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RESUMEN

OBJETIVO: Recomendaciones basadas en evidencia para
cancer de préstata localizado llevé a la introduccién de
radioterapia de intensidad modulada en Instituto Médico
La Floresta y Centro Médico Docente La Trinidad en
2004. METODO: Estudio observacional de los primeros
869 pacientes con cancer incluyendo préstata, vesiculas
seminales, algunos casos los ganglios linfaticos, desde
octubre 2004 - diciembre 2015 mediante uso de radioterapia
de intensidad modulada y arcos volumétricos. Promedio
edad 68,5 afios. Segtin clasificacién dela NCCN como: bajo
riesgo 6,6 %, riesgo intermedio favorable 22,3 %, riesgo
intermedio desfavorable 28,1 %,altoriesgo 28,1 % muy alto
riesgo 13 %. Algunos recibieron deprivacion androgénica.
RESULTADOS: Sobrevida libre de falla bioquimica 10
anos 91,2 % bajoriesgo,93,1 %riesgo intermedio favorable,
85.4 % riego intermedio desfavorable, 81.3 % alto riesgo
y 82,3 % muy alto riesgo. No se presentaron toxicidades
agudas grado 4 y 5. Gastrointestinales agudas 61 % grado
0,14 % grado 1 y 13 % grado 2. Genitourinarias agudas
31 % grado 0, 31 % grado 1, 36 % grado 2 y grado 3
0,3 %. Gastrointestinales crénicas 82,8 % grado 0,4,88 %
grado 1, grado 24,3 % y grado 3 2,9 %. Genitourinarias
agudas y crénicas grado 0 84,2 %, grado 1 7.4 %, grado
2 22.88 % grado 3 0,20 %. CONCLUSION: Esta serie
muestra sobrevida libre de recaida quimica similar a la de
centros de excelencia internacional, con aceptables niveles
de toxicidad.
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SUMMARY

OBJECTIVE: Evidenced based recommendations for
management localized prostate cancer lead to introduction
ofradiation therapy intensity modulated at Medical Institute
La Floresta and Medical Center La Trinidad in 2004.
METHOD: This observational study of the first 869 patients
with cancer treated to prostate, seminal vesical and some
cases the lymph node from October 2004 to December
2015 treated using intensity modulated radiation therapy
and volumetric arcs. The average age was 68.5 years. Risk
stratification using the NCCN criteria classified patients as
low risk 6.6, favorable intermediate risk 22.3, unfavorable
intermediate risk) 28.1 %, high risk) 28.1 % very high-risk
13 %. Some patients received androgen deprivation therapy.
RESULTS: Biochemical failure free survival at 10 years
was 91.2 % low risk, 93.1 % favorable intermedia risk,
85.4 % unfavorable intermedia risk, 81.3 % high risk and
82.3 % very high risk. There were no grade 4 or 5 acute
toxicities. Acute gastrointestinal 61 % grade 0, 14 % grade
1 13 % grade 2. Acute genitourinary toxicity 31 % grade
0, 31 % grade 1 36 % grade 2 grade 3 0.3 %. Chronic
gastrointestinal 82.8 % grade 0 4.88 % grade 1, grade 2
4.3 % grade 3 2.9 %. Genitourinary toxicity was grade O
84.2 %, grade 1 7.4 %, grade 2 22.88 % and grade 3 0.20 %.
CONCLUSION: This series shows survival biochemical
relapse similar to international centers of excellence, with
acceptably low level of toxicity.

KEY WORDS: Cancer, prostate, radiation therapy, intensity
modulated survival.
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INTRODUCCION

n Venezuela, para el afio 2021 se
estimaba que el cancer de prostata
(CP) ocuparia la tasa més alta de
incidencia y mortalidad, siendo
de 50,08 % y 22,94 % por cada
100 mil habitantes respectivamente, esperando
un mayor ndmero de casos en pacientes con
65 - 74 afios V. Con el descubrimiento del
antigeno prostitico especifico (APE) y su
aplicacién como método de despistaje para el
CP, un gran porcentaje de pacientes estan siendo
diagnosticados con enfermedad localizada y
por lo tanto pueden ser curados con diferentes
métodos como la prostatectomia radical,
braquiterapia y la radioterapia externa.

En cuatro trabajos prospectivos aleatorizados,
se compard la radioterapia tridimensional con
métodos convencionales, todos mostrando
que se puede aumentar la dosis al 4rea tumoral
con un aumento subsecuente de la sobrevida
libre de recaida bioquimica (SLRB) @¢®. EI
seguimiento de estas series ha sido de hasta
8,6 afos, especificamente la del Hospital MD
Anderson. Sinembargo,esta ganancia se obtenia
con un aumento pequefio pero significativo
de las complicaciones rectales crénicas grado
2, siendo reportadas hasta en un 20 % de los
casos @. Posteriormente, la radioterapia (RT)
haevolucionado de técnicas conformadas aotras
mucho mas avanzadas que modulan laintensidad
de los haces de radiacion, lo que permite mayor
proteccion de los 6rganos a riesgo (OAR) y
escalar la dosis en el tumor, mejorando las
cifras de control local (CL) y disminuyendo la
tasa complicaciones, esta técnica se denomina
radioterapia de intensidad modulada (RTIM),
conocida por sus siglas en inglés como /IMRT.

En el ano 2000, Zelefsky y col., publicaron
sus resultados preliminares utilizando esta
nueva técnica de RTIM, aumentando la dosis
hasta 8 100 cGy, con fracciones diarias de 180
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cGy, alcanzando un excelente control de la
enfermedad con muy pocas complicaciones
tardias y cronicas 7. Estas cifras se mantuvieron
en una actualizacién de esta serie en el afio 20006,
con 8.4 afios de seguimiento ®.

Debido alo antes expuesto,desde el afio 2004
ennuestras instituciones seempez6 aimplementar
esta técnica de RTIM y desde octubre de dicho
afio hasta diciembre del 2015 han sido tratado un
total de 1 566 pacientes con adenocarcinoma de
préstata, de los cuales 869 pacientes se trataron
con intencion radical recibiendo una dosis de
7 800 cGy, pero con fracciones de 200 cGy,
siendo biolégicamente equivalentes a las dosis
usadas por Zelefsky. Apartirdel 2012, se empezd
autilizar hipofraccionamiento moderado a dosis
diarias de 310 cGy hasta 6 200 cGy en base a
resultados preliminares de estudios aleatorizados
y meta-andlisis que reportaban que son esquemas
equivalentes en CL y complicaciones ©-12,
siempre y cuando se obtenga un valor tope menor
a 12 puntos en el cuestionario de puntuacién
internacional de sintomas prostaticos /PSS, por
sus siglas en inglés, para obtener una tolerancia
adecuada a la RT hipofraccionada 1%,

A continuacion, se muestran los resultados de
los pacientes tratados con intencién radical en
nuestras instituciones desde el afio 2004 al 2015
para obtener al menos 5 afios de seguimiento.
El objetivo de este trabajo es presentar nuestra
experienciaen el tratamiento del adenocarcinoma
de préstata localizado utilizando RTIM vy
comparar los resultados obtenidos con centros
de excelencia internacionales.

METODO

Se realiz6 una revisién de 1 566 historias
clinicas de pacientes con diagndstico de
adenocarcinoma de prostata que acudieron a la
Unidad de Radioterapia Oncoldégica GURVE
del Instituto Médico La Floresta y al Servicio
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de Radioterapia Dr. Enrique M. Gutiérrez del
Centro Médico Docente La Trinidad pararecibir
tratamiento con RT durante los afios 2004 - 2015.

Los datos obtenidos de las historias clinicas
revisadas fueron registrados en una hoja
de calculo en Microsoft Office Excel. Se
excluyeron 508 pacientes, por haber sido
sometidos previamente a cirugia radical siendo
luego referidos para RT adyuvante o de rescate,
otros 189 presentaban tipo de histologia no
adenocarcinoma, no culminaron el tratamiento
radiante, habian recibido RT con técnica de
planificacién conformada 3D, presentaban
enfermedad a distancia no oligometastasicas
o tenian segundos primarios. Esto nos deja un
total de 869 pacientes evaluables.

Se presenta una estadistica descriptiva de la
poblacion en estudio. Se realiz6 un analisis de
los aspectos clinicos y los resultados de sobrevida
causa especifica (SCE), sobrevida libre de
recaida bioquimica (SLRB), sobrevida libre de
metdstasis a distancia (SLM) y complicaciones
agudas y croénicas.

Todos los pacientes recibieron tratamiento
con técnicas de intensidad modulada: RTIM
y terapia de arcos volumétricos TAVM. Para
la planificacion del tratamiento se realiz6 una
tomografia de abdomen y pelvis, con cortes 2
mm Yy reconstruccién tridimensional ,en posicion
supina, con vejiga confortablemente llena. Los
volumenes de los OAR fueron delineados (recto,
vejiga, cabezas femorales, médula 6sea de la
pelvis y bulbo del pene). En cada paciente se
utilizé un colchén al vacio tipo Vac-Lok™® como
inmovilizador (Figura 1).

La prostata y las vesiculas seminales estaban
incluidas en el volumen tumoral clinico,conocido
porsussiglaseningléscomo CTV,aeste volumen
seagregd 1,5 cmde margen en todos los sentidos
conexcepciondel recto donde solo se agregd 1 cm
para crear el volumen tumoral de planificacion,
conocido por sus siglas en inglés como PTV. Se
planificaron tres reducciones al plan inicial, la

Figura 1. Paciente con CPen posicién de tratamiento
supino con colchén inmovilizador al vacio.

primera se realiz6 a los 5 000 cGy excluyendo
las vesiculas seminales, pero manteniendo los
mismos margenes hasta alcanzar 6 000 cGy, en
la segunda se disminuyeron dichos margenes
a 1 cm circunferencialmente y en la tercera y
dltima reduccién fue realizada a partir de los
7 000 cGy cerrando el margen posterior a 5 mm
hasta alcanzar una dosis total de 7 800 cGy, con
fracciones diarias de 200 cGy. En pacientes que
pertenecian a los grupos de riesgo intermedio
desfavorable, alto, muy alto riesgo y nodal 1, se
lesincluyeron las regiones ganglionares pélvicas
y se le administraron dosis de 4 600 - 5 400 cGy
tomando en cuenta las restricciones de las asas
intestinales cercanas Y. En casos donde fue
empleado el esquema de hipofraccionamiento,
los volumenes de CTV y PTV disefiados son
similares en cuanto a sus dimensiones, Sin
embargo, se realiza solo una reduccién a los
3 720 cGy para excluir del CTV las vesiculas
seminales. La dosis total a administrar es de 6
200 cGy con fracciones diarias de 310 cGy en
5 semanas .

Las restricciones de los OAR de complica-
ciones en casos de fraccionamiento estidndar
fueron <7 000 cGy a menos del 20 % del
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volumen del recto, < 5 000 cGy a menos del 50
% de rectoy 35 % vejiga, <5 000 cGy al bulbo
peniano 5 000 cGy menor al 90 % del volumen
y cabezas femorales 1 440 cGy menos del 100
% del volumen y <1 000 Gy al 85 % de la
médula 6sea *'7). En casos donde se empled
el esquema hipo-fraccionado las restricciones
del recto fueron V40 < 55 %, V48 <50 %, V53
<30 %,V58<15%y V62 <3 % ydelavejiga
el V40 <50 %, V48 <25 % y V62 <5 % U9,
Todos los pacientes fueron tratados con
un acelerador lineal marca VARIAN de alta
energia (2100 CD y Trilogy)® con un sistema de
planificaciéninversa (ECLIPSE)®y un colimador
multildminas dindmico de 120 hojas utilizando
latécnicade ventanas deslizantes. Inicialmente,
con laRTIM se utilizaron 5 campos isocéntricos,

coplanares, con energia de 18 MV. Aunque el
riesgo de segundos primarios radio-inducidos en
pacientes tratados con RT y larga sobrevida es
muy pequeiio (<1 %) 1, pensamos que debido
al uso de gran nimero de unidades monitores,
la contaminacidn por neutrones que se produce
al usar altas energias (18 MV) podria aumentar,
por lo que desde el afio 2007 se empezé6 a
utilizar la energia de 6 MV. Luego a partir
del afio 2008 se adquiri6 el sistema de arcos
volumétricos modulados, el cual empleando solo
2 arcos dindmicos permitié reducir el tiempo de
tratamiento a menos de una tercera parte. Se le
practicé un histograma de dosis volumen para
verificar aladosis administrada alos volimenes
tumorales y a los OAR de complicaciones.
(Figura 2).

Figura 2. Plan de tratamiento con TAVM. Se observa la distribucion porcentual de la dosis indicada por los
diferentes colores en el plano axial, coronal y sagital, mas el histograma dosis - volumen.

En los pacientes que recibieron fracciona-
miento estandar se adquirieron imagenes de
simulacién semanal con sistema portal vision
para verificar el isocentro (sitio donde confluyen
los haces de radiacién en un mismo plano),
comparandolo al reconstruido de forma digital,
con la tomografia inicial por el sistema de
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planificacion (Figura3) y en los casos que fueron
sometidos a esquema de hipofraccionamiento
se les realiz6 una tomografia con haz cénico
diariamente (Figura 4).

Paralas verificaciones de dosis administradas
a cada paciente se utilizé el sistema Octavius®
(Figura 5).
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Figura 3. Imagen de la reconstruccién radiografica digital (RRD) de la tomografia de simulacién que se
superpone con la imagen radiografica que toma el portal vision del acelerador lineal.

Figura 4. Tomografia de haz cénico que toma el sistema OBI (On Board Image) la cual se superpone con la
tomografia de simulacién donde se verifica el volumen y posicion diaria de la vejiga, préstata y recto, posterior
a realizar el ajuste de posicionamiento con la RRD.

Figura 5. Sistema de verificacion Octavius®.
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En relaciéon con el tratamiento médico
recibido, 689 pacientes (77 %) recibieron
terapia de deprivaciéon androgénica o bloqueo
androgénico total. Por lo general, los pacientes
del grupo de riesgo intermedio desfavorable
recibieron bloqueo androgénico corto (menora6
meses), mientras que los de alto, muy altoriesgo,
Nodal 1 y M1asensible a castracion cumplieron
con laterapiade deprivacion androgénica durante
un periodo mayor o igual a 18 meses.

Para caracterizar la poblacién se utilizaron
datos estadisticos como: media, mediana y
desviacion estdndar. Parael andlisis de sobrevida
se utilizé el método estadistico de Kaplan
Meier “”a fin de obtener curvas de: sobrevida
causa especifica (SCE); sobrevida libre de
recaida bioquimica SLRB; y sobrevida libre de
metastasis (SLM) y el método empleado para
comparacion en las curvas fue el Long Rank
Test. Para el seguimiento se utilizaron los datos
de la historia clinica de RT y con los pacientes
incluidos en el estudio que no habian acudido
a la consulta de RT, se realiz6 contacto directo
con los médicos tratantes, médicos referentes,
con los pacientes y/o familiares (via telefénica,
personalmente o por redes sociales).

Los pacientes fueron clasificados en grupos
deriesgo de cancer de prostata localizado, segin
el sistema de la red de cancer integrada nacional
norte americana (NCCN) publicado este afio,
esta clasificacion también ha sido adoptada por
La Asociacion Urolégica Americana AUA, La
Sociedad Americanade Radioterapia Oncolégica
y La Sociedad de Oncologia Clinica ASTRO
y ASCO por sus siglas en inglés, que toma en
cuenta la extension anatémica de la enfermedad
por el estadiaje TNM, que incluye el examen
digitorectal y estudios imagenolégicos, el grado
histolégico mediante la puntuacién de la escala
de Gleason, los niveles del antigeno prostatico,
el porcentaje de afectacion de la muestra en
los cilindros de la biopsia por puncién y en
algunos casos se complementa con pruebas
genéticas @12,
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Paraclasificar las complicaciones registradas
se utilizé la escala por grados de la RTOG ¥,
sin embargo, para las complicaciones rectales
crénicas se empled la escala aplicada en
el Hospital Fox Chase Cancer center, en
esta se define una rectitis mayor como
aquella que requiere cauterizacién hasta en 2
oportunidades con argdén plasma, porque en
nuestro medio estos casos al haber sangrado se
le refiere al gastroenterélogo que le hace dicho
procedimiento 9.

Las recaidas bioquimicas serdn reportadas
siguiendo los criterios de la ASTRO, los cuales
fueron modificados en un consenso en la ciudad
de Fénix en el ano 2006 ©®

Durante el periodo 2004 - 2015 un total de 869
pacientes recibieron RTIM con intencionradical.
Laedad promedio fue 68,5 afios con un rango de
43 - 86 afios. La mediana de seguimiento fue de
62,9 meses, con un rango de 1,1 - 197,7 meses.
El 19,6 % de los pacientes (171) presentan un
seguimiento menor a 12 meses.

En relacién con los antecedentes médicos,
el 51 % de los pacientes (444) presentaban
hipertension arterial, el 19 % (167) presentaban
diabetes mellitus, 16,57 % (144) tenian
hiperplasia prostatica benigna y 11,2 7% (98)
tenfan enfermedad coronaria.

El signo mas frecuente evaluado fue la
elevacion del APE, estando presente en el 81 %
de los casos (703 pacientes). En cuanto a la
presentacion clinica, predominaron los sintomas
urinarios obstructivos bajos (SUOB) en el 38 %
de los pacientes (333).

El diagnéstico histopatolégico se realizé por
puncioén via transrectal en el 90,4 % de los casos,
solo en el 6 % de las muestras se obtuvieron a
través de una reseccion transuretral.

La poblacién en estudio se clasificé por
grupos de riesgo, segin la NCCN, la mayoria de
los pacientes (56 %) pertenecian a los grupos de
RID y AR,y el 22,3 % se encontraba en el grupo
IF. Es importante sefialar que se identificaron 14
pacientes en el grupo N1 y 4 pacientes M1a. El
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Cuadro 1. Clasificacién por grupos de riesgo de cancer prostata localizado segiin la NCCN.

Grupos Caracteristicas
Debe tener todas los siguientes:
Muy bajo Tlc.
Gleason 6. (Grupo 1)
PSA<al0
Menos de 3 fragmentos en la biopsia con menos del 50 % de infiltracién en cada
fragmento.
Densidad del PSA <a 0,15
Debe tener todas las cualidades siguientes, pero no califica para el grupo de muy
Bajo bajo riesgo
cT1-T2a
Gleason 6 (Grupo 1)
PSA<al0
Tiene todas las siguientes Intermedio favorable
Intermedio Sin criterios de alto o muy alto riesgo 1 criterio de riesgo intermedio
Uno o més criterios de riesgo intermedio  Gleason 6 o 7 (3+4)
T2b-T2c Menos del 50 % de fragmentos afectados
Gleason 7 (3+4) o (4+3) (Grupo 2y 3) Intermedio desfavorable
PSA 10-20 2 0 3 Criterios de riesgo Intermedio
Gleason 7 (4+3)
Mas del 50 % de fragmentos afectados
No debe tener criterios de muy alto riesgo y por lo menos uno del alto riesgo
Alto T3a
Gleason 8 (4+4,3+5) 0 9 (4+5) Grupo 4
PSA >20
Al menos uno de los siguientes criterios
Muy alto T3b o T4
Patrén de Gleason 5 predominante
2 o 3 Caracteristicas de alto riesgo
Mas de 4 fragmentos Gleason 8 9 o 10 (Grupo 4 o 5)
Regional Nodal N1 Ganglios regionales clinicamente positivos (dentro de la pelvis)

Oligometastasico o
metastasico de bajo
volumen o baja carga
Mla

Ganglios no regionales clinicamente positivos o con menos de 4 metastasis dseas en
ausencia de enfermedad visceral u otras metdstasis.
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resto de la distribucién porcentual de la muestra
por grupo se ve reflejado en el Cuadro 2.

El 77 % de los pacientes recibié terapia
de deprivacion androgénica, siendo esta mas
utilizada en 98 % y 95 % de los casos de muy
alto riesgo y alto riesgo, respectivamente.

Todos los pacientes oligometastasicos del grupo
denominado metastdsico de bajo volumen
Mla (4) y aquellos con ganglios pélvicos
regionales afectados definidos como nodal N1
(10) cumplieron con este tratamiento médico 7.

Cuadro 2. Distribucion porcentual de la muestra segun los grupos de riesgo de la NCCN.

Riesgo Bajo Intermedio Intermedio Alto Muy Noda Bajol
favorable desfavorable alto N1 Volumen
Mla
Poblacién 58 194 245 245 113 10 4
Total (%) 6,6 22,3 28,1 28,1 13 1,1 04

La técnica de planificacion mas utilizada fue
RTIM en 525 pacientes y en 333 se empleé la
TAVM, en los 10 individuos restantes fue una
combinacién de ambas. En cuanto a la dosis
administrada, casi todos los pacientes recibieron
una dosis de 7 800 cGy (mds del 90 %), mientras
que un grupo pequeilo recibié tratamiento con
esquema hipo-fraccionado, a fracciones diarias
de 310 cGy hasta completar una dosis de 6 200
cGy, debido a esta diferencia, los pacientes
no se consideraron comparables de acuerdo al
fraccionamiento utilizado, siendo este un objeto
de estudio en futuras investigaciones.

RESULTADOS

Elestadodelos pacientes segun laclasificacion
por grupos de riesgo de la NCCN se presenta en
el Cuadro 3. Para el momento del andlisis se
puede observar que, en los grupos de RIF, RID
y AR, alrededor del 80 % de los pacientes se
encontraban vivos sin enfermedad (VSE) y
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12,3 % de los pacientes del grupo de RIF, 7.8 %
del grupo desfavorable, y alrededor del 10 % de
los pacientes de AR murieron sin enfermedad
MSE (MSE).

Las curvas de SCE, SLRB y SLMD se
realizaron segun la distribucién de la poblacién
por grupos de riesgo de la NCCN y se presentan
en la Figura 6 a 10. Se puede evidenciar que,
a los 5 afios, la SCE y la SLRB es >90 % y la
SLMD >88 % en todos los grupos de riesgo. A
los 10 afios, la SCE es >87 % y la SLRB y la
SLMD es > 81 % en todos los grupos de riesgo.
La mediana de seguimiento fue mayor a 60
meses en todos los grupos de riesgo excepto en
el grupo de muy alto riesgo donde se obtuvo una
mediana de 56,3 meses.

Como se menciond anteriormente, las
complicaciones gastrointestinales y urinarias
agudas fueron evaluadas segun los criterios
establecidos porla RTOG. Se pudo observar que
enel 70 % y 38 % de los casos no se presentaron
sintomas gastrointestinales ni genitourinarios,
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Cuadro 3. Estado de los pacientes al tltimo control segin la clasificacién por grupos de riesgo.

Estado Grupos de riesgo n (%)

Bajo IF ID A MA N1 BM1
VSE 48 (82,8)  155(79,9) 198 (80,8) 195(79,6) 76 (67,3) 10 (100) 4 (100)
VCE 4(6,9) 8 (4,12) 18 (7,3) 17 (6,9) 16 (14,2) 0 0
MSE 3(5,2) 24 (12,37) 19 (7.8) 23 (94) 11 09,7) 0 0
MCE 0 3(1,55) 2 (0,8) 6(24) 7(6,2) 0 0
NE 3(5.2) 4(2,0) 8(3.3) 4 (1,6) 32,7 0 0
Total
(100 %) 58 194 (100) 245 245 113 10 4

IF: intermedio favorable. ID: intermedio desfavorable. A: Alto. MA: muy alto. N1: regional N1. BM1: baja
densidad M1.
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respectivamente. En los pacientes que

presentaron efectos secundarios, fueron mas
frecuentes los sintomas urinarios grado II 38 %
y 15 % tenian sintomas gastrointestinales leves.

En cuanto a los efectos secundarios crénicos,
mas del 80 % de los pacientes se encontraban
asintomaticos desde el punto de vista urinario
y gastrointestinal para el momento de su dltimo
control. Se registraron rectitis grado I, II y
Hlenel 63 %,56 %y 1,7 % de los casos,
respectivamente. La cistitis crénica grado I
y II se presenté en el 9 % y 4 % de los casos,
respectivamente, 2 pacientes desarrollaron
incontinencia urinaria, sin embargo, se les habia
realizado una reseccion transuretral previa; 4
pacientes (0,5 %) desarrollaron un cancer de
vejiga posterior al tratamiento.

DISCUSION

En el ano 2000, Zelefsky y col., del
Hospital Memorial Sloan Kettering (MSKCC),
introdujeron la factibilidad de un nuevo tipo de

Rev Venez Oncol

tratamiento de RT conformada de alta precision
al que llamaron RTIM, que permite una mejor
proteccién de los 6rganos adyacentes con
disminucion de los efectos secundarios tardios
de los pacientes sufriendo de sangrado rectal
y menos del 1 % requiriendo transfusiones o
cauterizacion con laser . Ademas, las cifras
de sobrevida libre de enfermedad reportadas
fueron muy favorables con 85 %, 76 %y 72 %
para los pacientes de bajo riesgo, intermedio
y alto respectivamente. El PTV incluye la
préstata, vesiculas seminales mds un margen
adicional de 10 mm salvo hacia el recto que fue
disminuido a 6 mm, resultados similares fueron
reportados por Martinez y col., en el hospital
William Beaumont en Detroit en el 2002, pero
utilizando braquiterapia de altatasa (HDR),como
sobredosis a la préstata para escalar la dosis %
Existe evidencia actualmente de que escalar
las dosis aumenta el control de la enfermedad
debido a las altas dosis se traduce en un aumento
en la sobrevida causa especifica *®. Surgiendo
nuevos enfoques como el del ASCENDE-RT
que combina el bloqueo hormonal, radioterapia
externa y braquiterapia para escalar dosis como
refuerzo o boost obteniendo resultados de
SLRB favorables incluso superiores a la cirugia
radical en los grupos de alto riesgo y con pocas
complicaciones G031

Otras instituciones han reportado series con
altas dosis, con disminucién de los efectos
secundarios, cuando se compara con técnicas
conformadas en 3D, pero algo mayores a las
reportadas en la serie del MSKCC. De Meerleer
y col., de la Universidad de Gent en Bélgica
usando RTIM, pero una técnica diferente de
RTIM,reportaron 17 % de toxicidad tardia grado
2 intestinal y de 17 % urinaria con una dosis de
7 800 cGy con fracciones diarias de 200 cGy.
La SLRB a los 5 afios fue de 100 %, 94 % y
74 % para pacientes de bajo grado, intermedio
y alto respectivamente ©?. El PTV incluyé la
prostata y vesiculas seminales con un margen
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de 4 mm, lo cual requiere de localizacién diaria
con ultrasonido.

Vora y col., de la clinica Mayo en Arizona,
reportaron 23 % de complicaciones tardias grado
2 yde 23 % de urinarias, con una fraccion diaria
de 180-200 cGy hastaunadosis promedio de 756
cGy, similar a sus resultados con RT conformad
en 3D, pero con una dosis menor de 6 840 cGy.
El PTV es la préstata y las vesiculas seminales
con un margen circunferencial de 6 mm-10 mm.
La SLRB alos 5 afios fue de 91 %, 79 % y 90,6
% para riesgo de reactivacién bajo, intermedio
y alto, respectivamente con un seguimiento
promedio de 48 meses. También se practico
ultrasonido diario para la localizacién de la
prostata antes de cada tratamiento G2,

Eadey col.,del Hospital de cancer Fox Chase
en Filadelfia ©¥, publicaron sus resultados en
316 pacientes de bajo riesgo de reactivacion,
con seguimiento promedio de 43 meses El
PTYV se definié como la préstata y las vesiculas
seminales con un margen de 8 mm menos
hacia el recto donde se redujo a 5 mm. Las
complicaciones grado 2 gastrointestinales
fueron muy bajas con solo 2.4 % de pacientes
presentando complicaciones grado 2 o mayores.
Ellos utilizaron una escala diferente para medir
las complicaciones,igual que nosotros,en la que
los pacientes con mas de 2 cauterizaciones son
considerados grado 2 .

Uno de las mayores objeciones es que
este tipo de tratamiento requiere 8 semanas
de terapia diaria de lunes a viernes. En vista
de los resultados excelentes obtenidos con
esta nueva tecnologia, Kupelian y col., de
la Cleveland Clinic desarrollaron un nuevo
protocolo con hipofraccionamiento, utilizando
fracciones diarias de 250 cGy hasta 7 000
cGy en 5 semanas. Hasta los momentos han
alcanzado sobrevidas de 95 %, 85 % y 68 %
para los pacientes de bajo riesgo, intermedio y
alto respectivamente. Las toxicidades tardias
fueron bajas con 90 % reportadas como grado2 o

menores ¢, apareciendo otros incluso de menos
aplicaciones e igual de efectivos de 6 200c Gy
en 20 aplicaciones que es otro de los esquemas
de hipofraccionamiento que hemos utilizado .

Para nuestro conocimiento, este es uno de
los pocos reportes que no utiliza marcadores
metdlicos intra-prostaticos o ultrasonidos diarios
para la localizacién de la préstata, por lo que
los margenes utilizados fueron mayores a los
generalmente reportados,que dificultaen algunos
pocos casos mantener las restricciones, prescrita
a los 6rganos a riesgo de complicaciones, en
especial el recto de menos de 30 % del 6rgano
recibiendo 7 000 cGy. Sin embargo, nuestros
resultados de complicaciones son comparables
a los obtenidos en la literatura. Todos los
pacientes con sangramiento cronico rectal fueron
auna endoscopia digestiva inferior diagndstica,
aplicdndose tratamiento con argén plasma a
criterio del especialista.

Los pacientes con cédncer de prdstata tienen
unas altas posibilidades de curacion. Ennuestros
resultados la SLRB a los 10 afios fue en el grupo
de BR 91,2 %, intermedio favorable 93,1 %,
intermedio desfavorable 854 %, alto 81,3 % y
muy alto 82,3 %, por lo cual la calidad de vida
es un factor de gran importancia a la hora de
elegir la modalidad terapéutica.

Christie y col.,en unarevisién sistematica de
28 trabajos acumulando 818 pacientes reportaron
la toxicidad sexual, urinaria y gastrointestinal
segun el tratamiento utilizado y descubrieron
que los pacientes tratados con prostatectomia
radical tienen la peor calidad de vida entre la RT
externay la braquiterapia ®®- Donovany col. ¢7
mostraron sus resultados en 1 643 pacientes
tratados con prostatectomiaradical y RT através
de una encuesta a los 6 meses y al afio de haber
completado el tratamiento entre prostatectomia
radical y RT, la prostatectomia radical tuvo la
peor cifra en cuanto a funcién sexual y toxicidad
urinaria. El efecto negativo de la RT fue a los 6
meses, principalmente a nivel gastrointestinal,
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pero conrecuperacion positivahastaestabilizarse,
con muy pocos efectos a nivel urinario. En el
Protect Trial, fase 111, donde se comparé entre
los pacientes de bajo riesgo vigilancia activa,
prostatectomiaradical y RT,hubo mayor nimero
de progresion en observacion y con resultados
similares en prostatectomia radical y RT. No
obstante, cuando se reportd la calidad de vida
entre esas modalidades, la RT fue superior con
datos estadisticamente significativos tantoenlos
efectos de continencia urinaria con menor uso
de pafiales y en la funcidon sexual ©®,

Los pacientes con CP localizado tienen una
discreta mayor cifra de desarrollar un segundo
primario en comparacion a los tratados de otra
forma2.,5 % vs. 3,7 % ©? esta diferencia es muy
baja y no debe hacer que los médicos descarten
la RT como un tratamiento efectivo, con muy
pocos efectos secundarios y mejor calidad de
vida que otros métodos.

Cuando se compara laradiacién de particulas
con protones una de las formas mds modernas
de RT contra los fotones, no hay trabajos
aleatorizados fase III que demuestren alguna
ventaja clinica, solo existe evidencia de trabajos
retrospectivos que muestran resultados similares
de CL con un ligero aumento de la toxicidad
gastrointestinal que alos 6 meses se estabilizaen
ambas modalidades, siendo un 75 % mas costosa
la RT con protones en este tipo de casos @041,

Enloscasosdealtoriesgo,hastalafechanose
disponen de estudios comparativos aleatorizados,
doble ciego, que determinen la superioridad de
una modalidad sobre otra y no hay consenso
sobre el tratamiento 6ptimo de los pacientes
de alto riesgo, aunque la tendencia general se
direcciona mas a la realizacion de RT junto con
ADT que hacia la cirugia.

En lineas generales, los pacientes sometidos
a PR tienen mayor expectativa de vida, menos
comorbilidades,unaenfermedad menos agresiva
y son mas jovenes que los pacientes remitidos
a RT “». Los abordajes quirtdrgicos incluyen la
prostatectomia retropubica abierta, la cirugia

Rev Venez Oncol

laparoscépica y el acceso robético. Si resulta
trascendente la realizaciéon de la técnica en
centros de referencia con alto volumen (esta
demostrada una disminucién de margenes
positivos) y, por supuesto, la experiencia del
cirujano, aspectos de mayor peso que la propia
técnicaquirdrgicaen simisma. Larazon principal
es que la PR no se lleva a cabo con preservacién
de bandeletas neuro-vasculares en pacientes de
alto riesgo donde el riesgo de extension extra-
capsular es alto, fundamentalmente en Gleason
elevados. Ante la mas minima duda, la escision
debe ser amplia con el riesgo incrementado de
alteraciones en la funcionalidad del paciente
tanto en los dominios de funcién sexual como
en la continencia urinaria .

Mais dudas existen sobre la necesidad de
hacer o no una disecciéon ganglionar amplia
en el momento de la cirugia, sabiendo que
los volimenes ganglionares se pueden incluir
dentro de los campos de RT. Aunque es
evidente que dicha reseccidén ayuda a realizar
una estadificacion mds completa y precisa, la
ausenciade evidenciacientifica sobre el beneficio
clinico *y el incremento de latoxicidad asociada
han dado lugar a cierta discrepancia sobre la
necesidad de realizar el enfoque quirdrgico en
estos casos 4.

Enlos pocos casos que se presente unarecaida
local pos RT externa, existen alternativas de
tratamiento de rescate como son la braquiterapia
con evidencia prospectiva que ofrecen buenos
resultados de control local a los 5 y 10 afos de
SLRB de 68 % y 46 %. Con complicaciones
GU y GI grado 3 del 14 % @9,

Alrevisar laexperiencia en Latinoamérica se
encontraron las series de Lujan y col. “” de 160
pacientes en México, la de Pelayo y col. “® de
156 casos en Chile y en Colombia por Jiménez
y col. ® de 98 pacientes todas confirmando
resultados clinicos favorables con bajas tasas
de complicaciones.

Concluimos en: la RTIM en CP localizado es
unatécnicaconfiable,seguray ademas facilmente
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reproducible que ofrece excelentes cifras de
CL con una baja tasa de complicaciones. Esta
técnica debe ser considerada el estdndar hoy en
dia. Adicionalmente, se recomienda la terapia
de deprivacién androgénica en pacientes de RID
durante 6 meses, y en aquellos de los grupos de
AR y MAR durante 18 meses.
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