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RESUMEN

Introduccidn: en Argentina, el cancer de prostata (PC) es el segundo tu-
mor mas frecuente en hombres con una incidencia de 11.686 nuevos ca-
sos para el afio 2020. Ademas, la mayoria de los casos se diagnostican
en estadio clinicamente localizado y con la enfermedad limitada a focos
tumorales. Por tanto, dentro de las opciones de tratamiento disponibles
para los pacientes con PC localizado se encuentra |a terapia focal (FT), la
cual consiste en tratar (inicamente las lesiones tumorales indice con el fin
de disminuir la morbilidad, pero con aceptados resultados oncoldgicos. El
objetivo de este trabajo es realizar una revision de la literatura cientifica
sobre el uso de la FT para el tratamiento de PC localizado basandose en
resultados funcionales y oncolégicos.

Metodologia: se realizo una revision de las publicaciones médicas hasta
mayo de 2020 sobre el uso de la FT en el tratamiento de PC localizado,
incluyendo las guias uroldgicas, las revisiones sistémicas y los articulos
en etapas IDEAL > 3.

Resultados: se eligieron tres revisiones sisteméticas y ocho articulos en
etapas IDEAL > 3.

Discusion: la FT es un tratamiento eficaz al solo tratar los focos tumorales,
debido a que aumenta algunos resultados oncoldgicos sin deteriorar gra-
vemente los resultados funcionales frente a la vigilancia activa. Ademas,
la FT obtiene resultados oncoldgicos aceptables con una importante reduc-
cion de efectos secundarios en comparacion con el tratamiento radical.
Conclusiones: La FT es un tratamiento con evidencia prometedora en
cuanto a resultados oncolégicos y funcionales en comparacién con tera-
pias estandar. Sin embargo, actualmente se cuenta con pocos estudios que
se encuentre en etapas IDEAL >3, que permitan respaldar con mas fuerza
sus recomendaciones.

Palabras claves: Cancer de préstata, Terapia focal, revisiones.

ABSTRACT

Introduction: in Argentina, prostate cancer (PC) is the second most
frequent tumor in men with an incidence of 11,686 new cases for the year
2020. In addition, most cases are diagnosed in a clinically localized stage
and with limited disease. to tumor foci. Therefore, among the treatment
options available for patients with localized CP is focal therapy (FT), which
consists of treating only the index tumor lesions in order to reduce morbidity,
but with accepted oncological results. The objective of this work is to carry
out a review of the scientific literature on the use of FT for the treatment of
localized CP based on functional and oncological results.

Methodology: a review of the medical publications up to May 2020 on
the use of FT in the treatment of localized CP was carried out, including
urological guidelines, systemic reviews and articles on IDEAL > 3 stages.
Results: three systematic reviews and eight articles were selected in IDEAL
> 3 stages.

Discussion: FT is an effective treatment when it only treats tumor foci,
because itincreases some oncological results without seriously deteriorating
functional results compared to active surveillance. In addition, FT obtains
acceptable oncological results with a significant reduction in side effects
compared to radical treatment.

Conclusions: FT is a treatment with promising evidence in terms of
oncological and functional results compared to standard therapies.
However, there are currently few studies that are in IDEAL stages >3, which
allow a stronger support for its recommendations.
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INTRODUCCION

El cincer de pristata (PC) es el segundo tumor
mds comun en hombres a nivel mundial y se espera
que su frecuencia aumente debido al crecimiento y
envejecimiento poblacional'. En el 2020 la Argen-
tina tuvo una incidencia de 11.686 nuevos casos,
ubicdndolo como el cuarto tumor mas frecuente con
una prevalencia de 43.156 casos y una mortalidad
de 3.964 casos®. Ademis, se conoce que la mayoria
de casos se diagnostican en el estadio clinicamente
localizado de la enfermedad®.

En el PC localizado es importante realizar una
adecuada estratificacién de la enfermedad segun
los criterios de riesgo. Puesto que, dependiendo de
la correcta estadificacién del riesgo se recomienda
realizar o no realizar imagenes diagnosticas (gam-
magrafia 6sea y tomografia computarizada) para el
estudio de enfermedad a distancia®’. Asimismo, en
pacientes con PC localizado con alto riesgo que ha-
yan presentado imdgenes convencionales negativas
para metdstasis, se podria realizar imigenes molecu-

lares o funcionales como el PET PSMA*.

Ademds, dependiendo de la correcta estadifica-
cién del riesgo en el PC localizado se asesora al pa-
ciente sobre las opciones de tratamiento disponibles.
Debido a que, la probabilidad de progresién de la
enfermedad y de adecuados resultados oncoldgicos
del tratamiento seleccionado dependera de la estra-
tificacion del riesgo®°.

Por tanto, una vez sea diagnosticado y estadifica-
do el PC localizado, se debe informar a los pacien-
tes sobre las opciones terapéuticas de acuerdo con
su grupo de riesgo y dependiendo de la esperanza
de vida, comorbilidades, afecciones medicas preexis-
tentes y las preferencias del paciente. Los pacientes
deben recibir una completa informacién sobre los
tratamientos recomendados y sobre los probables
riesgos y beneficios especificos de estos tratamientos,
buscando una toma de decisiones compartida para el
manejo del PC*.

Dentro de las opciones de tratamiento disponi-
bles para los pacientes con PC localizado se encuen-
tra la Terapia Focal (FT), hemiablacién o ablacién
radical (ver figura 1). Si bien, hasta la fecha existen
pocos ensayos clinicos que respalden el uso de la FT,
las guias americanas del 2022 recomiendan (opinién
de expertos) su realizacién como opcién de trata-
miento en PC localizado de riesgo intermedio. Sin
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embargo, en el PC localizado de bajo riesgo el trata-
miento recomendado sigue siendo la vigilancia acti-
va (AS) y en el PC localizado de alto riesgo el uso de
FT estd permitido unicamente dentro de un ensayo
clinico®.

De acuerdo con el consenso europeo sobre FT
publicado en el 2020, el término “Terapia Focal” se
refiere a la ablacién guiada de una lesién cancerosa
definida por imdgenes y confirmada por biopsia con
un margen de seguridad que rodea la lesién dirigi-
da. Asimismo, aunque existen multiples modalidades
de imdgenes como ecografia, tomografia computa-
rizada (TAC), resonancia nuclear multiparamétrica
(mpMRI) y tomografia por emisién de positrones

(PET), lamds utilizada en la F'T es mpMRI°.

Por tanto, la F'T ofrece diferentes tipos de tera-
pias con el objetivo de tener aceptables resultados
oncolégicos y un menor impacto en la funcién uri-
naria, sexual e intestinal, basindose en la adminis-
tracién guiada por imdgenes de diferentes tipos de
energia a los focos tumorales prostiticos. Ademds, la
FT trata la lesién mis significativa del PC reducien-
do el dafio de estructuras adyacentes y minimizando
la morbilidad. Debido a que la lesién con el mayor foco
de cincer, también llamada lesién indice, determina el
riesgo de metdstasis y el prondstico del paciente”. Asi-
mismo, el consenso europeo del 2020 acordé que toda
lesién visible por mpMRI y confirmada por biopsia
con resultados anatomopatoldgicos de ISUP > 2 deben
utilizarse como objetivo para la F'T®.

En cuanto al seguimiento y vigilancia del trata-
miento con FT se recomienda realizar control con
PSA a los tres meses de realizado el tratamiento,
después cada 3 meses durante el primer afio y pos-
terior cada 6 meses. Ademds, se recomienda control
con imagen (usualmente mpMRI) a los 6 y 18 meses
posteriores a la FT y si se llega a presentar alguno de
estos factores: sospecha clinica, edad temprana, pre-
disposicién genética, examen rectal digital (DRE)
alterado o por protocolo de vigilancia activa, se reco-
mienda realizar mds imdgenes de seguimiento. Para
considerarse como fracaso la F'T se debe observar un
aumento temprano del contraste en la lesién tratada
por mpMRI®.

También, se recomienda realizar una biopsia di-
rigida por mpMRI para evaluar el campo tratado,
mids una biopsia sistemdtica sextante para evaluar el
campo no tratado, se deberan realizar entre los 6 — 12



meses posteriores a la FT' (ver tabla 1). Después de
una biopsia dirigida negativa y una biopsia sistemati-
canegativa, se recomienda no repetir biopsia de con-
trol respectivamente, a menos que el médico tratante
lo considere adecuado. También, se recomienda eva-

luar los resultados funcionales de la FT entre los 3 y
6 meses después del tratamiento y se define como un
control satisfactorio el no uso de almohadillas para
incontinencia posterior al tratamiento®.

Figura 1. Representacion grafica de la FT vs Terapias Ablativas parciales ©.
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El éxito de la F'T se defini6 por consenso como la
erradicacion de todas las lesiones cancerosas ISUP >
2 sin necesidad de otro tratamiento, incluida la pre-
sencia de lesiones ISUP 1 no tratadas. Los controles
radioldgicos o histolégicos en medio de un protocolo
institucional de vigilancia activa son apropiados para
supervisar el resultado a largo plazo. A los pacientes
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que tengan fracasos en la lesién objetivo-tratada por
la F'T se les puede ofrecer una nueva F'T, radiotera-
pia o prostatectomia radical. Lo mismo sucede con
los pacientes que tengan lesiones nuevas halladas en

los controles y que previamente no fueron tratadas
con FTe.

151



Tabla 1. Resumen de recomendaciones de control y seguimiento en la FT ©

First Years after treatment
time
0-1 1-2 2-3 34 4-5
PSA 3mo | Every 3 mo Every 6 mo Every 6 mo Every 6 mo Every 6 mo
Imaging 6mo | Once(at6 |Once (12 mo | Every 12 mo or as per institutional active surveillance protocol
mo) after initial) or triggering factor/clinical suspicion
Biopsy
Systematic 6-12 | Once (at 6— If negative: as per institutional active surveillance protocol or triggering
mo 12 mo) factor/clinical suspicion
MRI guided | 6-12 | Once (at 6— If negative: as per institutional active surveillance protocol or triggering
mo 12 mo) factor/clinical suspicion
Assessment of 3—-6 mo | Once (at 3—- Assessment until stability/baseline attained
functional outcomes 6 mo)

MRI = magnetic resonance imaging; PSA = prostate-specific antigen.

Actualmente, se dispone de diferentes fuentes
de energia como crioterapia, ultrasonido de alta
intensidad (HIFU), terapia fotodindmica (PDT),
ablacién focal con liser (FLA), ablacién térmica,
braquiterapia focal, ablacién por radiofrecuencia
(RFA), ablacién por microondas, radioterapia focal
de haz externo y electroporacién’. Siendo la HIFU y
la crioterapia las fuentes de energia mds investigadas
en términos de numero de estudios y seguimiento’.

Sin embargo, la mayoria de los estudios sobre F'T
se encuentran en fases iniciales de investigacién se-
gun la revisién sistemdtica de Valerio et al publicada
en 2017%. Por tanto, se espera un aumento de pu-
blicaciones en etapas de investigacién > 3 segin la
escala “IDEAL™, con el fin de respaldar y aumentar
el grado de recomendacién del uso de la F'T en PC
localizado.

Por otro lado, en un foro de la FDA se planteé
la problematica sobre la aprobacién de nuevas tera-
pias para el tratamiento del PC localizado, debido
a que la realizacién de ensayos clinicos aleatorizados
(ECA) es compleja y costosa de realizar, mds ain en
PC localizado en donde el tiempo de seguimiento
para el cumplimiento de objetivos de sobrevida ge-
neral usualmente es mayor a 10 afios'.

No obstante, para la aprobacién de un dispositi-
vo medico por la FDA no se requiere demostrar su
superioridad en comparacién con terapias estindar®.
En consecuencia, la FDA sugiere la realizacién de
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ECA con objetivos viables de cumplir en un menor
tiempo de investigacion, como el retraso de progre-
sién local en comparacién con la vigilancia activa o
el retraso en morbilidad por tratamientos curativos
estandar'.

El objetivo de este trabajo es realizar una revisién
de laliteratura cientifica sobre el uso de la F'T para el
tratamiento de PC localizado basindose en resulta-
dos funcionales y oncolégicos.

METODOLOGIA
Disefio Metodolégico

Se realizé una revisién de las publicaciones mé-
dicas hasta mayo de 2020 sobre el uso de la F'T en
comparacién con tratamientos estindar para la tera-

péutica de PC localizado.

Métodos Utilizados

Se incluyeron los trabajos referenciados por las
actuales gufas urolégicas de la Asociacién America-
na de Urologia (AUA) y la Asociacién Europea de
Urologia (EAU) sobre cdncer de préstata localizado.
De los cuales se excluyeron los trabajos con fechas
de publicacién previas al 2017, los reportes de casos,
resimenes de congreso y articulos de revision.

Ademds, se incluyeron los estudios con datos pri-
marios elegidos por las revisiones sistemdticas en-

contradas en las guias de la AUA y EAU sobre trata-



miento con Terapia Focal. De los cuales se exc/uyeron
las investigaciones en etapas IDEAL < 3, los trabajos
que compararon el uso un tipo de energia de F'T vs
el uso de otro tipo de energia de FT, los estudios con
FT de rescate, los estudios con ablacién radical de la
prostata, los estudios de tratamiento combinado de
HIFU + RTUP y los estudios que incluian a pacien-
tes que se habian sometido a terapia de privacién de
andrégenos (ADT) o conenfermedad metastdsica.

Para la realizacién de esta revisién se desarrolla-
ron las siguientes etapas:

1. Lectura de las guias y antecedentes del tema.

2. Creacién de base de datos de publicaciones
de acuerdo a:

* Identificacién de los articulos referencia-
dos en las ultimas guias de la AUA y EAU
sobre el tratamiento con TF en PC locali-

zado publicados entre el 2017 y 2022.

* Identificacién de las investigaciones pri-
marias contenidas dentro de las revisio-
nes sistemdticas elegidas. Se seleccionaron
unicamente los trabajos en etapas > 3 segin
la escala IDEAL o que compararon el uso
de la F'T vs Tratamientos estindar.

* Identificacién y eliminacién de las inves-
tigaciones duplicadas.

3. Interpretacion y clasificacién de las publica-
ciones elegidas.

4. Analisis de los resultados.

5. Conclusiones de la revisién.

Figura 2. Proceso de seleccidn.

RESULTADOS
Identificacién de publicaciones

En la guia de la AUA en la seccién sobre el
uso de la F'T en el tratamiento del PC localizado,
se encontraron 5 publicaciones realizadas después
del 2017. De igual manera, en la guia de la EAU
se encontraron 17 publicaciones para el tratamiento
con FT en PC localizado, seleccionando solo las 10
publicaciones posteriores al 2017. Al comparar las
publicaciones referenciadas por las guias se encontré
duplicidad en 2 articulos, por lo cual, se selecciona-
ron de las dos guias 13 publicaciones en total.

En las publicaciones seleccionadas se encontra-
ron ftres revisiones sistemdticas:

Valerio et al., 2017, Bates et al., 2021° y Hops-
taken et al., 2022%. Dos consensos: Lebastchi et al.,
2020°y MacLennan et al., 2017". Dos revisiones de
tema: Weinstock et al., 2020'* y Van der Poel et al.,
2018". Cuatro estudios retrospectivos o prospecti-
vos: Albisini et al., 2017, Guillaumier et al., 2018%,
Zheng etal., 2019y Zhou et al., 2020*. Dos

ECA: Azzouzi et al., 20172 y Gill et al., 2018%.

Por tanto, al analizar las tres revisiones siste-
madticas se encontraron 113 articulos dentro de sus
resultados. De los cuales se eligieron 8 investigacio-
nes primarias que cumplieron con los criterios de
inclusién y excusién establecidos en esta revisién

(ver tabla 2).

Identificacion

. . . . )
¢ 3 Revisiones Sistematicas.
¢ 127 Publicaciones cientifcas con diferentes tipos de
estudio. )
* 3 Revisiones Sistematicas.
¢ Publicaciones: se incluyeron 118 y se excluyeron 110
/
\
¢ Se eligieron: 3 Revisiones sistematicas
¢ Se eligieron: 8 investigaciones Primarias
_/
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Debido a la heterogeneidad de las muestras de
pacientes en las investigaciones se hace dificil la ca-
tegorizacién por riesgo segun criterios de ID’Amico
en esta revisién. En cuanto al tipo de energia valo-
rada los estudios que cumplieron con los criterios de

elegibilidad fueron: HIFU con 3 estudios, IRE con

Tabla 2. Hallazgos en las publicaciones elegidas.

1 estudio, PDT con 1 estudio + 1 extensién del es-
tudio y FLA con 2 estudios. Estos tltimos, cuentan
con un reporte escaso de datos en comparacién con

el resto de estudios. Solo se encontré un estudio en
etapa IDEAL 4.

Etapa IDEAL 3 HIFU
vs RARP

110 pacientes
RARP:55; FT:55

Todos los Riesgos

HIFU 3,8% de los casos
requirieron salvataje con
una mediana de tiempo 23
meses.

RARP 3,3% de los casos

requirieron salvataje con
una mediana de 34 meses.

40% A 2 afios HIFU: 94%
vs RARP:91%

Disfuncidn eréctil

Alos 2 afios HIFU 20% vs
RARP 44%
Complicaciones Post-Trat-
amiento

HIFU 15% vs RARP 20%

Estudio | Caracteristicas | Resultados Oncolégicos | Resultados Funcionales | Conclusiones de los Autores
Ultrasonido focalizado de alta intensidad (HIFU)
Albisini et al Estudio de Cohortes | Supervivencia Sin terapia | Continencia EI'HIFU focal es comparable a la RARP en el
2016 (18) Retrospectivo de salvataje Al mes HIFU: 82% vs RARP: | control de PC unilateral localizado.

EI'HIFU focal tuvo una continencia significati-
vamente mejor y una recuperacion de la poten-
cia eréctil en comparacion con la RARP.

Garcia - Barre-

Estudio Prospectivo

Biopsia de préstata post

No reporta cambios en

La FT con HIFU es una opcién viable en pacien-

IRE vs RARP IRE: 50
RARP:50

Riesgo bajo e inter-
medio

campo: 70,5%

Terapia de rescate: RARP:
2 IRE:3

Reporta reduccion signifi-
cativa en ambos grupos en
la funcidn eréctil.

rasetal 2018 | Etapa IDEAL 3 HIFU | HIFU con Ausencia de PC | incontinencia ni en funcién | tes seleccionados con PC localizado de bajo en
(24) vs RARP RARP: 472, | significativo en campo eréctil intermedio riesgo, presentando bajos efectos
FT: 236 tratado: 86% adversos y buenos resultados oncoldgicos,
Riesgo bajo e inter- | Cancer significativo en requiriendo mas tratamientos de rescate.
medio campo no tratado: 7% La funcion eréctil y la continencia parece estar
PSA posterior a tratamien- mejor preservada en FT.
to: HIFU: 4,1 = 3,7 RARP: Aunque los resultados son alentadores se re-
0,04 +0,19 quiere una cuidadosa seleccion de los pacien-
Terapia de rescate: tes y un meticuloso seguimiento y més ensayos
o o clinicos antes de poder extraer conclusiones
HIFU: 21,2% RARP: 4,2% definitivas.
Stabile et al Estudio de Cohortes | Biopsia positiva en general | No reporta cambios en la La FT con HIFU es una terapéutica factible
2019 (25) Retrospectivo post tratamiento: 31,5% | continencia con resultados oncol6gicos y de supervivencia
Etapa IDEAL 4 Terapia de rescate: 26,3% | Reporta reduccion signifi- | aceptables a plazo medio, en pacientes de bajo
1032 pacientes Sobrevida General: 97% | cativa en ambos grupos en | € intermedio riesgo.
Todos los riesgos la funcion eréctil. Para los pacientes tratados en la dltima parte
de la cohorte, se observo una probabilidad
del 30% de retratamiento a los 5 afios y la
mayoria tuvo que repetir el tratamiento focal.
Ademas, el control oncoldgico de la enfer-
medad mejoro con el tiempo, lo que significa
que una mejor seleccion de los pacientes y
experiencia del cirujano son cruciales en la FT
con HIFU.
Electroporacion Irreversible (IRE)
Scheltema et al | Estudio Prospectivo | Biopsia positiva post-trat- | No reporta cambios enla | Limitacidn por corto tiempo del estudio.
2018 (26) Etapa IDEAL 3 amiento de cualquier continencia

Los pacientes con IRE tienen més probabi-
lidades de fracaso oncoldgico temprano en
comparacion con los pacientes con RARP. Sin
embargo, esta tasade fracaso oncoldgico dis-
minuye al realizar una mejor seleccion de los
pacientes y optimizacion del procedimiento.
En resultados funcionales se demostrd tasas

superiores de continencia de orina y funcién
eréctil con la IRE en pacientes con PC unilocal.
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Terapia Fotodinamica (PDT)

Azzouzi et al
2017(27

Estudio prospectivo
Etapa IDEAL 3 PDT
vs AS

413 pacientes
PDT:206; AS:207

Riesgo bajo
Gill et al 2018 | Estudio prospectivo
(28) extendido.

Etapa IDEAL 3 PDT
vs AS
PDT: 147; AS:119

Fracaso de tratamiento: PDT: 28%
AS: 58%

Biopsia negativa a 2 afios: PDT:49%
AS:14%

Tasa acumulada de conversion a
tratamiento radical a 2 afios: PDT: 7%
AS:32%

A 3 afios:

PDT: 15% AS: 44%

A 4 afios:

PDT: 24% AS: 53%

Supervivencia libre de metéstasis:
PDT: 99% AS: 99%

Sobrevida cancer especifica:

PDT: 100% AS: 100%

Sobrevida general:

PDT: 98% AS:99%

Total, de muestras positivas: PDT: 0,9
AS:2,3

Progresion en biopsia en general:
PDT < AS

Progresion en biopsia en el campo:
PDT < AS

Progresion en biopsia fuera del cam-
po: no significativo.

La VTP se asocid con una menor tasa de
fracaso del tratamiento en comparacidn con
la vigilancia activa para el PC localizado

Frecuencia de eventos
graves relacionados al
PC: PDT: n=1 AS: n=7

Cambios en IPSS e
[IEF: sin diferencia
estadisticamente

de bajo riesgo, con necesidad de trata-
miento radical significativamente menor
para VTP frente a AS. Esta menor tasa de

progresion a terapia radical en el grupo VTP
se mantuvo durante el estudio de extensidn
mas largo a 4 afios, aunque solo se hizo
un seguimiento del 65 % de los pacientes
originales del estudio durante este periodo
adicional.

Los pacientes con VTP tuvieron menos
nicleos de biopsia positivos a 24 meses,
con tasas mas bajas de progresion de la
enfermedad y progresion en el campo. No
hubo diferencia en la progresién fuera del
campo.

No hubo diferencia significativa en libre de
metastasis, sobrevida especifica o sobrev-
ida general entre VTP y vigilancia activa a
los 4 afios.

La frecuencia de eventos adversos fue
mayor con VTP que con vigilancia activa,
principalmente retencion urinaria. No hubo
diferencia en los resultados funcionales a
los 2 afios.

significativa.

Ablacidn Focal con Laser (FLA)

Zhen et al Estudio de Cohort- | Mortalidad general: HR 2.08 No reporta. No hay diferencias significativas en mortal-

2019 (20 es Retrospectivo, | (p=0.012) idad cancer especifica entre FLAy RP, pero
Etapa IDEAL 3, Mortalidad cancer especifica: HR 0,82 es significativamente mejor en mortalidad
FTvs PRPR: 321, |(p=0,79) general en el brazo de FLA.
FLA:321
Riesgo Intermedio

Zhou et al Estudio de Cohort- | Mortalidad general: HR 1,5 (p=0,001) | No reporta. La RT es significativamente mejor en so-

2020 (21) es Retrospectivo, [ Mortalidad cancer especifica: HR 1,4 brevida general en comparacion con FLA,
Etapa IDEAL 3, FT | (p=0.336) pero sin diferencia estadisticamente signif-
Vs RTRT: 2568; icativa para mortalidad cancer especifica.
FLA: 428
Riesgo bajo-inter-
medio

DISCUSION funcionales de la F'T en comparacién con la vigilan-

Si bien durante los Gltimos afios se incrementé la

cantidad de investigaciones sobre el uso de la F'T, aun

es baja la cantidad de estudios en etapas avanzadas de

investigacién que permitan mejorar el nivel de evi-

dencia actual y respaldar fuertemente el uso de F'T en

pacientes con PC localizado, sumado a que la mayoria

de los estudios presentan sesgos en la estratificacion

de riesgo de los pacientes. Hallazgos que también

fueron encontrados en las revisiones sistemdticas de
Valerio et al., Bates et al., y Hopstaken et al., #1015,

Esta limitacién se presenta por la baja cantidad

de estudios que demuestran superioridad en resul-

tados oncoldgicos y leve inferioridad en resultados
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cia activa para el grupo del bajo riesgo. Asimismo, los
estudios con datos que demuestran la superioridad
en resultados funcionales y leve inferioridad en re-
sultados oncoldgicos de la F'T en comparacién con
el tratamiento radical estindar para el grupo de ries-
go intermedio fueron escasos.

No obstante, en la revisién se encontré un es-
tudio multicéntrico que analizé el uso de la HIFU
estratificando a los pacientes por grupos de riesgo,
pero no comparo la F'T con un tratamiento estdndar.
Encontrando mejores resultados oncolégicos en los
grupos de pacientes de bajo e intermedio riesgo (ver
figura 3). Ademds, con respecto a resultados funcio-
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Figura 3. Curvas de sobrevida libre de progresidn por grupos para HIFU 19.
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Por otro lado, se encontré que al analizarse en
conjunto las investigaciones por tipos de energias
(HIFU, IRE, PDT y FLA) usadas en FT no se lo-
gra realizar una comparacién con todos los tipos de
tratamiento estindar para PC localizado. Ademis,
las investigaciones revisadas presentaron datos in-
completos o diferentes formas de seleccién, estadi-
ficacién, control y seguimiento de los pacientes. Ob-
servaciones que también fueron encontradas en las
revisiones sistemdticas de Valerio et al., Bates et al.,
y Hopstaken et al.,”'*. Se espera que estos errores
metodoldgicos sean corregidos en préximas investi-

gaciones gracias a la implementacién de los consen-
sos sobre la FT®1.

HIFU vs Prostatectomia Radical Asistida por
Robot (RARP)

En cuanto a los resultados oncoldgicos de la F'T,
Albisini et al., reportaron resultados sin diferencia
significativa en términos de supervivencia libre de
tratamiento de rescate (ver figura 4). Sin embar-
go, el 13% de los pacientes requirieron tratamiento
complementario con HIFU en el 16bulo contrala-
teral durante el seguimiento, tras desarrollar un PC
contralateral’. De igual manera, Garcia-Barreras et
al., al analizar los subgrupos del estudio reporto un
mayor riesgo de tratamiento de rescate para HIFU?.

Figura 4. Resultados Oncoldgicos en HIFU vs RARP8,
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La investigacién realizada por Stabile et al, no
compara la F'T con un tratamiento estindar, sin em-
bargo, es la tinica que se encuentra en etapa IDEAL
4. En este estudio al evaluar la tasa de superviven-
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cia libre de retratamiento encontré una disminucién
de la tasa en la ultima etapa de la investigacién, con
lo que sugieren que una vez se seleccionaron mejor
los pacientes y el cirujano tuvo mds experiencia en
el procedimiento, aumentaron los buenos resultados
oncolégicos para la HIFU%. Por otra parte, Gar-
cia-Barreras et al., reporto tasas superiores de conti-
nencia para F'T en comparacién con la RARP (ver
figura 5), datos que apoyan el uso de la F'T, puesto
que son estadisticamente significativos en términos

de los resultados funcionales'**.

Figura 5. Resultados funcionales de continencia HIFU vs
RARP?.

on
}

ma (montne)

IRE vs RARP

Solo se encontré una investigacién en etapas
avanzadas sobre el uso de esta energia, reportando
datos que demuestran superioridad en resultados
funcionales en el grupo de IRE (ver figura 6). Sin
embargo, en resultados oncoldgicos no se encontré

superioridad para el grupo de IRE?*.

Figura 6. Resultados de IRE vs RARP%.
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Figura 7. Tiempo a inicio de tratamiento radical @".

PDT vs Vigilancia Activa (AS)

Se encontré una investigacién principal mds una
extensién de la misma, que evalué la mediana del
tiempo hasta la progresién del PC encontrando ma-
yor tiempo en el grupo de PDT (ver figura 7). Asi-
mismo, la proporcién de pacientes que presentaron
progresién de la enfermedad fue menoren el grupo de
PDT (ver figura 8). La proporcién de pacientes con
biopsia negativa a los 2 afios fue mayor en la PDT.
Demostrando mayores resultados oncolégicos para el
uso de PDT en comparacién con la AS*,

Ademis, se encontr6 que no hay una disminucién
de la calidad de vida por resultados funcionales a los
24 meses en la PDT con respecto a la AS. Sin embar-
go, se evidencio una proporcién mayor en la gravedad
y nimero de eventos adversos en el grupo de PDT?.

FLA vs Prostatectomia radical

Los resultados obtenidos por Zheng et al., son
alentadores para el uso de F'T con FLA en compara-
cién con prostatectomia radical, debido a que encon-
traron tasas de sobrevida general con una diferencia
significativa a favor de la prostatectomia, pero la
diferencia no es significativa en la sobrevida cancer
especifica (ver figura 9). Al analizar los subgrupos se
encontré probabilidad de sobrevida con p significa-
tiva en los pacientes con ISUP 1y 2, mientras la di-
terencia no fue significativa en ISUP 3. Sin embargo,
al ser un estudio retrospectivo tiene los sesgos de fal-
ta de estandarizacion del control y seguimiento en la
FT, ademads no se presentan resultados funcionales®.
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* T e e ® Para finalizar, después de los hallazgos descritos
en los estudios ProtecT y Pivot ya hace algunos afios,
se demostro la eficacia de la vigilancia activa en los
FLA vs Radioterapia

pacientes con PC de bajo riesgo, pues al vigilarse y
El grupo de Zhou et al., compararonla FLA con  no tratarse la préstata se preserva la sobrevida ge-
la Radioterapia, reportando datos de no inferioridad ~ neral a diez afios y la oportunidad de tratamiento

significativa para la FLA (ver figura 10). Ademds,  curativo de los pacientes, sin llegar a tener los riesgos

no se reportaron resultados funcionales. No obstan-  y complicaciones de la prostatectomia y la radiotera-
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pia***. Sin embargo, con los resultados obtenidos en
esta revisién se ha encontrado que la FT con PDT
al solo tratar los focos tumorales aumenta algunos
resultados oncolégicos, sin deteriorar gravemente los
resultados funcionales frente a la vigilancia activa.

Por otro lado, en PC localizado de riesgo interme-
dio y alto se recomienda realizar tratamiento radical
de la préstata, con prostatectomia radical o radiote-
rapia. Debido a su eficacia en los resultados oncol6-
gicos obtenidos al tratar radicalmente la préstata, a
expensas de presentar disfunciones sexuales y urina-
rias (29,30). Sin embargo, al revisar las publicaciones
se demostré que la F'T al solo tratar las lesiones tu-
morales con HIFU, IRE o FLA, obtiene resultados
oncoldgicos aceptables con una importante reduc-
cién de efectos secundarios genitourinarios en com-
paracién con el tratamiento radical.

Ademas, cabe destacar el aumento del nimero y
la calidad de las investigaciones sobre el uso de la F'T
presentado en los ultimos afios. Demostrando resul-
tados aceptables en términos de resultados oncolé-
gicos y funcionales en los pacientes. Gracias a esto la
guia AUA 2022 recomendé (opinién de expertos) el
uso de FT en PC localizado de riesgo intermedio®.
Por tanto, se cree que la F'T es una terapia promete-
dora y que generard un cambio de paradigma en el
tratamiento del PC localizado. A modo de analogia,
se recuerda el cambio de paradigma en el tratamiento
del tumor renal, el cual en sus inicios tuvo como tra-
tamiento estindar la cirugia radical, la cual cambio a
la cirugia conservadora de nefronas en la actualidad.
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