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Introduccion: Debido a la relativa frecuencia de margenes quirtirgicos positivos (MP) en las pie-
zas de prostatectomias radicales, es importante para el urélogo entender |a etiologia e implican-
cias de estos hallazgos.

Se define como un MP a la presencia de tejido tumoral que llega hasta la superficie prostatica pin-
tada con “tinta china”.

Objetivo: Mostrar el impacto de los MP en los pacientes sometidos a prostatectomia radical.
Pacientes y Métodos: Se realizé un estudio retrospectivo, descriptivo y comparativo, analizando los
datos de 106 pacientes sometidos a prostatectomia radical entre mayo de 1994 y octubre del 2005.
Los criterios de exclusion fueron estadios pT3c, pT4 y/o N1. Se evaluaron variables de estadificacion
clinica: Gleasony antigeno prostético especifico (PSA) pretratamiento, tacto rectal y volumen prosta-
tico por ecografia transrectal; variables del estudio patolégico: Gleason de la pieza y T patoldgico; y
variables evolutivas: recaida bioquimica (punto de corte de PSA mayor de 0,04 ng/mly 0,2 ng/ml).
Resultados: Fueron excluidos 18 pacientes; 22 pacientes presentaron MP (20,7%) y 66 margenes
negativos (MN) (62%). No hubo diferencias significativas en cuanto a las variables clinicas ana-
lizadas: PSA promedio 9,7 vs 11,16, Gleason pretratamiento <7 57% vs 45%, tacto positivo 48%
vs 38%, volumen prostatico por ecografia transrectal: 54,7 cc vs 50,6 cc, para el grupo de MPy
MN respectivamente.

Al analizar las variables patolégicas, no encontramos una diferencia estadisticamente significati-
va entre los MP y los MN en cuanto a la recaida bioquimica: Gleason <7 ( MN 28 ptes. 42%, MP 5
ptes. 23%) vs Gleason >0 =a 7 (MN 37ptes. 58%, MP 17ptes 77%) (p=0,1). Estadio patolégico
del tumor: pT2 (MN 56 ptes. 85%, MP 19ptes: 86%) vs pT3a (MN 10 ptes.: 15%, MP 3 ptes.14%).
Al realizar el analisis de la recaida bioquimica encontramos que tomando el punto de corte 0,04
ng/ml para el grupo de MN habian recaido 19 ptes.(29%) vs 10 ptes (45%) para el grupo de MP,
mientras que si el punto de corte era 0,2 ng/ml los resultados fueron distintos: MN 10 ptes (15%)
vs MP 4 ptes. (18%).

Conclusiones: Sin bien no encontramos una diferencia en la recaida bioquimica estadisticamen-
te significativa entre los méargenes positivos y los negativos, existe cierta tendencia en el analisis
de los porcentajes.

Consideramos, como en el resto de las series publicadas, la necesidad de realizar estudios con-
trolados prospectivos con una casuistica mayor.

PALABRAS CLAVE: Margenes quirdrgicos positivos; Prostatectomia radical; Recaida bioguimica.

Introduction: The relative frequent finding of positive surgical margins in specimens after radical
prostatectomy, demand from the urologist full understanding of the etiology and possible conse-
quences of this complication.
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We define a positive margin as an extension of the tumor in the inked surface of the resected
specimen.

Purpose: Analyze the possible consequences of positive surgical margins in patients after a
radical prostatectomy.

Methods and Patients: A retrospective, descriptive and comparative study was undertaken,
analizing 106 patients after a radical prostatectomy from May 1994 to October 2005. The exclu-
sion criteria were stages pT3c, pT4 and/or N1.

Clinic variables estadificacion were evaluated: Gleason score and pretreatment PSA, digital rectal
examination, prostatic volume by transrectal ecography. Pathological variables: pathologic T and
Gleason score of the specimen and evolutive variables: biochemical progression (PSA cutoff over
0.04 ng/ml and 0.2 ng/ml).

Results: 18 patients were excluded. 22 patients showed positive surgical margins (PM) (20.7%)
and 66 patients with negative surgical margins (NM) (62%).

There were no significant differences in the clinic values analyzed: average PSA 9.7 vs 11.16,
pretreatment Gleason score <7 57% vs 45%, positive rectal examination 48% vs 38%, prostatic
volume by transrectal ecography: 54.7 cc vs 50.6 cc for PM and NM group respectively.

No significative statiscally differences in the pathological variables between PM and NM were
found when we studied biochemical progress: Gleason score <7 (MN 28 pts 42%, PM 5 pts 23%)
vs Gleason score > or = 7 (MN 37 pts 58%, PM 17 pts 77%) (p=0.1). Tumor pathologic stage: pT2
(NM 56 pts 85%, PM 19 pts 86%) vs pT3a (NM 10 pts 15%, MP 3 pts 14%).

Analizing the biochemical progress we found that if the cutoff was 0.04 ng/ml in the MN group,
there were 19 pts (29%) with progress vs 10 pts (45%) in the PM group. Whereas if the cutoff was
0.2 ng/ml the results were different: NM 10 pts (15%) vs PM 4 pts (18%).

Conclusion: Although, there was no significative statistically differences in the biochemical

progression between PM and NM group, there is a certain tendency in the percentages analysis.
In the future, prospective controlled studies in larger group of patients will be needed.

KEY WORDS: Positive surgical margins; Radical prostatectomy; Biochemical progress.

INTRODUCCION

Debido a la relativa frecuencia de margenes positivos
(MP) en las piezas de prostatectomias radicales, es im-
portante para el urdlogo interpretar la etiologia e im-
plicancias de estos hallazgos.

En 1993 Epstein demostré la correlacion de los ha-
llazgos patoldgicos con la progresion de la enfermedad
en los pacientes sometidos a prostatectomia radical re-
tropubica, por adenocarcinoma.

La recurrencia del cincer de préstata luego de la
prostatectomia radical, se ve asociada con varios facto-
res, incluyendo: PSA al diagndstico, estadio patoldgico
(extensidn extracapsular, invasion de las vesiculas semi-
nales y ganglios pelvianos) y la presencia de MP en las
piezas resecadas.

La presencia de MP es de 28% (6% - 46%) en las
series publicadas.!

El objetivo de este trabajo es mostrar el impacto de
los MP en los pacientes sometidos a prostatectomia ra-
dical por adenocarcinoma.
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MATERIAL Y METODOS

Se realiz6 un estudio retrospectivo, descriptivo y com-
parativo entre mayo de 1994 a octubre del 2005; los
datos se obtuvieron del anilisis de la base de datos del
Servicio y de las historias clinicas. En dicho periodo,
106 pacientes (ptes) fueron sometidos a prostatectomia
radical (PR) por adenocarcinoma. El diagnéstico fue
realizado mediante la biopsia prostitica transrectal
ecodirigida (ETR). Se excluyeron 18 ptes. Los criterios
de exclusion fueron aquellos en los cuales la evaluacién
anatomopatoldgica informaba un estadio pT3¢, T4 y/o
N1. El andlisis de los datos fue efectuado sobre un total
de 88 ptes.

En 86 ptes (97,7%) se utilizé la via retroptibica y en
2 ptes (2,3 %) se realizé como técnica la via laparoscé-
pica. La edad promedio fue de 65 anos (49 - 75). En
cuanto al riesgo quirtrgico: ASA 1: 4 ptes (4,5 %),
ASA 2: 68 ptes (77,2 %), ASA 3: 13 ptes (14,7 %) y no
constatado: 3 ptes (3,6 %). La mediana de seguimiento
fue de 25 meses (8-47). Se utilizé la clasificacién de



TNM del afo 1997. El estudio anatomopatoldgico del
espécimen se realizé6 mediante la inclusidn total de la
pieza quirtirgica. Se evaluaron variables de estadifica-
cién clinica: score de Gleason y PSA al diagnéstico, tacto
rectal y volumen prostatico por ETR; variables del es-
tudio patoldgico: score de Gleason de la pieza y TNM
patoldgico; y variables evolutivas: recaida bioquimica
(punto de corte: con dos valores de PSA mayor de 0,04
ng/mly por otro lado, dos valores de PSA mayor de 0,2
ng/ml) en relacién con la presencia de mirgenes posi-
tivos.

Para el andlisis de los datos se utilizé el programa
ARCUS: se confeccionaron curvas de Kaplan-Meier y se
analizaron los datos mediante el empleo del Chi cuadra-
do. Se obtuvieron promedios, medianas y porcentajes.

RESULTADOS

Dieciocho ptes. fueron excluidos: 15 presentaron un es-
tadio pT3c, 2 un estadio pT4 y 1 paciente un estadio
patolégico pT2NI1.

De los 88 pacientes incluidos, 22 (25%) presenta-
ban MP en la pieza mientras que 66 (75%) mostraron
margenes quirirgicos negativos (MN).

La mediana de los valores de PSA del grupo de MP
fue de 7,64 (5-10) y el promedio de dichos valores fue
de 11,16; mientras que para el grupo de MN fue de
7,72 (6-11) y 9,7 respectivamente ( Tabla 1).

Diez pacientes (45%) del grupo de MP presentaban
un score de Gleason en la biopsia < a7y 12 (55%) > o
=a7.Enel grupo de MN, 38 pacientes (57%) presen-
taron un score de Gleason < a7y en 28 (43%) fue > 0 =
a7 (valor de p= 0.52) (Tabla 2).

Trece pacientes (62%) del grupo de MP presenta-
ron un tacto rectal positivo y 8 (38%) un tacto rectal
negativo. En el grupo de MN, 34 pacientes (52%) tu-
vieron un tacto rectal negativo y 31 (48%) un tacto rec-
tal positivo (p=0.5); hubo 2 casos donde no se consta-
t6 el tacto rectal (Tabla 3).

MN (n=65)* MP (n=21)*
Tacto rectal s/p 34 13
(52%) (62%)
Tacto rectal +: T2 0 T3 31 8
(48%) (38%)

Tabla 3 (p=0,5). *En un paciente de cada grupo no se constatd el tacto
rectal.

No hubo diferencias significativas entre el volumen
prostético medido por ETR entre el grupo MP y MN;
50,6 cc y 54,7 cc respectivamente (Tabla 4).

Analizando las variables patoldgicas, encontramos
que para el grupo de MP 5 ptes (23%) correspondian a
un score de Gleason < que 7y 17 (77%) correspondian
a un score de Gleason > o = que 7. En el grupo de MN,
28 ptes. (42%) presentaron un score de Gleason < que
7y 37 (58%) un score de Gleason > o = que 7 (p=0,1)
(Tabla 5).

Evaluando el estadio patolégico comprobamos que
en el grupo de MP, 19 ptes. (86%) correspondian a pT2
y 3 ptes. (14%) a pT3a; mientras que en el grupo de
MN, 56 ptes. (85%) mostraron un estadio pT2y en 10
ptes. (15%) se evidencié un estadio pT3a. (Tabla 6).

MN MP MN (n=66) MP (n=22)
PSA mediana 1,12 7,64 Volumen prostético por 54,75 cc 50,6 cc
(6-11) (5-10) ecografia transrectal
PSA promedio 9,7 11,16
Tahla 4
Tahla 1
Score de Gleason MN (n=65)* MP (n=22)
MN (n=66) MP (n=22)
Score de Gleason 28 5
Score de Gleason < 7 38 10 patolgico < que 7 (42%) (23%)
(57%) (45%) Score de Gleason 37 17
Score de Gleason >0 =7 28 12 patolégico > 0 = que 7 (58%) (77%)
(42%) (55%)

Tabla 2 (p=0,52)
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Tabla 5. *En un caso del grupo de pacientes de MN no se constatd el
score de Gleason patolégico.
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Estadio patoldgico MN (n=66) MP (n=22)

pT2 56 19
(85%) (86%)

pT3a 10 3
(15%) (14%)

Tahla 6 (p=1)

Hubo una diferencia estadisticamente significativa
al evaluar la presencia de infiltracién capsular en los
grupos de ptes. con MP y MN; 14 ptes. (64%) vs. 24
(36%) respectivamente (p=0,02). (Tabla 7)

Al tomar dos valores de PSA = 0 > a 0,2 como
punto de corte, 4 ptes. (18%) presentaron recaida bio-
quimica en el grupo de MP y lo hicieron 10 ptes. (15%)
del grupo de MN (p=0.74) (Tabla 9).

Infiltracion capsular MN (n=66) MP (n=22)

Positiva 24 14
(36%) (64%)

Negativa 42 8
(54%) (36%)

Tabla 7

Variables evolutivas: tomando como punto de corte
dos valores de PSA = o > a 0.04, 10 ptes. (45%) del
grupo de MP sufrieron recaida bioquimica, por otro
lado, tuvieron la misma evolucién 19 ptes. (29%) del

grupo MN (p=0,19). (Tabla 8)

Recaida bioguimica MN (n=66) MP (n=22)

Punto de corte: APE 0.04 19 10
(29%) (45%)

Tahla 8 (p=0,19)

Survivor
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Curva n°1: Recaida bioquimica en el grupo de MP
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Recaida bioguimica MN (n=66) MP (n=22)
Punto de corte: APE 0.2 10 4
(15%) (18%)

Tahla 9 (0,74)

El 41% de los margenes positivos se localizd en el
apex prostatico.

En el analisis de las curvas de Kaplan-Meier se ob-
serva que la recaida bioquimica en ambos grupos se
presenta en los primeros 30 meses. (Curvas 1, 2 y 3)
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Curva n°2: Recaida bioquimica en el grupo MN.
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Curva n°3: Comparacion de la recaida bioquimica entre los grupos MN
(azul) y MP (rojo).



DISCUSION

La técnica quirturgica depurada, el conocimiento de
la anatomia regional, el estadio patoldgico y el ana-
lisis anatomopatolégico de la pieza quirtrgica son
factores determinantes que influyen en la presencia
de MP.

Existen varias definiciones de MP; Van den Ouden y

2 caracterizaron como MP a tumores ubicados en

col.
los tltimos 5 mm de la pieza quirtrgica. Zietman y col.?
consideraron como MP a los tumores ubicados a 1 mm
o menos del margen quirtrgico.

Por otro lado, Epstein y col.*

a los mirgenes “cercanos” (a menos de 0,1 mm pero

estimaron negativos

que no llegan a la superficie marcada con tinta
china).

Coincidimos con la mayoria de los autores en que la
presencia MP estd dada cuando el tumor llega hasta la
superficie pintada con “tinta china” en la preparacién
histolégica.

Con respecto al prondstico de los pacientes con MP,
Ohori y col.” refieren que los pacientes con MP iatrogé-
nicos, permanecen libre de recurrencia tumoral a 5
afos (artefactos?)

Epstein J. I; Walsh P; C. y col.® manifiestan que la pre-
sencia de MP no siempre se asocia con tumor residual.
Van den Ouden’ no evidencié riesgo de recurrencia con
MP apicales (que es uno de los sitios més frecuentes).
8 encontraron que el 86% de los pacientes
con MP estin libres de enfermedad a los 5 afios. Esto

Paulson y col.

no puede ser comparable con los resultados de nuestra
serie, ya que la mediana de seguimiento de nuestros pa-
cientes es de 25 meses.

Por otro lado, Partin y Khan® observaron que los
MP incrementan los riesgos de progresién. Soloway
y Jeef'” refieren que los MP incrementan las chances
de progresiéon y disminuyen la sobrevida global.
Scardino y col.!! refieren que los pacientes con MP
tienen un mayor riesgo de progresién de la enfer-
medad, atn en presencia de enfermedad extrapros-
tatica. Si bien, en nuestra serie, no obtuvimos re-
sultados estadisticamente significativos, observa-
mos que hay una tendencia de recaida bioquimica
en los pacientes con MP, cuando analizamos los
porcentajes.

Actualmente no existe consenso en el manejo de los
pacientes con MP. Seria prudente una vigilancia estric-
ta y eventualmente un tratamiento adyuvante. Dentro
de las opciones terapéuticas figuran la radioterapia y el
bloqueo androgénico completo (inmediato o tardio),
pero ambos no lograron demostrar que mejoren las

tasas de sobrevida!? 13 14.15,16,17,18
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CONCLUSIONES

Al relacionar la recaida bioquimica, no encontra-
mos diferencias estadisticamente significativas entre el
grupo de pacientes con MP y el grupo con MN, exis-
tiendo tendencia en el analisis de los porcentajes.

En nuestra serie, los hallazgos clinicos no fueron
predictores de la aparicién de MP.

En el analisis de las variables patoldgicas, el score de
Gleason mayor o igual que 7 mostré también mayor
tendencia a relacionarse con los MP.

Consideramos como en el resto de la bibliografia
revisada, la necesidad de realizar estudios controlados
prospectivos con una casuistica mayor y con un segui-
miento mds prolongado.
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