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RESUMEN

Introduccién. Multiples estudios han mostrado asociacion entre obesidad y algunas enfermedades
malignas. Hasta 35% de las neoplasias pueden estar asociadas a factores dietéticos y nutricionales. La
asociacion con cancer de proéstata (CaP) es controversial y los datos en cuanto a la sobrevida de pacientes
obesos sometidos a prostatectomia radical (PRR) son inconsistentes. Objetivo. Analizar las caracteristicas
histopatoldgicas, grupo de riesgo y sobrevida en pacientes con CaP tratados mediante PRR y su relacién con
obesidad. Resultados. Los pacientes con IMC > 30 kg/m? tuvieron mayor probabilidad de tener un Gleason
alto (= 7) en la pieza histopatoldgica (p < 0.027). No hubo asociacién estadisticamente significativa entre
obesidad y estadio patolégico (p > 0.05). Se encontré una tendencia hacia una mayor probabilidad de
recaida bioquimica en pacientes obesos (p = 0.181). Conclusiones. En nuestro Instituto, los pacientes con
diagnostico de CaP tratados mediante PRR e IMC > 30 kg/m?, tienen mayor probabilidad de presentar
tumores con alto grado de diferenciacion en la pieza de PRR.
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ABSTRACT

Introduction. Several studies have shown association between obesity and malignant diseases. About
35% of all cancers may be caused by dietary and nutritional factors. The association with prostate cancer
(PC) is controversial and data about survival in patients undergoing radical prostatectomy (RP) are
inconsistent. Objetive. We analyzed pathologic features, risk group and survival of patients with PC
undergoing RP and the relationship with obesity. Results. Patients with body mass index (BMI) > 30 kg/
m? had a higher Gleason score (= 7) (p < 0.027). Obesity was not associated with pathological stage (p
>0.05). There was a trend toward a higher likelihood of biochemical failure in obese patients (p =0.181).
Conclusions. At our Institute, patients with PC and BMI > 30 kg/m? undergoing RP have a higher likelihood
of harbouring high grade tumors after RP.
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INTRODUCCION

La obesidad se ha convertido en un problema
importante de salud y su prevalencia en nuestro
pais se haincrementado. Existen numerosos estu-
dios que muestran asociacion entre obesidad y
enfermedades malignas. Cerca de 35% de las
neoplasias malignas pueden estar relacionadas
con factores dietéticos y nutricionales, los cuales
pueden ser prevenibles.! Laasociacion entre obe-
sidad y cancer de préstata (CaP) en estudios
epidemioldgicos ha sido inconsistente, ya que
algunos muestran mayor incidencia de CaP y en-
fermedad méas avanzada en pacientes con indice
de masa corporal (IMC) elevado; sin embargo,
otros no han logrado demostrar dicha asocia-
cién.23 Los posibles factores dietéticos implicados
en el desarrollo de CaP son el consumo de grasas
y carnes rojas.? Se ha encontrado que la obesidad
puede ser un factor de riesgo para CaP debido al
incremento de factor de crecimiento semejante a
lainsulina-1y compuestos estrogénicos, asi como
a la disminucién de globulina transportadora de
hormonas sexuales.'*

En estudios recientes se haencontradorelacion
entre obesidad y caracteristicas histopatoldgicas
adversas después de tratamiento quirargico. El
objetivo del presente estudio fue analizar las
caracteristicas histopatologicas, grupo de riesgo
pararecaidabioquimicay sobrevida de pacientes
condiagnastico de CaP tratados mediante prosta-
tectomiaradical retropubica (PRR)y determinar si
la obesidad se asocia con un peor pronostico.

MATERIAL Y METODOS

Se llevé a cabo un estudio retrospectivo y
descriptivo que incluyé a los pacientes con diag-
nostico de CaP tratados con PRR en el Instituto
Nacional de Ciencias Médicas y Nutricion Salva-
dor Zubiran, de enero de 1994 a junio de 2004.

Se analizaron las siguientes variables clinicas:
antigeno prostatico especifico (APE), suma de
Gleason, estadio patologico, grupo de riesgo
para recaida bioquimica, IMC y sobrevida libre
de recurrencia bioquimica a cinco afios. El esta-
diaje se realiz6 de acuerdo con la clasificacion
TNM de 1997.5 Los pacientes fueron distribuidos
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en tres grupos de riesgo segun lo publicado con
anterioridad,®” en grupo de riesgo bajo, interme-
dio y alto. El grado de obesidad se determind
mediante el IMC, el cual fue calculado utilizando
la siguiente férmula: peso (kg)/talla (m?). Los pa-
cientes fueron clasificados de acuerdo con la defi-
nicion de la Organizacién Mundial de la Salud® en
tres grupos: normal < 26 kg/m?, sobrepeso 26-30
Kg/m? y obesidad > 30 kg/m?. Se excluy6 a los
pacientes que no contaran con los datos antes
mencionados en el expediente clinico.

Para el andlisis estadistico se llevd a cabo la
prueba de x? de Pearson, considerando como
significativo un valor de p < 0.05. La sobrevida
libre de recurrencia bioquimica se analizé me-
diante el método de Kaplan-Meier. Para los diver-
sos analisis se empled el programa SPSS 11.0
(Chicago, IL).

RESULTADOS

En el periodo comprendido de enero de
1994 a junio de 2004, un total de 146 pacien-
tes fueron llevados a PRR por el diagnéstico de
CaP clinicamente localizado. De ellos, 11 fue-
ron excluidos del analisis porgue no contaban
con informacion completa en el expediente
clinico. Por lo tanto la poblacién en estudio
consistio de 135 pacientes, cuyas caracteristi-
cas clinicas se incluyen en el cuadro 1. La
edad promedio fue de 64.15 afios (rango de 45
a76)y el promedio de APE fue de 14.5 ng/mL
(1-95 ng/mL). El tiempo promedio de segui-
miento fue de 43.7 meses (rango 1-173 meses).
EI IMC promedio fue de 26 kg / m2. En el grupo
con IMC < 26 se encontraron 66 (49%) pacien-
tes, en el grupo con IMC de 26-30, 49 (36%) y
en el grupo de IMC > 30, 20 (15%) pacientes.
En 34% de los casos la suma de Gleason fue 2
7y 45% tuvieron un estadio patoldgico = T3.

Se encontrd una asociacion estadisticamente
significativa entre obesidad y suma de Gleason,
yaque los pacientes con IMC > 30 tuvieron mayor
probabilidad de tener un Gleason alto (= 7) en la
pieza histopatoldgica (p < 0.027) (Figura 1). No
hubo asociacion estadisticamente significativa
entre obesidad y estadio patoldgico (p > 0.05). La
sobrevida libre de recurrenciabioquimicaacinco
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Cuadro 1. Caracteristicas clinicas e histopatoldgicas

Promedio  Mediana Rango
Edad 64.15 65 45-76
APE 14.5 9.4 1-95
Tiempo de 43.7 36.4 1-173 meses
seguimiento
Estadio
clinico 83 (61%)
Tlc 52 (39%)
T2
IMC 26.5 26 17.2-36.1
IMC

<26 66 (49%)
26-30 49 (36%)

> 30 20 (15%)
Suma de
Gleason 13 (10%)
2-4 76 (56%)
5-6 27 (20%)
7 19 (14%)
8-10
Estadio
patolégico 75 (55%)
T2 21 (16%)
T3a-b 22 (16%)
T3c 17 (13%)
N +
60.5
60
p = 0.027
59.5
59
58.5
58
57.5
57 ‘ ‘
Obesos No obesos
[ ] Gleason >7

Figura 1. Frecuencia observada de Gleason > 7
en poblacidn con y sin obesidad.

anosfue de 80,55y 43% paralos grupos con IMC
< 26, 26-30y > 30, respectivamente. Sin embar-
go, esta diferencia no fue estadisticamente signi-
ficativa (p = 0.181) (Figura 2).

Al llevar a cabo la distribucién por grupo de
riesgo (Cuadro 2), se encontrd que, de los pacien-
tes con IMC < 30, 14.6% se encontraron en el
grupo de riesgo bajo, 29.3% en el grupo de riesgo
intermedio y 41.3% en grupo de riesgo alto. Por
otra parte, de los sujetos con IMC > 30, 1.8%
pertenecieron al grupo de riesgo alto. Sin embar-
go, no se encontrd una asociacién estadistica-
mente significativa (p = 0.706).

DISCUSION

La obesidad es una causa importante de morbi-
lidad y su prevalencia ha incrementado en los
Gltimos afios en nuestro pais, ya que, en la actua-
lidad, hasta 24.4% de la poblacién mexicana la
padece.® Los pacientes obesos tienen mayor ries-
go de desarrollar neoplasias malignas como can-
cerdeviabiliar, mama, cervix, colon, endometrio
y ovario.! Por otra parte, algunas enfermedades
urolégicas como hiperplasia prostatica benigna,
disfuncion eréctil, cancer de células renales, in-
continencia urinaria de esfuerzo y varicocele
pueden estar relacionadas con la obesidad.* Sin
embargo, laasociacién con CaP es controversial.
Se cree que el tejido adiposo puede estar implica-
do en la carcinogénesis y el exceso de dicho
tejido podria alterar la inmunocompetencia, ser-
vir como fuente de factores de crecimiento angio-
génico (e.g. factor de crecimiento de fibroblastos)
y ser un reservorio de esteroides de donde se
derivan metabolitos androgénicos.*®

La evolucidn de pacientes con CaP tratados
con PRR no se ha definido. Existen algunos estu-
dios en los cuales la obesidad es un predictor
independiente de recaida bioquimica después de
tratamiento definitivo con PRR.* En otros la obe-
sidad es un factor de riesgo importante para
hemorragia durante la PRR y de la necesidad
subsecuente de transfusion.*?

En el presente estudio se encontro que los
pacientes con un indice de masa corporal eleva-
do (> 30 kg/m?) y diagnostico de CaP, tuvieron
mayor probabilidad de tener una suma de Glea-
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Figura 2. Sobrevida libre de recaida bioguimica.

Cuadro 2. Distribucion por grupo de riesgo de acuerdo
con el IMC.

IMC Grupo bajo Grupo Grupo alto
kg / m? (%) intermedio (%)
(%)
<30 14.6 29.3 41.3
> 30 1.8 35 9.5
p =0.706

son alta (= 7) en la pieza de PRR, lo cual coincide
con lo reportado por Feedland y cols.,'! quienes
demostraron que la obesidad es un factor de
riesgo para desarrollar CaP de alto grado de
diferenciacion, lo cual podria indicar que la obe-
sidad puede estar asociada con un comporta-
miento biologico mas agresivo. Estos resultados
son contrarios a lo reportado por Presti y cols.,
quienes encontraron que el IMC no se relaciona
con el grado tumoral y que el IMC normal se
asocia de manera significativa con tumores de
mayor tamafio.*?

En nuestra serie, lasobrevida libre de recurren-
cia bioquimica a cinco afos fue de 80, 55y 43%

para los pacientes con IMC normal, sobrepeso y
obesidad, respectivamente, sinembargo, no hubo
una diferencia estadisticamente significativa. La
tendencia hacia una peor sobrevida libre de
recaida bioquimica en pacientes con obesidad
ha sido descrita en otras series. Amling y cols.
demostraron una mayor tasa de recurrencia en
sujetos con CaP y obesidad tratados quirdrgica-
mente.? Feedland encontré mayor riesgo de re-
currencia del APE en pacientes con IMC > 30 kg/
m? después de PRR.*

Nosotros no encontramos unaasociacion esta-
disticamente significativa entre el estadio patol6-
gicoy el IMC. Estos resultados coinciden con los
de Amlingy cols., quienes encontraron un menor
namero de pacientes obesos con enfermedad
organo-confinada después de PRR al comparar-
los con pacientes con IMC normal, sin embargo,
la diferencia no fue estadisticamente significati-
Va.2-5,8-10

Los grupos de riesgo se han descrito en estudios
previos®’y se hademostrado su valor para prede-
cir la probabilidad de recaida bioquimica des-
pués de tratamiento definitivo. Sin embargo, al
distribuir a los pacientes por grupo de riesgo y de
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acuerdo con el IMC no se encontré una asocia-
cioén significativa.

Existen limitaciones en este estudio. El pesoyla
talla utilizados para el analisis estadistico pueden
hacer que el célculo del IMC sea impreciso, y
como se ha notado en otros estudios, lamedicion
de la masa muscular o el indice cintura-cadera,
pueden ser métodos mas exactos para estudiar
enfermedades dependientes de andrégenos.#1°
El andlisis se limit6 a pacientes con CaP clinica-
mente localizado tratados mediante PRR, por lo
que no podemos demaostrar si existe una asocia-
cién entre obesidad y CaP en estadios mas avan-
zados.

CONCLUSION

Nuestros datos sugieren que los pacientes con
diagndstico de CaP y un IMC > 30 tienen mayor
probabilidad de tener una suma de Gleason ele-
vada (> 7) en la pieza histopatolégica después de
PRR. Ademas, en este grupo de pacientes, se
encontrd una tendencia hacia una mayor proba-
bilidad de recaida bioquimica después de trata-
miento definitivo. Sin embargo, no se encontré
relacion con el estadio patoldgico ni con el grupo
de riesgo para recaida bioquimica, lo cual puede
limitar el papel pronéstico de la obesidad en el
cancer de proéstata tratado mediante prostatecto-
mia radical.
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