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RESUMEN

Objetivo: Determinar el grado de relacion entre los valores de antigeno prostatico
especifico y su resultado histopatoldgico para cancer prostatico en los pacientes
del Hospital 11 EsSalud de Cajamarca en el periodo de enero a octubre del afio
2019.

Metodologia: Es un estudio analitico de tipo descriptivo, observacional y
transversal. La muestra esta constituida por 32 pacientes varones con diagnostico
de cancer de proéstata en el Hospital Il Es Salud Cajamarca. Se utilizé una ficha
de datos para recabar informacion sobre los valores del antigeno prostatico
especifico y el resultado histopatoldgico segun la escala de Gleason, los datos
obtenidos fueron analizados utilizando el SPSS en su version 25.

Resultados: Los valores de antigeno prostatico especifico méas frecuentemente
hallados para cancer de prostata son los que estan por encima de 30 ng/mL. El
grupo etario mas frecuentemente afectado son los pacientes con edades superiores
a 80 afios. Segun los estudios histopatologicos los grados méas frecuentemente
encontrados en cancer de préstata son los de grado 111y grado IV.

Conclusion: Existe una correlacion directa entre el valor del antigeno prostatico
especifico y el resultado histopatoldgico de cancer de prostata, con un valor de
0,649 siendo esta una relacién fuerte y significativa y de esa manera se comprueba
la hipotesis de nuestra tesis.

Palabras claves: Valor de antigeno prostatico especifico, cancer de prostata,

escala de Gleason



ABSTRACT

Objective: To determine the degree of relationship between the values of specific
prostate antigen and its histopathological result for prostate cancer in the patients
of the Hospital EsSalud Il of Cajamarca in the period from January to October of
the year 20109.

Methodology: It is a descriptive, observational and cross-sectional analytical
study. The sample consists of 32 male patients diagnosed with prostate cancer at
Hospital 11 Es Salud Cajamarca. A data sheet was used to gather information on
the values of the specific prostate antigen and the histopathological result
according to the Gleason scale, the data obtained were analyzed using the SPSS
in version 25.

Results: The specific prostate antigen values most frequently found for prostate
cancer are those above 30 ng / mL. The most frequently affected age group are
patients with ages over 80 years. According to histopathological studies, the
degrees most frequently found in prostate cancer are those of grade 111 and grade
V.

Conclusion: There is a direct correlation between the value of the specific
prostate antigen and the histopathological result of prostate cancer, with a value
of 0.649 being a strong and significant relationship and in this way the hypothesis
of our thesis is tested.

Keywords: Prostate specific antigen value, prostate cancer, Gleason scale



INTRODUCCION

A lo largo de los afios la incidencia de los distintos tipos de cancer ha ido en aumento; si
hablamos de cancer de prostata lo encontramos con bastante preponderancia a nivel de
estados unidos con respecto a su frecuencia y causa de muerte (1) y en nuestro medio se
Ilegd a convertir en la primera causa de muerte segun las Gltimas estadisticas dadas por

el instituto nacional de enfermedades neoplasicas(2).

Es importante poder reconocer los primeros sintomas e indicios de esta enfermedad, asi
como poder identificar los grupos con factores de riesgo predisponente a esta enfermedad,

para poder identificarla de manera precoz y darle un tratamiento adecuado (3).

A pesar de que la gran mayoria de los pacientes con cancer de préstata no mueren por
este mismo, es importante poder detectarlo para evitar mayores complicaciones en

nuestros pacientes y ademas de dar una mejor calidad de vida a estos(4).

En los Gltimos afios la manera de detectar de manera eficaz este tipo de cancer ha
mejorado en gran medida, se cuenta con bastantes pruebas seroldgicas para darnos una
idea de lo que sucede y ademas se puede confirmar la sospecha con una biopsia de
préstata, ayudandonos asi en verificar en que estadio u grado encontramos a la

enfermedad y tomar las medidas correctas en cuanto al tratamiento de este(5).

Mediante el siguiente trabajo se buscara relacionar el valor del antigeno prostatico
especifico y el cancer de proéstata, asi como su relacion con grupos etarios y su grado

segun su escala de Gleason.



CAPITULO |

1. Problema cientifico y objetivos:

1.1. Definicion y delimitacién del problema

El Cancer de prostata se encuentra en primer lugar de frecuencia y es la segunda causa de
mortalidad de varones de Estados Unidos, donde se diagnosticé 233 000 hombres con
cancer de prostata, y de estos 30 000 murieron por esta causa en el 2014(3), la Sociedad
Americana Contra EI Cancer estima que para el afio 2018 en los Estados Unidos se
diagnosticaran alrededor de 164,690 casos nuevos de cancer de préstata y habra 29,430
muertes a causa del cancer de prostata(6). Segun los datos epidemioldgicos del Instituto
Nacional de enfermedades neoplasicas (INEN) en los afios comprendidos entre 2014 al
2016 se detectaron 1955 nuevos casos de cancer de prostata en el Perd; en los altimos 10
afios hubo 5705 nuevos casos de cancer de préstata, cada afio hay un aumento de casos
de cancer de préstata que es alarmante en nuestra realidad(7). El ultimo boletin
epidemiolégico dado por el Instituto Nacional de enfermedades neoplasicas (INEN)
indica que en el afio 2018 se encontraron 575 casos nuevos del cancer de prostata.(2)

En nuestra realidad el cancer mas frecuente para varones es el de estbmago seguido del
cancer de piel, y en tercer lugar encontramos al cancer de prostata, encontrdndose un
aproximado de 4000 casos nuevos al afio en el Pert, estimandose que uno de cada seis
hombres desarrollara la enfermedad en el transcurso de su vida (5).No obstante segun el
boletin epidemiolégico del afio 2019 hecho por el Ministerio del Per nos indica que el
cancer ha pasado a ser la primera causa de muerte en nuestro medio, y que en
departamentos de la costa, el cancer de préstata ha tenido mayor preponderancia a nivel
de mortalidad(8). En Cajamarca la incidencia de cancer de préstata ha ido aumentando
progresivamente durante los Gltimos afios, lo cual es una cifra alarmante para nuestra

localidad.



Este tipo de cancer posee varios factores de riesgo como el tabaquismo, obesidad; los
cuales son factores que no escapan de nuestra realidad y podemos verlo en nuestro dia a
dia(9). En los varones gque ya tienen mas de 50 afios ya sufren de algin sintoma del
sindrome prostatico, y a partir de los 65 afios estos sintomas se intensifican llevando a
una calidad de vida pésima en el paciente, los pacientes detectados con cancer llegan a
tener una sobrevida de 5 a 10 afios segun sea el estadio del cancer en el paciente después
de haber sido diagnosticado(9).

Sin embargo, en nuestro medio no se han realizado estudios sobre un detalle exacto de
las pruebas que se posee y su relacion en el cancer de prostata, es por eso que se realiza
el presente trabajo, para poder brindar una informacién mas exacta de nuestra realidad.
El cancer es un problema de talla mundial, con el paso de los afios el nimero de casos
aumenta, ya sea por una deteccidn precoz de este problema o porque se lo detectd en un
estadio avanzado a este, sea cual sea el caso es una realidad que debemos de afrontar
como médicos, para saber valorar de manera adecuada en cualquier escenario a esta
enfermedad.

1.2. Formulacion del problema

¢Existe relacion entre el valor del antigeno prostatico especifico y el resultado
histopatoldgico para cancer de prostata en pacientes del servicio de urologia del Hospital
I1 EsSalud de Cajamarca en el periodo de enero a octubre del 2019?

1.3.  Justificacion del problema:

Es necesario poder diagnosticar el cancer de prostata de manera precoz para no tener
mayores complicaciones cuando se la detecte en un estadio avanzado, con este trabajo se
busca generar otra concepcion sobre la incidencia y las pruebas afines en el cancer de
prostata, para poder reducir la mortalidad por esta enfermedad en nuestra realidad. Nos

va a permitir conocer la relacion entre los valores de antigeno prostatico especifico (PSA)



y el cancer de prostata como tal; favoreciendo en la prevencion primaria a través de
tamizajes. Permitira conocer a los profesionales de salud sobre que valores de PSA se
debe de tener mas cuidado y en que pacientes tener mayor cuidado sobre su enfermedad.
La deteccion precoz, cuando el cancer se encuentra confinada al 6rgano, tiene una
importancia decisiva porque representa la linea divisoria entre la curacion y la progresion.
Por tanto, para mejorar la supervivencia de los pacientes con cancer de prostata es preciso
efectuar un diagnostico precoz de la enfermedad. Uno de los principales problemas sobre
el PSA es que no se tiene una valoracion exacta para poder diferenciarlo de otros cuadros
en los que también se encuentra elevado a este, otro de los fines de este trabajo es poder
esclarecer mejor esta ambigledad en el diagnostico diferencial. Sirviendo como
referencia para la adecuada evaluacion del paciente en cuanto a diagnostico precoz de
cancer de prostata.

En el Hospital 11 EsSalud de Cajamarca se reporté 23 casos nuevos desde enero del 2018
hasta octubre del afio 2018 estos datos fueron obtenidos a través de la oficina de
estadistica del mismo hospital (Anexo 2), y en el afio 2019 se reportd un total de 32 casos.
En el Hospital 1l EsSalud de Cajamarca no se tienen trabajos sobre la relacion que existe
entre los valores de antigeno prostatico especifico y los resultados histopatolégicos de las
biopsias que se hacen, con estos resultados podremos tener una idea de la incidencia de
la enfermedad, dentro de que valores estan la mayoria de casos, y en qué grupo etario los
encontramos con mayor frecuencia, para poder tenerlo en cuenta para las consultas y los

diagnosticos diferenciales.

10



1.4. Objetivos de la Investigacion

1.4.1. Obijetivo general

- Determinar el grado de relacion entre los valores de antigeno prostatico especifico y su
resultado histopatologico para cancer prostatico en los pacientes del Hospital 11 EsSalud
de Cajamarca en el periodo de enero a octubre del afio 2019.

1.4.2. Obijetivos especificos:

- Determinar la incidencia de cancer prostatico en los pacientes del servicio de Urologia
del Hospital 1l EsSalud de Cajamarca en el periodo de enero a octubre del afio 2019.

- Describir el grupo etario mas predispuesto a desarrollar cancer de prostata en el servicio
de Urologia del Hospital Il EsSalud de Cajamarca en el periodo de enero a octubre del
afio 2019.

- Identificar los valores mas frecuentes de antigeno prostatico especifico en los pacientes
del servicio de Urologia del Hospital Il EsSalud de Cajamarca en el periodo de enero a
octubre del afio 2019.

- Determinar la incidencia de cancer de préstata segun los valores del antigeno prostatico
especifico en los pacientes del servicio de Urologia del Hospital 11 EsSalud de
Cajamarca en el periodo de enero a octubre del afio 2019.

- Determinar la incidencia de cancer de prostata segun el resultado histopatoldgico de
préstata en los pacientes del servicio de Urologia del Hospital 11 EsSalud de Cajamarca
en el periodo de enero a octubre del afio 2019.

- Establecer la relacion que existe entre el valor de antigeno prostatico especifico y el
cancer de prostata en el servicio de Urologia del Hospital Il EsSalud de Cajamarca en

el periodo de enero a octubre del afio 2019.
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CAPITULO Il
2. Marco tedrico:
2.1. Antecedentes de la investigacion
2.1.1. Antecedentes Internacionales:
F. Gomez Veiga, J. Ponce Reixa, A. Barbagelata Ldpez, E. Fernandez Rosado y M.
Gonzalez Martin. 2006. Papel actual del antigeno prostatico especifico y otros
marcadores en el diagnostico del cancer de prdéstata. El siguiente estudio de tipo
descriptivo tuvo como objetivo valorar el papel del antigeno prostatico especifico (PSA)
como método de diagndstico en el cancer de prostata y analizar los avances con nuevos
marcadores relacionados con dicho tumor. Se revisé la literatura disponible hasta esa
fecha sobre el PSA para poder definirlo y mostrar las diferencias en su utilidad y como
marcador de cancer, se utilizd6 como fuente para referencia bibliografia a Medline. Los
datos obtenidos segun esta investigacion fue que cuando el PSA se encuentra en un rango
mayor a 10 nanogramos por cada mililitro (ng/mL) hay una mayor probabilidad de que el
paciente tenga cancer de préstata, concluyeron ademas que el PSA seguia siendo la mejor
alternativa para el diagnéstico de cancer de prostata.
Benedetti Padron Inés, Barrios Garcia Lia y Segovia Fuentes Javier. 2012.
Asociacion entre puntaje de gleason, nivel de PSA, DPSA y volumen prostéatico en
una serie de pacientes con adenocarcinoma de préstata. El presente estudio de tipo
analitico retrospectivo, tuvo como objetivo determinar la asociacion entre la presencia de
adenocarcinoma prostatico y el puntaje de Gleason, con el volumen prostético, el nivel
de PSA y la densidad de PSA (DPSA). Tuvo una muestra de 46 pacientes con una edad
promedio de 65 afios y niveles de PSA promedio de 16,76 ng/mL, a los cuales se les
realizo una biopsia transrectal con su consentimiento para verificar la presencia del

cancer, llegaron a la conclusion de que el adenocarcinoma de prostata se lo encuentra
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relacionado con un mayor nivel de PSA, demostrando que la medicion del PSA es util
para identificar el cancer de prostata.

J. Lopez Chente Casado, A. Soto Guzman, M. del C. Candia Plata, J. Arriaga
Aguilar, Y. Camacho-Villa Alma y R. A. Garcia Vasquez. 2013. Valor clinico del
tacto rectal y antigeno prostatico especifico en la deteccion oportuna del cancer de
prostata en Hermosillo, Sonora. Este estudio de tipo descriptivo, transversal y
observacional tuvo como objetivo verificar la importancia de utilizar la medicion del PSA
y el tacto rectal para la deteccion de cancer de prdstata, el estudio tuvo una poblacion de
627 pacientes con edad promedio entre 50 — 59 afios, de los cuales solo 73 fueron
sometidos a una biopsia de prostata por haber tenido irregularidades en el examen de PSA
y tacto rectal; el estudio demostré que la sensibilidad y especificidad del PSA es de 92,3
% Yy 98,3% respectivamente, estos resultados son mayores que los obtenidos del tacto
rectal, ademas concluyeron que la frecuencia del cancer estudiada en su poblacion era
similar a la encontrada en la literatura y que los resultados del PSA tuvieron una relacion
trascendente con los resultados histopatologicos de prostata, mencionando ademas que
este método es de suma importancia para el diagnéstico de cancer de prostata(10).

Ana Martinez Callado. 2015. Validacion de la PSA en el diagnostico diferencial entre
Hipertrofia Benigna de Prostata y Adenocarcinoma. Es un estudio de tipo
experimental que tiene como objetivo conocer cual es el mejor valor del PSA para
confirmar o descartar el diagnostico de adenocarcinoma de prostata, contd con una
muestra de 295 pacientes con edad promedio entre 60 a 80 afios con factores de riesgo de
presentar cancer de prostata, estos pacientes tuvieron una media de PSA de 13,8 +- 22,7
ng/mL, con una prevalencia de cancer en el 52%, concluyeron que los valores de PSA
poseen una estrecha relacion con la elevada probabilidad de que el paciente tenga cancer

de prostata(11).
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Wilfredo Valiente Morejon, Barbara Junco Sena, Yoel Padrén Vega, Yisel de la
Caridad Ramos Aguila y Idelma Castillo Garcia. 2015. Antigeno prostatico
especifico como predictor del diagnostico de adenocarcinoma prostatico. ES una
investigacion de tipo descriptiva que tiene como objetivo identificar el adenocarcinoma
de préstata a partir de la pesquisa por antigeno prostatico especifico, en hombres mayores
de 50 afios. Tiene una muestra de 3155 pacientes con edad promedio entre 50 - 59 afios
de edad, concluyeron que el aumento del valor del PSA tiene relacion directa con la edad,
en una edad mayor se encontraban mayores valores de PSA, ademas que el nivel de PSA
es una variable independiente como valor predictor de cancer de prdstata comparado con
otras pruebas como el tacto rectal y la ecografia transrectal(3).

Dr. Fernando Santiago Ferndndez Marichal, Dr. Rafael Toiran Garcia, Dra.
Ahimara Varela Alvarez y Dr. Orlando Segura Roque. 2015. Céancer prostatico:
correlacion entre el valor del antigeno prostatico especifico y el resultado
anatomoclinico. El siguiente estudio es de tipo observacional, descriptivo, prospectivo y
transversal que tuvo como objetivo describir la correlacion entre los valores del Antigeno
Prostatico Especifico y los resultados anatomoclinicos en pacientes con cancer de
préstata. Conto con una muestra de 150 pacientes, a los que se les habia realizado una
prueba de PSA sérico y ademas una biopsia de préstata, la edad promedio donde hubo
mayor incidencia de cancer de prostata fue entre los 70 - 79 afios, las cifras de PSA
encontradas en los pacientes con rangos de 10-25 ng/ml y mas de 25 ng/ml fueron los de
mayor incidencia en orden de frecuencia, concluyeron que la prueba del PSA y del tacto
rectal conllevan al diagnostico precoz del cancer de préstata con una buena correlacion

anatomoclinico(12).
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Leanet Lopez Rios, Israel Rolando Sdnchez Montero, Idania Garcia Moreno. 2017.
Relacion entre el marcador tumoral antigeno prostatico especifico y la mortalidad
por cancer de prostata. Es un estudio de tipo transversal que tiene como objetivo evaluar
cuantitativa y cualitativamente, el uso del antigeno prostatico especifico teniendo en
cuenta las areas de salud y los consejos populares con mayor nimero de fallecidos. Tiene
una muestra de 131 pacientes fallecidos, utilizo como base de datos las muestras del
Laboratorio del municipio Rafael Freyre Torres, se obtuvo una tasa de mortalidad media
anual del Municipio fue de 28,6 x 100 hombres, concluyeron que utilizando el PSA como
método para el diagnostico y seguimiento del cancer de préstata se podria detectar este
cancer en fases precoces(13).

N. Giménez, X. Filella, M. Gavagnach, J.A. Allué, D. Pedrazas, F. Ferrer y Grupo
de Estudio sobre Cribado en Cancer de Prostata. 2017. Cribado del cancer de
prostata mediante antigeno prostatico especifico: perspectiva del médico en atencion
primaria y en el laboratorio clinico. Es un estudio de tipo descriptivo basado en un
cuestionario dirigido a médicos y personal de laboratorio y en la revisién de PSA en
pacientes mayores de 49 afios, tiene como objetivo explorar la practica habitual y la
percepcion de los médicos de familia y los facultativos de laboratorio sobre el cribado del
cancer de prostata mediante PSA. En el cuestionario participaron 114 médicos de familia
y 227 facultativos de laboratorio. se realizo cribado de casi la sexta parte de los hombres
mayores de49 afos sin enfermedad prostatica, frecuentemente a peticion del paciente e
informéandole de beneficios y riesgos; mostrando un interés marcado en el personal de
salud por querer brindar mayor informacion a los pacientes sobre los métodos y riesgos
de la posible enfermedad, y el entendimiento del paciente para poder realizarse la

prueba(14).
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Claudia Maria Cortés Cardona y Luis Fernando Fiallos Mejia. 2017.
Caracterizacion Sociodemografica y Patologica del Cancer de Proéstata, Hospital
Escuela Universitario e Instituto Hondurefio de Seguridad Social, Tegucigalpa,
Honduras. Es un estudio de tipo descriptivo, retrospectivo, que cuenta con una muestra
de 380 pacientes con biopsia de prostata, entre ambas instituciones; se estimé una muestra
de 191 pacientes con un 95% de intervalo de confianza (1.C), p=50%, y error de
estimacion de 5%; el 32% de casos positivos por cancer de prostata, el 92% de casos se
diagnosticd por biopsia por aguja, de estos el 77.2% eran mayores de 65 afios y el tipo
histolégico mas frecuente fue los tumores de alto grado en un 42%(15).

2.1.2. Antecedentes Nacionales:

Joseph Pinto, Carlos Vallejos. 2012. El antigeno prostatico especifico (PSA):
Biologia y utilidad en el despistaje del cancer de prostata. Es un estudio de revision
bibliografica desarrollada en Peru incluyendo temas como despistaje de cancer, el sobre
diagnostico y sobre tratamiento del mismo, concluyendo que el PSA es una prueba
confiable para realizar tamizajes de cancer de prostata, y ayuda como marcador en la
deteccidn precoz de este(5).

Mariela Pow Sang y Marco A. Huaman. 2013. Retos para el diagndstico precoz del
cancer de prostata en el Pera. En este estudio se muestran las dificultades que los
médicos tienen al querer realizar una prueba como el tacto rectal debido a la
idiosincrasia del vardn en nuestro pais, por las ideas prejuiciosas que se tienen de
este, asi mismo por el ambito en donde podemos encontrar al paciente ya sea rural
0 urbano, teniendo mas dificultades en el primero; debido a estas razones es que el
cancer de prostata en el Peru se lo detecta la mayoria de veces en estadios avanzados,
donde influye no solo la idea del paciente sobre los examenes y la barrera en su

atencion médica, sino también la falta de métodos para poder indagar sobre esta
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enfermedad ya que estas camparias de tamizaje se las hace muy esporadicamente
dejando varados a muchos pacientes (16).

José Manuel Ortiz Sanchez. 2014. La eficiencia del indice de PSA libre en el diagnostico
de cancer de prostata. En este trabajo de tesis se tiene como objetivo determinar la
eficiencia de la prueba de indice de PSA libre en la préctica clinica hospitalaria, se realizo
un estudio de tipo retrospectivo de evaluacion de PSA libre, tiene como muestra a 371
pacientes que fueron sometidos a biopsia prostatica, los resultados de este fue que el
incremento de la especificidad del PSA total es insuficiente para que la prueba sea
considerada como Optima para discriminar a los pacientes tributarios de biopsia de
préstata y evitar las biopsias innecesarias. Seria recomendable elevar el punto de corte
para aumentar la sensibilidad de la prueba a 95% a fin de evitar la pérdida de casos
detectados de cancer de prostata(17).

2.2.  Bases tedricas

2.2.1. Cancer de prostata:

2.2.1.1. Recuento histérico:

El primer caso descrito de cancer de prostata que fue establecido con examen histolégico
se reportd en el afio de 1853 por Adams, un cirujano del Hospital de Londres, quien se lo
comunicé a la Asociacion Real Médica y Quirargica de Londres(18). Se tratd de un
hombre de 59 afios con un tumor en la glandula prostatica quien murié tres afios después
de la presentacion de sus sintomas, el cirujano que lo encontro afirmo que se trataba de
una enfermedad muy rara y un patélogo experto lo confirmo con examen histologico en
el momento de la autopsia(18).

2.2.1.2. Definicion:

El cancer de prdstata es un tumor maligno no cutaneo debido a la multiplicacion

incontrolada de células, generalmente del epitelio acinar o ductal de la glandula, por lo
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que se denomina adenocarcinoma con una frecuencia del 95 % de todos los casos, también
puede haber otros como atréfico, pseudohiperpléasico, coloide, oncocitico y sarcomatoide
pero estos son de menor frecuencia; ademas posee la capacidad de invadir otros 6rganos
ocasionando metastasis (19) (20).

2.2.1.3. Epidemiologia:

A nivel mundial es el segundo cancer mas comdnmente diagnosticado después del cancer
de pulmén, representa la quinta causa de muerte por cancer en varones. En Europa la
incidencia ha aumentado siendo el cancer mas diagnosticado en 2012 con mas de 400.000
casos nuevos(21). La Sociedad Americana Contra El Cancer estimo que para el afio 2018
en los Estados Unidos se diagnosticaran alrededor de 164,690 casos nuevos de cancer de
préstata; segin los datos epidemioldgicos del Instituto Nacional de enfermedades
neoplasicas (INEN) en los ultimos 10 afios hubo 5705 nuevos casos de cancer de prostata,
cada afio hay un aumento de casos de cancer de préstata(7). En nuestra realidad el cancer
mas frecuente para varones es el de estbmago seguido del cancer de piel, y en tercer lugar
encontramos al cancer de prostata, encontrandose un aproximado de 4000 casos nuevos
al afio en el Perq, estimandose que uno de cada seis hombres desarrollara la enfermedad
en el transcurso de su vida (5).

Segun el analisis estadistico del Centro Nacional de Epidemiologia, Prevencion y Control
de Enfermedades del Per( y del Ministerio de Salud (MINSA) en el Gltimo boletin
epidemioldgico que publicaron en agosto del 2018 sobre cancer, encontraron que de los
7537 nuevos canceres detectados en todo el Perd, la distribucion general del cancer de
prostata fue del 4% en todo el Pert(22). Se menciona segun los datos del INEN que en el

afio 2018 se encuentran 575 nuevos casos solo de cancer de prostata(2).
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2.2.1.4. Factores de riesgo

En la actualidad, solo la edad, la raza y los antecedentes familiares se establecen como

factores de riesgo constatados.

- Edad: Cerca del 80% de los canceres de prostata aparecen en varones de 64 o mas afos
de edad. La probabilidad de desarrollarlo antes de los 40 afios es de 1/10.000, de 1/103
entre 40 y 49 afios y de 1/8 entre 60 y 79 afios(21).

- Raza: es méas frecuente en hombres afroamericanos (100 casosx100.000) que en
hombres blancos (70 casosx100.000)(21).

- Factores genéticos. En torno a un 9-10% de los casos tienen una base genética. En los
varones diagnosticados de cancer prostatico antes de los 50 afios de edad, esta
proporcidn es superior al 40%. El riesgo es 2 veces mayor entre los hijos de varones con
cancer prostatico. Se ha identificado un locus causante en el cromosoma 1 en su brazo
largo g, existiendo asociacion con el gen Brest Cancer 1 0 en espafiol gen del cancer de
mama que tiene como siglas BRCA-1, sobre todo en familias con tres 0 mas varones
afectos de cancer prostatico(21).

Otros factores que aun faltan comprobar son:

- Factores ambientales: se piensa que existen factores ambientales asociados a la
exposicion a plaguicidas, metales como cinc, cadmio, etc(15).

- Factores dietéticos: la dieta Gltimamente se constata como un posible elemento de
prevencion del riesgo para el cancer prostatico. Se puede disminuir el riesgo de padecer
cancer prostatico siguiendo una dieta baja en grasas y rica en verduras, frutas y cereales.
Se ha publicado en el afio 2014 un estudio en el que se aboga por la dieta mediterranea
y la toma de brécoli como medidas preventivas contra el cancer prostatico. Diversos
estudios epidemiologicos han mostrado una relacion directa entre la obesidad, el

sindrome metabdlico y el cancer prostatico. EI Cancer Prevention Study demostré que
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los hombres con un indice de masa corporal superior a 32,5 kg/m2 presentaban mas
probabilidad de morir de cancer prostatico. La ingesta elevada de calcio se relaciona con
aumento del riesgo de cancer prostatico. Los recientes datos del estudio Selenium and
Vitamin E Cancer Prevention Trial (SELECT), ha observado que la toma aislada del
tocoferol llamado también vitamina E aumenta el riesgo de cancer prostatico en un 17%.
La ingesta de té verde puede ser beneficiosa en la prevencion, sobre todo en aquellos
pacientes con neoplasia intraepitelial prostatica (PIN)(21).

- Niveles elevados de androgenos Yy testosterona. Se han relacionado con la presencia de
cancer prostatico. Con base en esta premisa se han realizado 2 estudios preventivos, uno
con el farmaco finasterida y otro con el farmaco dutasterida. Ambos farmacos
neutralizan la acciéon de la 5 alfa reductasa de la prostata. ElI farmaco dutasterida
disminuyo significativamente el nimero total de cancer prostatico, sobre todo de bajo y
medio grado, y aumentd muy ligeramente el diagndstico de cancer prostatico de alto
grado. En pacientes con hiperplasia benigna de proéstata, la dutasterida podria aportar
una disminucion en el riesgo de presentar cancer prostatico(21).

- Virus: Se sospecha que distintos virus como el del herpes, citomegalovirus, papiloma e
infecciones bacterianas de transmisidn sexual puedan ser una causa de cancer prostatico
en varones con susceptibilidad genética(15).

- Antiinflamatorios: Algunos estudios relacionan la toma habitual de antiinflamatorios
(ibuprofeno, aspirina, etc.) con la disminucion del riesgo de presentar cancer
prostatico(23).

2.2.1.5. Escala de Gleason modificado:

Cuando el cancer de prostata se diagnostica, se asigna una medicion de la agresividad

histoldgica utilizando el sistema de gradacion de Gleason. Méas del 95% de los tumores

malignos de prostata son adenocarcinomas que surgen del epitelio acinar y ductal
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proximal. Estos suelen ser multifocales y heterogéneos, y siguen un patron papilar,
cribiforme, acinar o de comedocarcinoma(24). La escala de Gleason se basa en el patron
glandular del tumor, identificado con relativamente bajo aumento. Las caracteristicas
citologicas no desempefian ningdn papel en el grado del tumor. Los patrones
arquitectonicos primario (predominante) y secundario (el segundo en cuanto a
prevalencia) son identificados y se les asigna un grado de 1 a 5, siendo 1 el mas
diferenciado(19,24).

Como los patrones primario y secundario influyen en el prondstico, existe una suma o
puntuacion de Gleason que se obtiene por la adicion de ambos grados. Si un tumor tiene
solo un patron histolégico, por razones de uniformidad a los patrones primario y
secundario se les asigna el mismo grado. Las puntuaciones de Gleason van desde 2
(1+1=2), que representa tumores de composicion uniforme con patrén 1 de Gleason, hasta
10 (5+5=10), que representa a tumores totalmente indiferenciados. Esta es la escala
clasica que se utilizaba desde los afios 60; pero en el 2016 hubo una nueva convocatorio
y se modifico a la escala(24,25).

Segun las recomendaciones previas de la Sociedad Internacional de Patologia Uroldgica
(ISUP) en combinacion con el libro azul de la Organizacion mundial de la Salud(OMS)
del 2016 se reitera el uso del sistema de gradacion para el cancer de préstata en cinco
niveles (del 1 al 5) en el cual se dividen las puntuaciones de Gleason en <6, 3+4, 4+3, 8
y >8 respectivamente. Las modificaciones realizadas a la escala de Gleason y el sistema
de gradacion ISUP representan un avance significativo en cuanto a la patologia de la
prostata y permiten categorizar a los pacientes de una manera mas precisa segun los

hallazgos histopatoldgicos del tumor y su pronostico(24).
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Grado Puntuacion de Definicion
ISUP Gleason
1 2-6 Solo glandulas individuales, discretas y bien formadas
2 3+4=7 Predominantemente glandulas bien formadas con un menor
componente de glandulas cribiformes, fusionadas o pobremente
formadas.
3 4+3=7 Predominantemente glandulas cribiformes, fusionadas y mal formadas
con un menor componente de glandulas bien formadas
4 4+4=8 Solo glandulas cribiformes, mal formadas, fusionadas.
3+5=8 Predominantemente glandulas bien formadas y un menor componente
sin glandulas o con necrosis.
5+3=8 Predominantemente ausencia de diferenciacion glandular o necrosis y
un menor componente de glandulas bien formadas.
5 9-10 Ausencia de diferenciacion glandular o necrosis con o sin glandulas
cribiformes, mal formadas o fusionadas.

Cuadro 1: Sistema Gleason modificado de la Sociedad Internacional de Patologia

Uroldgica (ISUP)(25)

Gleason patterns 1-3 | Gleason score <6 Grade group |
distinct, discrets,
individual glands
Gleason score Grade group Il
3447
Gleason pattern 4 Gleason score Grade group I
fused, cribriform, or 4:3=7
poorly-formed glands, or
glomerularion
Gleason score Grade group V
4:+4-8
3+5=8
5+3=8
Gleason pattern 5 Gleason score Grade group V
comedo necrosis, cords, 445-0
sheats, solid nasts, single 5+4=0
cells 5+5=10

Figura 1: Patrones de la escala de Gleason modificada, tomado de Chen, N., & Zhou, Q.
(2016). The evolving Gleason grading system.(25)
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2.2.1.6. Clasificacion TNM:

Los especialistas del cancer utilizan un sistema de estatificacion (clasificacion por etapas)

para describir de forma estandar cuan lejos se ha propagado el cancer. El sistema de

estatificacion de uso mas generalizado para el cancer de préstata es el sistema TNM del

American Joint Committee on Cancer (AJCC), actualizado recientemente en enero de

2018. EIl sistema TNM para el cancer de prostata se basa en cinco piezas clave de

informacion:

- La extension del tumor principal (categoria T)

- Si el cancer se propago a los ganglios linfaticos (nddulos) cercanos (categoria N)

- Si el cancer se ha propagado (hecho metéstasis) a otras partes del cuerpo (categoria M)

- El nivel de PSA al momento de realizar el diagndstico

- El Grupo por Grado (basado en el puntaje Gleason), que mide la probabilidad que un
cancer crezca y se propague rapidamente. Esto se determina por los resultados de la
biopsia de la préstata (o cirugia).

Hay dos tipos de categorias T para el cancer de proéstata:

- La categoria clinica T (se escribe cT) es un estimado de la extensién de su enfermedad
que realiza el médico basado en los resultados del examen fisico (incluyendo un examen
de tacto rectal), la biopsia de la prostata, y cualquier estudio por imagenes gque se haya
realizado.

- Si se somete a una cirugia para remover su prostata, sus doctores pueden determinar
también la categoria patologica T (se escribe pT). La patoldgica T es probablemente
mas acertada que la clinica T, dado que se realiza después que toda su prostata ha sido
examinada en el laboratorio.

Los numeros Yy las letras después de la T, N y M proporcionan mas detalles sobre cada

uno de estos factores. Los numeros mas altos significan que el cancer estd mas avanzado.
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Una vez que se han determinado las categorias T, N y M, esta informacién se combina

(junto con el Grupo de Grado y el nivel de PSA, si estan disponibles) en un proceso

Ilamado agrupacién por etapas, para obtener la etapa general del cancer. Las etapas

principales del cancer de prostata varian desde 1 (1) a IV (4). Algunas etapas se dividen

aun mas (A, B, etc.). Por regla general, mientras mas bajo sea el nimero, menos se ha

propagado el cancer. Un nimero mas alto, como la etapa IV, significa una mayor

propagacion del cancer. Ademas, dentro de una etapa, una letra menor significa una etapa

menos avanzada. Si bien la experiencia del cancer de cada persona es Unica, los canceres

con etapas similares suelen tener un pronostico similar, y a menudo son tratados de

manera muy similar.

ETAPA

- c¢T1, NO, MO

- Grupo de Grado 1
(Puntaje Gleason de
6 0 menos)

- PSA menor de 10

El médico no puede palpar el tumor ni verlo con un estudio por imagen,
tal como la ecografia transrectal (se detect6 el tumor ya sea durante una
reseccion transuretral de la prostata (TURP) o se lo diagnosticé mediante
una biopsia con aguja realizada debido a un alto nivel de PSA) [cT1]. El
cancer no se propago a los ganglios linfaticos adyacentes [NO] ni a otra
parte del cuerpo [MO]. El Grupo de Grado es 1, y el nivel de PSA es

menor de 10.

- cT2a, NO, MO

- Grupo de Grado 1
(Puntaje Gleason de
6 0 menos)

- PSA menor de 10

El tumor se puede palpar durante un examen digital del recto o ver
mediante un estudio por imagenes, como una ecografia transrectal.
Ademas, el tumor se encuentra en una mitad o menos de un solo lado
(izquierdo o derecho) de la prostata [cT2a]. El cancer no se propag6 a
los ganglios linfaticos adyacentes [NO] ni a otra parte del cuerpo [MO].

El Grupo de Grado es 1, y el nivel de PSA es menor de 10.

- pT2, NO, MO

La prdéstata ha sido removida con cirugia y el tumor estaba solo en la

préstata [pT2]. El cancer no se propagd a los ganglios linfaticos
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- Grupo de Grado 1
(Puntaje Gleason de
6 0 menos)

- PSA menor de 10

adyacentes [NO] ni a otra parte del cuerpo [MO]. EI Grupo de Grado es

1, y el nivel de PSA es menor de 10.

ETAPA

HA

- ¢T1, NO, MO

- Grupo de Grado 1
(Puntaje Gleason de
6 0 menos)

- PSA al menos de 10,

pero menor de 20

El médico no puede palpar el tumor ni verlo con los estudios por
imagenes, tal como ecografia transrectal (se detecto ya sea durante una
reseccion transuretral de la préstata (TURP) o se diagnosticé mediante
una biopsia con aguja realizada debido a un alto nivel de PSA) [cT1].
El cancer no se propago a los ganglios linfaticos adyacentes [NO] ni a
otra parte del cuerpo [MO]. El Grupo de Grado es 1. El nivel de PSA es

por lo menos de 10, pero menor de 20.

- cT2a0pT2, NO, MO

- Grupo de Grado 1
(Puntaje Gleason de
6 0 menos)

- PSA al menos de 10,

pero menor de 20

El tumor se puede palpar durante un examen digital del recto o ver
mediante un estudio por imagenes, como una ecografia transrectal.
Ademas, el tumor se encuentra en una mitad o menos de un solo lado
(izquierdo o derecho) de la prostata [cT2a]. O la préstata ha sido
removida con cirugia y el tumor estaba solo en la préstata [pT2]. El
cancer no se propago0 a los ganglios linfaticos adyacentes [NO] ni a otra
parte del cuerpo [MO]. El Grupo de Grado es 1. El nivel de PSA es por

lo menos de 10, pero menor de 20.

- cT2b o cT2c, NO, MO

- Grupo de Grado 1
(Puntaje Gleason de
6 0 menos)

- PSA menor de 20

El tumor se puede palpar en el examen digital del recto o ver mediante
un estudio por imagenes, como una ecografia transrectal. Esta en mas
de una mitad de un lado de la préstata [cT2b] o en ambos lados de la
préstata [cT2c]. ElI cancer no se propagd a los ganglios linfaticos
adyacentes [NO] ni a otra parte del cuerpo [MO0]. El Grupo de Grado es

1. El nivel de PSA es menor de 20.
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- T10T2, NO, MO El cancer ain no se ha propagado fuera de la prostata. Se puede (0 no)
ETAPA | - Grupo de Grado 2 palpar en el examen digital del recto o ver mediante un estudio por
1B (Puntaje de Gleason | imagenes, como una ecografia transrectal [T1 o T2]. El cancer no se
3+4=7) propago a los ganglios linfaticos adyacentes [NO] ni a otra parte del
- PSA menor de 20 cuerpo [MO]. El Grupo de Grado es 2. El nivel de PSA es menor de 20.
- T10T2, NO, MO El cancer ain no se ha propagado fuera de la prostata. Se puede (0 no)
- Grupo de Grado 3 0 | palpar en el examen digital del recto o ver mediante un estudio por
ETAPA | 4 (Puntaje de imagenes, como una ecografia transrectal [T1 o T2]. El cancer no se
1HC Gleason 4+3=7 u 8) | propago a los ganglios linfaticos adyacentes [NO] ni a otra parte del
- PSA menor de 20 cuerpo [MO]. El Grupo de Grado es 3 0 4. El nivel de PSA es menor de
20.
- T10T2, NO, MO El cancer ain no se ha propagado fuera de la prostata. Se puede (0 no)
- Grupo de Grado 1 a | palpar en el examen digital del recto o ver mediante un estudio por
ETAPA | 4 (Puntaje de imagenes, como una ecografia transrectal [T1 o T2]. El cancer no se
1A Gleasonde 8 0 propago a los ganglios linfaticos adyacentes [NO] ni a otra parte del
menos) cuerpo [MQ]. El Grupo de Grado es 1 a 4. El nivel de PSA es por lo
- PSA por lo menos de | menos de 20
20
- T30 T4, NO, MO El cancer se extendid fuera de la préstata y puede haberse propagado a
- Grupode Grado 1a | las vesiculas seminales [T3], o se ha propagado a otros tejidos
ETAPA | 4 (Puntaje de adyacentes a la prostata como por ejemplo al esfinter uretral (el musculo
1B Gleason de 8 0 que ayuda a controlar la miccion), al recto, vejiga y/o a la pared de la

menos)

- Cualquier PSA

pelvis [T4]. El cancer no se propag0 a los ganglios linfaticos adyacentes
[NO] ni a otra parte del cuerpo [MO]. EI Grupo de Gradoes 1 a4 vy el

PSA puede ser de cualquier valor.
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- Cualquier T, NO,

El cancer puede o no haber crecido fuera de la prostata y en los tejidos

ETAPA | MO adyacentes (cualquier T). EI cancer no se propago a los ganglios
IHIC |- Grupo de Grado 5 linfaticos adyacentes [NO] ni a otra parte del cuerpo [MO]. EIl Grupo de
(Puntaje de Gleason | Grado es 5. EI PSA puede ser de cualquier valor.
90 10)
- Cualquier PSA
- Cualquier T, N1, El tumor puede o no estar creciendo hacia los tejidos cercanos a la
ETAPA | MO prostata [cualquier T]. El cancer se propago a los ganglios linfaticos
IVA | - Cualquier Grupo de | cercanos [N1], pero no se propagé a ninguna otra parte del cuerpo
Grado [MO]. El Grupo de Grado puede ser de cualquier valor y el PSA puede
- Cualquier PSA ser de cualquier valor
- Cualquier T, El cancer puede o no estar creciendo hacia los tejidos cercanos a la
ETAPA | cualquier N, M1 prostata [cualquier T] y se pudo o no haber propagado a los ganglios
IVB | - Cualquier Grupo de | linfaticos adyacentes (cualquier N). EI cncer se propago a otras partes

Grado

- Cualquier PSA

del cuerpo, tal como ganglios linfaticos distantes, huesos u otros
6rganos [M1]. El Grupo de Grado puede ser de cualquier valor y el

PSA puede ser de cualquier valor.

Cuadro 2: Etapas del cancer de prostata. Fuente: American Joint Committee on

Cancer(26)

2.2.1.7. Signosy sintomas:

El cancer de prostata, como una gran parte de los tumores malignos, no va a causar

ninguna sintomatologia perceptible por el paciente en las fases iniciales de la enfermedad.

En parte porque el porcentaje mas importante de los mismos (70%) se desarrolla en la

zona periférica que esta lejos de la uretra, con lo que no alterard la miccion y porque

evolucionan lentamente. Normalmente, la sintomatologia va a presentarse en etapas mas

avanzadas del proceso. El hecho de que las etapas mas tempranas de la enfermedad

27




carezcan frecuentemente de sintomatologia, nos hace tener que insistir en la importancia
que tiene el diagnostico precoz del cancer de prostata(27)(1). Los sintomas locales que
pueden presentarse en el cancer de prdstata son semejantes a los de la Hiperplasia Benigna
de Prostata, tales son:

- Urgencia miccional, imperiosidad miccional o incluso pérdida involuntaria de la orina.
- Aumento de la frecuencia de orinar.

- Nicturia (necesidad de levantarse a orinar durante el descanso nocturno).

- Disuria (miccién dolorosa).

- Retardo en el inicio de la miccion.

- Disminucion de la fuerza del chorro miccional o intermitencia del mismo.

- Retencion urinaria.

- Goteo postmiccional.

- Sensacién de vaciamiento incompleto de la vejiga.

- Emision de orina o semen sanguinolentos.

- Disminucion del volumen del semen eyaculado.

- Disfuncion de la ereccion.

Existen algunos sintomas generales como son la pérdida de peso o apetito, dolor 6seo en
la pelvis y/o espalda, anemia, edemas (hinchazén) en los miembros inferiores e
insuficiencia renal que suelen aparecer en los estadios avanzados de la enfermedad(20).
Solo el 15% de los pacientes comenzaran con sintomas como hematuria, hemospermia o
dolor 6seo como indicadores de enfermedad avanzada y/o metastasica(27). El cancer de
préstata que afecta a los ganglios pélvicos regionales puede ser causa de edemas en las
extremidades inferiores o de dolor en la regién pélvica o perineal. Las metastasis dseas
pueden ser causa de fracturas patoldgicas o compresion medular. Aunque las metastasis

viscerales son raras, algunos enfermos las desarrollan en pulmdn, higado, pleura,
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peritoneo y sistema nervioso central en fases avanzadas o cuando fracasa el

tratamiento(20).

2.2.1.8. Diagnostico:

2.2.1.8.1. Diagndstico precoz (cribaje):

Esta deteccion se la utiliza en los grupos que tienen un riesgo elevado de tener la

enfermedad, teniendo en cuenta todos los factores expuestos anteriormente, La

epidemiologia nos muestra que se reportan casos entre poblacion menor de 45 afios, por
lo que existe acuerdo que el tamizaje debe ser considerado ya desde los 40 afios de edad

(desde los 35 afios en pacientes de alto riesgo), y que por las bajas probabilidades de morir

de cancer de prostata debe considerarse su suspension tras los 75 afios. Sin embargo, no

hay consenso sobre el intervalo, existiendo publicaciones de grupos serios que
recomiendan desde el control anual hasta intervalos de 8 afios, dentro de esto métodos
diagnosticos tenemos a los siguientes(21):

- Tacto rectal: Parte del examen fisico segmentario que todo médico esta capacitado para
realizar, y que ademas de informar sobre una aproximacion del volumen de la glandula
prostatica, es capaz de detectar anomalias tales como asimetria, nodulaciones, relacion
con estructuras vecinas y variaciones en la consistencia de la glandula, que pueden estar
asociadas al cancer de préstata. Si bien el rendimiento de este examen depende de la
experiencia y practica del examinador, es frecuente el hallazgo de lesiones evidentes
que permiten iniciar una busqueda dirigida, estimandose que con sélo esta exploracion
es factible el diagnéstico de un 65% de los canceres de préstata en etapas precoces. Este
examen cobra particular importancia en el diagnostico de los tumores mas agresivos,
que, debido a lo indiferenciado de su tejido, no es infrecuente que no exprese un

aumento del Antigeno Prostatico Especifico (PSA)(10).
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- Antigeno Prostatico Especifico: glicoproteina de sintesis exclusiva por parte de la
prostata y utilizado como marcador tumoral en clinica por muchos afios, y que presenta
una gran sensibilidad (s6lo no eleva sus niveles en tumores de alta indiferenciacion) y
de baja especificidad, ya que existen otras patologias (prostatitis) y condiciones (sonda
uretrovesical) que también pueden elevar los niveles. El nivel de PSA debe inquietar al
médico si sobrepasa el nivel de 4.0 ng/ml, si presenta un aumento significativo sobre el
nivel historico del paciente, o si la densidad del PSA (nivel de PSA/ volumen prostata
en ecotomografia transpélvica) es mayor a 0.15 (ng/ml) /cc de prostata. Ante estas
situaciones es recomendable la derivacion del paciente al Urdlogo para confirmar la

sospecha diagnostica(3).

Fraccion libre: Existen isoformas de esta molécula que el tejido tumoral es incapaz de
sintetizar, y estas isoformas se desplazan por el torrente sanguineo sin estar asociadas a
carrier alguno. La relacién porcentual de estas formas sobre el total del PSA constituye
la fraccion libre APE, que al presentar niveles inferiores a 16% sugieren un origen
neopléasico(28). Este examen presenta utilidad mas en la instancia de la confirmacioén

diagnostica que en el tamizaje(29).

Otros biomarcadores: se han desarrollado en los Gltimos afios biomarcadores que buscan
mejorar la especificidad y la sensibilidad del PSA, asi como entregar informacion
respecto a la agresividad y el riego de progresion del cancer de prostata, y que
gradualmente esta encontrando su lugar en la practica clinica es el PCA3, determinacion
que se realiza en orina, y que no actualmente no tiene papel en el tamizaje(13).
Actualmente se dispone de nuevos biomarcadores moleculares (Decipher, Prolaris,
Oncotype DX) que clasifican la agresividad del tumor. Con el empleo de tejido de la
biopsia, un puntaje de progresion del ciclo celular basado sobre 31 genes puede

pronosticar la progresion clinica y la mortalidad debida al cancer de préstata(30).
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2.2.1.8.2. Diagnostico de confirmacion:

El especialista dispone de una serie numerosa de recursos para confirmar o descartar el

cancer de prostata en los pacientes previamente seleccionados en el proceso de tamizaje:

- Biopsia de prostata: Hoy es la tinica herramienta que nos otorga informacion definitiva
e incuestionable, y un resultado positivo en un analisis anatomopatoldgico de tejido es
un requisito fundamental previo a la aplicacion de cualquier esquema terapéutico.
Existen diferentes técnicas para la obtencién de tejido, siendo la més utilizada hoy en
dia la biopsia de préstata por sextantes transrectal ecoguiada, que permite anestesiar
toda la glandula de forma Optima y obtener muestras de forma estandarizada y
reproducible y con un bajo indice de complicaciones, lo que permite lograr un nivel bajo
de falsos negativos. Sin embargo, sigue siendo un examen invasivo y no exento de
complicaciones e incluso de mortalidad, por lo que el resto de los examenes descritos
tienen su utilidad en seleccionar los pacientes con la mayor precision posible, con el fin
de evitar indicacion de biopsias innecesarias(29).

- Ecografia transrectal: Tiene papel como recurso para dirigir la biopsia transrectal. Y
aungue se ha descrito que el hallazgo de zonas hipoecogénicas tiene sugiere la presencia
de tejido tumoral, esto no se ha comprobado(29).

- Ecotomografia pélvica: Entrega informacion sobre volumen prostatico, informacion
necesaria para el célculo de la densidad del PSA, pero no entrega informacion
imagenologica que nos aproxime de forma directa al diagnostico de cancer de prostata
(19).

- TAC(tomografia axial computarizada): Presta utilidad en la estadificacion del cancer de
prostata (CP), en especial identificando enfermedad regional(19).

- Resonancia magnética(RM) de prostata: examen que permite localizar zonas

sospechosas de neoplasia en la prostata, con sensibilidad y especificidad alta, aunque
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para lograr un rendimiento adecuado, se necesita de un resonador de ultima generacion,
de un operador especialmente capacitado, y de un radidlogo altamente capacitado.
Existen algunos reportes de prostatectomia radical indicada s6lo con RM sugerente con
resultados prometedores, aunque hoy este examen presta ayuda dirigiendo la realizacion
de una biopsia transrectal hacia zonas sospechosas. También ha demostrado utilidad en
la deteccion de metastasis 6seas por CP(19).
- Medicina nuclear: El cintigrama 0seo es utilizado rutinariamente en la estadificacion del
cancer prostatico(19).
2.2.1.9. Tratamiento
El tratamiento esta dirigido a incrementar la sobrevida de los pacientes diagnosticados,
asi como su calidad de vida, en periodos largos, libres de recaidas y metéstasis. EI mismo
depende también de la etapa clinica de la enfermedad en el momento del diagndstico. Por
tanto, en la mayoria de los casos se realiza invariantemente la cirugia, prostatectomia
total, seguida de radioterapia, quimioterapia y tratamiento hormonal segun sea el caso.
Como la mayoria de los adenocarcinomas de prostata son hormono dependientes la
terapia hormonal es la opcion terapéutica principal para los pacientes con esta
enfermedad. La finalidad perseguida por la hormonoterapia es suprimir la testosterona
para evitar que esta hormona llegue a las células neoplésicas, ya que las células cancerosas
necesitan hormonas masculinas para su crecimiento, por esto es el tratamiento basico para
combatir los carcinomas metastaticos avanzados, se usa despues de la cirugia o de la
radioterapia, se crea dependencia y esta puede cesar al cabo de los afios y el paciente
puede necesitar otra modalidad hormonal. Esta terapia puede consistir en orquiectomia,
agonistas de la hormona liberadora de hormona luteinizante (LH-RH) como son

leuprolide, goserelin o buserelin(9).
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También se usan medicamentos antiandrogénicos como son la flutamida y la
bicalutamida. Por ultimo, algunas previenen la formacion de andrdgenos por la
suprarrenal como son el ketoconazol y la aminoglutemida. La utilizacion de bloqueadores
antiandrogenicos y agonistas LH-RH se denomina bloqueo andrdgenico total. El
tratamiento antiandrdgenico tiene un efecto paliativo en el carcinoma prostatico incurable
mediante cirugia; induce remisiones, ofrece bastante alivio en los pacientes que antes
habian sufrido mucho(30).

El crecimiento progresivo del tumor favorece la aparicion de clones de células
neoplasicas insensibles a la testosterona, y se incrementan de forma importante la
frecuencia de muertes debida a fendmenos tromboembolicos; por lo que, a pesar de todos
los tratamientos, los pacientes con formas diseminadas del cancer tienen mal prondstico.
Cuando el grado de obstruccion es grave o si la hormonoterapia o el tratamiento
antiandrégenico no proporcionan alivio, sera necesaria la reseccion transuretral de la
préstata. Puesto que el cancer de la préstata invade el tejido hiperplasico no habra ningun
plano de separacion lo bastantemente amplio que permita la enucleacion intracapsular,
como suele practicarse en la hiperplasia benigna(31).

En la practica clinica se utilizan la castracion quirdrgica (orquiectomia), la castracion con
estrégenos o analogos de LH-RH y el uso de antiandrégenos. El blogueo androgénico
maximo o total, utilizado con frecuencia, asocia un agonista de LH-RH y un
antiandrégeno y busca la supresion simultanea de los andrégenos de produccion testicular
y suprarrenal. La cirugia, radioterapia y hormonoterapia, son los métodos mas adecuados
para tratar a los pacientes con tumores localizados (estadios A y B). En la radioterapia se
usan rayos x de alta energia, los cuales matan a las células cancerosas. Puede realizarse

con una maquina para dichos fines (radiacion externa) o a traves de siembras de material
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radiactivo cerca del tumor (radiacion implantada). Esta puede ser usada antes o después
de la cirugia(32).

La cirugia esta indicada en los estadios iniciales de la enfermedad, cuando ain no se ha
diseminado, puede usarse la técnica llamada Nerve-Sparing Surgery con vistas a producir
menor probabilidad de disfuncion eréctil posteriormente, y se puede realizar
prostatectomia parcial o radical con los ganglios de la zona. EXxisten tres técnicas
quirargicas basicas, la prostatectomia radical retropubica, la prostatectomia radical
perineal y la reseccién prostatica transuretral, muchas veces realizada con caracter
paliativo para aliviar la obstruccién producida por el tumor. EI método mas comun
utilizado en al mundo, es la prostatectomia transuretral, en el que la glandula es extirpada
o reducida en tamafio pasando un instrumento Optico flexible, llamado endoscopio, por la
uretra. Es de esperar que mas del 90% de los pacientes de este grupo vivan 15 afios. La
evolucion y sobrevida, dependeran del control bioquimico, la dosis de radioterapia y la
hormono-terapia, asi como, el estadio clinico e histoldgico de la enfermedad en el
momento del diagndstico(32).

2.2.2. Antigeno prostatico especifico:

2.2.2.1. Recuento Historico:

En el afio de 1979 Wang aislaron e identificaron a lo que ahora conocemos como antigeno
prostatico de los tejidos prostaticos. Luego en el afio de 1980 se crea la primera prueba
sérica antecesora de la actual por Kuriyama(18). En 1979 el Dr. T. Ming Chu se
encontraba liderando un equipo de investigacion sobre cancer de prostata en Nueva York,
en este afio publico sus resultados; pero en el afio de 1984 recién le dieron la patente del
descubrimiento e identificacion del antigeno purificado de préstata humana(5). El
resultado de todos estos trabajos realizados hizo que la Food and Drug Administrartion

(FDA) aprobara el uso de el de la medicidn de antigeno prostatico especifico (PSA) para
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el monitoreo de recidiva en post tratamiento de prostatectomia desde el afio de
1986(18,33).

Papsidero y Stamey continuaron con la investigacion sobre el PSA pudieron ampliar los
conocimientos sobre esta, encontrando mejor utilidad para esta, pero fue Catalona quien
decidié utilizarlo por primera vez como marcador de cancer de prostata en el afio de
1991(18). Después de la publicacion del articulo Purification of a human prostate specific
antigen por parte de los médicos Wang, Valenzuela, Murphy y Chu que trabajaban en
Roswell Park Memorial Institute en Nueva York, se introdujo al PSA como marcador
tumoral trascendental para en cancer prostatico(18). Gracias a todos estos
descubrimientos y avances la FDA establece en el afio de 1994 la autorizacion del uso
clinico del PSA para la deteccion temprana del cancer de prostata(10,18).

2.2.2.2. Definicion

También llamado calicreina 111, seminina, semenogelasa, el antigeno prostatico especifico
es una glicoproteina con un peso de 34 kD, integrado por 237 aminoacidos, cuyo gen esta
activado en el cromosoma 19 del ADN de las células epiteliales de ductos y acinos
prostaticos; en condiciones normales es secretado hacia el lumen de estas estructuras. El
antigeno prostatico especifico total consta de dos fracciones: libre y compleja,
susceptibles de ser cuantificadas en el suero

de pacientes afectados por patologias tumorales de prostata, tanto benignas como
malignas. Se considera que el nivel del antigeno prostatico es alto cuando se encuentra
por encima de los 4 ng/dL, con una sensibilidad que oscila entre 67.5 y 80 % y una
especificidad de 60 a 80 % para el cancer de préstata. Entre 70 y 90 % del antigeno
prostatico especifico se presenta de forma compleja (PSAc) ligado a la proteina 1
antiquimiotripsina y una menor proporcion, a la proteina 1 antitripsina. El antigeno

prostatico especifico libre (PSAI) constituye 10 a 30 % del antigeno
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prostatico especifico y es una forma generalmente inactiva que puede presentar varias
isoformas. El antigeno prostatico especifico en la sangre periférica y el PSAI estan
presentes generalmente como formas inactivas. Recientemente han sido descubiertas
isoformas derivadas del PSAI: bPSA, originaria de la porcion benigna de la prostata (zona
transicional), y la proPSA, relacionada con un tumor o zona periférica(28).

2.2.2.3. Uso clinico:

En la prostata cancerosa ocurren varios fendmenos: La glandula se convierte en autocrina,
se pierde la membrana basal y la capa de células estromales. Las diferentes formas de
PSA comienzan a pasar en grandes cantidades al plasma donde las proteinas ligan el
exceso haciendo aumentar los valores del PSA total. Debe entenderse que en
adenocarcinoma el PSA libre aumenta en términos relativos, aunque su porcentaje
disminuya con respecto al PSA total. Sin embargo, es claro que ante la inundacion de
PSA proveniente de las barreras rotas en el cancer, el sistema de proteasas y otras
proteinas esta avido de ligar el exceso y el valor de PSA complejo aumenta mucho en el
compartimento vascular alimentando el valor de PSA total(33).

El uso del antigeno prostatico especifico aumenta las tasas de deteccidn del cancer de
préstata que tiene mayor probabilidad de estar limitado a la glandula cuando se compara
con la deteccidn por otros medios. Con el amplio uso del antigeno prostatico especifico
se produjo un cambio de estadio al diagnostico a favor de la enfermedad localizada,
porque aumenta el tiempo de anticipacion hasta la deteccion del cancer de proéstata. El
tiempo de anticipacion es el periodo por el cual se adelanta el diagndstico mediante la
deteccion sistematica(34).

2.2.2.4. Recomendaciones de la American Cancer Society (ACS)

En su ultima revision del 2014 mantiene parecidas recomendaciones a las del afio 2010.

Un aspecto importante de estas recomendaciones es que los médicos antes de realizar el
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cribado deben informar al paciente sobre los posibles beneficios y limitaciones de las

pruebas de cribado, siempre que el paciente tenga el suficiente entendimiento para tomar

por si mismo la decision de participar o no en el cribado.

Aconsejan el cribado mediante la determinacion de PSA vy, si es necesario, también con

tacto rectal:

- A partir de los 50 afios de edad, a todos los hombres que no presentan riesgo de CP
(riesgo intermedio), si tienen una esperanza de vida superior a 10 afios;

- A partir de los 45 afios de edad, a todos los hombres con alto riego de presentar CP
(afroamericanos, un familiar de primer grado diagnosticado de CP antes de los 65 afios
de edad);

- A partir de los 40 afios a todos los hombres con riesgo atin mayor (aquellos con mas de
un familiar de primer grado con CP a una edad temprana).

Segun los valores de PSA, si este es menor a 2,5 nanogramo por cada mililitro(ng/ml),

aconsejan control cada 2 afios; si es mayor o igual a 2,5ng/ml, control anual.

2.2.2.5. Valores normales e interpretacion de los valores:

En varones de 60 o mas afios de edad se aceptan como valores normales de PSA los

comprendidos entre 0 y 4ng/ml. Hasta los 60 afios se han considerado cifras de PSA

dentro de la normalidad entre 0 y 3ng/ml. La probabilidad de presentar CP con valores de

PSA entre 4-10ng/ml es del 30% y es superior al 50% para valores superiores a 10ng/ml.

ElI PSA no es un marcador especifico de cancer, sino de 6rgano. Puede estar elevado en:

hiperplasia benigna de prostata, prostatitis, retencion aguda de orina, otras infecciones del

aparato urinario y situaciones tales como manipulacion con catéter, biopsia prostéatica,
tras relaciones sexuales o tras realizacion de tacto rectal. Puede estar disminuido en
varones que toman farmacos inhibidores de la enzima 5 alfa reductasa de la prostata y en

varones encamados. Se observé una incidencia progresiva de CP en varones con PSA
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menor a 4ng/ml, que oscilaba entre el 6% con cifras de PSA menor a 1ng/ml y cerca del
25% con cifras de PSA entre 3-4ng/ml, aunque la mayoria de los CP con estos valores de

PSA son de bajo grado(34).

PSA 1.01-1.5ng/ml 2.2 veces mayor riesgo de tener Ca P en los préximos 10 afios

F8A 1.51-2.0ng/ml 3.4 veces mayor riesgo de tener Ca P en los priximos 10 afios

FBA 2.01-3.0ng/ml 5.5 veces mayor riesgo de tener Ca P en los proximos 10 afios

PBA 3.01 -4ng/ml 8.6 veces mayor riesgo de tener Ca P en los priximos 10 afos

PSA 401 -10ng/ml 22.2 veces mayor riesgo de tener Ca P en los proximos 10 afios

FSA =10 ng/ml 145.3 veces mayor riesgo de tener Ca P en los proximos 10 afios
{Phyaician = Health Ssudy, Gann ot al JAMA 1008; 273280204

Hombres en sus 40 ‘con PSA total de > 0.6 ng/ml fueron significativamente
méis propensos a tener Cincer de Prostata

25 afios de probabilidad de estar libre de Ca P fue de 89.6% en hombre con PSA< 0.6

25 afios de probabilidad de estar libre de Ca P fue de 71.6% en hombre con PSA > 0.8
(Fang at &), Baltimore Longtudingl Study of Aging. Urelogy 2001 88:411-4118) # 13%

Figura 2: Pronosticador de riesgo de cancer de prostata. Fuente: Physician’s Health
Study.(34)

2.2.3. Biopsia de prostata:
2.2.3.1. Definicion
Una biopsia es un procedimiento para extraer pequefias muestras de la prostata y luego
examinarlas al microscopio. Una biopsia por puncién con aguja gruesa es el principal
método usado para diagnosticar el cancer de prostata. Por lo general, un urélogo realiza
la biopsia, quien es un cirujano que trata los canceres del tracto genitourinario, incluyendo
la glandula prostatica(14).
2.2.3.2. Como se hace
El médico emplea el ultrasonido transrectal( TRUS) para “observar” la glandula prostatica
e insertar rapidamente una aguja delgada y hueca a través de la pared del recto hasta

alcanzar la prostata. Al retirar la aguja, se extrae un pequefio cilindro de tejido prostatico.
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Esto se repite varias veces. La mayoria de los urdlogos tomara alrededor de 12 muestras
cilindricas de diferentes partes de la prostata. Aunque el procedimiento parece doloroso,
por lo general cada biopsia solo causa una sensacion desagradable breve debido a que se
hace con un instrumento especial de biopsia con resorte automatico. Este dispositivo
introduce v retira la aguja en fracciones de segundo. La mayoria de los médicos que
realiza la biopsia adormeceran el area primero al inyectar un anestésico local al lado de
la prostata. Seria bueno que le pregunte a su médico si él o ella planea hacer esto(26).
La biopsia por si sola dura aproximadamente 10 minutos y por lo general se realiza en el
consultorio del médico. Es probable que se le administren antibidticos antes de la biopsia,
y posiblemente por un dia o dos después del procedimiento para reducir el riesgo de
infeccion(35).

Unos pocos dias después del procedimiento, usted puede sentir cierta molestia en el area,
y puede notar sangre en su orina. Ademas, puede sangrar un poco por el recto,
especialmente si tiene hemorroides. Muchos hombres observan sangre en el semen o
semen de color del metal oxidado, lo que puede durar por algunas semanas después de la
biopsia (dependiendo de cuan frecuentemente eyacule)(35).

2.2.3.3. Resultados

Las muestras obtenidas por medio de la biopsia se enviaran a un laboratorio para
observarse con un microscopio y ver si contiene células cancerosas. Si se observa cancer,
también se le asignara un grado, valorizado en la escala de Gleason que fue explicada con
anterioridad en el capitulo de cancer de prostata. Usualmente los resultados (presentados
en un informe de patologia) estan disponibles de uno a tres dias, aunque a veces podria
tomar mas tiempo(35). Aun cuando se toman muchas muestras, las biopsias pueden
algunas veces pasar por alto el cancer si ninguna de las agujas de la biopsia lo alcanza.

Esto se conoce como resultado negativo falso. Si su médico sigue teniendo mucha
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sospecha de que usted tiene cancer de prostata (por ejemplo, debido a que su PSA esta

muy elevado), es posible que sea necesario repetir la biopsia para ayudar a confirmar si

hay o no cancer(35).

Algunas veces, cuando se observan las células prostaticas, éstas no parecen ser cancer,

pero tampoco se ven normales. A menudo, estos resultados se catalogan como

sospechosos. Entre los principales tenemos a los siguientes:

- Neoplasia prostatica intraepitelial: en la neoplasia prostatica intraepitelial (prostatic
intrepithelial neoplasia, PIN), hay cambios en la apariencia de las células de la glandula
prostatica, pero las células anormales no parecen estar invadiendo otras partes de la
prostata (como si lo harian las células cancerosas). La PIN a menudo se divide en dos
grupos:

v" PIN de bajo grado: los patrones de las células de la prdstata se ven casi normales.

v" PIN de alto grado: los patrones de las células se ven mas anormales.

Muchos hombres comienzan a presentar una neoplasia de bajo grado a una edad

temprana, pero no necesariamente padeceran cancer. Aln no esta clara la importancia de

la neoplasia prostéatica intraepitelial de bajo grado con respecto al cancer de prostata. Si
en una biopsia de la prostata se reporta un hallazgo de PIN de bajo grado, el seguimiento
para los pacientes usualmente es el mismo al que se daria si nada anormal se hubiese
reportado. Si en la biopsia se encuentra una neoplasia prostatica intraepitelial de alto
grado, hay una probabilidad aproximada de 20% de que el cancer ya esté presente en
algun lugar de la préstata. Por esta razon, los médicos a menudo observan cuidadosamente

a los hombres con neoplasia prostatica intraepitelial de alto grado y pueden recomendar

la repeticion de una biopsia de la préstata, especialmente si la biopsia original no tomo

muestras de todas las partes de la glandula(35).
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- Proliferacion microacinar atipica: algunas veces simplemente se denomina como atipia.
En la proliferacion microacinar atipica (atypical small acinar proliferation, ASAP), las
células parecen ser cancerosas cuando se observan con un microscopio, pero hay muy
pocas de ellas en la ldmina como para hacer un diagndstico con certeza. Si se encuentra
ASAP, hay una alta probabilidad de que también haya cancer en la prostata, razon por
la cual muchos médicos recomiendan repetir la biopsia pocos meses despues.

- Atrofia inflamatoria proliferativa: en la atrofia inflamatoria proliferativa (proliferative
inflammatory atrophy, PIA), las células de la prdstata lucen mas pequefias de lo normal,
y hay signos de inflamacion en el area. La PIA no es cancer, pero los investigadores
creen que algunas veces puede convertirse en una PIN de alto grado o tal vez en cancer
de prdstata directamente(35).

2.3. Definicion de términos bésicos
2.3.1. Prostata
La prostata es una masa glandular que rodea en el hombre la porcion inicial de la uretra.
Hasta la pubertad esta poco desarrollada. Luego crece bruscamente. En adultos mide
aproximadamente 4 x 2 x 3cm y pesa alrededor de 25 gramos. Con posterioridad a la
pubertad, la patologia que afecta mas frecuentemente a la glandula son los procesos
inflamatorios o prostatitis. Luego de los 40 afios la hipertrofia prostéatica benigna es
habitual, y después de los 60 afios la patologia mas significativa corresponde al cancer de
prostata(25).

2.3.2. Cancer:

Es el crecimiento descontrolado de celulas anormales sobrepasando a las células

normales, este suceso puede darse en cualquier parte del cuerpo; esto conlleva a un

inadecuado funcionamiento del organismo(36).
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2.3.3. Tumor:

Una de las consecuencias del cancer suele el crecimiento de una masa a la cual se la
denomina tumor o crecimiento, aunque no todas estas masas son de origen canceroso.
Para poder verificar si este es 0 no canceroso, se tiene que realizar una prueba en la que
se extrae un fragmento de la masa y se lo analiza, si este resulta que no es canceroso lo
denominaremos tumor benigno, caso contrario se lo denomina tumor maligno. No todos
los canceres generan tumores, existen excepciones como en el caso de la leucemia que es
un cancer de la sangre, en esta enfermedad no se forman tumores, ya que se originan en
otras células del cuerpo(36).

2.3.4. Antigeno

Un antigeno es una sustancia que desencadena la formacidn de anticuerpos y puede causar
una respuesta inmunitaria. La definiciébn moderna abarca todas las sustancias que pueden
ser reconocidas por el sistema inmunitario adaptativo, bien sean propias o ajenas. Un
antigeno suele ser una molécula ajena o toxica para el organismo (por ejemplo, una
proteina derivada de una bacteria) que, una vez dentro del cuerpo, atrae y se une con alta
afinidad a un anticuerpo especifico. Cada anticuerpo es capaz de lidiar especificamente
con un unico antigeno gracias a la variabilidad que le otorga la region determinante de
complementariedad del anticuerpo dentro de la fraccion Fab de los mismos. Para que un
antigeno sea reconocido por un anticuerpo, estos interactian por complementariedad
espacial. La zona donde el antigeno se une al anticuerpo recibe el nombre de epitopo o
determinante antigénico, mientras que el area correspondiente de la molécula del
anticuerpo es el paratopo. (Una analogia habitual para describir estas interacciones es el

acoplamiento de una cerradura que seria el epitopo con su llave el paratopo)(37).
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2.4.Hipotesis y variables:
2.4.1 Formulacion de hipotesis:

H1: Existe un grado de correlacién directa entre el valor del antigeno prostatico especifico
y el resultado histopatoldgico para cancer de préstata en pacientes del servicio de
urologia del Hospital Il EsSalud de Cajamarca en el periodo de enero a octubre del
2019.

HO: No existe correlacion entre el valor del antigeno prostatico especifico y el resultado
histopatoldgico para cancer de prostata en pacientes del servicio de urologia del

Hospital 11 EsSalud de Cajamarca en el periodo de enero a octubre del 2019.
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2.4.2 Operacionalizacion de variables:

identificar células
cancerigenas.

Variable Definicion tedrica Indicador Tipo de Escala de | Técnicas Instrumentos
variable medicion
Valor del antigeno | Se utiliza como un <=4 ng/mL Se realizara Registro del
prostatico marcador tumoral del | 4 — 10 ng/mL Intervalo | mediante la resultado de
especifico carcinoma de prostata. | 10 — 20 ng/mL | Cuantitativo recoleccion de | PSA en
20 — 40 ng/mL Ordinal informacion historia clinica
>= 40 ng/mL
Resultado Procedimiento en el Registro del
histopatologico que el urélogo obtiene Se realizara resultado
para cancer de muestras del tejido Escala de mediante la histopatolégico
préstata prostatico con el Gleason Cualitativo | Nominal | recoleccion de | en historia
propdsito de intentar informacién clinica
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CAPITULO Il
3. Disefio metodologico:
3.1. Disefio de la investigacion:
El estudio serd de tipo analitico porque desintegramos el estudio en variables con la
finalidad de conocer su comportamiento y el grado de correlacion de las mismas; de tipo
descriptivo porque se observa y se describe el comportamiento de las variables sin buscar
influir en ellas, de tipo observacional porque solo realizamos la observacion y registro de
los acontecimientos sin intervenir en el curso natural de estos y transversal porque se
medira la exposicién o enfermedad y el resultado en un punto determinado en el
tiempo(38)(39).
3.2.  Poblaciéon y muestra:
3.2.1. Poblacion:
En realidad, pocas veces es posible medir a toda la poblacion, por lo que obtenemos o
seleccionamos una muestra y, desde luego se pretende que este subconjunto sea un reflejo
fiel de la poblacion. La muestra para este estudio es no probabilistica, ya que se encuentra
representada por el total de la poblacion por no ser muy extensa y haciendo posible el
total de su medicion.
En la presente investigacion, la poblaciéon objeto de estudio, esta conformada por el
namero de pacientes diagnosticados con cancer de prostata en el periodo de enero a
octubre del 2019 en el Hospital Il EsSalud Cajamarca.
Segun la oficina de estadistica y epidemiologia del Hospital 1l EsSalud Cajamarca en el
periodo de enero a noviembre del 2019 se reportaron 32 casos de cancer de prostata los
cuales estamos tomando como referencia para que sea nuestra poblacion y de esta para la

obtencién de la muestra en nuestro estudio.
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3.2.2. Muestra:

Como se menciono en el punto anterior para el presente estudio la muestra seré de tipo

no probabilistico, ya que nuestra muestra se encuentra representada por el total de la

poblacion por no ser muy extensa y haciendo posible el total de su medicién.

3.2.2.1. Criterios de seleccién:

3.2.2.1.1. Criterios de inclusion:

Pacientes con diagndstico de cancer de prostata a través de un estudio
histopatolégico en el servicio de Urologia del Hospital Il EsSalud de Cajamarca, en
el periodo enero a octubre del afio 2019.

Pacientes con determinacion de las concentraciones plasmaticas de antigeno
prostatico especifico en el servicio de Urologia del Hospital 1l EsSalud de

Cajamarca, en el periodo enero a octubre del afio 2019.

3.2.2.1.2. Criterios de exclusioén:

Pacientes que no se realizaron prueba de PSA.

3.3.

Pacientes con diagndstico previo de cancer de prostata
Pacientes que no tengan resultado de estudio histopatolégico para cancer de
préstata.
Pacientes con resultado histopatol6gico no concluyente.
Pacientes que hubieran recibido tratamiento médico que pudiera alterar los valores
de PSA total tales como los inhibidores de alfa-5-reductasa, tiazidas, metotrexate o
ciclofosfamida.

Meétodos y técnicas de recoleccion de datos:
Observacion directa: Ya que la primera deteccion del problema fue por percepcion
propia al escuchar las continuas disconformidades por parte del personal de la

institucion.
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3.4.

Anédlisis de Bibliografia: Referidos a la bibliografia basica de profundizacion y
especializada relacionada al cancer de prostata, los valores de antigeno prostatico
especifico y resultados histopatolégicos en cancer de prostata.
Anélisis de documentos: se procederd a pedir permiso al director del Hospital |1
EsSalud de Cajamarca para poder tener acceso a las historias clinicas de los
pacientes con cancer de prostata del servicio de Urologia del mismo, luego se
revisara los registros médicos para anotar los valores de antigeno prostatico
especifico y los estudios histopatoldgicos de los pacientes que fueron sometidos a
biopsias de prostata.
Ficha de datos: los valores que se sacaran de las historias clinicas seran anotadas
para poder interpretarlas de manera adecuada. (Anexo 1)
Internet: Para la investigacion se utilizara esta técnica puesto que mediante ella se
puede recabar amplia informacién, lo que complementaré el cuerpo de la tesis.
Técnicas para el procesamiento y andlisis estadistico de los datos.
Los datos obtenidos a traves de la historia clinica de los pacientes que serén
diagnosticados con cancer de prostata a través de biopsia de prostata del servicio de
urologia del Hospital 1l Es Salud Cajamarca seran anotados en nuestra ficha de
datos (Anexo 1); se escoge este hospital por el mayor nimero de intervenciones de
biopsia de prostata en pacientes con alta sospecha de cancer de préstata.
Estos datos se clasificaran y ordenaran para luego procesarlos de manera secuencial
y hacer la tabulacién correspondiente, la cual se realizara de forma manual y luego
en computadora a través del Programa Excel para presentarlo en forma ordenada y
detallada, las tabulaciones de datos se haran en graficas de barras para un mejor

entendimiento de los mismos.
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Una vez recogida la informacion se procedera a la interpretacion de los datos
obtenidos para sistematizar de acuerdo a los resultados adquiridos y a la naturaleza
del estudio y contrastar con la realidad.

Se analizard, evaluard y representard estadisticamente la informacién por cada
variable e indicador seleccionados. Esto nos permitird valorar y validar la
informacion a través de la contrastacion de la hipotesis desechando algunos datos
de escaso grado de significacion.

En el andlisis estadistico se utilizara el programa SPSS 25 para indagar la relacion
existente entre el valor del antigeno prostatico especifico y sus respectivos

resultados del estudio anatomopatoldgico.
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CAPITULO IV
4. Resultados:
Se obtuvo un total de 32 pacientes del servicio de Urologia del Hospital Il Es Salud
Cajamarca los cuales cumplieron con todos los criterios de inclusion que estan detallados
en el presente trabajo, para que formen el grupo de estudio para la investigacion. Ademas,
la oficina del area de epidemiologia brindo una base de datos en la que se detalla cuantos
pacientes fueron atendidos en dicho nosocomio en el &rea de Urologia, para obtener una
poblacion estimada se tomara a todos los pacientes varones que estan asegurados y que
tengan més de 56 afios de edad puesto que estos pacientes son los mas propensos a realizar
la enfermedad segun la literatura, no se tomara en cuenta otros factores externos, se toma
entonces una poblacién de 104 693 pacientes varones asegurado en Es Salud Cajamarca.
Para poder determinar la incidencia sobre casos de cancer de prdéstata en el Hospital 11 Es
Salud Cajamarca se utilizara la siguiente formula dispuesta por la Organizacién Mundial
de la Salud(40,41):
Formula de incidencia:

Numero de casos nuevos ocurridos en un lugar X en un periodo dado Lon
X

Total de personas de la poblacién base (en riesgo) en el lugar X y periodo dado
Fuente: Organizacién Mundial de la Salud (42).
Donde: “n” es una constante que en este casi se toma el valor de 5.

Entonces obtenemos que:

32
104 693

x 10> = 30 por cada 100 000 habitantes.

Obteniendo una incidencia 30 casos de cancer de prostata en el servicio de Urologia del

Hospital Il Es Salud Cajamarca de por cada 100 000 habitantes.
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4.1.Tablas y gréficos:

Tabla 1: Distribucién de frecuencias y porcentajes del valor de antigeno prostatico
especifico por intervalos en pacientes con cancer de prostata

Intervalos(ng/mL) Frecuencia Porcentaje

<=4 3 9%
4210 3 9%
11a30 11 34%

>=30 15 47%
Total 32 100%

Fuente: Elaboracién propia

47%
34%
<=4 >=30

4310 11a30

Gréfico 1: Porcentajes del valor de antigeno prostatico especifico en pacientes con
cancer de prostata

De acuerdo con la tabla 1 y grafica 1 podemos observar que el 9% de los pacientes
presentan su valor de antigeno prostatico especifico menor a 4ng/mL; que otro 9% lo
presenta dentro del rango de 4 a 10ng/mL, el 34% lo presenta en el rango de 11 a 30

ng/mL y el 47% presenta valores mayores a 30 ng/mL.

50



Utilizando la férmula de incidencia de la organizacién mundial de la salud tenemos que:
o 33—2 x 10°= 9 375 por cada 100 000 habitantes que se atienden en el servicio de

Urologia con cancer de prostata presentan un valor de antigeno prostatico

especifico menor a 4ng/mL.
o :—2 x 10°= 9 375 por cada 100 000 habitantes que se atienden en el servicio de

Urologia con cancer de prostata presentan un valor de antigeno prostatico
especifico entre 4 a 10 ng/mL.

o ;—; x 10°= 34 375 por cada 100 000 habitantes que se atienden en el servicio de
Urologia con céancer de prostata presentan un valor de antigeno prostatico
especifico entre 11 a 30 ng/mL.

° g x 10°= 46 875 por cada 100 000 habitantes que se atienden en el servicio de

Urologia con céncer de prdstata presentan un valor de antigeno prostatico
especifico mayor a 30 ng/mL.

Tabla 2: Distribucién de frecuencias y porcentajes de grupo etario en pacientes
con cancer de proéstata

Edad Frecuencia Porcentaje
Menor a 60 3 9%
60 a 69 9 28%
70a79 8 25%
80 a mas 12 38%
Total 32 100%

Fuente: Elaboracion propia
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38%
28%
25%

Menor a 60 60a 69 70a79 80 a mas

Gréfico 2: Porcentajes de pacientes por grupo etario en pacientes con cancer de

prostata

De acuerdo con la tabla 2 y grafica 2 podemos observar que 9% de los pacientes presentan

menos de 60 afios de edad, el 28 % presentan entre 60 a 69 afios de edad, 25 % entre 70

a 79 afos de edad y que 38 % presentan mas de 80 afios de edad.

Tabla 3: Distribucion de frecuencias y porcentajes segun Escala de Gleason en
pacientes con cancer de proéstata

Grados  Frecuencia  Porcentaje

Grado | 2 6%
Grado Il 3 9%
Grado Il 11 34%
Grado IV 13 41%
Grado V 3 9%
Total 32 100%

Fuente: Elaboracion propia
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41%
34%
I
6%

Grado | Grado Il Grado lll Grado IV Grado V

Gréfico 3: Porcentajes de pacientes segin escala de Gleason en pacientes con
cancer de proéstata

Segun latabla 3 y grafica 3 podemos observar que el 6% de los pacientes presentan Grado
I segun la escala de Gleason, el 9% presenta grado |1, el 34% presenta grado 111, el 41 %
presenta grado 1V, y el 9% presenta grado V segun escala de Gleason.

Utilizando la férmula de incidencia de la organizacion mundial de la salud obtenemos

que:
o 32—2 x 10°= 6 250 por cada 100 000 habitantes que se atienden en el servicio de
Urologia con cancer de préstata presentan grado de | segln la escala de Gleason.
o 33—2 x 10°= 9 375 por cada 100 000 habitantes que se atienden en el servicio de
Urologia con cancer de prostata presentan grado de 11 segln la escala de Gleason.
o % x 10°= 34 375 por cada 100 000 habitantes que se atienden en el servicio de
Urologia con cancer de prostata presentan grado de 111 segun la escala de Gleason.
o g x 10°= 40 625 por cada 100 000 habitantes que se atienden en el servicio de

Urologia con cancer de préstata presentan grado de IV segun la escala de Gleason.
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o ;—2 x 105= 6 250 por cada 100 000 habitantes que se atienden en el servicio de

Urologia con cancer de prostata presentan grado de V segun la escala de Gleason.

Tabla 4: Escala Gleason histopatologico versus edad y valor antigeno prostatico

Escala Gleason histopatologico

ftem Respuesta Indicador I I i v \Y Total
Menos de frec 0 0 1 2 0 3
60 % 0% 0% 33% 67% 0%  100%
De 60 a frec 1 0 4 3 1 9
69 % 11% 0%  45% 33%  11%  100%
Edad
De 70 a frec 0 1 1 5 1 8
9 % 0% 13% 13% 63% 13%  100%
De 80 a frec 1 2 5 3 1 12
mas % 8%  17%  42% 25% 8%  100%
frec 2 1 0 0 0 3
<=4
% 67% 33% 0% 0% 0%  100%
frec 0 1 2 0 0 3
Valor De4all
antigeno % 0% 33% 67% 0% 0%  100%
prostatico frec 0 1 5 5 0 11
especifico ella
30 % 0% 9%  45% 45% 0%  100%
De 31 a frec 0 0 4 8 3 15
mas % 0% 0% 27% 53% 20%  100%

Fuente: Elaboracion propia.
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Valor antigeno prostatico especifico

Edad

Escala Gleason histopatoldgico

20%
) 53%
De 31 a mas i 27%
0
0%
0% 45%
0
De 11a30 o 45%
0
0%
0%
0%
De4all 67%
0 33%
0
0%
0%
<=4 0%
33%
67%
8% 25%
0
De 80 a méas 42%
17%
8%
12%
64%
De70a79 12%
12%
0%
1% 33%
0
De 60 a 69 i 45%
0
11%
0% 67%
0
Menos de 60 0 33%
0
0%

0% 10% 20% 30% 40% 50% 60% 70%
AV A\VARER | | Bl | I

Gréfica 4: Escala de Gleason histopatoldgico versus edad y valor antigeno
prostatico
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En relacion con la tabla 4 y grafica 4 conforme a su distribucion podemos observar que
en cuanto a los pacientes con edades menores a 60 afios el 33% se encuentra en un grado
I11 de la escala de Gleason y el 67 % restante en grado IV. De los pacientes con edades
entre 60 y 69 afios, un 11% de estos presenta un grado | de la escala de Gleason, un 45%
grado 111, un 33% grado IV y el 11% grado V. Los pacientes con edades entre 70 y 79
afos, el 13 % de estos presenta grado Il, otro 13% presenta grado 111, un 63% presenta
grado IV y un 13% grado V. Y los pacientes con edad superior a los 80 afios, el 8%
presenta grado I, el 17% grado II, el 42% grado Il1, el 25 % presenta grado 1V y un 8%
grado V.

Asimismo, podemos observar en la misma tabla y grafica que los pacientes con un valor
de antigeno prostatico especifico menor a 4ng/mL el 67% de estos presenta un grado |
segun escala de Gleason y el 33% tiene grado Il. De los pacientes con valores
comprendidos entre 4 y 10 ng/mL el 33% presenta grado 11 y el 67% tiene grado I1l. Los
pacientes que presentan valores entre 11 a 30 ng/mL el 9% de estos presenta grado 11, el
45% presenta grado 11, y el otro 45% presenta grado IV. En cuanto a los pacientes que
presenta valores superiores a 30 ng/mL, el 27 % de estos presenta grado 111, el 53% grado

IV y el 20 % restante grado V.
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Tabla 5: Correlacion para edad, valor antigeno prostatico y escala Gleason
histopatoldgico

Correlacion Rho de Spearman

Valor
. , Escala Gleason
Item Edad antigeno . L
" histopatoldgico
prostatico
Correlacién 1,000 0,274 0,428*
Edad
Sig. 0,129 0,015
Valor antigeno Correlacién 0,274 1,000 0,649**
prostatico Sig. 0,129 0,000
Escala Gleason Correlacion  0,428* 0,649** 1,000

*, La correlacion es significativa en el nivel 0,05.

**_La correlacién es significativa en el nivel 0,01.

Fuente: Elaboracién propia

Latabla5 presenta las correlaciones no paramétricas de Spearman entre la edad y la escala

de Gleason dando como resultado un valor de 0,428 positiva media, ademéas de la

correlacion de Spearman entre valor antigeno prostatico y la escala de Gleason con un

valor de 0,649.
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CAPITULO V

5. Discusién de resultados:

En el presente trabajo se contd con una poblacion y muestra de 32 pacientes con
diagnostico de cancer de prostata, se trabaja con la misma muestra y poblacion puesto
que nuestro trabajo es de tipo no probabilistico puesto que esta no es muy extensa y
para poder trabajar con ella en toda su extension. Se obtiene ademas el dato de que en
el Hospital 11 Es Salud Cajamarca cuenta con 104 693 pacientes varones asegurados
en el afio 2019(40,41); en cuanto al nimero de pacientes encontrados en el afio 2019
que fue de 32 pacientes es mayor al nUmero de pacientes que se encontré en el afio
2018 en el Hospital 11 EsSalud Cajamarca donde se encontré 23 casos de cancer de

préstata. (Anexo 2).

Nuestra investigacion nos da como resultado que la incidencia de cancer de préstata
en los pacientes de Urologia del hospital 1l Es Salud Cajamarca es de 30 por cada 100
000 habitantes que son atendidos en dicho establecimiento y servicio; este resultado

es mucho menor con respecto a la incidencia estimada de estados unidos (43).

En la tabla 2 podemos observar que el cancer de prostata ha afectado con mayor
frecuencia a los pacientes con edades superiores a los 80 afios con un porcentaje de
38%, segun los estudios internacionales la edad con mayor preponderancia que
presentan los pacientes con cancer de prostata es a partir de los 65 afios de edad(11),
si tomamos en cuenta a los pacientes de nuestro estudio que presentan una edad mayor
a 60 afios obtenemos un 91% del total de los pacientes que presentan cancer de
prostata, siendo esto casi el total de la muestra, podemos decir entonces que nuestros
resultados son compatibles con otros estudios relacionados de cancer de prostata (11),

y que la probabilidad de encontrar un cancer de prostata aumenta con la edad.
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En la tabla 1 que nos muestra los valores del antigeno prostatico especifico segun
intervalos y asimismo nos muestra su frecuencia y porcentaje donde podemos
observar que en un 47 % de estos presenta valores de antigeno prostatico especifico
superiores a 30 ng/mL; dandonos a entender que la mayoria de los pacientes con
cancer de prostata de nuestro medio presentan un valor de antigeno prostatico
especifico muy elevado, el cual en este caso se lo ha encontrado hasta 7 veces por
encima de su valor normal superior en su gran mayoria(14,34) y concuerda ademas
con otros estudios en los que se indica que la mayoria de pacientes con cancer de
préstata tenian sus valores de antigeno prostatico especifico con valores mayores a 25
ng/mL(12). Se verifica ademas a través de las formulas utilizadas para poder
determinar la incidencia, que de 46 875 por cada 100 000 habitantes que se atienden
en el servicio de Urologia con cancer de prostata presentan un valor de antigeno
prostatico especifico mayor a 30 ng/mL estos valores son congruentes con los

hallados por Mendoza Pérez en su trabajo(4).

En la tabla 3 y grafica 3 podemos observar que un 41% de los pacientes con cancer
de préstata presentan un grado IV segln escala de Gleason correspondiendo este
grupo al mas frecuente segin nuestro estudio, seguido por los pacientes que
representan un 34% con un grado 11 segun la escala antes mencionada, ambos grados
representan mas de la mitad de nuestra poblacion, coincidiendo con otros estudios
realizados en nuestro pais que indican que la gran mayoria de los casos son detectados
en estos estadios(4), y que ademas gran parte de estos pacientes que llegan a un
nosocomio con incomodidad para miccionar u otros sintomas que suelen hallarse en
esta enfermedad llegan a diagnosticarse de cancer de préstata en estadios avanzados

de este, siendo este resultado compatible con un estudio realizado en Lima donde
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indican que esto puede deberse tal vez a una suma de factores sociales y culturales

(44) y que debido a esto es que ya se encuentran a los pacientes en estadios avanzados.

Vemos ademas que la mayor incidencia es de grado 1V segln la escala de Gleason
con un total de 40 625 por cada 100 000 habitantes que fueron atendidos en el servicio
de Urologia con cancer de prostata, estos valores de frecuencia e incidencia coinciden
con los estudios realizados en Lima Pert(4), donde se halla que mas de la mitad de
pacientes representaba el grupo conformado por los pacientes con grado Il y grado
IV (4).

En nuestra tabla 4 y grafica 4 podemos observar que del grupo de pacientes con edad
menor a los 60 afios se encontrd con mas frecuencia un cancer de préstata en grado
IV; los pacientes con edades conformadas entre los 60 y 69 afios presentan por su
parte una frecuencia mas elevada en el grado Il de la escala de Gleason, caso
contrario sucede con los pacientes con edad comprendida entre los 70 y 79 afios donde
se encuentra con mas frecuencia al grado IV y en pacientes con edades superiores a
los 80 afios de edad se encuentra la mayor frecuencia en el grado |11, podemos notar
ademas que el grado menos frecuente en hallar es el grado I; podemos corroborar de
esta manera lo dicho anteriormente de que la mayoria de los casos de cancer de
préstata se los encuentra en estadios y grados avanzados, y que la gran minoria se lo
encuentra es grado bajos.

En la misma grafica y tabla podemos encontrar ademas una relacién entre los valores
del antigeno prostatico especifico y los grados seguin escala de Gleason; en los valores
de antigeno prostatico especifico con resultados menores a 4 ng/mL encontramos
como mas frecuente el grado | segun escala de Gleason, de alguna manera podemos
inferir que mientras mas bajo estén los valores del antigeno prostatico especifico

podemos encontrar un cancer en un grado bajo; en los pacientes con valores de
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antigeno prostatico especifico comprendido entre 4 y 10 ng/mL encontramos con
mayor frecuencia el grado Ill, en los pacientes con valores comprendidos entre 11 y
30 ng/mL encontramos con la misma frecuencia a los grados I11 y IV, y en pacientes
con valores de antigeno prostatico especifico mayores a 31 ng/mL encontramos con
mayor frecuencia el grado IV, como podemos observar a medida que aumentan los
niveles de antigeno prostatico especifico se hacen mas frecuentes los grados de mayor
nivel.

En nuestra Gltima tabla se observan los resultados de una prueba de correlacion
conocida como la prueba Rho de Spearman, la cual en nuestro trabajo correlaciona
los valores de los grados segun la escala de Gleason y los valores del antigeno
prostatico especifico y la edad; al tratarse de una correlacion directa entre ambas
variables quiere decir que si alguna de estas aumenta la otra debe de hacerlo por igual
y si ocurre un evento contrario de igual manera; verificando esto y aplicando esta
correlacion en el programa SPSS 25 se obtiene que las correlaciones no paramétricas
de Spearman entre la edad y la escala de Gleason media es levemente significativa y
directa de 0,428 siendo positiva que segun el grado de relacion es débil puesto que se
encuentra entre los valores de 0,26 y 0,50 (45); la correlacion de Spearman entre valor
antigeno prostatico y la escala de Gleason es moderada y altamente significativa
directa de 0,649 puesto que se encuentra entre los valores de 0,50 y 0,75(45); como
se dijo anteriormente en este estudio asignamos una clasificacion a las observaciones
de cada variable y estudiamos la relacion de dependencia entre dos variables dadas,
dado el resultado de relacion positiva directa y altamente significativa de las variables
resultado histopatoldgico segun escala de Gleason y el valor del antigeno prostatico
especifico entonces podemos decir que hay una intensidad fuerte de relacion entre

estas variables comprobando de esta manera nuestra hipotesis.(45)
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CONCLUSIONES

Los valores de antigeno prostatico especifico mas frecuentemente hallados
para cancer de prostata son los que estan por encima de 30 ng/mL.

El grupo etario mas frecuentemente afectado son los pacientes con edades
superiores a 80 afios.

Segun los estudios histopatoldgicos los grados mas frecuentemente
encontrados en cancer de préstata son los de grado 111y grado IV.

Existe una correlacién directa entre el valor del antigeno prostatico especifico
y el resultado histopatoldgico de cancer de prostata, con un valor de 0,649
siendo esta una relacién fuerte y significativa y de esa manera se comprueba

la hipétesis de nuestra tesis.
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RECOMENDACIONES

Concientizar a la poblacién para el descarte y diagnostico precoz de cancer de
préstata y evitar que este se lo diagnostique en estadios avanzados.

Creacion de grupo de ayuda social y psicologica para los pacientes que sufren de
esta enfermedad.

Realizar otras investigaciones del mismo tipo con poblacion y muestra de mayor
cantidad.

Implementar nuevas medidas de diagnostico precoz en el paciente adulto para

cancer de prostata.
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ANEXOS

1. Anexo 1:

Ficha de Recolecciéon de Datos

[EEN

. N° de paciente:

. N° de Historia Clinica:

N

3. Edad:

SN

. Valor del Antigeno Prostatico Especifico:

) <=4 ng/mL

) 4—-10 ng/mL
) 10 - 20 ng/mL
) 20 — 40 ng/mL
) >=40 ng/mL

AN AN S S

5. Resultado histopatoldgico para cancer de prostata:

) Positivo para cancer de prostata. De ser positivo colocar escala de Gleason: ()
) Negativo para cancer de prostata
) Resultado sospechoso, no concluyente para cancer de prostata

—~~
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2. Anexo 2

Documento emitido por la Oficina de Epidemiologia del Hospital Il EsSalud Cajamarca
donde se verifica el nUmero de pacientes de dicho hospital que fueron diagnosticados con
cancer de prostata en el periodo de enero a octubre del 2018 y que ademas fueron
sometidos a las pruebas pertinentes que aseguran dicho diagnostico, este dato se lo tomara
como referencia para la poblacion y muestra y que esto sirva para la realizacion del

proyecto de tesis. El documento se puede apreciar en la siguiente hoja:
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OFICINA DE EPIDEMIOLOGIA DEL HOSPITAL II ES
SALUD CAJAMARCA

Presente:

Mediante este documento el Hospital II Es Salud
Cajamarca a través de la Oficina de epidemiologia hace de
conocimiento que, en el periodo de enero a octubre del
presente afio 2018; se contd con un total de 23 pacientes
diagnosticados con cancer de prostata a los cuales se les
hizo las pruecbas pertinentes para poder llegar a dicho
diagnostico, verificado a través de los datos estadisticos de
las oficinas de epidemiologia de dicho hospital, este
documento es entregado al alumno Christian Mitchael
Cabanillas Portilla identificado con DNI 70929149, de la
Facultad de Medicina Humana de la Universidad Nacional
de Cajamarca para que sirva de referencia en su proyecto de
tesis.

Cajamarca, 19 de diciembre del 2018

Atentamente,

Oficina de Epidemiologia del Hospital

[T Es Salud Cajamarca.



3. Anexo 3:

En este documento muestra la resolucion hecha por el Hospital 11 Es Salud Cajamarca
para la realizacion del proyecto de tesis en sus instalaciones, y poder tener acceso al area
de epidemiologia para obtener la base de datos concerniente, acceso a las historias clinicas
virtuales y fisicas y ademas del permiso de revisar los resultados de anatomopatologica

en el area de patologia, asi mismo de los resultados de laboratorio del mismo nosocomio
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