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“Cdncer de prostata: caracteristicas epidemioldgicas en el servicio de
Urologia del Hospital General de México.”

INTRODUCCION:

Generalidades

El cancer de prostata es la cuarta causa mas comin de céancer a nivel
mundial, con una tasa de incidencia y mortalidad diferente de acuerdo al tipo
de pais en el que se analiza (desarrollados y subdesarrollados). En los Estados
Unidos de América se considera el principal tipo de cancer en hombres en el
cual se realiza deteccion oportuna, ya que es la segunda causa de muerte
debida a cancer.

En estudios epidemiologicos selectivos se han expresado conjeturas respecto
a la patogenia de este padecimiento, pero hasta ahora no se ha definido una
causa del cancer de prostata. Actualmente el diagnéstico de cancer de prostata
se ha incrementado con el surgimiento de nuevos procedimientos de
diagnostico.

Desde 1990 se ha presentado una mejoria en los métodos diagndsticos que se
han visto reflejados en la incidencia de estadios mas tempranos.

Actualmente el Instituto Nacional de Cancer ha desarrollado en E.U.A. un
programa de epidemiologia, seguimiento y resultados finales.

La incidencia anual de casos de cancer de prostata se ha incrementado de
2.3% en 1975-1985, 6% 1986-1989. Considerando que en el afio de 1989 se
empieza a realizar la deteccion mas temprana por el uso de Antigeno
Prostatico Especifico; por lo cual se presenta una incidencia de 1989-1992 de
18.4% triplicando el numero de casos diagnosticados (Hankey et al).

Se ha detectado que el tipo de Raza se ha relacionado con la incidencia,
considerando que los afro-americanos cuentan con la mas alta incidencia de
250 casos por cada 100,000 hombres comparada con la incidencia en hombres
blancos de 170 casos por cada 100,000 hombres. En las estadisticas del
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Instituto Nacional de Cancer no se reportan cifras especificas en otros grupos
étnicos como Asiaticos, Nativos Americanos e Hispanos (Hankey et al).

Otro factor que influye en la incidencia es la edad, considerando que el
cancer de prostata se diagnostica en 75% de los casos en hombres mayores de
65 afos de edad. No obstante a partir del uso de deteccion oportuna con el
antigeno prostatico especifico se ha observado un incremento del 2%
aproximadamente de forma anual en pacientes menores de 60 afios de edad.
La prevalencia del cancer de prostata clinico como el histologico se
incrementa con la edad después de los 50 afios de edad, es importante
constatar que la incidencia clinica del cancer de prostata varia en forma
importante de un pais a otro. Los informes de autopsias en diferentes paises,
demuestran que 15% a 30% de los hombres mayores de 50 afios de edad
tienen evidencia histolégica de microfocos de céncer de prostata. Esta
prevalencia aumenta con la edad, de tal forma que para los 80 afios de edad
60% a 70% de los pacientes se demuestra la presencia de céncer de prostata
histopatolégico en microfocos, a los 90 afios de edad presentan 90% de los
casos microfocos neoplasicos (Hankey et al).

Al incrementar la deteccion de cancer de prostata en pacientes mas jovenes
se ha observado una deteccion de estadios tempranos detectando un
incremento del 18% de casos en estadio local de forma anual, reflejandose en
un descenso en los casos de metastasis disminuyendo en un 1.3% anualmente
desde 1990; permitiendo realizar procedimientos curativos como
prostatectomia radical, braquiterapia, radioterapia externa.



Deteccion de cancer de prostata.

El diagnéstico histologico del cancer de prostata se realiza en la mayoria de
los casos por medio de biopsia con aguja, existen algunos casos
diagnosticados por hallazgo en pieza quirirgica de adenomectomia 6 por
tejido resecado por reseccion transuretral con otro diagndstico preoperatorio.

Una desventaja del cancer de prostata es el hecho de no expresar sintomas
urinarios en etapas tempranas. Por lo anterior ante datos sospechosos se ha
incrementado la toma de biopsia de prostata por medio de aguja, que
actualmente se han realizado estudios que han permitido llegar a indicaciones
precisas como se comentaran posteriormente.

a) Antigeno Prostdtico Especifico:

El Antigeno Prostatico Especifico viene a revolucionar el diagndstico del
cancer de prostata. Glucoproteina producida por el epitelio prostatico con un
peso de 34,000 Daltons, conformada por 240 aminoacidos y 4 cadenas de
carbohidratos, que se encuentra presente en altas concentraciones en el liquido
seminal, encargado de licuefactar el coagulo seminal (Mc Gee et al ). Fue
encontrado en el tejido prostatico por primera vez en 1970 por Ablin y
detectado en el liquido seminal en 1971 por Hara y cols, llamandolo gamma-
semiproteina. En 1979 Wang y col lo aislan del tejido prostético y lo describen
por primera vez como Antigeno Prostatico Especifico. Se midi6é por primera
vez en suero de ser humano en 1980 (Wang et al ) y se empieza a utilizar
como marcador en 1988 (Stamey et al).

La vida media del APE en su forma conjugada es de 2.2 +/- 0.8 dias.
Posee un ritmo circadiano que fluctua durante las 24 hrs del dia, sin
importancia clinica por fluctuacion de 7%. El valor sérico normal se encuentra
entre 0.0 — 4.0 ng/ml determinado en un estudio realizado en 1653 varones
(Catalona et al ) encontando que 92% de los pacientes presento cifras menores
de 4.0 ng/ml, 6% entre 4.1 y 9.9 ng/ml, 2% cifras mayores de 10.1 ng/ml.
Oesterling propuso que el APE sérico debe de ir en relacion a la cantidad de
tejido glandular, originando que personas mas jovenes tengan cifras de menor
rango, realizando un estudio en el cual determino las cifras de



acuerdo a edad (Stamey et al) (Meikle et al).

Entre los factores que afecta las cifras de APE se encuentran:
1) Tacto rectal: incremento del APE en 41% de los casos requiriendo de
24 hrs para descenso del incremento por manipulacién de la prostata.

2) Eyaculacion: se ha descrito en estudios que la presencia de
eyaculacion disminuye en 30% de los pacientes el APE posterior a
esta (Simak et al).

3) Padecimientos prostaticos benignos: hiperplasia fibroglandular (HP)
puede incrementar hasta en 75% de los pacientes portadores de HP
elevando 0.3 ng/ml por cada gramo de tejido prostatico (Stamey et al);
en caso de prostatitis en 10% de los casos (Morote et al).

4) Instrumentacion uretra prostatica: es controversial existen estudios en
el cual lo correlacionan con incremento hasta 4 veces los niveles
(Stamey et al), y hay estudios que contradicen este hallazgo como lo
reporta Oesterling et al al no correlacionar incremento de APE con
este antecedente.

5) Ultrasonido transrectal de prostata: incrementa los valores séricos de
forma discreta pero de importancia clinica, requiriendo de 1-2
semanas para retornar a niveles basales.

6) Biopsia de prostata trransrectal guiada por ultrasonido: incrementa el
valor sérico en 64% de los pacientes (Ornstein et al) por lo cual se
recomienda la toma de nuevo APE a las 8 semanas del procedimiento
para considerarlo como mas real al valor basal.

- Antigeno Prostatico Especifico en la deteccion del cancer de prostata:

Se considera como la piedra angular de la deteccion de cancer de
prostata junto con el tacto rectal.

Las diferentes metodologias de obtencion del valor sérico del APE es
importante considerarlo para evitar variaciones importantes en diferentes



tomas, por lo cual actualmente el método de eleccion es la prueba de Tandem
(Hybritech, San Diego, CA) con referencia de 0 a 3.99 ng/ml utilizado en la
mayoria de los protocolos de deteccion cancer.

El uso rutinario de APE ha permitido imcrementar la deteccion de cancer
de prostata en estadios tempranos. Se considera el estudio con mayor valor
predictivo positivo para cancer de prostata.

Se considera que los pacientes con cifras de 0-4.0 ng/ml tienen un riesgo
de presentar cancer de prostata del 2%, 4.1 — 10.0 ng/ml 25% de riesgo, > 10
ng/ml un riesgo del 50% a 66%.(Catalona et al ) (Shroder et al ).

El APE cuenta con un valor predictivo del 82%, por lo cual se sugiere la
realizacion de este con un tacto rectal para incrementar el valor predictivo
(Catalona et al ). Se ha observado un gran beneficio con la deteccion de cancer
por alteracion de APE, ya que los pacientes diagnosticados por incremento de
APE presentan 29% de los casos diagnosticados como cancer en estadios
avanzados comparado con el 57% de los casos diagnosticados con cancer de
prostata con alteracion al tacto rectal. Por lo cual permite detectar en estadios
tempranos de la historia natural de la enfermedad.

Se ha discutido el valor de 4.0 ng/ml como limite para valorar otros
procedimientos mas invasivos con el fin de descartar el cancer de prostata, no
obstante se han realizado estudios con cifras < de 4.0 ng/ml y no se ha
observado ningun beneficio, exclusivamente un abuso de tomas de biopsias
transrectal sin mejorar el costo-beneficio (Catalona et al ).

- Densidad de Antigeno Prostdtico:

Los pacientes que se encuentran en cifras de APE de 4.1 a 10.0 ng/ml como
se mencion® previamente cuentan con un riesgo del 25% de estar cursando
con cancer de prostata, por lo cual se realizaron estudios para incrementar la
posibilidad de detectar a los pacientes con mayor riesgo para cancer.

En 1992 Benson y colaboradores sugirieron el término de densidad del
antigeno prostatico especifico como la relacion de cantidad de tejido
prostatico y antigeno prostatico especifico tomando como valor de referencia
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0.15, considerando que los pacientes que cuenten con densidad > 0.15 debe de
realizarse toma de biopsia de prostata guiada por ultrasonido transrectal,
disminuyendo la probabilidad de contar con incrementos de APE por factores
benignos como prostatitis 6 hiperplasia fibroglandular.

- Velocidad del Antigeno Prostatico Especifico:

Se pueden presentar cambios sustanciales en el valor sérico de APE en
presencia 6 ausencia de cancer de prostata. Carter y colaboradores en 1992
describen el uso de la velocidad de APE considerando los valores de APE en
afios previos, tomando como valor de prediccion 0.75 ng/ml por afo.
Considerando que los pacientes que cuenten con una velocidad > 0.75 ng/ml
por afio tienen mayor riesgo de estar cursando con un cancer de prostata, se
considera que la velocidad de APE cuenta con una sensibilidad de 75% y una
especificidad de 92%. Se considera que la velocidad de APE debe de realizar
en un periodo de por lo menos 18 meses para considerarlo valido, tomando
una muestra de APE cada 6 meses. (Lujan et al 1999).

- Fraccion libre de Antigeno Prostatico Especifico:

Se ha demostrado que los pacientes con cancer de prostata presentan una
mayor cantidad de APE ligado a alfa-1 antiquimiotripsina y alfa 2
macroglobulina comparado con los pacientes sin cancer de prostata (Stenman
et al 1994). Considerando que los valores de APE de 4.0 a 10.0 ng/ml cuentan
con un riesgo de 25% de ser portadores de cancer, no se ha indicado realizar
biopsia de prostata a menos de hallazgo de tacto rectal dudoso, por lo cual en
este grupo de pacientes se ha desarrollado el uso del APE libre considerando
como valor >20% considerando que los pacientes con cifras menores debe de
indicarse la toma de biopsia transrectal de prostata guiada por ultrasonido
transrectal.

b) Tacto rectal:

En 1956 Jewett reportd que aproximadamente el 50% de los pacientes que
curso con lesiones sospechosas al tacto rectal ( aumento de la consistencia,
nodulo prostatico, prostata fija, bordes laterales empastados) presentan céancer
de prostata al realizarles biopsia.



El tacto rectal cuenta con un valor predictivo positivo del 60% al 75%, al
no poder ser util para detectar presencia de cancer de prostata en estadios A de
Whitmore Jewett.

Se considera que a pesar del uso del APE, no es obsoleto el uso del tacto
rectal, ya que por este método se incrementa la sensibilidad de deteccion de
cancer de prostata al asociarse al APE en un 98%, ademas que el tacto rectal
en la clasificacion clinica del cancer de prostata es fundamental.

¢) Biopsia de prostata guiada por ultrasonido transrectal:

El ultrasonido transrectal de prostata es un método diagnodstico que ha
permitido incrementar la probabilidad de deteccion de cancer. En 1985 se
describio que el adenocarcinoma se puede encontrar en 70% de los casos
como una lesion hipoecoica (Lee et al), 30% pueden presentarse como
lesiones isoecoicas (Terris et al ) y se reportan que en un 1% a 2% se
presentan con hiperecogenicidad (Egawa et al). Por lo cual no se puede
descartar la presencia de céncer de prostata en aquellos pacientes que no se
observe una lesion hipoecogénica, considerando que una lesion en la zona
transicional se puede presentar en 80% de los casos como una lesion
isoecogénica, de ahi la importancia de realizar las biopsias con técnica de
sextante sin importar si se observan lesiones.

La biopsia de prostata sistematica en sextante es la técnica mas utilizada
en la deteccion de cancer de prostata. Se ha demostrado que al limitar las
biopsias a areas hipoecoicas 0 zonas a las palpacion alteradas, se incrementa el
riesgo de omitir zonas con malignidad. Las biopsias se toman guiadas por
ultrasonido transrectal del apex, seccion media y la base de la prostata
realizandolas a cada lado entre la linea media de la glandula prostatica y el
borde lateral.(Hodge et al).

Actualmente se han modificado las técnicas con la finalidad de incrementar
la deteccion de cancer prostata, por lo cual se ha incrementado el nimero de
biopsias hacia los bordes laterales (Presti et al) 6 en caso de estar indicada una
segunda biopsia se incrementa el nimero de biopsias a cada lado (Chon, et al).



d) Sistema de Gleason:

El sistema histologico de Gleason se basa en la descripcion microscopica
de la caracteristica arquitectonica del cancer de prostata (Gleason et al ). El
patrén de Gleason clasifica del grado 1 al 5 considerando patrén primario al
observar el area mas grande del espécimen, y se considera patron secundario
al identificar la segunda area mas grande, posteriormente realizando una suma
de Gleason al tomar en cuenta el patron primario y secundario. Se considera
que la presencia de un grado de Gleason 4 6 mayor 6 una suma de Gleason de
7 6 mayor se consideran factores predictivos de mal pronodstico ( Stamey et al

1999).

La importancia del grado histologico esta demostrado por multiples
estudios con diversas variables de factores prondsticos de hombres con
enfermedad clinicamente localizable en donde se demostré que es un factor
prondstico de peso (Terris et al ).

La suma de Gleason se ha correlacionado fuertemente con el estadio
patoldgico final considerando que la suma de Gleason de 2 a 4 se correlaciona
con enfermedad localizada y de 8 a 10 con enfermedad avanzada (Partin et al
). Desafortunadamente mas del 75% de los pacientes con cancer de prostata se
encuentran con suma de gleason de entre 5 y 7 lo cual la prediccién de estadio
patoldgico en ocasiones no se puede correlacionar.



Objetivo:

Realizar un estudio retrospectivo en la poblacién mexicana atendida en el
servicio de Urologia del Hospital General de México con diagnostico de
Céncer de Prostata para conocer y analizar las variables epidemiologicas como
son: edad, estadio clinico, valor del antigeno prostatico y la diferenciacién
histopatolégica del adenocarcinoma.

Justificacion:

Se realiza este estudio con la finalidad de conocer las caracteristicas
epidemiologicas del cancer de prostata en la poblacién mexicana, las cuales
permitiran realizar estudios comparativos con la epidemiologia de paises
desarrollados en un futuro, para justificar el inicio de programas de deteccion
oportuna a nivel nacional.



Material y método:

Estudio retrospectivo en el cual se realizé revision de 103 expedientes con
diagnostico de egreso de cancer de prostata en el servicio de Urologia del
Hospital General de México O.D. de Enero del 2003 a Enero del 2004.

Incluyendo en el estudio 73 casos al no contar el resto con los criterios de
inclusion que se mencionan posteriormente.

Se toma en cuenta para la estadificacion clinica:

a) Tacto rectal.
(Sospechoso a céncer de prostata al percibir nédulos, aumento de
consistencia, asimetria de 16bulos, bordes laterales fijos).

b) Antigeno prostatico especifico total y fraccion libre.
(No en todos los casos se tomd fraccion libre).

¢) Ultrasonido transrectal de prdstata con toma de biopsia.

d) Gammagrama 6seo
(En pacientes con antigeno mayor de 10 ng/ml)

e) Tejido prostatico con toma por USG transrectal, reseccion transuretral 6
en hallazgo de pieza quirtrgica de prostatectomia simple.

Se catalogaron a los pacientes en base a dos grupos de acuerdo a la
extension de la enfermedad:
a) Cancer de prostata localizado:
Whitmore-Jewett: Al, A2, Bl, B2.
TNM: Tla, Tlb, Tlc, T2ay T2b. NO MO.
En Whitmore-Jewett no existe un estadio que comprenda T1c por lo cual
se mencionaran en el estudio los casos con T1lc como estadio BO.

b) Cancer de prostata avanzado:
Whitmore Jewett: C1, C2, D1, D2.
TNM: T3a, T3b, T3¢, T4a, T4b. N1-N3, Mla-Mlec.

El antigeno prostatico se catalogo como normal de 0.0 — 4.0 ng/ml. Se
realizd en algunos casos toma de antigeno prostatico y fraccion libre,
considerando como fraccion libre en rangos sospechosos de cancer aquellos
con cifras de <20% en relacion al antigeno prostatico especifico total.
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Se consideraron 6 grupos de pacientes de acuerdo a los rangos de Antigeno
Prostatico Especifico (APE):

1) 0.0-4.0 ng/ml 4) 20.1 - 50.0 ng/ml
2) 4.1 -10.0 ng/ml 5) 50.1 - 100.0 ng/ml
3) 10.1-20.0 ng/ml 6) >100.1 ng/ml

El ultrasonido transrectal de prostata con toma de biopsia de prostata
indicada en pacientes con tacto rectal sospechoso y/6 antigeno prostatico
especifico de 4.0 — 10.0 ng/ml con fraccion libre menor de 20% 6 antigeno
prostatico especifico > 10.0 ng/ml sin tomar en cuenta fraccion libre.

Se realiz6 gammagrama o6seo en pacientes con diagnostico de
adenocarcinoma de prostata asociado a un antigeno prostatico especifico
mayor de 10.0 ng/ml, considerandolo positivo en los casos en que se presente
captacion de radiofarmaco asimétrico y que se observe en imagen anterior y
posterior.

De acuerdo al grado histopatologico se clasifico el adenocarcinoma en base
al grado de Gleason en su suma considerando tres grupos principales.

Bien diferenciado: suma de 2 — 4,
Moderadamente diferenciado: sumade 5 -7.
Poco diferenciado: suma de 8 — 10.

El sistema de estadificacion clinica se basé en el TNM (1997) y Whitmore-
Jewett, considerando el estadio al momento de realizar el diagnéstico clinico.
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TNM (1997)

T1 No palpable

Tla <5% de tejido resecado < Gleason 7
Tlb >5% de tejido resecado > Gleason 7
Tlc APE elevado / Biopsia USG TR

T2 Tumor palpable confinado

T2a Menos de la mitad de un 16bulo
T2b Mas de la mitad de un lobulo 6 ambos

T3 Tumor palpable mas alla de la préstata
T3a Extension extracapsular unilateral
T3b Extension extracapsular bilateral
T3c Invasion a vesiculas seminales

T4 Tumor fijo 6 invade 6rganos

adyacentes
T4da Cuello vesical, esfinter externo 6 recto
T4b Musculo elevador 6 tejido adyacente
pélvico
Nl 1 ganglio linfatico regional <2 cm en
dimension
N2 1 ganglio linféatico regional >2 cm y <
5 cm 6 multiples ganglios.
N3 Ganglio regional con dimension > 5
cm

Mila Ganglios linfaticos no regionales
Mi1b Metdastasis a hueso
Mlc Metéstasis a Organos distantes
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WHITMORE-JEWETT.

Estadio Al Tla
Estadio A2 TIib

No hay estadio Tlc
Estadio Bl T2a
Estadio B2 T2b
Estadio C1 T3a-T3b-T3c
Estadio C2 T4a-T4b
Estadio D1 N1-N2-N3
Estadio D2 Mla-M1b-Mlc
Estadio D3 Hormono-refractario

Criterios de inclusion:

1) Pacientes con resultado histopatolégico de Adenocarcinoma de
prostata con suma de Gleason.

2) Tacto rectal reportado en la historia clinica.

3) Antigeno Prostatico Especifico previo a la realizacion de tacto
rectal, biopsia transrectal.

4) Pacientes con estadificacion clinica a su ingreso al servicio.
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Criterios de exclusion:
1) Pacientes sin estadificacion clinica a su ingreso al servicio.

2) Pacientes sin reporte histopatoldgico de adenocarcinoma de
préstata.

3) Pacientes con tratamiento previo a su estadificacion.
4) Pacientes con reporte histopatolégico sin suma de Gleason.

5) Pacientes a los cuales no se les realizo tacto rectal.



RESULTADOS

De los 103 pacientes con diagnostico de cancer de prostata se excluyeron 30
pacientes: 9 pacientes por no contar en expediente con resultado
histopatolégico de Adenocarcinoma de Gleason; 8 pacientes por no contar con
Antigeno Prostético Especifico reportado en historia clinica, 6 pacientes por
no contar con reporte de tacto rectal en historia clinica, 5 pacientes por estar
mal codificado el diagndstico de egreso, 2 pacientes por no encontrarse el
expediente en los archivos del Hospital. Se incluyeron en el estudio 73
pacientes encontrandose dentro de las caracteristicas epidemioldgicas:

Edad:
40 — 50 afios de edad 3 pacientes
51 — 60 afios de edad 10 pacientes
61 — 70 afos de edad 25 pacientes
71 — 80 anos de edad 25 pacientes
> 80 arios de edad 10 pacientes

Se detectd dentro de los 73 pacientes que el rango de edad flucto de los 48
anos a los 92 afios de edad.

Encontrandose la mayor incidencia en los grupos de edad de 61 a 70 afios
de edad y de los 71 a 80 afios de edad con el 34.5% respectivamente.
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Suma de Gleason:

Gleason 2 - 4 12 pacientes 16.4%
Gleason 5 - 7 45 pacientes 61.6%
Gleason 8 - 10 16 pacientes ; 22%

Se presentaron dentro del grupo de suma de Gleason de 2-4
adenocarcinoma de prostata bien diferenciado 12 pacientes que son el 16.4%
de los casos con diagnéstico de cancer de prostata. De los cuales 8 pacientes
presentaron enfermedad localizada (66.66%) y 4 pacientes enfermedad
avanzada (33.33%).

Dentro del grupo con suma de Gleason 5-7 adenocarcinoma de prostata
moderadamente diferenciado se encontraron 45 pacientes de los 73 casos
estudiados, correspondiendo al 61.6%.

Encontrandose 24 pacientes con enfermedad localizada (53%) y 21
pacientes con enfermedad avanzada (47%).

En el grupo con suma de Gleason de 8 — 10 adenocarcinoma de prostata
poco diferenciado se encontraron 16 pacientes de los 73 casos estudiados
correspondiendo a 22%.

De los cuales 6 pacientes se diagnosticaron con enfermedad localizada
(37%) y 10 pacientes con enfermedad avanzada (63%).




Estadio Clinico:

Al 0 paciente 0%
A2 1 paciente 1.4%
B0 7 pacientes 9.6%
Bl 19 pacientes 26%
B2 11 pacientes 15%
Cl 15 pacientes 20.5%
C2 0 pacientes 0%
DI 4 pacientes 5.5%
D2 16 pacientes 22%
Enfermedad localizada 38 pacientes 52.05%
Enfermedad avanzada 35 pacientes 47.95%

Enfermedad localizada:

Se detectaron 38 pacientes con adenocarcinoma de préstata con estadio

clinico de enfermedad localizada que represent6 el 52.05% de los 73 casos

estudiados. Dentro de los casos de enfermedad localizable se observo que 8
casos no tenian sospecha clinica (A2,B0) que representé el 21.05% de los
casos con enfermedad localizada. 30 pacientes con sospecha clinica (B1,B2)

representaron el 78.95% de los casos con enfermedad localizada.
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En los casos de adenocarcinoma de prostata sin sospecha clinica | de los
casos se detecto después de una prostatectomia simple y los otros 7 casos se
detectaron por elevacién de Antigeno Prostatico Especifico.

Se observd que 27 pacientes tenian < 70 afos de edad que representa el
69% de los casos con enfermedad localizada. 11 pacientes con enfermedad
localizada eran > 70 afios de edad representando el 31% de los casos de
pacientes con enfermedad localizada.

Enfermedad avanzada:

Se detectaron 35 pacientes con adenocarcinoma de prostata con estadio
clinico de enfermedad avanzada que represent6 el 47.95% de los casos.

De los 35 pacientes en enfermedad avanzada, se encontraron 15 pacientes
en estadio C1 con histopatologico de adenocarcinoma de prostata obtenido
con biopsia transrectal por sospecha al tacto rectal 0 antigeno prostatico
elevado, representando el 42.86% de los casos con estadio de enfermedad
avanzada.

En estadio de D1 se detectaron 4 pacientes al realizarles linfadenectomia
pélvica con hallazgo de ganglios linfaticos positivos, representando el 11.44%.

El estadio de D2 se presentaron 16 pacientes con gammagrama 0seo
positivo, representando el 45.71% de los casos con enfermedad avanzada.
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Antigeno Prostdtico Especifico:

0 -4 ng/ml 4 pacientes 5.50%

4.1 -10.0 ng/ml 15 pacientes 20.50%

10.1 —20.0 ng/ml 16 pacientes 21.90%
20.1 - 50.0 ng/ml 14 pacientes 19.20%
50.1 = 100.0 ng/ml 14 pacientes 19.20%
> 100.00 ng/ml 10 pacientes 13.70%

De los 4 pacientes con adenocarcinoma de prostata que se encontraron con
APE < 4.0 ng/ml, se detectaron 3 pacientes con enfermedad localizada (75%)
y 1 paciente con enfermedad avanzada (25%).

APE 4.1 —10 ng/ml se presentaron 13 pacientes con enfermedad localizada
(86.67%) y 2 pacientes con enfermedad avanzada (13.33%).

APE 10.1 - 20.0 ng/ml se presentaron 9 pacientes con enfermedad localizada
(56.25%) y 7 pacientes con enfermedad avanzada (43.75%).

APE 20.1 — 50 ng/ml se presentaron 7 pacientes con enfermedad localizada
(50%) y 7 pacientes con enfermedad avanzada (50%).

APE 50.1 — 100.0 ng/ml se presentaron 4 pacientes con enfermedad
localizada (28.57) y 10 pacientes con enfermedad avanzada (71.43%)

L9
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APE > 100.0 ng/ml se presentaron 2 pacientes con enfermedad localizada
(20%) y 8 pacientes con enfermedad avanzada (80%).



DISCUSION:

Cada afio, en la mayoria de los paises se han diagnosticado muchos casos de
céncer de prostata en comparacion con afios previos. El cancer de prostata se
considera en la actualidad un problema de salud publica.

En 1990 el cancer de prostata fue la tercera causa de cancer en hombres de
la comunidad europea con 86,925 casos nuevos por afo. En E.U.A. es
actualmente la primera causa de cancer en hombres, diagnosticando 334,000
casos y 41,800 defunciones en 1997. Se ha incrementado la campafia de
deteccion oportuna de cancer en paises desarrollados para disminuir la
incidencia de estadios avanzados y mortalidad.

El incremento en la deteccion de céncer de prostata se puede deber al
incremento de la longevidad de la poblacion; mayor informacion por parte de
los médicos generales y especialistas; mejoria en la pruebas diagnosticas
(Antigeno Prostatico Especifico, Ultrasonido transrectal, Biopsia de prostata)
y el incremento del uso del APE como prueba de deteccion oportuna.

La deteccion temprana del cancer de prostata es considerado por la mayoria
de los urélogos como suma importancia para poder brindarles a los pacientes
intento de curacion, lo cual mejora el pronostico comparado con pacientes en
estadios avanzados. Se ha observado que en E.U.A. la deteccion de pacientes
en estadios tempranos reduce la mortalidad en 31%.

El céncer de prostata es predominantemente una enfermedad de hombres
ancianos, se ha descrito que mas del 75% de los casos se diagnostican en
hombres mayores de 65 afios de edad. La incidencia del cancer de prostata en
hombres de 50 a 59 afios de edad ha incrementado a partir de los 80's. Como
consecuencia de la deteccion basada en APE.

No solo se ha observado un cambio dramatico en la incidencia del cancer de
prostata, sino en el estadio de los pacientes diagnosticados con céancer de
prostata. Desde el inicio del uso de APE la incidencia de enfermedad local-
regional se ha incremetado, disminuyendo la incidencia de enfermedad
metastasica (Newcomer et al 1997). El diagnéstico de enfermedad local-
regional se incrementd en un 18.7% de forma anual . En la actualidad en los
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E.U.A. se han invertido la curva estadistica de diagndstico, presentando una
deteccion de 75% de pacientes en estadios tempranos y 25% en estadios
avanzados.

En el estudio que se realizé en el Hospital General de México OD se
observé que de los 73 pacientes con los criterios de inclusion, la distribucion
de la poblacién en relacion a estadios se observa que 52% se encuentran en
estadios tempranos y 48% en estadios tardios. Lo cual al compararse con la
distribucién del cancer de prostata en E.U.A. se observé una diferenciacion de
25%. Justificando el porque del uso de la deteccién oportuna de cancer para
incrementar esta incidencia.

Se describi6 en 1995 un estudio de epidemiologia de cancer de prostata en
el Hospital General de México en donde realizaron un estudio retrospectivo de
1992 — 1994 con los mismos criterios de inclusion al estudio que realizamos
en la actualidad (Gutiérrez Godinez, Flores Sierra et al 1995) en donde
encontraron que los estadios de los pacientes se encontraban distribuidos de la
siguiente forma: 24% estadio temprano y 76% estadio tardio.

Posteriormente se realiza un estudio de mismas caracteristicas en donde se
reportan casos del Hospital General de México OD de 1990 a 2000 (Gutiérrez
Godinez, Vazquez Lastra et al 2002) con diagndstico de cancer de prostata en
donde reportan 24% de casos en estadio temprano y 76% en estadio tardio;
reportando mismo porcentaje en relacion a estudio previo.

Al comparar los cambios estadisticos con estudios previos en la misma
poblacion se observa que 3 afos después se ha logrado incrementar el
porcentaje de casos diagnosticados en estadio temprano, observando un
incremento de un 27% en relacién a los afios previos, no obstante sin lograr
equiparar el porcentaje reportado en paises desarrollados. Consideramos que
el cambio de tipo de estadios esta basado en el mayor uso de Antigeno
Prostatico Especifico a cargo del personal del servicio de Urologia, al iniciar
una concientizacion de la importancia de indicar el APE y tacto rectal en
pacientes masculinos mayores de 45 afios de edad, sin considerar el
diagnodstico de ingreso a la consulta externa de Urologia, lo cual ha
incrementado de forma importante el diagnostico de esta patologia.
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Otro factor que pudo modificar estos cambios estadisticos es el considerar
que 30 casos fueron excluidos del estudio por no contar con criterios de
inclusion, sin embargo es una realidad, que hoy se puede hablar de un
incremento de casos de cancer de prostata en estadio temprano.

Por lo cual se debe considerar el inicio de un programa de salud a nivel
nacional para la deteccion oportuna del cancer de prostata en hombres,
equiparandola a las campaiias de deteccion oportuna de cancer cervico-uterino
en la mujer. Se cuenta con el antecedente de intentos de realizar un programa
formal de deteccion oportuna como el realizado en el Estado de Chihuahua
por los Dres. Gutiérrez Godinez y Pérez Martinez, al cual posteriormente no
se le dio la difusion adecuada.

Otro de los aspectos de importancia que se detectaron en la realizacion del
estudio es la necesidad de cumplir con la normatividad del llenado de los
expedientes clinicos ya que en este caso se observo la disparidad de la forma
de llenar estos registros encontrando casos sin la descripcion de tacto rectal,
antigeno prostatico especifico 0 el reporte histopatologico; lo cual evité poder
incluir estos casos dentro del estudio, al no poder asignar de forma fidedigna
un estadio clinico.

Por lo observado dentro de las conclusiones podemos determinar que la
deteccion oportuna de cancer de prostata es una realidad a nivel mundial que
debe ser considerada en nuestro pais lo cual mejoraria el costo beneficio y la
disminucion de la mortalidad por cancer de prostata.

Considerando la importancia de realizar un Programa Nacional de
Deteccion Oportuna de cancer de prostata, una forma de iniciar este, es con
un programa piloto en nuestra institucion.

Para iniciar el programa de deteccion oportuna es de suma importancia
que las autoridades en este caso del Hospital General de México y del Servicio
de Urologia sean las encargadas de regir el programa.
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Se requiere de la sensibilizacion de la poblacion en general para la
modificacion del porcentaje de pacientes en estadios tempranos por medio de
estudios de deteccion oportuna con Antigeno Prostatico Especifico y Tacto
rectal indicado en hombres mayores de 40 afios de edad con antecedente de
cancer de prostata en familiares directos 6 mayores de 45 afos de edad sin
antecedentes de cancer de prostata con la finalidad de disminuir la mortalidad
(Labrie, F et al); incrementando tal sensibilidad en base a difusiéon masiva
como los medios de comunicacion (tv, radio, periddico, etc).

El inicio de platicas a médicos de primer nivel para la sensibilizacion de la
importancia de la realizacion de tacto rectal y antigeno prostético especifico.
Ademas de realizar talleres que permitan incrementar la sensibilidad del tacto
rectal por parte de los médicos generales.

Consideramos que si se logra iniciar el programa de deteccion oportuna de
cancer de prostata en nuestra institucion estaremos hablando de poder alcanzar
cifras muy similares a las de paises desarrollados. Si se toma en cuenta los
gastos que implican el atender pacientes en estadios avanzados podremos
observar que al identificar pacientes en estadios tempranos se podran ofrecer
manejos definitivos que ofrezcan cura repercutiendo en la economia familiar e
institucional; y no manejos paliativos que finalmente tendran que ser costosos,
muy por arriba de los gastos que se requieren para manejos curativos
(prostatectomia radical de prostata).
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Conclusiones:

1.

2

L8]

El cancer de prostata es un problema de Salud Publica.

La presentacion clinica del céancer de prostata en la serie estudiada es
del 52% estadio temprano y 48% en estadio avanzado presentando un
incremento en la deteccion de estadios tempranos en comparacion con
estudios previos realizados en misma poblacién, no obstante persise
muy por debajo de la incidencia en paises desarrollados. Estas cifras se
observaron en una poblacion delimitada como la del Hospital General
de México OD en pacientes atendidos en el servicio de Urologia, pero
que seria importante comparar con poblaciones manejadas en servicios
médicos de 1° y 2° nivel para observar las diferencias por falta de
sensibilizacion de la poblacion en general como de los médicos a cargo
de estos servicios.

El Antigeno Prostatico Especifico tiene un valor predicitivo en la
deteccion del cancer de prostata, principalmente uUtil en deteccion
oportuna del cancer.

Al observar los rangos de Antigeno Prostatico Especifico concluimos
que tiene poca confiabilidad al utilizarlo como método de estadificacion
ya que se observo un caso con estadio avanzado y cifras < 4.0 ng/ml 6
en su caso contrario un caso > 100 ng/ml sin lograr demostrar por
estadificacion clinica estadio avanzado.

El uso de la suma de Gleason corrobora su importancia como factor
pronostico al detectar su relacion inversamente proporcional con el
estadio clinico, considerando que a menor suma de Gleason (2-4) mayor
probabilidad de encontrar al paciente en un estadio clinico localizado,
observando que 77% de los pacientes que presentaron una suma de
Gleason 2-4 se encontraron con estadio clinico localizado.
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. Se concluye que es de vital importancia el inicio de un Programa de
Deteccion oportuna de Céancer de Prostata para incrementar el
porcentaje de pacientes con estadio clinico localizado que permitiria
brindarles a los pacientes un tratamiento curativo en caso de encontrarse
en una edad con una expectativa mayor de 10 afios.

. Valorar el costo — beneficio, concluyendo que al lograr la deteccién
oportuna permitird disminuir el uso de recursos econdmicos que se
requieren para el manejo de pacientes con cancer de prostata en estadios
avanzados el cual se refleja en la economia familiar, institucional y
nacional.

. La sensibilizacion de la poblacion en general y del personal médico que
se encuentre de primer contacto con la poblaciéon creando una
conciencia de salud entorno al cancer de prostata.

. Es indispensable llevar a cabo la normatividad del llenado de los
expedientes clinicos con la finalidad de contar con informacién precisa
de cada paciente para el uso de estudios de investigacion en un futuro.

10. Fomentar el inicio de un Programa Piloto para la Deteccion de Cancer

de Prostata en nuestra Institucion para lograr en unos afios una
incidencia similar a la de los paises desarrollados.



ANEXOS



Distribucion de estadio clinico de pacientes con adenocarcinoma de
préstata.

Enfermedad avanzada [y
48% 8 Enfermedad localizada HEnfermedad localizada |

52% | MEnfermedad avanzada |




Rangos de edad de presentacion de adenocarcinoma de préstata en H.G.M.

40 - 50 afos
> 80 afos 4%

14% 51 -60 afios

14%

|m4_0 - 50 afios
il51 -60 arfios
{061 - 70 afios
|071 - 80 afios
>80 afios

71 - 80 afios
34%

61 -70 afios
34%



Distribucién de Suma de Gleason en pacientes con adenocarcinoma de préstata.

Gleason 2-4
16%

Gleason 8-10
22%

Gleason 5-7
62%



Distribucién de Suma de Gleason en pacientes con adenocarcinoma de prostata localizado.

Gleason 8-10
16%

Gleason 24
21%

Gleason 5-7
63%



Distribucién da Gleason en pacientes con adenocarcinoma de prostata avanzado.

Gleason 2-4
11%

Gleason 8-10
29%

Gleason 5-7
60%



Distribucién de APE en pacientes con adenocarcinoma de prostata

0.0- 4.0 ng/mi
>100.0 ng/mi 5%
14%

4.1-10.0 ng/ml
21%

50.1-100.0 ng/mi
19%

10.1 - 20.0 ng/mi
22%
20.1- 50.0 ng/ml
19%



Rangos de APE en pacientes con adenocarcinoma de prostata localizado.

>100 ng/mi 0.0-4.0 ng/ml
5% 8%

50.1-100.00 ng/mi
1%

20.1-50.0 ng/ml
18%

4.1-10.0 ng/m
34%

10.1-20.0 ng/ml
24%



Rango de APE en pacientes con adenocarcinoma de prostata avanzado

0.0-4.0 ng/ml
3% 4.1-10.0 ng/ml

6%

>100 ng/mi
23%

10.1-20.0 ng/ml
20%

50.1-100 ng/ml
28% 20.1-50.0 ng/ml

20%
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