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RESUMEN

El cancer de préstata es uno de los mas prevalentes a nivel mundial y afecta gran cantidad de
hombres en el mundo. Existen métodos de tamizaje los cuales estan dedicados a realizar una
deteccién mas precoz y asi disminuir la mortalidad, durante el transcurso de los afos se ha
intentado crear nuevos métodos de tamizaje, pero los mas prevalentes y funcionales contintan
siendo el tacto rectal y el antigeno prostatico especifico, aunque claro todos tienen sus
desventajas y esto es lo que se ha intentado mejorar. En muchas ocasiones el paciente no
presenta sintomas hasta que es muy tarde por lo que es importante reconocerlos a tiempo.
Existen distintos métodos de tratamiento que dependen si tenemos un cancer localizado o ya
con metastasis.

PALABRAS CLAVE: cancer; prostata; sintomas; tratamiento; tamizaje.

ABSTRACT

Prostate cancer is one of the most prevalent in the world and affects many men. There are
screening methods which are dedicated to carrying out earlier detection and thus reducing
mortality, over the years an attempt has been made to create new screening methods, but the
most prevalent and functional ones continue to be the digital rectal examination and the prostate
specific antigen. Although of course all have their disadvantages, and this is what has been
tried to improve. In many cases, the patient does not present symptoms until it is very late, so
it is important to recognize them in time. There are different treatment methods that depend on
whether we have localized cancer or already metastasized.
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INTRODUCCION

El cancer de prostata es el segundo cancer
mas comun en hombres, existe gran
cantidad de evidencia sobre que si es
diagnosticado de forma precoz tiene un gran
impacto en la mortalidad. Existen factores de
riesgos modificables y no modificables para
este padecimiento. Existen dos métodos
principales de tamizaje como son el tacto
rectal (TR) y el antigeno prostatico
especifico (APE), en el articulo se explican
nuevos métodos que se estan intentando
integrar como métodos de tamizaje. El tipo
de tratamiento que se le puede ofrecer al
paciente depende de si al momento de
diagnostico presenta un cancer localizado o
con metastasis, ya que esto influye en la
expectativa de vida.

METODO

Para la elaboracion de este articulo, la
bibliografia fue tomada de diferentes bases
de datos como Pubmed, Cochrane, Trip
Medical Data Base y UpToDate, todas
publicadas con 5 afos o0 menos de
antigliedad. Los términos que se utilizaron
fueron “cancer”’, “préstata”, “sintomas”,
“tratamiento”, “tamizaje”.

Se realizé la revisién con la finalidad de
obtener la informaciéon mas actualizada en el
tema, se usaron el total de 15 bibliografias

tanto en inglés como en espafiol.
DEFINICION

El cancer de proéstata es un serio problema
de salud en el mundo occidental, es el
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cancer mas comun en hombres, después del
cancer de piel. Esta estimado que 1 de cada
6 hombres lo desarrollaran en el transcurso
de su vida (1).

Ya es conocido y existe suficiente evidencia
de que si el cancer es detectado de forma
precoz tiene un efecto positivo en la
disminuciéon de la mortalidad, ya que se
cuenta con tratamientos efectivos cuando la
enfermedad es diagnosticada en etapas
tempranas (1).

Por su elevada incidencia y mortalidad la
prevencion primaria de este cancer
constituye un reto sanitario esto para reducir
los impactos personales, sociales y
economicos que conlleva esta patologia.
Dos tercios de los casos se van a presentar
en hombres a partir de los 65 afios. Hay
factores que influyen de manera significativa
en la sobrevida de los pacientes podemos
mencionar el grado de extensién tumoral y el
momento en el que se realiza el diagnostico

(1).
FACTORES DE RIESGO

Edad aumenta el riesgo a los 50 afios y
continla aumentando conforme la edad
avanza (4), historia familiar, raza (5).

Mas del 10% de los casos se asocian a
factores genéticos de alto riesgo heredados.
El riesgo aumenta mientras mas familiares
hayan tenido la enfermedad, especialmente
los que fueron diagnosticados en edades
tempranas (1,3,4).

Como condiciones de riesgo se asocia
también el antecedente de cancer de mama
y / u ovario en madre o hermana, existen 34
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mutaciones de genes  reparadores
asociados a una condicion de mayor riesgo.
Los portadores de las mutaciones BRCA 1
tienen un riesgo 3.8 veces mayor de
desarrollar cancer de préstata antes de los
65 anos y para los portadores de mutaciones
BRCA 2 se aumentan las posibilidades al
7.3% (1,4).

Los portadores de la mutacion del sindrome
de Lynch tienen un riesgo de 3.2 veces
mayor de desarrollar cancer de prostata
(1,4).

Tabaquismo, alcoholismo, enfermedades de
transmision sexual, obesidad, consumo de
grasas de origen animal (3,6,9,10).
Lesiones premalignas: en estos casos nos
referimos a la neoplasia intraepitelial
prostatica, la podemos definir como la
presencia de células atipicas o displasicas
confinadas dentro de la glandula prostatica
que conservan el revestimiento basal y se
divide en bajo y alto grado estas ultimas son
las que se consideran precursoras del
cancer invasor (6).

SINTOMAS

La mayor parte de los pacientes con cancer
de prostata limitado al o6rgano son
asintomaticos. Los sintomas urinarios
obstructivos como chorro intermitente,
chorro con fuerza reducida, chorro
interrumpido, se asocian a una enfermedad
localmente avanzada que ha crecido en el
cuello de la vejiga o la uretra, pero son
sintomas que también pueden ser causados
por la hipertrofia prostatica benigna y
prostatitis (3,4).

Los tumores localmente avanzados pueden
ser causa de hematuria y hematospermia,
cuando son afectados los ganglios pélvicos
regionales se manifiesta con edema en
extremidades inferiores, dolor pélvico o
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perineal (3,4). Otro sintoma que se puede
presentar es la disfuncion eréctil (4).

Se puede presentar con metastasis a hueso
las cuales pueden ser asintomaticas o
producen un dolor intenso, causan fracturas
patologicas o compresion medulas. Otros
sitios de metastasis son pulmoén, higado,
pleura, peritoneo y sistema nervioso central
(3).

Mas del 60% de los pacientes son
asintomaticos y el diagnostico se realiza por
elevacion de los valores de APE (3).
Podemos también dividir los sintomas segun
la categoria de sintomas urinarios bajos en
los hombres o como se puede conocer
también “LUTS” (lower urinary tract
symptoms) (4).

e Vaciamiento: chorro débil, chorro
intermitente, dificultad para iniciar la
miccion, el paciente debe hacer fuerza
para lograr que salga el chorro.

e Almacenamiento: frecuencia urinaria,
nicturia, urgencia urinaria, incontinencia
urinaria.

e Post miccion: vaciamiento incompleto,
goteo post miccional.

HERRAMIENTAS PARA LA
DETECCION PRECOZ

Las dos principales herramientas para la
deteccién temprana son el TRy APE (1,2,9).
Existen también en la actualidad los
marcadores séricos como subformas vy
derivados del APE y marcadores urinarios
como son el PCA 3, TMPRSS2, Select MDX
y Exo DX (1).

Tacto rectal

Su principal limitacion radica en la
subjetividad de la persona que realiza la
exploracién y el hecho de que solo nos



http://revistamedicasinergia.com/

permite la exploracién de la zona periférica
de la préstata (1).

Tanto las guias clinicas europeas vy
americanas recomiendan la realizacién del
TR basandose en que alrededor de un 18%
de los casos de cancer prostatico se
detectan solamente por un TR alterado y que
seria un importante predictor de la presencia
de un cancer mas agresivo (puntaje de
Gleason > 7) (1,6).

Antigeno prostatico especifico

Para utilizarlo de forma correcta en la
practica clinica es importante conocer las
variaciones fisiopatoldgicas en sus niveles,
los cuales pueden aumentar por edad,
hipertrofia prostatica benigna, cancer de
préstata y procesos inflamatorios como la
prostatitis, e incluso por eyaculacion y
ejercicio (1,2,4,6).

Se ha establecido un punto de corte de 4
ng/ml. Los hombres que tienen un nivel de
APE por encima de la mediana para su edad
se encuentran en mayor riesgo de
desarrollar cancer de prostata y de morir de
esta enfermedad mas adelante. La mediana
en los 30°s es 0.5 ng/ml, 40’s es 0.7 ng/ml,
50°s 0.9 ng/ml, 60°’s 1.3 ng/ml, 70°’s es 1.7
ng/mly 80°s es 2.1 ng/ml (1,14).

Debemos sospechar cuando la velocidad de
aumento es mas de 0.75 ng/ml/afio en
pacientes en rango de 4-10 ng/ml o mas de
0.35 ng/ml/ afio en pacientes con APE en
rango menor a 4 ng/ml (1).

Resultados anormales en cualquiera de
estas pruebas, nos lleva a realizar una
biopsia para establecer el diagndstico, con la
biopsia establecemos el puntaje de Gleason
esto para definir el grado de diferenciacion
histolégica y poder establecer el estadio
clinico tumoral, para poder determinar si el
paciente pertenece al grupo de bajo,
intermedio o alto riesgo (2,6,14).
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El uso de la clasificacion de Gleason se ve
limitado por la variabilidad de la lectura
histopatoldgica (inter - observador e intra -
observador).

La gammagrafia 6sea solamente se indica
en pacientes con concentraciones de APE
por encima de 10 ng/ml y el TAC abdominal
o pélvico o la RNM no suelen aportar mucha
informacion en pacientes con APE inferiores
a 10-20 ng/ml (3).

Nuevos marcadores

e PCA3

Corresponde a un RNA mensajero que
se transcribe a partir de un gen que
solamente se expresa a nivel prostatico,
aumentando su expresiéon hasta 100
veces en tejido prostatico tumoral, no se
correlaciona con el tamafo de la
prostata, manteniendo sus niveles
constantes a medida que aumenta el
volumen prostatico, es medido en orina
la cual es recolectada tras un TR
extendido. En febrero 2012 la prueba de
PCA 3 fue aprobado por la FDA para ser
utilizado como ayuda al momento de
tomar una decision de biopsia en
hombres mayores de 50 anos con una o
mas biopsias prostaticas negativas
(1,12,13).

e TMPRSS-2-ERG

Esta proteina tiene un 100% de
especificidad para detectar el cancer de
prostata y puede identificarse en
lesiones como la neoplasia intraepitelial.
Cuando la encontraos en la orina puede
indicar la presencia de un tumor de
préstata aun en presencia de una biopsia
negativa (1,12,13).

e 4K Score
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Examen de sangre que mide los niveles
de cuatro calicreinas: APE total, APE
libre, APE intacto y calicreina humana 2,
los valores se incorporan en un algoritmo
que incluye la edad, historia de biopsias
previas y hallazgos del TR lo que nos da
la probabilidad de tener un cancer de
préstata agresivo. Se sugiere en
pacientes con sospecha de malignidad
basada en APE elevado o TR
sospechoso (1,12,13).

¢ SelectMDx

Mide la presencia del MRNA de los
genes DLX 1 y HOXC6 como
biomarcadores, se asocia con una mayor
probabilidad de cancer prostatico de alto
grado, se efectia mediante PCR en la
primera orina emitida luego de un TR
extendido (1).

e ExoDx
Se realiza en una muestra de orina sin
realizar TR previo, predice la presencia
de enfermedad de Gleason 7 0 mas en
hombres de 50 afios y un APE entre 2 y
10 ng/ml (1).

TRATAMIENTO

Para lograr una mejor clasificacion de los
pacientes se utilizan herramientas clinicas y
patolégicas como son el nivel de APE inicial,
estatificacion clinica y el puntaje de Gleason
en la biopsia, se utilizan para ayudar a
predecir el pronéstico del cancer de préstata
al momento que realizamos el diagnéstico y
de esta forma poder determinar el
tratamiento mas adecuado; sin embargo, no
son suficientes. Por ejemplo, segun la
literatura se han reportado de un 15 a un
20% de pacientes con cancer localizado y
30% de pacientes con riesgo intermedio
presentan recurrencia bioquimica (BCR) la
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cual se define como la presencia de APE de
0.2 ng/ ml o mayor en los examenes de
seguimiento que se realizan posterior a la
prostatectomia radical el cual es el
tratamiento estandar que realizamos con
intencidn curativa (2).

Clasificacion del riesgo de BCR al momento
del diagndstico (6):

e Riesgo bajo: estadio T1c — T2a y APE <
10 ng/ml y puntaje de Gleason < 6.

¢ Riesgo intermedio: estadio T2b o APE >
10 ng/ml < 20 ng/ml o puntaje de
Gleason de 7.

e Riesgo alto: estadio T2c o APE > 20
ng/ml o Puntaje de Gleason = 8.

Este panorama exhibe que existe una gran
limitacion en el manejo de la enfermedad
debido a que cuando se realiza una
clasificacion imprecisa y un tratamiento
inadecuado repercute de forma significativa
en la supervivencia de los pacientes e
incluso en los costos relacionados al
tratamiento (2).

Prostatectomia radical

Tratamiento de eleccion en pacientes con
esperanza de vida mayor a 10 afios y sin
datos de metastasis, su propésito es
curatvo. En 3 a 4 semanas las
concentraciones séricas del APE deben
desaparecer (7).

Radioterapia

Se utiliza la de intensidad modulada, se
puede utilizar también la braquiterapia
transperineal en pacientes con una
esperanza de vida menor a 10 anos (7).

Castracion
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Es importante conocer que los testiculos son
los encargados de sintetizar mas del 90% de
las hormonas masculinas el resto es
producido en las glandulas suprarrenales, el
proposito de este tratamiento es disminuir
las concentraciones de testosterona, se
realiza una orquidectomia bilateral (7).

Quimioterapia

Este tratamiento se utiliza solamente en
pacientes con metastasis (11).

Si el paciente presenta un aumento en los
valores del APE después de que se realiza
la prostatectomia  radical = debemos
sospechar que tiene metastasis, la
recurrencia después de la radioterapia la
sospechamos cuando el APE aumenta 2
mmol/l sobre el nadir (7).

Tratamiento en pacientes con metastasis

o Fase sensitiva de la castracion: el
objetivo de esta fase es eliminar la
estimulacion de las células cancerigenas
inhibiendo la produccion testicular de
testosterona y los niveles de androgénos
en sangre, por este motivo se conoce
como terapia de deprivacién
androgénica. Existen dos formas de
castracion la médica y la quirargica
(7,15). La terapia anti androgénica
bloquea los receptores de androgénos,
no se recomienda normalmente como
monoterapia en cancer de préstata
metastasico, pero se puede utilizar
cuando el paciente presenta muchos
efectos secundarios por la castracion
(7,15). La orquidectomia se utiliza
cuando se necesita una reduccion rapida
de los niveles de testosterona, ya que
con este método desde el dia uno se
logra esa reduccion, pero con la
utilizacién de la castracion médica se ha
disminuido su uso. En la castracion
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médica con analogos de la hormona
liberadora de gonadotropina, goserelina
y leuprorelina forman parte del
tratamiento de primera linea para cancer
metastasicos, las drogas se inyectan
cada 3 a 6 meses. Al principio del
tratamiento se puede generar un
aumento de los niveles de testosterona
lo que nos puede generar una
exacerbacién aguda de la condicion
clinica, en las primeras 2 a 4 semanas
los niveles de testosterona van a
disminuir < 0.7 — 1.7 nmol/l (7,15).
Efectos secundarios esperados:
disminucion de libido, disfuncion eréctil,
sofocos, perdida de la vitalidad,
depresién, falla cognitiva y cambios
metabdlicos

e Fase resistente a la castracion: un
aumento en los niveles de APE o
progresion de la metastasis mientras los
niveles séricos de testosterona estan
entre < 0.7-1.7 nmol/l son indicadores de
resistencia a la castracidon, estos
pacientes deben ser referidos al
oncologo para determinar su tratamiento

(7).
CONCLUSIONES

Debido a que es un cancer de mucha
prevalencia en la poblacion masculina es un
tema sobre el cual se debe informar a la
poblacion, es de suma importancia que los
pacientes acudan a sus citas de control
anual, que se realicen los tamizajes tanto el
TR como el APE ya que como se describid
en el articulo ambos pueden ser alterados
por ciertos factores; se han intentado crear
nuevos marcadores para un tamizaje
adecuado pero ninguno realmente ha
funcionado de forma déptima para sustituir al
TRy el APE. Es importante que la poblacién
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se presente a tiempo debido a que se le
puede ofrecer un tratamiento curativo al
cancer que son localizados y estos van a
tener asi una mayor sobrevida.

Los autores declaran no tener conflicto
de interés.
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