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HALLAZGOS HISTOPATOLOGICOS EN LAS BIOPSIAS TRANSRECTALES DE
PROSTATA EN EL HOSPITAL JUAREZ DE MEXICO

Hernandez Leon O, ' Espinosa Pineda M.?

Resumen

Introduccion: En el ambito clinico, las casusas mas frecuentes de demanda de atencion
médica en el hombre es la patologia prostatica, en la cual la frecuencia de la patologia
prostatica benigna en hombres de 55 a 74 anos sin cancer de prostata es del 19%. Y el cancer
de prostata presenta tasas de mortalidad del 16 al 18%. Esta patologia presentaba tasas de
crecimiento anual de hasta un 2.2%, por lo que es necesario establecer mas y mejores
programas de deteccién y prevencion a fin de detener dicho crecimiento y en su caso disminuir
la incidencia en nuestro hospital y en nuestro pais. La mortalidad por cancer en México tiene
una tasa del 18.6%. Objetivo: Comparar la frecuencia de hallazgos histopatoldgicos; cancer
de préstata y patologia benigna en el hospital Juarez de México. Material y métodos: Estudio
de tipo descriptivo, observacional, retrospectivo, transversal. Se realizara una busqueda de
datos en el expediente clinico de pacientes que cumplan los criterios de diagndstico
histopatoldgico de hiperplasia prostatica benigna y cancer de préstata. Se recabaran datos
sociodemograficos, caracteristicas clinicas y evolucion y tratamiento de la patologia. Se
reportara la frecuencia de ambas entidades y caracteristicas clinicas de los participantes en
el estudio. Se utilizara estadistica descriptiva e inferencial. Se utilizara el paquete estadistico
IBM SPSS V.24 y el programa Excel, MacOs Big Sur para el procesamiento de los datos. Se
utilizara un valor de p < de 0.05 como estadisticamente significativo. Este estudio se apegara
a los criterios éticos internacionales, nacionales y del Hospital Juarez de México y se solicitara

autorizacién por su comité. Resultados. Conclusiones.

Palabras Clave:

1 Médico Urdlogo. Profesor titular del curso de especializacion en Urologia. Hospital
Juarez de México.

2 Meédico residente de 4 anos del curso de especializacion en Urologia Hospital Juarez
de México.
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1. Marco tedrico

Patologia prostatica: hiperplasia protatica

La hiperplasia prostatica benigna es el crecimiento excesivo, adenomatoso, no maligno de la
glandula prostatica periuretral. Los sintomas mas comunes son: (tenesmo, polaquiuria,
urgencia, intermitencia, disminucion del chorro urinario, pujo, nicturia) pudiendo progresar
hasta retencién urinaria como urgencia. El diagnéstico se basa principalmente en el tacto
rectal, ecografia suprapubica o transrectal, los estudios urodinamicos. Las opciones para el
tratamiento son los los alfa-bloqueantes, inhibidores de la 5-alfa reductasa, y la cirugia.’

Prevalencia

Utilizando el criterio de un volumen prostatico > 30 cc y un valor moderado o alto en el sistema
de puntuacion de sintomas de la American Urological Association, la prevalencia de la
hiperplasia prostatica benigna en hombres de 55 a 74 anos sin cancer de préstata es del 19%.
Pero si se incluyen los criterios de una velocidad maxima de flujo urinario <10 mL/s y un
volumen residual de orina posmiccion > 50 mL, la prevalencia es solo del 4%. Segun estudios
basados en autopsias, la prevalencia de la hiperplasia prostatica benigna aumenta desde un
8% en los varones de 31 a 40 afios hasta un 40-50% en los de 51 a 60 afos, y a > 80% en
los > 80 afios.’

Fisiopatologia

Multiples nédulos fibroadenomatosos se desarrollan en la zona periuretral de la préstata,
probablemente originados dentro de las glandulas periuretrales mas que en la préstata
fibromuscular en si (capsula quirurgica), que se ve desplazada periféricamente por el
crecimiento progresivo de los nédulos.’

A medida que la luz de la uretra prostatica se estrecha y se alarga, el flujo de orina se
obstruye progresivamente. El aumento de presion asociado con la miccién y la distension
de la vejiga pueden progresar a hipertrofia del detrusor, trabeculacién, formacion de celdas
y diverticulos. El vaciamiento incompleto de la vejiga causa estasis y predispone a
la formacion de calculos y a las infecciones . La obstruccién urinaria prolongada , aunque
sea incompleta, puede causar hidronefrosis y comprometer la funcién renal.’

Tambien presentando por lo menos cuatro teorias aceptadas en el crecimiento préstatico:

1. Hipotesis de la dihidrotestosterona o mejor conocido como ambiente hormonal
alterado: disminucion de los andrégenos, con un ligero aumento de la disponibilidad
de estrogenos y la presencia de un receptor de mayor afinidad a estrégenos con
induccion del crecimiento prostatico.

2. Hipdtesis del factor secretor testicular no-andrégenico: este factor es secretado en
los testiculos y que ha sido encontrada en el plasma epididimario fomentando asi la
exposicion del tejido prostatico periuretral, induciendo un crecimiento celular en esta
zona.



3. Hipdtesis del despertar embridnico: propone que una intervencion entre el tejido
glandular y el estroma provoca interacciones inductivas que resultan en un tejido con
caracteristicas de crecimiento desproporcionado que desarrolla el crecimiento
prostatico.

4. Hipétesis de la célula tronco: Se propone un incremento en el nUmero de las células
tronco de la prostata asi como el de las células transitorias y amplificadoras que son
fendmenos basicos del crecimiento prostatico.

Sintomas de las vias urinarias inferiores

Los sintomas de la hiperplasia prostatica benigna incluyen una constelacién de sintomas
que a menudo son progresivos y se conocen en forma colectiva como sintomas de las vias
urinarias inferiores:"?

e Tenesmo

e Polaquiuria

¢ Urgencia

e Intermitencia

e Disminucion del chorro urinario
e Pujo

e Nicturia

Los sintomas incluyen Polaquiuria progresiva, tenesmo vesical y nicturia debida al
vaciamiento incompleto y el rapido rellenado de la vejiga. La disminucion del tamafio y la
fuerza del chorro de orina puede causar dificultad para iniciar la miccion e interrupciones de
ésta.’

En general no hay disuria. Pueden aparecer sensaciones de vaciamiento incompleto, goteo
terminal, incontinencia por rebosamiento o retencién completa de la orina. La fuerza
realizada para orinar puede causar congestion de las venas superficiales de la uretra
prostatica y el trigono, que pueden romperse y causar hematuria. La fuerza ejercida también
puede ocasionar en forma aguda un sincope vasovagal y a largo plazo, dilatacion de las
venas hemorroidales o hernias inguinales.

Retencién urinaria

Algunos pacientes consultan con retencién urinaria repentina y completa, con un marcado
malestar abdominal y distension de la vejiga. La retencion puede estar precipitada por
alguno de los siguientes factores:

¢ Intentos prolongados de posponer la miccién
e Inmovilizacién
e Exposicion al frio



e Uso de anestésicos, anticolinérgicos, simpaticomiméticos, opiaceos o alcohol.
Puntuaciones de los sintomas

Los sintomas pueden cuantificarse con puntuaciones, como el American Urological
Association Symptom Score de 7 preguntas. Este método de puntuacion también permite a
los médicos controlar la progresién de los sintomas:’

e Sintomas leves: puntuacionesde 1a7
e Sintomas moderados: puntuaciones de 8 a 19
e Sintomas graves: puntuaciones de 20 a 35

Tacto rectal

En el tacto rectal, la prostata suele notarse aumentada de tamafio y sin dolor a la palpacion,
tiene una consistencia gomosa y, en muchos casos, ha perdido su surco central. Sin
embargo, el tamafo prostatico que se detecta en este examen puede ser enganoso; una
prostata en apariencia pequefia puede causar obstruccion. Si esta distendida, la vejiga
puede ser palpable o percutirse en la exploracién abdominal. La presencia de areas firmes
o duras en la prostata puede indicar cancer de préstata.’?

Diagnéstico

e Tacto rectal

e Analisis de orina y urocultivo

¢ Concentracién de antigeno prostatico especifico
¢ Uroflujometria y ecografia de la vejiga

Los sintomas de la hiperplasia prostatica benigna en el tracto urinario inferior también
pueden estar causados por otros trastornos, entre ellos, infecciones, cancer prostatico y
vejiga hiperactiva . Ademas, la hiperplasia prostatica benigna y el cancer prostatico pueden
coexistir. Aunque el dolor a la palpacion de la prostata indica infeccion, los hallazgos del
tacto rectal a menudo se superponen en la hiperplasia prostatica benigna y el cancer.
Aunque el cancer puede generar una prostata aumentada de tamano de forma irregular,
endurecida, nodular, la mayoria de los pacientes con cancer, hiperplasia prostatica benigna
o0 ambos tienen una prostata de tamano aumentado que parece benigna. Por lo tanto, la
prueba debe considerarse para los pacientes con sintomas o anomalias prostaticas
palpables.’?

Tipicamente, se realizan analisis de orina y urocultivos y determinacion de las
concentraciones plasmaticas de antigeno prostatico especifico (PSA). Los hombres con
sintomas moderados o0 graves de obstruccidon pueden ser estudiados también mediante
uroflujometria (una prueba objetiva del volumen de orina y de la velocidad de flujo), con
mediciones del volumen residual posmiccion mediante ecografia de la vejiga. Una velocidad



de flujo < 15 mL/s indica obstruccion, y un volumen residual posmiccion > 100 mL indica
retencion.’2

Niveles de antigeno prostatico especifico (PSA)

La interpretacién de las concentraciones de antigeno prostatico especifico (PSA) puede ser
compleja. Pueden estar moderadamente elevadas en un 30 a 50% de los pacientes con
hiperplasia prostatica benigna, dependiendo del tamano de la préstata y del grado de
obstruccion, y estan francamente aumentadas en un 25 a 92% de los pacientes con cancer
prostatico, dependiendo del volumen del tumor.'2

En los pacientes sin cancer, los niveles séricos de PSA > 1,5 ng/mL (1,5 mcg/L) por lo
general indican un volumen prostatico = 30 mL. Si el nivel de PSA es > 4 ng/mL (4 mcg/L),
se recomienda un analisis adicional con toma de decisiones compartidas con respecto a
otras pruebas o biopsia."?

En los varones de < 50 afios o en aquellos con alto riesgo de cancer prostatico, puede
usarse un valor de corte mas bajo (PSA > 2,5 ng/mL [2,5 mcg/L]). Pueden ser utiles otras
determinaciones, como la velocidad de incremento del PSA, la relacion entre PSA libre y
unido y otros marcadores."?

Otras pruebas

En general, la biopsia transrectal se realiza bajo guia ecografica y solo se suele indicar si
se sospecha cancer de prostata. La ecografia transrectal es un método preciso para medir
el volumen prostatico.'?

Puede usarse el criterio clinico para determinar la necesidad de mas estudios. Los estudios
por la imagen con contraste, rara vez son necesarios, a menos que el paciente haya tenido
una infeccion urinaria con fiebre o los sintomas de obstruccion sean graves y prolongados.
Las anomalias del tracto urinario superior que por lo general se producen por la obstruccién
de la salida de la vejiga incluyen un desplazamiento hacia arriba de las porciones terminales
de los uréteres, dilatacion ureteral e hidronefrosis. Si es necesario un estudio por la imagen
del tracto superior debido al dolor o a un aumento de la creatinina sérica, puede preferirse
la ecografia porque evita la exposicion a radiaciones y a medios de contraste 1V."2

Alternativamente, los hombres cuyos niveles de PSA justifican una evaluacion pueden
someterse a una resonancia magnética multiparamétrica, que es mas sensible (aunque
menos especifica) que la biopsia transrectal. La restriccion de las biopsias a las areas
sospechosas en la RM multiparamétrica puede reducir el nUmero de biopsias de préstata y
los diagnésticos de canceres de prostata clinicamente insignificantes, ademas de
posiblemente aumentar el niumero de diagndsticos de canceres de préstata clinicamente
significativos.?

Tratamiento



¢ Administraciéon de bloqueantes alfa-adrenérgicos (p. €j., terazosina, doxazosina,
tamsulosina, alfuzosina, silodosina), inhibidores de la 5-alfa reductasa (finasterida,
dutasterida) o el inhibidor de la fosfodiesterasa-5 tadalafilo, en especial si existe una
disfuncién eréctil concomitante.

e Reseccion transuretral de la préstata o un procedimiento alternativo®

Retencién urinaria

La retencion urinaria importante requiere la descompresion inmediata. Primero se intenta
pasar una sonda vesical estandar; si no se logra, puede ser eficaz una sonda con un extremo
acodado. Si esta sonda tampoco puede pasarse, pueden ser necesarias una cistoscopia
flexible o la introduccion de catéteres filiformes o Followers (guias y dilatadores que abren
progresivamente el pasaje urinario). (Este procedimiento generalmente debe ser realizado
por un urdlogo). La descompresion percutanea suprapubica de la vejiga puede realizarse si
los abordajes transuretrales no tienen éxito.??

Terapia farmacolégica

En la obstruccion parcial con sintomas moderados a severos, debe interrumpirse la
administracion de todos los farmacos anticolinérgicos y simpaticomiméticos (muchos
disponibles en preparados de venta libre), y toda infeccion debe tratarse con antibiéticos.?

En pacientes con sintomas de obstruccién moderados a graves, los problemas de miccién
pueden reducirse con bloqueantes alfa-adrenérgicos (p. €j., terazosina, doxazosina,
tamsulosina, alfuzosina). Los inhibidores de la 5alfa-reductasa (finasterida, dutasterida)
pueden reducir el tamafio de la prostata y controlar los problemas para la miccioén a lo largo
de meses, en especial en pacientes con glandulas de mayor tamafio (> 30 mL). La
combinacién de ambas clases de farmacos es superior a la monoterapia. Muchos agentes
complementarios y alternativos de venta libre se promueven para el tratamiento de la
hiperplasia prostatica benigna.?

Cirugia

La cirugia se realiza cuando los pacientes no responden a la terapia farmacoldgica o
desarrollan complicaciones, como infecciones urinarias recurrentes, calculos urinarios ,
disfuncion vesical grave o dilatacion del tracto superior. La reseccion transuretral de la
prostata (RTUP) es el método estandar (1) . Por lo general, se conserva la funcion eréctil y
la continencia, aunque un 5 a 10% de los pacientes experimenta algun problema
posoperatorio, mas frecuentemente, eyaculacion retrograda. La incidencia de disfuncion
eréctil después de la RTUP es de entre 1y 35%, y la de la incontinencia , de 1 a 3%. Sin
embargo, los avances técnicos, como el uso de resectoscopios bipolares, que permiten la
irrigacién con solucion salina, han mejorado considerablemente la seguridad de la reseccion
prostatica transuretral (RTUP) al evitar la hemdlisis y la hiponatremia.’



Alrededor de un 10% de los varones tratados con RTU necesita repetir el procedimiento
dentro de los 10 afios, porque la préstata continda creciendo. Diversas técnicas de ablacion
por laser se utilizan como alternativas a la RTU. Préstatas mas grandes (generalmente > 75
g) tradicionalmente requieren cirugia abierta a través de un abordaje suprapubico o
retropubico, aunque algunas técnicas mas nuevas, como la enucleacion de la prostata con
laser de holmio (HOLEP), pueden realizarse por via transuretral. Todos los métodos
quirurgicos requieren un sondaje posterior durante 1 a 7 dias.?

Adenocarcinoma

El adenocarcinoma prostatico es la neoplasia maligna mas frecuente en hombres, superando
al cancer pulmonar y de colon. En los ultimos cinco afios, la supervivencia para la enfermedad
localizada fue de 100% y para metastasica 33%. Aproximadamente, 70% de los canceres de
préstata se diagnostican en varones mayores de 65 anos de edad. De éstos, alrededor de 90%
son descubiertos en etapa local y/o regional.®

La supervivencia a cinco afos es cerca de 100% vy la sobrevida general calculadaa 10y 15
afnos es de 92 y 61%, respectivamente. A diferencia de otros paises, en México, la mortalidad
por cancer de prostata se ha incrementado en las ultimas dos décadas y actualmente
constituye la principal causa de muerte por cancer en el hombre adulto. Desde el punto de
vista etioldgico, se considera que éste es una enfermedad multifactorial.®

Los lineamientos actuales para el diagndstico temprano del cancer de préstata son:
determinacion del antigeno prostatico especifico (PSA, por sus siglas en inglés) y el examen
rectal digital anual, a partir de los 50 anos de edad. En pacientes con PSA elevado, se sugiere
toma de biopsia transrectal. La mayor parte de los carcinomas prostaticos se originan en la
zona periférica de la glandula.*

La prdstata es una glandula exocrina tubuloalveolar, de color gris y consistencia aulada que
rodea la porcion inicial de la uretra masculina; presenta interrelaciones endocrinas,
testiculares e hipotalamicas y un elevado grado de potencialidad oncogénica. °

El cancer de prostata es una neoplasia hormono-dependiente que constituye la segunda
causa de muerte en el hombre a nivel mundial y ocupa el quinto lugar de las causas por esta
afeccidn, con un estimado de 330 000 casos nuevos por anos en el mundo.

El riesgo de por vida estimado para esta enfermedad es del 16,72%, con un riesgo de muerte
del 2,57%. La incidencia del cancer de préstata varia segun la raza/etnia y el mayor riesgo es
de los afroamericanos.®

Epidemiologia

El cancer de prostata es el segundo cancer diagnosticado con mayor frecuencia y la sexta
causa principal de muerte por cancer en los hombres. En 2018 hubo 1276000 nuevos casos
de cancer y 359000 muertes por cancer. Se estima que casi las tres cuartas partes de los
casos de cancer de prostata ocurren en paises desarrollados. Desde la década de 1970, la
incidencia de cancer de prostata también ha aumentado rapidamente en algunos paises
asiaticos como China, Singapur y Japon, donde la incidencia siempre ha sido mucho menor
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que en algunos paises occidentales. Por lo tanto, la prevencion primaria del cancer de préstata
es un problema de salud publica importante en todo el mundo.>®

El cancer de prostata rara vez es diagnosticado en hombres menores de 50 anos, quienes
representan solo el 2% de todos los casos. La edad promedio al momento del diagndstico es
de 68 anos y el 63% de los casos es diagnosticado después de los 65 afos de edad. A los 85
afos de edad, el riesgo acumulado de cancer de prostata diagnosticado varia desde 0,5%
hasta 20%°

En promedio, uno de cada 7 hombres se diagnosticara con cancer de préstata, en Estados
Unidos 6 de cada 10 hombres diagnosticados son de 65 anos y uno de cada 38 hombres
morira a consecuencia del mismo.®

En el grupo de edad mayor de 65 anos, este padecimiento siempre se ha reportado como el
mas frecuente. ’

El cancer de préstata rara vez causa sintomas en un estadio temprano. La presencia de
sintomas sugiere enfermedad localmente avanzada o metastasis. Las manifestaciones de
cancer de prostata localmente avanzado son sintomas urinarios, obstruccion uretral que
provoca insuficiencia renal, hemospermia o disminucion del volumen de la eyaculacion y, en
casos infrecuentes, impotencia. Las manifestaciones de enfermedad metastasica son dolor
0seo, fracturas patoldgicas, anemia y edema de miembros inferiores, y con menor frecuencia,
fibrosis retroperitoneal, sindromes paraneoplasicos. °

Las diferencias observadas por pais en la incidencia de cancer de préstata (CP) segun el nivel
de desarrollo pueden ser parcialmente explicado por el uso del (PSA) y otras pruebas de
deteccién, que permiten la deteccidon de mas casos, incluido un sobrediagndstico de casos
indolentes. °°

El Antigeno Prostatico Especifico (APE) esta presente en concentraciones bajas en la sangre
de todos los varones adultos, es producido por el epitelio prostatico, se encuentra
normalmente en el semen y no es mas que una proteasa de serina que sirve para separar y
licuar el coagulo seminal que se forma tras la eyaculacion. Este es producido tanto por las
células normales de la prostata como, prostatitis (inflamacion de la préstata) e Hiperplasia
Prostatica Benigna (HPB), o con un crecimiento maligno (canceroso) en la préostata. Los
niveles de antigeno prostatico especifico han demostrado ser Utiles para supervisar la eficacia
del tratamiento del cancer de la préstata, y para controlar la recaida después de que el
tratamiento ha terminado. >°

Cuando el médico detecte valores de APE entre 4-10ng/ml, debe comprobar el valor de APE
cuantitativo en 4 semanas en condiciones normales (sin eyaculacién o manipulaciéon, como
sondaje, cistoscopia o reseccion transuretral y sin infeccidn urinaria) y de ser asi, debe evaluar
APE libre/total. El cociente de APE I/t es un valor ampliamente utilizado en la practica clinica
para diferenciar entre CPB y CaP, siendo poco probable el riesgo de cancer cuando el
porcentaje es mayor al 25%, valores inferiores al 10% incrementan las probabilidades de CP.2



La velocidad anual de antigeno prostatico, es el incremento anual absoluto del APE, siendo
normal menor de 0.75 ng/ml/afio o de 0.35 ng/ml/afio con uso de inhibidores de 5 alfa
reductasa. °

La biopsia de prostata constituye la exploracién esencial para el diagndstico de este cancer
ya que permite la obtencion de tejido prostatico para su estudio anatomopatolégico, que
determina la existencia o no de células tumorales y gradacion segun la escala de Gleason.°

Se debe realizar la BTR con técnica de doble sextante, es decir, 6 cilindros de cada I6bulo
prostatico, para un total de 12 cilindros. ’

La puntuacién de Gleason es el sistema mas utilizado para graduar el adenocarcinoma de
préstata. Sélo puede evaluarse en material de biopsia (biopsia con trocar o piezas quirurgicas)
y no deben utilizarse preparaciones citoldgicas. La puntuacion de Gleason es la suma de los
dos patrones mas frecuentes (grado 1-5) de crecimiento tumoral observados y oscila entre 6
y 10 para el diagnostico de biopsia transrectal de préstata, En la biopsia por puncion, se
recomienda incluir siempre el peor grado, aunque se encuentre en < 5 % del material de
biopsia.®

Biopsia transrectal de préostata

La necesidad de una biopsia de prostata ha de determinarse en funcion de la concentracién
de PSA, un tacto rectal sospechoso o ambos. También debe tenerse en cuenta la edad
biolégica del paciente, las posibles enfermedades concomitantes, y las consecuencias
terapéuticas. El primer valor elevado de PSA no deberia conllevar una biopsia inmediata. El
valor de PSA debe comprobarse al cabo de unas semanas con el mismo analisis en
condiciones normalizadas (es decir, sin eyaculacion ni manipulacién, como sondaje,
cistoscopia o reseccion transuretral, y sin infeccidén urinaria) en el mismo laboratorio
diagnéstico, utilizando los mismos métodos (grado de comprobacién cientifica: 2a). Ahora se
considera que la norma asistencial es la practica de biopsias de préstata guiadas por
ecografia."

Indicaciones de Biopsia Transrectal de Préstata

El Programa de Manejo (PCRMP) recomienda prostata, biopsia en hombres de 50 a 69 anos
que tienen niveles séricos de PSA> 3 ng / ml y en aquellos con hallazgos anormales del
examen digito rectal (nodulos, induracion o asimetria).

otros parametros que incluyen

e Velocidad de PSA (> 0,75 ng / ml / afno)
e Nivel de PSA libre (<20%) y
¢ Se ha utilizado una densidad de PSA (0,15).

Contraindicaciones

Dolor, afecciones anatomicas del recto, abscesos rectales, prostatitis aguda, inmuno
supreciones graves, cuagulopatias, y ausencia de recto
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Instrucciones previas a biopsia transrectal de prostata

Como el abordaje es transrectal hay riesgo de infeccion por bacterias gan negativas en

especial E.coli por lo cual se debe de realizar una preparaciéon intestinal tanto con
antimicrobianos y con enemas evacuantes.

Antimicrobianos mas utilizados en este tipo de procedimiento son las Quinolonas, en especial
Ciprofloxacino o Levofloxacino, ya que cuenta con una adecuada penetrancia al tejido
préstatico el cual debera de continuar mas alla de 24 h posterior al evento para asi reducir el
riesgo de sepsis.

Estadificacion
National i i Te indice de NCCN Guidelines
comprehensive NCCN Guidelines, version 2.2021 jmics e HCUH CudSnes
sy Cancer Cancer de préostata Discusion
Network
American Joint Committee on Cancer (AJCC)
Si de estadifi ion TNM para el cancer de prostata (8.2 ed., 2017) T patolégi "
Tabla 1. Definiciones de T, N, M patolégico (pT)
T clinico (cT) T Tumor primario
T Tumor primario T2 Confinado al 6rgano
X Tumor primario no evaluable T3 Extension extraprostatica
TO Sin indicios de tumor primario T3a Extension extraprostatica (unilateral o bilateral) o invasién microscopica
™ Tumor clinicamente imperceptible que no es palpable del cuellcr vesical . .
T1a Hallazgo histolégico incidental de tumor en el 5 % o menos T3b  Eltumor invade la(s) vesicula(s) seminal(es)
del tejido resecado T4 El tumor esta fijo o invade estructuras adyacentes distintas de las
T1b  Hallazgo histolégico incidental de tumor en mas del 5 % vesiculas seminales como el esfinter externo, recto, vejiga, misculos
del tejido resecado elevadores y/o pared pélvica.

Nota: No existe una clasificacion patolégica T1.

T1c  Eltumor identificado en uno o ambos lados mediante biopsia Nota: Los margenes quirdrgicos positivos deberan indicarse con un descriptor R1, que indica

con aguja, pero que no es palpable enfermedad microscopica residual.
T2 El tumor es palpable y esta confinado dentro de la prostata
T2a Eltumor compromete a la mitad de un lado o menos N Ganglios linfati regi
T2b  El tumor compromete a mas de la mitad de un lado pero NX Los ganglios linfaticos regionales no pueden evaluarse
no a ambos lados NO No hay ganglios regionales positivos
T2c  Eltumor compromete a ambos lados N1  Metastasis en ganglio(s) regional(es)
T3 Tumor extraprostatico que no esta fijo ni invade estructuras
adyacentes M Metastasis a distancia
T3a Extension extraprostatica (unilateral o bilateral) MO No hay metastasis a distancia
T3b El tumor invade la(s) vesicula(s) seminal(es) M1 Metastasis a distancia
T4 El tumor esta fijo o invade estructuras adyacentes distintas M1a Ganglio(s) linfatico(s) no regional(es)
de las vesiculas seminales como el esfinter externo, recto, vejiga, M1b  Hueso(s)

musculos elevadores y/o pared pélvica. 3 ;
M1c Otra(s) zona(s) con o sin enfermedad dsea
Nota: Cuando existe mas de una zona con metastasis, se emplea la categoria mas avanzada.
M1c es la mas avanzada.

Alto Riesgo

El grupo de alto riesgo, considera a aquellos que, aunque aparentemente se encuentran
localizados, se tiene un gran riesgo de presentar recidiva local o a distancia, y de acuerdo a
las guias de la National Comprehensive Cancer Network (NCCN), se incluye a pacientes con
estadio T3a, Gleason 8-10 6 PSA > 20 ng/ml "2

Representa aproximadamente el 10% de hombres que reciben un diagndstico inicial de cancer

de préstata, recalcandose la importancia de estos tumores ya pacientes con estos tumores,
tienen peor prondstico que aquellos con enfermedad clinicamente 6rgano-confinada.®

11



El manejo para tumores de alto riesgo puede ser mediante prostatectomia radical (PR) con
linfadenectomia o bien radioterapia (RT) conformada tridimensional (RTC-3D) en combinacion
con hormonoterapia (HT), buscandose principalmente 4 factores que incluye: 1. Curacion. 2.
Control de la progresion local del tumor. 3. Aumento del intervalo libre de metastasis. 4. Mejora
de la calidad de vida.’

Factores de riesgo

Aunque todavia no se conoce la causa especifica de iniciaciéon y de progresion del cancer de
prostata, son considerables las evidencias indicativas de que la genética y el ambiente
desempenan un papel en el origen y la evolucién de la enfermedad. La epidemiologia,
tradicional y molecular, ha identificado una cantidad de factores de riesgo potenciales
asociados con el desarrollo del cancer de préstata.™

En general, los factores de riesgo bien establecidos para cancer de prostata se limitan a tres
caracteristicas no modificables (edad, origen étnico e historia familiar). "

Cuando un familiar de primer grado padece un cancer de préstata, se duplica el riesgo como
minimo. Cuando dos o mas familiares de primer grado se encuentran afectados, el riesgo
aumenta entre 5y 11 veces. "°

Una pequefia subpoblacién de pacientes con cancer de préstata (aproximadamente el 9 %)
presenta un auténtico cancer de prostata hereditario. Este se define como tres o mas
familiares afectados o al menos dos familiares con enfermedad de comienzo precoz, es decir,
antes de los 55 anos. Los pacientes con cancer de prostata hereditario suelen tener un
comienzo 6-7 afios antes que los casos espontaneos, pero no difieren en otros sentidos. ™

Entre los factores alimentarios/nutricionales que podrian influir en su aparicion figuran aporte
caldrico total (tal y como refleja el indice de masa corporal), grasa de origen alimentario, carne
cocinada, micronutrientes y vitaminas (carotenoides, retinoides, vitaminas C, D y E), consumo
de frutas y verduras, minerales (calcio, selenio) y fitoestrogenos (isoflavonoides, flavonoides,
lignanos)."

Se reportan riesgos significativamente reducidos entre hombres con concentraciones
moderadas en plasma de vitamina D (25-hidroxi, aproximadamente 45-70 mmol/L) en

comparacion con hombres con valores mas bajos 0 mas altos y riesgo de cancer de préstata.
11

El consumo de carne roja o carne procesada no esta asociado con el aumento del riesgo de
cancer de proéstata. Se ha identificado una asociacion sumaria muy débil, aunque
estadisticamente significativa, para la carne procesada y el cancer de préstata total, aunque
no para el cancer de prostata avanzado o mortal. !’

Los componentes individuales del sindrome metabdlico, hipertension (p=0.035) y la
circunferencia de la cintura> 102 cm (p = 0.007) se han asociado con un riesgo
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significativamente mayor de cancer de prostata, pero en contraste, tener > 3 componentes de
del sindrome metabdlico se asocia con un riesgo reducido (OR: 0.70, IC 95%: 0.60-0.82) ™

Aunque parece que los inhibidores de 5 alfa reductasa, tienen el potencial de prevenir o
retrasar el desarrollo de cancer de prostata (25%, solo para el cancer ISUP de grado 1), esto
debe sopesarse contra los efectos secundarios relacionados con el tratamiento, asi como el
posible aumento del riesgo pequeno de cancer de préstata de alto grado. Ninguno de los 5-
ARI disponibles ha sido aprobado por la Agencia Europea de Medicamentos (EMA) para
quimioprevencion.

Panorama global y panorama en México

La poblacién mundial se encuentra en un proceso de envejecimiento creciente y ello implica
enfrentar diferentes retos; entre estos esta la asociacion con el incremento en la incidencia de
cancer. El cancer es la segunda causa mas frecuente de mortalidad en EE: UU., siendo solo
superada por enfermedades cardiacas."

A nivel mundial, es la cuarta neoplasia mas comun en el hombre, siendo superada por el de
pulmén, mama y colorrectal en ese orden. '2

Europa representa el continente con mayor incidencia de cancer de préstata, reportandose un
total de 449 761 casos en 2018, el cual representa el 35.2% de los casos; seguido de Asia
con 297 215 casos (23.3%) y Norte América con 234 278 casos (18.4%). América Latina
ocupa el cuarto lugar, reportandose 190 385 casos (14.9%).

En paises como como Australia/Nueva Zelanda, América del Norte, se ha notificado un
incremento en la incidencia, esto debido a que la tamizacién con PSA y posterior biopsia se
realizan de forma rutinaria.

Durante la ultima década se ha observado una notable disminucion en la mortalidad por
cancer de préstata en paises desarrollados como Estados Unidos y Canada, la cual ha
disminuido a 4,3% y 3,1% respectivamente, y en paises como Dinamarca, Noruega y Suecia
(Europa del Norte) las tasas de mortalidad han mostrado un descenso desde el afio 2000
hasta 3.1% por ano; sin embargo, en paises en vias de desarrollo la mortalidad ha mostrado
un aumento (aunque hay tendencias hacia el incremento en el diagndstico, la mortalidad ha
aumentado en paises como Colombia de hasta 3,4% por ano, Costa Rica 3.4% por afno,
Chile 2.8% por afo y Cuba 5.5% por afio. ' Asia representa el continente con mayor
mortalidad por cancer de prostata, reportandose un total de 118 427 casos en 2018, el cual
representa el 33% de los casos; seguido de Europa con 107 315 (29.9%) y América Latina
con 53 798 (15%). *°

Al menos siete regiones socioecondmicas han sido identificadas en México basado en
geografia, actividades econdmicas y otros indicadores de bienestar social. Desde el punto de
vista de la salud, esta distribucién regional podria estar asociado con diferencias en la
puntualidad de servicios de diagndstico y tratamiento. ™1

En México ocupa la 12 causa de mortalidad por cancer en el hombre (tasa 18.6%). '>"* Los
estados con las tasas de mortalidad mas son Sonora, Baja California Sur y Sinaloa. Sin
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embargo, para el periodo 2005-2009, el mayor riesgo de muerte por PC se observé en Nayarit
y Jalisco con una tasa de 24 muertes por cada 10 000 hombres de 40 afios o mas. Chiapas,
Guerrero y Oaxaca son los estados que presentaron las tasas mas bajas de mortalidad por
cancer de prostata a 5 afos durante el periodo 1980-1984, pero también mostraron un
aumento en mortalidad por cancer de préstata de 1980 al 2013."

Incidencia, prevalencia y mortalidad del cancer de préstata en México

Para el 2018, se reporté una incidencia de 24 915 casos, con una prevalencia estimada de 55
150 pacientes y una mortalidad de 6 878 pacientes, ocupando el primer lugar en pacientes
mayores de 50 afios en los 3 rubros.®

La tendencia al aumento de la mortalidad por cancer de préstata observada en el estudio
publicado en 2013 por Torres-Sanchez LE et. Al “Comportamiento de la mortalidad por cancer
de prostata en México de acuerdo al indice de marginacion estatal de 1980 a 2013” es
consistente con lo observado en paises como Brasil o Serbia en los cuales se reportaron
aumentos de 2.8 y 2.2% durante el mismo periodo de estudio, respectivamente. En contraste,
entre 2000 y 2011 en Panama y comenzando en 1997 en la ciudad de Cali en Colombia, la
mortalidad por cancer de prostata mostré una disminucién anual de aproximadamente 2.6 y
1.5%, respectivamente. Las principales razones de lo anteriormente descrito. Las reducciones
estan relacionadas con mejoras en el acceso a servicios médicos y diagnéstico y tratamiento
oportunos. ™

La mortalidad esta directamente relacionada con la incidencia de la enfermedad, pero también
es un indicador indirecto del acceso a la atencion para diagndstico y tratamiento oportuno.™

Incidencia y prevalencia del cancer de préstata avanzado en el hospital Juarez de
México

Hasta el momento contamos con datos reportados en el protocolo acerca de la incidencia
general de cancer de préstata “situacion epidemiolégica del cancer de préstata en el hospital
Juarez de méxico en pacientes diagnosticados en el periodo de 2014 a 2018”, recién publicado
por Vladimir. Et Al., en la cual, de manera general se reporta una media de edad de los
pacientes fue de 69.1 con una mediana de 69, rango minimo de edad de 51 y maximo de 91
afos, la edad mas frecuente en la cual se diagnosticaron los pacientes con cancer de préstata
en esta poblacion estudiada fue de 63 afos, Gleason al momento del diagndstico,
encontrandose una media de 7.30, mediana de 7, moda de 7. Etapa clinica al momento del
diagnostico: La etapa clinica mas frecuente fue la etapa IV en el 43.8% con 35 pacientes,
seguida de la etapa clinica | con el 33.8 % correspondiente a 27 pacientes, sin embargo no
contamos con datos epidemiolégicos acerca de la incidencia de esta patologia de alto riesgo
en nuestra institucion.

Correlacion entre Puntaje de Gleason y lateralidad tumoral en prostatectomia radical y
biopsia guiada por ultrasonido transrectal de la préstata.
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El cancer de préstata (PCA) es el tumor maligno mas comun en hombres mayores de 50
afos1 y su diagndstico se realiza mediante: examen digital rectal, prueba de antigeno
especifico de prostata (PSA), y biopsia guiada por ultrasonido transrectal de la préstata
(TRUSBX). Ademas de la informacion de diagndstico, TRUSBX proporciona otros datos de
tumores que pueden guiar el enfoque terapéutico, como la puntuacién de Gleason y la

lateralidad del tumor.

El puntaje de Gleason es el parametro mas comunmente aceptado y ampliamente utilizado
para la prediccién de la biologia del tumor y el resultado del tratamiento. Por lo tanto, el
diagnéstico preciso de la puntuacion de Gleason por TRUSBX es un elemento fundamental
del algoritmo para el tratamiento. Sin embargo, en comparacioén con la prostatectomia radical
(RP), TRUSBX generalmente subestima la puntuacion de Gleason. TRUSBX puede
subestimar el puntaje de Gleason en mas del 50% de los casos y los estudios han demostrado
alrededor del 40% de los hombres diagnosticados con PCA de bajo grado por TRUSBX en

realidad tienen tumores de alto grado.

En realidad, RP se considera el mejor tratamiento para el PCA localizado, sin embargo, RP
tiene una incidencia significativa de complicaciones uroldgicas, como la incontinencia urinaria
y la disfuncion sexual, que a menudo disminuyen significativamente la calidad de vida de los
pacientes. Para disminuir estas complicaciones. , se ha sugerido hemi-ablacion de la glandula
prostatica como una terapia alternativa en tumores unilaterales. Por lo tanto, identificar
correctamente la lateralidad del tumor (UNI o bilateralidad) a través de TRUSBX es un factor
importante para determinar el tratamiento de eleccion para cada paciente, aunque también
estudios recientes también sugieren que TRUSBX tiende a subestimar la lateralidad del

tumor.™

Uno de los objetivos de este estudio sera comparar la puntuacién de Gleason y la lateralidad
tumoral determinada por el resultado de la biopsia guiada por ultrasonido y el resultado de la
biopsia final de patologia en la reseccion de prostata. También se evaluaran algunos factores

que podrian causar una discrepancia en los resultados entre los dos procedimientos.

2. Planteamiento del problema
En el ambito clinico, las casusas mas frecuentes de demanda de atencidén médica en el
hombre es la patologia prostatica, en la cual la frecuencia de la patologia prostatica benigna

en hombres de 55 a 74 afos sin cancer de prostata es del 19%. Y el cancer de préstata
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presenta tasas de mortalidad del 16 al 18%. Esta patologia presentaba tasas de crecimiento
anual de hasta un 2.2%, por lo que es necesario establecer mas y mejores programas de
deteccioén y prevencion a fin de detener dicho crecimiento y en su caso disminuir la incidencia

en nuestro hospital y en nuestro pais.

Debido a estos antecedentes es necesario conocer la frecuencia de ambas entidades en
nuestro hospital, a fin de conocer las caracteristicas epidemioloégicas en nuestra poblacion
para identificarla, conocerla y establecer acciones de atencion, prevencion y diagnédstico

oportuno.

Por lo anterior; la pregunta de investigacion que guia nuestro trabajo es ¢, Cual es la frecuencia

de cancer de prostata y patologia benigna en el hospital Juarez de México?
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3. Justificacion

En el ambito clinico, las casusas mas frecuentes de demanda de atencion médica en el
hombre es la patologia prostatica, en la cual la frecuencia de la patologia prostatica benigna
en hombres de 55 a 74 afios sin cancer de prostata es del 19%. Pero si se incluyen los criterios
de una velocidad maxima de flujo urinario < 10 mL/s y un volumen residual de orina
posmiccion > 50 mL, la prevalencia es solo del 4%. Segun estudios basados en autopsias, la
prevalencia de la hiperplasia prostatica benigna aumenta desde un 8% en los varones de 31
a 40 anos hasta un 40-50% en los de 51 a 60 anos, y a > 80% en los > 80 afos. En México,
la prevalencia del Crecimiento Prostatico Benigno, representa un problema de salud publica,
como se registré en las estadisticas de la Encuesta Nacional de Salud 2012, en la cual el 35%
de los hombres mayores de 60 anos, refirieron tener un diagndstico médico previo de la
enfermedad. Este antecedente es mas frecuente a mayor edad, como fue con el 17% del total
de los hombres mayores de 80 afios. Cabe senalar que, de acuerdo a la Encuesta Salud,
Bienestar y Envejecimiento 2013, el 58.3% de los hombres entre los 60 y 74 afios de edad,
refirieron no realizarse examen de prostata, asi como el 63.2% de los hombres de 75 afios de
edad o mas. En el afo 2014, se registraron mas de 40,000 casos nuevos de Crecimiento
Prostatico Benigno por las diferentes instituciones de salud, de los cuales el 96% tiene 45 o

mas afos de edad.?%?!

La frecuencia en la patologia maligna de prdstata representa hasta el 13.7% de todos los
canceres en el mundo. En México, en el ano 2012, el Instituto Nacional de Estadistica y
Geografia report6 a los tumores malignos como la tercera causa de mortalidad en la poblacion
general del sexo masculino; de éstos, el tumor maligno de préstata es el mas comun a partir
del afno 2006, previo a este afo soélo era rebasado por tumor de traquea, bronquios y pulmon.
En el grupo de edad mayor de 65 anos, este padecimiento siempre se ha reportado como el
mas frecuente. La tasa de mortalidad por esta causa, se ha incrementado en los ultimos 15
afos de 42.3% a 45.9% por cada 100,000 habitantes. Ademas, es la segunda causa de egreso
hospitalario por cancer, sélo rebasado por el tumor maligno de mama. De acuerdo con el
Instituto Nacional de Salud Publica (INSP), en México es el tipo de cancer mas mortifero entre

los hombres (9.8 muertes por cada 100 mil hombres).
4. Pregunta cientifica (Pregunta de investigacion)

¢,Cuales son los hallazgos histopatoldgicos en las biopsias transrectales de préstata mas

frecuentes en el Hospital Juarez De México?
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5. Hipétesis.

Ha: La frecuencia de los hallazgos histopatoldgicos en las biopsias transrectales de préstata
en el Hospital Juarez de México es similar a lo reportado en otras series en la bibliografia
nacional.

HO: La frecuencia de los hallazgos histopatolégicos en las biopsias transrectales de prostata
en el Hospital Juarez de México No es similar a lo reportado en otras series en la
bibliografia nacional.

6. Objetivos
6.1. Objetivo general

Analizar los hallazgos histopatoldgicos en las biopsias transrectales de préstata mas

frecuentes en el Hospital Juarez de México

6.2. Objetivos especificos

¢ Determinar la frecuencia de patologia benigna de prostata en el hospital Juarez de
México

e Determinar la frecuencia de cancer de prostata en el hospital Juarez de México.

¢ Identificar las caracteristicas sociodemograficas de la poblacion estudiada.

e Comparar la clasificacion de Gleason de la biopsia con la pieza final de la
prostatectomia.

¢ Identificar el nivel de asociacion entre la clasificacién de Gleason y el diagnéstico de
patologia.

e Reportar las principales caracteristicas clinicas de ambas entidades patoldgicas y que

las diferencian.
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7. Material y métodos.

7.1 Disefio de la investigacion.

Estudio de tipo descriptivo, observacional, retrospectivo, transversal,

7.2. Tipo de estudio

Encuesta transversal
7.3 Poblacion y muestra

Universo: pacientes con reportes de histopatologia o diagnéstico anatomopatolégica por
biopsia transrectal y pieza final de prostatectomia en el Hospital Juarez de México en el
periodo retrospectivo del 1 de enero de 2018 al 31 de diciembre de 2021.

Muestra: Se seleccionaron pacientes a quienes se les integr6 el diagndstico
anatomopatolégico de patologia benigna de prdstata asi como cancer de préstata en el
Hospital Juarez de México en el periodo retrospectivo del 1 de enero de 2018 al 31 de
diciembre de 2021 y que cuenten con expediente clinico fisico completo en el archivo clinico.

Lugar de estudio

Este estudio se llevara a cabo en las instalaciones del Hospital Juarez de México en el servicio
de urologia y con los expedientes clinicos resguardados en el area de archivo del Hospital. El
Hospital Juarez de México es una unidad médica considerada de tercer nivel de atencion. El
Hospital Juarez de México, es un organismo descentralizado de la Administracion Publica
Federal, con personalidad juridica y patrimonio propio, sectorizado a la Secretaria de Salud y
con capacidad para fungir como hospital federal de referencia. Se encuentra ubicado en Av.
Politécnico Nacional 5160, Magdalena de las Salinas, Delegacion Gustavo A. Madero, Ciudad
de México. C.P. 07760. Atiende a poblacion no derechohabiente de la zona norte de la ciudad
de México y atiende a poblacién referida de otros estados de la republica.

Calculo del tamafio de muestra.
Tamarno y formula para el calculo de muestra.

Se seleccionara a todos los pacientes con reporte histopatolégico de biopsia de préstata en
el periodo de estudio comprendido de del 1 de enero de 2018 al 31 de diciembre de 2021 a
fin de determinar la frecuencia de la patologia benigna y maligna.

Por lo que el tamano de muestra sera todos los pacientes que reunan los criterios de inclusién
para el estudio.
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Criterios de participacion
Criterios de inclusién

o Expedientes de pacientes con diagndstico de patologia prostatica benigna a los que
se les realizo Biospia Transrectal de Prostata por Antigeno Prostatico elevado.

o Expedientes de pacientes con diagnéstico de cancer prostatico a los que se les realizo
Biopsia Transrectal de Prostata.

e Expedientes de pacientes de 18 a 90 afios.

¢ Con o sin patologia concomitante.

o Expedientes con datos clinicos y de laboratorio completos como; APS, hemograma,
urocultivo.

¢ Con reporte histopatolégico contenido en el expediente clinico, emitido por el servicio
de anatomia patoldgica del Hospital Juarez de México.

e Que cuenten con historia clinica completa.

Criterios de exclusion

e Expedientes de pacientes con complicaciones cronicas
o Expedientes incompletos

e Con trastornos psiquiatricos como demencia.

e Expedientes sin confirmacion diagnostica

e Expedientes en fase de evaluacién o diagnostico.

Criterios de eliminacién.
Paciente a quien se haya integrado el diagndstico histopatolégico de cancer prostatico o
patologia prostatica benigna y que se haya perdido en su seguimiento; que haya dejado
inconcluso su tratamiento.
Variables
Dependientes
¢ Hallazgos histopatoldgicos de biopsias transrectales
o 1.Cancer de préstata y
o 2.Patologia prostatica benigna

Independientes

e Edad

¢ Ocupacion, diagnéstico inicial, diagnostico histopatolégico, antigeno APS inicial,
antigeno APS al momento de la biopsia, tratamiento inicial, Clasificacion de Gleason.
Tratamiento farmacoldgico o quirargico.
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Operacionalizacién de variables

VARIABLE DEFINICION DEFINICION ESCALA DE TIPO DE UNIDAD DE
CONCEPTUAL OPERACIONAL MEDICION VARIABLE MEDIDA
Dependiente
H Resultado del | 1.Cancer de | Cualitativa | Dependiente | Resultado
allazgos . - - P e
histopatolégicos d!agnc,)s_tlco préstata y dicotomica histoldgico
de biopsias histolégico de una | 2.Patologia
muestra de tejido | prostatica
transrectales . ;
de prostata benigna
El  cancer de Cualitativa | Independiente | Resultado
. préstata es una ordinal histoldgico
Céancer de .
] neoplasia
prostata h
ormono-
dependiente
Patologia Hiperplasia Cualitativa | Independiente | Resultado
prostatica dicotomica histoldgico
benigna
ciudad de origen | Ciudad natal de | Ciudad de Ila | Nominal Independiente | Ciudad
una persona Republica
Mexicana en
donde habita el
paciente
edad al | Tiempo que ha |Afos cumplidos | Cuantitativa | Independiente | Afios
momento del | vivido una persona | al momento de | discreta
diagnostico desde su | integrarse el
nacimiento hasta el | diagndstico  de
momento del | tumor testicular
diagnostico de |en la consulta
tumor testicular externa del
servicio de
Urologia del
Hospital  Juarez
De México
Resultado Segun la  NIH | Subtipo Nominal Independiente | -
histopatolégico | (National Institutes | histologico de
of Health) es el | tumor de células
diagndstico germinativas de
integrado posterior | testiculo en base
al estudio de|a la clasificacion
células y tejidos | recomendada por
enfermos bajo el | la Organizacion
microscopio. mundial de la
salud
Antecedente de | Segun la  NIH | Antecedente de | Nominal Independiente | Si/No
tabaquismo (National Institutes | consumo de | Binaria vy
of Health) es el | tabaco, el cual, en | ordinal
consumo de | caso de estar
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tabaco ya sea al
masticar, fumar o
aspirar.

presente, se
dividira por
cantidad de

cigarrillos al dia:
<20 6 =20, y
duracion de su

consumo <10
anos 6 >10 afos.
antecedente en | Antecedente  en | Antecedente de | Nominal Independiente | Si/No
familiar de | familiar de primer | padre o hermano | Binaria
primer grado grado del paciente | afectado por
(padre o hermano) | cancer de
en quien se integré | préstata
el diagnédstico de
cancer de prostata
periodo Tiempo Tiempo en | Cuantitativa | Independiente | Semanas
transcurrido transcurrido entre | semanas  entre | discreta
para busqueda | que el paciente | que el paciente
de atencion | presenta sintomas | presenta
médica o signos de la |22 intomas
enfermedad o se | urinarios o}
detecta alteracion en el
22intomas22n del | screening de
screening y busca | cancer de
atencion  médica | préstata.
por un especialista
etapa Periodo en que se | Etapa oncoldgica | Ordinaria Independiente | LILIIILIV
oncoldgica encuentra la | en que se
enfermedad encuentra el
oncoldgica de | paciente afectado
acuerdoalaNCCN | por cancer de
(National prostata de
Comprehensive acuerdo a la
Cancer Network). | NCCN (National
Comprehensive
Cancer Network)
al momento de
contar con el
resultado
histopatoldgico.
Clasificacion La escala de p Grupo de grado 1: | Cualitativa | Independiente | Grados.
Gleason. Gleason se basa | Puntuacion de | ordinal

en el patron
glandular del
tumor, identificado
con relativamente
bajo aumento. Las
caracteristicas
citolégicas
desempenan
ningun papel en el

no

Gleason de 6 o
menos (cancer de
bajo grado)
e Grupo de grado 2:
Puntuacion de
Gleasonde 3 +4 =
7 (cancer de
mediano grado)
e Grupo de grado 3:
Puntuacion de
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grado del tumor.
Los patrones
arquitecténicos
primario
(predominante) vy
secundario (el
segundo en cuanto
a prevalencia) son
identificados y se
les asigna un grado
de 1 a 5, siendo 1
el mas
diferenciado.

Gleasonde 4 + 3 =
7 (cancer de
mediano grado)

e Grupo de grado 4:
Puntuacion de
Gleason de 8
(cancer de grado
alto)

e Grupo de grado 5:
Puntuacion de
Gleason de 9 a 10
(cancer de grado
alto)

Pieza quirargica
final.

El término de pieza

quirdrgica se
emplea para
designar a las
biopsias

escisionales que
comprenden un

6rgano completo,
una amplia porcién

anatoémica del
mismo o varios
oérganos

relacionados entre
si

Dependiendo del
reporte
histopatoldgico se
clasicara como:
1. Benignao

2. Maligna

Cualitativa
politomica

Independiente

Tipo
histopatologict
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7.4. Consideraciones éticas

El presente estudio se apegd a las consideraciones de los principios de investigacién médica,
establecidos en Helsinki en 1975 enmendados en Edimburgo en el afio 2000 y su ultima
revision en Fortaleza Brasil en Octubre de 2013. En apego a los “Principios Eticos y Directrices
Para la Proteccion de Sujetos Humanos de Investigacién” contenidos en el Informe Belmont,
publicados en 1976: principios de Justicia, Beneficencia, No maleficencia y Autonomia. A
las “Pautas éticas internacionales para la investigacion relacionada con la salud con seres
humanos” que publica el Consejo de Organizaciones Internacionales de las Ciencias Médica
(CIOMS) en colaboracion con la OMS en 2011, asi como al Reglamento de la Ley General
de Salud En Materia de Investigacién para la Salud , ultima reforma publicada DOF 02-04-
2014, en el mismo rubro y a las Norma Que Establece Las Disposiciones Para La
Investigacion En Salud y su ultima actualizacion el 29 de septiembre del 2017. Se solicitara
autorizacion del Comité Local de Investigacion del Hospital Juarez de México.

De acuerdo con el Reglamento de la Ley General de Salud En Materia de Investigacion
para la Salud: Se trata de un estudio sin riesgo por ser un estudio de caracter retrospectivo
y busqueda de datos en el expediente clinico.

El balance de riesgo/beneficio sera; positivo. Se prevé que los resultados finales ayuden a
tomar decisiones clinicas sobre la deteccidon e identificacion en la patologia prostatica mas
frecuente en el Hospital Juarez de México.

No se solicitara consentimiento informado por escrito a los participantes para recabar
informacion de su expediente clinico electronico (ver anexos). La informacion obtenida sera
confidencial y se cuidara la no publicacidon de datos o registros médicos de los participantes.
Este protocolo se apega a la Ley federal de proteccion de datos personales en posesion
de los particulares. Este estudio es factible ya que se cuenta con los recursos y
requerimientos para llevarlo a la practica.

Valor cientifico

Esta investigacion pretende conocer la incidencia de cancer de prostata contra la enfermedad
benigna y el resultado dinal de la pieza en la correspondencia con el gleason inicial.
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8. Aspectos administrativos
8.1. Recursos humanos

Dr. Hernandez Ledn Omar. Jefe del servicio de urologia del Hospital Juarez de México.
Dr. Mario Espinosa Pineda Médico residente de urologia del Hospital Juarez de México.

El estudio es factible dado que las variables pueden ser captadas de manera sencilla por parte
de los investigadores mediante una hoja de recoleccion de datos y recabando informacion del
expediente clinico, no requiriendo material, instrumentos o estudios de laboratorio extras, asi
como los recursos fisicos, humanos y tecnoldgicos necesarios con los que se cuentan en la
institucion.

Humanos

Se cuenta con el personal capacitado y con experiencia en la unidad médica para la
recolecciéon de datos, asi como para la busqueda identificacion de los participantes,
recoleccién de datos y el proceso estadistico de los mismos.

Fisicos y tecnolégicos
Se necesitaran hojas impresas con el instrumento de recoleccion de datos, lapices y
computadora con conexion a internet y programa estadistico IBM SPSS Versién 24.0.

Electrénicos.

Bases electronicas de publicaciones cientificas, NCBI, pub med, Ebsco, medic latina,
CONRICYyT, acceso a publicaciones electronicas IMSS. Buscador en linea google search,
google académico.

Financiamiento del proyecto: Se trata de recursos propios de los investigadores y recursos
institucionales propios del Hospital Juarez de México.

Declaramos que no existe conflicto de intereses.

Carta de Consentimiento Informado: No amerita debido a que sera revision de
expedientes.

8.2. Presupuesto

Se trata de recursos propios de los investigadores y recursos institucionales propios del
Hospital
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8.3. Cronograma de actividades

FRECUENCIA DE CANCER DE PROSTATA Y PATOLOGIA BENIGNA EN EL HOSPITAL JUAREZ

DE MEXICO
. Jun. Nov- Ene -
Actividad Responsable 2‘(?2"!" Sep 2%(2:?' Dic Feb l\gg;zzo I\ggrzzzo
2021 2021 2022
Eleccion del | Médico R
tema residente
Recopilacion | Médico R
bibliografica | residente
Elaboracion Médico R
de protocolo | residente
Envio al | Médico
c’:o_mlte de | residente RP
ética e
investigacion.
Aplicaciéon de | Médico p
encuestas residente
Analisis de | Médico p
resultados residente
Elaboracion Médico
de informe | residente P
final
_R_Realizado.
_P_Planeado

9. Analisis e interpretacion de resultados

Las variables cualitativas se resumiran con frecuencias y porcentajes (n, %), las variables
cuantitativas se presentaran con medias y desviacién estandar. Para conocer el tipo de
distribucion de los datos cuantitativos se utilizara la prueba de bondad de ajuste de
Kolmogorov-Smirnov, en base a los resultados de dicha prueba se utilizara la prueba t de
Student o U de Mann-Whitney para comparar grupos. Para conocer la homogeneidad o
diferencia de variables cualitativas entre grupos se usara [1? (para diferencia de proporciones).

Los resultados se presentaran en cuadros y/o graficas, dependiendo el tipo de datos se
presentaran en histograma de frecuencias, graficas de cajas o dispersion de puntos. Los
resultados se reportaran como frecuencia de casos.

Se considerara estadisticamente significativo un valor de p < 0.05. Se realizara un analisis
multivariado para determinar el efecto de la variable dependiente y potenciales confusoras.
Se utilizara el programa Excel y el paquete estadistico IBM SPSS V. 24 para el procesamiento
de los datos estadisticos.
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10. Hoja de recoleccion de datos

FACULTAD DE MEDICINA
DIVISION DE ESTUDIOS DE POSGRADO E INVESTIGACION
SECRETARIA DE SALUD FEDERAL
HOSPITAL JUAREZ DE MEXICO

Protocolo de investigacion:

HALLAZGOS HISTOPATOLOGICOS EN LAS BIOPSIAS TRANSRECTALES DE
PROSTATA EN EL HOSPITAL JUAREZ DE MEXICO

VARIABLE Presente | Ausente

Cancer de préstata

Patologia prostatica benigna

Ciudad de origen
Edad actual

Ocupacioén

APS inicial

APS final

Tratamiento farmacolégico
Cual?

Tratamiento quirurgico
Cual?

Edad al momento del diagnéstico ( en afios.

Resultado histopatolégico

Antecedente de tabaquismo

Antecedente en familiar de primer grado

¢ Quién?

Periodo transcurrido para busqueda de atencién médica

Etapa oncolégica TNM

Clasificacion Gleason.

Pieza quirurgica final

Desenlace final (alta o defuncién)
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11. Resultados

Se revisaron un total de 159 expedientes de pacientes con resultados de biopsias
transrectales de prostata en el Hospital Juarez de México en el periodo de estudio
contemplado. La edad promedio de los pacientes estudiados fue de 66.2 afios con
rango de 12 a 88 afios (£9.1 anos), la media geométrica fue de 64 afios. El volumen
prostatico transrectal promedio fue de 56.1 cc (£27.7cc) con limite de 12 afios hasta
136¢cc. Tabla 1. La media del volumen prostatico en general de los pacientes
estudiados fue de 56.1cc (£ 27.7cc)

Tabla 1. Promedio de edad y frecuencia de patologia maligna en las biopsias estudiadas.

Variable M D.E.
Edad 64.2 9.1
n %

Patologia maligna 85 53.5

Patologia benigna 74 46.5
Total 159 100

n= Frecuencia. %= Porcentaje. X= Media geométrica. D.E.= Desviacion estandar

Grafica 1. Frecuencia de diagnéstico histopatoldgico en las biopsias transrectales de

prostata en el hospital Juarez de México

— \\ z Sin diagnéstico
) x Patologia maligna
\
E negativo para malignidad
(prostatitis cronica)

Datos expresados en porcentaje.
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La clasificacién de Gleason inicial y final se puede observar en las tablas 2 y 3.

Tabla 2. Clasificacion de Gleason inicial en pacientes con resultados de biopsias

transrectales de préstata en el Hospital Juarez de México

Gleason inicial n %

Sin clasificacion 120 75.5
Adenocarcinoma acinar de préstata poco diferenciado Gleason 8 (4+4) 8 5.0
Adenocarcinoma acinar de préstata poco diferenciado Gleason 9 (4+5) 3 1.9
Adenocarcinoma acinar prostatico de tipo convencional Gleason 7 (3+4) 6 3.8
Adenocarcinoma acinar prostatico de tipo convencional Gleason 7 (4+3) 11 6.9
Adenocarcinoma acinar prostatico tipo convencional Gleason 6 (3+3) 10 6.3
No se realiz6 BTR mala preparacion 1 0.6

Total 159 100

n= Frecuencia. %= Porcentaje

Tabla 3. Clasificacion de Gleason final en pacientes con resultados de biopsias

transrectales de préstata en el Hospital Juarez de México.

Gleason final PRL n %

Sin clasificacién 150 [94.3
Adenocarcinoma de prostata de tipo convencional diferenciado Gleason 6 (3+3) 1 .6
Adenocarcinoma de prostata de tipo convencional diferenciado Gleason 7 (3+4) 1 .6
Adenocarcinoma de prostata de tipo convencional diferenciado Gleason 7 (4+3) 3 1.9
Adenocarcinoma de prostata de tipo convencional diferenciado Gleason 9 (4+5) 2 1.3
Prostatectomia radical adenocarcinoma de préstata Gleason 7 (3+4) 1 .6
Prostatectomia radical adenocarcinoma de préstata Gleason 7 (3+4) 1 .6

Total 159 |100.0

n= Frecuencia. %= Porcentaje. PRL: Prostatectomia radical laparoscépica

Analisis bivariado

Para mejor estudio de los casos, se dividieron por patologia benigna y patologia

maligna. En el primer grupo se encontraron 74 casos (46.5%) y en el segundo 39

casos (24.5%), 46 casos no se tuvo la confirmacion diagndstica de la patologia por lo

que quedaron sin diagnostico final,

tabla 4. Se observaron diferencias
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estadisticamente significativas por grupos de patologia en cuanto a la concentracién
de antigeno prostatico especifico (p=0.000) y Volumen Prostatico Transrectal
(p=0.046). No se observaron diferencias en la edad por grupos de patologia con
promedio de 64 afos para el grupo de patologia benigna versus 67 del grupo de
patologia maligna (p =0.094), tabla 5.

Tabla 4. Grupos de estudio por tipo de resultado de la BTR.

Grupo de estudio n %
Sin diagnostico final. 46 28.9
Patologia benigna 74 46.5
Patologia maligna 39 245

Total 159 100.0

n= Frecuencia. %= Porcentaje

Tabla 5. Datos de los participantes por grupos.

Variable de estudio Patologia Benigna | Patologia Maligna
¢}
Mediana RIQ Mediana | RIQ
/Antigeno Prostatico Inicial 10.0 628.7 22 2433.2 | 0.000*
X o X o

Edad 64 10.1 67 7.5 [0.094**
Volumen prostatico

60.0 28 49.0 26.0 |0.046**
transrectal

n= Frecuencia. %= Porcentaje. X= Media geométrica. 0= Desviacién estandar. *= U de Mann-Whitney. **= t de
Student para grupos independientes

Se observo una amplia variabilidad en la concentracion inicial del APS en el grupo de
diagndstico de patologia maligna en comparacién con el grupo de patologia benigna.
Debido a su amplia distribucién y a la distribucion libre de los datos se utilizé el
estadistico U de Mann-Whitney el cual demostré diferencias estadisticamente
significativas entre ambos grupos, imagen 1. Para la edad no se observaron
diferencias entre los grupos. La representacion grafica se muestra en la imagen 2. Si
se observo diferencia de medianas para volumen prostatico transrectal por grupos de

patologia prostatica, imagen 3.
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Imagen 1. Grafica de box plot que muestra diferencia de medianas de nivel de APS
por grupos de patologia prostatica.
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Grupo de estudio
Obsérvese la diferencia en la variabilidad de la concentracion de APS del grupo
de patologia maligna vs el grupo de etologia benigna.

Imagen 2. Grafica de box plot que muestra diferencia de medianas para edad por
grupos de patologia prostatica.
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Imagen 3. Grafica de box plot que muestra diferencia de medianas para volumen
prostatico transrectal por grupos de patologia prostatica.
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T T
Patologia benigna Patologia maligna

Grupo de estudio

No se observaron diferencias estadisticas por grupos de estudio y tipos de

tratamiento ya sea médico o quirdrgico x%:2.058, p=0.151, tabla 6.

Tabla 6. Tipo de tratamiento por grupo de estudio, tabulacién cruzada

Tipo de tratamiento Patologia benigna Patologia maligna Total

Médico 48 21 71

Quirurgico 14 12 27

Se desconoce 11 4 46
Total 73 37 144
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12. Discusion

El cancer de prostata en México constituye la octava causa de mortalidad en hombres
mayores de 65 afos. La biopsia transrectal de prostata (BTRP) se considera el mejor
método diagndstico para el cancer de préstata. La ecografia transrectal de prostata
proporciona una mejor visualizacion para la biopsia. La biopsia de prostata guiada por
ultrasonido transrectal generalmente se realiza en hombres con un examen rectal
digital anormal y antigeno prostatico especifico elevado (> 4 ng / ml) o velocidad del
antigeno prostatico especifico (tasa de cambio del antigeno prostatico especifico) es
decir, > 0.4-0.75 ng / ml /afio.??

Cruz-G.2 y colaboradores realizaron un estudio descriptivo de todas las biopsias
transrectales de préostata en un hospital de segundo nivel, en 24 meses. Se revisaron
de forma retrospectiva las biopsias realizadas en el Servicio de Urologia en 24 meses
(mayo 2010 a mayo 2012). Se les realiz6 BTRP a 420 pacientes. El promedio de edad
fue de 66 (rango 42-89) anos. Del total de pacientes a quienes se les realizé6 BTRP,
142 mostraron un resultado positivo para tumor maligno de la prostata, lo que
corresponde a un 33.8%. Predominoé el Gleason 7 en el 35%. En 34 pacientes se hizo
inmunohistoquimica. El antigeno prostatico especifico (APE) promedio fue de 16
ng/mL. Se analiz6 la incidencia de complicaciones. El 77% recibié bloqueo hormonal.
De acuerdo a un estudio realizado en nuestro pais en el ano 2011, en el cual se realizé
BTRP a 145 pacientes, la deteccion global de cancer fue del 31%. Ellos concluyen
que la BTRP es el método definitivo para ofrecer el diagnodstico de cancer de préstata.
Datos similares reportamos en nuestro estudio con un 24% de malignidad, el promedio
de APE fue de 22 ng/mL y un rango tan amplio de hasta 2433.2 ng/mL. Otro dato no

medido en nuestro estudio fue el porcentaje de complicaciones.

Por su parte, Torres RH, Gonzalez y Bieletto** en su estudio también reportaron una
incidencia de malignidad del 33%. Los autores pretendian conocer la relacién entre el
peso de la prostata, los niveles de antigeno prostatico especifico y los hallazgos
histopatoldgicos por grupos etarios. Realizaron un estudio observacional, transversal
y descriptivo con una muestra de 317 pacientes en un periodo de 10 afos. Entre los
resultados, la incidencia de cancer de 33.1% asociado con incremento en la edad,

nivel de APE y valor de Gleason. El peso total de la prostata y de la zona transicional
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de pacientes positivos a cancer fue menor que en los pacientes con biopsia negativa.
El adenocarcinoma acinar fue el diagndstico histopatoldgico mas frecuente y el
promedio del valor de Gleason fue 6. La manipulacion quirurgica previa del canal
inguinal y de la region perianal conforma 17% de los antecedentes relacionados.
Nuestros resultados son similares al estudio de Torres y colaboradores, sin embargo
nosotros reportamos un 24% de malignidad lo cual pudo deberse al método de
recoleccion de los datos.?® Otro aspecto que no se midié en nuestro estudio es el

tamano del tumor.

13. Conclusiones
Destacan las asociaciones entre edad, APE y grado histopatolégico de Gleason. El
peso total de la préstata y de la zona de transicién fueron menores en pacientes

positivos a cancer y no mostraron asociacion con la edad.
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