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INTRODUCCION

Con el oumenlo de o esperonzo de vido pora el vordn quotemalieco —que
nte se colculo en 61 ofios—G4 se espera uno mayor incidencio de enfermedodes
as y degenerativas, entre estos: los fumores prosttticos: En Guotemolo los dotos
es del afio 1994 sefiolon que el concer de prostoto es lo quinto neoplosio mas
nle en vorones de todos los edades y la tercera en mayores de 55 ofos (después

ncer de piel y eslomogo).4e

| hecho en sf de prevenir supone uno posibilidod de gccion que cambie un futuro ya
ido. Duronte los Gitimos décados se ho dodo especial imporiancio o lo estrategio de
vencion de los tumores prostaticos y por tonlo, del diognostico precoz de los mismos.
o ¢l odenoma prostatico es posible que uno infervencion {ordio gorgntice un buen
nostico (ounque con moyores complicaciones); pero, en el corcinoma prosiatico es
mente en lo etopo femprong de su evolucion, cuando los trotomientos disponibles
ecen lo posibiidod de control y un buen prondstico.™ 47. 50, 58)

Es por esto que con el presente esludio, se ha decidido evoluar lo exactitud del tacto
ol y el ontigeno prosidtico especlico (APE), como pruebos para o deleccion de
mores prostoticos en pocienfes del servicio de Urologia del Hospitel General de
fermedodes del 1GSS. Para cumplir con este objefivo, se recopilaron los dotos de 251
cientes con sospecho de tumor prostatico, o quienes se les realizd exomen digital de la
isioto, medicion sérica del APE y estudio anotomopatologico de lo prosiato, duronte el 1
1o de 1994 ol 31 de Diciembre de 1997. Los resultodos obtenidos muestran que lo
mbinacion del tacto rectal con el APE brindon mayor certezo para el diognostico de
mores prostaticos {hiperplosia benigna o cancer) que cuclquiera de estos dos metodos
r si mismo. Por lo que se recomiendo su uso en {odo paciente con sospecho de tumor

pstatico.

Con el avance actual de lo tecnologio eventualmente serd posible descubrir un método
e permilo separor los procesos benignos de los molignos, que poseo ofta sensibilidod y
pecificidod, y detecle precozmente el concer de prostota. Pero, hosto que ese momento
que hobrd que hocer uso de los métodos diognasticos disponibles.



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Los tumores de proslata (benignos y/o malignos) se presenton en forma inevitable en
s vorones mayores de 40 ofios. Se ho presentado uno prevolencio cosi universol de los
focesos benignos de lo prostoto en hombres de lo lercera edod (2 %. @ & Siendo estos,
nfermedodes incapocitontes que couson suspension prolongoda del {rabojo y en muchos
0305 hospitalizaciones.  Las neaplosios molignas no presentan una prevalencia ton
levodo, pero Su coslo sociol: entendido como defunciones de miembros oclivos y
oductivos en lo economia de un pais, es muy elevodo. Solo en Eslodes Unidos duronte
| oiio do 1095 cousd lo muerts do 40,000 personosf & No es de exirofior entonces,
e esto seo lo neoplosia maligno mos frecuente en varones en Estodos Unidos y lo
Brcera couso de muerfe en vorones mayores de 55 afios (12 1630 8. 65)

Un ospecto constitulivo del problema es el déficit de médicos especiolistos urdlogos
fue ejercen en nuestro pois. Dondo como resultado uno bojo coberturo de olencion paro
ps pocientes que padecen tumares proslatices. El elevado costo sociol, lo ot prevolencio

|0 insuficiente otencion pora el pociente con fumor prostético, convierien o este grupo de
nfermedades en un problema de slud de gron dimension.

Afos ofrds, el diogndstico de cancer de prosiaia en una etapo temprong ero ung
ituacion de excepcion, y por reglo general se efectuabo en lo elopo del proceso extendido
nis ol de lo capsulo prosidtica, con ganglios regioncles o metdstasis o distoncio80 Lo
moyoria de los expertos coinciden en que el concer confinado ol drgono y descubierto en
in vorén sono con una esperonzo de vido de mas de 10 afios, puede controlorse y debe
sor frotodo & Por eso, si queremos que desciendo lo morlolidod por concer, es necesorio
descubrirlo cuondo estd lodovia confinodo ol drgono y es potenciaimente trotoble, y
somenzor en ese momento el ralomiento definifivo.(%- #7. 5. 58 Actualmente, solo el 6% de
bs cosos diognosticodos por primerg vez son {umores locolizodos y curables con los
[ECLTS0S {eropéuticos disponibles. . Este oumento en el diagnostico precoz del cancer
Fﬁ prostolo se ha consequido en porte, gracios o los nuevos métodos diognosticos. 8

" Tradicionalmente el exomen digital de lo prostato ha sido y es, el primer poso en lo
evolucion prostitico de un paciente, Esto modalidod de estudio presento variaciones de
interpredacion seqtn lo experiencio y el indice de sospecho del examinador, y en general s
poco sensible para la deteccion de tumores benignos de volumen reducido, poro descartor



obstrucciones y para delectar concer en efopa femprono2 @ 4. &) i dingnastico
serologico se bosd por afios en lo delermingcion de los niveles de fosfatosa deido y
olealing. Pero ombas determinociones presentaban fo desventojo de diagnosticar el cancer
en etapos avanzodos y no elevorse exclusivomente con procesos de lo prosiaio.(2 ® v 59
Por lo que lo incorporacion del APE en lo practica urologico o portir de 1984, ho
revolucionodo el monejo de los pacientes® Pero es hosto el ofto de 1994 que el 1G5
pone o disposicion del paciente dfiiodo esta pruebo.” En lo actuglidad son tres los
pruebas que se utilizan para identificor o los pacienles con fumores prostiticos: el focto
rectal, el ontigeno prostatico especifica (APE) y lo ecogrofio fransrectol. Se hon redlizodo
muchos estudios poro determinor lo utilidad diagnéstica con el uso cislado y simulianeo de
cada ung de eslos pruebost® Pare el tocto rectal g2 s2se hon reporfode uno
sensibilidod bajo (57.9%) y volor prediclivo positivo (19.5%) paro el diognastico de cancer
de prostotat® E| APE es lo pruebo mas Gtil porg el diognostico temprano de carcinoma
prosiatico, donde lo cirugio ofrece posibilidodes de control y evito los metastosis.  Tiene
alta sensibilidad (85% o 96%), pero baja especificidod {10% o 41%) por un gron nimero de
folsos positivos como consecuencio de lo existencio de polologio benignaf % 8 Los
estudios hon encontrado uno sensibilidod infermedia para lo ecografio fronsrectol (60.6%),
pero su popel como prueba diagnastica estd limitodo por su olto coste.5® Muches estudios
concluyen que de todas los pruebos para descubrir precozmente el cancer, el tacto rectal
combinodo con el APE ofrecen lo mayor cerleza diognastico.f. 5. 5 60

£l diognastico definilivo de los tumores prostticos se establece medionte el estudio
anotomopotologico. Uno de los sistemas actuales para closificor el grodo de diferenciacion
histologica de los corcinomas prostaticos, es el de Gleoson, y generalmente existe una
excelente correlocion entre el prondstico y el grado de diferenciacion histologico.(12. 16 =)

Aun falta mucho por consequir en el compo de lo urologio diagnastica, especicimente
en cuanto ol diogngstico precoz del cancer de prastoto, para disminuir la mortalidad debido
0 esto enfermedad. Es oqui donde se hace necesario evoluar los resullodos obienidos con
los nuevos procedimientos y comporar su utilidod con los fradicionales, definiendo su
funcion en el diagnastico del céncer de prostata. Por fonto, este estudio persigue evaluar
lo exoctitud del APE, delerminor si es cuontitalivomente significativo pora el diognastico de
tumores prostoticos y comparar su utilidod diognastico con fo del {acto rectal.

* Iformacién proporcionada por jefc del laboratorio del Hospital General de Enfermedades del IGSS

3

JUSTIFICACION DEL PROBLEMA

Lo elevodo mortalidod por concer de prostolo ha flevado a lo bisquedo de métodos
diognasticos mbs eficientes, que permilan una deteccion precoz del proceso. Con los
tratamientos disponibles solo se ofrece el beneficio de control o aquellos cosos en los que
el dingnostico se esloblece en estodios inicioles de lo enfermedod0. .5 Mientros que
el dingnastico lordio solo permite el frolomiento poliotive, el cuol tiene efectos secundarios
que deteriora la colidod de vido de nuestros pacientes y no prolonga lo sobrevido de los
mismos.{3t. 68

Ademds, se considers necesario realizor investigaciones de este tipo ol percotorse que
en Guatemolo no existe ningin estudio que muesire los resultados obtenidos con lo
determinacian del APE: que compare su utiidad diognostico con el tacto rectal y delermine
nor medio del estudio anclomopotologico si es cuntilativamente significotivo poro el
diognostico de tumores prostéticos.



PROPOSITO

El propésite del presente estudio es el de dor o conocer los resuliodos oblenidos en
el servicio de Urologio del Hospital generol de enfermedodes del IGSS con el focto rectal y
el APE, y evoluor su ullidod diognostico como pruebos paro deteccion de tumores
prosigticas al relacionarlas con el estudio angtamopatolégico. '




OBJETIVOS

General

@& Evoluor por medio del estudio onatomopatologico la exactiud del tacto rectol y del APE

como pruebas paro la deteccion de fumores prostaticos en pacientes del servicio de
Urologia del Hospital general de enfermedndes del iGSS, duronte el periodo del 1 de
enero de 1994 o 31 de diciembre de 1997.

Especificos

>

>

Determinor lo cantidad de cosos que fueron somelidos o tocla rectal, APE y estudio
anatomopalologico de piezo quirirgica y/o biopsio durante el periodo de estudio.
Esloblecer cudntos cosos fueron diognosticodos exclusivomente por el tacto reclal,
exclusivamente por el APE y mediante el uso combinado del focto rectal y/o el APE.
Determinar el estodio que presentobon los pacientes con carcinoma prostalico y
relacionarlo con lo pruebo dingnostica utilizada.

Correlocionor el grodo de diferencigcion histologica de Gleason con el volor del APE.
Establecer si el APE es cuontilativamente significativo pora el diognéstico de corcinomo
prostatico y pora diferencior procesos benignos de los malignos.

Identificor cual de los dos pruebos (facto rectol y APE) es mas wlil para el diognéstico
precoz de concer de prostota.

Estoblecer medionte ondlisis estodistico lo exactitud del tacto reclol y APE paro el
diognostico de HBP y cancer de prostoto.



Marco teorico

CONCEPTOS

Antigeno prostatico especifico: el ontigeno prostofico especifico (APE) es una
glucoproteing sérica de 34,000 doltons que es
sintetizodo por los célulos epitelicles de lo prostolo
humanc. De iodos los marcodores tumorales que
existen, el APE es uno de los pocos marcodores
orgono—especifico®  Los cifros superiores o o
normol sugieren lo posible existencio de concer, y
los ondlisis encaminados a detectar su presencio
resulton  GOtiles en los pruebos de  exploracion
selecliva, en lo evoluocion de los recidivos o
diseminaciones y en lo comprobocion del éxito en o
exlirpocion quirlrgico de lo prostoto.ie. 2.5

Carcinoma de Prostata: el concer de prosiolo es uno enfermedod de hombres de
mos de 40 ofios, constituyendo fo neoplosic maligne mas
frecuente y lo fercero couso de muerte en mayores de 55
afios.(12 16 69)

Escala de Gleason:  es un sistemo utilizado poro closificor los corcinomos de prostete
de ocuerdo o criterios histoldgicos. Se boso en el grodo de
diferenciocion glondulor y el palron de crecimiento del tumor en
relacion ol estromo. Su puntuacion final vo de 2 o 10 seqin el
grodo de diferencigcipn. (12 16 38)

Espedificidad: 1. lo especificidod de una prueba es lo capacidod de detector como
pacientes sonos o los que verdaderamente fo estan@ 2. Porcentoje
de poblocion con pruebo negativa entre los individuos sonos.f69

Hiperplasia prostatica benigna: es el oumento de tomofio de o glondula prostatico
por el crecimiento del fejido prosialico, que se do
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en varones mayores de 40 ofios. El proceso no es
maligno ni inflomatorio, aunque puede ser progresivo
y provocar obstruccion de lo urelro e interferencio
con e flujo de oring, monifesiondose como
polaquiuria, nicturio, dolor e infecciones en el frocto
uringsio, debilidad del chorro urinario, dificullod pora
comenzar o ofinar y sensacibn de no hober vaciodo
por completo lo vejigo.ce!

Odds ratio: o razon de probobilidodes, es un indice de prediccion mucho mas elevado
que cualquier ofro indice convencional aislade. Indica lo probobilidod que
fiene un resullodo positive contra un resulfado negolivo de  ser
verdoderomente paciente enfermo.n

Sensibilidad: 1. lo sensibilidod de uno pruebo es lo capacidod de delector a los

verdaderos pacientes enfermos.t?™ 2. Porcenioje de poblocion con
pruebo posiiva entre los pacientes con fumor prostatico (HBP o
Cancer )60 ;

crecimiento del fefido prostatico, caroclerizodo por proliferacion
celulor descontroloda y progresive.  Puede ser localizado o
invasivo, benigno o moligno. &)

Tumor Prostatico:

1. es lo copocidad de defecior {ol aplicor uno pruebo
determingda) cubntos de {odos los pocientes que
gparecen como negalivos, son verdoderamente sanps.(??
2. Porcentoje del iolal de pruebos neqalivos que
pertenecen o pacientes sanos.t6?

Valor predictivo negativo:

1. es lo copocidad de delecior {ol aplicor uno prueba
deferminado) cuantos de lodos los pacientes que
gporecen  como  posifives, son  verdaderamente
enfermos. 2. Porcentoje del totol de pruebos positivas
que pertenecen g pocientes con tumor prostatico (HBP o
cancer).s

Valor predictivo positivo:

firmemenie al cuello vesical y lo sinfisis pUbica.
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TUMORES DE PROSTATA

Anatomia de la préstata

Lo prostolo es uno glondulo impar, mediong, anexo ol aparoto genitol mosculino, unido
En el odulto normol es uno mosa
glandulor de coloracion blonguecino y consistencio boslonte firme, de unos 20 gromos de
peso, que rodea o lo porle iniciol de lo urefro. Se situa por debojo de lo vejigo, por
encima de! piso perinect, por delonte del recto y por delrgs de lo sinfisis pubiono. Tiene
forma comparahle o lo de ung cosiofio o de un cono oplanado de delonte hocio ofras, con
lo bose orientodo hocie arribe, hocio lo vejigo, y el vérlice hacio obojo, hacio el bulbo.  Su
altura vario entre 25 y 30 milimetros, con diometros onleroposterior y tronsversot tomodos
en lo base, de respectivamente 25 y 40 milimetros.(3t 5 5. &)

Se distinguen en lo prosiato una cora anterior, uno coro posterior, dos caras loterales,
uno bose y un vértice. Lo cora posterior est relocionodo con 1o pored anterior del recto
pélvico, del cuol que estd seporodo por la aponeurosis prostotoperitoneal, presenténdose
deprimido por un conal vertical que permite dislinguir dos lobulos loterales. E segmento
anterior de lo bose eslo ocupado por el orificio de lo urelrg prostatica, rodeondo ol esfinter
liso. Descansondo sabre el diofragma pélvico que contiene el esfinter externo voluntorio se
encuentra el vértice de la prosiolo.e =

Se dislinguen dos regiones onalomicos concéntricos: ung zong inferna periuredral
compuesto de glonduios corlos y ofro externo que constiluyen glondulos romificodos mas
grondes.  Eslos regiones los separo uno copa delgado de tejido fibroelostico que se
denoming capsula quirirgico. La hiperplasio benigna de lo prostoto se origing en la zong
periuredral inlerna en uno region especifico cerco del veru monionum, que se denoming
z0n0 de fronsicion. En conlroste el corcinomo suele surgir en lo zono externo.B. & Lo
rosiata no estd solamente constituida por tejido glondular, yo que englobo drgonos que lo
otroviesan y se incorporan a lo maso prosiafice. Estos drganos son: o porcion prostatica
de I uretra, el esfinler liso, lo parte superior periprosidtica del esfinter esiriodo, el ulriculo
prostatico (veru montanum) y los conductos eyaculodores, G

Su riego orferial procede de los arterios prostotico, de lo vesical inferior y de lo
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hemorroidol medio. En fonto el drenaje venoso vacio por delonle y o los lados en el plexo
nrostotico anteroloterol o plexo de Sontorini, y por defrds en el plexo semingl. Lo songre
de dichos plexos es conducido o lo vena hipogdstrica por los venas vesicales, y iombién
comunica con fos venos de Batson, lo que explica lo diseminacion metostasico frecuente
del carcinoma prostatico a lo petvis oseo y los cuerpos verebroles lumbores.

Los linfaticos emanodos de lo prostola forman en lo superficie del Grgano ung red
periprosiatico. De lo porte poslerior de esto red nacen varios colectores que forman
cuatro pediculos: un pediculo iliaco externo, un pediculo hipogastrico, un pediculo posterior
y un pediculo inferior. A continuacian drenon o los gonglios obluradores e fliocos externos,

infernos y primitivos y o continuacibn o los perigdriicos.

. Lo Préstata recibe su inervacion secretorio y molora {porosimpatica) de Sy y S, y
fibras vosomatoras {simpaticos) de! plexo hipogastrico e

Fisiologia de la préstata

La pfbstaiu es ung glandulo de cordcler sexual. Al considerar el consumo de oxigeno
como indice de actividad por unidad de peso, veremos que el de lo prostolo es superior of
del cerebro y olrededor de lo mitod del gosto del riion, o cual indica lo importancio de lo
copacidod fungional de dicha glondula.Gh

Los secreciones de lo prostota y ofros drganos accesorios quiza protejon o oumenten
los propiedades funcionoles de los espermatozoides. Del volumen totol promedio del
eyaculado del hombre de 3.5 ml. fa prostolo secrelo 0.5 y los vesiculos semincles 2 a 2.5
ml. : El liquido prostatico es olcalino cloro de aspecto lechoso y contiene acido citrico,
cglcm. zinc, fosfotoso acido, una enzimo coogulonte y una profibrinolising.  Su funcion es
dniyir lo secrecion festicular, aumentar lo motilidod espermatice y neutralizar lo acidez de lo
oring en lo uretra y en lo covidad vaginal. Tonto lo fosfotoso Geido como el zinc presentan
conceniraciones altos en el liquido seminal; el sequndo, presenta concentraciones mas
attos en lo prostolo que en cuolquier ofro drgone. Se desconoce lo funcion del zinc, pero
se cree que lo fosfoloso acida descompone los fosfaglucidos del semen o de lo covidod
vpgmul, suminisirando la energio necesaria o lo mofiidad espermético. @ EI APE es
sinfetizado exclusivamente en el reficulo endoplosmatico rugoso del ciloplasma de los

10
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célulos del epitelio columnar de lo glondulo prostatico y ¢l los gldndulos periuretrales.
Alconzo concentraciones en el fluido semingl un milln de veces superiores o las
encontradas en el suero y que oscilan enlre 0.5 0 5 mg por millitro. La funcion fisiolagica
del APE es la licuefoccion del codgulo seminal, otrovés de lo protedlisis de lo fibronecting
soluble y semenogelinos |y Il en pequefios péplidos que permiten un incremento de lo
molilidod de los espermatozoides. Mas recienfemente se ho sugerido que el APE puede
iberar uno sustoncia Aaaa—#e con un papel activo en lo fertilizocion o frovés de la
contraccion de lo musculatura liso. Lo sinlesis del APE en las célulos epitefioles de la
prosiota normal e hiperplosico es superior @ lo observodo en los célulos del
adenocorcinom, hobiéndose observade ademgs uno disminucion o medido que el fumor
pierde su diferenciacion celuiar. Por tanto el APE no debe ser considerado como un
morcador tumoral que se produce en elevadas canfidodes en fos célulos tumorales, mas
bien los ollerociones en lo orquitectura glandular como resullode de un efeclo troumdtico,
inflamatorio o neoplasico provocarion su liberocion hocio el estromo de lo glandulo y
posteriormente hacio el torrente sanguineo vio capilar y linfatica, o0 directomente o ese
espacio como consecuencio de o neovosculorizacion. A pesar de que un efeclo
fraumdtico puede producir una elevocion en lo concentracion sérica del APE, se ho podido
establecer medionte vorios estudios que el tacto rectal no lo incremento significativamente;
pero i, el masaje prostatico, o uretracistoscopio y lo biopsio prostalica.t. & 5 Lo vido
media del APE ho sido estimoda entre 2.2 o 3.2 dios medionte modelos de regresion lineal
en pacientes sometidos o prostotectomia rodicat.67

La prostata es consideroda uno glandulo exclusivamente de secrecion exlerno, cuya
funcion es lo produccibn del liguido prostético. Durante lo eyaculocion, lo copsula de lo
prosicto se coniroe de manera simultaneo con fos contracciones del conducto deferente y
vesiculos seminales, de monera que el fiquido prostatico se une a la moso del semen. Lo
coracleristico alealing esenciol del liguido prostatico puede ser muy importante parg una
buena fertilizacion del ovulo, pues el liguido del conducto deferente es relotivamente deido
debido o lo presencio de productos terminales del metabolismo de los espermotozoides ¥,
en consecuencia, inhibe la ferfiidod de éstos. Tombién los secreciones voginoles son de
fipo muy acido (pH de 3.5 o 4). El esperma no logro su mejor motilidad hosta que el pH
de los liquidos vecinos se eleva hosta 6 0 6.5. Fl liguido prostatico neutrolizo lo ocidez de
los demis secreciones después de lo eyoculacion y oumento lo moilided y feriilidod de los
aspermolozoides.
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El erecimiento y funcion secredorio de la prostoto depende de testiculos funcionales.
fn los célulos epileliles prostoticas la testosterono, el principal ondrogeno circulonte, se
convierte en dihidrolestosterono (DHT) por lo enzima Se-reductosa.  Se ha confirmade
que lo DHT es indispensable paro lo replicocion celulor.

Los estrogenos inhiben el crecimiento-de lo prostato en gron porle por blogueo de lo
liberacion de hormono luteinizante de lo hipofisis, lo que inhibe lo sintesis testiculor de
lestosterono.  Si se inducen estragenos y ondragenos o animales costrados, lo prostoto
crece de monero normal, o que indico que los estrogenos no bloguean el crecimiento de
lo prostato que inducen los andrbgenos por si mismo.()

Clasificacion patoldgica

I. Tumores epitelioles:
A. Adenomos benignos (hiperplosia benigna de préstalo)
B. Molignos
1. Adenocarcinoma ocinar
2. Adenocorcinoma ductal: Tronsicionol, escomose, endometricide y mixto.
3. Corcinomo de célulos pequefios
4. Corcinomo mucinoso

Il. Tumores no epitelioles:
A, Benignos
1. Fibromo
2. Leiomioma
B. Malignos
1. Sorcomo
2. Melonomo

Fsto revision dedicodo o los fumores de proslolo, se limilard o exponer los ospeclos
relacionodos con HBP y odenocorcinomo ocingr, hociendo énfosis en lo referente ol
diogndstico. fsto se debe o que fo HBP es el tipo ms frecuente de fumor benigno,® y el
adenocorcinoma acinor representa mas de 957% de los tumores malignos diognosticados.®

12
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HIPERPLASIA BENIGNA DE LA PROSTATA

Lo hiperplosia benigna de lo prostoto (HBP) es lo couso mbs frecuente de
obstruccion del oporoto uringrio en vorones, (12 30 Es un trostorno propio de lo edad, con
ung prevalencio lon ofto que su presencio en el pocienle gerigtrico voron ho de
considerarse un hallazgo normol. @ La prostato peso solo unos pocos gromos en el recién
nacido; en la pubertad presento un crecimiento mediodo por los andragenos y alconza el
fomono odullo hocio los 30 ofios de edod. Esle tamafio permonece constante hosto que
hoclo lo quinto décodo de vido se inicio uno sequndo fose de crecimiento en fo moyoria de

| |gs vorones. Este froslorno no es una couso importanie de muerte, ounque si una couso

frecuente de morbilidod en lo edod ovonzado {prostatismo, infeccion urinarig, relencion

~ urinario, hemoluria y uropatio obstructiva). Y son estas secuelos los que indican o

necesidod o no de un trotomiento.2 3. 3.8 Sy presencio no predispone el desarrolio de
carcinomo prosiatico.o

Prevalencia e incidencia

Lo HBP se abservo en todo el mundo, ounque es menos frecuente en los poises
arienfoles. Lo edod medio en que este proceso se wuelve sinfomdlico es gproximodamente
de 65 afios en los vorones de grupo étnico bionco, y de 60 ofios en los de grupo étnico
negrof Los estudios de oulopsio indicon que un 50% de los vorones que se encuentran
en lg quinfo década de lo vido presenton signos onotomopolologicos de HBP y que lo
prevalencio oumenlo hosto un 90% en lo noveng décoda de vido.  Suele presentorse
clinicomente despuds de los 50 oftos y su frecuencio oumento con lo edod, pero hosto en
87% de vorones entre los 40 y 49 afios hoy pruebos histolbgicos de lo enfermedad G2 &

los sifomes de obstruccion prostotico coinciden con lo instourocion de lo
enfermedod. Fn estudios reolizados en hombres de 60 ofios o mas se ho registrado una
nrevalencio de 35% de uno o vorios sinfomos de prostotisma {miccion vocilante, esfuerzo,
chorro débil, intermilencio o uso de una sonda). Los tosos de incidencio anuoles duronte
los ofios 1y 2 de control evolulivo fueron del 16.4% of 16.1%, respectivomente.  Se ha
podido determingr uno disminucian del flujo rinorio en el 25% de los hombres de 55 ofos
de edad y esfe porcentoje aumento hosta el 50% o los 75 afios. Como resullode de esta
elevada incidencio se colcula que un voron entre 40 y 50 ofios tiene un 20% o 30% de
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probobilidodes de requerir uno prostotectomio per prosiotismo o lo lorgo de lo vido.
Aunque lo HBP parece oumenior con la edad, los sintomos cousodos por su presencio no
se incrementan necesariamente fambién con lo edad en un individuo en concreto.®

Etiologia

la HBP se relociona con el envejecimienlo y los olerociones de los harmongs
circulantes.  Los andragenos circulantes (testosterona plosmatica que se transforma en
DHT en el interior de la glandulo prostética) tienen una correspondencia clora; la prostata
no sufre hiperplosio en vorones costrados o que pierden lo funcian testicular antes de lo
pubertod. Lo costracion cousa atrofio del epelio prostatico.

Con el envejecimiento, disminuyen los volores séricos de testosierona en tanto que se
elevan los estrogenos (e! estradiol oumenio de forma absolula o relotiva en relacion con
los niveles de testosterona), lo que oumento la proporcion enire los dos hormonas en el
plasma.  Sin embargo no se ho oclorado si este combio en los valores de lo hormong
circulonte se relaciona de manero directa con lo potogenio de HBP. Al parecer, los
androgenos y estrogenos actlon de manera sinérgica en el desarrollo de HBP en perros,
duplicando estos Gllimas los receplores prostatices de androgenos. En el tefido de HBP no
eslan elevodos en realidod los volores de DHT, pero en lo giondulo hiperplasica ocurren
alleraciones enzimaticas que fovorecerion su acumulacion 2.8 En consecuencio, el papel
desempefiado” por el envejecimiento en el desorrollo de la hiperplosia prosidlica podria
explicarse si el estradiol incrementara la accion de lo DHT en seres humanos también (12

Patogenia

A diferencio de lo fose de crecimiento puberal que ofecta de forma difusa o todo lo
glandul, lo hiperplosio prostatica se inicio en los regiones periurelroles en formo de
proliferacion locolizoda que evoluciono comprimiendo el resto de lo glandula normal. Lo
denominacion de HBP es adecuado si se fienen en cuenta las ohservaciones histologicos.
Desde el punto de wisto histologico, ef tejido hiperplasico tiene uno orquilectura nodular y
estd formodo por diferentes conlidodes de epitelio glandular, estroma y masculo liso.t2 2
® |a hiperplosio fienen su origen en lo zong de fransicion de lo prostoto que rodeo lo
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urelro enfre el cuello vesical y el veru montonum; esto es el éreo que se extirpo en o
reseccion {ransuretrol de préstoto8  Cuondo se produce hiperplosio, se identifica
endoscapicomente un agrandamiento de Jo zona de tronsicion en el lohulo medio y loteral,
que puede comprimir v obstruir lo uretro; rora vez lo glandula hiperplasica crece en
direccion posterior y produce uno obstruccion del recto con estrefimiento 12 3

£l ospecto endoscopico de "oclusidn visual" de la luz de la urelro prostatica por HBP
no constituye un prediclor fioble del grado de intensidad de los sinlomos obslructivos, Es
mas bien un signo compatible o que explica ef prostotismo cuando lo hay. Lo hiperplasio
epiteliol o glondular de lo prostoto es sensible a lo occion de Jos hormonos. Se conoce
desde hoce fiempo que lao privacion androgénico reduce el tomofio de lo prosioto. Los
componentes de masculo liso del estromo prositlico y del lo capsulo pueden cousar
tombién sinfomas de obstruccion.  Eslos tejidos responden o lo  estimulocion
olfoadrenérgico y el bloqueo de lo misma puede relojor el misculo fiso y reducir lo
resistencio o lo solido que presenton alqunos pacientes con obstruccion. El prostolismo
por HBP puede enlenderse ohora como sinlomas de obsiruccion de la salido vesical por un
proceso meconico, es decir, hiperplasio de Iobulos de lo prastate o por un proceso
dinamico, es decir, una controccion offoadrenérgica del masculo liso.

Diagnéstico

Para focilior lo redlizocion de lo historio clinica y proporcionar unos directrices
reproducibles en cuanto o lo infensidad de los sinfomos, se hon desarroliodo diversos
formatos de cuestionarios con puntuacion, como el #ken-Aersen Ay Sisienry los
Boporsty Guiblies, Olro cuestionario cuyo uso se ha Tomenlado es el /adie Sivmdtico
at b Amenian Uholagy Association (WA} como sistemo validado de puntuacion de los
sintomos (cuodro 1). Esle cuestionario de uno paging, plontea siele prequntos relativos @
log sinfomos miccionoles mas relacionodos con el prostotismo y una pregunto relotiva o lo
calidod de vido del paciente. Se pide ol paciente que volore lo frecuencio de coda sinfoma
durante el GHimo mes entre 0 a 5 pora los primeros siele prequntos y enlre 0 a 6 poro lo
pregunta ocho. Lo puntuocian fotal orienta respecto ol grodo de los sinfomas; es decir,
leve poro volores inferiores o 8, moderodo para volores de 8 o 19 y grove para un volor
iquol o superior @ 20. Los cuestionarios de puntuocion de sintomos pueden ser Uliles en lo
evaluacion del paciente individual y fombién de lo inlensidad del prosialismo.
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Lo historio clinica debe incluir uno revision de los medicaciones del paciente,
incluyendo los preparados de veno sin receta.  Hoy muchos medicomentos que pueden
contribuir o producir sinformgs obstructivos a trovés de sus propiedades onticolinérgicas o
alfaodrenérgicas.(0

Cuadro 1 [ndice sinlomatico de lo American Urslogy Associatién

Instroceiones:  Circule lo categorio en la cual se calaloga para coda pregunta. El olal de lo
sumateria debe ser comparado con los ranqos indicados en la clasificacien de

sinfermas. . Lo sintomatologic  por HBP es obstructiva o irritolive (cuodro 2). No existe une

relocion directa enfre el grado de obstruccian y el tomaio prostatico. Los sintomas
Cosi | Menosde | Menos de |Lo mitod | Mosdeo | Cos inicioles pueden ser minimos debido o que lo hipertrofio compensadora de lo musculatura
e i i R e e R defrusorg de lo vejign puede compensor lo resistencia al flujo de lo oring. Al

incrementorse el grodo de obslruccion, el paciente puede presentor disminucion en el
colibre y fuerza del chorro de oring, dificullodes pora iniciar lo miccion, sensacian de
vacigmiento incompleto y en ocaciones retencion urinorio. A medida que aumento lo
confidod de orino residual, pueden oparecer nicturio, incontinencio urinorio y vejigo
palpable.  Por Gltimo aparecen los monifestaciones de lo: relencion urinario crénico con
obstruccion, entre ellas lo uremia.2 3.8V En ocosiones, olgunos cuodros de obstruccion
cosi completo pueden quedar compensados hasta el punto que lo sintomatalogio es minima

Durante el altimo mes.

0 nulg (12
Cuadro 2 Signos y sintomas de prostotismo

Sintomas obstructivos Sirtomas irritativos Signos

Complacide | Solisfecho wmle Cpinign Disminucicn de la fuerza del chorro Imperiosidad Bacleriuria
i o Miccion vacilanie Polaquiuria Prostola grande

Inlermilencia Nicturia Residuo postmiccional eevado
Esfuerzo miccional Disuria Vejiga Irabeculada
Vododo incomplelo Incontinencia por impericsidod - Chorre mal ohservado

i : Holl Lol i ismo; Hi i i . Cli ¥
e s — Signficacion * TFuente: Tomado de Hollander, J. B. el dl. Proslalismo; Hiperplasia benigna de lo prostala. Ciin Urel de Norleam 1996

Lo exploracion fisico deberd incluir una percusion de la regian suproplbico paro
descorfor ung dislension vesical imporfonte.  Aparte de lo distension vesical los dalos
fisicos usuales en HBP se limiton o lo prostoto. Durante el facto recial debe definirse el
tamofio, consistencio, sensibilidod y forma de lo prostofo.2 38 Se puede exominar con
el paciente en posician genupectoral, en lo posician de Sims (dectbito loteral derecho con
el miembro inferior derecho 1foloimente exiendido v el miembro inferior izquierdo
»  Tuente: Tomado de Loborotorios Abbolf; Su prostata y lo edod. flexionado), en posicion de fitotomio o de pie con inclinacian hacio odelonte de 457, I
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guonte debe lubricarse muy bien e inserior el dedo indice con lentitud en el recto, pora dar
fiempo a que se reloje el esfinter onol. Lo prasioto normal, del tamafio de una nuez, tiene
lo consistencio de una goma para borrar de lopiz (o region hipotenar). El crecimiento de
lo prostata hiperplésica es varioble, por lo general no més de dos o ires veces el normal,
pero en ocaciones suele exceder este fomofio. Su consislencia es oln chulodo perg
puede ser mas cornoso, en porticulor en glondulos mas grandes.® El tocto rectal sel
permite ung estimacion general del tomafio de la prostota y nunca debe confiarse en ¢l
paro descartor uno obsiruccion prostdlica, yo que puede existir obstruccion incluso en
gusencio de alferociones en el examen rectal 02 30 69

Lo moyorig de pacientes con obstruccion del fluio de solida vesical pueden ser
estudiodos adecuodamente sin necesidod de ningunc ofra exploracion, o porte del andlisis
de oring y fo creolining sérico poro descorlor lo presencia de hemalurio, infeccion o
insuficiencia rengl (30

Puede oblenerse informacion adicional medionte o cistoscopia y los pruebas
urodindmicos. Es posible volorar con moyor exactitud lo analomia de la prastoto medionte
ultrosonografio {ronsrectol y cistouretroscopio. Este Ofima puede ser engofoss como
prueba de seleccian para obstruccion prostolico, debide o que uno prostolo
oncldmicomente pequefa puede producir ung obstruccion imporiante durane lo miceion.
La prueba mas Gtil paro comprobar una obstruccion urinario es medir el flujo de oring.()
Los medidores de flujo permiten determinar el flujo urinorio maximo, que puede graficarse
contro lo edod del paciente en un nomogroma, comparando asi el flujo urinario maximo del
paciente con el de un vorgn normal de su misma eded. Lo urofluometrio es uno pruebo
excelente poro obstruccion prestatica. Lo presencio de uno obstruccion olte de lo vio
urinaria y el grodo de vaciomiento de lo vejigo pueden comproborse medionte una
pielografia introvenosa (PV) con esludio postmiccional o un ecogramo renal con
deferminocion ecogrfica de lo orina vesical residudl. Es posible evoluar el volumen
residual postmiccional medionte ung estimacion ecografica de lo vejiga o bien directomente
medionte sondoje.8 Por Gimo, puede estar indicodo un estudio de imagen de los vios
urinarios altas en los casos en los que el volumen residual postmiceionol es muy alfo y
existe una insuficiencio renal, o se delecten signos de infeccion o hematurie.G0

~ La identificacion de proteinas prostaio-especificos fué reportado por vorios grupos de H
nvestigacion duranie los aofos selenfa. Haro et of en 1971, Li y Beling en 1973 y
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Sensobough en 1978 identificoron, respectivamente, o porfir del plosma semingl, lo y-
senimoproteing, lo profeing E1 y lo proteino P30, que posteriormente hon sido considerados
como lo misma proleing.  Recientemente se ho comprobodo que esto proteing fiene lo
mismo secuencio de ominodcidos que el APE. En 1979, Wong el of purificoron el APE
demosirondo que se encontroba presente en el lejido prosiatico, el plosma seminal y el
5Uer.f 60

Con el advenimiento de ecnologio poro generor y onglizar anticuerpos monoclonales,
lo deteccidn seroldgico de ontigenos relacionados con fumores ha ido eobrondo mas ouge
en el diognostico del cancer. Los onficuerpos monoclonoles hon permitido el cislomiento y
coracterizacion bioguimica de los onligenos.  Estos onligenos relocionados con tumor
pueden expresorse en olgunos célulos normoles, pere lo expresion cuantiloliva puede ser
ofil poro identificor dreos tronsformades. En lo octuolidod se esion reclizando pruebos
seroldgicos con el ontigeno prostatica especifico (APE), que es uno glucoproteina sérico de
34,000 doltons que pertenece a lo fomilio de genes de lo colicreing humang, sintelizado
por los célulos epitefioles de lo prostoto humono, y su funcion estd relocionoda con lo
licuefoccion del semen después de lo eyoculocion. De todos los morcodores fumorales que
existen, el APL es uno de los pocos morcadores argano—especifico.? ™ Si se utilizo
solamente ! APE poro lo defeccion del concer prostotico, se do un olio porcentoje de
folsos posilivos, deteclondo cancer en un 30% de los pocientes con valores de APE por
sobre lo que se considers como normal (hosto 4 ng/ml). Eslo se debe o que los
concentrociones séricos superiores o 4 ng/ml sugieren lo posible existencio de cancer,
pero puede elevorse (oungue en menor praporcién) en situociones de benignidod como:
HBP, prostofilis y el inforto prostéfico 7 2 & & = 3. % En lg HBP existen diversos
foctores que estorion relocionodos con el nivel del APE, enfre los que destocon: el
volumen prostatico y lo proporcién de epitelio glondular versus lo contidod de estromo.™
Para diferencior esto se hon descrito diversas alternativos para diferencior si el APE se
elevo por lo presencio de adenoma y/o por cancer, enire éstos lenemos: correlocionor el
APE con lo edod,s & 2 % & velocidod APE (considerando como normol voriociones de
hasto 0.75 ng/ml/ofio indico HBP)( o &% Densidod del onfigeno prostatico especifico
(DAPE, normal < 0.15 indico HBP)2 7 2 % 43 5 % 6 relocion densidod del ontigeno
prosidtico espeeifico/grado de hiperplosia (DAPE/GH, normal < 0.045 indico HBP)™ APE
libre/APE tolal, y mas recientemente ef APE libre y el unido o lo oy—antiquimiotripsing
{pora informacion mos detolloda consulior diogriostica de carcinema de prostota).& & 1. 1,
50, 67)
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£l diagnastico definitive de HBP se esioblece medionte el estudio anatomaopatoldgico.
£ espécimen pora esludio puede obienerse mediante biopsia (perineal, tronsreclal, ete.) o
directomente o trovés de prostoteclomiatte 8 En el coso de hiperplosio nodular, los
nodulos pueden originarse  del tejido glandulor o del eslroma  fibromuscular,
Macroscopicomente los nodulos glandulares son de consistencia blonda, de color amarillo
rosodo, estn bien seporodos de lo copsula prosidtico comprimido y exudon liquido
prostatica lechoso; mientros los nddulos fibromusculares son de color gris palido, duras,
fibroses, su seporacion de lo cpsulo prostatica adyocenie es menos clara y no exudan
liquido prosalico.  Microscopicamente existe profiferacion o dilofocion  glandulor o
proliferacion fibrosa o muscular del estroma. Cuando predomina el componente epiteliol
existe disposicion en forma de conglomerodos de glondulos pequefas o grandes con
dilataciones quisticos, topizodos por dos copas celulares, una interng de epilelio columnar y
una externo clbica o oplonodo, dispuesto sobre lo membrana bosal sin soluciones de
continuidod. Es corocleristico que el epitelio se disponga en numerosos plieques y yemas
papilores, mas prominentes que en lo prostata normol. Si por ofro lodo predoming fo
hiperirofio o hiperplosio fibromusculor, se formon conglomerados de célulos fusiformes,
cosi macizos, sin glindulos. No es roro descubrir actmulos de finfocitos en el estromo. A
menudo se ohservan ofras dos alteraciones hislologices: focos de metoplosio escamose y
pequefias zonas de infarto.(16)

Tratamienio

En lo aclualidad con el desarrollo de nuevos ogenles y {écnicos quirGrgicas, se han
ompliodo los opciones disponibles para el fretamiento médico y quirirgico de lo HBP. El
mélodo lerapéutico ha combiodo. Debe ofrecerse cierlomenie el trolomiento médico como
una opcidn previo ol {rotamiento quirtrgico.

Entre los modolidodes del trolomiento médico tenemos:  inhibidores de fo 5See-
reductosa (finosterido, 5 mg. P.0. ol dio) que bloqueo lo conversion de festosterona en
diidrotestosterono, dondo lugor o una privacién androgénica en el tejido prostatico y como
consecuencio se produce ung disminucion del lomofio de lo glandulo prosidlico. Los
antagonistas o, —odrenérgicos {terozosing, 5 6 10 mg. P.0. ol dio y Doxozosing 4 u 8 mg.
P.0. al di) que bloguean el fono alfaodrenérgico, lo cual odemas de disminuir lo presion
uretral tolol puede ejercer un efecto beneficioso en los pocientes hiperlensos. Uno de los
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aspectos o {ener en cuenlo ol elegir una medicacion con estes ogenes es el tiempo que
tordon en octuor, ya que con e empleo de finoslerido pueden ser necesorios de 3 o 6
meses de uso para oprecior un efecle beneficioso, mientros que el efeclo teropéutico de
terozosino se presento de 4 o 6 semanos. Otra aliernaliva disponible es lo medicacian de
exiracios vegetales, pero segin estudios los resulfodos no son muy ocepiobles.

Entre los opcienes de trotomiento quirirgico tenemos: lo reseccibn transuretral de
prostata (RTUP), prostaectomio supropibico (PSP), prostoteciomio retroptbico (PRP) y 1
prostotectomia tronsperineal (PTP). Hosto la posoda década, lo RTUP, ha constituide fo
principal modofidod feropéutica pore lo HBP. Las indicaciones pare RTUP confintan siendo:
prostotismo molesto, hematuria o los infecciones urinarios recidivantes coma consecuencia
de lo HBP, la relencion urinario y lo uropotio obsiructiva. Puede producir una mejoria
sintomalico en el B0 o 90% de los casos, pero los resultodo oblenidos pueden varior en
funcion de los antecedentes del paciente, el fomafo prostatico y los foctores de riesgo. Lo
incision transurelral de prastolo (ITUP) presenta resultodo similares o los de fa RTUP con
menos complicaciones. Lo voporizocion del 1ejido prostatico por medio del elecirodo
denominado Voportrode es el principio en que se boso lo técnico conocido como
electrovaporizacion fransuredral de présiolo. Eslo técnica es Ol pore prosiotos pequefios,
pero su eficacio puede ser limitodo en el tratomiento de prostatos muy grondes. En lo
prostotectomio con laser los tejidos sufren una necrosis, deslruccion o vaporizocion al ser
expuestos o hoces de energio laser duronte 30 o 90 segundos. Una iécnica que en
principio cobrd gron popularided por brindar mejorio sintomatica y del flujo urinorie con uno
morbilidad general bojo fue lo dilotocion tronsuretrol con bolon de  prostolo,
desqraciodomente e control evolulivo o largo plozo evidencio que hosto el 807% de los
pacientes podion necesitor un nuevo trofomiento en un plozo de 4 ofos. Por lo que su
uso se ha descontinuodo. Entre los 1écnicas cuya aplicacion y curse evolutive no han sido
definidos tololmente encontramos: los endoprotesis prostaticos, ulirosonidos enfocados de
alia densidad, lermolerapic con microondos {ransurelrales y lo oblocion iransureral de
prostata mediante ogujo.Go

CARCINOMA DE PROSTATA

El adenocarcinoma ocinor representa el 95% de los diagnésticos de concer prostatico.
Duronte el afio de 1995 se diognostico en Estados Unidos un coso nuevo de cancer de
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prostota codo 3 minufos por término medio. Lo moyorio de estos £0S08 df_: reciente
descubrimierdo se delectoron gracias a ung biopsia prostética reghzuda bajo con’i‘fol
ecogrdfico {ransrectal (£TR), que se solicitaba Gnicomente al descubrir uno concentracibn
sérica elevada del APE o ol detectar onomalias ol lacto reclol. Se ha demosirodo que o
mejor manera de hacer diognastico precoz de cancer es el empleo combinqdo ’del‘ {oeto
rectol y el APE, ofreciendo esto osociocion, ademds de uno alta cerleza diognastico, o
mejor relocion costo-eficocio.tn La importancia d_el diagndstico de qfnnger en estodios
tempranos, radice en que los posibilidades de curocion que ofrece lg cirugio son mayores
en esto etopo, mientros que el diagnostico de corcinoma prostatica en elopas tardios
gnicomente permile el trotamiento poliativo 2. 9

Prevalencia e incidencia

Fl concer de prostoto es lo neoplosio maligna més frecuente en los hombres en
EEUU., y lo fercera couso més frecuente de muerle en vorones moyores de 55 ofios
| (después del concer de pulmdn y de colon). Esto enfermedad es roro onles dt_e los 50
. afos y su incidencio oumento con lo edod (% &) En EEUU. solo en 1995 casi 49‘000
' miembros activos y productivos murieron por cdncer de prostato. 50 Er) es{etpms se
diagnosticaron aproximodomente 132,000 casos nueves. La frecuencio voria en diferentes
partes del mundo. En EEUU. afecta en mayor proporcin o persenos de rozo negra (2_2
muertes por 100,000 vorones) que o los coucdsicos (14 muertes por 100.000)‘_ en Suecio
hay 22 muerles por 100,000 y en Jopon 2 par 100,000. No obs‘{cnte, los inmigrontes
joponeses a FEUU. desarroflon este cancer con lo misma frecuencia que el resto de los
vorones, lo que sugiere lo existencia de olgin foctor ambiental.0z 8  En Guatemolo los
datos disponibles sefiolon que el cancer de prostoto es lo quinto neoplosio mas frecuente
en varones de fodos los edodes y lo fercera en mayores de 55 afios {después del cancer

de piel y de eslomago).0

Cosi todos los conceres de proslolo permonecen lolenles, y nunco origingn
enfermedad manifiesta en clinica. £l cancer prostatico se detecta en alrededor de 337% de
los vorones de 80 ofios de edod, y 60% de los de mas de 80 afios tiene dicho tipp de
cancer, no diagnosticodo, osinfomatico. Para un vardn de 50 ofos de edod el riesgo
durante toda lo vido de oporicion de concer de prosiota es de 42%; sin emborgo, sblo hoy
riesgo de 9.5% durante lodo lo vido de presentor cancer prostatico clinico, y de 2.9% de
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morir par dicho tipo de cancer .8

Etiologia

Se desconoce lo etiologic del corcinomo de lo prosiolo.  No ocurre en varones
costrados antes de lo pubertad y regreso después de lo castracion o el tratomiento con
esirogenos, pero ne se ho estoblecido ung etiologic hormonal. Al porecer, no iene
relocion cousal con HBP. s posible como yo se menciond, que porticipen olgunos
foclores ombientoles, yo que en vorones que migron de dreos en los que el cancer
prostatico es raro o zonos en los que es mas comin, oumento fo frecuencio de lo
enfermedad (@  Se sabe que los foctores genélicos porlicipan en la determinacion del
riesgo de concer prosiatico. Los varones que tienen un familior de primer grodo con dicho
tino de cincer muestron dos veces mas probobilidodes de presentar lo enfermedad.
Cuando estan ofectodos dos o tres familigres de primer grado, los riesgos son 5 o 11
veces mas oltos. El riesqo relolivo se modifica por lo edod det individuo bojo riesge, la
edod del fomifior ofectodo, y el nimero de familiores con esa enfermedad. En cosi todos
los estudios de pocienies y festigos se ha encontrade correlacion positiva enlre oumento
de la ingestion de groso de origen onimal y el riesgo de concer de prostota. Los
resultodos de estos estudios sugieren que el consumo de carne rojo y productos lacleos
incrementa el riesgo. Se pienso que los carcinbgenos que se forman duronte lo coccitn
de lo corne rojo pueden ser lo cousa del oumento del riesgo. Lo ingestion excesiva de
acidos grosos esencioles, en especiol la combinacion de geido e—linoleico offo y dcido
linoleico bojo, porece ser un foclor de riesgo en particulor polente poro concer de
prostoto. Lo carne rojo y los productos lacteos tienen una proporcion ofta entre acido o—
linoleico y linoleico, al iqual que el oceite de soya y de colza. Actudlmente se esludion tres
Gregs de exposicion ocupaciongl:  exposicion al cadmio, ogricultura (con mulliples
exposiciones a peligros ombientoles polencioles y toxinas quimices), y lo fobricacion del
caucho, pero los dolos son inodecuodos pora estoblecer uno relacion cousol®®  Se hon
defeciodo virus oncogenos en las células del concer de prastolo, pero no se ho establecido
uno relacion etiolagica directo®  Entre los foclores profectores se ho osociado el

consumo de tomate, yo que su ingestion fiene relocion inversa importane con lo incidencia
de cancer proslatico. Se cree que un pigmento corolenoide, el ficopeno, es el responsoble
de dicho efecto protector. Algunos pruebos epidemioldgicos hon sugerido una relocion
posiliva entre voseclomia y el riesgo de concer de prostolo, pero se desconoce el
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mecanismo por &l cual induce carcinogénesis. 8

Patogenia

El 95% & mds de los canceres de prostota son adenocorcinomas originados en los
acinos prostalicos, y el resto corcinomos de célulos fronsicioncles, escomesas y
sarcomos.® @ El gdenocarcinomo puede iniciorse en cualquier punto de la prostota,
gunque suele originarse en lo region periférico de la glandulo, y es comin que invodo el
{ejido periuretral, cousande obstruccion ureteral subsecuente por extension directa hocia fo
vejign o diseminacion detrds de lo mismo o frovés de los vesiculos seminoles.  Su
diseminacion se produce por fres vios: exlension directo (local), linfatica y hematica. Lo
chpsula prostatica se presento como una limitante o lo extension directo del carcinomo
prostatico, constiluyendo una fronlerc natural contro el crecimiento del {umor hacia
estructuras odyacentes, ounque se extiende directomente hocia arribo o los vesiculos
seminales y ol suelo de lo vejiqo; invodiendo lo uretra posterior, el trigono vesicol, los
vesiculos seminoles, el ombiente periprostatico, sobre lodo los olrededores loferoles
prosidticos y el ambiente celular pélvico. La invosion del recto no es irecuente, yo que lo
aponeurosis de Denonvilliers constituye un frenc para la invesidn neoplasica. Lo exdension
linfatico se evolto mejor mediante la exploracion quirirgica: lo frecuencio con que eslo
ocurre se correlocions con el fomofic y grodo histoldgico del fumor.  Sélo
aproximodomende uno décima porte de los tumares de grado menor de 5 (escalo de
Gleason) fienen ofectacion de ganglios linfaticos, mieniros que mas det 70% de los tumores
con grado de 9 6 10 lienen ofectocion linfatica en el momenta del diognostico. La via de
diseminacion linfatica (en orden decreciente) es o frovés de los gonglios obturodor, fliaco
inferno, iliaco comn, presocro y poraotriicos. Los metastosis hematbgenas suelen ser

con moyor frecuencia bseos {vérlebras lumbares > fémur proximal > pelvis > vértebros -

toracicos > costillos > esternon > créines > himero) que viscerales {pulman > higodo >
glandulos suprorrenales).i2. 3. &

Por su evolucion impredecible, el cancer de lo prostata progress muy lenlomente en
glgunos vorones, que pueden fener buena solud duronte ofios sin trolomiento. Mientros
que en olros lo enfermedad muestra una diseminacion metostasico rapido que conduce o
lo muerte temprana. Como no es posible diferencior o los enfermos que pueden vigilorse
de manera conservadora y o quienes requieren tratomiento rapido, es esencial irotor de
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manero agresivo o todos los pocientes con cancer de prostata, hosto donde lo permito su
edod y solud general (69

Diagnéstico

Tonto el carcinoma precoz como el avonzado pueden ser osinfomaticos en el
momento del diagnslico> #)  Para exponer los signos y sinfomos de uno manero
organizado se diferenciard enfre los sintomas generales, los debidos ol proceso en si y o
sus melostosis. 1 odelgozamiento, lo ostenio, lo onorexio y lo onemio iraducen lo
repercusion sobre el estado general. Lo sintomatologia local presento los mismos 5ignos y
sinfomas del prostolismo expuestos en la HBP. Lo hemalurio no es mas frecuente que en
Io HBP. Los sintomos por metoslosis eston condicionodos por lo localizacion:  6seq o
pulmonar.  Estos sinlomos constituyen el mayor nimero de los que mofivan lo consullo del
enfermo, y consisten en dolores radiculores en los miembros inferiores fipo ciatica, dolores
generalizados y difusos y sindromes broncopulmonares de larga evolucion. La ohservacion
de frocturos patoldgicas es frecuente sobre todo en lo localizacion en lo cobezo de los
femures. El dolor renal sordo grovotive, sin lo inlensidad del colico nefritico es cousado
por fo obstruccion ureteral, con lo subsiquiente ureterohidronefrosis, que puede llevar o lo
insuficiencio renal y o lo uremic ierminal. i los linfaticos pelvionos estan invadidos por el

{umor puede haber edema en los extremidodes o escrofal. En lo evolucion del cancer

metaslasico los cuodros hemorrogiparos se pueden presenlor en forma esponlaneo,
observindose como equimosis extensas en tronco o miembros y pérdidos songuineas

exlernas {epistoxis, melenas, hemolurios, reclorragios, etc. )

Lo palpocion de la prostolo es lo pruebo mas apropioda pare todes los esladios de lo
enfermedad que no seon el A {ver cuadro 2). Es indispensable realizar tacto recial en o
Exploracion de rufing de fos hombres a pardir de los 40 ofios. Los superficies posteriores
'd‘e . los Iobulos loteroles, donde el corcinoma comienza con moyor frecuencio, son
{umlmenie polpables.  De forma coracteristico, el corcinoma es dure o pétreo, nodular e
Irequiar, gunque lo induracion puede deberse lombién o lo presencio de éreos fibrosos en
HBP, infartos focales o calculos. I surco de lo lines medio entre ombos Ishulos loteroles
Rliede borrorse por el crecimiento benigno o maligno. Tombign es posible defector la
extension locol o los vesiculos seminles (12 %. 8
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Las {écnicas de imagen constituyen uno oyuda pora el diognostico de corcinomo de
prostolo.  Con lo utilizacion de lo ecografio prosidtica {ronsreclot (EPTR), el curcinomg
aporece como zonas densas e hipoecogénicas en lo parte periférica;ﬂ'-_ﬁﬁi Lo EPIR es (il
para dirigir las biopsios de ogujo y pora comprobor el grado de exiension del iumor.gn la
vejiga y los vesiculos seminales. Este esludio esta indicado si el octo rectal es positivo o
el APE estd elevado. Lo resonancic magnélico y, en menor grodo, lo fomogrofio oxial
compularizado prostatica tombién son pruebos Gliles par definir lo extension del fumor y
para locolizor los ganglios linfoticos sobre los que se puede realizar uno {écnico de
puncian-ospiracion con ogujo finat® El estudio rodiologico (serie dsea metosipsica) se
efecluord en busco de signos de melostosis en la pelvis dseo, en los vértebras, en lo
cobeza de log fémures, en los costilos, en el forox y en el craneo. Los lesiones
melostasicos dseas pueden ser de tres tipos: osteoblgstico, liticas puras y mixdes. Las
lesiones osleoblasticos se observan o menudo en lo periferia de los huesos ileon y romaos
isquioplbicos. Los imagenes pulmonares muestron nodulos difusos mas o menos limitados,
Ginicos o multiples, o adenopatios mediostinales. 39

El diognastica serologico se establece medionte lo determinacion de los niveles de
fosfoloso acido v olcaling, que no son producidos exclusivomente por lo préstoto {por lo
que su uso se ha descontinuado); y mas recienlemente del APE.12. 385 Lo fosfotoso dcida
en el suero alcanza niveles normales enfre 1 a 5 King—Amstrong 6 0.5 o 2 unidades
Bodonski. Cuando el concer ha evodido lo capsulo prostatico, en el 75% de los enfermos
se gprecio una elevacion con cifros variobles de lo fosfotoso ocido. Lo fosfoloso dlealing,
que normalmente oscila enire 5 o 13 King-Anstrong y 2 0 § unidodes Bodanski, estan
elevados si hay metdstosis 6seos. EI APE es fo respuesto o lo bisguedo de un marcador
organo—expecifico(® El riesgo de descubrir un concer medionte uno biopsio en cufio (o
sextante) es aproximadomente del 0.02 se ef APE es inferior o 4 ng/ml, de 0.33 si el APE
es mayor de 4 ng/ml, de 0.25 cuondo el APE esta enfre 4 y 10 ng/ml, y del 0.5 ol 0.67
si el APE supero los 10 ng/ml& EI APE estd fuertemente correlocionado con el volumen
del cancer prostatico (r=0.70). Los ondlisis indicon que el volumen del cancer es el
determinante primorio de los niveles séricos del APE. En olgunos estudios se ha

“encontrado el APE elevado en 3.5 ng/ml por cado centimetro cbico de lejido canceroso,

un nivel diez veces moyor gue el observado en hiperplasio benigna6® Lo elevacion del APE
en el suero (normal < 4 ng/ml) es fo pruebo mas sensible y que fiene el maoyor valor de
prediccion posilive pora la deteccion precoz del cancer de prostota. Sin emborgo como yo
se expuso su elevocion responde fombién o procesos benignos de lo prostato . 7.t 6 1. 2
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7. %) Bpsicomente se han propuesto cuolro métodos pora mejorar la utilidad clinica del
APE sérico:  densidad APE (DAPE) 23 2 3. 4 s % 61 velocidod del APE (VAPE) (s st 60
rangos de normalidad de APE seqin la edadte 18 52.5 67 y voriedades moleculores del APE.B
810 1560 Sin embargo, todos ellos deben ser objelo de mayor estudio pora definir el
papel que desempenan en el diogndslico def concer de prosiate.o. 5

La DAPE {ué introducido por Benson et o, y corresponde a la razén entre el nivel
sérico de APE y el volumen prosiatico delerminado medionte ultrosonografio fronsrectal.
Estudios hon logrado establecer el nivel de corte del DAPE en 0.15 pora discriminor enfre
HBP y cancer locolizodo en los pocienfes con APE entre 4 y 10 ng/ml. Si el nivel del APE
es iqual o menor o 4 ng/ml la determinacion de la DAPE no es necesaria si el taclo rectal
es normal; si el valor del APE estd entre 4 v 10 ng/ml y el laclo reclol es normal, es
imporfanie lo determinacion de lo DAPE, y si este es iqual o superior a 0.15 se recomienda
lo reqlizacion de biopsia prostdlico sitematica v, si es inferior o 0.15, controles seriodos de
APE v focto rectal. Por fanto un valor inferior o iguol o 0.15 sugiere patologia benigna,
mientras que un volor moyor indica sospecha de cancer.

Carler et ol han definido lo VAPE comeo el incremento del APE en relacien al fiempo.
Los pacienles que presenton incremenios onuoles del APE menores o 0.75 ng/ml sugieren
lo presencio de HBP, mientros que incrementos mayores son indicativos de lo existencio de
concer prostotico. Brower et ol han determinado que un incremento anual del 20% en el
nivel sérico de APE es altamente sugestivo de concer de prostolo. Lo VAPE tiene especial
valor en el sequimiento de pocientes con cancer prostalico que tienen APE menor de 4

ng/ml.

Los rangos de normolidad de APE seqin edod oscilon entre 0 y 2.5 ng/ml en el
intervalo de 40 o 49 ofos; entre 0 y 3.5 ng/ml en el de los 50 a 59 ofios; entre 0 y 4.5
ng/ml en el de los 60 o 69 afios; y entre 0 y 6.5 ng/mi en el de los 70 o 79 afos.
Algunos aulores apoyan este criterio, pero ofros consideran que es un criterio mas eficoz
ta DAPE.

£l diagnastico a trovés de los formos moleculores del APE fué sugerida ol observar
que lo concentracion sérico del complejo APE-auq—ontiquimiotripsing es superior o lo del
APE libre en pacientes con cancer de prosiota, mientros que fa relacion se invierte en
pacientes con HBP, en quienes el APE libre es lo forma predominonte en el suero. Con un
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nivel de corte del cociente APE libre/APE tolol de 0.18 se consigue uno sensibilidad del
90% y uno especificidod del 73% para el diagnastico de tumores prosiglicos. Por tonte
valores menores de 0.18 son sugeslivos de carcinoma prostatico, mientros que valores
superiores sugieren HBP.67

Lo biopsio prosiofico es uno de los- estudios mas importantes de esta glondulo
ulilizados en lo evoluacion de pacientes con sospecha de carcinomo.iz 2. 1. 6368 Tanto Jos
hallozgos de lo ecografia como el grodo de elevacion del APE, tomafio de lo prostata,
nodulos prostaticos sospechosos, y el indice de sospecha de corcinoma por lo historig,
influyen en lo decisin de hocer o no ung biopsio..2% Lo biopsio eslo indicoda cuondo se
detecto lo presencia de una onomalia en la palpacion, en los técnicas de imagen, elevacion
de lo conceniracion seérico de APE, y o oporecer sintomotologia de los vigs urinarios
inferiores en vorones en los que no existe ninguna couse conocida de ebstruccion (23 Un
espécimen odecuodo puede oblenerse mediante lo biopsio con ogujo® Lo biopsio con
agujo puede redlizarse por vio transperineal o transrectol, teniendo lo primera menos riesgo
de contaminacion bacteriona y uno lomo de muesiros mas precisa lo sequndo.f’ & Lo
biopsio prostatica iransrectal con uno ogujo de disporo rpido con resorle y control
ecografico, proporciona un mélodo preciso de recogide de mueslros de lo lesion y del
resto de lo glondulo, v es fo técnica preferido®  Como preparacion pora lo biopsic
prostatica transrectal ecodirigida se instruye o los pocienies o cerca del lovado rectal por

~medio de un enemo y el inicio de ontibislico profilaxis con quinolona lo noche anferior ol
axamen, Al momento del examen se inslolon 20 cc. de povidono yododo en ol ompollo
rectal.  Se coloca ol pacienle en posicion de dectbilo loleral izquierdo o litotomia.
Inicialmente se practico un cuidadoso toque rectol y luego se infroduce el tronsduclor,
procediendo o exominor lo prostata en plono {ransversal y longitudinal desde los vesiculos
semingles hosla el opex prostatico. Lo evaluacion ecografica se proctica notonda los
carocteristicas de lo prostota, su ecogenicidad y buscondo lesiones, especialmente en los
zonas de palpocion onormal.  Adem@s se determinon sus dimensiones poro colculor el
volumen prostifico y estoblecer el volor de lo densidod APE (DAPE=APE/Volumen
prostatico). Finalmente se procede a biopsior la prosiolo sisteméticomente empleando una

 ogujo outométice, con lo que se foman 3 biopsios en cada lobulo (o nivel de Jo bose cerca
de los vesiculos seminales, en el fercio medio y en el apex), y evenluaimente, adicionales
de alguna zono sospechoso ol lacto rectol” % 4 &3 Lo biopsia por ospiracion con agujo
fina y exomen ciloldgico posterior, proporciona un diognstico inmediote con minimas
molestios ol paciente y con un grado minimo de morbilidad. Existen odemds ofros occesos
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oo redlizor o biopsio prostotico, entre los que tenemos: o biopsia fransuretral, biopsia
perineal abierto, lo biopsio retropibico. De odos los occesos el de ly bigpsig 1ro;13ur§!0|
es el menos exacto, porque los fesiones empiezan en la periferio de lo glandylg ¥ lo biopsia
de lesiones tempranos pueden dor lugor o fracasos. s por esto, que gy uso sepha
limitodo o lesiones que obstruyen el cuello de lo vejigo. La biopsia perinegl gbjerig ofrece
miximo exactitud, pero se reoliza en pocos cosos debido o que conllevg ¢l rigqq de
impolencic, ol menos temporol, y es un procedimiento quirirgico mas complica dgq #
biopsia relroplbica se ho reservodo para aplicarse durante lo prosiotecigmig retro lubica
radical y en lo actulidad su empleo se ha reducido consideroblemente (2. 1, 25, 4, s ;

En el examen macroscopico el {ejido neoplasico parece arenoso, amarillenty 0 blonco
grisaceo y de consistencia firme. Sin embargo, los ctnceres prosialicos que ng producen
reaccion proliferofiva del esfroma no son duros. En adenocorcinomas bien diferenciados
los glondulos pueden ser pequefics o de lomafio medio con uno solo copg uniforme de'
epilelio cuboideo o cilindrico bojo.  En ocasiones, los glandulos son alg mayores con un
patron papilor o cribiforme.  El-citoplosma de los célulos {umorales es palidy ¢ menudo
yocuolodo y el niicleo es redondeado u ovolodo y vesiculoso. Las mifosis son' muy raros
Cuando {umores bien diferenciodos se manifiestan con masos redondeagas de [im[‘!eg;
netos, hay que hocer el diognostico diferencial con una hiperplosio noduler, p 1érminos
generales, los ocinos malignos son mas pequefios y se encuenlron menos separados, con
patrdn cribiforme, con poco estroma inlermedio y estan topizados por yng s0io ‘cu a
celulor. En los tumores escosomente diferenciodos solo se conoce el potrgn qiundu!i}zr
Medionte un exomen cuidodoso.  En estos cosos los célulos fumordles crecen en
cordones, nidos o en stbono. Al mismo tiempo, los célulos muestron cargederes
tilolagicos tipicos de molignidod, con nucleolos aciddfilos prominentes e intensq gefividod
mitbsica. La produccin de estroma puede ser escoso ¢ bastonle obundgn

lact . : o te en dlgunas
esiones, proporcionando o lo neoplasio uno consistencio durg (18

Clasificacién del grado y etapa

Los corcinomos de prostalo come lo mayor parle de los fipos de cancer, ge closifican
€N grodos y estodios. Desgraciodomente, se han descrito diversos sistemas ¥ ninguno de
tllos tiene uno oceptocion universal. Lo closificacion en grodos es especiolmente
Importante en el cancer de prostoto, yo que generalmenle existe uno excelente correlgcian
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entre el prondstico y el grado de diferenciocion. E[ s_isiemu de Gleoson se bgsc en el
grado de diferenciocion glondulor y el potrén de crecimiento del fumor en refocion con el
pslromo.  Su esquemo de gradacion consiste en clqsmcur de f9rmq mdependtenig con
nameros del 1 al 5 {seqGn sea mds o menos diferenciado) el gairon histologico dommuylie

no dominonte {en términos de rea); realizando uno sumo fingl que do una pgn1u9cmn
iolol de 2 o 10 pora coda lumor.ts %y 6 Exisle D!Obﬂblhdﬂd.’ﬂﬂﬂ de descubrir cancer
diseminado mas ollg de o copsula prostatica con una puntuacion Fie Gle.uso_f) mayor de
6.5 Por olro lodo, el sistema de Goeto se bosa en el grado de diferenciacion glandulor
gsi como en el aspecto de los nicleos. (16 3. 69

El trotomiento del corcinoma prostolico depende schfe fodo de ln‘e’rupu de la
enfermedod. Lo closificacion mas utilizado paro este proposito es lo de Whitmore—Jewell
(cundro 3).012 163 &

Cuadro 3 [Estodio del concer de préstota de Whitmore-Jewell

FEstadio | Ganelios tagitizos Definicidn
(M meldstaris}
A Deleccitn incidentol en fejido prosiatico exlirpado por pmbienu"nmrmiﬂnmie benigno
A 2 Lesiones bien diferenciodos que ocupon < 5% del fejido resecodo
.} 3 > 5% ddl {eido resecado es concer o se irolo de un fumor pobremente diferenciodo

B Tumores palpables d ¢l loclo rectal y limitados a lo proslala

a 18 Tumor limilado a un I6bulo

B2 k) fumor que ofecls umbor.:; lobules sais .
(@) Tumores con exiension local fuerg de lo proslolo, sin meiﬂslu'sls o disloncio per Clinica
1 50 Tumer que no ofecta a los 'fenwlus sgnlnuiﬁ )

2 80 Exiension periproslalica con ufecinqén dz:_ mc'tﬂus semingles

D Tumores con melaslosis o distondo - o
01 100 Tumer con meltstosis en qanglios linfalices péhvicos con dirugia ¢ bispsia por aspiracion
02 100 Exlension o hueses o visceros

03 100 Resistenle g ferapia hormonal

s Fuenter Tomodo de Khoury, S. ond C. Chalerlain. Clasificalion of urotogical fumors. Paris, 1991,

Conviene sefalor que lo closificacin de estadios clinicos es imperiecto, pues n?uchDS
pacientes en eslodios A2, B o C iienen meléstosis gonglionores ocullos que slo se
descubren con una infervencion quirtrgico y estudio hisltologico posterior. No se sobe 10
frecuencio con que se escopon meldstosis hemotagenos precoces con el actudl
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procedimiento de closificocion del estodio paro cancer de prastato.  Sin emborga sirven
como patron de referencio para tomar decisiones teropéuticas y para estoblecer el
prondstico de los pacientes coma se describirg posleriormente. (12 1. 3 &9

Otro closificacion utilizodo es Jo de TNM, lo cual ho sido odoplodo por fo Unin
internacional contro el cancer {cuadro 4).(®

Cuadro 4 Eslodio del cancer de prastato de THM

Estadio Definicidn
Tis Carcinomo n Sitw
TO Tumor no palpable
T1 Tumor rodeado de glinduly normal
T2 Tumor confinado o ko glandulo con deformacion del eontorno
T3 Tumor que rompe ko capsula e infitra vesiculos seminales
T4 Tumor que englobo estructuras adyocentes
NO Sin adenopatia
N1 Adenopatia Ginica hemolateral
N2 Adenopotia contraloteral / biksteral / multiple
N3 Menopatios regionales
N4 Adenopatios inguinoles / Jleocos / obiticos
MO Sin metgstosts
Ml Con metgstosis

o Fuente: Tomodo de Khoury, S. and C. Chalerfain. Clasification of urological lomors. Paris, 1991,

El ontigeno proslotico especifico epiteliol (APEE) ho sido de gran oyudo paro
estoblecer Io procedencia de metstasis en ¢l carcinoma prostatice ocullo o en el cancer

prosidtico con offo grado indiferenciocion. Reporiandose una sensibilidad y especificidad
del 100% 60

Tratamiento

Los pacientes con enfermedod en estodio A1 se hon troludo fradicionalmente de
monera conservodoro, yo que se pienso que lo enfermedad es latente y sin importancio

clinico® En fecho més reciente se reconocid que cosi el 16% de pacientes con
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enfermedad A1 no trolodos desorrollo corcinoma  metostasico dg lo prostato en el
transcurso de 10 ahos. . 8 En consecuencio, puede ser ucon_t?e]ohle tralor en forma
agresiva 0 los ¥Orones sanos Menores de 65 afios con afeccion en etapo Al Los
pocienies en estadio A7 y B requieren {ralomiento odtcrgnal. yo que Si no se {ratan,
muchos desorrolian lo enfermedad metostasico. L0§ opeiones teruaeth:ns pora t_asiﬂs
etapos clinicas incluyen lo prostotectomio rodical y rodioteropi. Ep lo primero se _exhrpcn
o tololidad de lo prostota y los vesiculos seminoles por vio perineal o r’etrnpu@cu. £l
indice de curaciones en pacientes que se somelen 0 prosiotectomio radmpl con
enfermedod localizado es excelente, con igual supervivencio o los 1§ ofios en quienes lo
enfermedad estd limitado o lo glandula en el esludio unatomopuiolhqlcn que l.u de vorones
de edad similor sin concer de prostata.  Los princlpgies gnmphcuemnes de lo
prostatectomio rodical son incontinencio urinaria e impqten.cm: Sin emborgo, odelantos
recientes en cirugio reducen el riesgo de incontinencio urinorio imporfonte o menes del 5%

y permiten conservar lo polencia en mas del 70%.

Lo rodioterapio se administra por rayo exlemo o semillos rodioclives intersticioles que
se implanton quirdrgicomente en la prostota.  Aungque no hqy acuerdo generpi sobre‘esie
{ema, ol porecer, lo radioterapio es mas opropiodo en pocrenies_cun uiec.c]bnl localizado
que no desean somelerse o prostotectomio radicol o no son canld|dntns quirrgicos por lo
edod y su solud. También es el {rotamiento de eleccion en pocientes con lo enfermedad
clinica en elopa C que se extiende mos ol de fos bordes de lo prostoto y en
consecuencia no curan con cirugia. Lo radioterapio ofrece un control del 100% en los
pacientes con cancer de prostola en estadio A2, del 83% en estadio BT, del 75% en

eslodio B2, del 50% en eslodio C1, del 39% en estadio €2 y del 20 7% en estadio D1.

Lo {erapéutice hormonal, que es lo clave del {rolomienlo de pocier.ﬂes con
enfermedad en estadio D, tiene como fin suprimir to accion de los andrdgenos csrculgn’(es
en los fumares de lo prostota y en consecuencio producit lo remision de Ios' {esiones
primarios y metostosicos. Lo supresion hormonal se logra con Ia_ccsir_ucn{m o lo
administracion de  estrogenos. I diefilestilbestrol (DES) 3 mgi/.’dna. disminuye IFJ
testosterono en plosma hosta los volores de coslracion. Dosis rpbs bojos pueden producir
ung supresian incompleto de lo testoslerong, en tanto que dos[s m_ﬁs altos d‘e 3 mg. no
producen mayor supresion y oumenton lo frecuencio de complicaciones cord_mvusculﬂres,
También es posible suprimir los andrbgenos con andlogos de lo hormono hb?mdnm de
hormong luleinizonte, que inhiben lo sintesis de leslosterona, solos o combinados con
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onfiondrogenos que bloguean lo occibn de los ondrogenos en lo prostato en si. [l
ontiandrogeno de uso mas comin es lo flulomide, que se uliliza o dosis de 250 mq. por
via oral tres veces ol dio. Un andlogo de la hormona liberadora de gonadotrofing es el
acetoto de leuprolido, que se administra en forma intromusculor de deposito (3.75 mg. al

: mes). Otro ondlogo de lo hormono liberodora de gonodolrofing utilizado es el acelolo de

gosereling, administrado por vio subculanea en lo pored abdominal coda 28 dios o dosis de
3.6 mg. Lo odministrocion de los ondlogos de lo hormona liberadora de gonodotrofin
produce iniciolmente un oumenio en las concentraciones de testosterona, provocando
después inhibician de la secrecion hipofisiorio de hormona luteinizonle, que conduce o una
disminucion de los concenfraciones de festosterona. Al parecer eslos ogentes son fon
gficoces como lo terapéutica hormonal convencional con estrigenos o lo orquidectomia.
Se sigue estudiando los resullodos que se obtienen con lo combinacion de estos agentes.
Se supone que el concer de prostolo esltd constituido por una poblocion celulor
heterogénea, con olgunos células sensibles o hormonas y olras resistentes. Lo recoido
después del trotomienlo hormonol se debe ol crecimierlo continuo de células resistentes a
lo hormona y los intentos adicionoles pora disminuir lo testosterona sérica no proporcionan
mayor poliacion. Lo respuesta de los pocientes o lo teropéutica hormonol es muy vorioble:
107% vive menos de 6 meses, 50% sobrevive menos de tres ofios y solo 10% vive mas de
10 ofios. Al porecer el momento en que se inicia la teropéutica endbcrino también tiene
poca influencio en la evelucion de lo enfermedad. El inicio del frotomiento ol momento del
diognostico puede proporcionor un infervolo més prolongado sin sintomas pero contribuye
poco en cuanto o una paligcion eficoz una vez que ocurre ung recaide. Por esta rozon
quiza sea preferible refrasar el trotamiento hormanal hosta que el paociente presento
sintomas con lo esperanza de proporcionar mayor paliacian o forgo plozo.

Haosta 1o fecho lo quimioteropio citotoxica en el corcinoma de prostalo proporciono
tesultodos desclentodores. Entre los ogentes mas estudiodos se encuentro el cisplotino,
ofreciendo una supervivencia de ton solo 7 o 8 meses tros recidiva después de {rolomiento

hormonal. Un objeliva importante poro el fuluro es encontrar iratomientos eficaces contra

Io poblacion de célulos resistentes a hormonas.(i2. &)

Hosto que no se disponge de medicomentos por vig sistémica eficoces en el

frotamienta del corcinoma de prostoto solo se consequird una moyor supervivencia con fo
Ueleccion precoz de lumor y el frofomiento inmediato, cuondo on este confinads en lo
Qlandula prostatica.
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Prondstico

Denfro de los foctores prondsticos de primera magnitud se han idenlificodo: el
estadio clinico, el grado de diferenciocion del tumor y fo conducto {eropéutico. Entre los
foclores secundarios y muy relocionados con los antefiores fenemos: 1umoﬁo del fumor
dentro de coda estadio clinico, elevacion de los morcadores (APE) espemqlmenie _s:uundo
los valores son 4 veces superiores a lo normal, ofectacion de gonglios linfaticos regionales,
alteraciones de lo gamagrofia bsea y respuesto ol tratamiento.

Se ho esloblecido uno supervivencia o los 10 oftos del 60% pora los pacientes con
carcinoma prostdtico en esladio A1 y A2, del 40% para estodio BT y B2, del SDZ parg
estodio C1 y C2, del 20% para estadio D1, del 10% poro esladio D2 y 0% poro estadio D3.

Otro foclor pronstico del carcinomo prostatico es la puntuacion de Gleoson. Lo
informacion disponible sugiere una directa correlacion positiva entre el grado de Gleason y
lo tasa de mortolidad por céncer. Lo osociacion de el estadio clinico més lo puntuocion de
Gleason son un faclor prondostico més significafivo que cuclquiera de los dos
aislodomente (61

ESTUDIOS SOBRE DIAGNOSTICO DE TUMORES DE
PROSTATA REALIZADOS

Fn lo octualidod son tres los pruebos que se ufilizon pora identificar o los pncir?nies
con tumores prostaticos: el tocto rectal, APE, y lo ecografio iransrer,:{al. Se han rfaahzado
muchos estudios pora delerminar lo ufilidod diogndstica con el uso dislodo y simultaneo de

coda uno de eslos pruebos, olgunos en poblocian generol (cribado en masos) y olros en
poblaciones que tienen un proceso de seleccion previo (busquedo octive de c0s0s), por .

ejemplo pocientes que ocuden a consulta con el urdlogo. Dependiendao t}f}l 1i§)0 de crlt;gie
o screening utilizado ef volor diognostico de los pruebas puede vorior significotivamente.
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de sospechafi2 447y Ademas, por esto vio solo pueden polparse los dreos posteriores y
loterales de la glondula prostolico.d El 32% de los tumores prostéticos pueden posar
desapercibidos fo cual hace que su sensibilidod sea limitoda®®  Aplicondo Gnicomente el
facto reclol como pruebo diagnostico se ha oblenido uno sensibilidod de 57.9% y valor
predictivo posifivo de 19.5%.49 Sin embargo este resultodo puede vorior dependiendo del
lipo de criboje utilizado. El estudio det Hospital General Universitario de Modrid reclizode en
pacientes que consuftaron a lo unidod de Urologio (bisquedo activa de casos), reporid una
sensibilidad de 81.4% y valor prediclivo positive de 77.4%.61

Colalong, define que lo mejor pruebo oislodo de deleccion pare el cancer de prostato
confirmado o este drgano es el APE sérico® Esto crilerio es reofirmado por varies
outorese 1. 2 38 4660 Muchos estudios hon reporiodo que el APE tiene uno sensibilidod -
entre 85 a 96% y una bajo especificidod entre 10 o 41% por un gron porcentoje de folsos
positivos consecuencio de polologio benigno.f 7 v Otros esludios hon encontrodo una
sensibilidad del 100% poro volores de APE superiores o 20 ng/ml® Buscando mejoror fo
ufilidod diagnostica del APE para separar potologia benigna de o maligno, se han propuesto
diferentes métodos:  velocidod del APEf €4 61 rongos de APE por edodfs % 52 % &)
densidod del APE (DAPE)jz 2 B . 4 50 5 60 DAPE /grado de hiperplasio@® y los formos
maleculares def APEY De {odos ellos, las formos moleculores del APE porecen ser un
mélodo prometedor pora diferenciar procesos benignos de los  malignos. 0
Reportondose para este método una sensibilidod de 0% paro diferencior HBP de concer
prostatico8n Otros estudios lo reportan en 73 o 767.G.8.10)

El papel de lo ecogrofia fransreclal como prueba diogndstica esta limitodo por su alto
costo (§ 85.56).67 Metllin y colaboradores reportoron una sensibilidod de 60.6% pora el
diognostico de concer de prosiolo. s

Muchos esludios cencluyen que de todos los pruebas pora descubrir precozmente el

concer de prostoto, el focto reclal combinado con el APE ofrecen lo moyor cerlezo

diognastico.#. 5.5 Contan y coloborodores reporfaron un valor prediclivo positivo de 49%
con el uso combinado del tocto rectol y APE, el cual oumento ol 50% ol osociorle lo

ecogrofio fronsrectalf® Esto riple osociocidn no resulto renloble en érminos de coslo-

El tocto rectol es lo primera pruebo poro evaluacion prostatica u_lu que s ve
sometido un paciente con sospecha de fumor prostatico. Es un método diognostico pocd:

objefivo por estor sujeto o lo interpretocion del examinador segin su experiencia € indice

eficacio; yo que el cosla colculodo del focto rectal es de § 5.36, del APE § 20.36 y de lo
ecografia tronsrectol de § 85.56. Por lo que en lo actualidad el uso del lacto rectal
Combingdo con el APE son considerados los pruebos diognosticas mas adecuados para lo
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defeccion de corcinema prostatico.6n

Respecto ol diognostico de cancer locolizado en lo prostoto y localmente ovanzodo, se
han redlizodo clgunos estudios en relacion ol grodo de Gleason. Nishiyo enconlrd que
hubo uno probobilidod ollo de deseubrir cancer disemingdo mas halld de fo cépsula en el
momente de lo intervencion quirtrgico con un gredo de Gleoson moyor de seis Esle
mismo volor de Gleoson fué reportodo por el estudio reglizodo por Puras y
coloboradores s  Akdos y colaborodores concluyen que ol uliizor en especimenes de
prostotectomio un grodo de Gleoson de 7 o mayor como indicg. de prediccion de la
propagacion extrocapsulor del corcinoma, el volor prediclivo positive fué de 95% y Io
sensibiidad de 91%  Sin embargo, Long et of notaron que los especimenes oblenidos
mediante biopsia, predijeron lo efapo del fumor Unicomente cuondo el grado de Cleason
era elevodo (> 7). Estos resullodos fueron explicados por el hecho de que el 70% de los
iumores bien diferenciogdos en especimenes de biopsio fueron oscendidos o
moderadomente diferenciades cuonda et espécimen de prostotectomia fué onalizodo. El
grado de Gleason {ombién ho sido uliizodo para predecir el compromise de gonglios
finfaticos, reportandose que un valor menor de 7 puede ser considerada "sin riesgo” de
metdslosis gonglionares.  Algunos estudios reporian haber encantrado uno correlocion
negativo enfre grado de Gleasan y APE, en fonto que atros reporton todo lo contrario.(t. 46
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METODOLOGIA
A. Tipo de estudio:

®De acuerdo a la profundidad: Descriptivo

#De acuerdo al disefio de investigacién: No experimentol

#De acuerdo a la forma de recoger la informacién: Tronsversol
#De acuerdo a la ubicacién de los datos en el tiempo: Relrospectivo
#De acuerdo al propésito: Bisico o fundomental

Objeto de estudio, tamaho de la muestra y criterios de inclusion y
exclusion:

Se incluiran en el estudio lodos los expedientes clinicos de los pocienies
ingresodos al servicio de Urologio del Hospitol general de enfermedodes del 1GSS, o
quienes se les hollo realizodo tocto rectol, APE y estudio analomopolologico (medionte
biopsio o piezo quirirgica) por sospecha de tumor prostético, duronte el periodo de 1
de enero de 1994 of 31 de diciembre de 1997. Se elige 1994 como fechg de inicio
para el estudio, porque es hosto este ofio que el 1GSS pone o disposicion del pociente
ofiiodo lo pruebo del APE. Serén excluidos todos los expedientes que proporcionen
los dotos de forma parciol.

C. Consideraciones éticas:

Se incluird e nombre del pociente en lo toblo pora recoleccion de dotos
gnicomente poro confirmor que los dotos del expediente clinico correspondon o los
informes de los pruebos diognosticas reolizados (APE e informe enotomapotolagico),
pero no se consignord el nombre o identificocion olguno de los pocientes en el
informe finsl de este estudio.

D. Descripcion del drea de trabajo:
El Hospitol general de enfermedades del IGSS se encuentro ubicodo en lo zono 9

de esto copilal. Este Hospital escuelo cuenlo con un progromo permanente de
pregrado y postgrado en los deportomento de Medicing interno, Pediatrio y Cirugio.
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Uno de los sub-especiolidodes de este GHimo es Urologio. Esle servicio esla
compuesio por personal médico, residentes de cirugio, personol paromédico, personal
administrativo y estudiontes de pregrodo. Existe odemds departomentos de Potologia,
Radiolagia, Loboratorio y Archivo, en el que se guardan los expedientes clinicos.

E. Procedimiento para recolectar la informacion:

Al confor con lo oprobacion del Director del Hospitol, del Jefe de Cirugia y Jefe
de Urologio se iniciord con lo recoleccion de los datos usondo lo tabla eloborado par
este fin. A codo caso encontrado se le asignoro un espacio en lo foblo, omitiendo
aguelios que no complelen lo tolalidod de lo informacion requerido. Los datos serdn
oblenidos de los expedientes clinicos y los libros de informes de loborotorio y
patologio, seqin fecho fijodo en el cronogroma.

H. Plan de andlisis:

Al conlor con lo ololidod de los dotos, estos seron {obulodos en diferentes
coleqorios (MBP, cancer, toclo rectal, APE, elc.). Luego los resuftodes del tocto rectal
y el APE seran confrontodos en uno tobla lefrocérico {2 por 2 o cuadricelulor)
utilizando como estandar de ore el estudio anatomopatolagico, eslableciendo su
sensibilidad, especificidad, volor predictivo positivo, valor predictive negofivo y razon de
probabilidodes poro el diognostico de HBP y concer. Se estoblecera lo correfocion
enfre el AP y el grado de Gleoson, somefiéndola o andlisis estodistico medianie la
tegla @ grasso modbpara inferpretor el fomafio de los correlociones de Colton, y 1o
- prueba de 1 poro correlacion con p < 0.05. Finglmente se estoblecerd por medio de
lo pruebo de U de Monn—Whitney con p < 0.001, si el APE es cuantitativomente
significativo pora diferencior los procesos malignos de los benignos.

I. Recursos:

Materiales: Moteriol de escritorio, Compulodora e impresoro, Toblo pord
recoleccion de datos, Moterial bibliografico, expedientes clinicos del hospilal, libros de
solo de operociones, libros de informes de loborotorio y de patologio.

Re::ursos humanos: Persona! del orchivo, loborolorio, polologio y médicos
urbloges.
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PRESENTACION Y ANALISIS DE RESULTADOS

Se incluyd en el estudio un total de 251 pacientes con sospecha de fumor prostatico
0 quienes se les reolizo exomen digital de lo prosiota (foclo reclol), medicion sérico del
antigeno prostdtico especifico {APE) y esludio anotomapatologico de lo prosieto, en el
servicio de Urologia del Hospitol General de Enfermedades de 16SS, durante el periodo del
1 Enero de 1984 ol 31 de Diciembre de 1997. Se midio lo exaclitud def {ocio rectol y
APE como pruebos paro lo defeccion de tumores prostiticos, usando como esténdar
dorodo (o estondor de oro) el estudio onatomopotoldgico. Los resultodos obienidos se
exponen a continuacion:
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Grdafica 1

Distribucién de pacientes con sospecha de tumor prostatico segin
edad y diagnéstico definitivo en el servicio de Urologia del
Hospital General de Enfermedades del IGSS, del
1 de Enero de 1994 al 31 de Diciembre de 1997.
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. Fuente: Tabla para recoleccién de datos.

Analisis de la Grafica 1

Del 1ofal de 251 pocientes incluidos en el estudio, 208 (82.87%) presentaron como
diagnostico definitivo Hiperplosio benigno de prostota (HBP) y 43 (17.13%) Corcinoma
prostatico. Lo edod promedio del grupo de pacientes con HBP fué de 68.5 + 7.8 afios y
pora el de pocientes con cancer de prostolo fué de 71.4 + 8.1 ofios. Seqin lo
distribucion por edodes lo HBP ofectd o varones o portir de los 40 ofios y el corcinomo
prostatico o portir de los 50 ohos. Esto distribucion por edodes coincide con lo descrito
en la lteratura mundiol. Lo mavor frecuencio de cosos de HBP se presentd durante lo
séplima década de vido, mientras que pora cancer de prostala fué lo oclovo décoda. Se
ho reportado que lo frecuencio de ombos patologios tiende o oumentor con lo edod, pero
el estudio registrd un morcodo descenso en los pocientes de 80 o 83 afios. Esto
distribucion refleja los caracteristicas de la piramide poblacional guatemalteca, lo cual tiene
un vértice angosto, que representa a la poblacion de mayor edad.
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Cuadre 1

Exactitud del tacto rectal para el diagnostico de HBP en pacientes
con sespecha de tumer prostatico en el servicio de Urologia
del Hospital General de Enfermedades del IGSS, del
1 de Enero de 1994 al 31 de Diciembre de 1997.

Hiperplasia benigna Si No
Tacto rectal {estudio anolomepatolsqico) | (estudio anatemapalelogion)
Sospechoso para HAP (+) 187 (74.5%) 11 (44%)

No sospechoso para HBP ()

21 8.4%)
lolal

. Fuente: Tabla para recoleccién de

Analisis del Cuadro 1
Se midia lo exactitud del tacto rectal (TR) pora el diognostico de HBP obteniéndose

los siguienlesesultados:

Pora que el lector de este estudio conozca lo manera correcta de interpretar estos
conceplos, se describira con detolle lo que significa cada uno de ellos. Asi en los cudros
siquientes tendrd lo copacidad de comprender plenomente lo que coda porcentoje expreso.
Lo sensibilidad de 89.90% nos indica que: de 100 pacientes con diognéstico histologico de
hiperplosia benigna, el TR fué sospechoso para HBP (resullado positiva) en 89 personas; es
decir, lo prueba do pocos resuliodos negativos (TR no sospechoso paro HBP) en personas
con hiperplasio benigno. Una especificidad de_74.42% expreso que: de 100 persongs 3in

evidencio histologica de hiperplasio benigna, el TR fué negativa en 74 personas. El valor.

predictivo positivo de 94.44% significa que: de 100 pacientes con TR positivo, 94 fuvieron
hallozgo histologico de hiperplosio benigna. Un valor predictivo negotivo de 60.37% indico
que: de 100 pacientes con TR negativo, 60 no tuvieron evidencio histologica de hiperplasio
benigna. La razén de probobilidad se esld usando codo vez mds en los publicaciones
médicos. Ung razon de probabiidad en 259 ingica que: un pociente con TR positivo tiene
cosi 26 veces mas posibilidodes de presentar HBP que un pociente con TR negativo.
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Cuadro 2

Exactitud del APE para el diagnostico de HBP en pacientes con
sospecha de tumeor prostatico en el servicio de Urologia
del Hospital General de Enfermedades del IGSS, del
1 de Enero de 1994 al 31 de Diciembre de 1997.

Hiperplasia benigna Si No Total
APE (estudio anatomapalotsgics) | (estudio anatamepalclagicn)
APE de 4 ng/ml & < () 05 (37.0%) T(04%) [ 96 (5]
APE > 4 ng/ml (=) 113 455' 17 (16.7% 155 '
{lolal P :

EXACTITUD DEL APE PARA FL, DIAGNOSTICO DE HBP

a para recoleccion ae

Analisis del cuadro 2

Al medir lo exactitud del ontigeno prostatico especifico (APE) poro el diagnostico de
HBP se obluvieron los siquientes resultodos: una sensibiidod de 45.67% mucha mas bojo
que lo obtenida con el TR, consecuenci del elevado nimero de folsos negotivos que se
registran, Esla es una situacion predecible, si se foma en cuento que los odenomos de
gran tomafio tienen volores elevados de APE (>4 ng/ml). Lo especificidod de 97.67%
superior o lo obtenida con el TR es consecuencia de un bajo nimero de falsos positivos.
Notese que siempre que exista una alfo sensibilidod hobra un bajo nimero de folsos
negativos y siempre que existo uno ol especificidod hobré un bojo nimero de folsos
positivos. Existio aumento del volor predictivo positivo resultonte del bajo nmero de falsos
posilivos, y ung marcoda disminucion del volor predictive negotive resuttado del gran
numero de folsos negativos. Los cundros 1y 2 nos muestron lo moyor ulilidod del TR
como prueba diognastica Gnica pora lo deteccion de pacientes con HBP ol ser comporado
con el APE, este Gltimo demostrd utilidod sblo pora lo deteccion de pacientes que no
padecion HBP, Se puede observar tombién lo influencia que lienen los falsos positivos o
falsos negativos en el resulfodo de lo rozon de posibilidodes. Para este estudio se obtuvo
una rozon de posibilidades elevada coma consecuencio del bajo nimero de folsos positivos.
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Cuadro 3

Exactitud del uso combinado del tacto rectal y el APE para el
diagnoéstico de HBP en pacientes con sospecha de tumor prostatico
en el servicio de Urologia del Hospital General de Enfermedades
del IGSS, del 1 de Enero de 1994 al 31 de Diciembre de 1997.

folal
EXACTITUD DEL TACTO RECTAL YEL APE PARA FL

DIAGNOSTICO DE HBP

s Fuente: Tabla para recoleccién de datos.

+ Tocto rectal (+); sospechoso para HBP
APE (4): 4ng/mlb<
Tacto rectal (-); No sospechoso paro HAP
APE (-): > 4 ng/ml

Analisis del cuadro 2

Se qumento lo eficocio pora defector hiperplosio benigono en el estudio
anatomopotolagico of combinar el TR con el APE, debido o que algunos de los cosos gueé
se pasaron por olto durante el TR fueron detectodos por lo medicion del APE. Se oprecid
una disminucion minima en el porcentaje de la especificidad y del valor predictive pnslitvrf
por el mayor nimero de falsos positivos. Hoy que resoltor que esta disminucion no fue
proporcional ol aumento que presentoron los fres parametros restontes:  sensibilidod, vqlfJf
predictivo negotivo y lo razon de posibiiidodes. De manera que en general lo combingcion
del TR con el APE es de moyor ulilidad diagnastica para la deteccion de HBP.

HiPﬂ'leil bﬂlig!ll Si No
Tacto rectal v APE (esludio anatomopatoksqico) | (estudin anatomepatolégica)
Toclo rectol () y/o APE {4) * 198 (78.5%) 12 (4.8%)
Tocto rectof (=) y APE (=) + 10 (4% |
' S AL o]

: e 3

Grdfica 2

Forma de deteccion de HBP en pacientes con sospecha de
tumor prostatico en el servicio de Urologia del
Hospital General de Enfermedades del IGSS, del
1 de Enero de 1994 al 31 de Diciembre de 1997.

187

_
5 %

0

20

’ Hiperposi berigng (N=208) il
Tacto rectal B Ap

[T Tacho rect. y/o APL

. Fuente: Tabla para recoleccién de datos.

Analisis de la Grafica 2 .

Del total de 208 cosos de HBP confirmados medionte estudio onatomopatolgico
(diognastico definitivo), 187 (89.90%) tuvieran un lacto rectal sospechoso, 95 (45.67%) un
valor sérico de APE de 4 ng/ml o menor, 198 (85.19%) un tocto reclal sospechaso y/o
valor sérico de APE de 4 ng/ml o menor y 10 cosos no fueran defectodos por ninguno de
los dos métodos diagnasticos. Demostrando que lo combinacian del TR con el APE brindo
la mayor ulilidad diagnostico para lo deteccion de HBP.

—
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Cuadro 4

Exactitud del tacto rectal para el diagnoéstico de cancer de prostata
en pacientes con sospecha de tumor prostitico en el servicio
de Urologia del Hospital General de Enfermedades del IGSS,
del 1 de Enero de 1994 al 31 de Diciembre de 1997.

Cancer de prostata Si No
Tacto 1 : (estudio analomopatoléqics) | (estudio anatomopatoksqice)
Sospechoso para carcinoma prostatice (+) 31 (12.3%)
No sospechose para carcinoma prostatico

lolal
EXACTIITUD DEL TACTO RECTAL PARAE

d

ih 3
Fuente: Tabla para recoleccién de

Analisis del Cuadro 4 L
Se ha descrito que el TR presento voriaciones de interpretacion segin lo experiencid ¥
el indice de sospecha del examinador, odemas de permitir lo evoluacion Gnicomente de los
partes posterior y loteral de lo gléndulo prostatico. Este cuodro nos muestra los resultodos
obienidos of medir lo exactiud del tocto rectal (TR) para el diognostico de cancer de
prosialo. Lo sensibilidad de 72.09% es menor que lo reporlodo en estudios de este tip0

(81%), pero el valor predictivo positivo de 81.58% es mayor (77%), dehido o que en esto

serie se detectd un menor nimero de folsos positivos. Se aprecio también el gron numero
de posibilidodes (74 veces mas) que presenton los pocientes con TR positivo de albergar
concer. Con fodo el TR mostra uno bueno eficocio pora deleclar o pacientes Cﬂﬂ
carcinoma prostatico.  Sin embargs, pora fodo clinico es de vitol imporiunciu_gue en Ugﬂ
patologia letal como el cancer de prosioto, el métoda diognastico que se utilice permnd
detector o todas los personos que podecen lo enfermedad.

9

Cuadro 5

Exactitud del APE para el diagnéstico de cancer de prostata en
pacientes con sospecha de tumor prostitico en el servicio
de Urologia del Hospital General de Enfermedades del IGSS,
del 1 de Enero de 1994 al 31 de Diciembre de 1997.

Cancer de prostata Si No | Total
APE (estudio anolomopaloléqico) | (estudic anatomopatslogicn) ]
APE > 4 ng/ml (1) 47 (16.7%) 113 (45%) :
APE de 4 no/ml o < (<) 1 (0.4% 95 (37.9% - 2%
Total : 288 (7 0% 0% |
EXACTITUD DEL APE PARA FL DIAGNOSTICO DE CANCER DE PROSTATA

® Fuente: Tabla para recoleccién de datos.

Analisis del Cuadro § _

Los resultedos obtenidos con el APE pora el diognostico del carcinoma prostatico
discrepan levemente de lo reporiodo en otros estudios, oscilando Io sensibilidad en estos
Uttimos entre 85 o 96% y lo especificidad entre 10-41%. Lo especiicidad y volor
predictive positivo bajos son resullodo del gran namero de cosos de pofologio benigna
{HBP) que ol elevor el nivel del APE sobre el volor considerado normal son delectodos
como posiiivos. Solo el coso de un paciente con cancer y grodo de Gleason 8 fué
negativa. Se ha descrito en la llerotura que el APE tiende o disminuir conforme el fumor
pierde su grado de diferenciocion, y o esto podria olribuirse el coso encontrado, A pesar
que el APE no mostrd una especificidad {on alta como el TR para el diagnastico de cancer,
su mayor ufiidad rodica en que detects muchos més casos, convirliéndose en ung pruebg
altamente sensible.
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Cuadro 6

Exactitud del uso combinado del tacto rectal y el APE para
el diagnostico de cancer de prostata en pacientes con
sospecha de tumor prostitico en el servicio de Urologia
del Hospital General de Enfermedades del IGSS,
del 1 de Enero de 1994 al 31 de Diciembre de 1997.

Cancer de pl‘fﬂtltl Si 4 Total
Tacto rectal y APE (estudio anatomopctogico) | (estudo analemopatoléqice) |
Taclo rectal (+) y/o APE (+) * YREETARA 5 550
Tacto rectol (=) y APE (=) + 0 (0%) o3 (57.1%

Total

EXACTITUD DEL TACTO RECTAL Y EL APE PARA EL DIAGNOSTICO DE CANCER DE PROSTATA

. Fuente: Tabla para recoleccién de datos.

+ Tocto rectol (+); sospechoso para corcinoma prostatico
APE (+): > 4 ng/ml
Tacto rectal (=) No sospechoso para corcinema prostatico
APE(-): 4 ng/ml 6 <

Analisis del Cuadro 6

Al evoluar lo uliidad del TR combinado con el APE paro el diagnostico de cancer de
prostote: o sensibilidod y volor predictivo negativo se elevoron ol maximo con el UsO
combinado de ombos métodos. Se consique un efecto beneficioso gracios o que algunos
cosos de cancer en elopa lemprona que posaron desapercibidos duronte el exomen rectol
de fueron deteclodos posteriormente por el APE {ver grafico 3). La disminucion en el
porcentaje de la especificidod y del valor -predictivo positivo es consecuencio del gron
nimero de falsos positivos, como se explicd en el cuadro anterior. No se pudo estoblece!
lo razon de probabilidad debido a que no hubo ningn folso negativa, pero se concluye por
este estudio que un resultada negotivo no tiene ningung posibilidad de presentar cancer de
prostoto. Al iguol que en HBP estos resultados reofirmon lo descrilo en la literatur@
mundial, donde se describe que los mejores resultados poro el diognostico de corcinomo
de prostola se han obtenido ol combinor el TR y el APE.
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Grdfica 3

Forma de deteccion segiin etapa del céncer de prostata en
pacientes con sospecha de tumer prostatico en el servicio de
Urologia del Hospital General de Enfermedades del IGSS,
del 1 de Enero de 1994 al 31 de Diciembre de 1997.

4 m] 2 7 7
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) SN \ Ry
Ca. Locslizado (n=27) 0. Digemninado (=16
Ehopo del concer
Tacto rectal BR #r (T 4acto recl. v/o APL

@ Fuente: Tabla para recoleccién de datos.

Andlisis de la Grafica 3

En esto grafico se prelende evaluor lo utilidod del TR y el APE poro fo defeccion del
cancer de oroslota localizodo y diseminado. De los 4% rosos de corcinoma prostotico 27
(62.79%) fueron concer locolizodo y 16 (37.21%) concer disemingdo.  En cuanto o lo
formn de diagnostico poro el concer localizado {uvieron TR sospechoso pora concer 18
pacientes (66.67%), APE > 4 ng/ml 27 pacientes (100%), y TR sospechosc para concer
y/o APE > 4 ng/ml 27 pocienles {100%). Para el concer diseminado 13 pacientes
(81.25%) twieron TR sospechoso, 15 pacientes (93.75%) APE posilivo, y 16 pacientes
(100%) TR sospechosn y/o APE positivo. Eslos resulindos reflejon 1o gron sensibilidod del
APE paro el diognostico de concer de prasiata y confirman que su imporloncio rodica en o
deleccion del concer en las estadins menos ovanzadoes, donde lo cirugio ofrece
posibilidodes de confrol.  Aunque el APE fuvo fo mismao uliided diognostico que lo
combinacion del TR con el APE poro el cancer locclizodo, esto dltimo fué superior parg el

diagnostico del concer diseminaco y por {onlo del cancer en generel.
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Grifica 4

Distribucién del APE de pacientes con sospecha de tumor
prostatico segin diagnéstico definitivo en el servicio de Urologia
del Hospital General de Enfermedades del IGSS, del
1 de Enero de 1994 al 31 de Diciembre de 1997.

Distribucién del APE

1 e
O e

= g ]

—Pagn o
— ] aa

—=— (Ctincer de prhslate

Fuente: Tabla para recoleccién de datos.

|

Grifica 5

Distribucion del APE en pacientes con sospecha de tumor
prostitico segin diagnostico definitivo en el servicio de Urologia
I del Hospital General de Enfermedades del IGSS,
1 del 1 de Enero de 1994 al 31 de Diciembre de 1997

Distribucion del APE segiin diagndstico definitivo

120
100 4 &
b 80
E‘l 0, ;
Y s
e — e
A ] 7
HBP Cincer de prostata

o Fuente: Tablapararecoleccion de datos,

Analisis de las graficas 4y §

Se muestra en estos gréficos fos volores del APE en pacienles con HBP y concer de
prastoto, poro esloblecer si es cuonlitativamente significativo pora el diognastico de
Humgres prostaticos. De los 251 pacientes con tumor prostatico 208 (82.87%) padecian
HBP y 43 (17.13%) concer de prosiolo. De lo poblocion de pocienies con HBP 95
(45.67%) tuvieron APE de 4 ng/mi o menor, mientras que en lo poblacion con concer de
‘Mrostolo solo existia un coso (2.33%). El volor medio del APE encontrado en los pocientes
con HBP fué 4.59 ng/mi v para pacientes con cancer 100 ng/ml. Al aplicar lo pruebo U
‘de Monn—Whilney (prueba de lo sumo de rangos de Wilcoxon) con p < 0.001 se concluye
ton un 99.9% de confionza que existe una diferencia estodisticomente significative entre
los volores de! APE de pacientes con HBP y concer de prostoto.
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Grdfica 6

Distribucion del APE y grado de Gleason de pacientes con
sospecha de tumor prostatico em el servicio de Urologia del
Hospital General de Enfermedades del IGSS, del |

1 de Enero de 1994 al 31 de Diciembre de 1997.

-
b g ANALISIS FINAL
a
d B - ° : En generol los aspectos que mas peson pora determinar lo ulilided de uno pruebo
: ; . . primaria de cribaje (locto rectol y APE) son lo sensibilidod y especificidad; en lonto que, los
d pruebos paro confirmacion diagnostica por ser mas caros, molestos y ogresivos poro el
o ¢ paciente (ecogrofio transrectol y biopsia) deben fener un alto volor predictivo positivo y
6 volor predictivo negotive.  Poro el concer de prostoto es primordiol que los pruebos
i i ’ primarias de cribaje posean una allo sensibilidod paro lo defeccion temprang del cancer,
oy nues de lo confrorio se esiorio privando ol pociente de lo posibiided de controlar el
i ; | proceso degenerotivo.
Tt
; £l cribado en masos por medio del APE, ha demoslrado en muchos estudios, no ser
4 10 Pl 1) 40 50 60 70 8 rentoble pora lo defeccion de corcinoma prostatico, por lo gue su oplicocion se ho
APE {nq/ml) reservado para conocer lo incidencio y prevalencio del cancer. Lo blsquedo octiva de

casos medionle el APE, ho demoslrado ser sustentoble en programas de diognastico
precoz porg concer de prostala. Es por esto que la poblacion seleccionoda pore este
estudio tenio un proceso de seleccion previa.

s Fuente: Tabla para recoleccidn de datos,

Analisis de la Grafica 6
Se observo un discreto disminucibn del grodo de Gleason o medida que ou
magnifud del APE. Calculondo el coeficiente de carrelocion de Pearson se obfiene
de r=-0.22, que al oplicor lo regla 2 grasse mock pora interpredor el foma
correlociones de Collon, indico correlacion escasa o sin correlacion (0 o =0.
inferprata el tomofia de r o porlir de lo prueba de /pora correlocion con p <
concluye con un 95% de confionza que no exisle correlacion estodisticomente
entre el graodo de Gleason y valor del APE. |

52 53




CONCLUSIONES

» Llos resultodos muestron que el tocto rectol es superior ol APL como método

diagnaslico Unico para lo deleccion de pacientes con hiperplosia benigno de prosiolo,
mientros que pora lo deteccion de pocientes con concer de prosiolo, el APE es
superior ol tacto rectol. En ombos enfermedodes, lo combinacion del tocto reclal con
el APE ofrece mayor utilidod diognastico que cualquiera de estos dos métodos por si
misma.

» Poro lo deteccion del céncer locolizodo &l TR es inferior ol APE, este Gftimo registro lo
mismg ulilidod que lo combinocion de ombos méledos. Paro el cancer diseminado lo

utilidod diagnastica fué en orden decrecientes: combinacion del TR con el APE, APE en
forma exclusiva y TR en forma exclusiva.

> Se comprobd que el APE es cuontitalivamente significativo pora diferencior proceses

benignos (HBP) de los malignos (concer de préstala), mostronde poro concer de
prosioto un valor estadisticamente superior al observado en HBP.

> Finalmente no fue posible verificor lo correlacion negotive descrita en olgunos esludios

enire el APE y el grodo de Gleason. Poro este estudio se concluye con un 95% de
confionzo que no exisle correlacion estodisticomente significotivo entre grodo de
Gleoson y volor del APE.
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RECOMENDACIONES

» Promover el uso del locto rectol combinodo con el ontigeno prostatico especifieo en
{odo pociente con sospecha de fumor prostotico. Se oconsejo odemas, el uso del
indice sintomético de la Asaciacion Americana de Urologio, como un instrumento ofil
para 1o evoluacion del paciente con sinfomos de prostatitis.

» Evolugr lo foctibilidod de implemeniar un progroma de diagnostico precoz de cncer de
préstoto en el servicio de Urologio, que sirva como centro de referencio debide o lo
gron magnitud de este problema.

55




RESUMEN

Pora esloblecer el diognastico de fumores de présiolc of iquol que en olros
enfermedades se debe cumplir con fres crilerios: criterio epidemiolagica {anecedentes de
concer de prostolo en familiores de primer grade, oflo ingestion de grosa de origen onimal,
edad del paciente, efc.), crilerio clinico (sinfomos referidos por el paciente y hallozgos of
extmen fisico) y criterio de laborotorio (APE, ecogrofio fronsrectol, biopsia, elc.). Con esta
investigocion se prelende evalugr los dos GHimos crilerios expuesios, lonto en hiperplasio
benigno como en cancer de prastota.

Esle estudic refrospectivo reclizodo en el servicio de Urologio del Hospital Generol de
Enfermedodes det 1GSS, incluyd un total de 251 pocientes con sospecho de tumar
prosidtico, a quienes se les realizd examen digital de lo prastolo (tocio rectal), medician
sérica del antigeno prostatico especifico (APE) y estudio anotomopatolbgico de lo prastoto,
duronie el periodo del 1 Enero de 1994 ol 31 de Diciembre de 1997. Se midip por medio
del estudio anotomopotologico, la exoctitud del locto rectal y APE como pruebos paro lo
deteccion de fumores prostaticos. Los resuffodos oblenidos muestran que el TR es
superior ol APE como meélodo diognostico Gnico poara lo defeccion de pocienes con
hiperplasio benigna de prastota, mientros que poro lo deteccion de pocientes con concer
de proslale ef APE es superior of TR. Lo imporlancia del APE parece radicor en lo
defeccion del cancer en los elopos menos ovanzadas, donde lo cirugio ofrece posibilidades

de control y evila los metastosis. En ombos enfermedodes, lo mayor precision diagnostica

se obluvo ol combinor ef TR con el APE, por lo que su uso se recomiendo en {odo pocienle
con sospecha de lumor prostatico.
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