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Prostatectomía inmediata versus demorada en pacientes que progresan a una enfermedad de mayor riesgo en vigilancia activa

niveau recherche, publiés ou non, émanant des établissements d'enseignement et de recherche français ou étrangers, des laboratoires publics ou privés.

RESUMEN Introducción:

Se debaten los resultados oncológicos de la prostatectomía radical (PR) en pacientes que progresan en vigilancia activa (VA). Comparamos los resultados de los pacientes elegibles para VA (EVA) sometidos a PR inmediatamente después del diagnóstico con aquellos que lo hacían después de un retraso o progresión de la enfermedad en VA.

Métodos:

Entre 2000 y 2014, 961 pacientes fueron EVA según los criterios de la EAU. Se comparó la PR a los 6 meses del diagnóstico (PRI) o más allá (PRT), PR sin VA (PRTa) y pacientes en VA que progresan a PR (PRTb). Se registró PSA inicial, características clínicas y de biopsia.

Los resultados oncológicos incluyeron patología adversa (PA) en la muestra de PR y recurrencia bioquímica (RBQ). Se realizó un análisis de pares emparejados entre los pacientes con PRTb y GS7 sometidos a PR inmediata (GS7PRI).

Resultados:

PRI, PRT, PRTa y PRTb tuvieron 820 (85%), 141 (15%), 118, (12,24%) y 23 (2,7%) pacientes respectivamente. PRI, PRTa y PRTb se sometieron a PR a una mediana de 3, 9 y 19 meses después del diagnóstico, respectivamente. Las características basales fueron comparables. PRT vs PRI tuvieron una mediana de tiempo más temprana (31 vs 43 meses; p <0,001) y una mayor tasa de progresión a RBQ (7,6 vs 3,9%; p = 0,045). PRTb mostró RBQ más alta (19 frente a 5%; p = 0,021) con una mediana de tiempo más temprana a RBQ, en comparación con PRI y PRTa (p = 0.038). No hubo diferencias en las tasas de PA y RBQ, pero el tiempo hasta RBQ fue significativamente menor en PRTb (49 frente a 6 meses; p <0,001), en comparación con GS7PRI.

Conclusiones:

Los pacientes que progresaron en VA tuvieron los peores resultados oncológicos. PR para progresión de GS7 y par coincidente de pacientes con GS7 tuvieron resultados similares.

Peores resultados oncológicos en los progresores de VA no pueden explicarse por una mera demora en PR.
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ABSTRACT Introduction:

Oncological outcomes of radical prostatectomy (RP) in patients progressing on active surveillance (AS) are debated. We compared outcomes of AS eligible (ASE) patients undergoing RP immediately after diagnosis with those doing so after delay or disease progression on AS.

Methods:

Between 2000 and 2014, 961 patients were ASE as per EAU criteria. RP within 6 months of diagnosis (IRP) or beyond (DRP), RP without AS (DRPa) and AS patients progressing to RP (DRPb) were compared. Baseline PSA, clinical and biopsy characteristics were noted.

Oncological outcomes included adverse pathology (AP) in RP specimen and biochemical recurrence (BCR). Matched pair analysis was done between DRPb and GS7 patients undergoing immediate RP (GS7IRP).

Results:

IRP, DRP, DRPa and DRPb had 820 (85%), 141 (15%), 118, (12.24%) and 23 (2.7%) patients respectively. IRP, DRPa and DRPb underwent RP at a median of 3, 9 and 19 months after diagnosis respectively. Baseline characteristics were comparable. DRP vs IRP had earlier median time (31 vs 43 months; p<0.001) and higher rate of progression to BCR (7.6 vs 3.9%;p=0.045). DRPb showed higher BCR (19 vs 5%;p=0.021) with earlier median time to BCR, compared to IRP and DRPa (p=0.038). There was no difference in AP and BCR rates, but time to BCR was significantly lesser in DRPb (49 vs 6 months;p<0.001), compared to GS7IRP.

Conclusions:

Patients progressing on AS had worst oncological outcomes. RP for GS7 progression and matched pair of GS7 patients had similar outcomes. Worse oncological outcomes in AS progressors cannot be explained by a mere delay in RP. 

Key

INTRODUCCIÓN

La vigilancia activa (VA) tiene como objetivo retrasar o evitar las complicaciones de la terapia definitiva en el cáncer de próstata localizado (CaP) improbable de manifestarse durante la vida de un paciente [START_REF] Krakowsky | Prostate cancer death of men treated with initial active surveillance: clinical and biochemical characteristics[END_REF]. Aunque la VA se asocia con el 97% de supervivencia específica de la enfermedad a los 10 años, el 30-33% de los hombres experimentan progresión en VA, lo que sugiere que la enfermedad clínicamente significativa no puede excluirse por completo [2 -4]. Los resultados oncológicos de los pacientes sometidos a prostatectomía radical (PR) como resultado de la progresión en VA son ampliamente debatidos. La mayoría de los autores han observado que los resultados histopatológicos en los pacientes sometidos a PR después de un período de VA son similares a los que se someten a PR inmediata (PRI). Se han comunicado resultados oncológicos en forma de recurrencia bioquímica (RBQ) de hasta el 20-50% en aquellos sometidos a tratamiento diferido [START_REF] Klotz | Clinical results of longterm follow-up of a large, active surveillance cohort with localized prostate cancer[END_REF][START_REF] Van Den Bergh | Novel tools to improve patient selection and monitoring on active surveillance for low-risk prostate cancer: a systematic review[END_REF][START_REF] Satkunasivam | Pathological, oncologic and functional outcomes of radical prostatectomy following active surveillance[END_REF].

Los resultados de los pacientes que eligen someterse a PR más tarde después del diagnóstico, pero sin pasar por VA no están claros.

Se han propuesto varios criterios para incluir pacientes para VA, incluidos los recientes criterios de las guías de la Asociación Europea de Urología [START_REF] Klotz | Clinical results of longterm follow-up of a large, active surveillance cohort with localized prostate cancer[END_REF][START_REF] Tosoian | Active surveillance program for prostate cancer: an update of the Johns Hopkins experience[END_REF][START_REF] Dall 'era | Active surveillance for the management of prostate cancer in a contemporary cohort[END_REF][START_REF] Ercole | Outcomes following active surveillance of men with localized prostate cancer diagnosed in the prostate specific antigen era[END_REF][START_REF] Soloway | Careful selection and close monitoring of low-risk prostate cancer patients on active surveillance minimizes the need for treatment[END_REF][START_REF] Ischia | Active surveillance for prostate cancer: an Australian experience[END_REF][START_REF] Bul | Outcomes of initially expectantly managed patients with low or intermediate risk screen-detected localized prostate cancer[END_REF][START_REF] Godtman | Outcome following active surveillance of men with screen-detected prostate cancer. Results from the Göteborg randomised population-based prostate cancer screening trial[END_REF][START_REF] Thomsen | Active surveillance can reduce overtreatment in patients with low-risk prostate cancer[END_REF][START_REF] Selvadurai | Medium-term outcomes of active surveillance for localised prostate cancer[END_REF][START_REF] Mottet | EAU-ESTRO-SIOG Guidelines on Prostate cancer[END_REF]. El desencadenante para pasar al tratamiento definitivo es un cambio de enfermedad de bajo riesgo a enfermedad de riesgo intermedio o alto, ya sea por puntuación de Gleason (GS), antígeno prostático específico (PSA), o estadio clínico T (cT) o ansiedad del paciente como se observa en hasta el 9 % de pacientes [START_REF] Klotz | Clinical results of longterm follow-up of a large, active surveillance cohort with localized prostate cancer[END_REF][START_REF] Tosoian | Active surveillance program for prostate cancer: an update of the Johns Hopkins experience[END_REF][START_REF] Dall 'era | Active surveillance for the management of prostate cancer in a contemporary cohort[END_REF][START_REF] Ercole | Outcomes following active surveillance of men with localized prostate cancer diagnosed in the prostate specific antigen era[END_REF][START_REF] Soloway | Careful selection and close monitoring of low-risk prostate cancer patients on active surveillance minimizes the need for treatment[END_REF][START_REF] Ischia | Active surveillance for prostate cancer: an Australian experience[END_REF][START_REF] Bul | Outcomes of initially expectantly managed patients with low or intermediate risk screen-detected localized prostate cancer[END_REF][START_REF] Godtman | Outcome following active surveillance of men with screen-detected prostate cancer. Results from the Göteborg randomised population-based prostate cancer screening trial[END_REF][START_REF] Thomsen | Active surveillance can reduce overtreatment in patients with low-risk prostate cancer[END_REF][START_REF] Selvadurai | Medium-term outcomes of active surveillance for localised prostate cancer[END_REF][START_REF] Mottet | EAU-ESTRO-SIOG Guidelines on Prostate cancer[END_REF][START_REF] Van Den Bergh | Psychological aspects of active surveillance[END_REF][START_REF] Thomsen | Active surveillance for clinically localized prostate cancer--a systematic review[END_REF].

Comparamos los resultados oncológicos y patológicos de los pacientes elegibles para VA (EVA) que eligen someterse a PR inmediatamente después del diagnóstico (PRI) con los que se someten a PR después de un retraso o debido a la progresión de la enfermedad en la VA.

También comparamos los resultados de los pacientes que progresan a GS7 en VA con una cohorte coincidente de pacientes que fueron GS7 en el diagnóstico inicial y se sometieron a PRI.

PACIENTES Y MÉTODO S

Diseño de Estudio y Pacientes

Se analizaron pacientes EVA que se sometieron a PR de una base de datos mantenida de manera prospectiva de 5841 pacientes con CaP tratados entre enero de 2000 y diciembre de 2014. Los pacientes EVA se definieron según las directrices de la Asociación Europea de Urología (EAU) (cT1-T2a, PSA ≤10 ng / ml, Índice de Gleason ≤6, ≤2 núcleos positivos en la biopsia y participación porcentual ≤50%) [START_REF] Mottet | EAU-ESTRO-SIOG Guidelines on Prostate cancer[END_REF].

Clasificación de pacientes

Los pacientes EVA se dividieron en dos grupos según el tiempo hasta PR. La PR inmediata (PRI) estuvo constituida por pacientes sometidos a PR dentro de los 6 meses del diagnóstico.

La PR tardía (PRT) se definió como PR más allá de los 6 meses de diagnóstico. PRT incluyó una PR tardía sin VA previa (PRTa) y pacientes con VA que progresaron a PR (PRTb) debido a la progresión a GS7 en la biopsia repetida. Los grupos se compararon con respecto a las características basales, los resultados oncológicos y patológicos.

Análisis de cohortes coincidente

Además, se realizó un análisis de cohortes coincidente entre pacientes con GS7 en el momento del diagnóstico sometidos a PRI (GS7IRP) y pacientes con PRTb. Este grupo se seleccionó de la base de datos para que coincida con las características de los pacientes con PRTb en cuanto a edad, PSA, estadio cT y GS. Esto se hizo para eliminar el sesgo contra el grupo PRTb que "progresó" debido a que albergaba un tumor intrínsecamente agresivo no detectado y se estaba comparando con un grupo de bajo riesgo que se sometió a PRI.

Resultados evaluados

Se analizaron las características clínicas iniciales, incluida la edad en PR (años), índice de masa corporal (IMC) (kg/m 2 ), PSA preoperatorio y características de la biopsia (GS, número de núcleos positivos y porcentaje de núcleo involucrado). Los resultados oncológicos incluyeron la presencia de características patológicas adversas en la muestra de PR (cualquier GS4, extensión prostática adicional y márgenes quirúrgicos positivos) y tiempo hasta RBQ.

Se definió RBQ como la presencia de dos incrementos consecutivos en PSA> 0,2 ng/ml y en aumento [START_REF] Mottet | EAU-ESTRO-SIOG Guidelines on Prostate cancer[END_REF].

Análisis estadístico

El análisis estadístico se realizó con SPSS versión 20 para Windows (IBM Corp., Armonk, NY, EE. UU.). La normalidad de los datos se evaluó inicialmente usando un diagrama de Box y Whisker. Se informó la desviación media y estándar o la mediana y el rango intercuartílico para la variable continua en función de la normalidad de la distribución evaluada por el diagrama de caja. Se informaron las frecuencias y proporciones para variables categóricas. Se usaron pruebas t de muestras independientes o la prueba de Mann Whitney-U, según corresponda, basadas en la normalidad de la distribución. Las proporciones se analizaron usando la prueba exacta de Chi-Square / Fisher. Se realizaron análisis de Kaplan-Meier (tiempo hasta el evento) para evaluar el tiempo hasta RBQ y se utilizó la prueba logrank de Mantel-Cox. El valor P de <0,05 se consideró estadísticamente significativo.

RESULTADOS Datos demográficos y de cohorte

Un total de 961 pacientes fueron EVA. PRI contenía 820 (85%) pacientes y PRT contenía 141 (15%) pacientes. De estos, PRTa constituyeron 118 (12,27%) pacientes y PRTb constituyeron 23 (2,39%). Se realizó PR en una mediana (RIQ) de 3, 9 y 19 meses después del diagnóstico en PRI, PRTa y PRTb, respectivamente. Veintiséis de 157 (16,5%) pacientes en VA progresaron, de los cuales 23 (14,6%) fueron sometidos a PR (PRTb). Para el análisis de cohortes coincidente, tuvimos un total de 503 pacientes que fueron GS7IRP. Las características clínicas iniciales fueron comparables entre PRTb y GS7IRP (Tabla 1).

Resultados oncológicos y patológicos en PRI y PRT

La proporción de características histopatológicas adversas en las muestras de PR fue similar en PRI y PRT. Los pacientes en PRT tuvieron un tiempo medio más temprano de RBQ (31 frente a 43 meses, p <0,001) y una mayor tasa de progresión a RBQ (7,6 vs 3,9%, p = 0,045) en comparación con el grupo PRI (Fig 1).

Subanálisis de PRT y comparación con PRI

Comparando los resultados del grupo PRI vs PRTa, la incidencia de RBQ y los resultados patológicos adversos fueron similares, pero hubo un tiempo significativamente reducido hasta RBQ (43 vs 37 meses; p <0,001) (Tabla 2) (Fig. 1).

Comparando los resultados del grupo PRI vs PRTb, hubo tasas más altas de RBQ (3,9% vs 21,7%, p <0,001) y en un tiempo significativamente reducido (37 vs 6 meses, p <0,001) en PRTb. Sin embargo, la incidencia de resultados patológicos adversos fue similar (Tabla 2) (Fig. 1).

PRTb tuvo un mayor riesgo de RBQ (21,7% vs 4%; p = 0,021) y una mediana de tiempo más temprana hasta RBQ en comparación con un grupo combinado de PRI + PRTa (p = 0,038) y una tendencia hacia un mayor riesgo características patológicas adversas (p = 0,06) (Tabla 2) (Fig. 1).

Análisis de cohortes coincidente

El análisis coincidente de la edad, PSA, GS y cT entre GS7IRP y PRTb no reveló diferencias en los resultados patológicos y las tasas de progresión a RBQ, aunque el tiempo hasta RBQ fue significativamente menor en el último (49 vs 6 meses; p <0,001) (Tabla 2) (Figura 1).

Tiempo hasta las curvas de evento para la supervivencia libre de recurrencia bioquímica

Las curvas de supervivencia de Kaplan-Meier para la supervivencia libre de RBQ (SLRBQ) se representan en la Fig. 1 para PRI, PRTa, PRTb y GS7IRP. PRI tuvo la SLRBQ más larga seguida de GS7-IRP y PRTa. PRTb tuvo la SLRBQ más corta (p <0,001).

DISCUSIÓN

Evaluamos los resultados oncológicos y patológicos de los pacientes EVA sometidos a PRI con PRTa y PRTb. Observamos que los pacientes EVA sometidos a PRI tuvieron los mejores y los pacientes con PRTb tuvieron los peores resultados oncológicos. Esto sugiere que los pacientes que progresan en VA constituyen un grupo de alto riesgo debido a la biología tumoral adversa inherente. La identificación de este subconjunto es de suma importancia para mejorar la eficacia de VA. Con las mejoras en las imágenes de próstata, el descubrimiento de biomarcadores y el perfil genético del CaP, existe una gran probabilidad de que estos factores encuentren su camino hacia la estratificación del riesgo para colocar a los pacientes en VA.

Ha habido una infrautilización de la VA debido a la doble preocupación del tratamiento excesivo de la enfermedad indolente y al tratamiento deficiente de una enfermedad más agresiva que no se detectó en la biopsia inicial [START_REF] Dall' Era | Surgical management after active surveillance for low-risk prostate cancer: pathological outcomes compared with men undergoing immediate treatment[END_REF].

Específicamente, examinamos tres escenarios en nuestro estudio. El primero fueron peores resultados asociados con un retraso en PR (PRTa), el segundo fueron peores resultados asociados con la progresión en VA (PRTb) y el tercero fue con respecto a los resultados de GS7IRP con respecto a PRTb.

PRI vs PRTa

Observamos que la PRT tenía una mayor tasa de progresión en un intervalo de tiempo más corto que LA PRI, pero resultados patológicos comparables. Sin embargo, cuando comparamos PRI con PRTa en solitario, las tasas de RBQ fueron similares, pero el tiempo hasta RBQ fue más corto en PRTa (Tabla 3). Esto probablemente implica que es la cohorte de PRTb que contribuye a los resultados adversos en PRT.

Weiner et al. estudiaron los resultados patológicos en pacientes de CaP de bajo riesgo sometidos a PR en diversos intervalos de tiempo después del diagnóstico. No observaron progresión patológica hasta 1 año después del diagnóstico y recomendaron que los hombres puedan usar este tiempo de forma segura para considerar opciones de tratamiento y obtener una biopsia de reestadificación [START_REF] Weiner | Pathologic outcomes for low-risk prostate cancer after delayed radical prostatectomy in the United States[END_REF]. Warlick et al. compararon los resultados oncológicos de PR para pacientes de CaP de bajo riesgo operados en un intervalo de tiempo de 3 meses con 26,5 meses y los compararon con la edad y la densidad de PSA. Identificaron que la demora en la PR no afectó los resultados oncológicos hasta 26,5 meses después del diagnóstico [START_REF] Warlick | Delayed versus immediate surgical intervention and prostate cancer outcome[END_REF].

Sun et al. en su análisis de la base de datos SEER, identificaron que la demora en el tratamiento más allá de los 3 meses desde el diagnóstico no se asoció con sobreestadificación patológica, pero tuvo resultados funcionales más pobres como la disfunción eréctil y la incontinencia postoperatoria [START_REF] Sun | Is a treatment delay in radical prostatectomy safe in individuals with low-risk prostate cancer?[END_REF]. No evaluamos los resultados funcionales.

Resultados peores en PRTb

Pocos autores han evaluado el efecto de la demora en la PR debido a la progresión de la VA frente a la PRI con respecto a los resultados oncológicos y patológicos. En nuestro estudio, PRT debido a la progresión en VA (PRTb) tuvo mayores tasas de RBQ con una tendencia hacia peores resultados patológicos en comparación con PRI. Este efecto también se observó cuando todos los pacientes sometidos a RP sin VA (PRI + PRTa) se compararon con PRT debida a progresión (PRTb) (Tabla 3).

Filippou et al. y Satkunasivam et al. compararon los resultados oncológicos de pacientes con

CaP favorable sometidos a PRI con aquellos en los que la PR se retrasó debido a VA [START_REF] Satkunasivam | Pathological, oncologic and functional outcomes of radical prostatectomy following active surveillance[END_REF][START_REF] Filippou | Immediate versus delayed radical prostatectomy: updated outcomes following active surveillance of prostate cancer[END_REF].

Observaron peores resultados patológicos en estos últimos. Sin embargo, cuando se equipararon las características de la biopsia previa al tratamiento, los resultados patológicos entre los dos grupos fueron similares.

Tosoian et al. y Dall'Era et al. compararon de forma similar los resultados patológicos de pacientes con CaP favorable sometidos a PRI y PR retrasada debido a VA y concluyeron que la VA no empeoró de forma independiente los resultados patológicos [START_REF] Tosoian | Active surveillance program for prostate cancer: an update of the Johns Hopkins experience[END_REF][START_REF] Dall' Era | Active surveillance for prostate cancer: a systematic review of the literature[END_REF]. Van 

PRTb vs GS7IRP

Identificamos una cohorte de pacientes de nuestra base de datos institucional sometidos a PRI para CaP GS7 localizado coincidentes por edad y PSA con pacientes sometidos a PRT debido a progresión de VA (PRTb). Este análisis de cohortes coincidente se realizó para eliminar el sesgo en contra de pacientes PRTb que podrían haber progresado en virtud de un tumor agresivo inadvertido, en lugar de ser un CaP de bajo riesgo sometido a PRI.

Cuando emparejamos las características previas al tratamiento (GS7 frente a PRTb) encontramos una progresión patológica similar y tasas de RBQ (Tabla 3). Satkunasivam et al.

encontraron que los pacientes con GS7 de novo en comparación con aquellos que progresaron a GS7 en VA no tuvieron diferencias en los resultados patológicos u oncológicos, pero hubo una diferencia cuando se comparó la cohorte de progresión de VA en conjunto con el grupo PRI [START_REF] Satkunasivam | Pathological, oncologic and functional outcomes of radical prostatectomy following active surveillance[END_REF].

En nuestra institución, los pacientes que actualmente están en VA y continúan sin progresión alguna tienen una mediana de seguimiento (RIQ) de 33 [START_REF] Womble | Contemporary use of initial active surveillance among men in Michigan with low-risk prostate cancer[END_REF] meses. Creemos firmemente que los pacientes que progresan en VA representan una cohorte que tenía tumores agresivos para comenzar y no identificados en la biopsia inicial. Esencialmente, encontrar un grado más alto en las biopsias de vigilancia representa la "reclasificación" de la enfermedad en lugar de la progresión [START_REF] Inoue | Pathological outcomes of Japanese men eligible for active surveillance after radical prostatectomy[END_REF]. Carter et al. evaluaron la actualización en PR y encontraron que el 36% de los hombres con GS5-6 en biopsia con aguja tenían enfermedad de mayor grado en PR cuando también se tenía en cuenta el grado terciario [START_REF] Carter | Gleason score 6 adenocarcinoma: should it be labelled as cancer? Gleason score 6 adenocarcinoma: should it be labelled as cancer?[END_REF]. Tosoian et al. encontraron que la tasa actuarial de actualización de las biopsias de vigilancia en VA era de aproximadamente el 30% [START_REF] Tosoian | Active surveillance program for prostate cancer: an update of the Johns Hopkins experience[END_REF]. Debido a esto, se han sugerido biopsias confirmatorias o estrategias extensas de biopsia que utilizan plantillas de braquiterapia para reducir el riesgo de clasificación errónea de la biopsia antes de comenzar la VA [START_REF] Barzell | Identifying candidates for active surveillance: an evaluation of the repeat biopsy strategy for men with favorable risk prostate cancer[END_REF]. Con datos recientes que muestran una mayor utilidad de VA incluso en las prácticas basadas en la comunidad, los urólogos y los pacientes necesitarían más precisión en su implementación. Teniendo en cuenta que menos de un tercio de los pacientes en vigilancia activa se someten a una biopsia repetida en la práctica real, un enfoque más pragmático para el seguimiento utilizando métodos no invasivos como la resonancia magnética (RM), marcadores moleculares y otros métodos emergentes para evaluar la progresión del tumor deben ser perseguidos [START_REF] Womble | Contemporary use of initial active surveillance among men in Michigan with low-risk prostate cancer[END_REF].

Nuestro estudio es único en algunos aspectos. Hemos utilizado directrices de la EAU estandarizadas para seleccionar la cohorte de VA y no el protocolo institucional que varía ampliamente. También hemos estudiado los resultados bioquímicos y no solo restringido a nosotros mismos a los resultados patológicos en PR, un tema que se ha tratado con más frecuencia. El análisis de cohorte coincidente mitiga el sesgo al comparar dos grupos dispares. También tenemos el seguimiento de VA sin progresión.

Nuestro estudio añade una prueba más a la idea de que, incluso con criterios estrictos para la selección, vamos a poner a un número sustancial de pacientes incorrectamente en VA basándose en características de biopsia de bajo riesgo. La identificación de este conjunto engañoso al inicio del estudio ayudará a mejorar la eficacia de VA para aquellos que con razón se beneficiarían de ello. Queda por ver cuáles son las mejores investigaciones para identificarlas: resonancia magnética multiparamétrica, marcadores moleculares u otros. Serán necesarios más estudios prospectivos para ver si es rentable someter a todos los pacientes a este enfoque de investigación o hacer biopsias confirmatorias tempranas para aumentar la probabilidad de encontrar este subconjunto.

Limitaciones

Este fue un estudio retrospectivo de una base de datos mantenida prospectivamente. Desde que se incluyeron los pacientes a partir del año 2000, se utilizaron varios criterios de VA en base a la literatura existente y el protocolo institucional. En beneficio de este estudio, utilizamos los criterios de la EAU para la inclusión que son estrictos, por lo que no se incluyeron muchos otros que estaban en VA pero no satisficieron los criterios de la EAU.

Como no hubo uniformidad en el seguimiento, el tiempo hasta el análisis del evento se realizó utilizando RBQ como el resultado oncológico.

CONCLUSIONES

Entre los pacientes EVA, la demora en la PR debido a la progresión en VA tuvo tasas más altas de RBQ, mientras que la demora en la PR no debida a progresión tuvo tasas de RBQ similares en comparación con los pacientes sometidos a PR inmediata. Los resultados patológicos fueron similares. Las tasas de RBQ y los resultados patológicos fueron comparables entre la PR realizada para la progresión de la VA a GS7 y una cohorte coincidente de pacientes con GS7 pretratamiento que se sometieron a una PR inmediata.

Peores resultados oncológicos en la cohorte de progresión de VA no pueden explicarse simplemente por un retraso en la PR y podrían deberse a una biología tumoral agresiva no identificada en la biopsia inicial. Esto podría representar una clasificación errónea de la enfermedad y no una progresión verdadera. Una investigación adicional debe centrarse en la búsqueda de este subconjunto de pacientes en función de la utilidad de la RM y los marcadores moleculares. 

  den Bergh et al. observaron tasas similares de RBQ y resultados patológicos entre PRI y PR retrasada debido a VA (3).

Leyendas de las figuras

 9