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¥ RESUMEN

Introduccion: En la actualidad la crioterapia ofrece al
paciente un tratamiento opcional minimamente invasi-
vo, con baja morbilidad para el tratamiento del cancer
de prostata (CaP) localizado. En este estudio, reporta-
mos los resultados obtenidos con el uso de la crioterapia
en este Hospital.

Material y métodos: Se revisaron los expedientes de
todos los pacientes operados de crioterapia de CaP, en
el Hospital Central Sur de Alta Especialidad de PEMEX.
Se incluyeron 34 pacientes, de los 24 pacientes con
biopsias poscrioterapia, 19 (79.1%) presentaron biopsias
negativas y cinco (20.8%) positivas. Se clasifico a los pa-
cientes en tres grupos de riesgo de acuerdo al antigeno
prostatico especifico (APE), Gleason y estadio clinico.
Las tasas de recaida fueron de 44.4%, 27.7% y 56.1%, en
los grupos de riesgo bajo, intermedio y alto, respectiva-
mente. Dentro de las complicaciones, se encontraron 22
(64.7%) pacientes con impotencia, cuatro (11.8%) con in-
continencia, tres (8.8%) con estenosis y dos (5.9%) con
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® ABSTRACT

Background: Cryotherapy currently offers the patient a
minimally invasive treatment option with low morbidity for
localized prostate cancer (CaP). In this study we report the
results obtained with the use of cryotherapy in the Hospital
Central Sur de Alta Especialidad de PEMEX.

Material and methods: The case records of all patients
operated on with cryotherapy for CaP at the Hospital Cen-
tral Sur de Alta Especialidad de PEMEX were reviewed.
Thirty-four patients were enrolled in the study and 24 of
them had post-cryotherapy biopsies. Of those patients, 19
(79.1%) presented with negative biopsies and five (20.8%)
were positive. The patients were classified in three groups
according to prostate specific antigen (PSA), Gleason sco-
re, and clinical stage. Recurrence rates were 44.4%, 27.7%,
and 56.1%, in the low, intermediate, and high-risk groups,
respectively. Complications included 22 (64.7%) patients
with impotency, four (11.8%) with incontinence, three
(8.8%) with stricture, and two (5.9%) with tissue sloughing.
There was no statistical significance between groups, but
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esfacelamiento de tejido. No se encontrd significancia es-
tadistica por grupos de riesgo, no obstante, el analisis
por separado demostrd que el Gleason si es un factor
de riesgo para la recaida bioquimica. Sin embargo, aun
no se han realizado estudios comparativos de series
grandes entre crioterapia y prostatectomia radical, so-
bre todo con otras modalidades de tratamientos mini-
mamente invasivos.

Conclusiones: Aun quedan muchas interrogantes con
respecto al seguimiento de estos pacientes. Hacen falta
estudios prospectivos con un seguimiento a largo plazo
para determinar la evolucion de estos pacientes.
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when analyzed separately, Gleason score was a risk factor

for biochemical recurrence. However, comparative studies
with large case series have yet to be carried out between
cryotherapy and radical prostatectomy, and especially
with other minimally invasive treatment modalities.

Conclusions: There are still many questions in relation
to the follow-up of these patients, and prospective studies
with long-term follow-up are needed in order to determine
their progression.

Keywords: Prostate, cryotherapy, localized prostate can-
cer, Mexico.

® INTRODUCCION

Ningun tratamiento ha reemplazado a la prostatecto-
mia radical para el tratamiento del cancer de prostata
(CaP) localizado, este procedimiento continua siendo
el estandar de oro debido a que otras opciones tera-
péuticas como la terapia hormonal no son curativas, y
también porque no todas las células cancerosas pueden
erradicarse de manera consistente con radiacion u otras
formas de energia.! Con el paso de los afos, la técnica
quirurgica ha ido mejorando, disminuyendo la morbili-
dad y mortalidad de este procedimiento de manera con-
siderable. A pesar de esto, se han intentado encontrar
procedimientos menos invasivos que ofrezcan resulta-
dos similares a largo plazo.

En 1996, la Sociedad Americana de Urologia (AUA)
reconocio a la crioterapia como una opcion terapéutica
para el CaP localizado, dejandose de considerar como
experimental.2 En la actualidad, la crioterapia ofrece al
paciente un tratamiento opcional minimamente inva-
sivo con baja morbilidad, minimo sangrado, estancia
hospitalaria mas corta y alta tasa de biopsias negativas
posterior al tratamiento.® Este procedimiento consiste
en la congelacion controlada in situ del tejido prostatico,
con la finalidad de producir la ablacion de una parte o de
toda la glandula prostatica para conseguir la erradica-
cion de la enfermedad, y al mismo tiempo conservar la
integridad anatomica de las estructuras vecinas. Las in-
dicaciones actuales para la criocirugia en CaP incluyen:
tratamiento primario del CaP localizado, tratamiento
del fracaso bioquimico posterior a una prostatectomia
o a la radioterapia y control de complicaciones locales

en pacientes con enfermedad diseminada.* Dentro de
las complicaciones la disfuncion eréctil ocurre en cerca
de 80% de los pacientes, esfacelamiento uretral en 3%,
incontinencia en 4.4%, dolor pélvico en 1.4% y retencion
urinaria en 2%.°

El objetivo de este estudio es reportar los resultados
obtenidos con el uso de la crioterapia en pacientes con
CaP localizado en este Hospital, analizar el seguimien-
to de acuerdo a los resultados de antigeno prostatico
especifico (APE) y realizar un analisis estadistico de los
factores de riesgo, que pueden afectar la incidencia de
recaida bioquimica.

® MATERIAL Y METODOS

Se revisaron los expedientes de todos los pacientes ope-
rados de crioterapia de prostata por diagnoéstico de ade-
nocarcinoma prostatico 6rgano confinado, en el periodo
de julio del 2007 a septiembre del 2011, en el Hospital
Central Sur de Alta Especialidad de PEMEX. Se reportan
las variables: edad, comorbilidades asociadas, APE pre-
vio, Gleason diagnostico, estadio clinico, uso de bloqueo
androgénico previo y dias de estancia hospitalaria. Se
realizaron biopsias transrectales de prostata a todos los
pacientes, a los 12 meses de seguimiento. Se clasifico a
los pacientes en tres grupos de riesgo de acuerdo a los
criterios de D'Amico para APE, Gleason y estadio clini-
co. Se analizé como variable su relacion con la recaida
bioquimica, tomando como punto de corte 0.6 ng/mL.
Se realizd una curva de APE de los pacientes sin recai-
da, utilizando los antigenos a los tres, seis, 12, 24 y 36
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Tabla 1. Caracteristicas clinicas del grupo total de pacientes.

Variables Total pacientes
Edad 64 (52 - 75)
Comorbilidades

HAS 12 (35.3%)
DM 10 (29.4%)
Tabaquismo 4 (11.8%)
APE 10.6 (3.4 - 40)
Gleason

2 1(2.9%)

3 3(8.8%)

4 1(2.9%)

5 2 (5.9%)

6 9 (26.5%)

7 13 (38.2%)
8 2 (5.9%)

9 2 (5.9%)
Estadio

T1C 14 (41.2%)
T2A 12 (35.3%)
2B 8 (23.5%)
Con BH previo 24 (70.6%)
Estancia Hospitalaria 3.03(2-6)
Numero de pacientes 34

HAS: hipertension arterial sistémica; DM: diabetes mellitus; APE: antigeno prostéatico espe-
cifico; BH: bloqueo hormonal.

meses. Se reportan complicaciones del procedimiento
como variables independientes. Se hizo un andlisis des-
criptivo de los datos con medidas de tendencia central y
dispersion, porcentajes.

¥ RESULTADOS

Se revisaron 37 expedientes de pacientes a quienes se
les realizd crioterapia, a tres de ellos se les perdio
seguimiento, por lo que se excluyeron del estudio. El
grupo de 34 pacientes tuvo 64 anos en promedio, con
un rango de 52 a 75 afios. Dentro de las comorbilidades,
12 pacientes (35.3%) padecian de hipertension arterial
sistémica (HAS), 10 pacientes (29.4%) eran diabéticos,
dos (5.9%) eran cardidpatas y cuatro (11.8%) tenian el
antecedente de tabaquismo intenso. El APE promedio
fue de 10.6 ng/mL, con un rango de 3.4 a 40 ng/mL. En
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Figura 1. Evolucion de pacientes con biopsia transrectal de prostata.
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cuanto a la suma de Gleason, se encontraron con Glea-
son 2: uno (2.9%), Gleason 3: tres (8.8%), Gleason 4: uno
(2.9%), Gleason 5: dos (5.9%), Gleason 6: nueve (26.5%),
Gleason 7: 13 (38.2%), Gleason 8: dos (5.9%) y Gleason 9:
dos (5.9%). Pacientes en estadio clinico T1C: 14 (41.2%),
T2A: 12 (35.3%) y en T2B: ocho (23.5%). A 24 pacientes
(70.6%) se les dio tratamiento con bloqueo androgéni-
co previo a la cirugia. Los dias de estancia hospitala-
ria fueron de dos a seis, con un promedio de 3.03 dias
(Tabla 1). De los 34 pacientes, 10 aun no cuentan con
biopsia de prostata posquirurgica; de los 24 pacientes
con biopsia, 19 (79.1%) presentaron biopsia negativa y
cinco (20.8%) positiva. Sobre la recaida global, de los
34 pacientes, 21 (61.7%) no presentaron recaida y 13
(38.2%) presentaron recaida con un seguimiento pro-
medio de 18.4 meses, con un rango de seis a 42 meses
(Figura 1). Se realiz6 una curva de dispersion utilizando
los valores de APE a los tres, seis, 12, 24 y 36 meses, en
la que se muestra el comportamiento del mismo confor-
me al tiempo de evolucion (Figura 2).

Se clasificd a los pacientes en tres grupos de ries-
go obteniendo diferentes tasas de recaida bioquimica,
para el grupo de bajo riesgo de nueve pacientes, cinco



Figura 2. Dispersién del antigeno prostatico.
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Pacientes

(55.5%) no presentaron recaida y cuatro (44.4%) con re-
caida en un periodo de 18.2 meses (siete a 28 meses).
En el grupo de riesgo intermedio de los 18 pacientes, 13
(72.2%) no presentaron recaida y cinco (27.7%) presen-
taron recaida a 19.2 meses (11 a 27 meses) de segui-
miento. En el grupo de alto riesgo de los siete pacientes,
cuatro (56.1%) presentaron recaida y tres (42.8%) no
presentaron recaida a 15.8 meses (seis a 36 meses)
de seguimiento en promedio (Tabla 2). Dentro de
las complicaciones, se encontraron 22 (64.7%) pacientes
con impotencia, cuatro (11.8%) con incontinencia,
tres (8.8%) con estenosis y dos (5.9%) con esfacelamien-
to (Figura 3).

E DISCUSION

La criocirugia ha resurgido como una evolucion tecno-
logica y una opcion de tratamiento minimamente inva-
sivo, cuyo uso se ha incrementado marcadamente en
la ultima década. Originalmente aceptada como trata-
miento de salvamento para falla local posradioterapia,
actualmente es usada mas a menudo como tratamiento
primario.®” En esta serie presentamos la experiencia del
uso de la crioterapia como tratamiento primario para el
CaP localizado, con resultados similares a los reporta-
dos en la literatura médica actual.

Los niveles de APE pueden no descender a nive-
les indetectables inmediatamente después de la crio-
terapia, y el nadir se presenta generalmente a los tres
meses. Sin embargo, el nadir que se debe esperar des-
pués de la crioterapia aun no se sabe con certeza. No
hay una definicion establecida para la recaida bioqui-
mica después de la crioterapia, y diferentes valores de
corte como 0.3, 0.4, 0.5y 1.0 ng/mL se han utilizado
en diferentes estudios. La definicion de falla bioquimica
de la Sociedad Americana de Radiologia Terapéutica y
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Tabla 2. Correlacion por grupos de riesgo.

Variables ‘ Con recaida ‘ Sin recaida ‘ p
APE

Bajo 26.1% (6) 73.9% (17) 0.092
Intermedio 71.4% (5) 28.6% (2) 0.092
Alto 33.3% (1) 66.7% (2) 0.092
Gleason

Bajo 50% (8) 50% (8) 0.014
Intermedio 7.7% (1) 92.3% (12) 0.014
Alto 75% (3) 25% (1) 0.014
Estadio

Bajo 46.2% (12) 53.8% (14) 0.087
Intermedio 12.5% (1) 87.5% (7) 0.087

APE: antigeno prostatico especifico

Oncologia de tres elevaciones consecutivas, también se
ha usado. Con base en los datos disponibles, el nadir es
un factor prondstico para la sobrevida libre de enferme-
dad bioquimica. Niveles de APE de 0.6 ng/mL o mayores
se han asociado con una tasa de falla bioquimica sighi-
ficativa a los 24 meses, independientemente del grupo
de riesgo y los individuos con estos niveles requieren un
seguimiento estrecho.® Es por esto que con fines para
este estudio se tomo el valor de 0.6 ng/mL, con una
elevacion consecutiva como punto de corte para defi-
nir falla bioquimica. En un estudio comparativo entre
crioterapia y prostatectomia radical publicado por
Castillo-De Lira y colaboradores en 2010, se reportan
los valores del primer APE posoperatorio en ambos gru-
pos siendo de 2.97 ng/mL promedio, con unrango de 0 a
20 ng/mL en el grupo de crioterapia, reportan un indice
de recaida del 40% en un grupo de 30 pacientes, toman-
do como recaida valores mayores de 0.5 ng/mL.° Estos
resultados son similares a los obtenidos en esta serie
de pacientes con el 38.2% de recaidas, a los 12 meses de
seguimiento. Al clasificar a los pacientes en grupos
de riesgo no se encontrd una significancia estadistica en
cuanto a su relacion con la recaida bioquimica, similar
a lo descrito en la literatura médica, en donde se repor-
tan tasas libres de enfermedad de 60% a 92%, de 61% a
89% y de 36% a 89% para grupos de riesgo bajo, inter-
medio y alto, respectivamente.'® Con estos resultados
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Figura 3. Complicaciones tardias.
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se puede concluir que la crioterapia es igual de efectiva
para todos los grupos de riesgo. Una muestra mas gran-
de de pacientes se requeriria para verificar si el Gleason
es realmente un factor pronoéstico de riesgo para falla
bioquimica, ya que aunque el 75% de los pacientes en
el grupo de riesgo alto presentaron recaida bioquimica,
unicamente fue de un total de cuatro pacientes. Por esto
con fines de este estudio y otros a futuro, se deben de
tomar en cuenta otros factores tales como €l volumen
prostatico y el volumen tumoral.

Otra consideracion que debe tomarse en cuenta es
el papel que juega en la recaida bioquimica el resultado
de las biopsias transrectales después de la crioterapia,
si un resultado positivo debe considerarse igual a la fa-
lla bioquimica, ya que dos de los cinco pacientes con
biopsia positiva presentaron nadir de 0.0 ng/mLy a 24
meses de seguimiento continian con APE por debajo
de 0.6 ng/mL. Segun lo que se reporta en la literatura
médica, los pacientes con nadir por arriba de 0.5 ng/mL
presentan una mayor incidencia de biopsias positivas
y una mayor incidencia de falla bioquimica, afirmacion
que se puede corroborar en este estudio en los casos
de falla bioquimica, simplemente por el hecho de que
un nadir de 0.5 ng/mL es casi ya considerado falla bio-
quimica. Sin embargo, no sucede lo mismo para los pa-
cientes con biopsia positiva y aunque observamos que
estos pacientes tienden a la falla bioquimica antes
que los pacientes con biopsia negativa, no existen es-
tudios en la literatura médica con respecto a si este
resultado nos debe de llevar a tomar una conducta ex-
pectante, o a implementar otro tratamiento de rescate.

En cuanto a las complicaciones en este grupo de pa-
cientes, observamos una incidencia esperada comparada
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con series publicadas en la literatura internacional, en
una serie de 23 pacientes de este mismo Hospital pu-
blicada en el 2011, la impotencia se present6d en 87%,
incontinencia en 8.7% y estenosis en 13%.!" Hacien-
do una comparacién observamos una mejoria en la
morbilidad, con disminucion en la incidencia de impo-
tencia y de estenosis en esta serie.

B CONCLUSIONES

La crioterapia es considerada actualmente una opcion
de tratamiento para el CaP localizado, que ofrece la ven-
taja de ser un procedimiento poco invasivo, con poca
morbilidad asociada y con un bajo porcentaje de recaida
en comparacion con otras modalidades de tratamiento.

AUn no se han realizado estudios comparativos de
series grandes entre este procedimiento y la prostatec-
tomia radical, la cual contintia siendo el estandar de
oro, pero sobre todo estudios comparativos con otras
modalidades de tratamientos minimamente invasivos,
tales como la braquiterapia.

Aunque es una técnica que ha ido ganando un lu-
gar en el tratamiento del CaP localizado, aun quedan
muchas interrogantes con respecto al seguimiento de
estos pacientes. Hacen falta estudios prospectivos con
un seguimiento considerable para determinar la evolu-
cion de estos pacientes.
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