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RESUMEN

Introduccion: El cancer de prOstata es un tipo de cancer frecuente en
hombres, en Ecuador se ubica en el décimo puesto de las neoplasias mas
comunes con una alta tasa de mortalidad. Dentro de las opciones de terapia
hormonal, el acetato de leuprolide es un analogo de la GnRH y la
bicalutamida es un antiandrogénico no esteroideo de primera generacion,
ambos forman parte del esquema de tratamiento hormonal utilizado

actualmente en la ciudad de Guayaquil.

Metodologia: Se realizd6 un estudio transversal, retrospectivo,
observacional, analitico de 99 pacientes que cumplian los criterios de
inclusion mediante la inspeccion de historias clinicas del Hospital de Solca
de Guayaquil durante el periodo 2018 - 2022.

Resultados: De los 99 pacientes incluidos en el estudio, 64 de ellos tuvo
sobrevida de 5 afios lo que representa al 69.57%, 28 pacientes fallecieron
correspondiendo al 30.43%. En relacion al estadio del cancer, se observé
qgue aquellos en estadio T2 presentaron el mayor tiempo de sobrevida en
una muestra de n=68 lo que representa el 70,59%. En funcién a los valores
de PSA de ingreso, el rango de 10 - 50 ng/dl presenté mayor porcentaje de

sobrevida en un 70.18%.

Conclusion: Se concluye que la sobrevida durante el periodo de 5 afios de
los pacientes con cancer de prdstata en tratamiento hormonal con acetato de
leuprolide y bicalutamida en el Hospital de Solca de Guayaquil corresponde
al 69.57% de los pacientes tomando como base nuestra muestra de 99

pacientes diagnosticados en el 2018.

Palabras Claves: cancer de préstata, terapia hormonal, sobrevida,
acetato de leuprolide, bicalutamida.



ABSTRACT

Introduction: Prostatic cancer is a common type of cancer in men, In
Ecuador it's ranked tenth among the most common neoplasms with a high
mortality rate. Among the hormonal therapy, leuprolide acetate is a GnRH
analogue and Bicalutamide is a first generation non-steroidal anti androgenic,
both are part of the hormonal treatment regimen currently used in Guayaquil

city

Methodology: A cross-sectional, retrospective, observational, analytical
study of 99 patients who met the inclusion criteria throughout the inspection
of medical records during the period 2018-2022 in Hospital Solca of
Guayaquil city

Results: From 99 patients included in this study, 64 of them had a survival
rate of 5 years which represents 69.57%, 28 patients died corresponding to
the 30.43%. According to the cancer stage, we observed that those patients
in T2 stage with hormonal treatment presented a higher survival rate
representing 70.59% in its group. According to the admission PSA levels, the

10 - 50 ng/dl range presented a higher survival rate percentage of 70.18%.

Conclusion: It is concluded that the survival during the 5-year period of
patients with prostate cancer undergoing hormonal treatment with leuprolide
acetate and bicalutamide at the Solca Hospital in Guayaquil corresponds to
69.57% of the patients based on our sample of 99 diagnosed patients in
2018.

Key words: prostate cancer, hormonal treatment, survival rate,

leuprolide acetate, bicalutamide.
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INTRODUCCION

El cancer de prostata es un tipo de cancer frecuente en hombres, en nuestro
pais se ubica en el puesto 10 de las neoplasias mas comunes con una alta
tasa de mortalidad. Segun el boletin epidemioldgico emitido en el 2020 por
SOLCA (nucleo de Guayaquil), los pacientes varones ocupan la tasa de 39%
de padecer cancer, y de este grupo el 24.3% padece cancer de proéstata,
siendo el cancer mas frecuente en varones. Se describe que “El riesgo de
desarrollar esta patologia en Ecuador estd en 35,7 casos por 100.000
hombres, ubicandolo en una posicién intermedia frente a los demas paises”
(1). Adicionalmente, se indica que el riesgo y nimero de casos aumentan
junto al crecimiento poblacional ya que existe mayor incidencia en los paises
de mayor indice de desarrollo humano.

En paises latinoamericanos, como Argentina, se registraron 3578 muertes
en el aflo 2022 de pacientes con cancer de prostata, lo que representa una
tasa bruta de 15.9 defunciones por cada 100.000 hombres. Lo cual posiciona
al cancer de prostata como la causa de muerte mas comun en pacientes
varones con cancer. (2) A lo largo del mundo, la incidencia del cancer de
préstata varia, con un estimado de 1 276 000 nuevos casos y 359 000
muertes en 2018. Asi mismo, en paises europeos, se logra evidenciar que
los descendientes africanos tienen mayor riesgo de sufrir cancer de préstata
y los descendientes asiaticos tienen menor riesgo de padecerlo (3). El
cancer de proéstata fue el cancer mas comuan en 106 paises en el afio 2018,
comunmente encontrado en sudamérica, europa occidental y septentrional y
africa sub sahariana. (3).

Anteriormente para el tratamiento hormonal del cancer de préstata se
utilizaban terapias mas radicales como la orquiectomia bilateral o
subalbuginea, considerada como el gold standard del tratamiento hormonal.
Sin embargo, en la actualidad, este tratamiento dejo de ser realizado en su
gran mayoria por el rechazo de los pacientes y las consecuencias
psicolégicas que involucra la castracion completa. (4)

Segun la American Cancer Society, la terapia hormonal se usa después de
la cirugia como terapia coadyuvante para ayudar a reducir el riesgo de
recaidas. A pesar de esto, en paises donde no hay facil acceso a cirugias o
donde se tiene que esperar mas tiempo para poder iniciar alguna terapia
invasiva, se recomienda empezar el tratamiento hormonal como terapia
neoadyuvante, y se recomienda usarla al menos por 5 afios.



En el Hospital de SOLCA durante el afio 2013-2019 se realiz6 un estudio
elaborado por Renddn Joniaux et al, que concluye que el tratamiento
hormonal con enzalutamida fue indicado a aquellos pacientes resistentes a
la castracion y no estuvo asociada a ninguna muerte y ademas fue bien
tolerada por los pacientes. Enzalutamida ha demostrado retrasar
significativamente la necesidad de quimioterapia y la disminucion de la
calidad de vida, pero es una terapia de mayor costo y por su dificil acceso
esta destinada a aquellos pacientes con cancer metastasico resistente a
castracién y no como terapia de primera linea en tratamiento hormonal (5).

Asi mismo, en SOLCA se utilizan otros tipos de terapias anti androgénicas
como los agonistas de GnRh y los antagonistas de GnRh, por ende, nuestro
estudio se basa en la sobrevida de aquellos pacientes con un antagonista de
GnRH el cual es el acetato de leuprolide y un antiandrogénico de primera
generacion la cual es la bicalutamida, esto con el fin de demostrar la
sobrevida de una terapia hormonal combinada.



MARCO TEORICO

Aspectos anatomicos y funcionales de la Glandula Prostéatica

La prostata es un 6rgano sexual glandular de caracter fibromuscular con una
consistencia densa, cuya forma de cono invertido presenta su base en
direccion al cuello de vejiga prostatica y cuya arista esta en relacion al
esfinter superior de la vejiga. (6,7). Esta rodeada de una cépsula fibrosa que
sostienen sus estructuras vasculares. Histolégicamente se estratifica en una
zona periférica, la misma constituye el 70% de la glandula, siendo el sitio
mas comun del origen de adenocarcinomas. Le sigue una zona central que
se extiende alrededor de los conductos eyaculatorios y se ubica posterior a
la zona periférica. A continuacion, la zona de transicion es la pequefa
porcidn que se encuentra en relacidon con la primera porcién de la uretra,
siendo en cambio este, el sitio mas comdn de origen de la hiperplasia
prostética benigna. (7)

Vasculatura y drenaje linfatico de la glandula prostatica

La irrigacion arterial estd dada por tres vasos, el principal siendo la arteria
vesical inferior, seguido de la arteria rectal y en menor proporcion recibe
irrigacion complementaria de ramas provenientes de la arteria pudenda
interna. (6).



Inervacion

La prostata presenta inervacion del sistema autonomo, tanto simpatico por
parte de los nervios hipogéastricos como el sistema autbnomo parasimpético
a través de los nervios pélvicos (6).

Cancer de Préstata

El tipo de neoplasia mas comun en relacion con la prostata el
adenocarcinoma, el cual se desarrolla en el 75% de la porcidn periférica de
la glandula, especificamente en la region laminar o en menor medida en la
region basal de las células epiteliales (6,7). En raras ocasiones, puede ser
de tipo carcinoma de células pequefias, un tipo de neoplasia neuroendocrina
similar al que aparece en los pulmones. (8)

Epidemiologia

El cAncer de prostata suele ser el segundo tumor sélido diagnosticado con
mayor frecuencia, justo después del cancer de pulmén. El estudio
GLOBOCAN realizado en el afio 2018 estim6 una incidencia de alrededor
del 7.1. Demograficamente es mas prevalente en hombres de raza negra en
quienes la mortalidad es de aproximadamente el doble en comparacion con
los hombres de raza blanca (7,9,10). En cuanto a la edad, se encuentra con
mayor prevalencia a partir de los 65-66 afos. (7,9)

En América Latina, en hombres de 55 afios 0 mas, la tasa de incidencia
media del cancer de proéstata es de 344 casos por cada 100.000, con 67.110
muertes observadas y una tasa de mortalidad media de 210 por cada
100.000. (11) En Brasil, se estim6 que en 2018 se diagnosticaron 68.000
nuevos casos, con una incidencia de 66,1 por cada 100.000 hombres,
siendo el tumor mas frecuente, excluyendo los cénceres de piel no
melanoma. En Argentina, la incidencia en 2017 fue de 44 casos por cada
100.000 hombres, mientras que, en Colombia, es el tercer cancer mas letal,
después de los de estobmago y pulmén. En Perd, la mortalidad es de 15,6 por
cada 100.000 hombres, con mayor prevalencia en la costa. México tiene una
de las incidencias mas bajas, con 27,3 casos y 11,3 muertes por cada
100.000 hombres en las ultimas tres décadas. (11,12)

La incidencia del cancer de préstata en Ecuador presenta cifras de 31,8
casos por cada 100.000 habitantes reportados en 2018. En Guayaquil, la
prevalencia es aun mayor, siendo la principal causa de morbilidad y el tipo
de cancer mas comun entre la poblacion masculina. En los ultimos 15 afios,
la tasa de mortalidad en hombres menores de 75 afios ha mostrado un
incremento, aunque con fluctuaciones en la ultima década. (13) En el 2008
se registraron 3,7 muertes por cada 100.000 habitantes, en 2012 ascendi6 a
5,1, en 2017 baj6é a 3,3 y en 2022 aumenté a 5,8. La tasa mas alta de
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mortalidad general se observdé en hombres de 90 afios 0 mas, seguida por
los grupos de 75 a 89 afios y de 60 a 74 afnos (14).

Etiologia y factores de riesgo

En cuanto a los factores de riesgo de cancer de préstata, se encuentra la
edad avanzada, la raza y factores genéticos familiares. (9) De acuerdo a la
edad, la probabilidad de diagnéstico aumenta después de los 50 afios en
personas de raza blanca y en edades tempranas, alrededor de los 40 afios
en personas de raza negra. (9,10).

En cuanto a la etnia, como se ha descrito anteriormente las probabilidades
aumentan en la raza negra incluso a edades tempranas. En este sentido,
estudios plantean la existencia de la participacion de la variante de un gen
ubicado en el cromosoma 8 (8g24) presente comunmente en las personas
de esta raza (9). Ademas, los pacientes de raza negra suelen presentar
alteraciones en el gen EphB2 que cumple una funcibn como supresor
tumoral. (9,10)

En cuanto a los antecedentes familiares, alrededor del 20% de los pacientes
gue reportan este tipo de cancer suelen tener historia familiar similar. No se
puede atribuir solo a un componente genético sino también a la exposicion a
factores ambientales que influyen en el desarrollo de las mutaciones de una
misma poblacion (9,10,15). En cuanto al papel genético de la enfermedad
ademas de lo anteriormente descrito, mutaciones en el gen BRACA2,
PALB2, proteina interconectada al gen BRCA2 y cromosoma X,
especificamente microdeleciones en la region Xg26.3-g27.3 que estan
asociados a una mayor incidencia de cancer de prostata. (9,10)

En cuanto a factores de riesgo modificables, la obesidad y su participacion
en la desregulacion del estrés oxidativo se han relacionado con dafio en las
moléculas de ADN incrementando el riesgo de cancer de prostata, incluso se
ha relacionado con la aparicion de tipos mas agresivos de cancer de
préstata. (10,15) Ademas de este, otro factor modificable relacionado con el
riesgo de padecer este tipo de cancer es el tabaco, probablemente por su
capacidad neoplasica. (10,15,16) De manera similar se comporta el
consumo de alcohol, incluyendo un comportamiento de la neoplasia por
dosis respuesta. (15)

Caracteristicas clinicas

La mayoria de los pacientes con cancer de prostata se detectan en una
etapa localizada y suelen ser asintoméaticos. Al momento del diagndstico, se
ha encontrado que el 78% de los pacientes presenta cancer localizado, el
12% tiene afectacion de ganglios linfaticos, y el 6% muestra metastasis a
distancia, en el cual el dolor 6seo puede ser el primer sintoma en
manifestarse. (17)



Algunos pacientes pueden presentar sintomas inespecificos del tracto
urinario inferior (STUI), como retencién urinaria, hematuria, incontinencia y
dolor a nivel de los flancos, sugestivos de hidronefrosis. Sin embargo, es
poco comun que los STUI, como hematuria o hematospermia, sean
indicativos de cancer de prostata, ya que suelen estar asociados con
condiciones benignas como la hiperplasia prostatica benigna (HPB). (18)

En casos de metastasis, los huesos son el sitio mas frecuente de
diseminacién del cancer de préstata, y el dolor 6seo es la manifestacion mas
comun, con mayor afectacion en la columna lumbosacra. (19). Otros
sintomas que pueden surgir en pacientes con enfermedad metastasica
incluyen hematuria, dificultad para orinar, incontinencia urinaria, disfuncion
eréctil, pérdida de peso, debilidad, dolor de espalda debido a compresién
medular, dolor por fracturas patoldgicas, fatiga causada por anemia, y
sintomas relacionados con enfermedad renal crénica. (20)

Métodos de diagnéstico

En cuanto a los métodos de diagndstico clasicamente se utilizd el examen
Rectal Digital (DRE), en el cual un médico inserta un dedo enguantado en el
recto del paciente para evaluar el tamafio y las anomalias en la glandula
prostética. Sin embargo, existen métodos mas confortables para el paciente
como lo es la prueba de Antigeno Prostatico Especifico (PSA), que detecta
esta glicoproteina producida por las células de la prostata y se encuentra en
el semen y en la sangre. De este modo niveles superiores a 4 ng/mL indican
la necesidad de mas pruebas, y niveles superiores a 10 ng/mL indican una
probabilidad superior al 50% de tener cancer de préstata. Sin embargo, las
concentraciones de PSA no se encuentran elevadas so6lo en neoplasias de
prostata sino también en cuadros como la hiperplasia prostatica benigna,
prostatitis y cancer no prostatico (21,22).

También existen métodos de imagen que ayudan a orientar el diagndstico,
entre ella esta la resonancia magnética multiparamétrica (mpMRI) puede ser
utilizada como prueba de triaje para evitar una biopsia si los resultados del
DRE, la prueba de PSA y la MRI son negativos. Otro método de imagenes
es la ecografia transrectal (TRUS) que consiste en un pequefio dispositivo
(sonda) el cual se introduce en el recto y emite ondas de sonido que generan
imagenes de la prostata, es utilizado principalmente para guiar una biopsia.
(21)

En cuanto a la biopsia por puncion, es recomendable en pacientes con
sospecha de cancer de prostata con una expectativa de vida mayor de 10
anos. Se trata de un procedimiento en el que se utiliza una aguja fina para
recolectar muestras de tejido de la préstata. Las muestras son analizadas en
un laboratorio bajo un microscopio. Los resultados pueden ser negativos,
positivos o sospechosos (21). Mas del 95% de las neoplasias malignas que



surgen en la prostata son adenocarcinomas. Los tipos restantes incluyen
neoplasias con diferenciacion neuroendocrina, carcinoma urotelial,
carcinoma de células basales, linfoma y sarcoma. (23)

Tamizaje

El cancer de prostata subclinico es comun en hombres mayores de 50 afios.
Se ha evaluado el cribado poblacional de hombres de entre 55 y 69 afios,
mediante la prueba del antigeno prostatico especifico (PSA). Se ha
demostrado que la deteccion poblacional de PSA en hombres para detectar
cancer de préstata reduce la mortalidad por cancer de prostata a expensas
del sobrediagnéstico y el sobretratamiento, por lo que no se recomienda
realizarla (Recomendacion I, C). La prueba temprana de PSA (PSA inicial
seguida de un seguimiento adaptado al riesgo) se puede ofrecer a hombres
>50 afios, hombres >45 afios con antecedentes familiares de céncer de
préostata, afroamericanos >45 afios y portadores de BRCA1/2 >40 afos
(Recomendacion lll, B). (23)

Estratificacion
Clasificacién de Cancer de prostata segun American JointCommittee on
Cancer (AJCC)

El sistema de estadificacion mas utilizado para el cancer de prostata es el
sistema TNM del AJCC actualizado por ultima vez en 2018. Se basa en
cinco aspectos clave: La extension del tumor primario (categoria T),
diseminacién a los ganglios linfaticos cercanos (categoria N), presencia de
metéstasis (categoria M), nivel de PSA en el momento del diagndstico, grupo
de Grado (basado en el puntaje de Gleason), que mide la probabilidad de
qgue el cancer crezca y se disemine rapidamente, determinado por la biopsia
de prostata o cirugia (24).

Ademas, existen dos tipos de categorias T para el cancer de proéstata: 1) La
categoria T clinica (cT), que es la estimacion del médico sobre la extension
del cancer, basada en el examen fisico, la biopsia de préstata y cualquier
prueba de imagenes; 2) La categoria T patologica (pT), que se determina
después de la cirugia y se considera mas precisa, ya que se examina toda la
préostata en el laboratorio. De ello, se derivan 3 estadios clinicos del cancer
de prostata (24):

Cancer de prostata localizado

o Tumor confinado a la préstata (T1-T2) o con extension extracapsular
(T3a).

¢ Sin evidencia de afectacion de ganglios linfaticos o metastasis (NO,
MO).



Céncer de prostata localmente avanzado:

s Extension a las vesiculas seminales (T3b) o tejido periprostatico
adyacente (T4) o afectacion de ganglios linfaticos regionales (N1).

¢ Sin evidencia de metastasis a distancia (MO0).

Cancer de prostata metastasico:

¢ Afectacion de ganglios

linfaticos fuera de

diseminacién a otras areas (M1b—c).

la pelvis (Mla) o

o Sitio mas comun: huesos, especialmente las vértebras (M1b).

¢ Sitios menos comunes: pulmones, higado y glandulas suprarrenales

(M1c).

Estadio Tumor Ganglios | Metéastasis | Concentracion Grupo
linfaticos adistancia de antigeno de
regionales prostatico grados

especifico de

Gleason

cTl,cT2ao0 NO MO <10 1
pT2

A cTl,cT2ao0 NO MO =2 10 pero <20 1
pT2

cT2bo NO MO <20 1
cT2c

1B T1, T2 NO MO <20 2

Inc T1, T2 NO MO <20 304




A T1, T2 NO MO =20 1-4
1B T3, T4 NO MO Cualquier PSA 1-4
c Cualquier T NO MO Cualquier PSA 5
IVA Cualquier T N1 MO Cualquier PSA | Cualquier
grado
VB Cualquier T | Cualquier M1 Cualquier PSA | Cualquier
N grado

Clasificacion de Céancer de prostata AJCC/TNM. Datos adaptados de la
Sociedad Estadounidense del Cancer (24). Tabla elaborada por autoras.

Estadificacion histopatolégica

Los pacientes suelen llegar a la consulta en estadios tempranos del cancer,
lo cual aumenta el buen prondéstico de la enfermedad. No obstante, se debe
estadificar la neoplasia con el objetivo de asignar un tratamiento. Para ello
los pardmetros a evaluar son la concentracion sérica de antigeno prostéatico
especifico superiores a 20 ng/ml, imagenes de resonancia magnética que
ayuda a dimensionar la expansién extracapsular del tumor y tiene un valor
predictivo positivo del 70%, sin embargo, hay que tener en cuenta que no es
adecuada para evaluar la enfermedad ganglionar. (25)

La tomografia por emision de positrones se ha convertido en una
herramienta cada vez mas convencional para la estadificacion del cancer de
prostata, en ella se utiliza el receptor del antigeno prostatico especifico de
membrana, mismo que suele estar expresado en grandes cantidades en el
Cancer de préstata. Su ventaja respecto al método de imagenes anterior
radica en la posibilidad de evaluar también los ganglios linfaticos. (25,26)

A pesar del avance en los métodos de diagnéstico por imagen, la diseccién
de ganglios linfaticos pélvicos sigue siendo el método mas sensible para
evaluar metastasis en la region. (25)

La Biopsia con aguja transrectal o transperineal, suele utilizarse para
establecer un diagnostico y determinar el puntaje de Gleason, suele
utilizarse el método transrectal sin embargo cuando existe algun riesgo del
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procedimiento se procede con el transperineal. Suele realizarse guiado por
ecografia. (25)

Escala de Gleason

Grado | Caracteristicas

1 Glandulas uniformes con escaso estroma entre ellas

2 Glandulas presentan més variabilidad de tamafio y forma
3 El tumor infiltra por dentro y entre las glandulas prostéticas
4 Infiltracidén del estroma que se extiende entre las glandulas
5 El tumor se infiltra y forma etapas difusas

Escala de Gleason. Informacién tomada del trabajo de Dantés-Duran M. et al
(27) Tabla elaborada por autoras.

Por otro lado, el consenso de la sociedad internacional de patologia
Uroldgica ISUP propuso un sistema de agrupacion de puntajes de Gleason
para determinar el grado de la neoplasia. En este todos los puntos menores
a 6 en la escala Gleason serian grado 1 (28,29).

Grado | Puntuacion L

Definicion
ISUP | de Gleason

Solo glandulas individuales, discretas y bien
1 2a6

formadas.

Predominantemente glandulas bien formadas con
2 3+4=7 un menor componente de glandulas cribiformes,

fusionadas o pobremente formadas.

Predominantemente glandulas cribiformes,
3 4+3=7 fusionadas y mal formadas con un menor

componente de glandulas bien formadas.

Solo glandulas cribiformes, mal formadas,
4 4+4=8 .

fusionadas.
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4 3+5=8

Predominantemente glandulas bien formadas y un

menor componente sin glandulas o con necrosis.

4 5+3=8

Predominantemente ausencia de diferenciacion
glandular o necrosis y un menor componente de

glandulas bien formadas.

Ausencia de diferenciacion glandular o necrosis con

5 9a1l0 o sin glandulas cribiformes, mal formadas o

fusionadas.

Informacién tomada del trabajo de Dantés-Duran M. et al (27,29). Tabla
elaborada por autoras.

Estratificacion del riesgo del cancer prostético localizado

Cuando el cancer de prostata no se ha diseminado (Estadio | a Ill), se
emplean los siguientes parametros para para clasificarlo en grupos de
riesgo: la categoria T, el nivel inicial de PSA, el grupo de Grado y los
resultados de la biopsia de préstata, para clasificarlo en grupos de riesgo.
Este grupo de riesgo ayuda a determinar las opciones de tratamiento y la
probabilidad de crecimiento y/o diseminacion. Uno de los sistemas mas
utilizados, creado por el National Comprehensive Cancer Network (NCCN),
divide el cancer de préstata localizado en seis grupos de riesgo. (31)

o Grupo de riesgo muy bajo

Se caracterizan por ser pequefios, no detectables mediante el examen fisico,
y estan confinados a una zona limitada de la préstata sin invasion
extracapsular (cT1lc). Presentan un Grupo de Grado 1 (puntaje de Gleason
de 6 o menos), niveles de PSA bajos (menos de 10 ng/mL), y cumplen con
pocos otros criterios de clasificacion. Su crecimiento es generalmente muy
lento y raramente se asocian con sintomas significativos. (32)

o Grupo de riesgo bajo

En este grupo el cancer no ha extendido su crecimiento fuera de la prostata
y presenta un Grupo de Grado 1 (puntaje de Gleason de 6 o inferior) con
niveles de PSA bajos (menos de 10 ng/mL). Sin embargo, son ligeramente
mayores en tamafio (cT1 a cT2a) en comparacion con los canceres de
riesgo muy bajo. Es improbable que estos canceres provoquen sintomas
clinicos o problemas de salud. (33)

12



o Grupo de riesgo intermedio

Estos canceres de prostata pueden ser detectados en el examen fisico o
visualizados mediante pruebas de imagen. El cancer puede encontrarse en
mas de la mitad de uno de los l6bulos de la préstata (cT2b) o en ambos
I6bulos (cT2c), y/o tener un Grupo de Grado de 2 o 3 (puntaje de Gleason de
7) y/o un nivel de PSA entre 10 y 20 ng/mL. Se utilizan factores adicionales
para clasificar estos canceres de prostata en categorias de riesgo intermedio
favorable e intermedio desfavorable (31).

o Grupo de riesgo alto

En este grupo presentan so6lo una de las caracteristicas de alto riesgo
mencionadas (sin caracteristicas de muy alto riesgo), como las siguientes: 1)
El tumor ha invadido estructuras adyacentes fuera de la prostata (cT3a), 2)
El cancer tiene un Grupo de Grado de 4 o 5 (puntaje de Gleason de 8 a 10)
o 3) El nivel inicial de PSA es superior a 20 ng/mL. (33)

o Grupo de riesgo muy alto

Estos canceres de prostata presentan un riesgo muy alto de crecimiento
tumoral o diseminacion a los ganglios linfaticos cercanos (o a otras partes
del cuerpo). Presentan al menos una de las siguientes caracteristicas (33):

o El tumor se ha diseminado a las vesiculas seminales (cT3b) o a
estructuras adyacentes a la prostata (cT4).

o El patron mas comun en la biopsia muestra un patron Gleason 5.

¢ Mas de 4 muestras de biopsia corresponden a Grado de Grupo 4 0 5
(puntaje de Gleason de 8 a 10).

s El cancer presenta 2 o 3 de las caracteristicas del grupo de alto riesgo
(ver arriba).

Tipos de tratamiento

Para determinar el tratamiento, éste depende del tamafio, ubicacion y etapa
del tumor, asi como la salud general y la condicién fisica del paciente.
Cada caso debe ser analizado por un equipo multidisciplinario. Dentro de las
opciones que se abordan se incluye al tratamiento diferido (la vigilancia
activa y la espera vigilante), prostatectomia radical, radioterapia, terapia
hormonal y quimioterapia. (34)
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Tratamiento diferido

Al hablar del tratamiento diferido este se subdivide en vigilancia activa y
espera vigilante.

La vigilancia activa consiste en un seguimiento estrecho del cancer sin
tratamiento inmediato. El objetivo de la vigilancia activa es evitar
tratamientos innecesarios que puedan causar efectos secundarios
desagradables, preservando asi la calidad de vida. Esta es una opcion para
hombres con cancer de prostata localizado de bajo o intermedio riesgo.
Durante la vigilancia activa, los médicos pueden revisar regularmente los
niveles de PSA en sangre y realizar resonancias magnéticas. (35)

La espera vigilante, por otro lado, implica un monitoreo del cancer por parte
del médico sin tratamiento inmediato, pero con menos pruebas que en la
vigilancia activa. Generalmente, el tratamiento se iniciard si el paciente
desarrolla sintomas que necesitan ser controlados. La espera vigilante es
una opcion para pacientes con enfermedad localizada o localmente
avanzada que no son aptos para tratamientos curativos. El objetivo de la
espera vigilante es manejar el cancer en lugar de curarlo. (35)

Prostatectomia radical

El tratamiento quirdrgico del cancer de préstata implica una prostatectomia

radical (PR), que consiste en la extirpacion completa de la glandula
prostatica, junto con los tejidos circundantes, los ganglios linfaticos y las
vesiculas seminales. La PR es uno de los tratamientos estandar
recomendados para pacientes con CaP de riesgo intermedio (cancer de
prostata localizado o localmente avanzado) y una esperanza de vida
superior a 10 afios. El prondstico es excelente cuando el tumor esta limitado
a la prostata segun el examen anatomopatolégico (36).

En algunos casos, se puede realizar una prostatectomia radical con
preservacion de nervios, un tipo de cirugia que busca eliminar el tejido
prostatico sin dafiar los nervios responsables de las erecciones. Este
enfoque puede reducir el riesgo de problemas de ereccion después de la
cirugia.

Es importante destacar que la PR es una cirugia mayor con una alta
posibilidad de efectos secundarios, y puede no ser adecuada para hombres
con cancer de préstata de crecimiento lento; ya que, estos pacientes podrian
tener mas probabilidades de fallecer por causas relacionadas con la edad
avanzada u otras enfermedades en lugar del cancer de prostata. (28,36)
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1.2 Radioterapia

La terapia de radiacion utiliza haces de rayos X de alta energia dirigidos al
cancer para administrar una dosis controlada de radiacion. Es una terapia
localizada, lo que significa que se dirige a una parte especifica del cuerpo y
los efectos secundarios se limitan al area tratada. La terapia de radiacion
puede ser la principal para el cancer de préstata localizado o localmente
avanzado y también para casos de cancer de préstata avanzado. Esta
indicada en hombres de todas las edades con cancer de prostata y en
cualquier etapa de la enfermedad: En cancer de prostata localizado o
localmente avanzado o en el tipo metastasico, la radioterapia puede
utilizarse para, ralentizar el crecimiento de la glandula prostéatica y prolongar
la vida. (37)

Tipos de terapia de radiacion

Existen dos métodos para administrar la radioterapia para el cancer de
préstata:

(37)

¢ Radioterapia de haz externo (EBRT): se dirigen haces de rayos X de
alta energia hacia la préstata desde el exterior del cuerpo.
Generalmente, se recibe este tratamiento en un hospital ambulatorio
durante 4 a 8 semanas, cinco dias a la semana.

¢ Terapia de radiacién interna (braquiterapia): se inserta material
radiactivo directamente en la préstata. Puede administrarse a una
tasa de dosis baja (LDR) o alta (HDR).

o LDR: Se implantan semillas radiactivas permanentes en la
préstata, que emiten radiacion concentrada para matar las
células cancerosas. La colocacion se realiza en una cirugia
que puede durar unas horas, y puede ser necesario pasar la
noche en el hospital.

o HDR: Se inserta material radiactivo en la prostata
temporalmente durante periodos cortos. El procedimiento se
realiza en el hospital y puede requerir una estancia mas
prolongada que el LDR.
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Terapia hormonal

Este tipo de terapia es efectiva en el tratamiento de fases avanzadas y
metastasicas del cancer de prostata, ya que puede aportar con una
supervivencia libre de progresién de hasta 12 a 30 meses en el 90% de los
pacientes. (25,38) Entre los farmacos utilizados, el grupo de liberadores de
hormona luteinizante (LHRH, por sus siglas en inglés) estimula de forma
continua a sus receptores lo que produce una desensibilizaciébn de los
mismo causando de este modo un cese de la producciéon de hormona
Luteinizante LH. Sin embargo, la estructura quimica de los agonistas de la
LHRH no es cien por ciento idéntica a la de la hormona natural, y por esta
razon su eficacia varia entre los farmacos de la misma familia. Esta situacion
ocurre con el acetato de leuprolide, el sintético nonapéptido analogo, el cual
no siempre suprime los niveles séricos de testosterona por debajo del limite
inferior del nivel de castracién. (25,38,39,40)

Antagonistas selectivos de los receptores de andrégenos

Los antagonistas selectivos de los receptores de andrégenos (AR) de
primera generacion, como el bicalutamida, inhiben la unién de la
testosterona y la DHT al receptor de andrégenos. Estos farmacos se suelen
administrar junto con agonistas de GnRH en enfermedades metastasicas
para reducir los efectos del brote clinico inicial, como el dolor 6seo, la
compresion de la médula espinal y la uropatia obstructiva. Se consideraba
que proveia un efecto de bloqueo androgénico maximo. La eficacia de estos
agentes ha sido limitada debido a afinidades de unién significativamente mas
bajas a AR, siendo hasta 30 veces mas débiles que la dihidrotestosterona en
comparacion con los antagonistas de AR de segunda generacion. (41)

Los de segunda generacibn (como Apalutamide, darolutamide,
enzalutamide) Inhiben de manera competitiva y reversible la union de
testosterona y DHT al dominio de unién del receptor de andrégenos,
blogueando la translocacion del AR al ndcleo desde el citoplasma, la
reclutacion de coactivadores y la union al ADN. Esta indicado en cancer de
prostata resistente a la castracion (CRPC) conocido como “independiente de
androgenos” o ‘“resistente a hormonas”. Deben ser administrados en
combinacion con terapia de deprivacion de androgenos. (42)

Agonistas de GnRH

Los agonistas de GnRH como histrelina, goserelina, leuprolide y triptorelina
fueron aprobados en la década de 1980 y continlan siendo el pilar de la
terapia de deprivacion androgénica (ADT). Estos agentes de accion
prolongada activan los receptores de GnRH, lo que provoca un aumento
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inicial de FSH y LH, y a su vez, de la produccién de testosterona. Esto puede
ser problematico en pacientes con enfermedad metastasica, ya que puede
aumentar el dolor y causar complicaciones como compresion de la médula
espinal u obstruccion urinaria. La mayoria de los pacientes no experimentan
efectos clinicamente significativos del fenémeno de “flare", con una
incidencia de sintomas estimada en aproximadamente 10% o menos en la
practica contemporanea. Para estos casos, se recomienda el uso de un
antiandrégeno, como un antagonista del receptor de androgenos (AR) de
primera generacion, durante las primeras semanas después de iniciar la
terapia con agonistas de GnRH. La estimulacién continua, en lugar del
patrén pulsatil fisiolégico, provoca la desensibilizacion de la glandula
pituitaria a los efectos de la GnRH, seguido por la supresion de la produccién
de FSH y LH y una caida drastica de la produccion de testosterona a niveles
de castracion en 3 a 4 semanas. Estos agentes pueden estar asociados con
un mayor riesgo de eventos adversos en comparacion con la orquiectomia,
incluyendo eventos cardiovasculares, fracturas y enfermedad arterial
periférica. (41)

Acetato de Leuprolide

Es un agonista de la hormona liberadora de gonadotropina (GnRH)
aprobado por la FDA y recomendado para el tratamiento del cancer de
prostata en estadios avanzados. Su mecanismo de accion implica la
estimulacién de la glandula pituitaria, lo que induce la liberacién de
gonadotropinas como la hormona luteinizante (LH) y la foliculoestimulante
(FSH), ocasionando la esteroidogénesis de testosterona en hombres y de
estrogenos en mujeres. Con la administraciébn continua, los niveles de
gonadotropinas y esteroides gonadales disminuyen significativamente. Este
farmaco se utiliza como terapia paliativa, reduciendo los niveles de
testosterona, lo que minimiza el efecto estimulante sobre las células
cancerosas de prostata sensibles a los androgenos, induciendo la apoptosis
de estas células. (41)

Puede administrarse por via intramuscular o subcutanea. Se pueden indicar
inyecciones en intervalos de 1, 3, 4 0 6 meses, y la duracién del intervalo
determina la dosis especifica entre cada inyeccion. Por ejemplo, si se
administra una dosis cada seis meses, se requerira una dosis mas alta en
comparacion con una inyeccion mensual. (39)

En adultos, las reacciones adversas mas prevalentes incluyen dolor en el
sitio de inyeccion, rubor, sofocos, cefaleas y migrafias. Se ha documentado
una disminucion de la fertilidad, que generalmente se revierte tras la
interrupcion del farmaco. (38)
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Se debe monitorear los niveles de FSH y LH, los niveles séricos de
testosterona, y los niveles de antigeno prostatico especifico (PSA). Es
crucial vigilar la fatiga, debilidad y obstruccién del tracto urinario durante las
fases iniciales del tratamiento. Se recomienda realizar un cribado para
diabetes antes de iniciar la terapia, dado que el leuprolide puede empeorar el
control glucémico. Los niveles de glucosa en sangre y HbAlc deben medirse
peribdicamente durante el uso terapéutico. También es importante realizar
electrocardiogramas y monitorear ocasionalmente los niveles de electrolitos
(43).

Antagonistas de GnRH

Los antagonistas de GnRH ofrecen una alternativa para la supresion de
testosterona mediante la inhibicion directa de los receptores de GnRH en la
glandula pituitaria anterior, evitando asi el aumento inicial de FSH, LH y
testosterona, y la exacerbacion clinica asociada con los agonistas de GnRH.
Estos agentes, que son analogos de la GnRH, inhiben competitivamente los
receptores de GnRH. Sin embargo, la adopcion clinica de estos antagonistas
ha sido limitada histéricamente debido a su baja solubilidad, poca potencia y
eventos adversos. (42)

Abarelix, un antagonista de GnRH inyectable, no mostr6 aumento de
testosterona y redujo el tiempo hasta la castracion médica en comparacion
con los agonistas de GnRH en varios ensayos clinicos de fase 3, pero fue
retirado del mercado estadounidense en 2006 debido a preocupaciones de
seguridad. Degarelix, otro antagonista de GnRH inyectable, fue aprobado
por la FDA en 2009 tras un ensayo de fase 3 que demostré una reduccién
mas rapida de los niveles de testosterona y un mejor control del PSA en
comparacién con leuprorelina. Sin embargo, mas pacientes que recibieron
degarelix (40%) reportaron reacciones en el sitio de la inyeccion en
comparacion con leuprorelina (<1%), aunque la incidencia de otros eventos
adversos fue similar entre ambos tratamientos. (44)

Quimioterapia

La quimioterapia es una modalidad efectiva para tratar el cancer de
prostata, especialmente en pacientes con enfermedad metastasica
resistente a hormonas. Aunque la quimioterapia ha demostrado aliviar
sintomas y reducir el dolor, su impacto en la supervivencia global de estos
pacientes alun no esta claro. Los ensayos actuales estan evaluando la
posibilidad de que la quimioterapia pueda extender la vida. Las tasas de
respuesta de la quimioterapia para el cancer de prostata han variado, con
algunos ensayos recientes mostrando tasas de respuesta del 6% al 27%.
Existen cuatro tipos principales (45,46):
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¢ Quimioterapia Basada en Mitoxantrona: Utiliza mitoxantrona para
aliviar sintomas y reducir el dolor en cancer de prostata metastasico
resistente a hormonas, sin mejorar significativamente la supervivencia
global.

o Quimioterapia Basada en Estramustina y Taxanos: Estramustina
ha sido menos utilizada, mientras que los taxanos como el docetaxel y
cabazitaxel son efectivos en prolongar la supervivencia y mejorar la
calidad de vida en casos avanzados.

o Quimioterapia Neoadyuvante: Se administra antes de cirugia o
radioterapia para reducir el tamafio del tumor y mejorar la eficacia del
tratamiento posterior, y esta en evaluacion para cancer de prostata de
alto riesgo.

o Quimioterapia Adyuvante: Se aplica después de cirugia o
radioterapia para eliminar células cancerosas residuales y prevenir la
recurrencia, aungue su uso no es estandar para todos los casos de
cancer de préstata.

Tratamiento para cancer de préstata por estadio
Estadio 1 y 11

En estas situaciones, se puede manejar con una conducta expectante en el
contexto de un paciente de edad avanzada o con alguna comorbilidad
importante. Por otro lado, la prostatectomia radical con linfadenectomia
pélvica y conservacién nerviosa es el método mas utilizado. Este suele
acompanfarse de terapia adyuvante en caso de que el analisis patolégico
indique una invasion a la capsula del 6rgano o invasion a las vesiculas
seminales, asi como aquellos que presentan concentraciones importantes de
PSA posterior a las tres semanas de la cirugia. (25)

El implante de radiois6topos por su parte, implica la implantacién intersticial
perineal eco-guiada, de un dispositivo que presenta Yodo 125, paladio e
iridio 192. (25)
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Ademas, el uso de bifosfonatos en pacientes con enfermedad T2—-T4, NO—N1
y MO, es decir avanzada sin metéstasis, estdn en riesgo de presentar
metastasis 0sea. Por tal razon el uso de bifosfonatos podria aminorar el
riesgo. (25)

La eficacia del tratamiento del cancer de prostata mediante el uso de
radioterapia presenta una eficacia relacionada con la dosis, misma que esta
indicada pautarse de forma escalonada progresivamente, ya que se ha
demostrado que permite controlar mejor el tumor. El uso de radioterapia es
guiado por imagenes lo cual le permite al personal de salud tener un campo
visual preciso y de esta forma minimiza la toxicidad relacionada a
radioterapia. (47,48)

Posterior a la biopsia se realiza mediante el sistema de graduacion de
Gleason una estratificaciéon del grado histolégico del cancer de préstata.
Importante ya que se correlaciona con el prondstico del cancer. En este
sentido, un valor bajo de Gleason indicaria un céncer de prostata
clinicamente no significativo. En cambio, un valor de Gleason elevado podria
predecir una enfermedad avanzada. (25,48)

Estadio 111

Al igual que en los dos primeros estadios anteriores, en el estadio Il esta
indicado la radioterapia de haz externo, la prostatectomia radical con
radioterapia de haz externo, conductas expectantes, pero, ademas, las
modificaciones hormonales como los agonistas de la LH-RH o la
orquiectomia. Generalmente indicada cuando hay contraindicaciones para
prostatectomia radical o radioterapia (25,48,49).

Estadio IV

Para el tratamiento de estadios avanzados en etapa 4, se deben considerar
la edad, enfermedades coexistentes, si hay presencia de metastasis a
distancia o solo un compromiso de los ganglios linfaticos regiones. (25)

Entre las opciones de tratamiento se encuentran las modificaciones
hormonales, mediante la terapia de privacion androgénica, cuyo fin es cesar
la produccion de testosterona en los testiculos. Entre los farmacos utilizados
se encuentran los agonistas y antagonistas de la hormona liberadora de
gonadotropina, asi como los agonistas de la hormona liberadora de hormona
luteinizante (25,38). Incluso se han observado mejores resultados cuando se
realiza terapia combinada con quimioterapia, y también el uso de
bifosfonatos.
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En este estadio de Cancer de pristata también se recomiendan medidas
como radioterapia paliativa, cirugia paliativa con reseccion transuretral de
préostata que proporciona una desobstruccion de la via urinaria. (25)
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RESULTADOS

Se toma de muestra a 99 pacientes con diagnoéstico de cancer de préstata
en el afio 2018 en el Hospital de Solca tratados con acetato de leuprolide y
bicalutamida de los cuales 64 se mantuvieron vivos en el periodo de 5 afios
correspondiendo al 69.57% y 28 pacientes se encuentran fallecidos
correspondiendo al 30.43%.

Del grupo de 28 pacientes fallecidos que corresponden al 30.4% se
evidencia que al primer afio no hubo mortalidad, es decir de este grupo
ningan paciente fallecié en el primer afio. En el segundo afio fallecieron 4
pacientes lo que corresponde al 11.4%. En el tercer afo, fallecieron 12
pacientes lo que corresponde al 34.29%. En el cuarto afio fallecieron 12
pacientes, lo que representd al 34.29%. Al quinto afio fallecieron 7 pacientes
lo que representa el 20%.

Se agruparon a los pacientes en funcién de la edad y se analizé la sobrevida
de cada uno de estos rangos de edad, observandose una mayor distribucion
en los 75 a 94 afios (n=31, 79.49%), seguido de los 60 a 74 afios (n=29,
63.04%) y en tercer lugar se encontraron en igual proporcidon pacientes en
edades entre 50 a 59 afios (n=4, 57.14%).

Correspondiente a los grupos por estadio de cancer, se observé que la
sobrevida de aquellos con tumores estadio T2 presentaron el mayor tiempo
de sobrevida, de una muestra de n=68 lo que representa el 70,59%. En el
estadio T3, n= 9 lo que representa el 44.44%. En el estadio T4, n=15, lo que
representa el 80%.

En cuanto a la funcién del tiempo de tratamiento, se observé que al primer
ano (n=45) de los cuales 32 logran una sobrevida de 5 afios lo que
corresponde al 34.78%. Al segundo afio, n=23 de los cuales 15 logran la
sobrevida en 5 afios lo que representa 16.30%- Al tercer afio, n=15 de los
cuales 11 logran la sobrevida a los 5 afios, lo que representa 11.96%. Al
cuarto aio n=8 de los cuales 5 logran la sobrevida en 5 afios lo que
representa 5.43%. Al segundo afio, n=1 el cual logra la sobrevida en 5 afios
lo que representa 1.09%

Al categorizar a los pacientes en funcion a los antecedentes patologicos
personales, se observé que aquellos con Diabetes Mellitus (n=24) 17
paciente alcanzé la sobrevida a los 5 afios, lo que corresponde al 18.48%.
Aquellos pacientes con Hipertension Arterial (n=23) 17 paciente alcanzo la
sobrevida a los 5 afios, lo que corresponde al 18.48%. Aquellos pacientes
con diabetes mellitus e hipertension arterial (n=25) 18 paciente alcanzo la
sobrevida a los 5 afios, lo que corresponde al 19.57%. Por altimo, aquellos
pacientes sin ningun antecedente patologico personal (n=20) 12 paciente
alcanzé la sobrevida a los 5 afios, lo que corresponde al 13.04%.
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Con respecto a los pacientes segun sus valores de PSA, se evidencio que
los rangos de PSA entre 10-50 ng/dl (n=57) 40 pacientes alcanzaron la
sobrevida en 5 afios, lo que representa al 70.18%. Los rangos de PSA entre
50.1-100 ng/dl (n=28) 19 pacientes alcanzaron la sobrevida en 5 afos, lo
que representa al 67.86 %. Los rangos de PSA entre 100.1-150 ng/dl (n=5) 4
pacientes alcanzaron la sobrevida en 5 afios, lo que representa al 80%.
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DISCUSION

El presente estudio se realizé con el propdsito de determinar la sobrevida de
los pacientes con cancer de préstata en tratamiento hormonal con acetato de
leuprolide y bicalutamida en el hospital SOLCA de Guayaquil desde el afio
2018 hasta el 2022. Ademas, evaluar la sobrevida en funcion de la edad de
los pacientes y el estadio del cancer.

Se obtuvieron 99 historias clinicas de pacientes con diagnéstico de cancer
de prostata; de los cuales se evidencié una mayor prevalencia de edad de
pacientes entre los 75 a 94 afos. Estos hallazgos se relacionan con los
resultados reportados por Clark et. Al en su articulo de efectos de la edad en
la supervivencia del cancer de prostata en el afio 2022, en una poblacién de
116,796 pacientes demostraron una mayor frecuencia en la edad de 70 afos
mas con el 56.3%, seguido de 60-70 afios con 43.56% Y finalmente menores
de 60 afios con 16.93% (50). Asimismo, los hallazgos son comparables con
un estudio realizado en Guayaquil, Ecuador por SOLCA en el afio 2018
evidenciando una mayor prevalencia de cancer de préstata en los hombres
de 45 a 64 afios con un 15% y mayores de 65 afios con un 41%(51).

En cuanto a la mortalidad asociada con el tratamiento de deprivacion
androgénica combinado con acetato de leuprolide y bicalutamida, se observé
que el 69.57% de los pacientes permanecieron vivos durante el periodo de
estudio. Dichos resultados son similares a los descritos por Yokomizo et al.
en los que se menciona que la terapia de deprivacidon androgénica
combinada, usando bicalutamide junto con un agonista GnRH presenta una
mayor supervivencia libre de progresion del PSA. Especificamente, cuando
se compara dicha terapia con la combinacion de bicalutamide y un
antagonista GnRH en pacientes con cancer de prostata sensible a hormonas
avanzadas (HSPC) (52). Segun el estudio de Moreira et al., se sugiere que
la eficacia del tratamiento con acetato de leuprolide de accién prolongada se
refleja en la reduccién de los niveles de PSA en los pacientes tratados con
dosis mensuales, cada cuatro meses o cada seis meses. Esta disminucion
en los valores de PSA podria estar relacionada con una menor tasa de
mortalidad en estos pacientes (53).

En la estimacion de la sobrevida media de acuerdo a la edad, se encontrd
gue los pacientes en un rango de edad entre 50 a 59 afios fue de 57.14%, la
sobrevida de los pacientes en el rango de 60 a 74 afos fue de 63.04% vy la
sobrevida de los pacientes en el rango de 75 a 94 afios fue de 79.49%.
Estos resultados se contrastan con los datos estadisticos reportados en el
reporte de Incidencia y Supervivencia del Cancer de Prostata en Estados
Unidos, 2001-2017. De los 3,104,380 hombres con datos de supervivencia,
la supervivencia relativa a los 5 y 10 afios fue de 97.6% y 97.2%,
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respectivamente. Asimismo, las tasas mas bajas de supervivencia relativa a
10 afios se observaron en los hombres de 49 afios 0 menos y en aquellos de
80 aflos 0 mas, con un 95.6% y 82.7%, respectivamente (54). De manera
similar, se evidencia una mejora en la sobrevida cuando se relacionan
nuestros hallazgos con los datos reportados por el Instituto Nacional de
Céncer de los Estados Unidos en el afio 2024, en los que se menciona que
el porcentaje de muertes por cancer de préstata es mas alto entre los
hombres de 75 a 84 afos, con una media de 79 afos (55).

De acuerdo al tiempo de sobrevida, de un grupo de 28 pacientes fallecidos,
tenemos que el 20% falleci6 a los 5 afios de estudio, el 34.29% a los 4 afos,
el 34.29% a los 3 afios, el 11.43% a los 2 aflos y no hubo reporte de
pacientes fallecidos durante el primer afio de tratamiento con terapia
hormonal. Por otro lado, comparando con lo propuesto por Clark et al. en
una muestra de 21,896 hombres que murieron a causa del cancer de
préstata. En su estudio se evidencio que el tiempo promedio hasta la muerte
fue de 5.0 afos. Para aquellos diagnosticados antes de los 60 afios, el
tiempo promedio hasta la muerte fue de 7.5 afios, mientras que para los
diagnosticados entre los 60 y 70 afos fue de 7.8 afios. En contraste, para los
hombres de 70 afios 0 mas, el tiempo promedio hasta la muerte se redujo a
4.8 afios (50). De manera contraria, Naiki et al. en su estudio comparativo de
terapias de deprivaciébn androgénica, demostraron que la mediana de
sobrevida sin progresion en el grupo tratado con bicalutamida fue de 13.6
meses. Sin embargo, en el grupo tratado con abiraterona, la sobrevida no
alcanzo la mediana, adicionalmente, el tiempo hasta la segunda progresion
fue superior en el grupo Abiraterona. Ademas, los andlisis univariados y
multivariados identificaron que el uso de bloqueo androgénico combinado
(CAB) convencional con Bicalutamida como un factor prondstico significativo
para una sobrevida sin progresién mas corta (56).

La sobrevida de los pacientes con tumores estadio T2 presentaron el mayor
tiempo de sobrevida, de una muestra de n=68 lo que representa el 70,59%.
En el estadio T3, n=9 lo que representa el 44.44%, y en el estadio T4, n=15,
lo que representa el 80%. De manera similar, los datos reportados por el
Instituto Nacional del Cancer de los Estados Unidos en 2024 mostraron que
la mayor supervivencia relativa a 5 afios se registré en los casos de cancer
en estadios | y Il (cancer localizado), con un 69% de los casos y una
supervivencia del 100%. Seguido del estadio 3a (regional) con un 13% de
los casos y también una supervivencia del 100%, y finalmente los estadios
3b y 4 (metastasico), que representaron un 8% de los casos, con una tasa
de supervivencia del 36.6% (50). Del mismo modo, los datos reportados por
la CDC entre 2001 y 2016, proporciona un analisis de la supervivencia
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relativa a 5 y 10 afios siendo del 97.6% y 97.2%, respectivamente. La
supervivencia relativa a 10 afios vario significativamente segun el estadio del
cancer de préstata: siendo el 100% para el cancer localizado, 96.1% para el
cancer regional, 18.5% para el cancer en estadio distante y 78.1% para los
casos con estadio desconocido. En el cancer de préstata en estadio
distante, la supervivencia relativa a 10 afios fue méas alta en hombres de 60
a 64 anos (21.8%), mientras que fue inferior al 20% en hombres menores de
55 aflos y mayores de 70 afios (54). Esta diferencia puede explicarse por el
hecho de que el estudio se centr6 en pacientes con cancer de prostata
sensible a la castracidon en estadio metastasico (MCSPC), mientras que
nuestro estudio evalud principalmente a pacientes con cancer en estadio
localizado o T2, lo que mostré una mejor sobrevida. Esto se debe a que los
tumores en estadios localizados, como el T2, suelen tener un prondéstico mas
favorable y una respuesta mas efectiva al tratamiento, en comparacion con
los tumores en estadio metastasico.

Este estudio ofrece una comprension detallada sobre la relacién de la
sobrevida y del tratamiento hormonal con acetato de leuprolide vy
bicalutamida en pacientes con cancer de prostata, proporcionando evidencia
especifica sobre la sobrevida en un contexto clinico real en Guayaquil. Una
de las mayores fortalezas es que se centra en un grupo especifico de
pacientes dentro de un hospital especializado, lo que permite una
recopilacion de datos homogénea disminuyendo la variabilidad interna,
aumentando la precisién y la fiabilidad de los resultados del estudio. Al
trabajar con datos clinicos recientes, el estudio refleja como se esta
manejando el cancer de préstata hoy en dia, brindando una perspectiva
actualizada que puede ser de gran utilidad para médicos y especialistas al
momento de tomar decisiones sobre el tratamiento de sus pacientes. De
modo que, los hallazgos pueden ayudar a guiar futuras decisiones
terapéuticas y mejorar los protocolos de manejo del cancer de préstata en la
region, contribuyendo asi a optimizar los resultados de salud para esta
poblacién. Por otro lado, este trabajo de investigacion es replicable debido a
que nuestro enfoque metodoldgico es sencillo, accesible, y hay posibilidad
de repetirlo, de este modo, podria contribuir a la validez externa de nuestros
resultados. Finalmente, nuestros hallazgos coinciden con los reportados en
investigaciones previas, lo que refuerza la validez de los resultados
obtenidos.
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CONCLUSIONES

Se concluye que la sobrevida durante el periodo de 5 afios de los pacientes
con cancer de proéstata en tratamiento hormonal con acetato de leuprolide y
bicalutamida en el Hospital de Solca de Guayaquil corresponde al 69.57% de
los pacientes tomando como base nuestra muestra de 99 pacientes
diagnosticados en el 2018. Por lo que se pudo observar que 64 pacientes
lograron la sobrevida en 5 afios con terapia hormonal.

Del grupo de 28 pacientes fallecidos que corresponden al 30.4% se
evidencia que al primer afio no hubo mortalidad, es decir de este grupo
ningun paciente fallecio en el primer afo.

No existe relacion entre el tiempo de tratamiento hormonal y la sobrevida de
los pacientes, al igual que no existe relacion entre los antecedentes
patolégicos personales previos de los pacientes y su sobrevida. Con
respecto al estadio de cancer del primer diagndstico de los pacientes, se
observd que la sobrevida de aquellos con tumores en estadio T2
presentaron el mayor tiempo de sobrevida correspondiente al 70.59%, la
sobrevida de los pacientes con tumores en estadio T3 es del 44.44%.

Los pacientes que ingresan con valores de PSA entre 10-50 ng/dl y tienen
tratamiento hormonal con acetato de leuprolide y bicalutamida tienen una
sobrevida del 70.18%. Los pacientes con valores de PSA entre 50.1 a 100
ng/dl y tienen tratamiento hormonal con acetato de leuprolide y bicalutamida
tienen una sobrevida del 67.86% Yy pacientes con valores de PSA entre
a 150 ng/dl y tienen tratamiento hormonal con acetato de leuprolide y
bicalutamida tienen una sobrevida del 80%. Cabe aclarar que los pacientes
con valores de PSA de ingreso entre 100.1 a 150 ng/dl son pocos por lo que

los resultados no son confiables.
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RECOMENDACIONES

Comparar los resultados de este estudio con otro tipo de tratamiento
para valorar la sobrevida.

Incluir una muestra mas grande de pacientes para poder determinar

de mejor manera la sobrevida en un periodo de 5 afios.
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ANEXOS

SOBREVIDA A 5 ANOS

Porcentaje Porcentaje
Frecuencia Porcentaje valido acumulado
Valido VIVO 64 64,6 69,6 69,6
FALLECIDO 28 28,3 30,4 100,0
Total 92 92,9 100,0
Perdidos Sistema 7 7.1
Total 99 100,0

Tabla 1. Sobrevida a 5 afios en pacientes con tratamiento hormonal a base

de acetato de leuprolide y bicalutamida
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Grafico 1. Sobrevida a 5 afios en pacientes con tratamiento hormonal a base

de acetato de leuprolide y bicalutamida

FALLECIMIENTOS DURANTE LOS 5 ANOS

Porcentaje Porcentaje
Frecuencia Porcentaje valido acumulado
Valido SEGUNDO ANO 4 4,0 11,4 1,4
TERCER ANO 12 12 34,3 457
CUARTO ANO 12 12,1 343 80,0
QUINTO ANO 7. =1 20,0 100,0
Total 35 354 100,0
Perdidos  Sistema 64 64,6
Total 99 100,0

Tabla 2. Fallecimiento de los pacientes en terapia hormonal durante los 5

afos
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FALLECIMIENTOS DURANTE LOS 5 ANOS
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FALLECIMIENTOS DURANTE LOS 5 ANOS

Gréfico 2. Fallecimiento de los pacientes en terapia hormonal durante los 5
anos

Tabla cruzada GRUPOS DE EDAD*SOBREVIDA A 5 ANOS

Recuento
SOBREVIDA A 5 ANOS
VIVO FALLECIDO Total
GRUPQOS DE EDAD 50 A 59 ANOS 4 3 7
60 A 74 ANOS 29 17 46
75 A 94 ANOS 31 8 39
Total 64 28 92

Tabla 3. Sobrevida de pacientes con tratamiento hormonal a base de acetato
de leuprolide y bicalutamida en funcién de la edad (p= 0.197)
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Grafico 3. Sobrevida de pacientes con tratamiento hormonal a base de
acetato de leuprolide y bicalutamida en funcion de la edad de 50 a 59 afios
(p=0.197)
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Grafico 4. Sobrevida de pacientes con tratamiento hormonal a base de
acetato de leuprolide y bicalutamida en funcion de la edad de 60 a 74 afos
(p=0.197)

Grafico de barras
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Grafico 5. Sobrevida de pacientes con tratamiento hormonal a base de
acetato de leuprolide y bicalutamida en funcién de la edad de 75 a 94 afios
(p=0.197)

Tabla cruzada ESTADIO*SOBREVIDA A 5 ANOS

Recuento
SOBREVIDA A 5 ANOS
VIVO FALLECIDO Total
ESTADIO 2 48 20 68
3 4 5 9
4 12 3 15
Total 64 28 92
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Tabla 4. Sobrevida a 5 afios de pacientes con tratamiento hormonal a base

de acetato de leuprolide y bicalutamida de acuerdo al estadio de cancer de

préstata con el que ingresa. (p= 0.175)

Grafico de barras
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Gréfico 6. Sobrevida a 5 afios de pacientes con tratamiento hormonal a base

de acetato de leuprolide y bicalutamida en estadio T2 de cancer de prostata.

(p= 0.175)
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Grafico 7. Sobrevida a 5 afios de pacientes con tratamiento hormonal a base
de acetato de leuprolide y bicalutamida en estadio T3 de cancer de prostata.
(p= 0.175)
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Grafico 8. Sobrevida a 5 afios de pacientes con tratamiento hormonal a base

de acetato de leuprolide y bicalutamida en estadio T4 de cancer de prostata.
(p=0.175)

Tabla cruzada TIEMPO DE TRATAMIENTO*SOBREVIDA A 5
ANOS

Recuento

SOBREVIDA A 5 ANOS

VIVO FALLECIDO Total
TIEMPO DE TRATAMIENTO 1 ANO 32 13 45
2 ANOS 15 8 23
3 ANOS 11 4 15
4 ANOS 5 3 8
5 ANOS 1 0 1
Total 64 28 92

Tabla 5. Sobrevida a 5 afios de pacientes con terapia hormonal a base de

acetato de leuprolide y bicalutamida en relacién al tiempo de tratamiento. (p=
0.912)
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Grafico 9. Sobrevida a 5 afios de pacientes con terapia hormonal a base de
acetato de leuprolide y bicalutamida en relacion al tiempo de tratamiento. (p=
0.912)

Tabla cruzada ANTECEDENTE PATOLOGICO*SOBREVIDA A 5 ANOS

Recuento
SOBREVIDA A 5 ANOS
VIVO FALLECIDO Total
ANTECEDENTE NINGUNO 12 8 20
PATOLOGICO DIABETES MELLITUS 17 7 24
HIPERTENSION ARTERIAL 17 6 23
DIABETES + 18 7 25
HIPERTENSION ARTERIAL
Total 64 28 92

Tabla 6. Sobrevida a 5 afios de pacientes con terapia hormonal a base de
acetato de leuprolide y bicalutamida en relacion a sus antecedentes

patolégicos personales. (p= 0.763)
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Gréfico 10. Sobrevida a 5 afios de pacientes con terapia hormonal a base de
acetato de leuprolide y bicalutamida en relacion a sus antecedentes

patologicos personales. (p= 0.763)

Estadisticos
VALOR DE PSA AL INGRESO
N Valido 99
Perdidos 0
Media 49 98
Mediana 42 .00
Moda » 34
Desv. Desviacion 33,632
Varianza 1131,102
Minimo 12
Maximo 187
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Tabla 7. Medidas de tendencia central de los valores de PSA de ingreso de

los pacientes con cancer de prostata y terapia hormonal

Histograma

25 Media = 49,98
Res;lsacion estandar = 33 632

Frecuencia

0 50 100 150 200

VALOR DE PSA AL INGRESO

Grafico 11. Histograma de medidas de tendencia central de los valores de

PSA de ingreso de los pacientes con cancer de prostata y terapia hormonal

RANGOS DE PSA AL INGRESO

Porcentaje Porcentaje
Frecuencia Porcentaje valido acumulado
Valido 10 A 50 ng 60 60,6 60,6 60,6
50,12 100 ng 31 313 313 | 919
100,12150ng 6 6,1 6,1 98,0
150,1 a 200 ng 2 20 2,0 100,0
Total 99 100,0 100,0

Tabla 8. Rangos de valores de PSA de ingreso en pacientes con cancer de
préstata (p= 0.881)
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Gréfico 12. Frecuencia de rangos de valores de PSA de ingreso en

pacientes con cancer de prostata

RANGOS DE PSA AL INGRESO * SOBREVIDA A 5 ANOS

Tabla cruzada

Recuento
SOBREVIDA A 5 ANOS
VIVO FALLECIDO Total

RANGOS DE PSA AL 10 A 50 ng 40 17 57
INGRESO 50,1 a 100 ng 19 9 28

100,1 a 150 ng 4 1 5

150,1 a2 200 ng 1 1 2
Total 64 28 92

Tabla 9. Sobrevida a 5 afios de pacientes segun su rango de valores de PSA

de ingreso (p=0.881)
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Gréfico 13. Sobrevida a 5 afios de pacientes en rango de valores de PSA de
ingreso de 10 a 50 ng/dl (p= 0.881)
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Grafico 14. Sobrevida a 5 afios de pacientes en rango de valores de PSA de
ingreso de 50.1 a 100 ng/dl (p=0.881)

41



Grafico de barras
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Grafico 15. Sobrevida a 5 afios de pacientes en rango de valores de PSA de
ingreso de 100.1 a 150 ng/dl (p= 0.881)
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