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RESUMEN

Introduccion: en Cuba el cancer de proéstata es la primera causa de
muerte por cancer en hombres. Objetivo: sistematizar las bases
tedricas esenciales que sustenten la autopreparacion del estudiante de
medicina y al médico general para su participaciéon en la prevencion,
diagnostico precoz y manejo del paciente con cancer de prostata.
Método: en la Facultad de Medicina de Guantdanamo, entre septiembre
y diciembre de 2018; se hizo una busqueda en las bases de datos
electrénicas a través del metabuscador Google Scholar. Resultados: se
elabord una monografia sobre las consideraciones actuales sobre el
cancer d prostata al nivel de los estudiantes de medicina y del médico
general que contuvo los siguientes nulcleos de conocimientos: definicion,
fisiopatologia, etiologia, diagndstico y tratamiento. Conclusiones: la
expresion clinica de este cancer es diversa y aun no se cuenta con
biomarcadores precisos para su diagndstico, lo que hace ineludible la
habilitacion de los médicos generales para contribuir con eficiencia en su
prevencion y diagnostico clinico precoz en funcién de asegurar al
paciente una mayor posibilidad de cura y supervivencia.

Palabras clave: cancer de prdstata; urologia; cancer; factores de
riesgo
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ABSTRACT

Introduction: in Cuba, prostate cancer is the leading cause of cancer
death in men. Objective: systematize the essential theoretical bases
that sustain the self-preparation of the medical student and the general
practitioner for their participation in the prevention, early diagnosis and
management of the patient with prostate cancer. Method: in the
Faculty of Medicine of Guantanamo, between September and December
2018; a search was made in the electronic databases through the
Google Scholar metasearch engine. Results: a monograph was
prepared on the current considerations on prostate cancer at the level of
medical students and general practitioner that contained the following
nuclei of knowledge: definition, pathophysiology, etiology, diagnosis and
treatment. Conclusions: the clinical expression of this cancer is diverse
and precise biomarkers are not yet available for its diagnosis, which
makes it essential for general practitioners to be able to contribute
efficiently to its prevention and early clinical diagnosis in order to ensure
the patient a greater chance of cure and survival.

Keywords: prostate cancer; urology; cancer; risk factors

RESUMO

Introducao: em Cuba, o cancer de prostata é a principal causa de
morte por cancer em homens. Objetivo: sistematizar as bases tedricas
essenciais que sustentam a autopreparacao do estudante de medicina e
do clinico geral para sua participacdo na prevencgao, diagndstico precoce
e manejo do paciente com cancer de prdéstata. Método: na Faculdade
de Medicina de Guantanamo, entre setembro e dezembro de 2018; foi
realizada uma busca nas bases de dados eletrbnicas por meio do
mecanismo de metabusca do Google Académico. Resultados: elaborou-
se uma monografia sobre as atuais consideracdes sobre o cancer de
prostata em nivel de estudantes de medicina e clinico geral que continha
os seguintes nucleos de conhecimento: definicao, fisiopatologia,
etiologia, diagndstico e tratamento. Conclusdes: A expressao clinica
desse tipo de cancer é diversa e ainda ndo tem biomarcadores precisos
para o diagnodstico, o que torna inevitavel permitindo que clinicos gerais
para contribuir de forma eficaz na prevencao e no diagnodstico clinico
precoce em termos de assegurar ao paciente um maior chance de cura e
sobrevivéncia.

Palavras-chave: cancer de préstata; urologia; cancer; fatores de risco
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INTRODUCCION

En el mundo, el cancer es una de las primeras causas de muerte.(1:2) En
el 2017, en Cuba el cancer de prostata (CP) fue la primera causa de
muerte por cancer en los hombres; la tasa de mortalidad fue de 55,7 x
100 000 habitantes.®)

Los egresados de la carrera de medicina tienen alta responsabilidad en
las acciones dirigidas al diagndstico precoz, manejo de complicaciones y
tratamiento paliativo del CP, exigencia declarada en el plan D de la
carrera de Medicina®), por tanto, en su proceso de formacion debiera
tratarse el tema CP, sin embargo en el actual programa de la asignatura
Urologia®® no se contempla esta aspiracion, lo que ofrece pertinencia al
articulo que se presenta. El objetivo de esta revisidon es: sistematizar las
bases tedricas esenciales que sustenten la autopreparacion del
estudiante de medicina y al médico general para su participacion en la
prevencion, el diagndstico precoz y el manejo del paciente con CP.

En la Facultad de Ciencias Médicas de Guantanamo, entre septiembre y
diciembre de 2018, se hizo una busqueda en las bases de datos
electrénicas con los siguientes descriptores del (CP), diagnostico precoz
del CP, manejo del CP y los correspondientes términos en lengua inglesa
y operadores (AND y OR), a través del metabuscador Google Scholar.

DESARROLLO

El CP es una enfermedad de histologia Unica, con una marcada
heterogeneidad clinica, desde una enfermedad sin repercusion clinica
hasta una enfermedad que causa la muerte con rapidez. Tiene alta
incidencia (es el tumor maligno mas frecuente en varones); de lento
crecimiento (se estima que un cancer localizado tarda mas de cinco afos
en metastatizar y mas de diez en determinar la muerte) y elevada
respuesta al tratamiento hormonal, incluso en etapas avanzadas.(¢:7)

Segun las proyecciones, seguird aumentando la incidencia a nivel
mundial, tal vez por el aumento de la esperanza de vida, la mejora en
las técnicas de diagndstico y la mayor colaboracién de la poblacién para
el diagndstico precoz.(® En los paises asiaticos y europeos la incidencia
y la mortalidad es mas baja, tal vez por los habitos alimentarios.(®

En Cuba, se observa un incremento de la incidencia del CP, incluso, en
los hombres menores de 40 afios de edad.(19.11.12) No se han esclarecido
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los factores que determinan el riesgo para su desarrollo, aunque se ha
relacionado con los siguientes:(13.14,15)

a) Factores bioldgicos: la edad (mas comun en mayores de 65 afios); la
raza (mas frecuente en la raza negra y en los caribefios con
ascendencia africana), tal vez porque presentan mayores niveles de
testosterona(ll); es menos frecuente en los asiaticos.(12-13)

b) Factores genéticos: es mas comun en aquellos con antecedentes
familiares de primer grado de este cancer, sobre todo cuando se ha
presentado en varios hombres de la familia y en jévenes.

c) Factores ambientales: exposicion a la radiacién ultravioleta e
ionizantes, toxicos (insecticidas, agente naranja); contaminacién
ambiental.

d) Factores conductuales: habito de fumar; alcoholismo, sobre todo si
se consume alcohol de origen artesanal; exposicidon a infecciones de
transmision sexual; obesidad, entre otros.

e) Factores dietéticos: consumo de grasas de origen animal, leche y
productos lacteos.

f) Otros factores: se presta atencidon a la vasectomia(®y a las lesiones
premalignas del 6rgano como factor de riesgo.(19)

Bases fisiopatoldgicas del cancer de prostata

Aunque se han identificado muchas alteraciones genéticas, no se han
reconocido patrones constantes de cambios asociados a un aumento del
riesgo de desarrollar CP. A nivel molecular parece ser que existe un
locus de susceptibilidad localizado en el cromosoma 1, banda g24.

Cerca de la mitad de los pacientes presentan reordenamientos
genéticos, con fusion de promotores o facilitadores de los genes que
responden a andrdégenos, como el TMPRSS2 (proteasa transmembrana,
serina 2) con factores de transcripcidon oncogénicos Ets (E-twenty six)
como el Erg (gen relacionado con el Ets).(16:17)

La testosterona es un prerrequisito para que se desarrolle un CP, en el
gue se expresa altas concentraciones de receptores de andrdgenos y la
transmision de sefales a través de los mismos determina el crecimiento,
progresion e infiltracion de este tumor.(16:17)

Diagndstico del cancer de préstata
La mayor parte de los pacientes con CP limitado al 6rgano son

asintomaticos. Los sintomas urinarios obstructivos (chorro urinario
intermitente o con fuerza reducida, interrupcion del mismo) suelen
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reflejar una enfermedad localmente avanzada, que ha crecido en el
cuello de la vejiga o la uretra, aunque estos sintomas no se pueden
diferenciar de los provocados por la hipertrofia prostatica benigna. Los
tumores prostaticos avanzados localmente pueden ser causa de
hematuria y hematospermia. Cuando se afectan los ganglios pélvicos
regionales puede aparecer edema en las extremidades inferiores o de
dolor pélvico o perineal. Las metastasis suelen afectar al hueso, con
frecuencia son asintomaticas o producen un dolor intenso, y causar
fracturas patoldgicas o compresidon medular. Algunos enfermos
desarrollan metastasis pulmonares, hepaticas, pleurales, peritoneales y
del sistema nervioso central.(18)

Mas del 60 % de los pacientes estan asintomaticos y el diagndstico se
establece exclusivamente por el aumento de la concentracion del
antigeno prostatico especifico (PSA). Un ndédulo palpable en el tacto
rectal, obliga a realizar una biopsia. Es menos corriente que el CP se
diagnostique por la presencia de sintomas obstructivos urinarios,
molestias pélvicas o perineales, edema de miembros inferiores o
lesiones dseas sintomaticas.

Aunque el tacto rectal tiene una sensibilidad y especificidad baja para el
diagnostico del CP, la biopsia de un nédulo o zona indurada suele
mostrar el cancer en el 50 % de los casos, lo que sugiere que se debe
realizar una biopsia en todos los varones con nddulos palpables.

La concentracion de PSA tiene una sensibilidad muy superior, pero la
especificidad es baja porque trastornos como la hipertrofia benigna de
prostata o la prostatitis pueden producir elevaciones falsamente
positivas, usando un umbral para el PSA de 4 ng/ml se pueden detectar
el 70-80 % de los tumores.(1?)

La precisién es mucho mayor si se emplean umbrales especificos de
edad. Asi, en los varones de 40 a 49 aflos un umbral de PSA superior a
2,5 se considera anormal, en los varones de 50 a 59 anos se considera
anormal un umbral de 3,5; en los varones de 60 a 69 afios un PSA
superior a 4,5 obliga a realizar otras pruebas; y en los varones de 70 a
79 afnos el PSA debe ser inferior a 6,5.

La determinacion de la fraccion de PSA que circula libre (PSA libre
expresado en porcentaje) permite distinguir el cancer de préstata de
procesos benignos.

La ecografia transrectal con biopsia estd indicada cuando el nivel del
PSA es alto, cuando el porcentaje del PSA libre es inferior al 25 % o
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cuando se identifican alteraciones en el tacto rectal. Las vesiculas
seminales se muestrean en pacientes de alto riesgo. La gammagrafia
O0sea soélo estd indicada en pacientes con concentraciones de PSA por
encima de 10 ng/ml y la tomografia computarizada abdominal o pélvica
o la resonancia magnética no suelen aportar informacién en pacientes
con un PSA inferior a 10-20 ng/ml.(20)

El CP se clasifica segun el grado histologico (de Gleason). En general,
los tumores se clasifican en bien diferenciados (grados de Gleason 2 a
6), de diferenciacion intermedia (grado de Gleason 7) o poco
diferenciados (grados 8 a 10 de Gleason).

El estado clinico se define por la extensién de la enfermedad en funcién
de la exploracién fisica, los estudios radiolégicos y el estudio
anatomopatoldgico. El estado T1 es un cancer no palpable, que se
detecta solo al estudio histolégico, en una muestra de reseccion
transuretral por hipertrofia benigna como hallazgo incidental o en una
muestra de biopsia obtenida por un incremento de las concentraciones
de PSA.

El estado T2 es un tumor palpable que parece limitado a la prdstata,
mientras que el estado T3 es un tumor que se extiende a través de la
capsula prostatica.

Los tumores T4 infiltran las estructuras adyacentes, como el cuello
vesical, el esfinter urinario externo, el recto, los musculos elevadores o
la pared lateral de la pelvis. Las metastasis ganglionares pueden ser
microscépicas y detectarse sdélo mediante biopsia o linfadenectomia,
pero en ocasiones se reconocen en los estudios de imagen. Las
metdstasis a distancia afectan principalmente al hueso, pero en
ocasiones se producen en las visceras.(21)

Bases del manejo del paciente con cancer de préstata

Ni todos los CP diagnosticados deben tratarse, ni todos deben tratarse
en el momento del diagndstico. Uno de los pilares fundamentales del
manejo del paciente con CP es la promocidon de salud prostatica y la
prevencion de la enfermedad.

Entre las acciones promotoras es cardinal la educacion de la poblacién
respecto a los factores de riesgo de CP a fin de lograr su cooperacion en
las acciones preventivas y de diagndstico precoz de la enfermedad. Se
debe sugerir al paciente que asuma un estilo de vida saludable, la
practica sistematica de ejercicios fisicos, aerobios; evitar el consumo
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excesivo de grasa de origen animal, carnes rojas y aumentar el
consumo de frutas y verduras, en especial de soja, tomate y cruciferas
(coliflor, berros, col, rabanos).(14)

Algunos profesionales sugieren la deteccidon precoz del CP mediante
determinaciones del PSA, que ha permitido este de casos de tumores no
palpables, para los cuales los métodos clinicos de estadificaciéon
convencionales resultan inadecuados. Por eso, se pone menos interés en
el estado clinico y mas énfasis en la concentracién de PSA y otros
factores que determinan el prondstico.(22)

Se ha demostrado que la vitamina E y C y el selenio no son eficaces
para su prevencién. El uso de un inhibidor de la 5-a-reductasa
(finasterida o dutasterida) reduce el riesgo de CP.

Las principales opciones terapéuticas incluyen la vigilancia activa; la
privacion androgénica; la prostatectomia radical retropubica o perineal,
asociada o no a radioterapia postoperatoria sobre los margenes de la
prostata y la pelvis; la radioterapia con haz externo, y la braquiterapia
asociada o no a radioterapia con haz externo sobre los margenes de la
prostata o la pelvis.(23)

La prostatectomia radical retropubica es una opcién de tratamiento
quirdrgico con fines curativos, se puede realizar a cielo abierto, video
laparoscopicos y robdtica, lo que dependen de la edad y la comorbilidad
del paciente compensada, el valor de PSA (<20), el grado de Gleason en
la biopsia (<6 tumor que infiltra la prdstata sin salir de su capsula T2a).
Otra modalidad con fines curativo es la radioterapia intersticial o
externa, que exige los mismo requisitos, aunque se puede realizar hasta
el estado T3b. Se ensayan otras opciones como es la ablacién focal con
laser y la terapia vascular fotodinamica con Tookad® soluble.

El tratamiento se debe individualizar en funcidon de la patologia asociada
en el paciente; la esperanza de vida, la probabilidad de curarlo y las
preferencias personales. Se recomienda mas el tratamiento
multidisciplinar, que integre la cirugia, la radioterapia y la privacién
androgénica. En los enfermos de mayor riesgo con una mayor
probabilidad de tener micrometdstasis ganglionares la privacion de
andrégenos se suele combinar con la radioterapia prostatica y pélvica.
En pacientes con un riesgo muy elevado de enfermedad
micrometastasica o con patologias asociadas puede ser adecuado el
tratamiento sistémico sin tratamiento local simultaneo.?4
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Historia natural del paciente con cancer de proéstata(25)

Muchos pacientes con CP, mueren con CP mas que por CP. El prondstico
se correlaciona con el grado histoldgico y la extensidén (estado) de la
enfermedad. Mas del 95 % de los canceres de prostata son
adenocarcinomas y es frecuente que sean multifocales. El CP localizado
puede ser asintomatico. La supervivencia media es de cinco anos y
puede tardar 10 afos en producir metastasis. En la actualidad el reto del
urélogo es el diagndstico precoz del CP, para ello es ineludible la
participacion proactiva del médico general.

Las reflexiones expuestas conducen a establecer que la expresion clinica
del CP es diversa y aun no se cuenta con biomarcadores precisos para
su diagndstico, lo que hace ineludible la habilitacion de los médicos
generales para contribuir con eficiencia en su prevencion y diagndstico
clinico precoz en funcién de asegurar al paciente una mayor posibilidad
de cura y supervivencia.
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