años, fue del 88,2, el 81,4, el 77,1 y el 77,1%, respecti-
vamente.

La SLRB en los pacientes con una demora quirúrgica  
≤ 6 meses fue del 86,1, el 78,4, el 78,4 y el 78,4%, al cabo de 1, 2, 
5 y 7 años, respectivamente. En los pacientes con una demora 

Variable	 Demora ≤ 6 meses, mediana	 Demora > 6 meses, mediana	 p

Gleason score pieza	 6	 7	 0,214a

Gleason primario pieza	 3	 3	 0,148a

	 OR	 IC del 95%
Categoría pT	 –	 –	 0,143b

Categoría pN	 0,87	 0,08-9	 0,914b

Extensión extracapsular	 0,69	 0,36-1,32	 0,268b

Concordancia Gleason, biopsia/pieza	 1,24	 0,71-2,15	 0,442b

Supragraduación pieza	 0,69	 0,40-1,21	 0,204b

Márgenes quirúrgicos	 1,14	 0,59-2,21	 0,692b

IC: intervalo de confianza; OR: odds ratio. 
aPrueba de la U de Mann-Whitney. 
bPrueba de la c2.

Tabla 2 – Comparación de variables patológicas entre pacientes con demora ≤ 6 y > 6 meses

Variable	 Organoconfinación	 Enfermedad extracapsular	 p

	 Media ± DT	 Mediana	 Media ± DT	 Mediana

Edad	 65,40 ± 5,99	 66	 65,84 ± 5,12	 65,5	 0,787a

IMC	 28,95 ± 3,26	 28,72	 28,19 ± 3,39	 27,78	 0,158b

Volumen prostático	 47,14 ± 23,43	 41,70	 41,35 ± 18,89	 37	 0,152a

PSA	 8,60 ± 4,56	 7,3	 7,94 ± 3,53	 7,02	 0,702a

Porcentaje de PSA l/t	 14,89 ± 7,32	 13,3	 13,80 ± 6,70	 13,92	 0,415b

PSA densidad	 0,21 ± 0,15	 0,16	 0,23 ± 0,15	 0,18	 0,399a

Porcentaje de cilindros positivos	 29,60 ± 21,11	 20	 46,70 ± 28,85	 40	 < 0,001a

Gleason score biopsia	 5,69 ± 1,16	 6	 6,09 ± 1,23	 6	 0,01a

Gleason primario biopsia	 2,86 ± 0,65	 3	 3,05 ± 0,70	 3	 0,044a

Demora quirúrgica	 6,31 ± 3,67	 6,12	 6,18 ± 3,55	 6,1	 0,152a

	 OR	 IC del 95%
Categoría T (T2 frente a T1)	 1,18	 0,73-2,58	 0,312c

Grupo con riesgo (3 frente a 1-2)	 0,82	 0,22-2,45	 0,762c

DT: desviación típica; IC: intervalo de confianza; IMC: índice de masa corporal; OR: odds ratio. 
aPrueba de la U de Mann-Whitney. 
bPrueba de la t de Student. 
cPrueba de la c2.

Tabla 3 – Diferencias observadas en relación con la existencia de enfermedad extracapsular
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quirúrgica > 6 meses, la SLRB fue del 88,9, el 82,8, el 77,4 y el 
77,4%, al cabo de 1, 2, 5 y 7 años, respectivamente. Las dif-
erencias en SLRB entre ambos grupos de demora no fueron 
estadísticamente significativas (p = 0,632) (fig. 1).

En la tabla 5 se muestra la relación entre diversas variables 
y la SLRB.

Se desarrolló un modelo multivariable de regresión de Cox, 
para predecir SLRB (tabla 6), ajustando por edad, categoría T, 
PSA, densidad de PSA, Gleason de la biopsia, porcentaje de 
cilindros positivos y demora quirúrgica (variable continua). 
Se observó que la única variable con capacidad para predecir 
de forma independiente la SLRB era el porcentaje de cilindros 
positivos (p = 0,02).

Influencia de la demora quirúrgica en el pronóstico  
de los pacientes con alto riesgo

En el grupo de pacientes con alto riesgo (n = 72), no se 
observaron diferencias significativas, en cuanto a SLRB, entre 
los casos con una demora quirúrgica > 6 o ≤ 6 meses en el 
análisis de Kaplan-Meier (p = 0,805).

Se realizó un análisis multivariable de regresión de Cox 
en este subgrupo de pacientes (tabla 7) que demostró que 
no había asociación entre la demora quirúrgica y la SLRB 
(p  =  0,88) cuando se ajustaba por edad, categoría T, PSA, 
porcentaje de cilindros positivos y demora quirúrgica. Sólo 
el porcentaje de cilindros tiene relación con la SLRB en este 
análisis (p = 0,019).

La demora quirúrgica tampoco influyó en la probabilidad 
de enfermedad extracapsular, según se observa en el análisis 
multivariable, ajustando por edad, PSA, categoría T, por-
centaje de cilindros positivos y demora quirúrgica. En este 
análisis, sólo el porcentaje de cilindros positivos se asoció a la 
presencia de enfermedad extracapsular (odds ratio (OR) = 1,02; 
IC del 95%, 1,00-1,04; p = 0,027).

Discusión

El tratamiento quirúrgico de los pacientes con cáncer se ve 
retrasado, en muchas ocasiones, como consecuencia de la 
capacidad limitada de las prestaciones del Sistema Sanitario 

Variable	 OR	 IC del 95%	 p

Edad	 1,01	 0,95-1,08	 0,585
Categoría T (T2a-b frente a T1)	 0,75	 0,34-1,61	 0,463
PSA	 0,87	 0,76-0,99	 0,043
PSA densidad	 3,90	 0,18-46,47	 0,313
Gleason-biopsia (> 7 frente a ≤7)	 2,17	 1,02-4,62	 0,044
Porcentaje de cilindros positivos	 1,03	 1,01-1,04	 < 0,001
Demora quirúrgica (meses)	 0,96	 0,86-1,07	 0,525

IC: intervalo de confianza; OR: odds ratio.

Tabla 4 –  Modelo multivariable de regresión logística para predecir enfermedad extracapsular

Variable	 Sin recidiva	 Con recidiva	 p

	 Media ± DT	 Mediana	 Media ± DT	 Mediana

Edad 	 64,99 ± 5,98	 66	 66,56 ± 4,61	 67	 0,19a

IMC	 28,71 ± 3,40	 28,58	 28,99 ± 3,28	 29,01	 0,647b

Volumen prostático	 46,20 ± 22,86	 41,4	 41,08 ± 20,28	 35,05	 0,164a

PSA	 8,10 ± 4,20	 7,04	 10,30 ± 4,90	 9,93	 0,001a

Porcentaje de PSA l/t	 15,29 ± 7,32	 14,05	 12,65 ± 6,71	 11,6	 0,07b

PSA densidad	 0,21 ± 0,14	 0,16	 0,29 ± 0,17	 0,24	 0,002a

Porcentaje de cilindros positivos	 31,46 ± 22,09	 20,83	 46,01 ± 27,73	 40	 0,003a

Gleason score biopsia	 5,69 ± 1,16	 6	 5,94 ± 1,23	 6	 0,195a

Gleason primario biopsia	 2,84 ± 0,64	 3	 3,05 ± 0,75	 3	 0,060a

Demora quirúrgica	 6,36 ± 3,73	 6,14	 6,16 ± 3,64	 6,12	 0,413a

	 OR	 IC del 95%
Categoría T (T2 frente a T1)	 1,21	 0,59-2,45	 0,594c

Grupo con riesgo (3 frente a 1-2)	 2,08	 0,61-7	 0,228c

DT: desviación típica; IC: intervalo de confianza; IMC: índice de masa corporal; OR: odds ratio. 
aPrueba de la U de Mann-Whitney. 
bPrueba de la t de Student. 
cPrueba de la c2.

Tabla 5 –  Diferencias observadas en relación con la recidiva bioquímica
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Público, que supone la permanencia en una lista de espera 
durante un tiempo, con frecuencia mayor de lo deseable.

La repercusión de la demora terapéutica en el pronóstico 
del cáncer se ha analizado en pacientes con tumores en 
diversas localizaciones, y se ha observado que dicha demora 
influye en el pronóstico del cáncer de cabeza y cuello y el de 
pulmón6,7, pero parece no tener efecto en el pronóstico del 
cáncer de mama y el de colon8,9.

Igualmente, se ha analizado la influencia de la demora 
en el tratamiento del CaP en diversos estudios, en pacientes 
tratados tanto con radioterapia externa10 como con PR11,12, 

con unos resultados heterogéneos, aunque en la mayoría 
de los casos la demora terapéutica no se relaciona con unos 
peores resultados pronósticos.

La PR permite reducir la mortalidad general de los 
pacientes con CaP en un 59% a los 15 años, con una mediana 
de incremento en la supervivencia de 8,6 años, con respecto 
al tratamiento basado en observación13. La tasa de mortali-
dad específica por cáncer es un 63% menor en los pacientes 
tratados mediante PR13.

En el ensayo clínico escandinavo en pacientes con CaP 
clínicamente localizado, en el que se comparaba observación 
y PR, con una media de seguimiento de 8,2 años, se observó 
que el riesgo relativo a 10 años de mortalidad específica por 
cáncer, desarrollo de metástasis, progresión local y mortali-
dad general, era 0,56, 0,6, 0,33 y 0,74, respectivamente, a favor 
de la PR. Esto se traduce en una reducción del riesgo absoluto 
a 10 años de mortalidad específica por cáncer, desarrollo de 
metástasis, progresión local y mortalidad general del 5,3, el 
10,2, el 25,1 y el 5%, respectivamente14.

Graefen et al12 evaluaron las consecuencias de la demora 
quirúrgica en la SLRB de una cohorte de 795 pacientes a los 
que se practicó PR, y comprobaron que la demora quirúrgica 
no guardaba relación con la SLRB en el análisis univariable 
ni en el multivariable. Los autores observaron que, de forma 
paradójica, los pacientes con mayor demora presentaban 
una mayor SLRB, hecho que atribuyeron a un intencionado 
tratamiento precoz de los pacientes con CaP más agresivo. 
Esta diferencia desaparecía cuando se controlaba por este 
sesgo en un análisis multivariable.

Blanco Díez et al15 no encontraron diferencias significati-
vas en la probabilidad de recidiva bioquímica precoz cuando 
dividieron una serie de 310 PR en dos grupos en función de 
la demora quirúrgica, adoptando 90 días como punto de corte 
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Figura 1 - Supervivencia libre de recidiva bioquímica  
en función de la demora quirúrgica ≤ 6 o > 6 meses  
(log rank = 0,23; p = 0,632).

Variable	 RR	 IC del 95%	 p

Edad	 1,05	 0,98-1,13	 0,121
Categoría T (T2a-b frente a T1)	 0,87	 0,40-1,86	 0,726
PSA	 1,01	 0,93-1,10	 0,755
PSA densidad	 3,28	 0,27-39,34	 0,348
Gleason-biopsia (> 7 frente a ≤ 7)	 2,78	 0,83-9,30	 0,096
Porcentaje de cilindros positivos	 1,01	 1-1,03	 0,02
Demora quirúrgica (meses)	 0,97	 0,88-1,06	 0,582

IC: intervalo de confianza; RR: riesgo relativo.

Tabla 6 – Modelo multivariable de regresión de Cox para predecir la supervivencia libre de recidiva bioquímica

Variable	 RR	 IC del 95%	 p

Edad	 1,04	 0,91-1,20	 0,497
Categoría T (T2a-b frente a T1)	 0,74	 0,23-2,43	 0,632
PSA	 1,01	 0,87-1,09	 0,718
Porcentaje de cilindros positivos	 1,02	 1-1,05	 0,019
Demora quirúrgica (meses)	 1,01	 0,82-1,24	 0,88

Tabla 7 – Modelo multivariable de regresión de Cox para predecir supervivencia libre de recidiva bioquímica  
en pacientes con alto grado
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para el análisis. Los autores, en un análisis multivariable de 
regresión logística ajustado por PSA, categoría pT, Gleason 
de la biopsia, Gleason de la pieza y demora quirúrgica, 
observaron que las variables con capacidad para predecir 
recidiva bioquímica de forma independiente eran la cifra de 
PSA y la categoría pT, sin relación entre demora y recidiva 
bioquímica precoz.

Lee et al16, en una muestra de 169 pacientes tratados 
mediante PR, no observaron diferencias significativas en 
recidiva bioquímica precoz ni en otras variables intraoperato-
rias y postoperatorias, en relación con el tiempo transcurrido 
entre BP y PR.

Vickers et al17 analizaron, en una serie de 3.149 pacientes 
sometidos a PR, el impacto de la demora quirúrgica en estos 
pacientes, clasificados en dos grupos (< 6 meses y > 6 meses). 
Los autores no observaron diferencias entre los dos grupos 
analizados en cuanto a recidiva bioquímica. Por otra parte, la 
OR de recidiva bioquímica de cada mes de demora adicional 
fue 1,04, 1,07, 1,08 y 1,02, al cabo de 3, 5, 8, 8 y 10 años, respec-
tivamente (p no significativa en ningún caso).

Boorjian et al18, analizando la misma serie de 3.149 
pacientes utilizada por Vickers et al, observaron que la SLRB 
se relacionaba, en el análisis multivariable, con el estadio 
clínico, PSA, Gleason y año de realización de biopsia, pero 
el intervalo entre biopsia y PR no se asociaba a la recidiva 
bioquímica.

En el estudio realizado por Khan et al11, se evaluó a 926 
pacientes, a quienes se practicó PR, para determinar la influ-
encia de la demora quirúrgica en el pronóstico. Los autores 
no observaron diferencias en la SLRB al estratificar a los 
pacientes en grupos de demora < 60 días, 61-90 días, 91-120 
días y 121-150 días. Se constató, asimismo, en ese estudio, 
que la SLRB de los pacientes con una demora > 150 días era 
significativamente mayor que la de los otros grupos, pero 
estas diferencias desaparecían al ajustar por categoría T, PSA 
y Gleason, esto puso de manifiesto que, probablemente, estas 
diferencias se debían a la realización más precoz de la cirugía 
en los pacientes que presentaban factores pronósticos clíni-
cos más desfavorables.

Estudios similares a los anteriores llevaron a cabo Shi-
bata et al19, en una cohorte de 151 pacientes, y Moul et al20, 
que analizaron una serie de 3.324 PR; en ambos casos com-
probaron que no había relación entre demora quirúrgica y 
recidiva bioquímica.

Resultados diferentes obtuvieron Nam et al21, quienes 
analizaron a 645 pacientes tratados con PR y observaron que 
la SLRB a los 10 años era significativamente superior cuando 
la demora era inferior a 3 meses (74,6%) que cuando esta era 
mayor de 3 meses (61,3%).

Éste es uno de los pocos trabajos en los que la demora 
quirúrgica influye de forma independiente en el pronóstico 
de los pacientes tratados mediante PR. Resulta difícil explicar 
por qué estos autores obtienen resultados diferentes de los 
del resto de los estudios, aunque es posible que el intervalo 
previo a la cirugía mayor de 2 años, en algunos pacientes de 
ese estudio, pueda influir en los resultados.

Asimismo, algunos de los aspectos metodológicos de este 
estudio pudieron influir decisivamente en los resultados 
expuestos, ya que se inició el seguimiento un año después 

del diagnóstico, independientemente de cuándo se hubiese 
realizado la PR, y se desestimó a los pacientes cuya recidiva 
tuvo lugar antes de un año tras el diagnóstico. Con este plan-
teamiento, cuanto menor sea la demora quirúrgica, más largo 
es el periodo que tiene el paciente para desarrollar recidiva 
durante el primer año y, por lo tanto, mayor la probabilidad 
de ser excluidos del estudio. Pensamos que esta cuestión 
puede influir decisivamente en los resultados.

En nuestro estudio, se observa que la demora quirúrgica 
no influye significativamente en los hallazgos histopatoló-
gicos ni en la probabilidad de supragraduación de la pieza 
quirúrgica. Cuando se ajusta en un modelo multivariable en 
función de la edad, categoría T, PSA, densidad de PSA, Glea-
son de la biopsia, porcentaje de cilindros positivos y demora 
quirúrgica, sólo la cifra de PSA, el Gleason y el porcentaje de 
cilindros positivos predicen de forma independiente la enfer-
medad extracapsular, sin relación entre demora quirúrgica y 
enfermedad extracapsular.

Observamos, asimismo, que la SLRB de los pacientes con 
una demora ≤ 6 meses es del 86,1, el 78,4 y el 78,4%, al cabo 
de 1, 5 y 7 años, respectivamente, y la SLRB de los pacientes 
con demora > 6 meses es del 88,9, el 77,4 y el 77,4%, respecti-
vamente. Las diferencias entre ambos grupos de demora no 
son significativas (p = 0,632).

La demora quirúrgica tampoco se muestra como una 
variable independiente de recidiva bioquímica en el análisis 
multivariable, que se realizó ajustando por edad, categoría T, 
PSA, densidad de PSA, Gleason de la biopsia, porcentaje de 
cilindros positivos y demora quirúrgica. Sólo el porcentaje 
de cilindros positivos se asocia de forma independiente a la 
SLRB.

Nuestros resultados coinciden, por lo tanto, con los obteni-
dos por la mayoría de los autores, que no encuentran relación 
entre la demora quirúrgica y la SLRB tras PR11,12,15,17,18.

El retraso en el tratamiento puede afectar de manera dife-
rente a los pacientes en función del riesgo de su CaP. Así, los 
pacientes considerados con alto riesgo de progresión, por su 
PSA, Gleason o categoría T, podrían parecer a priori perjudica-
dos en sus expectativas pronósticas por un retraso en el tra-
tamiento. En un intento de definir un perfil de paciente para 
el que la demora quirúrgica puede tener un mayor impacto 
negativo, analizamos un subgrupo de 72 pacientes con enfer-
medad de alto grado (Gleason de la biopsia ≥ 7), y observamos 
que la SLRB a los 5 años es del 75 y el 68,4%, en los grupos 
de demora ≤  6 y >  6 meses, respectivamente. Mediante un 
análisis multivariable ajustado por edad, categoría T, PSA, 
porcentaje de cilindros positivos y demora quirúrgica, se 
pone de manifiesto que la demora quirúrgica no guarda rela-
ción con la SLRB. Tan sólo el porcentaje de cilindros positivos 
predice de forma independiente la SLRB en este subgrupo de 
pacientes con CaP de alto grado (p = 0,019).

Nuestros resultados en pacientes con afección de alto 
grado son similares a los recogidos en otros estudios, aunque 
los criterios adoptados para definir este grupo de pacientes 
no son homogénos. Los estudios de Boorjian et al18 y Vickers 
et al17 observan, al igual que el nuestro, que la demora qui-
rúrgica no afecta especialmente a la SLRB de los pacientes 
con CaP de alto riesgo. Algunos de los trabajos revisados 
muestran incluso una SLRB significativamente superior en 
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pacientes con mayor demora quirúrgica, en el análisis uni-
variable11,12. Este hallazgo es, probablemente, un artefacto 
producido por la tendencia a realizar un tratamiento quirúr-
gico con más celeridad en los pacientes con factores clínicos 
más desfavorables, ya que al ajustar por otras variables clíni-
cas en un análisis multivariable la demora quirúrgica pierde 
su asociación con la SLRB.

Algunos de los datos que podrían servir para identificar 
una progresión de la enfermedad, que haya podido tener 
lugar entre la fecha de la biopsia y la fecha de la PR, serían 
la diferencia entre el PSA previo a la biopsia y el previo a la 
PR y la diferencia entre el Gleason de la biopsia y el Gleason 
de la pieza.

La variación en la cifra de PSA no es un parámetro cuan-
tificado de forma ordinaria, ya que habitualmente no se dis-
pone de PSA inmediatamente anterior a PR. Algunos estudios 
observaron un incremento significativo de la cifra de PSA pre-
vio a la PR, con respecto al PSA determinado antes de la biop-
sia19; sin embargo, esta elevación no se correlacionaba con el 
tiempo transcurrido entre BP y PR. Además, la elevación de 
PSA previo a la PR, no está necesariamente relacionada con 
la progresión de la enfermedad, ya que el PSA sufre oscilacio-
nes fisiológicas y después de una BP se produce una serie de 
cambios histológicos, fundamentalmente inflamatorios, que 
pueden elevar transitoriamente el PSA.

La elevación del Gleason de la pieza de PR, con respecto 
al de la biopsia, tampoco tiene por qué significar una pro-
gresión de la enfermedad, ya que esta supragraduación es 
un hallazgo frecuente en muchas series de PR y no guarda 
relación con el tiempo transcurrido entre biopsia y cirugía19. 
Asimismo, se estima que la supragraduación de la pieza 
quirúrgica es, probablemente, la consecuencia de un error de 
muestreo en la biopsia, o bien de la variabilidad intraobserva-
dor e interobservador, más que de una verdadera progresión 
del Gleason19,22.

Se observa en nuestro estudio y en la mayoría de los 
estudios analizados, que la demora quirúrgica no afecta al 
pronóstico del CaP, sino que son las características clínicas 
y patológicas del tumor las que influyen significativamente 
en el pronóstico de la enfermedad. Estos resultados pueden 
resultar a priori incoherentes con la fisiopatología y la evolu-
ción natural del CaP y de todas las enfermedades neoplási-
cas.

Creemos, por lo tanto, que la lectura que debemos hacer 
de los resultados de nuestro estudio no es que la demora 
quirúrgica no influya en el pronóstico del CaP, ya que decir 
esto sería como afirmar que la PR no es una técnica efectiva 
para el control del CaP y, por lo tanto, no resultaría útil reali-
zar tratamiento quirúrgico en estos pacientes. Además, se 
ha demostrado, en series de vigilancia expectante de CaP, 
un incremento de la desdiferenciación histológica en las 
sucesivas biopsias, realizadas para controlar la evolución 
de la enfermedad23. Por ello, es probable que el riesgo de 
progresión sea mayor cuanto más tiempo haya transcurrido 
desde el comienzo de la enfermedad y cuanto más demora se 
produzca en el tratamiento quirúrgico.

Sin embargo, en el mismo estudio de Epstein et al23, se 
demuestra que en el corto plazo (18 meses) el riesgo de 
desdiferenciación del CaP es bajo y, por lo tanto, es poco 

probable que se produzca un empeoramiento del grado his-
tológico que pueda influir negativamente en el pronóstico 
durante ese periodo.

En este sentido, es como creemos que deben interpretarse 
nuestros resultados y los de otros estudios similares, que 
evidencian que una demora quirúrgica razonable no permite, 
por lo general, que se produzca una desdiferenciación y un 
incremento del volumen tumoral suficientes como para afec-
tar al pronóstico. Probablemente esto es debido a la reducida 
relevancia temporal que un periodo de 6 meses representa 
en el curso de una enfermedad como el CaP, cuya historia 
natural probablemente es mucho más larga. Por ello, es lógico 
pensar que para detectar un empeoramiento pronóstico 
significativo sería necesaria una demora quirúrgica mucho 
mayor que la demora habitual existente en nuestro Sistema 
Sanitario Público.

Nuestro estudio puede estar limitado, en parte, por la 
recogida retrospectiva de los datos. Otra de las limitaciones 
es el corto periodo de seguimiento realizado en ambos grupos 
de demora, que puede subestimar la incidencia de recidiva 
bioquímica. Sin embargo, la mayoría de las recidivas bioquí-
micas se producen durante los primeros años tras la PR, por 
lo que es dudoso que un mayor tiempo de seguimiento pueda 
alterar los resultados obtenidos en nuestro análisis3.

Conclusiones

En la actualidad, no es posible definir un intervalo de tiempo 
“seguro” que un paciente con CaP localizado puede esperar, 
antes de ser tratado, sin que ello afecte negativamente a su 
pronóstico; sin embargo, los resultados de nuestro estudio y 
de la mayoría de los estudios publicados pueden ser utiliza-
dos para transmitir tranquilidad a nuestros pacientes cuando 
les comunicamos el resultado de su BP y les advertimos sobre 
el inevitable intervalo de tiempo que ha de transcurrir entre 
su inclusión en una lista de espera y la fecha de su interven-
ción quirúrgica.
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