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El bloqueo hormonal precoz mejora la sobrevida luego de la cirugia
locoregional de los pacientes con cancer de préstata

Immediate hormonal therapy compared with observation after radical prostatectomy and pelvic lymphadenectomy in men with node-
positive prostate cancer. Messing E M, Manola J, Sarosdy M. N Engl J Med. 1999; 341: 1781-1788

Objetivo

Evaluar si el blogqueo hormonalinstalado precozmente luego de la ci-
rugia en pacientes con cancer de prostata con ganglios pélvicos posi-
tivos mejora la sobrevida.

Disefio
Ensayo clinico randomizado con un seguimiento medio de 7.1 afios.

Lugar
Estudio llevado a cabo en seis centros de EE.UU. pertenecientes al
Eastern Cooperative Oncology Group.

Pacientes

Cien hombres con diagnostico clinico de cancer préstata localizado
(hasta T2) sometidos a cirugia (prostatectomia radical mds linfade-
nectomia) y que en la revision de anatomfa patoldgica se descubren la
existencia de ganglios comprometidos por tumor.

Intervencidn

Se randomizé a los pacientes a recibir o no terapia antiandrogénica
luego de la cirugia (aplicacion mensual del analogo LH-RH goserelin,
u orquiectomia bilateral).

Medicion de los resultados principales
Elresultado principal se definié como muerte asociada a progresion
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de la enfermedad. Se analizé ademds la recafda local y a distancia.
Se compararon las curvas de de sobrevida global y el tiempo hasta
la progresion.

Resultados principales

Se registraron mayor nlimero de muertes en el grupo control en com-
paracion con el grupo tratamiento (18/51 vs 7/47) (p=0.02). La cau-
sa de muerte fue debido a progresién de céncer de préstata mas fre-
cuentemente en el grupo control (16 vs 3 pacientes) (p=0.01). La so-
brevida libre de enfermedad fue mds prolongada en el grupo de pa-
cientes con tratamiento hormonal temprano ya que el 77% estaba vi-
voy libre de enfermedad, comparado con el 18% del grupo control en
la dltima actualizacién del seguimiento (p=0.001).

Excepto por el tratamiento, ninguna otra variable analizada pudo ex-
plicar las diferencias en sobrevida y recaidas (nivel de antigeno pros-
tético especifico (PSA) y fosfatasa dcida, grado histoldgico, extension
local, volumen tumoral, niimero de ganglios positivos y tipo de tera-
pia antiandrégena).

Conclusiones

La instauracién de tratamiento antiandrégeno tempranamente
luego de la prostatectomfa radical con linfadenectomfa mejora la
supervivencia y reduce el riesgo de recafdas en pacientes con gan-
glios positivos.

COMENTARIO

Ya es sabido que el blogueo hormonal demostré ser eficaz en el trata-
miento del cancer de préstata en otras cirscuntancias. En el ambito del
tratamiento de la enfermedad avanzada luego de los datos publicados
en 1967 por el Veterans Administration Cooperative Urological Re-
search Group 1, parecia ser un dogma que el tratamiento hormonal pre-
coz (orquiectomia o estrégenos) si bien logra remisiones mayores, no
mejora la supervivencia de los pacientes. S6lo un trabajo de la clinica
Mayo, controvertido por su disefio retrospectivo y con inconvenientes
en la homogeneizacion de los grupos a comparar, encontrd beneficio
en tratar pacientes con cdncer de prostata de células diploides, siendo
notable la diferencia sélo luego de diez afios de sequimiento y con un
beneficio atribuible mucho menor. En 1997 en un trabajo aleatoriza-
do? se encontrg ligero beneficio con el tratamiento hormonal precoz.
Este beneficio fue mas importante al evitar complicaciones severas
asociadas a la evolucién del cancer de préstata (fracturas patolégicas,
insuficiencia renal obstructiva, compresién medular).

En el @mbito neoadyuvante y adyuvante en conjunto con radioterapia
varios estudios demostraron mejoria en el tiempo a la progresién pero
no de la supervivencia global. Tal vez la reduccién del tamafio prosta-
tico por las hormonas mejore el resultado local de la radioterapia pero
es incierto que pueda controlar la enfermedad micrometéstasica.
Algunas observaciones hacen presuponer que el tratamiento hormonal
seria mas efectivo cuando la carga tumoral es minima, por eso el uso
luego de cirugfa satisfactoria de la enfermedad localmente avanzada

serfa un modelo ideal.

Es de hacer notarigualmente que el hecho de tener ganglios positivos
no siempre significa tener enfermedad diseminada micromestatésica,
ya que por ejemplo en este trabajo casi el 20% de los pacientes trata-
dos sélo con cirugia gozaron de sobrevidas prolongadas libres de en-
fermedad (¢curacion?).

Hay varios inconvenientes al evaluar la extensién de enfermedad en
pacientes con cdncer de préstata. La estadificacion inicial suele ser
ineficaz con los métodos porimagenesy de laboratorio actuales (la es-
tadificacion quirtirgica es menos frecuente debido al creciente uso de
novedosas técnicas de radioterapia), es imposible reconocer enferme-
dad minima luego de la cirugfa, tal vez el uso de PSA ultrasensible o ba-
sarse en factores de riesgo nos puedan predecir cuales pacientes pue-
dan beneficiarse mas con el tratamiento precoz.

A medida que progresamos nuevas preguntas surgen: ;es lo mismo
utilizar tratamiento hormonal sélo o la combinacion hormonas més
cirugfa es mds conveniente en la enfermedad locoregional? ;Cudl se-
ria el tiempo ideal de tratamiento hormonal adyuvante?; ;existe al-
guna ventaja entre las diferentes modalidades de tratamiento hor-
monal? (principalmente andlogos LH-RH vs orquiectomia); ;el costo
justifica la utilizacion?

Hoy en dfa, adn faltan estudios para avalar el uso en forma sistematica
del tratamiento hormonal en el contexto neo 0 adyuvante en el cancer
de prostata local o locoregional.
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EVIDENCIA en Atencién Primaria
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