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RESUMEN
JPUEDE BENEFICIARSE UN HOMBRE DE AVANZADA EDAD CON CANCER DE PROSTATA GLEASON 8-10 DE UN
TRATAMIENTO CON INTENCION CURATIVA?

Objetivo: El objetivo es analizar hasta qué edad podria influir una actitud radical en la esperanza de vida de los pacientes
con canceres de prostata clinicamente localizados Gleason 8-10.

Material y métodos: Se hace un estudio retrospectivo de 80 pacientes con cancer de prostata localizado T1-2N0-XMO Gleason
8-10. Los pacientes se estratificaron en 2 grupos: grupo A 34 pacientes que por diversos motivos, edad superior a 75 anos, ries-
go quirurgico, eleccion del paciente u otros motivos, habian sido tratados con bloqueo androgénico y grupo B, 46 pacientes some-
tidos a prostatectomia radical.

Las variables analizadas son: mortalidad por cancer y supervivencia cancer especifica.

Resultados: Caracteristicas de los pacientes: mediana de edad grupo A 75 anos(66-84) y grupo B 64 anos(56-75)(p=0,033);
mediana de tiempo de seguimiento grupo A 54 meses(20-180) y grupo B 37 meses(12-140)(p=0,016); mediana de Gleason grupo
A 8(8-10) y grupo B 8(8-10)(p=0,144); porcentaje de T1 grupo A 24% y grupo B 41%(p=0,096); mediana de PSA grupo A 10(4-91)
y grupo B 12(4-71)(p=0,269).

La mortalidad cancer especifica del grupo A es de 24(71%) y en el grupo B 3(7%) (p=0.000). A los 5 anos han fallecido 20(59%)
pacientes como consecuencia del cancer en el grupo Ay 1(2%) de los pacientes en el grupo B. Las curvas de Kaplan-Meier y test
de Log-Rank muestran diferencias significativas en la supervivencia cancer especificas entre los 2 grupos. La regresion de Cox
muestra que las posibilidades de morir por cancer de prostata son superiores en el grupo de pacientes que no recibieron trata-
miento con intencién curativo, el riesgo relativo (HR 95% IC) en el grupo A es de 6.826(2.032-22.931).

Conclusiones: Algo mas de la mitad de los pacientes con cancer de prostata localizado Gleason 8-10 tratados de forma con-
servadora, mueren por cancer dentro de los 5 afos siguientes al diagnostico. Los pacientes con una expectativa de vida superior
a 5 anos pueden beneficiarse de una actitud curativa.
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ABSTRACT
DO OLDER MEN WITH LOCALIZED PROSTATE CANCER GLEASON 8-10 BENEFIT FROM CURATIVE THERAPY?

Objective: The aim is to analyse until which age a radical procedure could have an influence on life expectancy of patients
with localized prostate cancer Gleason 8-10.

Methods: We analyse retrospectively 80 patients with localized prostate cancer T1-2NO-XMO Gleason 8-10. The patients were
stratified in 2 groups: group A 34 patients who received hormonal treatment and group B, 46 patients submitted to radical pros-
tatectomy.

The analysed variables are: cancer mortality and cancer specific survival.

Results: Patients characteristics: median age group A 75 years (66-84) and group B 64 years (56-75) (p=0.033); median follow-
up group A 54 months (20-180) and group B 37 months (12-140) (p=0.016); median Gleason group A 8 (8-10) and group B 8 (8-
10) (p=0.144); percentage T1 group A 24 % and group B 41% (p=0.096); median PSA group A 10 (4-91) and group B 12 (4-71)
(p=0.269). The cancer specific mortality from group A is 24 (71%) and in group B 3 (7 %) (p=0.000). In the first 5 years, 20 (59
%) patients died from prostate cancer in the group A and 1 (2%) in the group B.

The Kaplan-Meier curves and Log-Rank test show significant differences in the survival cancer specific between the 2 groups.
The Cox regression shows that the possibilities of dying from prostate cancer are higher in the group of patients who did not
receive treatment with curative intention. The relative risk (HR 95 % IC) in group A is 6.826 (2.032-22.931).

Conclusions: More than half of the patients with localized prostate cancer Gleason 8-10 treated in a conservative way die
from cancer within the next 5 years since the diagnosis. The patients with a life expectancy greater than 5 years can benefit with
a curative treatment.
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a edad es un factor a tener en cuenta a la hora

de ofrecer tratamiento a un paciente con cancer
de prostata. Es cierto que una gran parte de los can-
ceres de prostata tienen una historia natural relati-
vamente prolongada. Hasta el 83% de los canceres
localizados pueden presentar un crecimiento indo-
lente, con progresion local del tumor y aparicion de
metastasis después de 10 6 15 anos de seguimien-
to. Por lo tanto, los pacientes con mas posibilidades
de beneficiarse de un tratamiento agresivo son los
que tienen unas expectativas de vida de mas de 10
anos. Si la esperanza de vida en Espana en 2005 de
un hombre de 65 anos era de 17,71 anos, la de un
hombre de 70 afos de 13,71 afnos, la de uno de 75
anos de 10,37 anos y de uno 80 anos de 7,62 anos,
en teoria, el cancer de prostata localizado no influi-
ria sobre la esperanza de vida de los pacientes de
70 o mas anos y los beneficios netos de los métodos
terapéuticos disponibles con intencién curativa se-
rian nulos. Pero hay casos en los que la enfermedad
presenta un potencial mas agresivo, que amenaza la
esperanza de vida de los pacientes de mas de 70
anos: los adenocarcinomas de prostata moderada-
mente diferenciados (Gleason 5-6), reducen la espe-
ranza de vida entre 4 y 5 anos; los adenocarcinomas
mal diferenciados (Gleason 7-10), reducen la espe-
ranza de vida entre 6 y 8 anos. Por lo tanto, los
pacientes entre 70 y 75 anos con cancer de prosta-
ta moderadamente diferenciado o indiferenciado
aumentan las posibilidades de supervivencia con un
tratamiento radical; y los pacientes entre 75 y 80
anos con cancer de prostata indiferenciado también
aumentarian la posibilidad de supervivencia con un
tratamiento radical!-5.

En este trabajo analizamos la supervivencia can-
cer especifica en 2 grupos de pacientes con cancer
de préstata localizado Gleason 8-10, uno de los cua-
les habia sido tratado con bloqueo androgénico
maximo y otro con prostatectomia radical. Teniendo
en cuenta los resultados, intentamos relacionar las
expectativas de vida que ha de tener un paciente
con ese tipo de tumor para beneficiarse de un trata-
miento con intencion curativa.

MATERIAL Y METODOS
Diseiio del estudio
Se hace un estudio retrospectivo de 80 pacientes
con cancer de prostata localizado T1-2NO-XMO
Gleason 8-10. Han sido analizados todos los pacien-
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tes del servicio con esas caracteristicas en el perio-
do de tiempo comprendido entre 1990 y 2005. Los
pacientes se estratificaron en 2 grupos. Un Grupo A,
que actia como grupo control, esta constituido por
34 pacientes. Los criterios de inclusion en este
grupo son: pacientes con cancer de prostata clinica-
mente localizado T1-2NXMO Gleason 8-10 que por
diversos motivos, edad superior a 75 anos, riesgo
quirdrgico, elecciéon del paciente u otros motivos,
habian sido tratados inicialmente con bloqueo
androgénico maximo. Un Grupo B, 46 pacientes
sometidos a prostatectomia radical, esta constituido
por 46 pacientes. Los criterios de inclusion de este
grupo son: pacientes con cancer de prostata clinica-
mente localizado T1-2NOMO Gleason 8-10 de edad
inferior a 75 afnos.

Los tumores se reclasificaron segun el sistema
TNM sexta edicion de 2002 UICCS. Los criterios
minimos para la clasificacion clinica fueron el tacto
rectal, el PSA, la ecografia transrectal y la biopsia
ecodirigida de prostata, en la mayoria de los casos
de 8 cilindros. Si el PSA era superior a 20 ng/ml se
completaba el estudio con Gammagrafia 6sea en
todos los casos. En los pacientes sometidos a pros-
tatectomia radical si el PSA preoperatorio era supe-
rior a 10 ng/ml se hacia estudio peroperatorio por
congelacion de los ganglios regionales y si eran posi-
tivos se suspendia la intervencion. El PSA se deter-
miné con el ensayo KRYPTORR que se fundamenta
en la tecnologia TRACER (Time Resolved Amplified
Cryptate Emission).

Las variables analizadas son: mortalidad por
cancer y supervivencia cancer especifica.

La causa de muerte se obtuvo por el certificado
de defuncion.

Analisis estadistico

Para el analisis estadistico, los datos cuantita-
tivos se describen por mediana y rango y los cuali-
tativos por porcentajes. La homogeneidad entre
grupos para datos cuantitativos es probada por
medio de la varianza y para datos cualitativos con
el test del Chi-cuadrado. La supervivencia cancer
especifica es estimada por el método de Kaplan-
Meier y el test de log-rank para comparar grupos.
El modelo de regresion de Cox se usa para evaluar
el efecto de cada tratamiento en la supervivencia.
Se considera que un valor de p<0,05 indica signifi-
cacion estadistica.



Ojea Calvo A et al./Actas Urol Esp. 2008;32(6):589-593

RESULTADOS

Caracteristicas de los pacientes

Se analizan 80 pacientes con cancer de prostata
localizado y grado de diferenciacion de Gleason 8-
10, tratados en un periodo de tiempo entre 1990 y
2005; 34 pacientes habian sido tratados precoz-
mente con bloqueo androgénico maximo y 46 con
prostatectomia radical. Los grupos son homogéneos
en cuanto a las cifras de PSA previo al tratamiento,
porcentajes de tumores T1 y Gleason y no son
homogéneos en cuanto al tiempo de seguimiento y
edad de los pacientes, segun se expone en la Tabla
1. En el Grupo A, pacientes con bloqueo androgéni-
co, 2(20%) de los 10 pacientes que no fallecieron por
cancer de prostata o estan vivos, se encuentran en
fase hormonorrefractaria. En el Grupo B, pacientes
sometidos a prostatectomia radical, la clasificacion
anatomopatologicas de las piezas quirurgicas es:
4(8,7%) pT2a, 5(10,9%) pT2b, 5(10,9%) pT2c,
9(19,6%) pT3a, 22(47,8%) pT3b y 1(2,2%) pT4. En
este grupo el namero de pacientes con recidiva bio-
quimica es de 31(67%), ninguna de las recidivas bio-
quimicas fue etiquetada de recidiva local y todas
recibieron tratamiento adyuvante con bloqueo
androgénico maximo precoz.

Supervivencia

La mortalidad cancer especifica es de 24(71%) en
el grupo A y de 3(7%) (p=0,000) en el grupo B, de los
pacientes que habian sido tratados con prostatecto-
mia radical. A los 5 anos habian fallecido 20(59%)
pacientes como consecuencia del cancer en el grupo
Ay solamente 1(2%) de los pacientes del grupo B. La
regresion de Cox muestra que las posibilidades de
morir por cancer de prostata son superiores en el
grupo de pacientes que no recibieron tratamiento con
intencion curativa, el riesgo relativo (HR 95% IC) en

Tabla 1. Caracteristicas de los pacientes

el grupo A es de 6.826(2.032-22.931). Las curvas de
Kaplan-Meier y test de Log-Rank muestran diferen-
cias significativas en la supervivencia cancer especi-
fica entre los 2 grupos (p=0,0002) (Fig. 1).
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FIGURA 1. Curvas de Kaplan Meier

DISCUSION

La esperanza de vida de los pacientes con cancer
de prostata localizado Gleason 8-10 no tratados o
controlados con tratamiento hormonal desciende
entre 6 y 8 anos en relacion con los pacientes con-
trol”. Segun la literatura revisada la esperanza de
vida de esos pacientes se ve muy disminuida cuan-
do no se tratan con intenciéon curativa.

Hugosson et al. en 19968 estudiaron la mortali-
dad en un subgrupo de 120 pacientes de una serie
mas amplia, con cancer de prostata localizado, que
habian sido manejados con una actitud expectante
o tratamientos no curativos. De los 120 pacientes,
67(56%) eran Gleason 2-4, 37(31%) Gleason 5-7 y
16(13%) Gleason 8-10. Cerca del 60% de los pacien-

Caracteristicas Grupo A Grupo B Valor de
(Bloqueo androgénico) (Prostatectomia radical) P

N° de pacientes 34 46

Mediana de edad anos (rango) 75(66-84) 64(56-75) 0,033
Mediana de tiempo seguimiento meses (rango) 54(20-180) 37(12-140) 0,016
Mediana de Gleason (rango) 8(8-10) 8(8-10) 0,144
Porcentaje T1 24% 41% 0,096
Mediana de PSA (rango) 10(4-91) 12(4-71) 0,269
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tes con edades comprendidas entre 75 y 79 anos
con cancer de préstata Gleason 8-10 fallecieron por
cancer de prostata y aproximadamente el 50% de
los pacientes de 80 o mas anos también fallecieron
por cancer de prostata.

Johansson JE et al. en 2004° examinaron la his-
toria natural a largo plazo de 223 pacientes con can-
cer de prostata localizado, tratados solamente con
orquiectomia o estréogenos cuando observaban pro-
gresion o sintomas. De los pacientes examinados,
148(66%) eran Gleason 2-4, 66(30%) Gleason 5-7 y
9(4%) Gleason 8-10. Aunque la poblaciéon de la serie
esta considerablemente sesgada hacia enfermedad
con bajo riesgo biolégico y no representa a una
poblaciéon normal, cuando estratifican la causa de
muerte, el impacto del grado adquiere especial rele-
vancia. Todos los pacientes con Gleason 8-10 falle-
cieron: 5(56%) por cancer de prostata y 4(44%) por
otras causas. La tasa de mortalidad por cancer en
estos pacientes fue de 194(81-466) por 1.000
pacientes-afio (HR 95% IC) y el riesgo relativo de
morir por cancer de prostata es de 46,6 (12,3-
177,4). A los 5 anos, solamente existen 2 pacientes
con Gleason 8-10 en riesgo de muerte.

Albertsen PC et al. en 2005° estudiaron retrospec-
tivamente una poblaciéon de 767 hombres con cancer
de prostata clinicamente localizado que habian sido
tratados con diferentes formas de tratamiento hormo-
nal. Entre los pacientes estudiados, 138(18%) eran
Gleason 2-4, 549(72%) Gleason 5-7 y 80(10%) Gleason
8-10. Fallecieron 79(99%) de los pacientes con
Gleason 8-10, 53(66%) por cancer de prostata y
26(33%) por otras causas. La tasa de muerte por can-
cer en estos pacientes era de 121(90-156) por 1.000
habitantes-ano (HR 95% IC).

Las opciones terapéuticas con intencion curativa
del cancer de prostata localizado son: la Prostatectomia
Radical, la Radioterapia Externa y la Braquiterapia en
casos seleccionados. Y todas estas no estan exentas de
riesgos. El objetivo de las 3 modalidades de tratamien-
to en teoria es erradicar el cancer de prostata localiza-
do, con la misma seguridad y aumentar la supervi-
vencia. Los efectos secundarios y complicaciones de la
cirugia estan relacionados con: la disfuncion eréctil
entre el 22 y 47% en los pacientes de menos de 70
anos y entre el 44 y 48% de los pacientes mayores de
70 anos; la incontinencia urinaria entre el 5y 7% en
los pacientes de menos de 70 anos y el 14% de los
pacientes de mas de 70 afos; también pueden apare-
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cer otras complicaciones postoperatorias en un 9% de
los pacientes, como hernias, accidentes tromboemb6-
licos, infecciones, edema linfatico, que estan relacio-
nadas con la edad; el 1,7% de las complicaciones pos-
toperatorias requiere intervencion quirurgica con
algun caso de colostomia temporal'®!l. Los efectos
secundarios de la radioterapia externa estan relacio-
nados con: la disfuncion eréctil en el 64% de los
pacientes; la toxicidad intestinal grado 2-3 en el 49%
de los pacientes; la sintomatologia urinaria grado 2-3
en el 54% de los pacientes; la incontinencia urinaria
gradol-3, en el 6,1% de los pacientes!?13. La braqui-
terapia tampoco esta exenta de efectos adversos: los
pacientes desarrollan sintomas irritativos y obstructi-
vos del tracto urinario inferior en el 85% de los casos
que requieren tratamiento meédico, cateterismos ure-
trales resecciones transuretrales o incluso derivacion
urinaria en el 3,2% de los casos. La sintomatologia
rectal también puede ser importante, se ha descrito un
porcentaje del 3,2% de fistulas rectales que se mani-
festaron en un tiempo medio de 27,3 meses después
del implante de las semillas'417,

Los resultados del presente estudio coinciden
con los de la literatura revisada. Se observa que los
pacientes con cancer de prostata localizado Gleason
8-10 que solamente fueron tratados con tratamien-
to hormonal fallecieron en un alto porcentaje por
cancer de prostata y el 59% de ellos murieron den-
tro de los 5 anos siguientes al diagnostico. Sin
embargo, de los pacientes que fueron sometidos a
prostatectomia radical, solamente fallecié el 2% a
los 5 anos. El estudio sugiere que en estos pacien-
tes con cancer de prostata muy indiferenciado y
unas expectativas de vida superior a 5 aflos pueden
beneficiarse del tratamiento radical. En Espana,
teniendo en cuenta la esperanza de vida en el ano
2005, entrarian un gran numero de pacientes com-
prendidos entre los 75 y los 80 afos.

CONCLUSIONES

Las conclusiones corresponden a un estudio retros-
pectivo con las limitaciones afiadidas propias del grupo
control que carece de analisis anatomopatoldgico y
otras variables de comparacion, por lo que tendran que
calificarse con un nivel cientifico de evidencia 3:

— Algo mas de la mitad de los pacientes con can-
cer de prostata localizado Gleason 8-10 tratados de
forma conservadora, mueren por cancer dentro de
los 5 anos siguientes al diagnéstico.
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— Los pacientes con cancer de prostata localiza-

do Gleason®1° y unas expectativas de vida superio-
res a 5 anos podrian beneficiarse de un tratamiento

con intencion curativa.

—

10.
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