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1. CLASIFICACION

Registro__ [ IMSS-140-08 _

PROFESIONALES DE LA
SALUD

Especialistas en Urologia y Urologia Oncoldgica.

CLASIFICACION DE
LA ENFERMEDAD

C 61X TUMOR MALIGNO DE LA PROSTATA

CATEGORIA DE GPC

Segundo y Tercer nivel de Atencion Diagnéstico y Tratamiento

P(;J'?Eljl\f(gfLsES Médico General, Médico Familiar, Médico con Especialidad en Urologia y Oncologia
Instituto Mexicano del Seguro Social
TIPO DE Coordinacion de UMAE. Division de Excelencia Clinica
. Delegacién Leén Guanajuato/UMAE HE No. 1/ Leén Guanajuato.
ORGANIZACION Delegacion Chihuahua/HGZ No. 6/Ciudad Juarez Chihuahua.
DESARROLLADORA

Delegacion Sur/UMAE HO CMN S XXI/México D.F.
Delegaciéon Norte/ UMAE HE CMR/Delegacién Norte D.F.

POBLACION BLANCO

Varones mayores de 40 aiios.

FUENTE DE
FINANCIAMIENTO/
PATROCINADOR

Instituto Mexicano del Seguro Social.

INTERVENCIONES Y
ACTIVIDADES
CONSIDERADAS

Antigeno prostatico especifico

Biopsia de prostata guiada por ultrasonido
Tomografia axial computada

Gamagrama oseo

Prostatectomia radical

Orquiectomia simple bilateral
Radioterapia externa

Braquiterapia

IMPACTO ESPERADO
EN SALUD

Contribuir en mejorar la calidad de la atencion
Mejorara la calidad de vida de los pacientes
Aumentar la sobrevida

METODOLOGIA

Elaboracion de preguntas clinicas
Métodos empleados para colectar y seleccionar evidencia
Protocolo sistematizado de busqueda
Revisidn sistematica de la literatura
Busquedas de bases de datos electrénicas
Busqueda de guias en centros elaboradores o compiladores
Busqueda manual de la literatura
Numero de Fuentes documentales revisadas: 7
Guias seleccionadas: 3_del periodo 2000-2008 ¢ actualizaciones realizadas en este periodo
Revisiones sistematicas
Ensayos controlados aleatorizados
Reporte de casos
Validacion del protocolo de bisqueda por la Division de Excelencia Clinica de la Coordinacion de Unidades Médicas de Alta Especialidad
del Instituto Mexicano del Seguro Social
Adopcion de guias de practica clinica Internacionales:
Seleccion de las guias que responden a las preguntas clinicas formuladas con informacion sustentada en evidencia
Construccion de la guia para su validacion
Respuesta a preguntas clinicas por adopcion de guias
Andlisis de evidencias y recomendaciones de las guias adoptadas en el contexto nacional
Respuesta a preguntas clinicas por revision sistematica de la literatura y gradacion de evidencia y recomendaciones
Emision de evidencias y recomendaciones *
Ver Anexo 1
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METODO DE
VALIDACION Y
ADECUACION

Validacion del protocolo de blsqueda

Método de Validacion de la GPC: Validacion por pares clinicos

Validacién Interna: Instituto Mexicano del Seguro Social/Delegacién o UMAE/Unidad Médica
Prueba de Campo: Instituto Mexicano del Seguro Social/Delegacién o UMAE/Unidad Médica
Revisién externa : Academia Mexicana de Cirugia

CONFLICTO DE
INTERES

Todos los miembros del grupo de trabajo han declarado la ausencia de conflictos de interés en relacion a la informacion, objetivos y
propésitos de la presente Guia de Practica Clinica

REGISTRO Y
ACTUALIZACION

REGISTRO _ IMSS-140-08 FECHA DE ACTUALIZACION a partir del registro 2 a 3 afios

Para mayor informacion sobre los aspectos metodolégicos empleados en la construccion de esta guia,
puede contactar al CENETEC a través del portal: http://www.cenetec.salud.gob.mx/.
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2. PREGUNTAS A RESPONDER POR ESTA GuiA

¢Qué acciones se recomiendan para realizar el diagndstico temprano de cancer de prostata?
¢Cual es la utilidad de la exploracion digital rectal en el diagndstico de Ca de prostata?

¢Cuales son las indicaciones para la realizacion de una biopsia en el diagnéstico de cancer de
prostata?

¢Como se clasifica el paciente con diagnodstico de cancer de prostata?

¢(Cudles son los examenes para-clinicos que deben solicitarse para complementar la
estadificacion del cancer de prostata?

¢Cual es el tratamiento de eleccion para el cancer de prostata, de acuerdo a su clasificacion?
¢En que casos esta indicado el tratamiento hormonal en pacientes con cancer de prostata?
¢En que casos esta indicado la prostatectomia radical?

¢En que casos esta indicado el uso de radioterapia externa y braquiterapia en pacientes con
cancer de prostata?

¢Cuales son las indicaciones para enviar a un paciente con cancer de prostata a un tercer
nivel de atencion?
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3. AsPectos GENERALES

3.1 JUSTIFICACION

El cancer de prostata es uno de los problemas de salud publica que mas profundamente afecta a la
poblacion masculina adulta y es la neoplasia maligna mas frecuente en nuestro medio, en el hombre
mayor de 40 anos. Para el afio 2003 se obtuvieron 6,533 registros histopatoldgicos de cancer de
prostata, lo que lo ubica junto con el cancer de piel, como los tumores mas frecuentes en la
poblacion masculina.

De acuerdo al INEGI, en el 2005 el cancer de prostata represento la segunda causa de muerte por
tumores malignos en ese afo. (INEGI 2005)

Los factores que determinan el riesgo de desarrollar esta enfermedad en forma clinica no son bien
conocidos, sin embargo se han identificado algunos, de los cuales el factor hereditario parece ser el
mas importante; si un familiar de primera linea tiene la enfermedad, el riesgo se incrementa al doble.
Si dos o mas familiares de primera linea son afectados el riesgo se incrementa de 5 a 11 veces. (GPC
AEU, 2008)

Derivado de los datos epidemiolégicos y la diversidad de criterios para el manejo de cancer de
prostata en nuestro medio, es importante que exista un estandar que ofrezca uniformidad en el
diagnostico y tratamiento de estos pacientes, que redunde en la calidad de la atencion vy la
utilizacion adecuada de los recursos.

3.2. OBJETIVO DE ESTA GUIA

La Guia de Practica Clinica para el Diagndstico y Tratamiento del Cancer de Prdstata en un
Segundo y tercer Nivel de Atencion, forma parte de las Guias que integraran el Catalogo
Maestro de Guias de Practica Clinica, el cual se instrumentara a través del Programa de Accion
Especifico de Guias de Practica Clinica, de acuerdo con las estrategias y lineas de acciéon que
considera el Programa Sectorial de Salud 2007-2012.

La finalidad de este Catalogo, es establecer un referente nacional para orientar la toma de decisiones
clinicas basadas en recomendaciones sustentadas en la mejor evidencia disponible.

Esta guia pone a disposicion del personal del primer nivel de atencion, las recomendaciones basadas
en la mejor evidencia disponible con la intencion de estandarizar las acciones nacionales sobre:
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Estandarizar los conceptos basicos de la enfermedad
Normar decisiones sobre diagnostico y tratamiento del cancer de prostata

Unificar criterios en el manejo de cancer de prostata

vV VYV V V

Mejorar la calidad de la atencion a los pacientes con cancer de prostata.

Lo que favorecera la mejora en la efectividad, seguridad y calidad de la atencion médica,
contribuyendo de esta manera al bienestar de las personas y de las comunidades, que constituye el
objetivo central y la razon de ser de los servicios de salud.

3.3. DEFINICION

El cancer de prostata, es el crecimiento anormal de las células de la glandula prostatica que ademas
tienen la capacidad de invadir otros 6rganos.

Es un tumor que nace del epitelio acinar y/o ductal de la préstata que puede variar
considerablemente en su diferenciacion glandular, anaplasia y comportamiento.
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4. EviDENCIAS Y RECOMENDACIONES

La presentacion de la evidencia y recomendaciones en la presente guia corresponde a la informacion
obtenida de GPC internacionales, las cuales fueron usadas como punto de referencia. La evidencia y
las recomendaciones expresadas en las guias seleccionadas, corresponde a la informacion disponible
organizada segun criterios relacionados con las caracteristicas cuantitativas, cualitativas, de disefio y
tipo de resultados de los estudios que las originaron. Las evidencias en cualquier escala son
clasificadas de forma numérica y las recomendaciones con letras, ambas, en orden decreciente de
acuerdo a su fortaleza.

Las evidencias y recomendaciones provenientes de las GPC utilizadas como documento base se
gradaron de acuerdo a la escala original utilizada por cada una de las GPC. En la columna
correspondiente al nivel de evidencia y recomendacion el nimero y/o letra representan la calidad y
fuerza de la recomendacion, las siglas que identifican la GPC o el nombre del primer autor y el afo
de publicacion se refieren a la cita bibliografica de donde se obtuvo la informacion como en el
ejemplo siguiente:

Evidencia / Recomendacidn Nivel / Grado
E. La valoracion del riesgo para el desarrollo de UPP, a 2++
través de la escala de Braden tiene una capacidad (GIB, 2007)

predictiva superior al juicio clinico del personal de salud

En el caso de no contar con GPC como documento de referencia, las evidencias y recomendaciones
fueron elaboradas a través del analisis de la informacidon obtenida de revisiones sistematicas,
metaanalisis, ensayos clinicos y estudios observacionales. La escala utilizada para la gradacion de la
evidencia y recomendaciones de estos estudios fue la escala Shekelle modificada.

Cuando la evidencia y recomendacion fueron gradadas por el grupo elaborador, se colocé en
corchetes la escala utilizada después del nimero o letra del nivel de evidencia y recomendacion, y
posteriormente el nombre del primer autor y el afio como a continuacion:

Evidencia / Recomendacién Nivel / Grado

E. El zanamivir disminuyé la incidencia de las la
complicaciones en 30% vy el uso general de antibidticos [E: Shekelle]
en 20% en nifos con influenza confirmada Matheson, 2007

Los sistemas para clasificar la calidad de la evidencia y la fuerza de las recomendaciones se describen
en el Anexo 6.2.

10
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Tabla de referencia de simbolos empleados en esta guia

EviDENCIA

RECOMENDACION

BUENA PRACTICA

4.1 PReVENCION PRIMARIA
4.1.1 FACTORES DE RIESGO

Evidencia / Recomendacion Nivel / Grado
Los factores que determinan el riesgo de 3
desarrollar esta enfermedad en forma clinica no Guideline on Prostate Cancer
son bien conocidos, sin embargo, se han European Association of Urology 2008

identificado algunos, de los cuales el factor
hereditario parece ser el mas importante; si un
familiar de primera linea tiene la enfermedad, el
riesgo se incrementa al doble. Si dos o mas
familiares de primera linea son afectados el
riesgo se incrementa de 5 a 11 veces.

Realizar tacto rectal y APE a pacientes C

R masculinos mayores de 40 anos con Guideline on Prostate Cancer
antecedentes familiares de linea directa de European Association of Urology 2008
cancer de prostata, para realizar el diagnostico
oportuno

11
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4.2. PRUEBAS DE DETECCION ESPECIFICA

Evidencia / Recomendacién

Nivel / Grado

—

El antigeno prostatico especifico es el primer
marcador tumoral aprobado por la FDA para
la deteccion oportuna del cancer de prostata.

El APE es una glucoproteina sintetizada por
las células epiteliales de la prostata que para
fines practicos es drgano especifica, pero no
cancer especifica por lo que los niveles
séricos pueden elevarse en presencia de
hipertrofia prostatica benigna, prostatitis, y
otras condiciones no malignas. El nivel del
APE como una variable independiente es el
mejor predictor de cancer, ante la sospecha
por hallazgos del examen al tacto rectal
(TR).
La sospecha inicial de cancer de prostata se
basa en un tacto rectal con hallazgos
anormales o con elevacion en los niveles de
APE, el valor de APE de 4 ng/ml o menos es
considerado como normal, sin embargo 15%
de hombres con estos niveles tendran cancer
de préstata y 2% tendran cancer de alto
grado. (Anexo 3, tabla 2)
Las siguientes determinaciones, cuando los
valores séricos del APE se encuentran entre 4
y 10 ng/ml, pueden mejorar su especificidad
en la deteccion temprana de cancer de
prostata:

Fraccion libre de APE (<20%)

Densidad de APE (>0.15 ng/ml/cc)

Velocidad de APE  (>0.75

ng/ml/afio)

Tiempo de duplicacién de APE (<3

meses)

No es necesario realizar APE a pacientes
menores de 50 anos sin factores de riesgo.

1
Carsten Stephan, 2007

3
Guideline on Prostate Cancer
European Association of Urology 2008

3
Guideline on Prostate Cancer
European Association of Urology 2008

3
Guideline on Prostate Cancer
European Association of Urology 2008

D
Guideline on Prostate Cancer
European Association of Urology 2008

12
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A los pacientes con sospecha clinica al tacto
rectal y elevacion del APE sérico, efectuar
biopsia transrectal de prostata.

En los pacientes sin sospecha al tacto rectal,
pero con alteracion en los niveles de APE
entre 4 y 10 ng/ml, con disminucién del
20% de la fraccion libre, densidad mayor de
0.15, velocidad mayor de 0.75ng/ml/afo y
tiempo de duplicacion menor a 3 meses,
realizar biopsia de prostata.

Pacientes sin sospecha clinica al tacto rectal
y elevacion del APE sérico por arriba de
10ng/ml, efectuar biopsia transrectal de
prostata.

4.3. DiagnoOsTico CLinico

La mayoria de los canceres de prostata estan
localizados en la zona periférica de la
prostata y pueden ser detectados mediante
tacto rectal (TR) cuando el volumen es
mayor a 0.2 ml. El riesgo de presentar cancer
ante hallazgos anormales al tacto rectal esta
directamente relacionado a los valores de
APE. (Anexo 3, tabla 2)

A todo paciente con hallazgos anormales al
tacto rectal, alin sin alteracion en los niveles
de APE, efectuar biopsia transrectal de
prostata.

C
Guideline on Prostate Cancer
European Association of Urology 2008

C
Guideline on Prostate Cancer
European Association of Urology 2008

C
Guideline on Prostate Cancer
European Association of Urology 2008

3
Guideline on Prostate Cancer
European Association of Urology 2008

C
Guideline on Prostate Cancer
European Association of Urology 2008

13



4.4. PrRuesAas DIAGNOSTICAS

Evidencia / Recomendacion

Aunque los valores elevados de APE o
hallazgos anormales al tacto rectal pueden
iniciar la sospecha de cancer de prostata, la
deteccion requiere confirmacion con la biopsia
de prostata.

La biopsia transrectal guiada por ultrasonido,
es el método recomendado en la mayoria de los
casos para obtener material para su analisis
histoldgico, se recomienda un minimo de 10 a
12 muestras y eventualmente un mayor
numero en prostatas grandes.

La biopsia de prostata debe efectuarse a través
de ultrasonido transrectal.

Si el primer set de biopsias es negativo, se
recomienda repetir la biopsia ya que en un
segundo set de biopsias el porcentaje de
deteccion de cancer de prostata es de 10 a
35%. Actualmente no existe un esquema
probado de toma de biopsia que impida la
necesidad de repetir las biopsias en el caso de
una elevacion persistente del APE.

La decision de realizar nuevas biopsias debe ser
discutida con el paciente, explicandole los
riesgos y beneficios que ésta implica (Anexo 3,
tabla 3), incluyendo la posibilidad de resultado
negativo en el nuevo procedimiento.

La inyeccion periprostatica transrectal con un
anestésico local, puede ofrecer a los pacientes
sometidos a una biopsia de prostata una
analgesia efectiva.

Al efectuar una biopsia de prostata, realizar la
aplicacion de  un  anestésico  local
periprostatico.

Diagndstico y Tratamiento del Cancer de Prostata

Nivel / Grado

1b
Guideline on Prostate Cancer
European Association of Urology 2008

2a
Guideline on Prostate Cancer
European Association of Urology 2008

B
Guideline on Prostate Cancer
European Association of Urology 2008

3
Guideline on Prostate Cancer
European Association of Urology 2008

C
Guideline on Prostate Cancer
European Association of Urology 2008

la
Guideline on Prostate Cancer European
Association of Urology 2008

A

Guideline on Prostate Cancer
European Association of Urology 2008
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En pacientes asintomaticos con diagndstico de
cancer de prostata y nivel sérico de APE menor
de 20 ng/ml, la posibilidad de hallazgos
positivos en la tomografia axial computarizada
(TAC) es aproximadamente del 1 %; sin
embargo en pacientes con alto riesgo de tener
actividad metastasica linfatica, la especificidad
de una TAC positiva es de 93 a 96 %.

Realizar TAC para la etapificacion, en pacientes
con cancer de prostata de alto riesgo.

La deteccion temprana de metastasis Oseas,
alertara al clinico en las posibles
complicaciones inherentes al dafo 6seo.

El gamagrama o&seo permanece como el
método mas sensible de evaluacién de las
metastasis Oseas, ya que es superior a la
evaluacion clinica, serie 6sea metastasica y
medicion de niveles séricos de fosfatasa
alcalina.

Realizar gamagrama 6seo, solo en pacientes
con cancer de prostata de alto riesgo.

4.5. ESTADIFICACION

Evidencia / Recomendacion

Diagndstico y Tratamiento del Cancer de Prostata

2b
Guideline on Prostate Cancer European
Association of Urology 2008

B
Guideline on Prostate Cancer
European Association of Urology 2008

2a
Guideline on Prostate Cancer European
Association of Urology 2008

2a
Guideline on Prostate Cancer European
Association of Urology 2008

B
Guideline on Prostate Cancer
European Association of Urology 2008

Nivel / Grado

La clasificacion TNM es utilizada para
etapificar el cancer de prostata, esta describe la
extension del tumor primario (T) la ausencia o
presencia de diseminacion cercana o
diseminacién a ganglios linfaticos (N) o la
diseminacién a distancia o metastasis (M).
Esta clasificacion aplica para adenocarcinomas
y carcinomas escamosos, pero no para sarcoma
o carcinoma de células transicionales de la
prostata.

a
Guideline on Prostate Cancer
European Association of Urology 2008
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Para determinar el estadio del cancer de
prostata en los pacientes, utilizar Ila
clasificacion TNM AJCC 2002. ( Anexo 3,
tabla 1)

La agresividad del tumor puede ser
determinada por el examen microscopico de las
células cancerosas, el sistema de gradacion
tumoral mas cominmente utilizado es la escala
de Gleason. Este sistema asigna un grado
primario al grado mas predominante (1 a 5),y
un grado secundario al segundo mas
predominante, el Gleason es obtenido por la
suma de los dos valores asignados (en una
escalade 2 a 10).

De acuerdo a la escala de Gleason se establece

al grado de diferenciacion con fines

pronosticos:

Grado 1 = bien diferenciado (Gleason 2 a 4)

Grado 2 = moderadamente diferenciado
(Gleasonde 5a 6)

Grado 3 = pobremente diferenciado (Gleason
de 7 a 10)

Utilizar la escala de Gleason para determinar el

grado de diferenciacion celular con fines de

tratamiento y pronostico.

Los esquemas de estratificacion de riesgo se
han desarrollado con base en el nivel de: APE,
escala de Gleason vy clasificacion T de la AJCC
2002 dividiéndose en tres grupos:

® Bajo riesgo APE <10ng/ml Gleason
<=6y estadio clinico T1 a T2A.

® Riesgo Intermedio: APE de 10 a 20,
Gleason de 7 o estadio clinico T2b a
T2c.

® Alto Riesgo: APE>20, Gleason de 8 a
10, T3aT4
Estratificar los grupos de riesgo utilizando las
escalas mencionadas, con fines de tratamiento
y pronostico.
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C
Guideline on Prostate Cancer
European Association of Urology 2008

3
Guideline on Prostate Cancer
European Association of Urology 2008

2+
GPC NICE, 2008

C
Guideline on Prostate Cancer
European Association of Urology 2008 y
GPC NICE, 2008

2+
GPC NICE, 2008

C
GPC NICE, 2008
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4.6. TRATAMIENTO DE CANCER DE PROSTATA
4.6.1 ViGILANCIA ACTIVA

Evidencia/Recomendacién Nivel /Grado
El manejo expectante o vigilancia activa, ha 2+
mostrado que ofrece porcentajes de sobrevida GPC NICE,2008

a 10 anos con calidad de vida adecuada, similar
a la prostatectomia radical o radioterapia, por
lo que se considera una opcion para pacientes
con canceres de bajo riesgo o con esperanza de

vida corta.
El reporte de resultados a largo plazo de la 2+
vigilancia activa, han mostrado que Ia GPC NICE,2008

mortalidad por cancer de prostata a 15 afios
con un Gleason de 6 es del 18 al 30 %,
mientras que el riesgo a 15 anos de muerte por
otras causas es del 25 al 59%.

) Una vigilancia  apropiada incluye Ila 2+
determinacion de APE cada 3 meses, un tacto GPC NICE,2008
rectal cada 6 meses y repetir biopsias

Y prostaticas anualmente.

) Las ventajas de la vigilancia activa incluyen: 2+
1. Evitar los efectos colaterales de una terapia GPC NICE,2008

definitiva que puede ser innecesaria Y
\ ” 2. No altera la calidad de vida y permite las No especificada
actividades normales de los pacientes. GPC NCCN, 2008

3. Los canceres pequefos indolentes, no
reciben tratamientos innecesarios
4. Disminuyen costos iniciales.
Las desventajas de la vigilancia activa incluyen: No especificada
1. Perdida de la oportunidad para la cura GPC NCCN, 2008
2. Progresion del cancer antes del
tratamiento
3. Tratamiento a largo plazo de un cancer
mas agresivo que puede ser mas intenso y
con mayores efectos colaterales.
4. La neuropreservacion en la prostatectomia
subsecuente puede ser mas dificil, lo que
reduce la oportunidad de preservar la
potencia sexual después de la cirugia.

17



Diagndstico y Tratamiento del Cancer de Prostata

5. Incrementa la ansiedad de vivir con un
cancer no tratado
6. Propicia consultas medicas frecuentes

La vigilancia activa se puede recomendar en

R pacientes de cancer de prostata de bajo riesgo; C
en riesgo intermedio debe discutirse con el GPC NICE, 2008
paciente y no se recomienda en alto riesgo.
En los pacientes con cancer de prostata en C

R vigilancia activa, se recomienda realizar GPC NICE, 2008 y
determinacion de antigeno de APE cada 3 Ila
meses, un tacto rectal cada 6 meses y repetir NCCN 2008

biopsias prostaticas anualmente.

4.6.2. PRosTATECTOMIA RADICAL

Evidencia/Recomendacién Nivel /Grado
El mayor beneficio de la prostatectomia radical Ib
es la potencial curacion del cancer de prostata, Guideline on Prostate Cancer
en pacientes en quienes el cancer esta European Association of Urology 2008

clinicamente confinado a la préstata. (Un
ensayo clinico controlado, mostré6 mayor

sobrevida)
Se puede realizar prostatectomia radical en A

R pacientes con cancer de prostata clinicamente Guideline on Prostate Cancer
confinado a la prostata. European Association of Urology 2008
Existe potencial morbilidad peri-operatoria, en 3
la prostatectomia radical Guideline on Prostate Cancer

European Association of Urology 2008

La prostatectomia radical debe ser reservada C

R para pacientes con expectativa de vida de 10 Guideline on Prostate Cancer
anos o mas, con enfermedad localmente European Association of Urology 2008

avanzada, con bajo volumen y niveles séricos
de APE <20 ng/ml: es decir cancer bien 6
moderadamente diferenciado (Gleason =<7).
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Se puede realizar prostatectomia radical en

R pacientes seleccionados con enfermedad C
localmente avanzada con bajo volumen, niveles Guideline on Prostate Cancer
séricos de APE < de 20ng/ml y cancer bien o European Association of Urology 2008

moderadamente diferenciado (Gleason =<7)

4.6.3. LINFADENECTOMIA PELVICA

Evidencia/Recomendacién Nivel /Grado
En general se acepta, que la linfadenectomia 3
pélvica provee informacion importante para el GPC NICE, 2008 y
pronostico (nimero de ganglios 1]
comprometidos, volumen tumoral, ruptura Heindenreich, 2007.

capsular) que no se obtiene por ningiin otro

procedimiento en la actualidad. Asimismo

permite determinar el manejo adyuvante

posoperatorio.

En pacientes con cancer de prostata, la 1]

posibilidad de detectar metastasis linfaticas es: Heindenreich, 2007

En cancer de bajo riesgo: 3 a 9%

En cancer de riesgo intermedio: 20-25%

En cancer de alto riesgo: 30-40%

Auln cuando la extension de la linfadenectomia

R continlia en debate, de acuerdo a las revisiones Nivel C
actuales, se recomienda la linfadenectomia GPC NICE, 2008
extensa en pacientes en quienes se efectue
este procedimiento.
En pacientes con cancer de prostata de bajo

R riesgo, se recomienda explicar al paciente Nivel C
riesgos y beneficios del procedimiento, para GPC NICE, 2008
definir si se efecttia el mismo.

Se recomienda realizar linfadenectomia Nivel C
R extensa en pacientes con cancer de prostata de GPC NICE, 2008

riesgo intermedio vy alto.
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4.6.4. RADIOTERAPIA

Evidencia/Recomendacién

La radioterapia externa es una de las
principales opciones de tratamiento para el
cancer de prostata clinicamente localizado,
ofrece los mismos resultados de sobrevida a
largo plazo que la cirugia y da resultados
similares en sobrevida libre de progresion, en
pacientes de bajo riesgo.

Las técnicas que han permitido resultados
equiparables a la cirugia son la radioterapia de
intensidad modulada y/o la conformacional en
3D; a una dosis de 70-79 Gy en 35-41
fracciones (con o sin vesiculas seminales) en
pacientes con cancer de prostata de bajo
riesgo; incrementando a 75-80 Gy en
pacientes con riesgo intermedio y alto.

Se contraindica la radioterapia externa en
pacientes con: radiacion pélvica previa,
enfermedad inflamatoria activa del recto o con
sonda intravesical a permanencia.

Las contraindicaciones relativas incluyen baja
capacidad vesical, diarrea moderada a severa,
obstruccion infravesical que requiere catéter
suprapubico y colitis ulcerativa inactiva.

Si el paciente es sometido a prostatectomia
radical y se encuentran margenes positivos
(pT3) el riesgo de recurrencia local puede ser
hasta de 30%, por lo que la radioterapia puede
ser razonablemente utilizada después de la
recuperacion de la cirugia.

Si la radioterapia es considerada, debe ser
administrada antes de que el APE se eleve a
mas de 1.5 ng/ml|

Diagndstico y Tratamiento del Cancer de Prostata

Nivel /Grado

2a
Guideline on Prostate Cancer
European Association of Urology 2008

No especificada
GPC NCCN, 2008

No especificada
GPC NCCN, 2008

No especificada
GPC NCCN, 2008

No especifcada
GPC NCCN, 2008 vy
2a
Guideline on Prostate Cancer
European Association of Urology 2008
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En pacientes con cancer de prostata de alto
riesgo (T3-T4, MO) la radioterapia es una
opcion de manejo, en combinacion con terapia
hormonal por 2 a 3 anos.

Se debe considerar la posibilidad de terapia
hormonal neoadyuvante durante 4-6 meses.

La braquiterapia es una forma de radioterapia
en la cual la radiacion se da con el uso de
semillas radioactivas implantadas en forma
permanente dentro de la préstata (baja dosis).
Existe riesgo de incontinencia, que se
incrementa si el paciente tiene RTUP previa,
muchos  desarrollan  disfuncion  eréctil
progresivamente en los afos siguientes a la
implantacion; frecuentemente los sintomas
irritativos urinarios pueden persistir hasta un
ano posterior al implante; no esta indicada en
hombres con prostatas de gran volumen
(mayor a 60 g). La sintomatologia urinaria
obstructiva  significativa representa una
contraindicacion relativa.

Los mejores candidatos para esta modalidad
terapéutica son los pacientes con cancer de
prostata de bajo riesgo.

Las dosis recomendadas son: I'*® 145 Gy vy
Pd'® 125 Gy

En pacientes con cancer de prostata de riesgo
intermedio, la braquiterapia puede ser
combinada con radioterapia externa, con o sin
terapia hormonal neoadyuvante.

Los pacientes de alto riesgo generalmente son
considerados  pobres  candidatos  para
braquiterapia, sin embargo un grupo selecto de
pacientes puede ser candidato a braquiterapia
en conjunto con radioterapia externa y terapia
hormonal.

Se recomienda el uso de la radioterapia externa
(conformacional o intensidad modulada), en
pacientes con cancer de prostata de bajo riesgo
a dosis de 70 -79Gy en 35 a 41 fracciones de
la prostata.

Se recomienda el uso de radioterapia externa
(conformacional o intensidad modulada) en
pacientes con cancer de prostata riesgo
intermedio o alto a dosis de 75-80Gy en 35 a
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la
Guideline on Prostate Cancer
European Association of Urology 2008

Ib
Guideline on Prostate Cancer
European Association of Urology 2008

2b
Guideline on Prostate Cancer
European Association of Urology 2008

No especificada
GPC NCCN, 2008 vy

2b
Guideline on Prostate Cancer
European Association of Urology 2008

B
Guideline on Prostate Cancer
European Association of Urology 2008

B
Guideline on Prostate Cancer
European Association of Urology 2008
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41 fracciones de la prostata.

No se recomienda el uso de radioterapia
externa en pacientes con radiacion pélvica
previa, enfermedad inflamatoria activa del
recto o con sonda intravesical a permanencia
Se recomienda el uso de radioterapia externa
adyuvante, en pacientes sometidos a
prostatectomia radical con limites quirirgicos
positivos, antes de que el APE se eleve a mas
de 1.5 ng/ml.

Se recomienda el uso de radioterapia externa
en combinacion con terapia hormonal
neoadyuvante y/o adyuvante en pacientes de

alto riesgo.

Se recomienda braquiterapia como

monoterapia a pacientes con cancer de
125

prostata de bajo riesgo a dosis de 145 Gy I""" y
125Gy Pd*®

No se recomienda braquiterapia a pacientes
con cancer de prostata de bajo riesgo con
volumen prostatico mayor a 60 gramos, o
antecedente de RTUP previa.

En pacientes con cancer de prostata de riesgo
intermedio o alto se recomienda Ila
braquiterapia combinada con radioterapia
externa y terapia hormonal.

4.6.5. CRIOTERAPIA

Evidencia/Recomendacién
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B
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European Association of Urology 2008

B
Guideline on Prostate Cancer
European Association of Urology 2008

A
Guideline on Prostate Cancer
European Association of Urology 2008

B
Guideline on Prostate Cancer
European Association of Urology 2008

B
Guideline on Prostate Cancer
European Association of Urology 2008

B
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European Association of Urology 2008

Nivel /Grado

La crioterapia utiliza técnicas de congelacion
que inducen muerte celular por: deshidratacion
con desnaturalizacion de proteinas, ruptura
directa de la membrana celular por cristales de
hielo, estasis vascular y microtrombos con
estasis de la microcirculacion, isquemia
secundaria y apoptosis.

Los pacientes candidatos ideales a este
procedimiento son aquellos con cancer de
prostata o6rgano confinado con volumen

2by3
Guideline on Prostate Cancer
European Association of Urology 2008
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prostatico menor a 40 ml, APE menor a 20
ng/ml, y Gleason menor de 7.

Los resultados a largo plazo muestran que el
porcentaje a 5 anos de sobrevida libre de
progresion, es inferior al logrado con cirugia o
radioterapia radical en pacientes de bajo riesgo.

4.6.6. Hiruy RiITA

Evidencia/Recomendacién Nivel /Grado
El (HIFU) consiste en un ultrasonido con
emision de ondas por un transductor que 3
induce dano tisular por efectos mecanicos y Guideline on Prostate Cancer
térmicos, asi como cavitacion. Su proposito es European Association of Urology 2008

destruir tejido maligno, provocando necrosis
coagulativa por calentamiento del tejido a mas
de 65 grados centigrados.

Los resultados son limitados, con datos
obtenidos con menos de 1000 casos de cancer
de prostata publicados en la literatura, y sin
contar con ensayos clinicos y analisis de

sobrevida.

La ablacion  tumoral intersticial  por 3

radiofrecuencia (RITA) utiliza energia por Guideline on Prostate Cancer
radiofrecuencia mediante un electrodo de European Association of Urology 2008

aguja colocado dentro de la prostata,
resultando en necrosis coagulativa por
calentamiento del tejido a mas de 100 grados
centigrados. La aplicacion clinica esta limitada
a 2 pequenos estudios.

R No se recomienda el uso de crioterapia, HIFU o C

RITA debido a su bajo nivel de evidencia. Guideline on Prostate Cancer
European Association of Urology 2008
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4.6.7. TerarpiA HormonAL

Evidencia / Recomendacidn
O\

La terapia hormonal antiandrogenica que usa
castracion medica o quirurgica, es la forma de
terapia sistémica mas comun para el cancer de
prostata diseminado.

La terapia hormonal antiandrogenica consiste
en: 1) la supresién de la secrecion de
androgenos  testiculares por medio de
orquiectomia bilateral o con el uso de analogos
LH-RH y 2) la inhibicién de la accién de los
andrégenos circulantes y/6 de sus receptores
en las células prostaticas, utilizando
competidores conocidos como antiandrogenos.
Estas dos modalidades pueden ser combinadas
para lograr lo que se conoce como bloqueo
androgenico completo (maximo o total) BAT
En pacientes con evidencia radiografica de
metastasis y tratados sélo con analogos LH
RH, puede ocurrir un incremento en los niveles
séricos de la hormona LH que aumenta los
niveles de testosterona (efecto de flama) en
las primeras semanas de inicio del tratamiento,
lo que puede empeorar la enfermedad
existente, por lo que debera utilizarse en forma
conjunta un antiandrégeno al menos siete dias
previos al inicio del andlogo LH RH, para
bloquear los receptores androgénicos.

En pacientes con cancer de prostata
metastatico, se recomienda el uso de bloqueo
androgenico medico (andlogo LH RH) o
quirtrgico (orquiectomia simple bilateral).

En cancer de prostata avanzado, la terapia
hormonal  antiandrogenica  retarda la
progresion, previene las complicaciones
potenciales y palia los sintomas efectivamente,
pero no prolonga la sobrevida.

En cancer de prostata avanzado, todas las
formas de castracion como monoterapia (OSB,
LH-RH) tienen eficacia terapéutica.
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Nivel / Grado
1la
Guideline on Prostate Cancer
European Association of Urology 2008

1+
GPC NICE, 2008

1+
GPC NICE, 2008

A
Guideline on Prostate Cancer
European Association of Urology 2008 y
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Ib
Guideline on Prostate Cancer
European Association of Urology 2008

Ib
Guideline on Prostate Cancer
European Association of Urology 2008
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El uso de antiandrégenos no esteroideos,
(Bicalutamida 150 mg) es una alternativa
efectiva para el tratamiento adyuvante (como
monoterapia), exclusivamente para pacientes
con cancer de prostata localmente avanzado y
en forma combinada con radioterapia.

En cancer de prdstata avanzado, el agregar un
antiandrégeno no esteroideo a la castracion
(BAT), da una pequefia ventaja en sobrevida
global sobre la castracion sola, pero se asocia
con un incremento en los efectos secundarios
que reduce la calidad de vida e incrementa
costos.

En cancer de prostata avanzado, la terapia
antiandrogenica inmediata (al momento del
diagnostico), reduce significativamente la
progresion de la enfermedad vy el porcentaje de
complicaciones debidas a la progresion,
comparado con la terapia antiandrogenica
tardia (hasta la aparicién de sintomas).

Se recomienda el uso de terapia hormonal
antiandrogénica (analogos LH RH u OSB), en
pacientes con cancer de prdstata metastatico
avanzado.

Se recomienda agregar un antiandrégeno a la
castracion médica cuando menos durante siete
dias previo a la aplicacion de anadlogo LH RH,
en pacientes con cancer de prostata
metastatico con actividad osea multiple.

Se recomienda el uso del BAT (castracion
medica o quirirgica mas antiandrégeno) en
pacientes con cancer de prostata metastatico,
individualizando cada caso de acuerdo a la
extension tumoral y estado fisico del paciente.
Se recomienda utilizar terapia hormonal
antiandrogenica con analogos LH RH u
orquiectomia en los casos de cancer de

prostata localmente avanzado en forma
conjunta con radioterapia externa.
Se recomienda la  monoterapia  con

antiandroégenos no esteroideos, (Bicalutamida
150 mg) como una alternativa efectiva para el
tratamiento adyuvante exclusivamente para
pacientes con cancer de prdstata localmente
avanzado en forma combinada con
radioterapia.

Diagndstico y Tratamiento del Cancer de Prostata

Ib
Guideline on Prostate Cancer
European Association of Urology 2008

la
Guideline on Prostate Cancer
European Association of Urology 2008 y
1+
GPC NICE, 2008

Ib
Guideline on Prostate Cancer
European Association of Urology 2008 y
1+
GPC NICE, 2008

A
Guideline on Prostate Cancer
European Association of Urology 2008

A
Guideline on Prostate Cancer
European Association of Urology 2008

A
Guideline on Prostate Cancer
European Association of Urology 2008

A
Guideline on Prostate Cancer
European Association of Urology 2008

A
Guideline on Prostate Cancer
European Association of Urology 2008

25



Diagndstico y Tratamiento del Cancer de Prostata

5. VIGILANCIA Y SEGUIMIENTO

Evidencia / Recomendacién Nivel / Grado

La mayoria de los pacientes con falla al
tratamiento inicial del cancer de prostata, lo
hacen en forma temprana, aun si la falla se
hace evidente clinicamente afios después.

En pacientes con prostatectomia radical, se
espera tener niveles indetectables del APE,
dentro de las tres semanas del post operatorio.
Niveles de APE persistentemente elevados,
indican que el tejido productor del antigeno
permanece en el cuerpo y generalmente se
debe a cancer residual por micro metastasis
que no fueron detectadas 6 enfermedad
residual debido a margenes quirdrgicos
positivos.

Un nivel de APE sérico > 0.2 ng/ml se asocia
con enfermedad residual o recurrente.

Un rapido incremento en los niveles de APE,
velocidad de APE alta y/6 tiempo corto de
duplicacion de APE, indican probabilidad de
metastasis a distancia, mientras un incremento
tardio lento es mas probable que indique
recurrencia local.

El nivel de APE después de radioterapia
disminuye lentamente en comparacion con el
de la prostatectomia radical, el valor de corte
optimo para un Nadir de antigeno favorable
después de radioterapia es controversial.

Un Nadir de APE de < 0.5ng/ml se asocia con
un pronostico favorable, el intervalo antes de
alcanzar el Nadir de APE puede ser muy
prolongado y en ocasiones tomar 3 afnos o mas.
Un APE que aumenta mas de 2ng/ml por
encima del Nadir de antigeno, es la definicion
actual de falla bioquimica post-radioterapia.
Posterior a la terapia hormonal
antiandrogénica el valor prondstico del APE
basado en el valor inicial pre-tratamiento o el
decremento del APE durante los primeros 3 a 6
meses, se han utilizado para monitorear el

1b
Guideline on Prostate Cancer
European Association of Urology 2008

1b
Guideline on Prostate Cancer
European Association of Urology 2008

1b
Guideline on Prostate Cancer
European Association of Urology 2008

1b
Guideline on Prostate Cancer
European Association of Urology 2008

2a
Guideline on Prostate Cancer
European Association of Urology 2008
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cancer de prostata durante las ultimas décadas.
Los  pacientes deben ser  seguidos
estrechamente durante el primer afio después
del tratamiento, cuando el riesgo de falla es
alto.

Se recomienda efectuar medidas de APE y
tacto rectal durante el seguimiento en
intervalos de 3, 6 y 12 meses del post-
operatorio, después cada 6 meses hasta 3 afos
y posteriormente en forma anual.

Cuando la progresion de la enfermedad ocurre
o si el paciente no responde al tratamiento, el
seguimiento necesita ser individualizado.

Se recomienda considerar terapia adyuvante
(analogos LHRH/OSB ¢ bicalutamida 150mg
al dia), si los niveles de APE posterior a cirugia
radical son mayores a 0.2ng/ml.

Se recomienda considerar terapia adyuvante
(la terapia hormonal antiandrégenica es una
opcién) si los niveles del APE se incrementan
mas de 2ng/ml por arriba del Nadir, en
pacientes sometidos a radioterapia.

Después de la fase inicial de respuesta al
tratamiento endocrino, los pacientes deben ser
regularmente monitorizados para detectar y
tratar alguna de las complicaciones del escape
endocrino. (Falla al tratamiento), la progresion
de la enfermedad clinica ocurre después de un
intervalo promedio de 12 a 18 meses de
tratamiento en pacientes con enfermedad
metastasica.
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ALGORITMO

Algoritmo 1. Diagnostico y Tratamiento de Cancer de prostata

< Paciente con Sospecha de Cancer de Préstata >
v y v
APE elevado
APE elevado de Tacto rectal mavor a 10 na/mi
4210 ng/mly (TR) anormal Y 9
y TR normal
TR normal
| )
Fraccién libre de P
Fraccién libre de
RAE AV APE <20%
ekl o ARz Densidad de APE
<0.15 ng/ml/cc >0.15 ng/mlice
Velocidad de APE e
~ Velocidad de APE
<0.75 ng/ml/afio >0.75 ng/ml/afio
T‘e".‘p° de Tiémpo de
AU EED AR /ARE duplicacién de APE
mayor de tres
menor de 3 meses
meses
v
Solicitar biopsia
3 transrectal
Solo llevar monitoreo con APE dirigida por
ultrasonido
A A A

APE <10ng/ml
Gleason <6y
estadio clinico T1
a T2a:

Ca de prostata
localizado
Bajo riesgo

APE de 10 a 20
ng/ml, Gleason de
7 o estadio clinico
T2b a T2c:

Ca de prostata
localizado
Riesgo
intermedio

APE>20 ng/ ml,
Gleasonde 8 a
10, estadio clinico
T3:

Ca de prostata
localmente
avanzado

Alto riesgo

APE>20 ng/ml,
Gleasonde 8 a
10, estadio clinico
T4:

Ca de prostata
avanzado
Alto riesgo

Se discutira con el paciente:

. L 8 Prostatectomia radical +
Continuar con vigilancia

Hormonoterapia*

Vigilancia activa

*Pacientes seleccionados con:
Gleason <=8
APE <= 20
TR = Tacto rectal

Monitoreo con APE y (o] 6 Hormonoterapia
Biopsias Periodicas Realizar prostatectomia radical . .
6 5 Radioterapia exgerna +
Prostatectomia Radical 6 Radioterapia externa Hormonuoterapla
Eadtitciaplald o Hormonoterapia
Radioterapia externa Braquiterapia
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Algoritmo 2. Tratamiento de Cancer de Prostata en Pacientes de
Bajo Riesgo

Céancer préstata localizado
APE <10ng/ml
Gleason <6y

Estadio clinico T1 a T2a
Bajo Riesgo

A

Vigilancia activa
Monitoreo con APE

y
Biopsias periédicas

Prostatectormia radical si ¢Hay progresion? si Radioterapia

A

A
¢Hay margenes Si A Radioterapia ) )
residuales? ' externa Braquiterapia

Vigilancia activa

Monitoreo con APE y
Biopsias Periédicas
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Algoritmo 3.Tratamiento de Cancer de Prostata en Pacientes de Riesgo Intermedio

Cancer de Proéstata Localizado

APE 10-20ng/ml
Gleason 7y
estadio clinico T2b a T2c.
Riesgo Intermedio

A

Prostatectormia
Radical

¢Hay margenes

le——Si

¢ Vigilancia Activa
Monitoreo con APE y
Biopsias Periddicas?*

¢ Hay progresion?

residuales?

4

‘/ Vigilancia activa

*A criterio del médico en pacientes muy
seleccionados

'K Monitoreo con APE

Si——»|

Radioterapia

Radioterapia
externa

Braquiterapia
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Algoritmo 4.Tratamiento de Cancer de Prostata en Pacientes de Riesgo Alto

Cancer de prostata localmente avanzado Cancer de prostata avanzado
T3 T4
Gleason 8 - 10 Gleason 8 - 10
APE > 20 ng/ml APE > 20 ng/ml
Riesgo Alto Riesgo Alto
A A
Prostatectomia Radical® Radioterapia
+ + Tratamiento Hormonal
Tratamiento Hormonal Tratamiento Hormonal Antiandrogénico L
Antiandrogénico Antiandrogénico

¢ Hay control?
Si
No

Terapia Hormonal

Vigilancia
Antiandrogénica Continua .

*Pacientes seleccionados con APE < a 20 ng/mly
Gleason< a8
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CRITERIOS DE REFERENCIA A TERCER NIVEL

Evidencia / Recomendacién

Nivel / Grado

VIR

VIR

VIR

VIR

VIR

Pacientes con sospecha de cancer de prostata, en
quienes no se pueda efectuar biopsia para
confirmacion del diagndstico en su unidad de
origen por falta de recursos

Pacientes candidatos de cirugia radical en quienes
el procedimiento no pueda llevarse a cabo en su
unidad de atencién, por no tener la capacidad
resolutiva

Cuando no se cuenta con el recurso técnico para
ofrecer tratamiento (Radioterapia)

Pacientes con cancer de prostata hormono
refractario

Pacientes con falla al tratamiento primario que no
cuenten con los recursos en la unidad de segundo
nivel de atencion, para tratamiento paliativo

CRITERIOS TECNICOS-ADMINISTRATIVOS

Evidencia / Recomendacion

v

Consenso del grupo que elaboré
La guia

v

Consenso del grupo que elaboré
La guia

v

Consenso del grupo que elaboré
La guia

v

Consenso del grupo que elaboré
La guia

v

Consenso del grupo que elaboré
La guia

Nivel / Grado

VIR

VIR

Los pacientes sometidos a una prostatectomia
radical sin complicaciones, requieren incapacidad
laboral por un lapso de 8 a 10 semanas.

Los pacientes sometidos a orquiectomia simple
bilateral, como parte de la terapia hormonal
antiandrogeénica, requieren incapacidad laboral por
un lapso aproximado de 4 semanas.

v

Consenso del grupo que elaboré
La guia

v

Consenso del grupo que elaboré
La guia
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5. DEFINICIONES OPERATIVAS

Adyuvancia: terapia que se inicia posterior a un tratamiento radical de tumor primario y tiene como
objeto el eliminar las micrometastasis periféricas residuales.

Antigeno Prostatico Especifico (APE): es una glucoproteina sintetizada en las células epiteliales
de la prostata, con peso molecular de 34 KD, cuya funcion es la licuefaccion del semen eyaculado y
permitir el medio adecuado para que los espermatozoides se movilicen libremente, su produccion
depende de la presencia de androgenos y del tamario de la glandula prostatica.

Biopsia transrectal de préstata (BTR): es la toma de fragmentos de tejido prostatico por via rectal
utilizando una aguja, con el apoyo de un transductor de ultrasonido.

Bloqueo Androgénico Total (BAT): es la supresidn completa de la actividad androgénica en el
cuerpo, utilizando castracion médica o quirurgica mas el empleo de un antiandrogeno.
Braquiterapia: es una forma de radioterapia en la cual la radiacion es dada con el uso de semillas
radioactivas implantadas permanentemente dentro de la prostata.

Crioterapia: modalidad terapéutica que ocasiona muerte celular a través de congelacion aplicada
directamente a la prostata.

Cancer de prdstata bien diferenciado: diferenciacion celular con Gleason entre 2 y 4.

Cancer de prostata moderadamente diferenciado: diferenciacion celular con Gleason entre 5y 6.
Cancer de prostata poco diferenciado: diferenciacion celular con Gleason de 7 a 10.

Cancer de prdstata de bajo riesgo: etapa T1-T2a Gleason =<6 y APE <10ng/ml.

Céancer de préstata de riesgo intermedio: etapa T2b-T2c, Gleason =7, APE de 10 a 20 ng/ml.
Céancer de prdstata de alto riesgo: etapa T3-T4, Gleason 8 o mayor, APE >20mg/ml.

Cancer de prostata localizado: tumor confinado exclusivamente a la glandula prostatica.

Cancer de prostata localmente avanzado: tumor que se extiende mas alla de la capsula prostatica,
con o sin compromiso de las vesiculas seminales.

Cancer de prostata avanzado: tumor que compromete a otras estructuras, cercanas o distantes a la
prostata.

Densidad del APE: nivel de APE en la sangre en relacion al volumen de la prostata.
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Efecto de flama: es el incremento subito en los niveles séricos de testosterona posterior a la
aplicacion de un analogo LH RH.

Fraccion libre del APE: es el nivel sérico del APE no unido a proteinas.

Gleason: escala histopatoldgica que determina el grado de diferenciacion glandular de las células
prostaticas dando una puntuacionde 1 a 5.

HIFU (ultrasonido focalizado de alta intensidad): procedimiento que consiste en un ultrasonido
enfocado a la emision de ondas por un transductor, que induce dafo tisular por calentamiento del
tejido prostatico.

Linfadenectomia: es un procedimiento quirdrgico que implica la remocion de ganglios linfaticos
para su analisis.

Nadir: Valor mas bajo del antigeno prostatico especifico, alcanzado posterior a cualquier
tratamiento para cancer de préstata (cirugia, radioterapia 6 terapia hormonal).

Neoadyuvancia: terapia que se inicia de manera previa al tratamiento radical del tumor primario, y
que tiene como principal objetivo reducir el volumen tumoral del tumor primario y secundariamente
actuar sobre las micrometastasis periféricas.

Orquiectomia simple bilateral (OSB): procedimiento quirdrgico que implica la remocién de ambos
testiculos via escrotal.

Prostatectomia radical: es la remocion completa de la glandula prostatica, con reseccion de ambas
vesiculas seminales, que puede acompariarse de linfadenectomia pélvica (limitada o extendida) en
pacientes con alto riesgo de involucro ganglionar; puede efectuarse mediante cirugia abierta
(retropubica o perineal), via laparoscopia y/o robética asistida.

Radioterapia externa: es la terapia que utiliza radiaciones ionizantes generadas en una maquina y
dirigidas al tumor desde fuera del paciente.

RITA (ablacién tumoral intersticial por radiofrecuencia): es la terapia que utiliza energia por
radiofrecuencia mediante un electrodo de aguja, colocado dentro de la prostata resultando en
necrosis coagulativa por calentamiento.

Tacto rectal (TR): examen de exploracién clinica que consiste en explorar la prostata digitalmente
via rectal.

TNM para cancer de prostata: clasificacion utilizada internacionalmente para etapificar el
adenocarcinoma y cancer epidermoide de préstata de acuerdo a extension (T), invasién linfatica
(N) y metastasis (M), desarrollada en el 2002 por el American Joint Committee on Cancer

(AJCC).(ver tabla 1 en anexos)
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Vigilancia activa: es el monitoreo continuo del curso de la enfermedad con la posibilidad de
intervenir si el cancer progresa o si el inicio de los sintomas es inminente.

Velocidad de APE: es el rango de cambio del nivel de APE anual.

ABREVIATURAS

APE: Antigeno Prostatico Especifico.

BAT: Bloqueo Androgénico Total

BTRP: Biopsia Transrectal de Prostata
GGO: Gamagrama Oseo

HIFU: High Intensity Focused Ultrasound
OSB: Orquiectomia Simple Bilateral

RITA: Radiofrequency Interstitial Tumor Ablation
RTUP: Reseccion Transuretral de Prostata.
TAC: Tomografia Axial Computada

THA: Terapia Hormonal Antiandrogénica

TR: Tacto rectal
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6. ANEXOS

6.1 EscaLAas CLASIFICACION Y RECOMENDACIONES

LA ESCALA MODIFICADA DE SHEKELLE Y COLABORADORES

Clasifica la evidencia en niveles (categorias) e indica el origen de las recomendaciones emitidas por

medio del grado de fuerza. Para establecer la categoria de la evidencia utiliza nimeros romanos de | a IV

y las letras a y b (minusculas). En la fuerza de recomendacién letras maytsculas de la A a la D.

Categoria de la evidencia

Fuerza de la recomendacion

la. Evidencia para meta-analisis de los estudios clinicos

aleatorios

Ib. Evidencia de por lo menos un estudio clinico

controlado aleatorios

A. Directamente basada en evidencia categoria |

lla. Evidencia de por lo menos un estudio controlado sin

aleatorizar

IIb. Al menos otro tipo de estudio cuasi experimental o

estudios de cohorte

B. Directamente basada en evidencia categoria Il o

recomendaciones extrapoladas de evidencia |

Ill. Evidencia de un estudio descriptivo no experimental,
tal como estudios comparativos, estudios de correlacion,

casos y controles y revisiones clinicas

C. Directamente basada en evidencia categoria IlI
o en recomendaciones extrapoladas de evidencias

categorias | o Il

IV. Evidencia de comité de expertos, reportes opiniones
o experiencia clinica de autoridades en la materia o

ambas

D. Directamente basadas en evidencia categoria IV
o de recomendaciones extrapoladas de evidencias

categorias I, Il

Modificado de: Shekelle P, Wolf S, Eccles M, Grimshaw J. Clinical guidelines. Developing guidelines. BMJ 1999;

3:18:593-59
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Niveles de evidencia y grados de recomendacion, utilizados en la GPC de la Asociacion
Europea de Urologia

Nivel de Evidencia

Evidencia

la Obtenida de meta analisis de ensayos aleatorizados

1b Obtenida de al menos un ensayo aleatorizado

2a Obtenida de un estudio controlado bien disenado, sin aleatorizacion

2b Obtenida de al menos un estudio de otro tipo 6 un estudio cuasi-experimental
bien diseniado

3 Obtenida de estudios no experimentales: estudios comparativos, de correlacion
y reporte de casos

4 Obtenida de reportes de comités de expertos, opiniones 6 experiencia de

autoridades respetadas

Grado de

Recomendacion

A Basada en estudios clinicos de buena calidad y consistencia dirigidos a la
recomendacion especifica y que incluyan al menos un estudio clinico
aleatorizado

B Basada en un estudio clinico bien conducido, pero sin aleatorizacion

C Realizada a pesar de la ausencia de estudios clinicos directamente aplicables 6

de buena calidad

Fuente: Guia de la Asociacion Europea de Urologia: “Prostate Cancer”, 2008
Originalmente: US Department of Health and Human Services, Public Health Service, Agency for Health Care Policy and
Research,1992, pp. 115-127. http://www.ahcpr.gov/

Cuapro Il. SisTema De CLAsIFICACION DE CATEGORIAS DE EviDENCIA Y ConseEnso DE LA NCCN

Categoria 1: La recomendacién se basa en evidencia de nivel alto (ensayos controlados
aleatorizados) y hay un consenso uniforme de la NCCN

Categoria 2 A: La recomendacion se basa en evidencia de nivel bajo y hay un consenso uniforme de
la NCCN

Categoria 2 B: La recomendacion se basa en evidencia de nivel bajo y hay un consenso no uniforme
de la NCCN (pero no existe un desacuerdo mayor)

Categoria 3: La recomendacion se basa en cualquier nivel de evidencia y refleja un desacuerdo
mayor

Todas las recomendaciones son categoria 2 A, a menos que se indique otra
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MODELO DEL SCOTISH INTERCOLLEGIATE
GUIDELINES NETWORK (SIGN) y NICE

Niveles de evidencia cientifica

L++ Metaanalisis, revisiones sistematicas de ensayos clinicos o ensayos clinicos de alta calidad con
muy poco riesgo de sesgo.

1+ Metaanalisis, revisiones sistematicas de ensayos clinicos o ensayos clinicos bien realizados con
poco riesgo de sesgo.

1- Metaanalisis, revisiones sistematicas de ensayos clinicos o ensayos clinicos con un alto riesgo de
sesgo.

2++ Revisiones sistematicas de estudios de cohortes o casos-control o de estudios de pruebas
diagnosticas de alta calidad, estudios de cohortes o casos-control o de pruebas diagndsticas de
alta calidad con riesgo muy bajo de sesgo, y con alta probabilidad de establecer una relacion
causal.

2+ Estudios de cohortes o casos-control o estudios de pruebas diagndsticas bien realizados con bajo
riesgo de sesgo, y con una moderada probabilidad de establecer una relacién causal.

2 - Estudios de cohortes o casos-control o de pruebas diagndsticas con alto riesgo de sesgo.

3 Estudios no analiticos, como informes de casos y series de casos.

4 Opinion de expertos.

Grados de recomendacion

A Al menos un metaanalisis, revision sistematica o ensayo clinico clasificado como 1++ vy
directamente aplicable a la poblacién diana de la Guia; o un volumen de evidencia compuesta por
estudios clasificados como 1+ y con gran consistencia entre ellos.

B Un volumen de evidencia compuesta por estudios clasificados como 2 ++, directamente aplicable
a la poblacion diana de la Guia y que demuestran gran consistencia entre ellos; o evidencia
extrapolada desde estudios clasificados como 1 ++ 6 1+.

C Un volumen de evidencia compuesta por estudios clasificados como 2 + directamente aplicables
a la poblacion diana de la Guia que demuestran gran consistencia entre ellos; o evidencia
extrapolada desde estudios clasificados como 2 ++.

D Evidencia de nivel 3 6 4; o evidencia extrapolada desde estudios clasificados como 2+.

? Consenso del equipo redactor.

Buena practica clinica
4 Practica recomendada, basada en la experiencia

clinica y el consenso del equipo redactor
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6.2. CLASIFICACION O ESCALAS DE LA ENFERMEDAD

Grado histopatolégico (G)

GX: El grado no puede evaluarse

G1: Bien diferenciado (anaplasia leve) (Gleason 2-4)

G2: Diferenciado moderadamente (anaplasia moderada) (Gleason 5-6)

G3-4: Diferenciado pobremente o no diferenciado (anaplasia marcada) (Gleason 7-10)

Tabla 1. Clasificacion de Cancer de prostata
TNM (Tumor, Nédulo, Metastasis)

T- Tumor primario

X Tumor primario no puede ser evaluado
TO No hay evidencia de tumor primario
T1 Tumor clinicamente no aparente, no palpable ni visible mediante imagenes
Tla Descubrimiento histoldgico incidental del tumor en 5% o menos del
tejido resecado
Tlb Descubrimiento histoldgico incidental del tumor en mas del 5% del tejido
resecado
Tlc Tumor identificado por biopsia de aguja (por APS elevado)
T2 Tumor localizado a prostata
T2a El tumor afecta la mitad de un Iébulo o menos
T2b El tumor compromete mas de la mitad de un l6bulo pero no ambos
T2c El tumor afecta ambos lébulos
T3 Tumor se extiende a través de la capsula prostatica
T3a: Extension extracapsular (unilateral o bilateral)
T3b El tumor invade la(s) vesicula(s) seminal(es)
T4 El tumor esta fijo o invade estructuras adyacentes distintas a las vesiculas

seminales: el cuello de la vejiga, el esfinter externo, el recto, los musculos elevadores
y/o la pared de la pelvis

N - Nddulos linfaticos regionales

NX Ganglios linfaticos regionales no pueden evaluarse

NO No existe metastasis ganglionar linfatica regional

N1 Metastasis en ganglio(s) linfatico(s) regional(es)
M - Metastasis a distancia

MX Metastasis distante no puede ser evaluada

MO No hay metastasis distante

M1 Metastasis a distancia

M1la Ganglio(s) linfatico(s) no regional (es)
M1b Hueso(s)
Mlc Otro(s) sitio(s)

Fuente: modificada de American Joint Committee on Cancer (AJCC) 2002.
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Tabla 2. Valores de antigeno prostatico especifico (APE) y valor predictivo positivo (VPP) de

la prueba
APE ng/mL VPP para céncer
0-1 2.8-5%
1-25 105 - 14%
25-4 22 -30%
4-10 41%
>10 69%

Fuente: Guidelines on Prostate Cancer European Association of Urology, 2008

Tabla 3. Complicaciones de la biopsia transrectal

Complicacion Frecuencia Porcentaje

Menor y Transitoria

a) Rectorragia 423 21

b) Hematuria 463 23

c) Hemospermia 443 22
Mayor

a) Infeccidn 44 2.2
n= 2,016

Fuente: Jaime Saavedra Abril y cols. Biopsia de la prostata guiada por ultrasonido transrectal. Experiencia de nueve afios
en 2.016 pacientes. Anales de Radiologia México 2004;3:181-89

Medicamentos indicados en el tratamiento de Cancer de prostata

Principio Dosis Tiempo Efectos Interacciones Contraindicaciones
Activo recomendada (periodo adversos
de
uso)
Acetato de Goserelina 3.6 mg Indefinido Bochornos, No hay Bochornos,
Clave 3048 Subcutaneos diaforesis informacion diaforesis
cada 28 dias impotencia hasta el impotencia artralgias
artralgias y momento de y parestesias
parestesias interacciones
medicamentosas
Acetato de Goserelina 10.8 Indefinido Igual al anterior Igual al anterior Igual al anterior
Subcutaneos
Clave 3049 cada 3 meses
Acetato de Leuprolide 3.75mg IM Indefinido Puede No hay Hipersensibilidad
cada 30 dias presentarse evidencia ni conocida a la
Clave 5431 trastones reportes de formula, se han
neurolégicos interaccién con reportado casos de
temporales. otros anafilaxia
Edema, nauseay | medicamentos
vomito,
bochornos,
sudoracion
impotencia
hipotrofia
testicular
Acetato de Leuprolide 11.25mg IM Indefinido Igual al anterior Igual al anterior Igual al anterior

Clave 5434

cada 3 meses
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Bicalutamida 50 mg. Via oral | Indefinido Disfuncion de la Interfiere la Hipersensibilidad al
cada 24 horas libido, impotencia, | accion de farmaco,

Clave 5440 ginecomastia, cumarinicos por insuficiencia
alteraciones lo que deberan hepética.
hepaticas, practicarse
bochornos, tiempos de
prurito, dispepsia, | protombina
nauseay amento | seriados.
de peso

Bicalutamida 150 mg. Via Indefinido Igual al anterior Igual al anterior Igual al anterior
oral cada 24
Clave 5440 horas
Flutamida 250 mg cada 8 Ginecomastia y Interaccién con Sensibilidad a los
horas via oral mastalgia, warfarina, puede | componentes de la

Clave 5426 alteraciones aumentar el formula,
hepéticas, tiempo de
dispepsia, diarrea | protrombina, por
0 constipacion, lo cual se
alteraciones recomienda
gastrointestinales. | vigilancia

cuando se

combinan estos
dos productos.
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