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Resumen

Objetivo: conocer las variables clinicas y patolégicas que influyen en la mortalidad cancer-especifica de los pacientes con
carcinoma transicional de vejiga tratados mediante cistectomia radical (CR).

Material y Método: analisis retrospectivo de 333 pacientes con cancer transicional de vejiga tratados mediante CR. Se ana-
lizaron variables agrupadas en el periodo pre-cistectomia, peri-cistectomia y de seguimiento. Se definieron 4 grupos de ries-
go en funcion del estadio patolégico: a) Enfermedad localizada vesical sin afectacion ganglionar (pT0-2, pNO); b) Enfermedad
extravesical sin afectacion ganglionar (pT3-4, pNO); c) Enfermedad con afectacién ganglionar (pT0-4, pN+); d) Sin datos
sobre la afectacion ganglionar (pT0-4, pNx). Realizamos un analisis univariante y dos modelos de multivariante con y sin
los grupos de riesgo descritos.

Resultados: La media de seguimiento de la serie fue de 52,6 + 51 (2-221) meses con una mediana de 31 meses. Un 7,2%
de los pacientes presento estadio pTO, 12% pT1, 26,7% pT2, 34,5% pT3 y un 19,5% pT4. El 20,7% de los pacientes tenian
metastasis ganglionares (pN+). La supervivencia cancer especifica a los 5 anos fue del 57% y del 54% a los 10 anos.
Conclusiones: El estadio patologico, la afectacion ganglionar y los grupos de riesgo se comportaron como factores predic-
tivos independientes para la supervivencia cancer-especifica. La asociaciéon por grupos de riesgo permite predecir de una
forma mas fiable el riesgo de fallecer por cancer de vejiga e identificar a los pacientes en los que la cistectomia resulta un
tratamiento insuficiente y que se podrian beneficiar de un tratamiento adyuvante.

Palabras claves: Cancer de vejiga. Cistectomia radical. Supervivencia.

Prognostic factors for survival in patients with transitional baldder cancer treated with radical cystectomy

Absctract

Purpose: to recognize clinical and pathological variables that influence in bladder cancer specific mortality in patients with
transitional bladder cancer treated with radical cystectomy.

Matherial and Method: retrospective analysis of 333 patients with transitional bladder cancer treated with radical cys-
tectomy. Variables included during pre-cystectomy, peri-cystectomy and post-cystectomy period were analyzed.

Four groups were defined based on pathological state: a) Organ-confine bladder cancer without lymph node metastasis
(pTO-2, pNO); b) Extravesical desease without lymph node metastasis (pT3-4, pNO); c) Bladder cancer with lymph node
metastasis (pTO-4, pN+); d) No data of lymph node affection (pT0-4, pNx). Univariate analysis and two models of multiva-
riate analysis were performed including the risk group as a variable in one the latest.

Results: Mean follow up was 52.6 = 51 (2-221) months with a median of 31 months. Pathological state pTO was observed
in 7.2% of the patients, 12% were pT1, 26.7% pT2, 34.5% pT3 and 10.5% pT4. Lymph node metastasis was detected in
20.7% of the patients. Lymph node metastasis increased according to pathological state rises.

Five and 10 years specific survival was 57% and 54% respectively.

Conclusions: Local pathological state, lymph node status and risk groups were independent predictive factors for bladder
cancer specific survival. Risk group association is a reliable method to predict bladder cancer specific survival and to iden-
tify the suitable patient group to get benefit from adjuvant therapy.

Keywords: Bladder cancer. Radical cystectomy. Survival.

1 cancer de vejiga es el séptimo tumor mas fre- Es el cuarto tumor en incidencia en el varon
Ecuente en el mundo, representando el 3,2% del (7% del total de los tumores) y la octava causa de
total de todos los tumores. La incidencia mas alta muerte oncolégica (3% del total de los tumores).
para ambos sexos se observa en Europa, Norteamé- En la mujer no figura entre los tumores mas fre-
rica y Australial-2. cuentes?.
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El tipo histolégico mas frecuente de cancer de
vejiga es el carcinoma transicional, derivado del
urotelio, que constituye mas del 90% de los casos en
Europa, Norteamérica y Australia®.

De los 63.210 nuevos canceres de vejiga diag-
nosticados en 2005, un tercio de los mismos inva-
den la muscular propia y otro 15-30% de los tumo-
res superficiales de alto grado progresaran a infil-
trantes, la mayoria dentro de los 5 anos siguientes
al diagnéstico. La cistectomia radical con linfade-
nectomia pélvica es el tratamiento estandar para el
cancer vesical infiltrante®.

A pesar de la mejoria en las técnicas y cuidados
postoperatorios, el analisis de las series anteriores y
posteriores a 1986, afio en el que se introduce el cis-
platino en los esquemas de tratamiento con quimio-
terapia, revelan s6lo una modesta mejoria en la
supervivencia®.

Aproximadamente el 50% de los pacientes con
cancer urotelial infiltrante de vejiga fallecen en los
3-4 anos siguientes a la cistectomia radical. Se cree
que esto es debido a que en el momento de la cis-
tectomia la mitad de los pacientes presentan metas-
tasis a distancia no sospechadas (micrometastasis).
La cistectomia se considera como un tratamiento
insuficiente para la curacion de los pacientes con
enfermedad extravesical sin o con afectaciéon gan-
glionar (pT3-4, pNO/pN+)>7-13, Los factores pronés-
ticos para la supervivencia descritos incluyen el
tamano tumoral, margenes quirurgicos, la clasifica-
cion TNM, numero de ganglios afectados y la inva-
sién linfovascular®13-15. Pero destacan entre todos
estos el estadio patoldgico local y la afectacion gan-
glionar.

El mayor conocimiento de los factores de riesgo
de la poblacion espanola intervenida en hospitales
publicos asi como de la utilidad de la quimioterapia
adyuvante en estos pacientes, resulta de gran inte-
rés para ser comparados con la series publicadas
hasta el momento.

OBJETIVO
Conocer cuales son las variables clinicas y pato-
légicas que influyen en la mortalidad cancer-especi-
fica de los pacientes con carcinoma transicional de
vejiga tratados mediante cistectomia radical.

MATERIAL Y METODO
Analisis retrospectivo de 397 pacientes con can-
cer transicional de vejiga tratados mediante cistec-

tomia radical en el periodo de tiempo comprendido
entre 1986 y 2005. Se excluyeron 64 (16%) pacien-
tes por las siguientes razones: 21 (5,3%) por exitus
en el postoperatorio inmediato, 32 (8%) por radiote-
rapia radical previa con intencion curativa, 6 (1,5%)
por quimioterapia neoadyuvante y 5 (1,2%) pacien-
tes procedentes de otras Comunidades Auténomas
que realizaron el seguimiento en su Centro de refe-
rencia. Por lo tanto, quedaron 333 pacientes validos
para el estudio.

La revision de las historias clinicas se realizo
entre octubre del 2006 y julio del 2007.

Las indicaciones para la cistectomia no han
cambiado durante el periodo de tiempo del estudio.
Se indicé la cistectomia en los pacientes con carci-
noma vesical infiltrante (¢cT2 o superior), tumor
superficial (cT1 o menor) incontrolable endoscépica-
mente, carcinoma “in situ” (Tis) resistente a BCG y
persistencia o recidiva de tumor vesical después de
radioterapia radical.

Se realiz6 en ambos sexos una linfadenectomia
pélvica estandar junto con la cistectomia radical. No
obtuvimos el numero de ganglios extraidos ya que
este dato estaba ausente en algunos de los informes
anatomopatoléogicos.

Todos los pacientes habian sido sometidos al
menos a una reseccién transuretral previa confir-
mando la existencia de un carcinoma transicional
primario de vejiga asi como su grado histologico. A
partir del 2002 se clasificaron patologicamente
segun la clasificacion TNM 2002 (6* ed.) de la UICC.
Los pacientes tratados con anterioridad al 2002 fue-
ron reclasificados segun la clasificacién del 2002.
Los pacientes sin tumor en la pieza de cistectomia
fueron clasificados como pTO. Cuando existié inva-
siéon de los linfaticos se agruparon como pN+. Los
pacientes en los que no se realiz6 linfadenectomia se
clasificaron como pNx.

Se analizaron las siguientes variables:

- Pre-cistectomia: edad, sexo, estadio clinico
(cTNM), comorbilidad por aparatos, estado fisico
segun la American Society of Anesthesiologits (ASA),
hidronefrosis y necesidad de nefrostomia y fecha de
la reseccion transuretral (RTU).

- Peri-cistectomia: fecha de la cistectomia, ciru-
jano (MIR/Staff), tipo de derivacion urinaria, estadio
patolégico (pTNM).

- Seguimiento: administracion de quimioterapia
adyuvante, situacion del paciente en el momento de
la revision, fecha ultima revision y causa del exitus.
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Se definieron 4 grupos de riesgo en funcion de
los hallazgos patolégicos en la vejiga y en los gan-
glios de la linfadenectomia: a) Enfermedad localiza-
da vesical sin afectacion ganglionar (pTO-2, pNO); b)
Enfermedad extravesical sin afectacion ganglionar
(pT3-4, pNO); c) Enfermedad con afectacion ganglio-
nar (pT0-4, pN+); d) No existen datos sobre la afec-
tacién ganglionar (pT0-4, pNx).

Los pacientes con pTa (2 casos) y con pTis (4
casos) se incluyeron en la clasificacién como pT1.

Los criterios para la administracién de quimiote-
rapia adyuvante han ido modificandose durante el
periodo del estudio. Al principio se administré a los
pacientes al menos con infiltracion de la muscular
profunda (pT2b) o afectacion ganglionar (pN+),
actualmente s6lo se administra a los pacientes con
estadio pT3 o superior o pN+. Se administraron 3
ciclos de MVAC (metotrexate, vinblastina, adriamici-
na y cisplatino), posteriormente se sustituyo el cis-
platino por carboplatino.

Los pacientes fueron seguidos en la consulta
externa a los 3 meses y cada 6 meses hasta el 5° ano.
Posteriormente se les realizé un seguimiento anual.

El test exacto de Fisher y la prueba de la Chi
cuadrado se utilizaron para evaluar la asociacion
entre variables categoricas. Para evaluar las dife-
rencias entre las variables con una distribucion
continua, se utiliz6 la t de Student o el test de
Mann-Whitney.

El método de Kaplan-Meier se ha utilizado para
evaluar la supervivencia y el test de long rank para
evaluar sus diferencias entre los distintos grupos
con sus intervalos de confianza al 95%.

Se realiz6 un analisis univariante y posterior-
mente se ajusté mediante un modelo de riesgos pro-
porcionales de Cox (método ENTER).

La significacién estadistica se consideré cuando
existié una p < 0,05. Todos los calculos se realiza-
ron con el programa estadistico SPSS versiéon 12.0
en castellano.

RESULTADOS

De los 333 pacientes validos para el estudio, el
90,7% fueron hombres y el 9,3% mujeres. La edad
media fue de 63,4 + 9 (31 — 89) con una mediana de
65 anos. La cistectomia fue realizada por un Staff en
212 (63,6%) pacientes y en los 121 (36,3%) restan-
tes por un MIR ayudado por un Staff. Las caracte-
risticas clinicas se resumen en la Tabla 1 y las
caracteristicas patoldgicas en la Tabla 2.

Tabla 1. Caracteristicas clinicas

Variables n (%)
Sexo:
Hombre 302 (90,7)
Mujer 31 (9,3)
Grupos de edad (aiios):
<60 104(31,2)
61-70 155(46,5)
> 70 74(22,2)
Estado fisico (ASA):
I 65 (19,5)
II 191 (57.4)
111 37 (11,1)
Sin clasificar 40 (12)
Estadio clinico:
cTx 3(0,9)
cTis 2 (0,6)
cT1 31 (9,3)
cT2 277 (83,2)
cT3 7 (2,1)
cT4 13 (3,9)
Hidronefrosis:
Si 95 (28,5)
Unilateral 63 (66,3)
Bilateral 32 (33,7)
Tabla 2. Caracteristicas patolégicas
Variables n (%)
Estadio Patolégico:
pTO 24 (7,2)
pT1 40 (12)
pT2 89 (26,7)
pT3 115 (34,5)
pT4 65 (19,5)
Grado citolégico:
G2 22 (6,6)
G3 311 (93,4)
Afectaciéon Linfatica:
pNx 19 (5,7)
pNO 245 (73,6)
PN+ 69 (20,7)
Grupos de Riesgo:
pT0-2, pNO 141 (42,3)
pT3-4, pNO 104 (31,2)
pTO-4, pN+ 69(20,7)
pTO-4, pNx 19 (5,7)
Derivacién urinaria:
Ureterostomia cutanea 31 (9,3)
Conducto ileal (Bricker) 236 (70,9)
Continente externa 2 (0,6)
Ureterosigmoidostomia tipo Mainz II 18 (5.4)
Sustitucion vesical ortotopica 46 (13,8)
Cirugia asociada:
Si 37 (11,1)
No 296 (88,9)
Tipo de cirugia asociada:
Uretrectomia 23 (62,2)
Nefroureterectomia 9 (24,3)
Proétesis aorto-iliaca 2 (5,4)
Apendicectomia 2 (5,4)
Hernioplastia 1(2,7)
Quimioterapia adyuvante:
Si 134 (40,2)
No 199 (59,8)
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La media de seguimiento de la serie fue de 52,6+51
(2-221) meses con una mediana de 31 meses.

Durante el seguimiento 135 (40,5%) pacientes
presentaron complicaciones relacionadas con la cis-
tectomia. La mas frecuente fue la estenosis de la
anastomosis uretero-ileal en 48 (14,4%) pacientes,
hernia incisional en 23 (6,9%) y obstruccién-subo-
clusion intestinal en otros 23 (6,9%) casos. En 71
(21,3%) pacientes fue necesaria la cirugia para el
tratamiento de las complicaciones.

En 24 (7,2%) pacientes no se encontré tumor en
la pieza de cistectomia (pT0). El 20,7% de los
pacientes tenian metastasis ganglionares (pN+). La
afectacion ganglionar (pN+) aumenté segun se
incremento el estadio patologico local (pT) (Tabla 3).
El 37,8% de los pacientes con enfermedad extrave-
sical tenian afectacién ganglionar, mientras que sélo
el 4,8% de los pacientes con enfermedad o6rgano-
confinada eran pN(+).

Tabla 3. Relacion entre Estadio Local (pT) y la Afectacion
Ganglionar (pN)

PNO n (%) PN+ n (%) PNx n (%)
pTO 24(100) 0 0
pT1 32(86,5) 3(8.1) 2(5,4)
pT2 83(93,3) 4(4,5) 2(2.2)
pT3 72(63.2) 35(30,7) 7(6,1)
pT4 30(46,2) 27(41,5) 8(12,3)
Total 245(73,6) 69(20,7) 19(5,7)

Al 40,2% de los pacientes se les administré qui-
mioterapia adyuvante. El 28% de los pacientes con
enfermedad localizada fueron tratados con quimio-
terapia adyuvante, el 57,5% de los pacientes con
enfermedad extravesical y el 82,6% de los pacientes
con afectacion ganglionar en la linfadenectomia.

Al final de la revision 143 (43%) pacientes se
encontraban en remision completa (libre de enfer-
medad), 21 (6%) presentaban recidiva local y/o a
distancia y 169 (51%) habian fallecido. De los
pacientes fallecidos, 130 (77%) lo hicieron a conse-
cuencia del cancer de vejiga, 12 (7%) por otro tumor
y 27 (16%) por otras causas.

La supervivencia media global de la serie fue de
103 (IC95%, 91-115) meses, con una mediana de 61
(IC95%, 27-95) meses. A los 5 afios la supervivencia
fue del 50% y del 43% a los 10 anos (Fig. 1).

I Supervivencia global
’9."_ * 3 afios — 59%
ﬁ « 5 afios — 50%
« 7 anos — 46%
* 10 afios — 43%

* 15 anos - 37%

Supervivencia acum.
N
5

0 60 120 180 240 300

FIGURA 1. Supervivencia global.

La supervivencia media en los pacientes falleci-
dos segun la causa fue de: 21 (IC95%, 18-24)
meses, con una mediana de 15 (IC95%, 13-17)
meses por cancer de vejiga; 69 (IC95%, 33-105)
meses, con una mediana de 45 (IC95%, 30-60)
meses por otro tumor y 48 (IC95%, 30-66), con una
mediana de 24 (IC95%, 30-66) meses cuando falle-
cieron por otras causas.

No se observaron diferencias significativas (p=0,44)
en la supervivencia entre los diferentes estadios que
se agrupan en la enfermedad organoconfinada (pTis-
pT2), ni entre los grupos (pT3-pT4) que constituyen la
enfermedad extravesical (p=0,11).

La supervivencia media cancer especifica de la
serie fue de 129 (IC95%, 117-141) meses. A los 5
anos la supervivencia fue del 57% y del 54% a los 10
anos (Fig. 2).

1,0
Supervivencia cancer-especifica
e * 3 aflos — 64%
i * Safios - 57%

* 7 afios — 54%
* 10 afios — 54%
* 15 afios — 53%

Supervivencia acum.
N
;

0 60 120 180 240 300

FIGURA 2. Supervivencia cancer-especifica.

252



ACTAS UROLOGICAS ESPANOLAS 2009;33(3):249-257

En el analisis univariante
(regresion de Cox) la hidronefro-

Tabla 4. Analisis univariante de las variables clinicas y patolégicas que predicen la

mortalidad cancer-especifica

sis, el grado citologico en la Variable Riesgo Relativo IC 95% Valor de p
pieza de cistectomia, el estadio
local patolégico (pT), la afecta- Edad: 0,07
= e f ferencia
cién linfatica (pN+), el grupo de < 60 anos 1,000 Re
i P .) ) & .‘p 61 — 70 afios 1,164 0,778-1,744 0,46
riesgo y la administracion de > 70 afos 1,730 1,067-2803 0,02
quimioterapia adyuvante se aso- gexo:
ciaron de forma significativa con Varén 1,000 Referencia
. . . Mujer 1,404 0,820-2,406 0,21
una menor supervivencia can-
cer-especifica. Existiendo una Estado fisico (ASA): 207
L L ASA 1 1,000 Referencia
tendencia 1mp0rtante ala signi- ASA 11 1,715 1,036-2,840 0,03
ficacién en la edad (p=0,07) y en ASAIN 1,996 0.007-3,998 0.05
la clasificacién segin el estado Hidronefrosis:
S No 1,000 Referencia
fisico (ASA) (p=0,07) (Tabla 4). si 1.665 1.162-2.387 0.006
En el analisis multivariante se .
. . . . Estadio Clinico (cT): 0,91
introdujeron las variables signifi- ¢T1 1,000 Referencia
cativas detectadas en el analisis cT2 1.062 0.556-2,032 0.85
. ] ) cT3 1,054 0,230-4,830 0,94
univariante (la hidronefrosis, el T4 1.373 0.539-3.493 0.50
grado CltOIOgICO enla jqleras de cis- Tiempo entre RTU-Cistectomia 1,049 0,941-1,170 0,39
tectomia, el estadio patologico Grado patolégico: 0,006
local (pT), la afectacion linfatica GO 1,000 Referencia
o B ) G2 0,671 0,123-3,662 0,64
(pPN+) y la administracion de qui- G3 3,324 1,228-8.999 0.01
mioterapia adyuvante), asi como pioqio patolégico (pT): <0.001
la edad y el estado fisico ya que pT1 0,856 0.241-3,034 0.81
. _ pT2 1,806 0,628-5,189 0,27
presentaban una importante ten pT3 4,045 1.416-11.160 0.007
dencia a la significacion (p=0,07) pT4 7,603 2,692-21,257 < 0,001
(Tabla 5). Afectacién linfitica (pN): < 0,001
El analisis multivariante iden- pNO 1,000 Referencia
ifics . . PN+ 2,810 1,916-4,122 < 0,001
tific6 como variables indepen- PpNx 3.391 1.841-6.246 <0.001
dientes significativamente asocia- Grupo de Riesgo: oo
das con la mortalidad cancer- pTO-2, pNO 1,000 Referencia
especifica al estadio patolégico pT3-4, pNO 2,576 1,635-4,059 < 0,001
B pTO-4, pN+ 4,413 2,765-7,043 < 0,001
local (pT) y a la afectacion gan- pTO-4, pNx 5,326 2,733-10,379 < 0,001
glionar (pN). Se observé una ten- QT Adyuvante:
dencia en el mismo sentido con el No 1,000 Referencia
Si 1,452 1,028-2,057 0,03

aumento en el grado patolégico
(p=0,07). La administracién de

quimioterapia presenté una tendencia (p=0,08) a la
disminucién de la mortalidad cancer-especifica.

Se construyé un segundo modelo agrupando el
estadio local patolégico (pT) y la afectacion linfatica
(pN) en Grupos de Riesgo (Tabla 6).

En este segundo modelo se observo que sélo el
Grupo de Riesgo (p<0,001) se comport6é como varia-
ble predictora independiente asociadas a la mortali-
dad cancer-especifica. La edad superior a 70 anos
(p=0,17), el grado citolégico G3 en la pieza de cis-
tectomia (p=0,06) presentaron una tendencia al
aumento de la mortalidad cancer-especifica. La

administracién de quimioterapia mantuvo la misma
tendencia (p=0,08) en la disminucién de la mortali-
dad cancer-especifica.

DISCUSION

El cancer de vejiga es una enfermedad con
mayor incidencia en personas de mas de 50 afnos de
edad, siendo su maxima presentacion entre la sexta
y séptima década de la vida. En este trabajo obser-
vamos que la edad media es de 63,4 anos y resulta
muy similar a las edades de la mayoria de las dife-
rentes series publicadas hasta la fecha59-12-19.
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Tabla 5. Analisis multivariante de las variables clinicas y patolégicas que predicen la existente en nuestro entorno a

mortalidad cancer-especifica

Variable Riesgo Relativo IC 95% Valor de p
Edad: 0,62

< 60 anos 1,000 Referencia

61 — 70 anos 1,245 0,778-1,990 0,36

> 70 anos 1,260 0,710-2,235 0,43
Estado fisico (ASA): 0,80

ASA 1 1,000 Referencia

ASA 1T 1,197 0,702-2,039 0,50

ASA 1II 1,154 0,547-2,432 0,70
Hidronefrosis:

No 1,000 Referencia

Si 1,047 0,685-1,601 0,83
Grado patolégico:

G2 1,000 Referencia

G3 3,602 0,866-14,988 0,07
Estadio Patolégico (pT): < 0,001

pTO 1,000 Referencia

pT1 0,632 0,167-2,393 0,49

pT2 1,404 0,469-4,209 0,54

pT3 2,755 0,936-8,110 0,06

pT4 4,665 1,496-14,542 0,008
Afectaciéon ganglionar: 0,005

NO 1,000 Referencia

N+ 2,091 1,212-3,608 0,008

Nx 2,388 1,2344-4,623 0,01
QT Adyuvante:

No 1,000 Referencia

Si 0,651 0,399-1,061 0,08

Tabla 6. Analisis multivariante de las variables clinicas y patolégicas que predicen la

mortalidad cancer-especifica utilizando la variable grupo de riesgo

Variable Riesgo Relativo IC 95% Valor de p
Edad: 0,36
< 60 anos 1,000 Referencia
61 - 70 anos 1,307 0,822-2,076 0,25
> 70 anos 1,464 0,842-2,545 0,17
Estado fisico (ASA): 0,31
ASA 1 1,000 Referencia
ASA 11 1,479 0,886-2,469 0,13
ASA 111 1,517 0,734-3,134 0,26
Hidronefrosis: 0,35
No 1,000 Referencia
Si 1,220 0,933-15,924
Grupo de Riesgo: <0,001
pTO-2, pNO 1,000 Referencia
pT3-4,pNO 2,351 1,365-4,049 0,002
pTO-4,pN+ 4,700 2,454-9,003 <0,001
pTO-4, pNx 4,570 2,213-9,441 <0,001
QT Adyuvante:
No 1,000 Referencia
Si 0,651 0,398-1,065 0,08

En nuestra serie tenemos un menor porcentaje
de pacientes con estadio pT1 (12%) con respecto
diferentes series publicadas®!2-1820, cuyos valores
oscilan alrededor del 20%. Tal vez, la explicaciéon
para dicha diferencia, esté en la menor agresividad

la hora de indicar la cistecto-
mia en aquellos pacientes con
tumor no infiltrante, manejan-
do a los mismos mediante re-
secciones transuretrales itera-
tivas y quimioterapia/inmuno-
terapia intravesical durante mas
tiempo.

En nuestra serie la proporcion
de pacientes con estadio pT4
(19,5%) es superior a la media
de la literatura. Esto puede ser
debido a que en nuestro servi-
cio, en los pacientes localmen-
te avanzados, indicamos la cis-
tectomia como tratamiento pa-
liativo. Pero no podemos des-
cartar que en Espana los pa-
cientes acudan al Urélogo mas
tardiamente, ya que en la lite-
ratura espanola encontramos
una serie de cistectomia radi-
cal del Complejo Hospitalario
Universitario del Hospital de
Albacete!®, quienes tienen un
31% de pacientes con estadio
<pT2, 37,9% de pT3y 31,1% de
pT4. Esta alta proporcion de
enfermedad pT4 podria expli-
carse por cualquiera de los ar-
gumentos anteriormente esgri-
midos.

E120,7% de nuestros pacientes
tenian metastasis ganglionares
en el momento de la cirugia y
dicha incidencia es similar a
las publicadas en otros traba-
jos donde la afectacion ganglio-
nar se encuentra entre el 13%
y el 33,1%5,9.12—14.16.17 19—23_

A pesar de las mejoras en los
cuidados perioperatorios, técni-
cas quirurgicas, protocolos de
quimioterapia adyuvante mas

efectivos y con menos efectos secundarios, el au-
mento de la supervivencia cancer-especifica ha sido
pequeno®. Nuestros resultados reflejan la contun-
dencia de esta enfermedad al tener una superviven-
cia global a los 5 afios del 50% y del 43% a los 10
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anos. A los 3 anos so6lo el 59% de los pacientes esta-
ban vivos, de lo que se infiere que el periodo de
mayor riesgo de muerte para los pacientes someti-
dos a cirugia esta dentro de los primeros 5 afos y
con especial énfasis en los primeros 3 afnos. Una vez
superado este limite de tiempo, la probabilidad de
supervivencia es mayor. En numerosas series donde
se expresa este parametro, la supervivencia es prac-
ticamente idéntica entre uno y otro autor y estan
entorno a los valores de nuestra poblacién en estu-
dio37-13 |

En nuestra serie la supervivencia cancer-especi-
fica a los 3, 5y 10 anos resulté ser del 64%, 57% y
54% respectivamente y similar a la de otros autores
cuyos valores se encuentran entre el 44% y el 72%
a los 5 afosS11:13,14,.20_

En esta revision los pacientes que fallecieron
durante el seguimiento por cancer de vejiga, el 83%
lo hicieron en los tres primeros afios y el 95% en los
5 afios post-cistectomia. Soloway et al” obtuvieron
una mortalidad del 20% a los 2 anos. Para
Nishiyama et al® el 79% del los pacientes fallecidos
antes de los 5 anos lo hicieron dentro de los 3 pri-
meros. En la serie de Shariat et al'# la superviven-
cia cancer-especifica a los 3 arios fue del 63,3%. En
otra serie de 124 pacientes se observé una supervi-
vencia libre de recurrencia a los tres anos del 77,1%
y del 75,6% a los 5 anos?2.

Para Segura Martin et al la probabilidad de
supervivencia global a los 3 afnos es del 41,71% y a
los 5 anos es del 35,20%1°.

En la Tabla 7 comparamos las variables indepen-
dientes en la supervivencia del cancer de vejiga tra-
tados con cistectomia expresadas en la literatura. El
estadio patolégico y la afectacion ganglionar resulta-
ron ser los factores de riesgo independientes para
mortalidad cancer especifica y estas variables se
repiten en otras series con resultados similares a los
obtenidos en nuestro trabajo. En un trabajo esparol
se analizaron retrospectivamente 298 pacientes tra-
tados con cistectomia para establecer grupos de ries-
go Se utilizaron las variables: afectacion ganglionar,
estadio patoldgico y afectacion del estroma prostati-
co, que resultaron ser predictoras de mortalidad por
cancer en el analisis univariante 24,

En nuestro trabajo, la quimioterapia adyuvante se
asocia a peor supervivencia en el analisis univarian-
te debido a que los pacientes con peor prondstico son
los que reciben este tratamiento. En el analisis mul-
tivariante tiene una tendencia a disminuir la mortali-
dad cancer especifica. Existe un elevado porcentaje
de pacientes (17%) con enfermedad organoconfinada
que recibieron tratamiento adyuvante con quimiote-
rapia y podria tratarse de un sobretratamiento
teniendo en cuenta que sélo parecen beneficiarse
aquellos pacientes con afectacién extravesical (esta-
dio pT3-pT4 y/o N+)25-28, Estos ultimos cuatro estu-
dios prospectivos citados son los que han orientado a
los urélogos y oncdlogos al uso de la quimioterapia
adyuvante, pero son seriamente cuestionados por
sus numerosos errores metodoldgicos?®. Las guias
para en manejo del cancer de vejiga infiltrante de la

Tabla 7. Variables independientes en la supervivencia del cancer de vejiga tratados con cistectomia. Revision de la literatura

Estadio pT Afectacién Hidronefrosis Edad Grado Sexo
ganglionar citolégico

Hautmann!® si si si no no -
Haral6 si si - no no no
Harada?! si si - si no no
Louis-Johnsun?2 si si no no no no
Bassil8 si si - - no no
Millar23 si si - si no
Dalbagni?® si no - no - no
Nishiyama® si si - si no no
Cheng!'? si si - no no no
Segura-Martin!® si si si no no no
Antunez!? si si - no no no
Frazier® si si - si no no
Shariat!4 si si - - no
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AEU?®% determinan que aun falta evidencia cientifica
que demuestre el beneficio de la quimioterapia
adyuvante en esta enfermedad. Trabajos como el
nuestro descubren la necesidad de realizar estudios
prospectivos y aleatorizados que den respuesta la
utilidad de este tratamiento.

Este estudio adolece de las siguientes limitacio-
nes: a) es una serie retrospectiva; b) comprende un
largo periodo de estudio de 20 anos; c) la variabili-
dad entre los cirujanos y el niumero considerable de
cistectomias realizadas por los meédicos internos
residentes; d) durante el periodo de estudio las indi-
caciones de la quimioterapia han ido variando.

CONCLUSIONES

1. La supervivencia global y cancer-especifica,
con una mediana de seguimiento de 61 meses, a los
5 anos y 10 anos fue del 50% y 57% y del 43% y
54% respectivamente.

2. En el primer modelo de riesgos proporcionales
de Cox (analisis multivariante), sélo el estadio patolo-
gico (p<0,001) y la afectacion ganglionar (p=0,005) se
comportaron como factores predictivos independien-
tes en relacion con la supervivencia cancer-especifica.

3. Para la construccion del segundo modelo de
Cox, se han agrupo las variables pT y pN segun la
practica clinica habitual (grupos de riesgo pT,pN). En
este modelo observamos que segun descendemos de
un grupo de riesgo al siguiente, el riesgo relativo de
fallecer por cancer de vejiga se duplica (pTO-2, pNO,
RR=1; pT3-4, pNO, RR=2,351, p=0,002; pT0-4, pN+,
RR=4,570, p<0,001).

4. En ambos modelos el grado patolégico y la
quimioterapia adyuvante s6lo muestran una ten-
dencia a la significacién estadistica en relacién con
la supervivencia cancer-especifica. La tendencia de
la quimioterapia adyuvante se puede definir como
“protectora” ya que disminuye la mortalidad cancer-
especifica (RR=0,651, p=0,08).

5. La asociacion por grupos de riesgo permite
predecir de una forma mas fiable el riesgo de falle-
cer por cancer de vejiga e identificar a los pacientes
en los que la cistectomia resulta un tratamiento
insuficiente y que se podrian beneficiar de un trata-
miento adyuvante.
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