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EDITORIAL

El antigeno prostatico especifico,
bajo la lupa. Cirugia radical para
cancer de prostata en controversia

OEO

a evidencia actual que tenemos de la utilidad del

antigeno prostatico especifico (APE) en la detec-

cion y seguimiento del cancer de prostata (CaP),
nos muestra claramente sus limitaciones. El uso del APE
para detectar y monitorizar el CaP ha variado en el trans-
curso del tiempo. Muchos estudios clinicos han confir-
mado la utilidad en el sentido de reducir la mortalidad
por esta enfermedad cuando se trata con cirugia radical,
sin embargo, otros concluyen que no mejora la sobre-
vida cuando se compara con pacientes a los que sélo
se da vigilancia. Estamos en un tiempo en €l cual la con-
troversia ha surgido desde hace mucho tiempo, perose ha
enfatizado araiz de algunos estudios de reciente publica-
cion, que reportan no encontrar beneficios en pacientes
con CaP tratados con prostatectomia radical en etapas
iniciales.

Estamos en un punto en el cual la informacién abun-
dante y en ocasiones en exceso, del APE y prostatecto-
mia radical, confunde no sélo al urdlogo, sino también
a la poblacion a la cual se dirigen estos estudios, sobre
todo cuando el médico hace que el paciente partici-
pe en la toma de decisiones. Muchos diran que estan de
acuerdo en realizar el APE de forma rutinaria, otros los
recomendaran en ciertos estratos de la poblacion. Asi
también, muchos estaran a favor de realizar la prosta-
tectomia radical y otros cuantos no.

El uso rutinario del APE para la deteccion y segui-
miento del CaP ha permitido una detecciéon precoz de
la enfermedad y por consiguiente, un incremento en la
realizacion de prostatectomias radicales.

Catherine M. Tangen publica en el Journal of Urology
en agosto 2012, un articulo donde sefala que después
de dar inicio la era del APE, el promedio de sobrevida
en pacientes con CaP, mejora de forma significativa. La
autora realiza un analisis de tres estudios clinicos fase
Il en pacientes tratados con derivacion androgénica,

dos antes de la era del APE y un estudio cuando el APE
tenia su auge.

Haciendo un ajuste en los factores de riesgo, se tuvo
una reduccion en el riesgo de morir de un 22% (OR=0.78;
95% 1C=0.70-0.87; p<0.001).

Explicandolo de forma objetiva, en el estudio reali-
zado de 1989 a 1994 se tuvo una sobrevida de 33 meses
y el estudio mas reciente del afio 1995 al 2009, se tuvo
una sobrevida de 49 meses. La diferencia es de un aho
y medio.!

&¢Qué acaso no hay tratamientos a base de quimiote-
rapia (QT) o radioterapia (RT), donde sélo se incremen-
tan apenas unos cuantos meses de sobrevida y éstos
son aprobados y aplicados como herramienta para tra-
tar el cancer? Por supuesto, entonces ;por qué minimi-
zar la sobrevida que se tiene cuando se emplea el APE
como escrutinio del CaP y se trata al paciente de forma
oportuna?. Entonces muchos diran, que el problema es
que el realizar el APE, llevar al paciente a la biopsia
transrectal de prostata y finalizar con una prostatecto-
mia radical, conduce a un incremento en la morbilidad.

:Qué es bueno?, ;qué es malo?, ;cual es la mejor
decision?, sse estara haciendo una mala practica hacer
una cosa u otra? Sin lugar a dudas, la medicina basada
en evidencia puede hacer que grupos de estudio califi-
cados, lleguen a conclusiones y éstas sean recomenda-
das para poder ofrecer la mejor alternativa al paciente.

Haciendo un analisis al respecto, en el afio 2008, Pe-
ter T. Scardino publica en Nature/Clinical Practice, una
editorial donde le cuestionaban si los pacientes con CaP
de alto riesgo iban a morir finalmente de la enferme-
dad, a pesar del tratamiento con prostatectomia radical.
El mismo coment6 que de acuerdo a lo publicado por
Yossepowitch y colaboradores,? mas de la mitad de los
pacientes considerados de alto riesgo serian curados por
la cirugia sola y que sélo pocos moririan dentro de los
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primeros 10 afios. También mencioné que el CaP recu-
rrirfa s6lo en uno de cada cuatro hombres, y que dentro
de los primeros 15 afios moriria sélo uno de cada ocho
hombres tratados.?

En ese entonces, Scardino manifestaba que el ana-
lisis se habia realizado en pacientes tratados solo con
prostatectomia radical. En el ano 2005, Klotz reporta
que pacientes con riesgo bajo e intermedio tenian una
sobrevida del 99% a ocho afos de seguimiento, cuando
se manejaba solo con vigilancia.*

Muchos estudios se han realizado con el fin de eva-
luar la necesidad de ser agresivos desde el momento
en que se detecta un CaP en etapas tempranas, o por el
contrario tener solo vigilancia.

Yéndonos poco atras, en mayo del 2011, Bill-Axel-
son publica en la revista New England Journal of Me-
dicine un estudio de seguimiento de aproximadamente
13 afos, con una poblacion de 695 hombres. En es-
te estudio se compararon en dos grupos, a pacientes
con prostatectomia radical y pacientes con vigilancia.
En el primero, murieron 166 de 347 y en el segundo
grupo, 201 de 348. De esta forma, en el primero grupo
murieron 55 y en el segundo 81 de causa especifica
(CaP), concluyendo de esta manera que el numero ne-
cesario a tratar para prevenir una muerte es de 15y
cuando se es menor de 65 afos es de siete, asumiendo
de esta manera que la prostatectomia radical esta aso-
ciada a una reduccion de la tasa de muerte por CaP.

Mas recientemente, Serena Gordon comenta en
agosto del 2012 que la ultima recomendacion de la Pre-
ventive Services Task Force, EUA, es que no hay suficien-
te informacion disponible y veraz, para recomendar
el cribado del CaP con el APE para cualquier hombre,
independientemente de su edad. Ahora bien, no todo
el mundo esta de acuerdo con esa recomendacion. La
Sociedad Americana de Oncologia Clinica aconseja a
los hombres con una esperanza de vida de mas de 10
anos que hablen con sus médicos, acerca de los riesgos
y beneficios individuales cuando se realiza el APE.

Por otro lado, lan Thompson, director del centro de
investigacion y tratamiento del cancer en San Antonio,
Texas, comenta que en estos momentos se estan reali-
zando entre 20 a 50 cirugias para prevenir apenas una
muerte.

El New England Journal of Medicine reporta en agos-
to del 2012, un trabajo realizado por el Estudio Aleato-
rio Europeo para Tamizaje de CaP, donde reporta una
reduccion en la mortalidad por CaP de un 29% (similar
a lo mencionado anteriormente) en hombres en los que
fueron tamizados con APE. Después resaltan que tam-
bién este beneficio es atenuado por la pérdida en la ca-
lidad de vida/ano, debido a los efectos posdiagnostico.

Evelin AM y colaboradores, investigadores del
Erasmus Medical Center in Rotterdam de Paises Bajos,
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comentan en su estudio que por cada 1 000 hombres a
los que se les da seguimiento en su vida entera y se les
practica el APE de forma anual desde los 55 a 69 afnos
de edad, tendran una reduccion de 28% en la mortalidad
por CaP, con nueve muertes menos y 73 afios vida gana-
dos en este estrato de pacientes.

Me pregunto yo, sesto no es suficiente para seguir
realizando APE y realizar prostatectomias radicales?

Por otro lado, Ethan Basch del Memorial Sloan-Ket-
tering Cancer Center en New York, comenta que no esta
claro que los beneficios de la prueba del APE sean ma-
yores que los perjuicios, pero la evidencia sugiere que
los hombres con esperanza de vida larga se pueden
beneficiar de las pruebas, de acuerdo a una recomen-
dacion provisional hecha por la Sociedad Americana de
Oncologia Clinica publicada en linea, el 16 de julio 2012
por el Journal of Clinical Oncology.

Finalmente, los autores puntualizan que “debido a
que las pruebas no informan claramente de sus compli-
caciones y sus alcances, es fundamental en la toma de
decisiones la informacion oportuna, clara y compartida
con cada paciente”.

Retomando el asunto mas polémico, Timothy J. Wilt
y colaboradores, del grupo de estudio (PIVOT) Prosta-
te Cancer Intervention vs Observation Trial,® cuestiona la
utilidad del APE y la realizacion de la prostatectomia ra-
dical en pacientes con CaP localizado.

Estudio realizado con un seguimiento de 731 hom-
bres en un tiempo promedio de 10 afos, fueron asignados
aleatoriamente en dos grupos, unos para prostatectomia
radical (364) y otros para observacion (367). El objetivo
primario era comparar la mortalidad de ambos grupos
por todas las causas, y el segundo objetivo era comparar
la mortalidad por causa especifica (CaP).

En el primer grupo murieron 171 y del segundo gru-
po 183, con una p de 0.22 (no mostr6 diferencia estadis-
ticamente significativa).

No enfatizan en la estratificacion de grupos, pero de-
jan ver en sus conclusiones que si reduce la mortalidad
de forma significativa en pacientes con APE > de 10 ng/
mL y posiblemente con CaP riesgo intermedio y alto.

Finalmente, nos quedamos con una idea clara de
como debemos actuar ante los pacientes. Queda cla-
ro que no podemos dar una indicacion vertical de una
recomendacion muy delicada, sobre todo cuando se in-
dividualiza cada caso. No creo personalmente que de-
bamos asumir una actitud radical y decir:

* Hombres mayores de 75 afios no le realicen APE.

e Hombres con una expectativa menor de 10 anos
(como lo vamos a saber), no le realicen prostatec-
tomia radical.

¢ Sies de bajo riesgo tampoco le realicen tratamien-
to quirurgico.
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Entonces, ;qué pasa cuando este riesgo se incre-
menta con el paso del tiempo?

Queda a criterio muy personal, pero si bajo las re-
comendaciones de cada grupo de estudio calificado en
cada pais.

No es lo mismo de ninguna manera las condiciones
de los EUA y México, o incluso de los mismos europeos.
La idiosincrasia, la economia y los sistemas de salud se
diferencian en todas las entidades, y esto, esto si tiene
mucho que ver.

En nuestro pais en particular se tendra o tendran
querealizar concesos o grupos de estudio calificados que
puedan dar sus recomendaciones de forma especifica,
y con sustento cientifico para poder orientar a los uro-
logos y oncélogos sobre el actuar en esta enfermedad.
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