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GLOSARIO:

Abreviaturas:

CaP-l: Cancer de Préstata Incidental.

CaP: Cancer de Prostata.

HPB: Hiperplasia Prostéatica Benigna.

APE: Antigeno Prostético Especifico.

RTUP: Reseccién Transuretral de Prostata.

RAO: Retencién Urinaria Aguda.

IPSS: International Prostatic Symptom Score.

QMax: Flujo Maximo Urinario.

PA: Prostatectomia Abierta.

Palabras Clave:

Cancer de Préstata Incidental.

Cancer de Prostata.



FIGURAS Y TABLAS

Tabla 1.- Comparacion de las variables clinicas, marcadores y

caracteristicas histopatoldgicas de los pacientes con CaP-l y los controles.

Casos Casos P=
CaP-| Control
(n=21) (n=63)
Edad (afios) 76 71 0.07
APE (ng/dI) 5.7 5.8 0.13
APE>4ng/dI 70 61 0.38
(%)
F. Libre APE 18 36 0.66
<25% (%)
RAO (%) 76 58 0.76
Evolucién
Sintomas
Urinarios 29 40 0.12
(meses)
IPSS 20.4 21.8 0.19
(puntos)
QMax 6.3 7.6 0.09
(ml/seg)
Reseccién 29 26 0.22
por RTUP
(ars)
Reseccién 50 90 0.14
por PA (grs)
Promedio
reseccion:
Ambas 40 58 0.16
técnicas
(ars)
PA (%) 31 (49%)
RTUP (%) 32 (50%)




Tabla 2.- Comparaciones controladas de Edad y Densidad del APE.

Cuadro1l Modelo Multivariado de Regresion logistica
para determinar el efecto individual de laedad y la
densidad del APE.

Variables RM 1C 95% p

Edad > o igual a 75

= 2.95 0.9127 - 9.5422 0.07
anos

Edad < a 75 afios 1 - -
Densidad APE >0.15 3.23 0.8670 - 12.07 0.08
Densidad APE <0.15 1 - -

* En el Modelo Completo el valor de p=0.03y de R2=0.09
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RESUMEN

Existen reportados 185,000 nuevos casos de Cancer de Préstata (CaP) anualmente y
de éstos entre un 4% a 20% dependiendo de la serie revisada son carcinomas

incidentales.

El Antigeno Prostatico Especifico (APE) es el método diagndstico mas sensible para
identificar aquellos pacientes con probabilidad de CaP, sin embargo puede
encontrarse elevado en el 16% a 86% de los pacientes con hiperplasia prostatica

benigna (HPB).

El Cancer Incidental de Préstata (CaP-1) es aquel que es descubierto casualmente en

el examen microscopico del tejido resecado bajo el diagndéstico de benignidad.

En este estudio valoramos la prevalencia del CaP-I en nuestra institucién, asi como

factores de riesgo que pudieran ser identificables.

Se trata de un estudio de casos y controles, anidado en una cohorte. De tipo
descriptivo, transversal, analitico y observacional. La cohorte es histérica y estuvo
formada por todos los reportes del departamento de histopatologia, de pacientes con
HPB sometidos a cirugia en el periodo de tiempo de Enero de 1988 hasta Junio de
2008, ya sea por técnica de Reseccion Transuretral de Préstata (RTUP) o por

Prostatectomia Abierta (PA) para identificar los casos con CaP-I.

Como resultado, la cohorte incluyd 953 reportes de HPB, de los cuales, en 819 se les
realizd RTUP y 134 fueron sometidos a PA. El promedio de edad fue de 71 (d.e.9)
afos, el promedio de APE de 5.8 (d.e.3.6) ng/dl. Se identific6 CaP-l en 21 pacientes.
La prevalencia en este estudio para CaP-I fue menor a lo reportado (2.2%) y no se

identificaron en nuestro estudio factores de riesgo asociados al CaP-I.



ABSTRACT

There are 185, 000 new cases of Prostate Cancer that are annually reported and 4% to
20% of these are Incidental Prostate Cancer depending on the reviewed series. The
Prostate-Specific Antigen (PSA) can be elevated in 16% to 86% of the patients with
Benign Prostatic Hyperplasia (BPH). The Incidental Prostate Cancer is that casually

discovered in the microscopic exam of the resected tissue under diagnose of BPH.

The objective of this study is determining the prevalence of Incidental Prostate Cancer

in General Hospital Dr. Manuel Gea Gonzalez in the last 20 years.

These studies are the cases and controls, nested, descriptive and transverse.
Historical reports of histopathology of patients submitted to surgery by BPH since
January 1988 to June 2008 by Transurethral Resection of Prostate (TURP) or by

ordinary Open Prostatectomy (OP) were reviewed.

Results a total of 953 surgeries by BPH: 819 for TURP and 134 for OP; average of
age: 71 years, average PSA of 5.8ng/dl. It was reported Incidental Prostate Cancer on
21 patients from the total of the sample. The prevalence of Incidental Prostate Cancer

was of 2.20%.

In conclusions the proper selection of the patients may reduces the prevalence of

incidental prostate cancer.



INTRODUCCION Y ANTECEDENTES:

En la actualidad el Cancer de Préstata (CaP) se diagnostica con mayor frecuencia
cada vez mas en pacientes asintomaticos y con enfermedad localizada. Debido al
oportuno diagnéstico cada dia es més frecuente el hallazgo de un cancer de préstata
focal o incidental, (5,6) de ahi que un grupo poblacional lo formen los pacientes con
sintomas urinarios obstructivos bajos que aparentemente son a consecuencia de una
Hiperplasia Prostatica Benigna (HPB) y que no presentan sospechas clinicas de CaP
al tacto rectal, e incluso con valores normales de Antigeno Prostéatico Especifico
(APE); o bien, pacientes que han sido sometidos a una 0 mas series de biopsias
transrectales por presentar alteraciones en el tacto rectal o en el nivel del APE pero sin

identificarse al estudio histopatolégico de las biopsias alteraciones neoplasicas

(1,3,7,8,9,10).

En los ultimos afios como consecuencia de la introduccion del APE como marcador
tumoral; se ha producido un cambio significativo en la presentacion del cancer
prostatico (1,2). Pero a pesar que el APE es el método diagndstico mas sensible para
identificar a pacientes con CaP su especificidad no es tan alta, por lo que su nivel
sanguineo se puede encontrar elevado entre el 16% y 86% de los pacientes con HPB
(3.4).

El Cancer de Préstata Incidental (CaP-1) se define como aquel que cursa ausente de
sintomas claros de una neoplasia a este nivel y que es descubierto casualmente en el
examen microscopico del tejido resecado posterior a una cirugia prostatica bajo el

supuesto diagndstico de benignidad (1,2,11).

Existe en la literatura internacional reportado que del 4% al 20%, (media de 10%) de
los pacientes intervenidos bajo el diagndstico de HPB se puede encontrar un CaP-l en

el reporte de histopatologia; (1,2,12,13,14) asi también se ha reportado que pacientes



sometidos a cistoprostatectomia radical, tienen una frecuencia de presentacién de

CaP-Il de un 28% hasta un 61% (15).

En un estudio publicado a principios del 2008 se hace referencia de la prevalencia de

CaP-1 en poblacion sana de donadores cadavéricos la cual fue del 12% (1e).

Tomando en cuenta la estadificacion TMN del American Joint Committe on Cancer
(AJCC 2002) los adenocarcinomas incidentales de prostata se pueden clasificar en
T1la para aquellas neoplasias que su volumen tumoral es menor al 5% del tejido

resecado y en T1b para las neoplasias que su volumen es mayor al 5% (17).

Cabe sefialar que aunque clasicamente a estas neoplasias se les considera como
tumores de bajo volumen, bajo grado y bajo potencial de progresién, el 33% de los
pacientes pueden presentar progresion tumoral a los 4 afios de evolucién en el estadio

T1lby entre el 16% a 27% a los 8 y 10 afos, respectivamente, para el estadio Tla

(10,18,19,20,21).

Tomando en cuenta que los carcinomas incidentales son 6rgano confinados a la
préstata estos son potencialmente curables con prostatectomia radical o radioterapia
en la mayoria de los casos (12); salvo que existan indicaciones para realizar otro

manejo.



JUSTIFICACION

El CaP-l es reconocido por las distintas series de la literatura internacional como una
entidad patoldgica con baja prevalencia, pero no por ello desmerece ser identificada,
evaluada y manejada adecuadamente, ademas de que este trabajo se trata de un

estudio original que no se ha realizado previamente en nuestro pais.
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OBJETIVOS

Determinar la prevalencia de cancer de préstata incidental en el Hospital General Dr.
Manuel Gea Gonzalez en el periodo de tiempo comprendido de Enero de 1988 hasta
Junio de 2008 y de esta manera conocer si la frecuencia de presentacion es similar a
lo reportado en la literatura internacional asi como identificar factores de riesgo

asociados.
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MATERIAL Y METODOS

Se trata de un estudio de casos y controles anidado en una cohorte para identificar la

prevalencia del CaP-I e identificar factores de riesgo asociados.

En el estudio se tuvo conocimiento abierto y participacion observacional por parte de

los investigadores.

La cohorte fue tomada del archivo histérico del departamento de histopatologia de
nuestra Institucién, evaluando 953 reportes de pacientes sometidos a cirugia bajo el
diagndstico prequirdrgico de HPB, ya sean por RTUP o por PA en el periodo de tiempo

de enero de 1988 a junio de 2008.

El diagnostico final de CaP-I fue reportado por histopatologia de acuerdo a la escala

patolégica de Gleason.

Se revisaron los expedientes clinicos del archivo general para complementar la

informacién y los datos obtenidos se clasificaron de la siguiente manera:

1-Datos Prequirdrgicos:

Edad al momento de la cirugia, tiempo de evolucién para los sintomas irritativos
obstructivos urinarios bajos. En los caso de no encontrarse en Retencion Aguda de
Orina (RAO) al momento del diagndstico, conocer el International Prostatic Symptom
Score (IPSS) y el Flujo Maximo Urinario (QMax) de ingreso, resultado del tacto rectal
de ingreso, concentracion del APE prequirdrgico, concentracion de la fraccion libre del
APE, cuando el APE se encuentre en el rango de 4-10ng/dl, y en los pacientes
enviados a biopsias transrectales de prostata conocer el volumen prostético reportado

por ultrasonido y la densidad del APE reportada.
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2-Datos Histopatoldgicos del grupo de CaP-I:

Suma reportada por la escala patolégica de Gleason, gramos de la pieza y/o gramos
resecados y el porcentaje de tumor reportado para poder realizar la estadificacion

histopatoldgica.

3-Datos Postquirdrgicos del grupo de CaP-lI:

Estadificacion clinico/patoldgica del TNM 2002 para los estadios Tlao Tlby el

manejo oncolégico que se estableci6 en los pacientes.

Los criterios de inclusion para la muestra de estudio fueron: Reportes de
histopatologia de pacientes con supuesto diagndstico de HPB sin respuesta favorable
a tratamiento farmacolégico; por lo que fueron candidatos a tratamiento quirargico, el
cual se realizé en nuestra institucion, durante el periodo de tiempo de enero de 1988 a
junio de 2008 y que no hayan sido sometidos a tratamiento quirdrgico prostatico
previamente.

Fueron excluidos del estudio reportes de RTUP en pacientes con diagndstico previo de
CaP, tratamientos desobstructivos por otras técnicas quirdrgicas o sin muestra de
tejido prostatico analizable, al igual que RTUP funcionales/paliativas en pacientes con
alta sospecha de CaP pero sin confirmacion histopatologica, asi como los reportes de
estudios histopatolégicos de cirugias no realizadas en nuestra institucion y
expedientes que no contaran con los datos prequirdrgicos en ambos grupos y dentro
del grupo de CaP-I los que no contaran con datos histopatoldgicos y postquirdrgicos,
gque previamente se sefialaron para ser evaluados.

La seleccion de la muestra se realizé tomando el marco muestral completo y se realizo

una seleccion de tipo aleatoria de los casos controles seleccionando un similar nUmero
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de casos del grupo de RTUP (n=32) y de PA (n=31); se seleccionaron en total 3

controles (n=63) por cada caso de CaP-I.

La validacién de datos de realiz6 en la primera fase del estudio con estadistica
descriptiva utilizando medidas de tendencia central, dispersién y proporcion. Para la
segunda fase del estudio por tener dos muestras se utilizé estadistica indiferencial con

escala nominal y prueba de Chi cuadrada.
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RESULTADOS
La cohorte estudiada incluyd un total de 953 reportes evaluados; el 85.9% (n=819) de
los pacientes habian sido manejados quirdrgicamente por técnica de RTUP y por

técnica de PA el 14.1% (n=134).

Se identificaron un total de 21 casos de CaP-I lo que dio una prevalencia observada en

el periodo de 20 afios de 2.20%, con un promedio de 1.05 casos/afio.

Descripcidn de resultados en los Casos Control (Tabla 1)

Como resultados el promedio de edad fue de 71.57 afios (d.e 9 afos) y con APE

promedio de 5.8 ng/dl (d.e 3.6 ng/dl).

El 61.76% tuvo un APE >4ng/dl, el 36.76% present6 una fraccion libre del APE <25% y
el 59% de los pacientes curso con RAO previo a la cirugia, con un promedio de

evolucién de los sintomas urinarios de 40 meses (d.e 29 meses).

En los resultados del grupo de pacientes que no presenté RAO el promedio de IPSS
fue de 22 puntos (d.e 4.6 puntos), y el 82% de estos pacientes, obtuvieron un puntaje
mayor a 19. En relacion al flujo maximo urinario (Q. Max.) en promedio fue de 7.6

ml/seg. (d.e 2.4 ml/seg).

Con respecto al tacto rectal, no fue sospechoso a malignidad en el 100% de los

pacientes.

Los pacientes con resultado de APE >4ng/dl y fraccion libre del APE <25%, se
enviaron a biopsias prostaticas guiadas por ultrasonido; que correspondié al 45.6%.
Con forme al reporte del volumen prostatico por ultrasonido transrectal el promedio fue

de 69 grs. (d.e 26.4 gr.).
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Con respecto a la densidad del APE en los pacientes enviados a ultrasonido

transrectal en el 19.12% presentaron una densidad del APE >0.15 unidades.

En relacion al promedio global de gramos resecados posterior a la cirugia en ambos
grupos fue de 58 gr. (d.e 18 gr.), siendo mayor el promedio de gramos resecados por
PA con 90 gr. (d.e 51 gr.) y de 26 gr. (d.e 32 gr.) para los pacientes sometidos a

RTUP.

Descripcién de los Casos de Cancer Incidental de Préstata: (tabla1)

Dentro de las caracteristicas del grupo de CaP-l se encontré una edad promedio 76
afios (r= 94-51 afos), con un promedio de evolucion de los sintomas urinarios
irritativos obstructivos bajos de 29 meses (r= 2-120 meses), presentadndose en RAO el
76% de pacientes, el resto de pacientes sin RAO (24%) con un IPSS promedio de 20
puntos, (r= 19-22 puntos). En relacion al (Q. Max.) el promedio fue de 6.3 ml/seg; el

tacto rectal no sospechoso en el 100% de pacientes.

Con respecto al APE el promedio fue de 5.7ng/dl (r= 2.1-9.4ng/dl), con APE >4ng/dl en
el 70% y con un promedio en la fraccién libre del APE <25% en 59% de los casos. En
base a los datos previamente referidos se encontré que el 41% de los CaP-I no fueron
sometidos a biopsias ya que no cumplian con criterios para las mismas y el 59%
restante en los que se realizaron, el 70% fueron enviados a una serie y el restante

30% a dos series de biopsias.

Con respecto al volumen reportado por ultrasonido transrectal el promedio fue de 63 gr

(r=39-120 gr.) y con promedio para la densidad del APE de 0.14 (r= 0.05-0.19) y

encontrandose el 60% de los casos con una densidad >0.15 unidades.
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Los gramos resecados en promedio fueron de 40 gr (r= 10-80 gr.) y con una
distribucién por técnica quirdrgica de la siguiente forma, para RTUP en promedio 29 gr

y para PA de 50 gr.

Con respecto a los datos histopatoldgicos, la suma en la escala de Gleason promedio

fue de 5 (r= 4-10).

La estadificacion por porcentaje de tumor fue de 59% para Tia y 41.1% para T1b.

(Grafica 3).

En cuanto a la distribucion por el manejo oncoldgico establecido fue el siguiente: 18%
se manejaron con prostatectomia radical, 30% se mantuvieron en vigilancia estrecha;
47% se inicio blogueo androgénico maximo y el 5% restante se manejé con

radioterapia externa.
(Grafica 4).

La distribucién por el promedio de la suma en la escala patolégica de Gleason en
funcion al tipo de manejo oncoldgico establecido; se distribuy6 para la prostatectomia
radical de 4.6 (r= 4-6), vigilancia estrecha 4.4 (r= 4-6), bloqueo androgénico maximo

7.5 (r=5-10) y para el manejo con radioterapia externa de 4.
(Grafica 4).

Dentro del 18% de CaP-l que fue sometido a prostatectomia radical, la suma de la
escala de Gleason reportada al momento de hacer el diagnéstico de CaP-I se modifico
del definitivo en la pieza en el 66% siendo, el reporte final en la escala de Gleason de
mayor grado, asi también el estadio tumoral (TNM 2002) se modificO de Tla en el
100% de los casos, al estadio definitivo, quedando con la siguiente distribucion: 34%

estadio T2b y 66% en estadio T2c.
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Andlisis Multivariado de Regresién Logistica:

(Tabla 2)

Se buscaron factores asociados a la presencia de cancer incidental, observandose
para la RAO (Pacientes que al momento de la cirugia eran portadores de sonda

urinaria) una RM de 2.88, IC 95% (0.7447— 13.6297), p=0.08.

La edad mayor o igual a 75 afios, expreso una RM 3.08, IC 95% (0.8624 — 11.7544),
p=0.07. El APE >4ng/dl con RM de 1.68, IC 95% (0.4584— 6.9771), p=0.38, la fracciéon
libre del APE <25% RM de 1.28, IC 95% (0.3488- 4.5048) p=0.66 y densidad del APE

>0.15 con una RM de 2.04, IC 95% (0.5840- 7.3665), p=0.08

El andlisis multivariado de regresion logistica mostré valores similares de asociacion
entre las variables; siendo Unicamente significativo en lo que respecta a edades
iguales o0 mayor a 75 afios y para la densidad del APE >0.15; mientras que la
retencién urinaria aguda se puede expresar como una tendencia estadistica relativa
agregada a los previamente sefialados para el CaP-I; mientras que el APE >4ng/dl y la
fraccion libre <25% no se expresan por este analisis como para ser considerarlos

factores predictivos de CaP-I.
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DISCUSION Y CONCLUSIONES

El cancer de préstata en México, de acuerdo con el Registro Nacional de Neoplasias
Malignas, ocupa el segundo lugar de muertes en varones, sélo detras del cancer de
pulmén, con 3,766 defunciones por afio, con una tasa de 11.9 por 100,000 habitantes
(22), siendo el grupo mas afectado los mayores de 65 afos; de ahi la importancia de

conocer de este universo de pacientes que prevalencia presentan CaP-l.

El cancer de préstata incidental tuvo baja frecuencia en nuestro estudio, sefialando
gue es similar a lo reportado en la literatura, sin embargo debido a que puede pasar
inadvertido dada las caracteristicas clinicas y bioldgicas de esta neoplasia, repercute
de manera importante en la correcta y oportuna atencion del paciente con esta
patologia. La adecuada seleccion de los pacientes que requieran de biopsias
prostaticas disminuye la prevalencia de CaP-l, como puede ser sefialado en nuestra

serie que la prevalencia fue menor a lo reportado en la literatura internacional.

Se debe considerar que pacientes mayores de 75 afios que hayan sido sometidos a
biopsias con densidad del APE >0.15 y que tengan como diagndstico prequirdrgico el
de HPB la posibilidad de presentar un céancer incidental de prostata. También
pensamos que deben de tomarse en cuenta las caracteristicas raciales de nuestra
poblaciéon en comparaciéon a las caracteristicas de series internacionales, puesto que
este factor pudiera tener relacion en la prevalencia variable de esta neoplasia entre las
distintas series y consideramos que pacientes que se han sometidos a una serie de
biopsias prostaticas, con resultado negativo pero con sospechas de CaP y que se
decida enviar a una nueva serie de biopsias prostéticas, encaminar las mismas a

tomar un mayor nimero de fragmentos.
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En conclusion en nuestra serie la prevalencia de cancer de préstata incidental fue de

2.2% de los pacientes sometidos a cirugia prostatica.

Se observé que no existia diferencia significativa entre la prevalencia del cancer
incidental en los grupos por técnica abierta o por técnica transuretral y que los tumores
detectados fueron mayoritariamente con escala de Gleason bien diferenciado y estadio

T1a.
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