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Introduccidn: La cistectomia radical es considerada el tratamiento de primera eleccion para los
pacientes afectados por carcinoma transicional infiltrante de vejiga. La evolucion de la enferme-
dad se ve condicionada por diversos factores prondsticos como la extension tumoral, el grado nu-
clear, y la presencia de adenopatias y metastasis a distancia. El objetivo de este trabajo es iden-
tificar, relacionar y evaluar las variables prondsticas en la sobrevida de los pacientes sometidos a
una cistectomia radical por carcinoma transicional de vejiga.

Material y Métodos: Sobre 216 cistectomias radicales realizadas en el Servicio de Urologia del
Hospital Italiano de Buenos Aires entre enero de 1990 y junio de 2002 se seleccionaron aquellas
con diagndstico de carcinoma transicional de vejiga, ausencia de tratamientos neoadyuvantes o
radiante, y ausencia de metastasis a distancia.

Resultados: Fueron evaluados 83 pacientes, la edad media fue 63,01 afios y la sobrevida general
promedio fue 79 meses (IC 95% 63-95). El andlisis multivariado de edad, grado de infiltracion tu-
moral y existencia de adenopatias positivas evidencié diferencia significativa en la variable de in-
filtracion tumoral (p=0,028).

Conclusiones: Los pacientes con enfermedad que excede los limites de la vejiga, T3 y T4, presen-
taron una menor sobrevida a los cinco afios de seguimiento.

PALABRAS CLAVE: Cistectomia radical; Factores prondsticos.

Introduction: Radical cystectomy is the gold standard for patients with invasive bladder carcino-
ma. The natural history is conditioned by several prognostic factors like tumoral extent, nuclear
degree, positive lymph nodes and distant metastasis. The objective of this work was to identify, to
relate and to evaluate the survival prognostic factors in patients who underwent radical cystecto-
my due to invasive bladder carcinoma.

Material and Methods: 216 radical cystectomy were carried out in the Service of Urology of the
Hospital Italiano of Buenos Aires between January 1990 and June 2002. We select those with diag-
nostic of invasive bladder carcinoma, absence of neoadyuvant or radiant theraphy and absence of
distant metastasis.

Results: 83 patients were evaluated, median age was 63 years and general survival was 79 months
(IC 95% 63-95). Tumoral extent showed significant difference (p = 0,028) in the multivariate
analysis (age, tumoral extent and positive lymph nodes).

Conclusion: Patients with desease that exceeds the limits of the bladder, T3 and T4, presented a
small survival in five years of follow-up.

KEY WORDS: Radical cystectomy; Prognostic factors.



INTRODUCCION

El carcinoma de células transicionales de la vejiga es, en
frecuencia, el segundo tumor maligno del tracto geni-
tourinario, representando el 7% del total de canceres en
el sexo masculino y el 2% en el femenino.! Clasicamen-
te se dividen en superficiales e infiltrantes, segun respe-
ten 0 no la muscular propia de la vejiga. Al momento del
diagnostico, las neoplasias infiltrantes representan entre
el 20y el 30% del total, requiriendo un tratamiento pre-
coz y agresivo con el fin de controlar la enfermedad.?

Actualmente en muchos centros, la cistectomia ra-
dical es considerada el tratamiento de primera eleccion
en este grupo de pacientes.® Varios autores consideran
que la evolucion de esta enfermedad se ve condiciona-
da en gran medida por diversos factores prondsticos,
como la extension tumoral, el grado nuclear, y la pre-
sencia de adenopatias y metastasis a distancia. Estos
elementos son importantes para la evaluacion e imple-
mentacion de un adecuado tratamiento.1*7

El estudio diferido de las cadenas ganglionares obte-
nidas por linfadenectomia bilateral durante la cistecto-
mia radical, constituye un procedimiento imprescindible
para la estadificacion loco regional 2 Algunos autores
sostienen ademas que dicho acto, podria comportarse
como una medida terapéutica, aumentando la sobrevida
libre de enfermedad.1% A pesar de esto, no existe un
consenso uniforme respecto de los limites anatdmicos y
ndmero minimo de ganglios a extraer. En una publica-
cion reciente Stein J., Cai J., Groshen S., y Skinner D., plan-
tean la importancia de conocer el nimero de ganglios
metastasicos, asi como la densidad ganglionar (lymph no-
de density). Este Gltimo y novedoso concepto, definido co-
mo el ndmero de ganglios positivos en relacion con el
ndmero total de ganglios resecados, representaria un
nuevo factor prondstico a considerar.12

El objetivo de este trabajo es identificar, relacionar y
evaluar las variables pronosticas en la sobrevida de los
pacientes sometidos a una cistectomia radical por car-
cinoma transicional de vejiga.

MATERIAL Y METODOS

En el Servicio de Urologia del Hospital Italiano de
Buenos Aires, se efectuaron 216 cistectomias radicales,
en el periodo comprendido entre enero de 1990 y junio
de 2002. De éstos, 144 pacientes, presentaban un co-
rrecto registro histopatoldgico de la pieza de reseccion
como de la linfadenectomia pélvica bilaleral.

Con el proposito de obtener un grupo homogéneo
de pacientes, se seleccionaron aquéllos que cumplieran
con los siguientes requisitos: diagndstico de carcinoma
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transicional de vejiga, ausencia de tratamientos neoad-
yuvantes o radiante, y ausencia de metéastasis a distan-
cia en los estudios imagenoldgicos. De los 61 pacientes
descartados, 9 fueron perdidos en su seguimiento, 17
presentaban tumores no transicionales de vejiga y 3 pa-
tologia vesical no neoplasica, 13 realizaron tratamiento
neoadyuvante, 15 terapia radiante y 4 debutaron con
metastasis a distancia.

Los pacientes fueron evaluados mediante anamne-
sis, examen fisico completo, ecografia, laboratorio y cis-
tofibroscopia. El diagnostico fue confirmando en todos
los casos mediante el estudio histopatoldgico obtenido
por reseccion transuretral. Para completar su estadifi-
cacion clinica, se efectud tomografia computada y/o re-
sonancia nuclear magnética abdomino-pelviana.

Los criterios histologicos para indicar la cistectomia
radical fueron: la existencia de un estadio tumoral T2 0
mayor, T1 GIII recidivado, y carcinoma in situ (CIS)
difuso o recidivado en mas de una oportunidad.

Para su analisis, hemos dividido esta poblacion de
pacientes en: tumor localizado a la vejiga (estadios CIS,
T1y T2),y tumor avanzado (estadios T3y T4),y en
bajo grado nuclear (Gly I1),y en alto grado nuclear (G
I, 1VyCIS).B

En todos los pacientes se realizd una cistectomia ra-
dical con linfadenectomia bilateral, que incluy¢ los gan-
glios iliacos primitivos y obturatrices, comprendidos en
el cuadrilatero limitado entre la bifurcacion de la arte-
ria iliaca primitiva, el borde medial de la arteria iliaca
externa hasta el comienzo del canal femoral, y el borde
lateral de la arteria iliaca interna por dentro, hasta vi-
sualizar el nervio obturador libre de tejidos blandos.

Las derivaciones urinarias utilizadas fueron: 26 in-
continentes (23 Bricker y 3 ureterostomia cutaneas) y
57 continentes (8 Indiana Pouch, 14 Mainz 1, 4 Studer, y
31 vejiga ileal Padovana), segn criterio del médico in-
terviniente y conformidad del paciente.

Todos los pacientes fueron seguidos rutinariamen-
te cada tres meses en el primer afio, de cuatro a seis me-
ses en el segundo afio, y semestralmente en los afios
subsiguientes. EI control incluyd examen fisico, labora-
torio de sangre y orina, y estudios de iméagenes. La in-
tercurrencia de complicaciones relacionadas con la ci-
rugia o el tipo de derivacion, como ser infecciones, este-
nosis anastomaticas, o trastornos metabolicos fueron
tratados segun el caso.

El seguimiento medio fue de 79 meses (0 a 162 me-
ses). La sobrevida fue calculada desde el momento de
efectuada la cistectomia hasta la fecha de fallecimiento.

Analisis estadistico; En las variables de edad, infiltra-
cion tumoral, grado tumoral y adenopatias metastasi-
cas se realizaron curvas de Kaplan-Meier y comparacion

75



de probabilidad estadistica diferencial entre los distin-
tos grupos dentro de la misma variable.!* Para el anali-
sis multivariado se utiliz6 el modelo de regresion logis-
tica de Cox, también con test de probabilidad. La bus-
queda de asociacion de factores se realizd mediante
Test de correlacion de Pearson. Todas estas funciones
fueron implementadas a través de software especializado
(STATISTIXR).

RESULTADOS

Fueron evaluados 83 pacientes, 74 varones y 9 mujeres.
La edad media fue 63,01 afios (37-81 afios, SD 10,22).
La sobrevida general promedio fue 79 meses (IC 95%
63-95). A los cinco afios se encontraron vivos el 45,77%
de los pacientes. Grafico N° 1.
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Gréfico N° 1. Sobrevida general

Infiltracion tumoral: Los resultados de la sobrevida a
los cinco afios en relacion con la infiltracién tumoral se
muestran en la Tabla N° 1. No hallamos diferencias es-
tadisticas significativas entre los diferentes grupos (p
0,849).

CIS Tl T2 T3 T4

Casos 6 3 21 37 16
(7,22%) (3,61%) (25,3%) (44,57%) (19,27%)

Sobrevida 6 2 11 15 4

(100%) (66,67%) (56,57%) (39,63%) (23,44%)

Tabla N° 1. Andlisis segun infiltracion tumoral.
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Sin embargo, al analizarla dividiendo a la poblacion
en tumores localizados y avanzados, encontramos un
valor de 69,42% y 34,03% respectivamente (p 0,018).
Gréfico N° 2.

Curva de sobrevida
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Grafico N° 2. Curvas de sobrevida segun infiltracion tumoral.

Grado tumoral: Tomando todos los grados tumorales
como variables independientes, la diferencia en las cur-
vas de sobrevida entre éstos no fue significativa (p =
0,6075). Tabla N° 2.

Grado | Grado Il GradoIll Grado IV  CIS

Casos - 13 49 15 6
(15,66%) (59,03%) (18,07%) (7,22%)
Sobrevida - 6 22 4 6

(47,38%) (43,96%) (26,67%) (100%)

Tabla N° 2. Andlisis segln grado tumoral

Asimismo la divisién en tumores de bajo grado (I1)
y tumores de alto grado (111, 1), tampoco mostrd di-
ferencia estadistica significativa. (P = 0,298)

Adenopatias metastasicas: Se diagnosticaron 22 pa-
cientes con ganglios positivos (26,5%), siendo la sobre-
vida 31,02% a los 5 afios. En 61 (73,5%) con ganglios
negativos ésta fue 51,02% (p = 0,019). La evolucion en
la sobrevida se puede observar en el Grafico N° 3.
Con el fin de efectuar un analisis mas detallado de
la influencia de este ultimo factor, se dividio a los pa-
cientes en forma aleatoria, en tres grupos con respecto
al nimero de ganglios positivos, definiendo al primero
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Gréafico N° 3. Sobrevida seglin adenopatias metastasicas

entre 1y 4 ganglios, al segundo entre 5y 8,y al tercero
mas de 9. Se pudo observar que no existen diferencias,
siendo la sobrevida a los cinco afios en el primer grupo
de 30,77%, y en el segundo y tercero de 33,33% (p =
0,925).

En esta variable, tampoco encontramos correlacion
entre la sobrevida y la densidad ganglionar mediante
test de Pearson. (p = 0,195).

El analisis multivariado, con modelo de regresion
logistica de Cox, de la edad, el grado e infiltracion tu-
moral y existencia de adenopatias positivas evidencid
diferencia significativa en la variable de infiltracion tu-
moral (p=0,028).

DISCUSION

El conocimiento de los factores predictivos de la sobre-
vida en el cancer de vejiga implica un valor superlativo
con el fin de brindar una terapia 6ptima a nuestros pa-
cientes. En este trabajo se realiza un analisis retrospec-
tivo, en forma individual y multivariada de un grupo de
factores prondsticos, en una cohorte homogénea de pa-
cientes a los que se les realizd una cistectomia radical y
linfadenectomia bilateral.

Existe el consenso que la cistectomia radical es el
tratamiento de eleccion para los tumores infiltrantes de
vejiga, segun se concluye en trabajos con seguimiento a
largo plazo.”> Mas discutida se encuentra esta indica-
cion en pacientes con CIS o T1 GlII recidivado, € in-
cluso en pacientes con una infiltracion de la lamina
propia, pero con un volumen tumoral menor a 3 cm.

Varios autores coinciden en que los ganglios positi-
vos, la edad, el grado tumoral y el estadio patoldgico del
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tumor primario son factores determinantes de la sobre-
vida."16

En nuestro trabajo, la cantidad de pacientes con
ganglios positivos y su sobrevida a cinco afios es similar
a las grandes series publicadas en la literatura, rondan-
do entre un 25 a 35% para ambas.1® La sobrevida es
menor en pacientes con adenopatias metastasicas. Es-
tudios recientes, sugieren que ademas del nimero de
ganglios positivos es importante la extension de la di-
seccion ganglionar.8-1015-17 | eissner y cols. y Poulsen y cols.
refieren que cuando mayor es la extension y el nimero
de ganglios extraidos, mejor es la sobrevida de los pa-
cientes.%10 El concepto de densidad ganglionar parece-
ria tener importancia como factor prondstico indepen-
diente, como se desprende de varias publicaciones re-
cientes.1218 En contraposicion, un estudio del Memorial
Sloan-Kettering Center analiz6 140 pacientes con gan-
glios positivos y concluyé que el nimero de ganglios
positivos influye en forma significativa en la recurrencia
de la enfermedad no trasladandose esta diferencia en la
sobrevida especifica por cancer.? En nuestra serie no
observamos diferencias en la sobrevida al analizar el
namero de ganglios positivos, siendo solo de valor pro-
nodstico la existencia de los mismos. Podria inferirse que
si la carga tumoral linfatica y la extension de la linfade-
nectomia son variables importantes, la densidad gan-
glionar también deberia serlo. Estudios a largo plazo
aclararan estas dudas.

El estudio del grado tumoral no mostro diferencias
en sus distintos grados. Este resultado difiere con otras
publicaciones donde este factor prondstico se presenta
como significativo.

En el anélisis estadistico de la sobrevida, tomando
como variable independiente la infiltracion tumoral, se
demuestra con claridad que la progresion de la enfer-
medad por fuera de los limites de la pared vesical mar-
ca un pronostico desfavorable. Resultados similares
han sido publicados en la literatura por importantes
centros. 1

CONCLUSIONES

Los pacientes con enfermedad que excede los limites en
la vejiga, T3y T4 presentaron una menor sobrevida a
los cinco afios de seguimiento.

No se hallaron diferencias estadisticas en las curvas
de sobrevida con respecto al grado de diferenciacion
celular.

La presencia de metastasis ganglionares implico
una menor sobrevida. Sin embargo, no se evidencio co-
rrelacion entre la sobrevida y el ndmero de ganglios
afectados, ni la densidad ganglionar.

i
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