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RESUMEN

Las alteraciones prostéticas se han vuelto un problema de salud publica en la
poblacion adulta mayor de 50 afios sin prestarsele la atencion debida; desde la
elaboracion de normas y protocolos para el manejo de estos pacientes. La siguiente
investigacion se realizo con la finalidad de evaluar la correlacion existente los valores
serologicos de antigeno prostatico y los diagnésticos histopatologicos obtenidos en
los pacientes a los que se les realizo niveles serolégicos de PSA y biopsia en el
periodo comprendido de enero del afio dos mil diez a diciembre del afio dos mil once
en el Hospital Escuela Oscar Danilo Rosales de Leon.

El presente estudio es de prevalencia con relacion de variable, observacional,
prospectivo, transversal, descriptivo realizado en el servicio patologia en conjunto
con el servicio de urologia, €l estaba universo constituido por 97 pacientes los cuales
fueron escogidos de acuerdo a los criterios de inclusion del estudio, constituyendo el
total de los pacientes a los que se les realizo niveles serolégicos de PSA y biopsia en
el periodo comprendido de enero del afio dos mil diez a diciembre del afio dos mil
once.

Se encontré que la mayoria de los pacientes del estudio se encontraban en el grupo
etario de 61 a 70 afos, procedentes del area urbana, la sintomatologia referida con
mayor frecuencia fue la obstructiva, la hiperplasia prostatica benigna grado 1V fue el
diagndstico clinico con mayor frecuencia encontrado en las solicitudes de biopsias,
los valores de PSA estaban por encima de 10 ng / ml en la mayoria de los casos, la
principal biopsia realizada a los pacientes fue la biopsia incisional, el diagnostico
histopatolégico méas reportado fue la prostatitis crénica seguida por los hallazgos
compatibles con hiperplasia prostaticas benignas, se encontraron 18 casos positivos
de adenocarcinoma prostaticos moderadamente diferenciados. En cuanto a la
correlacion de los valores de PSA y el resultado histopatologico se encontré que
independientemente del reporte por histopatologia casi todos los pacientes tenian

valores superiores a los 10 ng /ml.

La principal recomendacion es la elaboracion multidisciplinaria de un protocolo para

el manejo integral del paciente con alteraciones prostatica.



Introduccion:

Las lesiones prostaticas son muy frecuente, se presenta en el 25% de los hombres
sobre los 50 afios y en el 80% de los mayores de 90. Uno de cada seis hombres sera
diagnosticado de cancer de préstata durante toda su vida, pero sélo uno de cada 32
morird por esta enfermedad. En los Estados Unidos es la 3a causa de muerte por
cancer en mayores de 55 afos. La causa se desconoce, pero probablemente existe
alguna relacion con accion hormonal ya que en individuos castrados se atrofia el
epitelio glandular y no se desarrolla carcinoma.
De todos los tumores de la préstata los mas frecuentes son los carcinomas y de éstos el
adenocarcinoma, que corresponde a mas del 90% de los tumores malignos del 6rgano.
Debido a que el cancer de prostata ocurre nhormalmente en hombres mayores que a
menudo tienen otros problemas de salud, la supervivencia especifica se usa
generalmente como método estandar para hablar del prondstico. Se necesitan mas
de 10 afios de seguimiento para ofrecer datos aproximados.El adenocarcinoma se
origina en la zona periférica, aunque ocasionalmente se desarrolla de la zona de
transicion. Deriva de los acinos glandulares (carcinoma acinar), muy pocos, no mas
del 3%, lo harian de los conductos glandulares (carcinoma ductal). En el 85% de los
casos es un carcinoma multifocal o extenso, en menos del 10% es uninodular.
En las primeras etapas de la enfermedad, el cancer se limita a la préstata y no suele
ser mortal; las acciones de deteccion oportuna son una herramienta que permite
incorporar al paciente al tratamiento radical a tiempo, e impide la progresion de la
enfermedad (2).
El examen de deteccion requiere una exploracion fisica completa y un analisis de
sangre para encontrar el antigeno prostatico especifico, y demostrar su elevacién en
muestras pareadas.
El diagndstico se establece a través de estudios clinicos y de gabinete: tacto rectal,
ultrasonografia, tomografia axial computarizada (TAC), resonancia magnética
nuclear (RMN), y marcadores séricos del tumor; entre estos, sin duda el mas
importante es el antigeno prostatico especifico (APE) el cual se produce Unicamente
en el citoplasma de células prostaticas benignas y malignas. Su nivel sérico se
correlaciona con el volumen de ambos tejidos, maligno y benigno. EI APE, se
determina como normal (<4 nanogramos (ng)/ml), intermedio 4.1-10 ng/ml y
altamente sospechoso arriba de 10 ng/ml. Estos dos ultimos requieren de biopsia, ya
que las 2 terceras partes de cancer prostatico se ubican en personas con resultados
de 10 y mas ng/ml.
Los marcadores tumorales son producidos por el propio tumor o por el cuerpo como
respuesta a la presencia de cancer o ciertas condiciones benignas (no cancerosas).
La medicién del nivel de los marcadores tumorales puede ser Util, cuando se utiliza
junto con radiografias y otras pruebas, para la deteccién y el diagndstico de algunos
tipos de cancer. Sin embargo, la medicion de los niveles de los marcadores
tumorales por si sola no es suficiente para diagnosticar un cancer por las siguientes
razones:

» El nivel de un marcador tumoral puede elevarse en personas con condiciones

benignas.
» El nivel de un marcador tumoral no se eleva en todas las personas con cancer,
especialmente en las etapas tempranas-de la enfermedad.
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» Muchos marcadores tumorales no son especificos a un tipo particular de
cancer; el nivel de un marcador tumoral puede aumentar como consecuencia
de més de un tipo de cancer (3).
Todas las enfermedades prostaticas pueden elevar los niveles de APE, incluyendo:
adenocarcinoma de prOstata, hiperplasia prostatica benigna, biopsia de préstata,
prostatectomia transuretral, retencion urinaria aguda y la prostatitis aguda.
Existen diferencias entre las recomendaciones entre las diferentes sociedades
cientificas sobre el beneficio del tamizaje del cancer de prostata, pero en general se
asume que el antigeno prostatico especifico detecta en forma temprana el cancer de
prostata en la mayoria de los casos, aunque no existan grandes estudios, bien
disefiados y aleatorizados que lo avalen.



Antecedentes:

Dentro de los antecedentes se encontraron los siguientes:

En 1993 Fletes C estudio el comportamiento del PSA en pacientes con diagndstico
clinico de hiperplasia prostatica benigna vs Adenocarcinoma prostatico, donde se
encontré6 que los valores de PSA se encontraban elevados en los casos
diagnosticados como adenocarcinoma prostatico.

En el afio 2004 en el servicio de urologia del hospital Antonio Lenin Fonseca en un
periodo de 3 afios; este estudio fue de prevalencia, descriptivo, prospectivo,
transversal y observacional con una muestra de 100 pacientes. Donde se obtuvieron
los siguientes resultados:

El 39% de los pacientes presentaron valores de PSA entre 3.5-4.0 ng/ml.

Se diagnosticaron como canceres prostaticos Unicamente 6 casos, de estos 50%
estaban en el grupo de 40-49 afos.

De los cuales el 33% tenian valores de PSA entre 2.5-2.9ng/ml

Otro estudio fue realizado en afio 2008 en el departamento de urologia del mismo
centro asistencial donde el universo estaba constituido por 84 pacientes, era de tipo
descriptivo retrospectivo, transversal, observacional. Donde se encontraron los
siguientes resultados de relevancia como referencia de importancia para nuestra
estudio los valores de PSA encontrados estaban entre 8.1-10ng/ml en el 35.7% de
los casos de 4-6ng/ml en el 33.3% y de 6.1-8ng/ml en 31% de los casos.

El 58.3% de los casos fueron reportados como hiperplasias prostatica benignas, el
22.6% de los casos fueron reportados como un Cancer de prostata, en el 18% de las
muestras estudiadas presentaban una prostatitis crénica, y un paciente con una
biopsia normal.

Vale la pena aclarar que este estudio se llevo a cabo en pacientes con valores de
PSA que se encontraban dentro del rango de 4 a 10ng/ml.



Justificacion:

Las alteraciones a nivel de la préstata se han convertido en un motivo frecuente de
consulta por parte de los hombres mayores de 50 afios dentro los de los diagndsticos
con mayor frecuencia reportado podemos mencionar problemas inflamatorios,
hiperplasia tanto estromal, como glandulares asi mismo lesiones malignas son
reportadas con gran frecuencias en paises europeos. Esto toma mucha importancia
cuando se trata de poder realizar un diagnostico precoz del adenocarcinoma de
prostata.

El cancer de prostata es el segundo tumor maligno mas frecuente en los hombres y
constituye la tercera causa de muerte por cdncer en esta misma poblacion (1). Es
mas comun en poblaciones occidentales, sobre todo en la comunidad negra de
Estados Unidos y es por el contrario, poco comun en los varones asiaticos y de
paises en vias de desarrollo

Ya que el PSA es producido por el cuerpo y puede ser usado para detectar
enfermedades, a veces se le llama marcador biolégico o marcador tumoral y puede
ser usado para detectar enfermedades.

El antigeno prostético especifico sérico (PSA), considerado como el mejor marcador
tumoral para el cancer de prOstata, muestra ciertas limitaciones en su potencial
diagnéstico, ya que algunos pacientes con prostatitis e hiperplasia benigna de
préstata (HBP) también pueden presentar niveles elevados de PSA (1,2). Asi pues,
pese a tener especificidad de 6rgano, el PSA no es especifico de cancer y aunque la
concentracion es significativamente mayor en los hombres con cancer prostatico
confinado al 6rgano que en los pacientes con HBP, se ha mostrado un solapamiento
de los valores entre ambos (3). El principal problema esta cuando el rango de PSA
esta entre 4,1y 10ng/ml.

Dada alta frecuencia en la realizacion de biopsias asociada a los niveles plasmaticos
altos se considera necesario determinar la correlacion entre los valores de PSA y los
diagnésticos histopatoldgicos en los mismos pacientes.



Planteamiento del problema:

¢Cual es la correlacion entre los niveles séricos del antigeno prostéatico
especifico y los diagndsticos histopatolégicos en los pacientes con patologias
prostaticas atendidos en el Hospital Escuela Oscar Danilo Rosales Ledn-
Nicaragua de Enero del afio 2010 a Diciembre del 20117

10



Objetivos:

General:

Correlacion entre los niveles séricos del antigeno prostatico especifico y los
diagndsticos histopatolégicos en los pacientes con patologias prostéticas
atendidos en el Hospital Escuela Oscar Danilo Rosales Ledn-Nicaragua de
Enero del afio 2010 a Diciembre del 2011.

Especificos:

1. Identificar las caracteristicas demograficas de los pacientes que participaron
en el estudio.

2. Recopilar los resultados de los valores serolégicos del antigeno prostatico
especifico encontrados en los pacientes participantes en el estudio.

3. Conocer los resultados obtenidos a través del estudio Histopatoldgico de las
biopsias de los pacientes que participaron en el estudio.

4. Determinar los diagndsticos histopatolégicos y su correlacion con los niveles
séricos del antigeno prostéatico especifico en los pacientes que participaron en
el estudio.
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Marco Teorico:

La préstata es un 6rgano pequefio del tamafio de una nuez. Se localiza debajo de la
vejiga y rodea la uretra. La prostata produce un liquido que se convierte en parte del
semen. El semen es el liquido blanco que contiene esperma, por tanto es un érgano
exclusivo del género masculino.

Fundamentalmente se distinguen 3 zonas: la zona Central cruzada por los conductos
eyaculadores que supone un 25% de la glandula, la zona Transicional que rodea a la
uretra posterior con un 5% del volumen glandular y la zona periférica que ocupa un
70% del volumen glandular.

En la zona Periférica se desarrollan el 68% de los canceres, en la zona Central un
8% y en la zona Transicional un 24%. La zona Periférica es accesible al tacto rectal
mientras que los tumores que se desarrollan en las zonas Central y Transicional se
valoran mejor con la ecografia.

Anatomia patoldgica e historia natural

Histologia

Aungue la préstata esta formada por muchos tipos de células diferentes, mas del
99% de los canceres de prostata se desarrollan sobre células de una glandula. Las
células glandulares producen el liquido seminal que se secreta por la préstata. El
término médico del cancer que se origina en las células glandulares se denomina
adenocarcinoma. Debido a que los otros tipos de cancer de préstata son muy raros,
cuando se habla de cancer de prostata, lo mas probable es que se refiera a un
adenocarcinoma. Es raro encontrar sarcomas, carcinoma de células transicionales,
de células pequefas, epidermoides o0 escamosos. La prostata puede ser asiento de
metastasis, de cancer de vejiga, colon, pulmén, melanoma, linfoma u otras
neoplasias.

HIPERTROFIA PROSTATICA

1. DEFINICION:

Obstruccion del flujo urinario con aumento prostatico y presencia de sintomas del
tracto urinario inferior.

Es una enfermedad lentamente progresiva, su sintomatologia puede fluctuar en el
tiempo.

2. EPIDEMIOLOGIA:

La hipertrofia benigna prostatica es el tumor benigno mas comun en el hombre.

A los 60 afios de edad un 50% de los varones presenta hallazgos microscopicos de
hipertrofia benigna prostatica y se dice que el 90% lo sufre a los 85 a los 85 afios. A
loa 80 aflos no menor del 60% de los hombres presentan sintomas.

3. FACTORES DE RIESGO

Una edad suficiente y la presencia de testes funcionantes son condiciones
necesarias para desarrollar una Hipertrofia Benigna Prostatica.
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No se encuentran datos que avalen la influencia de factores como: la raza, aspectos
de la dieta, actividad sexual, factores genéticos, etc. en la Hipertrofia Benigna
Prostética. Pero parece que la actividad fisica puede ejercer un efecto protector y
farmacos como los bloqueadores alfa pueden reducir el riesgo de Hipertrofia Benigna
Prostatica.

4. ETIOPATOGENIA:

No se conoce la causa exacta del agrandamiento de la prostata. Se cree que
factores ligados al envejecimiento y a los testiculos pueden jugar un papel importante
en el crecimiento de la glandula.

A partir de los 40 afos, por mecanismos posiblemente hormonales suele haber un
aumento de la glandula prostética. Se cree que el crecimiento de la glandula
prostatica depende de un desequilibrio hormonal. A partir de los 40 afios los
testiculos tienden a secretar menor cantidad de testosterona.

Esta disminucién en la cantidad de la hormona masculina circulante estimula la
produccion de factores de crecimiento celular a nivel prostatico originando el
progresivo aumento del tamafio de la glandula.

5. EVALUACION DEL PACIENTE.
1. Anamnesis.
Antecedentes de enfermedades neuroldgicas, diabetes, HTA, etc.
Utilizacion de farmacos que afec6tan la miccibn como: anticolinérgicos,
antidepresivos, diuréticos, alfabloqueantes.

Clinica. Sintomatologia de la Hipertrofia Benigna Prostética.

Sintomas irritativos Sintomas obstructivos

Polaquiuria diurna Retraso de inicio de la miccion.
Nicturia Sensacion de miccion incompleta.
Urgencia miccional Goteo post miccional.

Malestar hipogastrico Disminucion de la fuerza del chorro.
Hematuria macro o microscépica Retencion urinaria aguda.

Infecciones urinarias en el anciano
Insuficiencia  renal  crénica  por
hidronefrosis.

Neoplasia intraepitelial prostatica

Algunos meédicos creen que el cancer de prostata procede de una lesion llamada
neoplasia intraepitelial prostéatica (PIN). La PIN comienza a aparecer en los hombres
a partir de los 20 afios. Casi el 50% de los hombres que tienen PIN alcanzan los 50
afos. En esta situacion hay cambios de apariencia microscopica (tamafio, superficie,
etc.) de las células de la glandula prostatica. Estos cambios son clasificados como de
bajo grado, lo que significa que se parecen bastante a las células normales, o de alto
grado, lo que significa que son células muy-alteradas y diferentes de las células
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normales. Si se diagnostica un PIN de alto grado por biopsia, existe de un 30 a 50%
de posibilidades de padecer también un cancer de prostata. Por esta razon, los
varones diagnosticados de un PIN de alto grado, son seguidos muy de cerca con
biopsias de prostata periédicamente.

Se denomina cancer de préstata al que se desarrolla en uno de los Organos
glandulares del sistema reproductor masculino llamado préstata. ElI cancer se
produce cuando algunas células prostaticas mutan y comienzan a multiplicarse
descontroladamente.

El cancer de préstata es una de las neoplasias malignas mas frecuente en los
hombres y se incrementa conforme aumenta la edad. El 87.6% de las defunciones se
registraron en la poblacion mayor de 65 afios.

Durante 1999, dentro de los tumores malignos, el cdncer de pristata se ubicd en
segundo lugar en el grupo de edad post-productiva, con una tasa de 71.7 por 100 mil
habitantes.

En las primeras etapas de la enfermedad, el cancer se limita a la préstata y no suele
ser mortal; las acciones de detecciébn oportuna son una herramienta que permite
incorporar al paciente al tratamiento radical a tiempo, e impide la progresion de la
enfermedad.

El cancer de prostata solo presenta sintomas cuando su tamafio rebasa el tamafio
normal y tiene algun grado de invasion, por esto debemos evaluar la sintomatologia
prostatica y cuando se requiera pedir un antigeno prostatico especifico a todo
hombre mayor de 50 afos, de acuerdo a sus factores de riesgo determinar la
periodicidad y siempre que presenten factores de riesgo, o encuesta de factores de
riesgo positiva, examinar con tacto rectal. Esto es valido para cualquier médico, de
cualquier especialidad.

La incidencia del cancer de prostata ha aumentado mas de un 100% en los ultimos
10 afos. Entre los posibles factores que han provocado un incremento de la
incidencia de este cancer destacan:

« Envejecimiento de la poblacion.

« Disminucién de otras causas de mortalidad.

« Mejoras en las técnicas diagndsticas, como la biopsia transrectal ecodirigida,
la resonancia magnética nuclear y la determinacién de los niveles del antigeno
prostético especifico en sangre.

o Programas de deteccién precoz.

« Mayor informacion en la poblacién de riesgo.

e Gran incremento de intervenciones quirargicas realizadas sobre
enfermedades benignas de la prostata, como la hiperplasia prostatica benigna,
y por lo tanto ha habido un aumento del diagndstico incidental de cancer en
estadio precoz.

Las estrategias para reducir la mortalidad por cancer de préstata son la prevencion
primaria, la mejora en los tratamientos y el diagnostico precoz(4).

14


http://es.wikipedia.org/wiki/C%C3%83%C2%A1ncer
http://es.wikipedia.org/wiki/Sistema_reproductor_masculino
http://es.wikipedia.org/wiki/Pr%C3%83%C2%B3stata
http://es.wikipedia.org/wiki/C%C3%83%C2%A9lula
http://es.wikipedia.org/wiki/Mutaci%C3%83%C2%B3n
http://es.wikipedia.org/wiki/Poblaci%C3%B3n_humana
http://es.wikipedia.org/wiki/Mortalidad
http://es.wikipedia.org/wiki/Detecci%C3%B3n_precoz
http://es.wikipedia.org/wiki/Prevenci%C3%B3n_primaria
http://es.wikipedia.org/wiki/Prevenci%C3%B3n_primaria
http://es.wikipedia.org/wiki/Diagn%C3%B3stico_precoz

El cancer de préstata tiende a ser multifocal y con frecuencia afecta a la capsula
glandular. Al contrario que la hipertrofia benigna de prostata (HBP), el cancer de
prostata predomina en la periferia de la prostata. Ambas caracteristicas (multifocal y
periférico) hacen impracticable la reseccion transuretral (RTU).

Crecimiento

La mayoria de los canceres de préstata crecen muy lentamente y persisten durante
mucho tiempo sin causar sintomas importantes. Los estudios de series de autopsias
muestran que la mayoria de los hombres mayores que mueren por otras
enfermedades, también tienen un cancer de prostata que nadie habia diagnosticado
antes. Solo alrededor de un tercio de los casos que se descubren en necropsia, se
han manifestado clinicamente. Se desconoce igualmente si los tumores pueden
volverse mas malignos con el tiempo.

Prevencidén

Prevencion primaria

La informacion actual sobre los factores de riesgo del cancer de prostata sugiere que
algunos casos pueden ser prevenidos. Un posible factor de riesgo que puede ser
cambiado es la dieta. Cabe disminuir el riesgo de padecer este cancer consumiendo
una dieta baja en grasas y rica en verduras, frutas y cereales.

Parece que las vitaminas y los suplementos minerales pueden disminuir el riesgo de
padecerlo. El mineral selenio puede reducir asimismo el riesgo. De todas formas, hay
gue consumir los suplementos vitaminicos con precaucién. Es mas recomendable
una dieta ricamente variada con predominio de alimentos de origen vegetal que
animal, que contienen todos estos micronutrientes y que actlan positiva y
sinérgicamente.

El Prostate cancer prevention trial un ensayo clinico, que ha reclutado a méas de
18.000 hombres mayores de 50 afos, para determinar el efecto protector de una
sustancia llamada finasterida, capaz de proteger la préstata de las hormonas
masculinas, pudiendo reducir el riesgo de cancer.

Parece que los antiinflamatorios no esteroideos, como la aspirina y el ibuprofeno,
tomados diariamente se asocian con una menor incidencia de cancer de préstata en
varones de 60 afios 0 mas, de acuerdo con algunos estudios.

Marcadores tumorales

Los marcadores tumorales son sustancias que a menudo pueden descubrirse en
cantidades mayores que las normales en la sangre, orina, o tejidos del cuerpo de
algunos pacientes con ciertos tipos de cancer. Los marcadores tumorales son
producidos por el propio tumor o por el cuerpo como respuesta a la presencia de
cancer o ciertas condiciones benignas (no cancerosas). Este prontuario describe
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algunos marcadores tumorales encontrados en la sangre. La mediciéon del nivel de
los marcadores tumorales puede ser util, cuando se utiliza junto con radiografias y
otras pruebas, para la deteccion y el diagnostico de algunos tipos de céancer. Sin
embargo, la medicion de los niveles de los marcadores tumorales por si sola no es
suficiente para diagnosticar un cancer por las siguientes razones:

+« El nivel de un marcador tumoral puede elevarse en personas con condiciones
benignas.

 El nivel de un marcador tumoral no se eleva en todas las personas con cancer,
especialmente en las etapas tempranas de la enfermedad.

% Muchos marcadores tumorales no son especificos a un tipo particular de
cancer; el nivel de un marcador tumoral puede aumentar como consecuencia
de més de un tipo de cancer.

En la actualidad, el uso principal de los marcadores tumorales es evaluar la reaccion
del cancer al tratamiento y controlar la recaida. Los cientificos contindan estudiando
el uso de estos marcadores tumorales, asi como su papel potencial en la deteccién y
diagnéstico temprano del cancer. EI médico puede explicarle al paciente el papel que
juegan los marcadores tumorales en la deteccion, diagnostico o tratamiento para un
individuo en particular. A continuacion se describen algunos de los marcadores
tumorales que se miden con mas frecuencia.

Deteccion precoz

A menudo puede ser detectado precozmente con la prueba del antigeno prostético
especifico (PSA) en sangre. También puede detectarse el cancer de préstata
precozmente cuando se realiza un tacto rectal. Debido a que la glandula prostéatica
se localiza justamente delante del recto, con el tacto rectal se puede apreciar si hay
nédulos o areas de consistencia dura (lefiosa) en la préstata que indican a menudo
gue existe un cancer. Si estas pruebas se realizan anualmente de rutina y alguno de
los resultados fuera anormal, tenemos la probabilidad de diagnosticar un cancer en
estadio precoz.

La Sociedad Americana del Cancer cree que los profesionales de la salud deberian
ofrecer la prueba en sangre del antigeno prostatico especifico, llamado cominmente
PSA (prostate-specific antigen) y tacto rectal anualmente desde los 50 afios, a los
varones que tengan una esperanza de vida mayor de 10 afios. Los hombres con alto
riesgo, como los afroamericanos y los varones que tengan familiares de primer grado
(padre, hermanos, tios) diagnosticados de cancer de prostata a edad temprana,
deberian hacerse la prueba a partir de los 45 afios.

Los profesionales de la salud deberian facilitar a sus pacientes varones un dialogo
abierto sobre los beneficios y riesgos de realizarse las pruebas anualmente. Los
pacientes deberian participar activamente en esta decision para aprender sobre el
cancer de préstata y los pros y contras de la deteccidn precoz y su tratamiento.

16


http://es.wikipedia.org/wiki/Recto

El estudio de deteccion de cancer de prostata, de pulmén, colorrectal y de ovario,
financiado por el Instituto Nacional del Cancer de los Estados Unidos, esta disefiado
para demostrar si ciertos exadmenes de deteccion selectiva pueden reducir el nimero
de muertes por estos canceres. Este estudio esta evaluando la utilidad de la
deteccion precoz con tacto rectal y nivel de PSA en sangre en hombres de 55 a 74
afnos. Los resultados estaran disponibles a partir de 2010, cuando finalice el estudio.

Antigeno de Céancer de Prostata-2

El Antigeno de Cancer de Prostata-2 o APCP-2 es el mas reciente descubrimiento
realizado en la Universidad Johns Hopkins en Baltimore. Se trata de una proteina
gue se encuentra presente en el 90% de los casos estudiados donde se confirmaba
cancer de prostata y en el 98% de los casos donde éste se habia propagado mas
alld de ésta, quedando un relativo nivel de falsos negativos en comparacion con la
prueba del Antigeno Prostatico. Por otro lado, presenta un bajo indice de falsos
positivos, dado que tiene un 97% de acierto cuando se trata de verificar que un
paciente no sufre de cancer de prostata. Estos hallazgos fueron publicados en la
edicién de mayo de Urology.

Antigeno prostatico especifico (PSA)

El antigeno prostatico especifico (PSA) es una sustancia proteica sintetizada por la
préstata normal y cuya funcién es la disolucién del coagulo seminal. Su produccion
depende de la presencia de andrégenos y del tamafio de la glandula prostatica.
Practicamente es una proteina de sintesis exclusiva en la préstata. Una pequefisima
parte de este PSA pasa a la circulacion sanguinea y es precisamente este PSA que
pasa a la sangre el que se mide para el diagndstico, prondstico y seguimiento del
cancer de préstata. Los niveles en sangre de PSA en los varones sanos son muy
bajos, del orden de millones de veces menos que el semen, y se elevan en la
enfermedad prostatica. Los valores de referencia para el PSA sérico varian segun los
distintos laboratorios, aungue normalmente éstos se sitian en 4 ng/mL. El punto de
corte de los niveles normales también aumenta segun la edad del paciente. De esta
forma, unos niveles de PSA séricos de 4 ng/mL pueden considerarse elevados en
una persona de 50 afios y ser normal en una de 80 afos. Los niveles de PSA oscilan
de forma aleatoria del orden de un 15% en un mismo individuo. Asi, un analisis de
PSA de 3 ng/mL se puede repetir en otra ocasion y podria dar un resultado de 3,2 6
2,8 ng/mL de forma natural. En un paciente hospitalizado, los niveles pueden
disminuir hasta un 50%. Aunque el PSA es mas abundante en el semen, una
pequefia proporcién se encuentra también en la sangre. La mayoria de los hombres
tienen niveles de PSA por debajo de 4 nanogramos por mililitro de sangre. El nivel de
PSA sérico es la prueba mas sensible para detectar precozmente el cancer de
prostata, ya que se eleva en el 65% de los casos aproximadamente.
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Fosfatasa Acida Prostatica

La Fosfatasa Acida Prostatica (FAP) normalmente sélo se presenta en cantidades
pequefias en la sangre, pero puede encontrarse en niveles mas altos en algunos
pacientes con cancer de la prostata, sobre todo si el cancer se ha extendido mas alla
de ésta. Sin embargo, los niveles de la FAP en la sangre también pueden elevarse
en pacientes que tienen ciertas enfermedades benignas de la prostata o cuyo cancer
esta en la fase temprana.

Estudios clinicos y de gabinete

Exploracion fisica

Tacto rectal

La exploracion fisica, especialmente el tacto rectal, es una parte importante de la
estadificacion del cancer de préstata. Con los datos del tacto rectal, se puede decir
algunas veces si el cancer sélo esta en un lado "l6bulo” de la proéstata, si esta
presente en ambos lados y si tiene gran probabilidad de extenderse fuera de la
glandula prostatica. Se debe explorar si los surcos prostaticos estan presentes o
borrados y si la palpacion de las vesiculas seminales es normal. También hay que
palpar los ganglios linfaticos inguinales en busca de adenopatias metastasicas. El
tacto rectal siempre es usado junto con la prueba del PSA en sangre para la
deteccidn precoz del cancer de prostata.

Aunque el tacto rectal es menos efectivo que la prueba del PSA en sangre para
diagnosticar un cancer de prostata, a veces se puede diagnosticar en hombres que
tienen niveles normales de PSA. Por esta razon, las guias de la American Cancer
Society recomiendan el uso conjunto, tanto del tacto rectal como de la prueba del
PSA en sangre para una deteccion precoz. El tacto rectal también se utiliza cuando
se sabe que se tiene un cancer de préstata, para determinar si el cancer ha
sobrepasado los limites de la glandula prostatica y detectar recidivas después de un
tratamiento.

Ecografia prostéatica transrectal

Se debe realizar cuando el tacto rectal es positivo o cuando el PSA esté elevado.
Este procedimiento dura sélo algunos minutos y se lleva a cabo ambulatoriamente.
La ecografia transrectal es el método mas empleado para guiar una biopsia de
prostata. Los tumores de prostata y el tejido prostatico normal a menudo reflejan
ondas de sonido diferentes, aparecen como imagenes hipoecoicas alojadas en la
periferia de la glandula. Por eso se utiliza la ecografia transrectal para guiar la aguja
de biopsia hacia el area exacta de la prostata donde se localiza el tumor. Es una
técnica sensible para diagnosticar el cancer de préstata, pero no tiene la suficiente
especificidad para usarla como prueba de deteccion selectiva, por lo que la ecografia
transrectal no se recomienda de rutina como prueba de deteccion precoz.
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Diagndstico

Si algunos sintomas o los resultados de las pruebas de deteccion precoz plantean la
posibilidad de un cancer de préstata, es obligatorio efectuar otras pruebas para
decidir si la enfermedad esta presente.

Signos y sintomas

El cancer de prostata precoz normalmente no produce sintomas y se detecta por una
elevacion del PSA o realizando un tacto rectal. La presencia de sintomas es
indicativo de que se halla en una fase avanzada. Entre los sintomas se encuentran:
disuria, tenesmo vesical, polaquiuria y nocturia, retencion de orina, goteo y hematuria
terminal. El inicio brusco y la progresion rapida de los sintomas obstructivos urinarios
en hombres del grupo de edad adecuado, tiene muchas probabilidades de ser
causado por un cancer de prostata.

Cintigrama 6seo

Se realiza para la busqueda de metastasis, es importante realizarla porque permite la
deteccidén de una metastasis 6sea 6 meses antes que una radiografia. Se considera
positiva cuando se ve un 30% o mas de reemplazo 6seo en un rea mayor que 5 cm.

Ecotomografia pelviana
Se utiliza para identificar ganglios afectados.

Tomografia Axial Computarizada (TAC) y Resonancia Magnética Nuclear (RMN)
Sdlo se utilizan en estudio de diseminacién, aportan poco.
Biopsia

La biopsia de los ndédulos de las areas sospechosas y de zonas al azar permite
detectar el cancer en sélo la mitad de los pacientes que presentan la préstata
indurada. La biopsia también ayuda a determinar si el cancer es o no multifocal. En
mas del 30% de los pacientes, la biopsia con aguja no puede descubrir el cancer,
teniendo que recurrir a la repeticion posterior de las biopsias.

La biopsia por puncion con aguja hueca (core biopsia) es la técnica preferida
(estandar) para diagnosticar un cancer de préstata. Una biopsia es un procedimiento
en el que se extrae una muestra de tejido y se examina al microscopio. La ecografia
transrectal se utiliza para guiar e insertar una aguja fina y hueca a través de la pared
del recto en algunas areas de la glandula prostéatica. La aguja extrae un cilindro de
tejido, normalmente de 1 cm de longitud y de 2 mm de ancho, que se envia a
anatomia patologica para examinar si existe cancer.

Las muestras de la biopsia se envian al laboratorio de anatomia patologica. El
patdlogo, un médico especialista en diagnosticar enfermedades en muestras de
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tejido, determinara si existen células cancerosas en la biopsia, examinandola al
microscopio. Este analisis normalmente tarda de uno a tres dias. Si existe cancer, el
patélogo también asigna un grado (puntuacion Gleason). Grado 1: Glandulas
uniformes, Unicas con escaso estroma entre ellas. No se observa infiltracion. Grado
2: Similar a grado 1 las glandulas presentan algo méas de variabilidad de tamafio y
forma, presentando mas estroma entre las células. Grado 3: El tumor infiltra por
dentro y entre las glandulas prostaticas no neoplésicas, siendo de tamafio mas
pequefio a la de las glandulas que en los grados anteriores. Grado 4: infiltracion del
estroma que se extienden entre las glandulas normales. Existen una fusién de las
glandulas (caracteristicas diferenciadora con respecto al grado IIl). Grado 5: EI tumor
se infiltra formando etapas difusas, sin observarse estructuras glandulares. La
clasificacion de Gleason puntia de 1 a 5 el grado de diferenciacion de las 2
estirpes celulares mas representativas en el tumor, que al sumarse, dan una
puntuacion sobre 10:

e Puntuacion 2-4. Tumor bien diferenciado.
e Puntuacién 5-6. Tumor medianamente diferenciado.
e Puntuacion 7-10. Tumor poco diferenciado o indiferenciado.

A mayor puntuacién, menor diferenciacion tumoral, y por tanto mayor gravedad y
peor prondstico.

La biopsia de la préstata es esencial para confirmar el diagnostico y esta indicada
cuando se descubre alguna nodularidad al realizar el tacto rectal, al determinar una
elevacion del PSA sérico o alguna alteracion en las pruebas de imagen, o bien
cuando aparecen sintomas del tracto urinario inferior en un varén que no tiene
causas conocidas de obstruccion.

Resultados sospechosos

Algunas veces, cuando el patdlogo detecta células prostaticas al microscopio,
algunas no parecen cancerosas, pero tampoco parecen normales. Estos resultados a
menudo son llamados "sospechosos". Generalmente pertenecen a dos categorias:
"atipias" o Neoplasia Intraepitelial Prostatica (PIN).

La PIN se divide en bajo grado y alto grado. Muchos hombres desarrollan PIN de
bajo grado siendo jovenes y no necesariamente desarrollaran un cancer de prostata.
La importancia del PIN de bajo grado en relacion con el cancer de préstata aun no
esta clara.

Pero con hallazgos de atipias o PIN de alto grado, el cancer puede estar presente a
la vez en alguna localizacion de la glandula prostatica. Entre el PIN de alto grado,
existe un 30 a 50% de probabilidad de encontrar un cancer en una biopsia realizada
mas tarde. Por esta razon, se recomienda repetir la biopsia de prostata en estos
casos.
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Clasificacion
La clasificacion se establece: Tumor, Nédulo, Metastasis (TNM), en donde la
evaluacion inicial consiste en determinar el estadio local del tumor, ya sea,
enfermedad intracapsular (T1-T2) y extracapsular (T3-T4); tiene un impacto
importante en la toma de decisiones para el tratamiento. Mas del 95% de todos los
carcinomas prostaticos son adenocarcinomas Yy desde el punto de Vvista
anatomopatolégico, el 97% de los tumores se originan en la periferia.
La histologia del cancer de préstata es muy importante; se ha visto que un 95% son
adenocarcinomas acinares originados en la porcion glandular de la préstata y sélo un
4% es transicional, escamoso o endometroide, estos derivan de los conductos y por
lo tanto son hormonoindependiente. El 1% son sarcomas. Es importante que en el
informe que se recibe del patdlogo se establezca el grado de Gleason, que es una
clasificacion basada en la diferenciacion celular y la relacion estroma-glandula del
cancer (no mide anaplasia), para esto se le asigna un puntaje de 1 a 5 a la zona mas
"mala" del cancer y otro a la mas "buena" y se suman. La escala de Gleason va del 2
al 10, siendo el 2 el cancer mas benigno. En general los canceres con Gleason del 2
al 4 tienen buen pronéstico, del 5 al 7 son de prondstico intermedio y del 8 al 10, son
los de peor prondstico. El Gleason es importante porque determina el prondstico y
evolucion.
También se utilizan la clasificacion clinica segun el grado de invasion local y
metastasis es el TNM del cancer de prostata:
s TNM I 0 A: es un céncer descubierto incidentalmente, paciente con adenoma
qgue se opera y en el informe del patélogo aparece el cancer de préstata. Si
son positivas para cancer menos del 5% de las muestras bidpsiadas tiene una
conducta, si es mas del 5% tiene otra.

« TNM Il o B: se detecta al tacto, mediante la palpacién de un adenoma que
ademas presenta pequefios nddulos duros en su interior. B 1 6 2 depende del
tamafo y de si esta en los dos I6bulos de la préstata o no.

s TNM Ill o C: es una prostata que al tacto esta dura y fija por que el cancer se
extiende mas alla de la capsula.

% TNM IV: es el cancer que ya tiene metastasis a distancia al hacer el
diagnéstico.

Entonces, segun el Gleason se establece el prondstico y segun el TNM se plantea el
tratamiento.

También se puede realizar una citometria de flujo, los céanceres diploides son
benignos y los aneploides y tetraploides son los mas malignos.

Estadificacion

El estadio o etapa de un cancer es el factor mas importante para elegir la opcion de

tratamiento mas adecuada y predecir el pronéstico del paciente. Si se confirma un

cancer, es necesario practicar mas pruebas diagnosticas para saber la extension del
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cancer dentro de la prostata y fuera de ella (en la vecindad de la préstata o en otras
partes del cuerpo: enfermedad a distancia, diseminada o metastasica). Este proceso,
llamado estadificacion, ofrece informacion acerca del cancer con varias pruebas para
determinar la extension del cancer.

Los datos obtenidos del tacto rectal, nivel de PSA y puntuacion Gleason permiten
saber qué pruebas hacen falta para el estudio de extensién. Los hombres con tacto
rectal normal, PSA bajo y puntuacion Gleason baja, la mayoria de las veces no
necesitan ninguna otra prueba mas, porque la probabilidad de que el cancer esté
extendido fuera de la préstata es muy baja.

Tratamiento

El tratamiento del cancer de préstata se rige por la informacion cientifica
disponible que se adapta al sistema sanitario y a los recursos econdémicos de
cada region o pais. Debe ser individualizado y considerar muchos factores,
sobre todo:

o Laedady la expectativa de vida.

« Las preferencias del paciente con respecto a los efectos secundarios
asociados a cada tratamiento.

« Cualquier enfermedad grave que padezca el paciente.

« El estadio y el grado del cancer.

e La probabilidad de que cada tipo de tratamiento sea curativo.

Con los datos del PSA, puntuacién Gleason y el estadio clinico T (Tablas de Partin),
se puede calcular la probabilidad de que el cancer de prostata sea:

o Enfermedad de 6rgano confinada.

o Extension extraprostéatica (rotura capsular).
« Invasion de vesiculas seminales.

o Invasion de los ganglios linfaticos pélvicos.

Es una costumbre muy extendida en los Estados Unidos (y que cada vez tiene mas
importancia en Espafia) que el paciente pida una segunda opinion acerca de la mejor
opcion de tratamiento, segun cual sea su situacidén, especialmente si hay varias
opciones disponibles. El paciente debe sopesar, junto con su médico y su familia, los
beneficios de cada uno de los tratamientos y también los posibles efectos
secundarios y riesgos.

Debido a que el cancer de préstata puede ser tratado por distintas especialidades,
sobre todo urologia y oncologia radioterapica, cada especialista tendera a informar al
paciente que su forma de tratamiento es la mejor opcion. Para solucionar esto,
actualmente se recomienda que todos los casos de cancer de préstata sean
evaluados por un comité de tumores.
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Conducta expectante

Si el cancer no provoca ningun sintoma, crece muy lentamente y es muy pequefio,
confinado en una pequefia area de la prostata, se recomienda mantener una
conducta expectante. En determinadas circunstancias ésta puede ser la mejor
opcién. Este tipo de tratamiento se reserva generalmente a varones mayores de 80
afios. Debido a que el cancer de préstata a menudo crece muy despacio, si el
paciente es mayor o padece otras enfermedades graves, no es necesario tratarlo.
Algunos hombres eligen esperar y ver, porque no quieren padecer los efectos
secundarios de los tratamientos agresivos.

Mantener una conducta expectante no significa que el paciente no vaya a recibir
ningun cuidado médico o seguimiento. Todo lo contrario, el cancer va a ser
observado y monitorizado. Normalmente se realizan determinaciones del PSA en
sangre y tacto rectal cada seis meses, posiblemente con biopsia guiada por
ecografia transrectal anualmente. Si el paciente desarrollara cualquier sintoma o el
cancer creciera mas rapidamente, se tiene que considerar pasar a un tratamiento
activo.

Actualmente se esta desarrollando un gran estudio patrocinado por el National
Cancer Institute y el Veterans affairs cooperative studies program para aclarar cémo
el tratamiento activo afecta a la supervivencia y a la calidad de vida de los pacientes
con cancer de prostata en diferentes edades, llamado PIVOT (acrénimo inglés de
Prostatic Intervention Versus Observation Trial).

Cirugia

La prostatectomia radical es la cirugia que se realiza con la intencién de curar el
cancer de préstata. Tradicionalmente, la cirugia se ha efectuado en varones menores
de 70 afos. Se lleva a cabo mas a menudo cuando el cancer no ha sobrepasado los
limites de la glandula prostéatica (estadios T1 o T2). En esta operacion, el urélogo
trata de curar extirpando la glandula prostatica mas los tejidos de alrededor. La
prostatectomia radical se realiza tradicionalmente mediante laparotomia suprapubica,
gue es la técnica de referencia o patron oro actualmente. Desde 1997 se viene
practicando la prostatectomia radical laparoscopia, siendo una cirugia menos
invasiva y con resultados similares. Una variante es la prostatectomia radical
robética, con el uso del robot DaVinci, que consigue iguales resultados con menores
tasas de complicaciones (especialmente sangrado, incontinencia e impotencia), por
lo que es el procedimiento quirirgico mas demandado por los pacientes en Estados
Unidos.

Radioterapia

La radioterapia usa rayos X de alta energia (megavoltaje) o particulas para eliminar
células cancerosas. La radiacion trata el cancer de bajo grado que esta confinado en
la préstata o que soélo ha invadido tejido vecino. Las tasas de curacion de la
radioterapia son similares a las obtenidas con la prostatectomia radical. Si la
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enfermedad esta mas avanzada, la radiacion puede usarse para disminuir el tamafio
del tumor y proporcionar alivio de sintomas actuales o futuros. Tradicionalmente se
ha reservado la radioterapia como tratamiento de primera linea en los varones entre
70 y 80 afos de edad con cancer de prostata y con otros problemas de salud que
contraindican la cirugia.

Criocirugia

La criocirugia, también llamada crioterapia o crioablacion, se emplea algunas veces
para tratar el cancer de préstata localizado, congelando las células con una sonda de
metal. A través de una sonda vesical se hace circular agua salada tibia para
protegerla de la congelacion. La sonda de metal se introduce en la prostata a traves
de una incisién en la piel del periné guiada por ecografia transrectal. Se requiere
anestesia epidural o general durante este procedimiento. En Espafia son adn pocos
los centros donde se practica la crioterapia.

La apariencia de los tejidos prostaticos en las imagenes ecograficas cambia con la
congelacion. Para estar seguro de que se destruye el suficiente tejido prostéatico sin
dafiar demasiado a los tejidos vecinos, el urdlogo observa cuidadosamente las
imagenes de la ecografia durante este procedimiento. Esta técnica precisa también
de la colocacion de un catéter suprapubico, a través de una incision en la piel del
abdomen, hasta la vejiga para vaciarla de orina, mientras la prostata esta inflamada
por la congelacion. El catéter se retira al cabo de una o dos semanas. Después de
este procedimiento, puede haber algunas molestias en el area donde fueron
insertadas las sondas. El paciente debe estar ingresado en el hospital uno o dos
dias.

La criocirugia es menos invasiva, presenta una menor pérdida de sangre, una corta
hospitalizacion, un corto periodo de recuperacibn y menos dolor que la
prostatectomia radical. Pero comparado con la cirugia o la radioterapia, se conoce
mucho menos la efectividad de esta técnica a largo plazo. Las técnicas actuales que
usan la guia de la ecografia transrectal y que monitorizan con precision la
temperatura, s6lo estan disponibles desde hace pocos afios. Se requiere un largo
seguimiento (de 10 a 15 afios) para recoger y analizar los datos; por eso muchos
médicos aun consideran la criocirugia como un tratamiento experimental.

Efectos secundarios

La congelacion lesiona los nervios cercanos a la préstata y causa impotencia en la
mayoria de los hombres sometidos a criocirugia. Esta complicacion ocurre con la
misma frecuencia que en la prostatectomia radical. Ademas la congelacién puede
dafar la vejiga, los intestinos, producir dolor, sensacién de quemazon y la necesidad
de vaciar la vejiga y el recto continuamente. La formacién de una fistula entre el recto
y la vejiga ocurre alrededor del 2% de los hombres después de la criocirugia y
requiere una reparacion quirurgica. Alrededor del 50% refieren hinchazén en el pene
0 en el escroto después de la criocirugia, normalmente durante dos semanas, y la
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mayoria de los hombres recuperan la funcion normal de recto y vejiga tras este
tiempo.

Ultrasonidos focalizados de alta intensidad (HIFU)

Una de las muchas aplicaciones de la tecnologia HIFU es para tratar el cancer
localizado de prostata, usando ultrasonidos focalizados de alta intensidad (en inglés
"HIFU"). La energia se libera a partir de una sonda endorrectal. Las ondas de
ultrasonidos viajan a través de las paredes del recto sin dafarlo y son focalizadas en
la prostata. Esta focalizacion produce un calentamiento intenso e instantaneo que
provoca la destruccion irreversible de la zona seleccionada, sin dafar los tejidos
circundantes. El tratamiento, que dura de 1 a 3 horas, puede llevarse a cabo bajo
anestesia epidural. Esta opcién terapéutica ya no se considera como experimental
porque se dispone de mas de 10 afios de experiencia, durante los que se han tratado
mas de 12.000 pacientes en primera intencion o como rescate tras el fracaso de la
radioterapia.

Bloqueo hormonal androgénico

El objetivo del tratamiento hormonal es disminuir los niveles de hormonas
masculinas, los androgenos. El principal andrégeno se llama testosterona. Los
androgenos, producidos sobre todo en los testiculos, promueven el crecimiento de
las células cancerosas de la prostata. Cuando los niveles de andrégenos son bajos,
los canceres de prostata se reducen y crecen mas lentamente. Pero el tratamiento
hormonal no cura el cancer ni es substitutivo de un tratamiento curativo.

El tratamiento hormonal puede ser usado en varias situaciones:

« Como primera linea (tratamiento inicial o primario o principal) si el paciente no
estd preparado para una cirugia o radioterapia o no puede ser curado con
estos tratamientos porque el cancer ha sobrepasado los limites de la préstata.

o Después de un tratamiento inicial, como cirugia o radioterapia, si el cancer
persiste o0 hay recaida.

o Junto con radioterapia como tratamiento inicial (terapia adyuvante) en ciertos
grupos de hombres que tienen alto riesgo de recurrencia.

« Algunos médicos estan ensayando el tratamiento hormonal antes de la cirugia
o radioterapia (tratamiento neoadyuvante), con el objetivo de reducir el cancer
y poder hacer el tratamiento primario mas efectivo. La efectividad de este
procedimiento todavia no esta demostrada, pero parece que es superior con
radioterapia.

e Algunos médicos piensan que el tratamiento con bloqueo hormonal es mas
efectivo si se empieza tan pronto como sea posible, una vez que el cancer se
ha diagnosticado en un estadio avanzado, pero no todos los médicos estan de
acuerdo.

« Tradicionalmente se ha reservado al bloqueo androgénico completo para
varones mayores de 80 afios con cancer de pristata sintomatico o avanzado.
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Quimioterapia

Algunas veces se recurre a la quimioterapia si el cancer de prostata esta extendido
fuera de la glandula prostatica y el tratamiento hormonal no hace efecto
(hormonorresistencia). En la “quimioterapia sistémica” se administran farmacos por
via intravenosa o por via oral, los cuales entran en el torrente sanguineo y alcanzan
todas las partes del cuerpo, haciendo que este tratamiento sea potencialmente eficaz
en los céanceres que han metastatizado (que se han extendido hacia 6rganos
distantes de la prostata).

El objetivo de este tratamiento no es eliminar todas las células cancerosas, pero
puede disminuir el crecimiento del cancer y reducir el dolor. Se obtiene respuesta
parcial objetiva entre el 10 y el 40% de los casos. La quimioterapia no esta indicada
como tratamiento en caso de cancer de prostata precoz.

Tratamiento paliativo

La mayoria de los tratamientos anteriores tienen por finalidad eliminar o destruir las
células del cancer de prostata o enlentecer su crecimiento. Pero también es un
objetivo muy importante la “calidad de vida” del paciente, que consiste en eliminar el
dolor y otros sintomas que disminuyen la calidad de vida. El dolor y otros sintomas
pueden ser tratados muy efectivamente:

« Con analgésicos, especialmente opioides, que son muy efectivos. No hay por
gué inquietarse por la adicciéon o dependencia, porque lo importante es mitigar
el dolor. Se deberian eliminar muchos tépicos falsos sobre los opioides
utilizados en el dolor oncolégico.

« Con bifosfonatos que son sustancias que pueden aliviar el dolor causado por
metastasis O0seas y también puede enlentecer el crecimiento de estas
metastasis. El acido zoledronico (Zometa) es el primer bifosfonato
recientemente aprobado para el uso de las metastasis 6seas del cancer de
prostata.

o« Con esteroides: Algunos estudios sugieren que los esteroides, como la
prednisona y la dexametasona, pueden aliviar el dolor de huesos en algunos
hombres con cancer de préstata metastasico.

« Con radioterapia: Tanto con radioterapia externa como con radiofarmacos se
puede calmar el dolor éseo.

Es muy importante que el dolor sea tratado con efectividad, para que el paciente se
sienta mejor y pueda concentrarse en cosas que sean mas importantes en la vida.
Algunos estudios han demostrado que los pacientes que reciben un buen tratamiento
analgésico, pueden vivir mas tiempo y mejor.
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Opciones segun estadio

El estadio del cAncer de prostata es uno de los factores mas importantes para decidir
el tratamiento mas idéneo. Las opciones de tratamiento estan basadas en el sistema
AJCC (TNM):

Estadio |

Si el paciente no presenta ningan sintoma, es mayor o tiene algun problema
importante de salud, mantener una conducta expectante es la mejor opcion. Si el
paciente es joven y presenta buen estado de salud, hay que considerar la
prostatectomia radical o la radioterapia, especialmente si la puntuacion Gleason o el
PSA no es muy baja.

Estadio Il

Comparado con el estadio I, los canceres del estadio Il tienen tendencia a crecer
rapidamente y a extenderse fuera de la préstata y provocar sintomas. Como en el
estadio I, la conducta expectante con seguimiento del PSA es a menudo una buena
opcion para los hombres gque no tienen sintomas, especialmente si son mayores o
tienen otros problemas de salud importantes. Las opciones terapéuticas para los
hombres mas jovenes y con buena salud incluyen:

o Prostatectomia radical, a menudo extirpando los ganglios linfaticos pélvicos,
algunas veces precedido por tratamiento hormonal.

« Radioterapia externa sola.

« Braquiterapia sola.

o Braquiterapia y radioterapia externa combinada (las dos formas de
radioterapia pueden ir acompafiadas de 3 a 6 meses de supresion
androgénica).

« Criocirugia (comparada con la cirugia o con la radioterapia, la efectividad a
largo plazo es mucho menos conocida).

Estadio Il
Las opciones de tratamiento incluyen:

o Conducta expectante para los hombres mayores en los que el cancer no
produce sintomas o que tienen problemas importantes de salud.

o Prostatectomia radical en casos seleccionados, sin conservacion de las
bandeletas nerviosas, a menudo con la extirpacion de los ganglios linfaticos
pélvicos, algunas veces precedidos por tratamiento hormonal.

o Radioterapia externa sola.

« Braguiterapia y radioterapia externa combinada.

o Tratamiento hormonal de supresion androgénica solo.
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« Radioterapia mas supresién androgénica (las dos formas de radioterapia
pueden ir acompafiadas entre 3 y 6 meses de tratamiento hormonal).

Estadio IV

Las opciones de tratamiento incluyen:

« Tratamiento de supresion androgénica.

o Radioterapia externa junto con tratamiento de supresion androgénica.

o Reseccion transuretral para calmar sintomas como sangrado u obstruccion
urinaria.

« Conducta expectante si el paciente es mayor y el cancer no produce sintomas
o el paciente presenta otros problemas mas importantes de salud.

« Silos sintomas no se alivian con el tratamiento estdndar y el cancer continta
creciendo y extendiéndose, la quimioterapia puede ser una opcion. El paciente
puede incluirse en un ensayo clinico. El tratamiento del estadio IV incluye
tratamiento paliativo para aliviar sintomas como el dolor de huesos.

Recurrencia

Si el cancer recae después de la cirugia o de la radioterapia, el siguiente tratamiento
dependera de los tratamientos efectuados hasta ese momento. Si el paciente ha sido
tratado con prostatectomia radical y el cancer recidiva sélo en un area pequenia, se
puede optar por la radioterapia externa. Si el tratamiento inicial fue la radioterapia y el
cancer recidiva, la prostatectomia radical puede ser una opcidbn en casos
seleccionados debido al alto riesgo de potenciales efectos secundarios, por lo que el
tratamiento alternativo sera la hormonoterapia de supresion androgénica.

Metéstasis
Si el cancer se ha extendido a otras partes del cuerpo, el paciente debe recibir
tratamiento hormonal antiandrogénico. El dolor de huesos puede ser tratado con

radioterapia externa, con radiofdrmacos y bifosfonatos. La quimioterapia y otros
tratamientos incluidos dentro de un ensayo clinico también deben tenerse en cuenta.
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Material y método:

Tipo de estudio, lugar y periodo:

El presente estudio es de prevalencia con relacion de variable,
observacional, prospectivo, transversal, descriptivo.

Universo — muestra

I-Universo:

Esta constituido por 96 pacientes a los que se realiz6 determinacion de
niveles seéricos del antigeno prostatico especifico y se les realizo
estudio histopatolégico.

[I- Muestra

Esta constituida por 96 pacientes a que sometieron a determinacion de
niveles séricos del antigeno prostatico especifico y tuvieron algun
diagnostico histopatoldgico.

[I- Muestreo: Todos los pacientes de la muestra que cumplan con los
criterios de inclusion.
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Criterios de inclusion:

1. Se incluyeron a los pacientes a los que se realizdé determinacion de
niveles séricos del antigeno prostatico especifico y tuvieron algun
diagnostico histologico.

2. Se incluird a los pacientes con su informacion completa en los
expedientes.

Criterios de exclusién

1. Se excluyeron a los pacientes a los que no se les realizo
determinacion de niveles séricos del antigeno prostatico especifico y
hayan tenido diagnostico histopatoldgico.

Método e instrumento para la recoleccién de los datos:

1. Se utilizo la ficha de recoleccion de datos en la que se recolectaron
los datos segun los objetivos de nuestro estudio.

Método e instrumentos para analizar la informacién:

1. Lainformacién fue recogida y almacenada en una base de datos
Excel 2010 y procesada en el programa estadistico SPSS version
20.

2. Los resultados fueron expresados en tablas y graficos para su mejor
entendimiento.
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Operacionalizacion de las variables

Variable Definicion Indicador Escala
Es el término que se utiliza Afos e 40 -50 afios.
Edad para hacer mencion al tiempo e 51— 60 afios.
que ha vivido un ser vivo. e 61— 70 afios.
e 71 -80 afios.
e 81 amaés.
Procedencia Lugar de residencia actual del Zona e Urbana.
paciente. e Rural.
Sintomas Es la referencia subjetiva que | Referido por e Irritativos
da un enfermo por la| elpaciente. e Obstructivos
percepcibon o cambio que e Ninguno
reconoce como anoémalo, o
causado por un estado
patoldgico o enfermedad.
Diagnéstico Es el acto de conocer la Resultado e Normal
clinico naturaleza de una enfermedad e HBPI
a través de la observaciéon de e HBPII
sus sintomas y signos. e HBPII
e HBPIV
e Adenoma prostatico.
¢ Adenocarcinoma prostatico.
Antigeno Es una glicoproteina producida | Nanogramos e <4.0ng/mL
prostatico exclusivamente por las células /mililitros e Entre 4.1 a 10 ng/mL
especifico (PSA) | epiteliales de la. e >10.1 ng/mL
Biopsia. Una biopsia es procedimiento Tipo de e Biopsia incisional
diagnostico que consiste en la biopsia e Biopsia excisional.

extraccion de una muestra o
del total del o6rgano para
examinarla al microscopio.
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Operacionalizacion de las variables

Diagnéstico
Histologico

Resultado emitido por el
patélogo posterior al estudio y
analisis de la biopsia

Resultado

Tejido prostéatico normal

Tejido prostético con fibrosis.
Hiperplasia de células basales.
Prostatitis cronica.

Hiperplasia prostética benigna.
Adenocarcinoma prostatico
pobremente diferenciado
Adenocarcinoma prostético
moderadamente diferenciado
Adenocarcinoma prostatico bien
diferenciado.

Escala de
Gleason

Sistema de gradacién basado
en las caracteristicas
histolégicas encontradas en
cada caso.

Resultado

2-4 Bien diferenciado

5-6 Moderadamente
diferenciado

7-10 Indiferenciado
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Resultados

En el estudio efectuado a 97 pacientes del servicio de urologia en Hospital Oscar
Danilo Rosales Arguello se encontré que la media de las edades era de 68.4+ 8.2
afnos. El 46.4% de los pacientes se estaban dentro del rango de edad de 61-70 afios,
en segundo lugar con 30.9% se encuentra en la edad de 71-80 afios y el 15.5% se
encontraba dentro del grupo de 51 a 60 afios; seguidos por los pacientes que eran
mayores de 81 afios con un 7.2%, sin encontrarse casos que estuvieran dentro del
intervalo de 40-50 afos. (Ver Gréfico 1)

Graficol. Distribucion por grupo etareo de los pacientes incluidos
en estudio.

81 o mas
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30

| 46.4
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{15.5
15

Fuente: Expediente Clinico.
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El andlisis de la procedencia de los pacientes revelo que el 70.1% (68 casos) ellos
provenian del area urbana y el restante 29.9% (29 casos) provenian del area rural.

(Ver Grafico 2)

Grafico 2. Procedencia de los pacientes que
participaron el estudio

70.1% &}/ Rural

20.9% H Urbano
. (]

Fuente: Expediente clinico.

En cuanto a la sintomatologia referida por el paciente al momento de la consulta se
observd que 92.8% de los pacientes refirieron sintomas obstructivos al momento de
la consulta mientras que solo un 7.2% de los casos refirieron sintoma irritativos. (Ver

Grafico 3)

Irritativos

Obstructivos m\m
[ ]

Fuente: Expediente clinico.
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Los diagndsticos clinicos emitidos por los médicos clinicos fueron en primer lugar la
hiperplasia prostatica grado cuatro con 35.1%, seguido por los diagnosticos de
hiperplasia prostatica grado tres con un 27.8%; el adenoma prostéatico con un 18.6%
del total de casos. (Ver Gréfico 4)

5.2%| 2.1%

18.6%

35.1%

Fuente: Expediente Clinico.
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En cuanto a los niveles serolégicos de PSA estos estaban por encima de 10 ng/ml en
el 62.9% de los casos, seguido por el rango de 4.1-10 ng/ml con un 36.1%. (Ver
Gréfico 5)

62.9
61

3b.1 {3 Porcentaje
............ 33 OFrecuencia

(NS

Fuente: Expediente clinico.

Se encontrd que al 87.6% de los pacientes de les realizo biopsia incisional y la 12.4%
de las pacientes se les realizo biopsia excisional. (Ver Grafico 6)

[} 22

Fuente: Expediee clinico.




Las principales alteraciones histolégicas encontradas fueron: 80 casos presentaron
prostatitis cronica, 73 casos con hiperplasia prostatica benigna, 18 casos positivos
para adenocarcinoma prostatico, en 13 casos se encontrdé hiperplasia de células
basales, y solo en tres casos se encontrd hiperplasia del estroma prostatico. (Ver
Gréfico 7)

Grafico 7: Resultado histopatolégico encontrado en las biopsias
prostaticas de los pacientes incluidos en el estudio.
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basales ! 13
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Fuente: Expediente Clinico-
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Al realizar la clasificacion del adenocarcinoma de préstata segun el estudio
histopatolégico se encontré6 que el 61.1% de los caso eran adenocarcinomas
moderadamente diferenciados, seguido del 27.8% que correspondia a los

pobremente diferenciados, y en ultimo lugar los bien diferenciados con un 11.1% del
total de los casos de adenocarcinoma. (Ver Grafico 8)

Fuente: Expediente Clinico.




Al realizar el cruce de las variables diagnostico histopatolégico y valores de PSA se
observd que el 94.4% de los casos diagnosticados por histologia como
adenocarcinoma prostético presenta valores de PSA mayores a 10 ng / ml. Seguido
por los casos diagnosticados como prostatitis cronica e hiperplasia prostatica
benigna donde el 56.3% y el 56.2% de los casos respectivamente, tenian valores
superiores a los 10 ng /ml. (Ver Tabla 1)

Tabla 1. Valores serologicos de PSA y diagnosticos histologicos reportados en los
casos estudiados

Diagnostico Valore séricos de PSA
histolégico
De 4.1 a 10 ng/ml >10 ng/ml
Hiperplasia de 0 7(53.8) 6 (46.2) 13
células Basales
Hiperplasia estromal. 0 1(25) 2 (75) 3
Prostatitis crénica 1(1.2) 34 (42.5) 45 (56.3) 80
Hiperplasia protéatica 1(1.3) 31 (42.5) 41 (56.2) 73
benigna
Adenocarcinoma 0 1 (5.6) 17 (94.4) 18
prostéatico

Fuente: Expedientes Clinicos.
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Al analizar la correlacion entre la clasificacion histopatologica del adenocarcinoma de
prostata y los valores séricos de PSA se observO que el 100% de los
adenocarcinomas bien diferenciados tenian valores de PSA mayores a 10 ng /ml, de
igual manera en los adenocarcinoma moderadamente diferenciados donde el 100%
presentan valores séricos de PSA por arriba de 10ng/ml. ElI 80% de
adenocarcinomas pobremente diferenciados presentan valores de PSA mayores a
10ng /ml. (Ver Tabla 2)

Tabla 2. Clasificacion histologica del adenocarcinoma prostatico y su correlacion con
los valores séricos de PSA en los casos estudiados.

Clasificacién histolégica del Valores de PSA
Adenocarcinoma prostatico.
<4 ng /ml 4.1 a 10 ng /ml >10 ng / ml Total
Bien diferenciado 0 0 2 (100%) 2
Moderadamente diferenciado 0 0 11 (100%) 11
Pobremente diferenciado. 0 1 (20%) 4 (80%) 5
Total 0 1 (5.6%) 17 (94.4%) 18

Fuente: Expediente Clinico.
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Discusion

En la actualidad las neoplasias prostaticas (benignas o malignas) se han convertido
en un problema de salud publica a nivel mundial, esto se debe a muchos factores los
que agruparlos en, factores sociales, nutricionales, genéticos entre otros siendo
estos Ultimos segun estudios unos recientes de los mas importantes. En el presente
estudio se encontré que en relacion a los grupos etareo el rango mas afectado fue el
de 61 y 70 afos (46.4%), seguido por el grupo de 71-80 afios (30.9%), no
correspondiéndose con lo reportado en la mayoria literatura consultada donde se
menciona que las neoplasias protaticas son mas frecuentes en pacientes mayores a
los 50 afios de edad, con mucha menor incidencia por debajo de este rango de edad.

Al analizar la procedencia se constatdé que el 70.1% de los pacientes estudiados
provenian del area urbana, encontrado concordancia con estudios realizados en
nuestro servicio donde se determiné que la mayoria de los pacientes atendidos
provenian del area urbana esto puede deberse, a la falta de una politica de salud
publica de captacion precoz como la implementadas para en cancer cervicouterino,
asi como también a la limitaciones sociodemogréficas presentes en la poblacion del
departamento de ledn.

Al respecto de los sintomas referidos por el paciente que lo motivaron a buscar
ayuda, se encontré que el 92.8% de los pacientes acudieron presentando sintomas
obstructivos correspondiéndose a lo referido en la literatura como principal motivo
para busqueda de ayuda por parte de los pacientes.

Dentro de los principales diagnosticos clinicos referidos por los médicos tratantes
encontramos que la hiperplasia prostatica grado IV se presentd en un 35.1% de los
casos estudiados, seguida por la hiperplasia prostatica grado Il con un 27.8% y en
tercer lugar los casos diagnosticados como adenomas prostaticos con un 18.6%, se
tenia sospecha de adenocarcinoma de préstata unicamente en el 5.2% de los casos
esto puede de verse a la poca accesibilidad por parte de la poblacion a los avancen
mas recientes para el diagnéstico de las entidades prostaticas.

En la gran mayoria de las casos estudiados se observd que los valores séricos de
PSA por encima de los 10 ng/ml (62.9%) lo que se corresponde con lo que se
expresa en la literatura ya que se refiere que causas inflamatorias pueden provocar
elevaciones considerables de los niveles de PSA sérico de igual manera que las
neoplasia malignas.
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El procedimiento de eleccion en la mayoria de los pacientes fue la biopsia incisional
siendo utilizada en el 87.6% de los pacientes del estudio debido esto a la falta de
otros medios para la toma de la misma.

Al analizar los resultados de los estudios histopatolégicos se encontré6 que un alto
porcentaje de los pacientes presentaron cambios inflamatorios cronicos seguidos por
la presencia al microscopio de cambios compatibles con hiperplasia protatica
benigna, asi mismo se diagnosticaron 18 casos como adenocarcinomas prostaticos
representando el 18.6% de los casos estudiados, en este punto es pertinente aclarar
gue un mismo caso puede presentar diferentes diagnostico reportados todos en
orden de importancia por parte de medico patélogo.

Los 18 casos diagnosticados como adenocarcinomas prostatico fueron clasificados
segun los hallazgos histologicos con la escala de Gleason ubicandose la mayoria en
el rango de 5 a 7 correspondiéndose segun la sub-clasificacion con
adenocarcinomas moderadamente diferenciados, siendo este referido en la literatura
internacional con el diagndstico mas frecuentemente reportado.

Al comparar los niveles séricos de PSA y los resultados histopatoldgicos se encontro
gue la mayoria de los casos presentaban valores de PSA mayores a 10ng /ml siendo
marcado el hallazgo en los casos diagnosticados como prostatitis cronica (56.3%),
hiperplasia prostética benigna (56.2%) y los casos de adenocarcinomas prostaticos
donde estos valores fueron encontrados en el 94.2%, los que nos indica que es un
marcador sensible para entidades prostaticas pero no especifico para una de las
entidades en particular.

Al comparar los diferentes subtipos de adenocarcinoma prostético y los valores de
PSA encontramos que el 100% de los casos diagnosticados como adenocarcinoma
moderadamente diferenciados y bien diferenciados presentaban valores de PSA
mayores a 10 ng /ml, de igual modo encontramos que el 80% de los casos
diagnosticados como adenocarcinomas pobremente diferenciado presentaban
valores de PSA superiores a los 10 ng /ml; esto se corresponde a lo referido en la
literatura donde se menciona que valores de PSA son sospechosos de
adenocarcinoma de préstata aunque como pudimos observar en este estudio
entidades como la prostatitis cronica, hiperplasia prostatica benigna presentan
valores altos de PSA.
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Conclusiones

Podemos concluir que:

Las alteraciones prostaticas fueron mas frecuentes en el grupo etareo entre 61-70
afos, el 70.1% eran originarios del area urbana.

El 92.8% de los sintomas referidos por los pacientes son de caracter obstructivos

El 35.1% de los pacientes fueron diagnosticados clinicamente como hiperplasia
prostética benigna grado IV previo resultado de biopsia.

Los valores de PSA eran superiores a 10 ng / ml en el 62.9% de los casos, el 36.1%
de los casos los valores de PSA estaban ubicados en el rango de 4.1 a 10 ng / ml.

El principal procedimiento utilizado para la obtencion de la muestra fue la biopsia
incisional (87.6%).

Los principales reportes histolégicos fueron la prostatitis cronica (83 casos),
hiperplasia prostatica benigna (73casos) y el adenocarcinoma prostéaticos (18 casos).

El 61.1% de los casos diagnosticados con adenocarcinomas protaticos se ubican en
el rango de 5-7 de la escala de Gleason es decir tumores moderadamente
diferenciado.

Se encontré que independientemente del diagndstico histopatoldgico reportado, los
valores de PSA eran superior a 10 ng /ml; asi mismo independientemente del grado
de diferenciacion histolégica encontrada en el adenocarcinoma prostatico los
valores de PSA siempre fueron por mayores de 10 ng / ml.
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Recomendaciones

Dentro de las recomendaciones que se pueden emitir estan:

La elaboracion multidisciplinaria de un protocolo para el manejo integral del
paciente con enfermedad prostéatica.

La implementacion de las biopsias guiadas por ultrasonido para procurar la
obtencion de muestras representativas, permitiendo mayor confiabilidad en el
resultado de las mismas.

Garantizar el correcto llenado de las de solicitud de biopsia.

Suministrar los datos clinicos completos del paciente junto con la solicitud de
biopsia.
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ANexos



Ficha de recoleccién de datos

I-NUmero de la Biopsia:

I1-Expediente:

I11-Nombre y Apellidos:

IVV-Ocupacion:

V-Edad:

VI-Estado civil: 1-Solterol]  2- Casadod 3-Acompafiadol] 4-ViudoO

VII-Lugar de procedencia: Urbana: (I Rural: O Extranjero: [

VIII-Sintomas: 1-Ninguno 2- Irritativos: O 3- Obstructivos: [

IX-Diagnostico Clinico.

1-Normal: O

2-Hiperplasia Prostatica Benigna:

Grado I:O0
Grado 11:O0
Grado I11:O0

Grado 1V:O

X-Valores de PSA:

<4.0ng/ml: O
Entre 4.1y 10.0 ng/ml: O
>10.1ng/ml: O
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XI-Resultados Histopatologico de la Biopsia:

Tejido prostatico normal: O
Tejido prostatico con fibrosis:[J
Hiperplasia de células basales]
Prostatitis cronica: [J
Hiperplasia prostatica benigna: [
PINO

N o a k~ wbh e

Adenocarcinoma prostatico: ]
a. Indiferenciado:
b. Pobremente diferenciado:]
c. Bien diferenciado:]

XI1-Gleason:

o <4: [
e 5-7: 01
e 8-10: O
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