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JUSTIFICACION

Evaluar las caracteristicas clinicas y de diagnéstico de los pacientes con
Cdncer de prostata en el Hospital Juiarez de México que se presentaron en el
servicio de Urologia con el diagnéstico de Cancer de prdstata, tomando en
cuenta la edad del diagnédstico, su cuadro clinico de presentaciéon, niveles
séricos de antigeno prostatico especifico, caracteristicas al tacto rectal,
caracteristicas  ultrasonograficas de la glandula prostatica, relacion
gammagrama O0seo con niveles de antigeno prostitico especifico, terapéutica
realizada, tipo de grado histopatoldgico, etapificacion. Consideramos que este
estudio retrospectivo nos ayudara a comprender el tipo de paciente que acude
a la institucion y sus caracteristicas para ofrecer una atencién adecuada.




MARCO TEORICO

El cdncer de prostata es el cancer mas comun en EU y es'la segunda causa de
muerte por cancer después del cancer broncogemco. ‘A’ nivel “mundial se
encuentra como la cuarta causa de cancer mas comin en los hombres; siendo
los avances en el diagndstico y tratamiento factores que han redefinido la
historia natural de la enfermedad .

Siendo la poblacién afro-americana la de mas alto indice de presentacion;
seguido por la raza blanca y en menor porcentaje de riesgo en otras etnias
entre ellas la hispana. Siendo vistos factores como ¢l medio ambiente en las
poblaciones mas desarrolladas se ha visto una mayor incidencia. El cdancer de
prostata es una enfermedad la cual se presenta mas en la edad adulta,
diagnosticindose mas del 75% en personas mayores de 65 afios; habiendo
aumentado el diagndstico en la edad d 50-59 afios de ser de 35 por 100,000
hombres en la década de los 70; a una tasa de 105 por 100,000 habitantes en la
actualidad (EUA); siendo esto modificado por la presencia de nuevos estudios
que hacen posible su mayor deteccidén a.

La mortalidad del cancer de prdstata ha manifestado cambios, los cuales se
han investigado sobre manera en las poblaciones afro americanas encontrando
una incidencia de fallecimiento de 0.7-1.6% anual en las décadas de los 70-
80s; presentdndose un incremento de hasta 3.1% entre 1987-1992; sufriendo
un descenso actualmente 1.9%; notandose parte de este descenso en pacientes
mayores de 85 afios; con una incidencia no igual en el continente europeo la
cual no ha presentado fluctuaciones y presenta una tasa de 33 por 100,000

hab.

Aunque las causas especificas del inicio del cancer de préstata y su progresion
no han sido descubiertas atn, se ha recabado evidencia suficiente para
relacionar factores genéticos y ambientales; Gronberg (1996) y Glover (1998)
determjnaron en estudios relacionados que el hombre que presentaba un
pariente de primer grado con la enfermedad, tenia un riesgo doble de
padecerlia comparado con un hombre sin ¢l mismo parentesco. pero si
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2 6 3 parientes de primer grado con la enfermedad, el riesgo

presentaba 2
aumentaba de 5-11 veces; esto a su vez relacionado con la edad de

diagnéstico, a una edad menor mas posibilidad de malignidadi.a. Carter et al
(1992) estudio los patrones familiares como edad joven de diagnéstico y
multiples familiares afectados, relacionandolo a una herencia autosédmica
dominantes:. El cancer de prdstata tiene también influencia en su inicio y
progresion con los andrégenos, Ross(1992,1998) ha demostrado que los
varones afro americanos presentan hasta un 15% de niveles circulantes de
testosterona total que hombres de raza blanca; asi como ha investigado la
presencia de niveles elevados de metabolitos tales como 3 alfa y 17 beta
glucorénido de androstenediol y androsterona los cuales relaciona, que
reflejen el nivel de conversién de testosterona por la enzima 5 alfareductasa a
dihidrotestosterona. Relacionandose algunas otros sustancias enddgenas como
el factor tisular de crecimiento, deficiencia de vitamina D, mayores
actividades de las isoenzimas converiidoras de testosterona a
dihidrotestosterona, polimorfismo en el gen que modula los receptores

androgénicos.e

Entre los factores ambientales se cuenta la dieta rica en grasas, esto debido a
alteracion de los niveles hormonales y por la mayor produccién de radicales
libresm, y tercero con la presencia del metabolito de acido graso pro
cancerigenos como el &acido araquidénico el cudl es un acido graso
poliinsaturado omega 6 el cual se ha relacionado con la estimulaciéon del
crecimiento de las células cancerigenas prostiticas mediante la conversién de
esta sustancia a acido 5-hidroxyeicosatetraenoicow; dieta rica en calcio, lo
cual se reflejaria con alteraciones en la formacién de vitamina D; disminucién
en ingesta de carotenos, ya que estos son potentes antioxidantes celulares o

Otros factores ain se encuentran en controversia como antecedente de
vasectomia, ingesta de tabaco y alcohol, actividad sexual aumentada, los
cuales aun no presentan hipdtesis definitivas en cuanto su directa

relacidn.aiazasia.

El cancer de prostata presenta un comportamiento tnico ya que se puede
presentar en 2 formas ; histoldgica o latente que se presenta en un 30% de
hombres mayores de 50 afios y hasta en un 60-70% en mayores de 80 afios; y
una forma clinica la cual afecta 1 de cada 6 hombres en EUA. Se estima que el
10% del cancer de préstata se transmite de por via hereditaria y que en hasta el
90% de los casos su origen es esporiadicoas;
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Se han estudiado diversas formas las cuales podrian ser las responsables del
mismouse: .

- Envejecimiento celular
- Ausencia de la enzima Glutatlon
- Célula madre ;

- estrogénica

En un 70% del cancer de présiaté se ‘originan en la zona periférica de la’
glandula' el 15 al 20% en la zona central del 10 al 15% ‘en la zona. de

transicion.e.17.1s.1920)

La ncoplasia intraepitelial prostdatica (NIP) la cual consiste en acinos de
arquitectura prostatica benigna, rodeada de células atipicas, las cuales se
definen en NIP 1 = displasia leve; NIP 2 = displasia moderada; NIP 3
displasia severa. Siendo utilizado también la nomenclatura de NIP.de alto
grado en el que se engloban el NIP 2 y NIP 3; y NIP de bajo grado
correspondiente al NIP 1 siendo este no tan significativo ya que pudiese
confundirse con tejido benigno. El NIP de alto grado se encuentra asociado
como lesion precursora de adenocarcinoma de préstata; sin embargo puede no
estar presente en el desarrollo de la enfermedad.i.2223.242526.27)

El tamaifio de la lesidén esta en relacién con la extensién de la misma y con el
grado histopatolégico. El sistema Gleason (Gleason, 1974) es el utilizado, y se
basa en el patrdn glandular del tumor identificado a una resolucién de poca
magnificacidn, las caracteristicas histoldgicas no juegan un papel en el grado
del tumor; dandose 2 grados el primero el patron predominante y el segundo
mas prevalerte de la arquitectura glandular; otorgandose una numeracién del 1
al 5 siendo el primero el patrén mas diferenciado y el 5 el menos diferenciado.

El patron Gleason 1 y 2 se encuentran formados por nédulos circunscritos,
uniformes, sencillos, separados con acinos glandulares de tamaifio mediano,
algunos autores le dan el término de carcinoma de células claras. El patrén
Gleason 3 infiltra el tejido prostatico no neoplasico y hay disociacién del
tamaiio de las células glandulares. El patrén 4 ya no se observan ndédulos
circunscritos, firmes, sencillo, y presenta células glandulares grandes,
irregulares. En el patrén Gleason 5, no se observa diferenciacion glandular y
esta formado por laminas gruesas, cuerdas, células simples o centros de tumor

con comedonecrosis central.zs.2e30.31)
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La sintomatologia del cincer de prdstata, en la actualidad se ha dejado debido
al uso de la determinacion del antigeno prostatico especifico y exploracién
digito rectal ,esto ya que el cancer de prostata local rara vez produce sintomas;
es la enfermedad extendida la cual puede presentar sintomas de tipo
obstructivo, no olvidando la interrelacién que hay con el crecimiento de tipo
benigno en la zona de transiciéon; se puede presentar entonces datos de tipo
obstructivo como disminucién del! calibre y fuerza miccional, goteo terminal,
pujo, tenesmo vesical, polaquiuria, inversion del nictamero; de tipo irritativo;
hematuria, hidronefrosis; en ocasiones el sintoma inicial puede ser el dolor
6seo o sintomas generales como perdida de peso, astenia, adinamia, hiporexia
en estados mas avanzados de la enfermedad, asi como datos de fractura
patolégicas. En ocasiones el inico signo manifestante inicial es la presencia de
alteraciones en el examen digital rectal como la presencia de aumento de
consistencia, palpacién de nddulos, irregularidad de la glandula.sz2as

El uso de ultrasonido transrectal de prostata se realiza con las siguientes
indicaciones examen digital rectal anormal con o sin elevacidn del antigeno
prostatico especifico con expectativa de vida mayor a 10 afios, con examen
digital rectal normal y elevacién del antigeno prostatico especifico; de esta
manera asi mismo se evalia el volumen del tejido prostatico total y de la zona
de transicion, para realizar el calculo de densidad del antigeno prostitico
especifico en relacién al volumen del tejido; hasta en un 64-78% de los
pacientes refiere algin malestar; teniendo como complicaciones del
procedimiento infeccién que puede evolucionar hacia sepsis, sangrado( mas
comun) 50%, obstruccién urinaria 1-2% , reaccion vasovagal 8%. Lee et al
(1985) describié la apariencia hipoecoica del cancer hasta en un 70% de los
nédulos palpables; no es especifica y puede presentarse también en procesos
inflamatorios, atrofia, hiperplasia y tejido normal.asas3es738

Se ha observado una especificidad del 70 - 90% para identificar lesiones
hipoecoicas, co una sensibilidad del 60 — 87 %, con una especificidad para
diagnosticar la involucracidn de las vesiculas seminales del 77 al 85%.

El uso de la biopsia transrectal de la prostata mediante el uso del ultrasonido
transrectal sobre las areas sospechosas de malignidad aumenta la sensibilidad
en detectar el cancer de préstata sobre todo cuando hay duda diagnéstica, o
para inicio de tratamiento paliativo, las cuales se realizan por medio de
sextantes y debera de repetirse el estudio en aquellos pacientes con alta
sospecha de padecer la enfermedad.s.sosn

10
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El antigeno prostatico especifico( APE) es secretado en altas concentraciones
al liquido seminal donde tiene como funcidn participar en la liquefaccién del
coagulo seminal y se encuentra en bajas concentraciones circulando en el
suero sanguineo donde se encuentran en forma libre ¢ unida a proteinas; la
elevacién de esta sustancia se da por disrupcidn de la arquitectura normal de la
glandula, que permite que el APE se difunda hacia el tejido prostitico y de
ahi a la circulacidn, esto puede presentarse por distintos factores tales como
crecimiento prostitico benigno, prostatitis, cancer de proéstata, manipulaciéon
prostitica como el masaje o toma de biopsia; o el uso de medicamento como
Finasteride; tomando en cuenta que hasta en un 25% de pacientes con cancer
de prostata se pueden presentar con cifras menores de 4ngs/mli. Siendo a su
vez util para el seguimiento del control en pacientes con cincer de prostata en
tratamiento no curativo y en diagnosticar enfermedad residual en pacientes
sometidos a procedimientos curativos (12.43.44.45.36.47)

El uso del Gammagrama 6seo proporciona el método mas sensible para la
deteccidon de metastasis 6seas; Pendergrass, teniendo hasta un 8% de falsos
negativos, teniendo poco uso en pacientes con niveles de APE menor de 10
ngs/ml o sin datos clinicos como dolo éseo, fracturas patolégicas. Dando
informacién valiosa cuando este es negativo con utilidad para valorar la
funcién renal, como base para futuras evaluaciones en pacientes con dolor
Gseo y de progresion de la enfermedad (s, 49,50, 51).

El uso de la tomografia axial computada (TAC), la resonancia magnética
nuclear (RMN), para la deteccion de extension de la enfermedad o busqueda
de metastasis ganglionares linfaticas no se lleva a cabo por rutina por su baja
sensibilidad y debera de realizarse en pacientes con sospecha clinica al
examen digital rectal, con cifras de APE mayores de 20 ngs/ml, o la presencia
de cdincer moderadamente diferenciado en biopsia transrectal con aguja.
Albertseen (2000) estudio que Unicamente pacientes con cifras mayores de
APE 50 ngs/ml, o gados histoldgicos de Gleason mayores de 8, presentan un
20% de especificidad para extensioén de ld enfermedad, por lo que su uso no se
jlis;gisf;lca para la mayoria de los pacientes con las técnicas actuales de imagen
(52.53.54).

La linfadenectomia pélvica continua siendo el mejor método para la deteccion
de enfermedad ganglionar metastasica, teniendo como indicaciones niveles
séricos prequirargicos de APE de 10-20 ngs/ml, ya que con niveles menores
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de 10 ngs/ml se ha visto un rango de infiltracién ‘ganglionar de 1-3% en
diferentes estudios realizados por Narayan y Sgrignoli (1994) y en donde no
se tenga datos por imagen de extensidn tumoral (ss. se. s7. s8).

El primer sistema de clasificacion fuec desarrollado por Whitmore (1956) y
modificado por Jewett (1975). La clasificacion de tumor, nddulo y metastasis
fue asumida por el American Joint Committee for Cancer Staging and End
Results Reporting (AJCC) en 1975 y modificada en 1992, 1997 aunque la
ultima modificacién se encuentra ain en estudio y analisis (ss.60.6t.02).

Clasificacidon segun estadio clinico

Tx
To
T1
Tla
Tib
Tie
T2
T2a
T2b
T2c
T3
T3a
T3b
T3c

T4
Tda

T4b

Nx
No

SISTEMA TNM

Tumor primario que no pucde
identificarse

No hay evidencia de tumor primario
Tumor no palpable, no evidente por
imagen

Hallazgo histolégico incidental en <5%
del tejido resccado

Hallazgo histolégico incidental en >5%
del t¢jido resecado

Tumor no palpable que sc¢ identifica por
biopsia con aguja ( APLE, clevado)

Tumor palpable confinado a préstata
Palpable, la mitad de un 16bulo o menos
Palpable, > mitad de un lébulo

Palpable, afecta los dos lébulos

Tumor palpable mas alld de la préstata
Unilateral, extension extracapsular
Bilateral, extensidn extracapsular
Tumor invade vesiculas seminales

Tumor invade estructuras vecinas

Tumor invade cuecllo vesical, esfinter
externo o recto

Tumor invade musculos clevadores o se

fija a la pared pélvica

No se puede valorar
Sin mctdstasis regionales

SISTEMA JEWETT-
WITHMORE

Etapa Al Focul
Difusa

Eiapa A2

Etapa BO

Ewapa Bl Palpable, <1 Ilébulo y tamafo
<1.5cm

Etapa B2 Pailpable, b Iobul i
>1.5cm

Etapa C1 No hay afeccid de iculas
seminales

Etapa C2 Tumor invade una o ambas
vesiculas seminales

Etapa DO  Elevacién de fosfata Acida
prostitica mayor de 300
Metdstasis regional a ganglios
linfiticos pélvicos u obstruccion
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N1 Metastasis | ganglio <2 em. Etapa D1 ureteral que origine hidronefrosis
N2 Metdstasis 1 ganglio >2cm pero < S em. o )

multiples ganglios menores de Sem
N3 Metastasis 1 ganglio mayor de 5 cm.
Mx No pucde valorarse . R
Mo No hay mclaslnsls a distancia Metastasis "a - ganglios . linfaticos
Mla Meta glios r les Etapa D2 - distantes, huesos, pulmoncs. otros
MIib Metistasis a hueso érganos

Milc Moetdstasis a érganos no pélvicos

Etapa D3 llormono-rcfmctarid

Los hombres diagnosticados con cancer de préstata localizado deberin de
considerarse candidatos para un tratamiento definitivo, si se encuentran en
buen estado general y tienen una expectativa de vida de 10 anos o mayor. La
realizacion del procedimiento esta condicionado a niveles de antigeno
prostatico especifico menores de 10 ngs/ ml, con un reporte histopatolégico
Gleason no mayor de 5 en su suma total se realizara el procedimiento
quirirgico sin necesidad de linfadenectomia pélvica; si es mayor pero menor
a 20 ngs/ml, sin evidencia de invasion extracapsular por los estudios e
imagenologia y con una biopsia con grado histopatolégico no mayor de 5 en
su suma total se realizara el procedimiento acompaiado de linfadenectomia
pélvica; pudiéndose realizar tanto prostatectomia radical retropubica,
prostatectomia radical perineal. Teniendo como complicaciones
intraoperatorias la presencia de hemorragia, lesiones al nervio obturador,
uréter, recto; como complicaciones postoperatorias trombosis de vena
profunda, embolia pulmonar, linfocele pélvico; a largo plazo, presencia de
incontinencia urinaria, disfuncidn eréctil (1-2%6).

Se ha utilizado la radioterapia para el tratamiento de pacientes en condiciones
similares que pacientes que se someten a cirugia pudiendo esta ser de varios
tipos: radiacién pélvica, intersticial, braquiterapia. Siendo la primera utilizada
en un inicio asi como paliativa y teniendo como complicaciones, la presencia
de hemorragia rectal, vesical; diarrea, incontinencia fecal, urinaria;
obstruccidén intestinal, estenosis rectal, cistitis, estenosis uretral, hasta en un

13
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6-16% de los pacientes Yun 2-4 % presentan complicaciones mayores como
fistulas rectal y vesical, impotencia en un 22%. R RO S

En pacientes en los que no se pueda realizar terapéutica'radica] se‘ nenen

nilutamida; uso de estrégenos, agonistas LH —RH.

Llegando a recurrir a medicamentos de segunda linea cuando hay.resistencia a.
los hormonales tales como el ketoconazol, adrmmlcma 5 ﬂuomcllo,

corticoesteroides (es. 6.
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OBJETIVOS

GENERALES:

.

Realizar una revisiéon de 10 afios de los pacientes manejados en el
servicio de Urologia del -Hospital Juirez de México; para evaluar las
caracteristicas propias del cancer 'de préstata abordaje terapéutico y
estadificacién de la poblacién que se atiende en este centro hospitalario.

ESPECIFICOS:
Dentro del estudio se analizaran los siguientes puntos:

Identificar el grupo etireo en esta enfermedad.

Valorar el examen rectal de la préstata como método diagndstico
Identificar el motivo de consulta.

Determinar la importancia del Antigeno Prostatico Especxf’co total
Evaluar el USG transrectal : . e
Reporte histopatoldgico :

Evaluar el tratamiento para los pacientes con cancer de prostata.
Evaluar la importancia del Gammagrama 6seo::en’ relacién-con el
Antigeno Prostitico Especifico y ¢l grado histopatolégico Gleason.

UNIVERSO DE TRABAJO

Se analizaran los expedientes registrados en el Hospital Juirez de
Meéxico asignados al servicio de Urologia, con pacientes registrados con
el diagndstico de Cancer de Préstata, en el periodo comprendido de

enero 1993 a enero 2002.
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TIPO DE ESTUDIO

e El estudio a realizar sera retrospectivo y descriptivo

MATERIAL Y METODOS

Se realizé un estudio retrospectivo y descriptivo de los casos de pacientes con
céancer de prostata que se presentaron en el servicio de Urologia del Hospital
Juarez de México en el periodo mencionado anteriormente. Donde se revisara
la edad de los pacientes, se valorara el examen digital rectal, el motivo de
valoracidén clinica en el servicio de urologia, determinar la importancia del
antigeno prostitico especifico total, evaluar la relacién de las caracteristicas de
las imagenes del ultrasonido transrectal y pélvico, y su importancia en la
biopsia transrectal de prdstata, el reporte histopatolégico, la terapéutica
utilizada, evaluar la importancia del gammagrama &seo en relacion con el
antigeno prostitico especifico. Datos que se recabaran de los expedientes de
cada uno de los pacientes.

CRITERIOS DE INCLUSION
e Pacientes con diagndstico de cidncer de préstata , corroborados por

estudio histopatolégico.
e Pacientes diagnosticados en otra unidad pero que realizaron” su
tratamiento en esta unidad

CONSIDERACIONES ETICAS

Este estudio no requiere consideraciones éticas, solamente las aplicables al
manejo de informacion de expedientes del Hospital Juarez de México.
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RESULTADOS

Observamos que se presentaron un total de 290 pacientes en 10 afios lo que

representa una incidencia de 29 pacientes por afio, los cuales presentan

diagndstico de cancer de préstata. Con una rango de edad de 41 afios hasta un
miximo de 94 afios teniendo el mayor indice en la séptima década de la vida
con un total de 111 pacientes, seguido de la octava década con un total de 102

pacientes(tabla 1).

Entre la sintomatologia que presentaron los pacientes para acudir a revision
urolégica fue en su mayoria sintomatologia obstructiva urinaria baja con 103
pacientes, seguido por la sintomatologia irritativa urinaria baja con el 57
pacientes; sin embargo en 29 pacientes se presentaron sintomas generales
como pérdida de peso, astenia, adinamia lo que Illamo la atencién de su parte
para acudir a revisién; en 31 pacientes se encontré como causa de visita al
medico la presencia de Hematuria y en 55 pacientes se presento el dato inicial
como retencién urinaria aguda; 15 pacientes acudian a chequeo anual con su

medico(tabla 2).

Como parte de su exploracién fisica el examen digital rectal, nos muestra
como datos interesantes la presencia de aumento en la consistencia en la.
mayoria de los pacientes con un total de 108; de consistencia pétrea en 77

pacientes y blanda en 55 pacientes (tabla 3).

En relacidn a la determinacion de antigeno prostatico especifico se tuvo un
minimo de 0.24 ngs/ ml con una determinacién méaxima en un paciente de
6,000 ngs/ml, con un rango medio de entre 21 — 50 ngs / ml con 51 pacientes,
en total 165 pacientes presentaron un antigeno prostitico especifico mayor de
21 ngs /ml! y 74 pacientes con antigeno prostaitico especifico de 11-20 ngs/ml,
v 35 pacientes con un rango de 5-10 ngs / ml; presentando niveles menores de
4 ngs se encontraron 16 pacientes (tabla 4).

En cuanto a su diagnostico imagenologico se realizaron 101 ultrasonidos
pélvicos (tabla 6) con hallazgo de lesiones heterogéneas en 20 pacientes y
lesiones hipoecoicas en 9 pacientes; recientemente en los Gltimos 5 afios en
nuestro hospital se inicio la realizaciéon de ultrasonido transrectal en un total
de 189 pacientes los cuales presentaron lesiones heterogéneas en 72 de ellos y
hipoecoicas en 72 igualmente, presentindose lesiones hipercoicas en 12




pacientes y en 3 pacientes se encontraron imagenes correspondientes a quistes
(tabla 5).

Relacionado con el diagnostico de lesiones dseas , se realizo estudio de
medicina nuclear, Gammagrama 6seo(tabla 7) en un total de 271 pacientes, en
19 pacientes no se realizé este estudio; encontriandose en 133 pacientes
estudio positivo a metdstasis 6sea; realizando una comparacién con los niveles
de antigeno prostatico especifico en gammagrama positivo de acuerdo a edad
(tabla 8), correspondiendo la mayoria del gammagrama positivo éseo en
pacientes con APE mayor de 20 ngs/ ml con un total de 113 pacientes y en
niveles de APE de 11 a 20 se presentaron 19 pacientes, solo un paciente tuvo
gammagrama positivo con cifras menores de 10 de APE y a este se le realizé
ya que presentaba dolor 6seo importante clinicamente; del gammagrama con
reportes de negativo se presentaron en niveles mayores de 20 de APE en 45
pacientes , igual nimero en niveles de¢ APE de 11 a 20 y en pacientes con
niveles menores de 10 en 48 pacientes negativos (tabla 9), en 19 pacientes no
se realizé el gammagrama éseo debido a que se presentaron con series 6seas

positivas para metastasis.

Como evaluacién del grado histopatoldgico de Gleason (tabla 10) Ia mayoria
de los pacientes presentaban Gleason de 7 en 88 pacientes con un rango de
Gleason de 2 en 4 pacientes y de Gleason 10 en 9 pacientes.

De acuerdo a la estatificacion de Jewett-Withmore, tenemos que la mayoria de
los pacientes se presentaron con un estadio avanzado D1 con 72 pacientes 6
estadio D2 con 105 pacientes , con 8 pacientes como hallazgos con estadio
Al; similar en A2 , en estadio clinicos Bl 15 pacientes y B2 17 pacientes y
en 3 pacientes con enfermedad hormonorefractaria estadio D3 (tabla 11)

Como tratamiento realizado en el Hospital Juarez de México se encontré la
realizacién de Reseccién transuretral de préstata (RTUP) asociado a
orquiectomia subalbuginea (OSB) y flutamida en 72 pacientes siendo el
procedimiento mas utilizado; en 37 pacientes se pudo realizar procedimiento
quirtargico radical; en 53 pacientes Gnicamente la realizacion de RTUP, en 22
pacientes se asociod la RTUP con radioterapia; la asociacién de RTUP y OSB
en 46 pacientes; en 9 pacientes tuvieron con tratamiento RTUP y bloqueo
androgénico total quimico ( flutamida y analogos LHRH), en 6 pacientes se
empleo el bloqueo androgénico total quimico, el uso de quimiolerapia
paliativa y la realizacién de flutamida y orquiectomia subalbuginea en 11
pacientes, en 3 pacientes se negaron al tratamiento (tabla 12).
TLEIS COR
Sy 3 End
| FALLA _E CRIGE

- mmrad

18




Se realizo la comparacién entre la relacién de las caracteristicas al tacto rectal
y la determinacién de los niveles de antigeno prostdtico especifico resultando
en caracteristicas de tipo aumento en la consistencia como la mas
predominante en nuestros pacientes correspondiendo a 16 pacientes con
niveles de 5 a 10 de APE y con 85 pacientes (29.32%) con niveles de APE
mayores de 1lngs; presentando en pacientes con caracteristicas pétreas en 79
pacientes todos ellos con niveles de APE mayores de 21 ngs.(tabla 13)

En cuanto relacionando los niveles de antigeno prostitico especifico y las
caracteristicas ultrasonograficas; con imagenes heterogéneas en 92 (34.46%)
pacientes con niveles mayores de APE de 11ngs, en segundo lugar imagenes
hipoecoicas en 70 (30.10%) pacientes con niveles mayores de APE de 11 ngs.

( tabla 14).

Entre la relacién del gammagrama éseoc positivo que se encontré en 133
pacientes de acuerdo al reporte histopatoldgico Gleason reportiandose la
positividad con reporte de Gleason mayor de 6 en 25 pacientes; con Gleason
7 en 54 pacientes, Gleason 8 con 26 pacientes, Gleason 9 con 16 pacientes y
con Gleason 10 con 9 pacientes; presentandose en 3 pacientes el gammagrama
positivo con reporte histopatoldgico de Gleason 3. (tabla 16)
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CONCLUSIONES

El Hospital Juarez de México es un hospltal de referenc:a, que atlende a
poblacién de bajos recursos y referidos deotras: unidades’ ublcadas .en el
Distrito federal y entidades de la repubhca
Los pacientes que acudieron a nuestra ~unidad:por:llegar. refendos de otras
unidades hospitalarias , afecta con esto el tlempo ‘de’ etecc:on del’ problema,
teniendo una edad promedio de: mayores de 60-afios y;una- progresion de la
enfermedad a un estadio clinico ' mads avanzado, dando como resultado una
menor tasa en pacientes candidatos a una terapeunca encammada a erradicar

la enfermedad.

El examen de tacto rectal en 235 pacientes nos ofrecidé algan tipo de dato para
sospecha previo a la determinacién del antigeno prostitico especifico y de
estos datos el de mayor importancia fue el aumento en la consistencia en 108

pacientes .

Como motivo de consulta en la mayoria de ellos fue enviado por su medico ya
con cuadros de sintomatologia irritativa urinaria baja y obstructiva, solamente
en un porcentaje bajo en 6 pacientes que habian acudido para valoracién anual
uroldgica se determino con auxiliares el diagnostico de cancer de proéstata.

Se logra determinar que niveles elevados de antigeno prostatico estdn en
relacién con mayor progresion de la enfermedad y estadio clinico mayor.

En nuestros pacientes el 40 % presento al estudio ultrasonografico imagenes
heterogéneas y en un 37% imégenes hipoecoicas, variando de la literatura la
cual reporta hasta 70% lmagenes hipoecoicas relacxonadas con cancer de

préstata.
En el presente estudio se-observa que la realizacién del gammagrama éseo no
se justifica en cifras menores ‘a 20 ngs/ ml, ya que se encontrd una positividad

solamente’en 21 pacientes representando un porcentaje de 9.44 % del total de
los pacientes a quienes se realizé gammagrama dseo , aunque de estos solo un
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paciente se presentd con cifras de APE menor a 10 ngs 20 pacientes y con
cifras mayores de 20 ngs/ml se presenta en 112 con un 48.49% , justificando
con esto la realizacion de estudio de gammagrama 6seo a todo paciente que
presente niveles mayores de APE de 20 ngs/ ml para la buisqueda de
metdstasis éseas.(tabla 8, 16).

Se realizé comparativa de gammagrama oseo positivo con niveles de grado
histopatologico Gleason, donde se encontrd en una poblacién de 133 pacientes
con estudio positivo de gammagrama 6seo, en grado Gleason de 8,9 y10 todos
los pacientes presentaron metdstasis 0seas; y con Gleason de 6 en 25 pacientes
(8.6%) se presento datos gammagraficos de metastasis; y con grado Gleason 7
en 54 pacientes (18.62%), lo que justifica realizacién de gammagrama 6seo
en todo paciente con reporte histopatolégico de Gleason mayor de 6 (tabla

16).

En este estudio se visualiza que la mayoria de los pacientes atendidos en esta
unidad hospitalaria acuden con estadio clinico de Jewett- Whitmore con
metastasis regionales o a distancia con 180 pacientes en estas etapas y
solamente 61 pacientes se presentaron con estadio clinico menor de B2 los
cuales se pueden beneficiar de un tratamiento radical ; debido a lo cual la
mayoria de la terapéutica realizada va encaminada a paliar la enfermedad y en
un porcentaje de tan solo 21% de los pacientes recibidos en esta unidad tienen
opcidon a tratamiento en busca de la curacién total.

Esto nos mueve a tratar de realizar un diagnostico mas certero en Jos pacientes
masculinos de 50 afios mediante la realizaciéon de examen digital rectal, y
determinacion de antigeno prostitico especifico sericé como estudios de inicio
y de informar a las autoridades pertinentes para que se tenga una capacitacion
del personal de salud a cargo de la Secretaria de Salud; la cual se encarga de la
atencion de las personas que no la reciben, por parte de algin tipo de
seguridad social; para con esto disminuir la tasa de deteccidn de la enfermedad
como es el Cancer de Préstata el cual diagnosticado en estadios avanzados
constituye un problema social con caricter econdmico de manera importante

para la familia y el gobierno mexicano.

TESIS CON
| FALLA DE GAIGEN

21



BIBLIOGRAFIA

1. Hankey BF, Feuer EJ, Clegg LX, et al: Cancer surveillance series: interpreting
trends in prostate cancer—part I: Evidence of the effects of screening in recent
prostate cancer incidence, mortality, and survival rates. J Natl Cancer Inst

1999:91:1017.
2. Landis SH, Murray T, Bolden S, Wingo PA: Cancer statistics, 1999. CA Cancer

J Clin 1999;49:8.

3. Gronberg H, lsaacs SD, Smith JR, et al: Characteristics of prostate cancer in
families potentially linked to the hereditary prostate cancer 1 (HPC1) locus. JAMA
1997b;278:1251.

4. Glover FE Jr, Coffey DS, Douglas LL, et al: The epidemiology of prostate cancer
in Jamaica. J Urol 1998a;159:1984.

5. Carter BS, Bova GS, Beaty TH, et al: Hereditary prostate cancer: epidemiologic
and clinical features. J Urol 1993;150:797.

6. Ross RK, Pike MC, Coetzee GA, et al: Androgen metabolism and prostate
cancer: Establishing a model of genetic susceptibility. Cancer Res 1998;58:4497.
7. Rosenthal MA, Taneja S, Bosland MC: Phytoestrogens and prostate cancer:
Possible preventive role. Med J Aust 1998:168:467.

8. Ghosh J, Myers CE: inhibition of arachidonate 5-lipoxygenase triggers massive
apoptosis in human prostate cancer cells. Proc Natl Acad Sci U S A
1998:95:13182.

9. Ghosh J, Myers CE: Central role of arachidonate S5-lipoxygenase in the
regulation of cell growth and apoptosis in human prostate cancer cells. Adv Exp
Med Biol 1999:469:577.

10. Getzenberg RH, Light BW, Lapco PE, et al: Vitamin D inhibition of prostate
adenocarcinoma growth and metastasis in the Dunning rat prostate model system.
Urology 1997:50:999.

11. Giovannucci E, Ascherio A, Rimm EB, et al: A prospective cohort study of
vasectomy and prostate cancer in US men. JAMA 1993:;269:873.

12. Stanford JL, Wicklund KG. McKnight B, et al: Vasectomy and risk of prostate
cancer. Cancer Epidemiol Biomarkers Prev 1999;8:881.

13. Honda GD. Bernstein L, Ross RK, et al: Vasectomy, cigarette smoking, and
age at first sexual intercourse as risk factors for prostate cancer in middle-aged
men. Br J Cancer 1988;57:326.

14. Engeland A, Andersen A, Haldorsen T, Tretli S: Smoking habits and risk of
cancers other than lung cancer: 28 years' follow-up of 26,000 Norwegian men and
women. Cancer Causes Control 1996:7:497.

[§]
1N

TESIS CON
$ FALLA L: CRIGEN




15. Steinberg GD, Carter BS, Beaty TH, et al: Family history and the risk of
prostate cancer. Prostate 1990;17:337.

16. DeMarzo AM, Marchi VL, Epstein JI, Nelson WG: Proliferative inflammatory
atrophy of the prostate: Implications for prostatic carcinogenesis. Am J Pathol
1999;155:1985.

17. Lee WH, isaacs WB, Bova GS, Nelson WG: CG island methylation changes
near the GSTP1 gene in prostatic carcinoma cells detected using the polymerase
chain reaction: A new prostate cancer biomarker. Cancer Epidemiol Biomarkers

Prev 1997;6:443.
18. Bui M, Reiter RE: Stem cell genes in androgen-independent prostate cancer.

Cancer Metastasis Rev 1998;17:391.

19. Joseph 1B, Isaacs JT: Potentiation of the antiangiogenic ability of linomide by
androgen ablation involves down-regulation of vascular endothelial growth factor in
human androgen-responsive prostatic cancers. Cancer Res 1997;57:1054.

20. Craft N, Shostak Y, Carey M, Sawyers CL: A mechanism for hormone-
independent prostate cancer through modulation of androgen receptor signaling by
the HER-2/neu tyrosine kinase. Nat Med 1999;5:280.

21. McNeal JE, Bostwick DG: Intraductal dysplasia: A pre-malignant lesion of the
prostate. Hum Pathol 1986;17:64—71.

22. Epstein JI, Grignon DJ, Humphrey PA, et al: Interobserver reproducibility in
the diagnosis of prostatic intraepithelial neoplasia. Am J Surg
Pathol 1995;19:873-886.

23 Weinstein MH, Epstein JI: Significance of high grade prostatic
intraepithelial neoplasia (PIN) on needle biopsy. Hum Pathol 1993;24:624—629.

24. Wills ML, Hamper UM, Partin AW, Epstein J!l: Incidence of high-grade
prostatic intraepithelial neoplasia in sextant needle biopsy specimens. Urology
1997,49;367-373.

28.Bostwick DG, Qian J, Frankel K: The incidence of high grade prostatic
intraepithelial neoplasia in needle biopsies. J Urol 1995;154:1791—-1794.

29. Haggman MJ, Macoska JA, Wojno KJ, Oesterling JE: The reiationship
between prostatic intraepithelial neoplasia and prostate cancer: Critical
issues. J Urol 1997;1568:12-22.

30. Kronz JD, Allan CH, Shaikh AA, Epstein JI: Predicting cancer following a
diagnosis of high grade prostatic intraepithelial neoplasia on needle biopsy:
Data on men with more than one follow-up biopsy. Am J Surg Pathol
2001:;25:1079-1085.

31. Allsbrook WC, Mangold KA, Yang X, Epstein JI: The Gleason grading
system: an overview. J Urol Path 1999;10:141-157.

32. Gleason DF, Mellinger GT, Veterans Administration Cooperative Urological
Research Group: Prediction of prognosis for prostatic adenocarcinoma by
combined histologic grading and clinical staging. J Urol 1974;111;58—-64.

33. Bostwick DG: Gleason grading of prostatic needle biopsies. Correlation with
grade in 316 matched prostatectomies. Am J Surg Pathoi 1994;18:796-803.

34. Oesterling JE, Brendler CB, Epstein JI, et al: Correlation of clinical stage,
serum prostatic acid phosphatase, and pre-operative Gleason grade with
final pathologic stage in 275 patients with clinically localized
adenocarcinoma of the prostate. J Urol 1987;138:92—-98

wInsT £y
Y Ay Lo 23

FALLA L5 ORIGEN |




35. Cidncer de la prostate parte I, sociedad mexicana de urologia, PAC urologia 1 1998

36.
37.

38.

39.
40.

41.

43.

44,

45.

46.

47.

48.

9.

pag22,23.

Manual de Urologia oncolégica, Aaron torres pags, 10,11.

Chodak GW: Screening and early detection of prostate cancer. Cancer
1993;71:981-983.

Egawa S, Wheeler TM, Greene DR, Scardino PT: Unusual hyperechoic
appearance of prostate cancer on transrectal ultrasonography. Br J Urol
1992:69:169-74.

Resnick MI, Smith JA Jr, Scardino PT, et al: Transrectal prostate
ultrasonography: Variability of interpretation. J Urol 1897;158:856—860.
Rifkin MD, Sudakoff GS, Alexander AA: Prostate: Techniques, results, and
potential applications of color Doppler US scanning. Radiology
1993;186:509-513.

Watanabe H, Kato H, Kato T, Masayoshi M: Diagnostic application of the
ultrasonotomography for the prostate. Jpn J Urol 1968;59:273-279.

. Brown RW, Warner JJ, Turner Bl, et al: Bacteremia and bacteriuria after

transrectal prostatic biopsy. Urology 1981;18:145-148.

Rodriguez LV, Terris MK: Risks and compilications of transrectal ultrasound
guided prostate needle biopsy: A prospective study and review of the
literature. J Urol 1998;160:2115-2120.

Norberg M, Holmberg L, Haggman M, Magnusson A: Determinants of
complications after muiltiple transrectal core biopsies of the prostate. Eur
Radiol 1996:6:457-—461.

Naughton CK, Ornstein DK, Smith DS, Catalona WJ: Pain and morbidity of
transrectal ultrasound guided prostate biopsy: A prospective randomized
trial of 6 versus 12 cores. J Urol 2000a;163:168-171.

McGee RS, Herr JC: Human seminal vesicle-specific antigen is a substrate
for prostate-specific antigen (or P-30). Biol Reprod 1988;39:499.
Christensson A, Bjork T, Nilsson O, et al: Serum prostate-specific antigen
complexed to alpha1-antichymotrypsin as an indicator of prostate cancer. J
Urol 1993;150:100.

Catalona WJ, Richie JP, Ahmann FR, et al: Comparison of digital rectal
examination and serum prostate specific antigen in the early detection of
prostate cancer: Results of a multicenter clinical tria! of 6,630 men. J Uroi
1994b;151:1283.

Wang MC, Papsidero LD, Kuriyama M, et al: Prostate antigen: A new
potential marker for prostatic cancer. Prostate 1981;2:89.

. Westphal J, Heidenreich A, Zumbe J, Engeimann UH: The impact of

ejaculation on serum PSA. J Urol 1995;153:464A.

. Gerber G, Chodak GW: Assessment of value of routine bone scans in

patients with newly diagnosed prostate cancer. Urology 1991:;37:418.

2. Paulson DF: The impact of current staging procedures in assessing disease

extent of prostatic adenocarcinoma. J Urol 1979;121:300.

. Narayan P, Lillian D, Helistrom W, et al: The benefits of combining early

radionuclide renal scintigraphy with routine bone scans in patients with
prostate cancer. J Urol 1988;140:1448.




55.

So.

57.
S58.

59.

60.

6

63.
64.
65.

66.

67.

Chybowski M, Larson-Keller JJ, Bergstralh EJ, Oesterling JE: Predicting
radionuclide bone scan findings in patients with newly diagnosed untreated
prostate cancer: Prostate specific antigen is superior to all other clinical
parameters. J Urol 1991;145:313.

Tempany CM, Zhou X, Zerhouni EA, et al: Staging of prostate cancer:
Results of Radiology Diagnostic Oncology Group Project comparison of
three MR imaging techniques. Radiology 1994;192:47.

Albertsen PC, Hanley JA, Harlan LC, et al: The positive yield of imaging
studies in the evaluation of men with newly diagnosed prostate cancer: A
population based analysis. J Urol 2000;163:1138.

Kurhanewicz J, Vigneron DB, Males RG, et al: The prostate: MR imaging
and spectroscopy. Present and future. Radiol Clin North Am 2000;38:115.
Partin AW, Yoo JK, Carter HB, et al: The use of prostate-specific antigen,
clinical stage and Gleason score to predict pathological stage in men with
localized prostate cancer. J Urol 1993¢;150:110.

Catalona WJ, Bigg SW: Nerve-sparing radical prostatectomy: Evaluation of
results after 250 patients. J Urol 1990:143:538.

Bluestein DL. Bostwick DG, Bergstralh EJ, Oesterling JE: Eliminating the
need for bilateral pelvic lymphadenectomy in select patients with prostate
cancer. J Urol 1994;151:1315.

Narayan P, Fournier G, Gajendran V, et al: Utility of preoperative serum
prostate-specific antigen concentration and biopsy Gleason score in
predicting risk of pelvic lymph node metastases in prostate cancer. Urology

1994:44:519.
i Am J Med

. Whitmore WF Jr: Hormone therapy in prostate cancer.

1956:21:687

Jewett HJ: The present status of radical prostatectomy for stages A and B
prostatic cancer. Urol Clin North Am 1975:2:105.

Wallace DM, Chisolm GD, Hendry WF: TNM classification for urological
tumors (UICC)—1974. Br J Urol 1975:47:1.

Flemming ID, Cooper JS, Hemson DE, et al (eds): American Joint
Committee on Cancer Staging Manual, 5th ed. Philadelphia, JP Lippincott,
1987, pp 219-222.

Cancer de la prostate parte 1, sociedad mexicana de urologia, PAC urologia 1 1998
pag22,23.

Manual de Urologia oncolégica, Aaron torres pags, 10,11,

TESIS CL‘ N
FALLA DE .




TABLA 1

DISTRIBUCION POR GRUPOS DE EDAD
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TABLA 2

CUADRO CLINICO
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TABLA 3

CARACTERISTICAS AL TACTO RECTAL
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TABLA 4
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TABLA S

ULTRASONIDO TRANSRECTAL
189 PACIENTES
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TABLA 6

ULTRASONIDO PELVICO
101 PACIENTES
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TABLA 7

RESULTADOS DE GAMMAGRAMA OSEO EN
DETERMINAR METASTASIS

290 PACIENTES

@ positivo 133
@ negativo 138
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TABLA 8

RELACION EN PACIENTES CON GAMMAGRAMA
OSEO POSITIVO CON LA EDAD Y EL ANTIGENO
PROSTATICO ESPECIFICO

EDAD ANTIGENO PROSTATICO ESPECIFICO TOTAL
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>S50
S1-55
56-60 1 3
61-65 1 18
66-70 1 4 35 .
71-75 8 22
76-80 : 5 7
<80 ) 1 27

FALLA DE GHGE

33

TESIS CCH i




TABLA 9

RELACION ENTRE EL GAMMAGRAMA OSEO
NEGATIVO Y LA EDAD Y ANTIGENO
PROSTATICO ESPECIFICO

EDAD ANTIGENO PROSTATICO ESPECIFICO TOTAL

>34 Salo 11 a20 <21
>50 2 2
51-55 1 2
56-60 6 2 3 3
61-65 3 14 )
66-70 2 3 12 8
71-75 2 7 6 8
76-80 6 6 15
<80 12 4 4
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TABLA 10

GRADO HISTOPATOLOGICO GLEASON EN 290 PACIENTES
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. TABLA 11

ORE EN 290 PACIENTES
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TABLA 12
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TABLA 13

RELACION ENTRE LAS CARACTERISTICAS AL
TACTO RECTAL Y EL NUMERO DE ANTIGENO
PROSTATICO ESPECIFICO EN 290 PACIENTES

TACTO RECTAL APE
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TABLA 14

RELACION ENTRE LAS CARACTERISTICAS DEL
ULTRASONIDO Y EL ANTIGENO PROSTATICO
ESPECIFICO

CARACTERISTICAS APE
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TESIS CL.4 '
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TABLA 15

RELACION ENTRE EL ESTADIO CLINICO
JEWETT-WITHMORE Y EL GRADO
HISTOPATOLOGICO GLEASON

ESTADIO
CLINICO

GLEASON
2

<4 5 6 7 8 9

A

Al

A2

BO

Bl - [

10 -




TABLA 16
RELACION ENTRE GAMMAGRAMA OSEO
POSITIVO DE ACUERDO A EDAD Y GRADO
HISTOPATOLOGICO (GLEASON)
EN 133 PACIENTES

EDAD | GLEASON
2 3 4 5 [] 7 8 9 10

<50

51-55

56-60

61-65

66-70

71-75

76-80

>81
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