Publicacion cuatrimestral del Hospital Universitario “General Calixto Garcia” | Editorial de Ciencias Médicas

© % Archivos del Hospital Universitario ANO 2020
A S “General Calixto Garcia” VOL. VIII NO. 1 \#,
ISSN 2707-9120 ecimeD

Articulos de investigacidn

Densidad del antigeno prostatico especifico parala deteccion temprana del cancer
prostatico

Density of the prostate specific antigen for the early detection of prostate cancer

Magdelin Navarro Cutifiol* https://orcid.org/0000-0001-6380-6990

Igor Gilbert Mazonga? https://orcid.org/0000-0002-7259-1669

Hospital Clinico Quirdrgico "General Freyre de Andrade", Universidad de Ciencias Médicas dela Habana,
Facultad de Ciencias Médicas "General Calixto Garcia", Departamento de Cirugia. La Habana, Cuba.

2Hospital Central Militar Pierre Mobengo. Brazzaville, Congo.

*Autor para la correspondencia: magdelin.navarro@infomed.sld.cu

Como citar este articulo

Navarro Cutifio M, Gilbert Mazonga |. Densidad del antigeno prostatico especifico para la deteccion
temprana del cancer prostatico. Arch Univ “Gen Calixto Garcia”. 2020;8(1):4-18. Acceso: 00/mes/2020.
Disponible en:

http://www.revcalixto.sld.cu/index.php/ahcg/article/view/426

RESUMEN

Introduccidn: El cancer prostatico es uno de los problemas médicos mds importantes en la poblacién
masculina. El diagndstico tardio y la alta morbimortalidad hacen necesaria su deteccién temprana.
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Objetivo: Determinar la utilidad en el valor de corte de la densidad del antigeno prostatico especifico,
en los pacientes con diagndstico de hiperplasia prostatica benigna, para la deteccién temprana de
cancer.

Métodos: Estudio descriptivo transversal. Universo de 359 pacientes y la muestra 108. Fueron incluidos
aquellos que dieron el consentimiento informado, de 45 a 69 afos de edad, con diagndstico clinico de
hiperplasia prostatica benigna, antigeno prostatico especifico 2,1-10 ng/mL vy velocidad del antigeno
mayor o igual a 0,75 ng/mL/afio. Se excluyeron aquellos con criterio de tratamiento quirdrgico y se
eliminaron los que no acudieron a citas médicas. Las variables estudiadas fueron: edad, motivo de
consulta, resultado de la biopsia prostatica, densidad del antigeno prostatico y utilidad del valor de corte
de la densidad.

Resultados: Predominaron los pacientes de 60 y mas afios de edad (55,56 %) y los sintomaticos (75 %).
Se diagnostico el cancer prostatico al concomitar este con la hiperplasia prostatica en el 40,3 %. Enellos
prevalecié el rango de corte de la densidad mayor a 0,12 ng/mL/cc y en escala Gleason 6 (de mejor
prondstico).

Conclusiones: El incremento del valor de corte de la densidad del antigeno prostatico especifico
correspondié a mayor numero de casos diagnosticados de cdncer prostatico, lo que indica que
enlos pacientes con diagnodstico clinico de hiperplasia prostatica benigna es de utilidad emplear la
densidad del antigeno prostatico especifico para la detecciéon temprana del cancer prostatico.

Palabras clave: Antigeno prostatico especifico; deteccién precoz del cancer; hiperplasia prostatica.

ABSTRACT

Introduction: Prostate cancer is one of the most important medical problems in the male population.
Late diagnosis and high morbidity and mortality make early detection necessary.

Objective: To determine the utility of the prostate-specific antigen density cut-off value, in patients
diagnosed with benign prostatic hyperplasia, for the early detection of cancer.

Methods: Cross-sectional descriptive study. Universe of 359 patients and sample 108. Those who gave
informed consent, aged 45-69 years, with a clinical diagnosis of benign prostatic hyperplasia, prostate-
specific antigen 2.1-10 ng/mL and antigen velocity greater than or equal to 0.75 ng/mL/year were
included. We excluded those with surgical treatment criteria and eliminated those who did not attend
medical appointments. The variables studied were: age, reason for consultation, prostate biopsy result,
density of prostate antigen and usefulness of the density cut-off value.

Results: Patients aged 60 and older (55.56 %) and symptomatic patients (75 %) predominated. Prostate
cancer was diagnosed when it was concomitant with prostatic hyperplasia in 40.3 %. In them, the cut-
off range of density greater than 0.12 ng/mL/cc and in Gleason 6 scale (of better prognosis) prevailed.
Conclusions: The increase in the cut-off value of density of prostate-specific antigen corresponded to a
greater number of diagnosed cases of prostate cancer, which indicates that in patients with a clinical
diagnosis of benign prostatic hyperplasia it is useful to use the density of prostate-specific antigen for
the early detection of prostate cancer.
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INTRODUCCION

El cdncer prostético se considera uno de los problemas médicos mds importantes a escala mundial. (%2 Es
la enfermedad mas frecuente en elhombre después del cancer de pulmon, representa el 13,1 % de todos
los canceres.(456) La incidencia de esta enfermedad ha aumentado en los paises desarrollados donde
se diagnostica el 75 % de los casos debido al amplio uso de esquemas para el diagndstico temprano. 7-8)

En Cuba, el cadncer prostatico es una de las principales causas de muerte, al ubicarse en el segundo lugar
por tipo de cancer.®)

El antigeno prostatico especifico total, es el marcador tumoral que se utiliza para detectar los pacientes
con riesgo de padecer cdncer prostatico, debido a la baja especificidad, es que se usan los derivados del
mismo como la Relacidn libre/total, la velocidad, la densidad del antigeno prostatico especifico, el
antigeno ajustado a la edad, el pre-pro-antigeno prostatico especificoy el Gen 3 del cancer prostatico,
con el fin de mejorar la especificidad. No obstante, actualmente se mantiene el criterio sobre la baja
especificidad del antigeno prostatico-(2:11,12)

La densidad del antigeno prostatico especifico es uno de los derivados que ha demostrado ser eficazen
la deteccion de este cancer, aplicada en los pacientes en los que la exploracidon digitorectal es
sospechosa de cancer, en diferentes paises como en México, China, Espaia y en los afrocaribefios entre
otros. En ellos se emplea diferente valor de corte de la densidad y se unifican criterios con respecto a
que se debe disminuir el valor de corte de la densidad del antigeno, por lo que se sugieren valor de corte
de 0,12 ng/mL/cc.(2:12,13,14)

El esquema aplicado en Cuba para la deteccién del cancer prostatico incluye el antigeno prostatico
especificototal y la relacién libre/ total del antigeno, pero a pesarde ello, alin se mantiene el diagndstico
de los pacientes en etapas avanzadas de la enfermedad y continua en aumento su morbimortalidad.

No obstante, se carece de evidencias con resultados investigativos similares sobre este tema. Por ello,
se decide realizar la presente indagacion con el propdsito de determinar la utilidad en el valor de corte
de la densidad del antigeno prostatico especifico, en los pacientes con diagndstico de hiperplasia
prostatica benigna, para la deteccidén temprana de cancer.

METODOS

Estudio descriptivo, transversal en el Hospital Universitario "General Calixto Garcia" de La Habana,
durante el periodo de enero 2016 a diciembre de 2018.
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El universo estuvo constituido por 359 pacientes y la muestra seleccionada con 108 que cumplieron con
los siguientes criterios de inclusidn: pacientes que aceptaron el consentimiento informado;sus edades
estuvieron comprendidas entre 45 a 69 anos; se habian diagnosticado con hiperplasia prostatica
benigna; el antigeno prostatico especifico total utilizado fue de 2,1-10 ng/mL y la velocidad del antigeno
fue de 20,75 ng/mL/afio.

Como criterios de exclusidn: se tuvieron en cuenta a quienes presentaron manifestaciones clinicas y/o
alteraciones ecograficas con criterio quirdrgico. Se eliminaron aquellos que no acudieron a las consultas
médicas.

Las variables fueron: grupos de edades; motivo de consulta, sintomatico o asintomatico; resultado de la
biopsia prostatica ecodirigida, presencia o no de cancer, histologia y nivel de agresividad del tumor
prostatico, de acuerdo a la escala de Gleason, menos agresivo: 6, intermedio: 7y mas agresivo: 8-10. Los
valores en el corte de ladensidad del antigeno prostatico especificofueron menor, igual y mayor de 0,12
ng/mL/cc. En dichos rangos se diagnostico el cancer y la utilidad o no del valor de corte de la densidad
del antigeno prostatico especifico, que estuvo determinada de acuerdo al nimero de los pacientes
diagnosticados con céncer prostatico, ademds de realizar la comparacion cuantitativa con respecto a
otras investigaciones.

A todos los pacientes se les indicd analisis de su hemoquimica y urocultivo. De resultar positivo este
ultimo, se aplico terapia antimicrobiana de acuerdo a la sensibilidad del antibiograma, hasta lograr su
negativizacion, para con posterioridad proceder a la medicion de los valores en el antigeno prostatico
especifico total y luego la velocidad del antigeno. Posteriormente se les indicé el ultrasonido renal-
vesico- prostatico, con transductor sectorial 3,5 mhz, el cual informé del estado del rifidn, vejiga y
alteraciones prostaticas y permitié aplicar el criterio de exclusidn. Seguidamente, se realizé el
ultrasonido transrectal y la biopsia prostatica ecodirigida.

El resumen de las variables cualitativas se realizé mediante frecuencias y porcentajes. Las variables
cuantitativas se resumieron mediante media y desviacion estandar. Las medias independientes para los
valores de la densidad del antigeno se compararon mediante la prueba Mann Whitney. La correlacién
entre variables cuantitativas se realiz6 mediante la correlacién de Spearman. Se utilizé también la curva
ROC (por sus siglas eninglés, Caracteristicas Operativas de Receptor) graficada en coordenadas, el eje X
representa la especificidad y el eje Y la sensibilidad para cada punto de corte de la densidad.

Ademas se calculd el drea bajo la curva y la probabilidad asociada a este valor y fueron comparados los
valores obtenidos con relacidn al valor de referencia de 0,5 bajo la curva, equivalente aigual probabilidad
de aciertos y fracasos en el diagndstico. Se utilizé el calculo estadistico proporcion PH = 44/108 = 11/27
por cada 27 pacientes con enfermedad prostatica (existian 11 positivos de cancer prostatico). Para las
pruebas estadisticas, entodos los casos fueron prefijados el significacién para p< 0,05 (nivel de confianza
del 95 %).

Fueron examinados en el punto de corte la Sensibilidad (S) y la Especificidad (E)
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El calculo de estos indicadores se baso en los siguientes criterios:

Estimacion segun resultado Resultado de la biopsia
de la prueba, para cada {regla de oro)

Total
punto de corte (Curva de 4 No ¢4
ROC) ancer o cancer
Cancer a b a+b
Mo cancer C d c+d
Total a+c b+d at+b+c+d
Donde:

a= numero de pacientes predicho con cancer que resultaron tenerlo.
b= numero de pacientes predicho con cancer que no lo tuvieron.
= numero de pacientes predicho sin cancer que resultaron tenerlo.

d= numero de pacientes predicho sin cancer que no lo tuvieron.

RESULTADOS

El promedio en la edad de los pacientes fue de 59,76 afios, con un predominio de adultos mayores (60y
mads afos) en el 55,56 % del total. Tabla 1.

Tabla 1. Distribucion de pacientes segun la edad

Total
Grupo de edad
MNo. Yo
45-49 10 9,26
50-59 38 35,19
60-69 &0 55,56
Total 108 100

Estadisticos de la edad
Media 59,76
Desviacion estandar 6,88
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En el desarrollo de la presente investigacion fueron estudiados 108 pacientes, de los cuales 81 (75 %) se
encontraban sintomdticos en la primera consultay 27 asintomdticos (25 %). Se diagnosticaron positivos
al cancer un total de 44 pacientes (40,7 %) -y el 59,3 % (64 pacientes) resultaron negativos- al término
del periodo de observacion.

En la tabla 2, predominaron los pacientes en rango de densidad mayor de 0,12 ng/mL/cc (78,7 %) y es
en este mismo rango de la densidad que la proporcion de los pacientes con diagndstico positivo de
cancer fue mucho mayor (95,5 % versus 4,5 %) con una diferencia significativa. Enel valor de corte menor
de 0,12 ng/mL/cc no hubo casos diagnosticados de cancer. El valor medio de la densidad del antigeno
fue de 0,17 ng/mL/cc, oscilante entre un minimo de 0,09 y un maximo de 0,41 ng/mL/cc. Los valores
fueron superiores en los pacientes con cancer: 0,23 versus 0,13 ng/mL/cc. La diferencia detectada fue
altamente significativa (p < 0,001).

Tabla 2. Distribucion de pacientes segin rangos del valor de la densidad del antigeno v
resultado de la biopsia

Resultado de la biopsia ecodirigida

Densidad del antigeno Total
prostatico especifico Cancer No cancer

Unidad: ng/ml/cc No. 9 No. o No. %
Menorde 0,12 0 0 1 1,6 1 0,9
lgual a 0,12 2 4,5 20 31,2 22 20,4
Mayor de 0,12 42 95,5 43 67,2 85 78,7
Total 44 100 64 100 108 100

Estadisticos descriptivos

Minimo 0,12 0,09 0,09
Maximo 0,41 0,25 0,41
Media 0,23 0,13 0,17
Desviacion estandar 0,08 0,02 0,07

Diferencia de medias= 0,10. Comparacion de medias independientes Mann Whitney
(CP/no CP): z=-7,458 (p < 0,00).

Con el uso del punto de corte para la densidad del antigeno mayor o igual a 0,12 ng/mL/cc, se obtuvo
una sensibilidad del 95,45 %, pero la Especificidad fue sélo del 32,81 %. Tabla 3.
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Tabla 3. Distribucion de pacientes segin resultados de la densidad para el punto de
corte en relacién con la biopsia

Densidad del antigeno con corte
Resultado de la prueba mayor o igual a 0,12 ng/ml/cc
para el punto de corte

Biopsia ecodirigida (resultado)
(curva de ROC)

Cancer Mo cancer Total
Positivo (cancer) 42 43 85
MNegativo (no cancer) 2 21 23
Total 44 64 108
Indicador Valor IC (95 %)
Sensibilidad (%) 95,45 88,16 100
Especificidad (%) 32,81 20,53 45,10

El drea bajo la curva ROC de la densidad fue de 0,919. Los valores oscilaron entre 0,858 y 0,980, al ser
superiores a 0,5 y encontrarse sustentados por los diferentes puntos de corte, en cuanto al valor de la
densidad del antigeno y la presencia del cancer. (Figura)

Curva ROC

1,0 —

0,81

0,44

Sensibilidad

0,2-

0,0 T T T T
0,0 0,2 0,4 0,6 0,8 1,0

Especificidad

Fuente: tabla 4.

Fig. Curva de ROC para la densidad de antigeno prostatico
especifico y presencia de cancer prostatico.
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Del total de pacientes, solo en 44 se confirmé el diagndstico de hiperplasia prostatica benigna, al
concomitar con cancer (Adenocarcinoma) en el 40,7 %. De los 64 pacientes restantes (el 59,3 %) que
resultaron negativos al cancer, 60 de ellos (para un 55,6 % del total) fueron diagnosticados con
hiperplasia prostatica benigna, sélo 1 (0,9 %) con hiperplasia prostatica benigna concomitante con
hiperplasia intraepitelial de alto grado y 3 pacientes (2,8 %) resultaron con similar diagnostico, pero de
bajo grado.

La presencia de pacientes con cdncer de acuerdo a la escala de Gleason -método para evaluar la
agresividad del cancer prostatico- fue predominante en el 52,3 % y se observé un incremento en los
valores medio de cortes de la densidad, en la medida en que se incrementaba el riesgo determinado por
la escala de Gleason. Se obtuvo una correlacién directa (signo positivo de r), fuerte (mayor de 0,7) y
significativa (p <0,001). La variacion de la densidad del antigeno prostatico especifico fue evidente para
Gleason 6: 0,18; Gleason 7: 0,22 y Gleason 8-10: 0,35), lo cual se demuestra en la tabla 4.

Tabla 4. Distribucion de pacientes segun el diagnostico de cancer y escala de Gleason,
relacionados con la densidad del antigeno

Diagndstico de Densidad del
Resultados de la cancer antigeno
biopsia ecodirigida: Indicadores prostatico
escala de Gleason No a especifico
(ng/mL/ecc)
Media 0,18
+] 23 52,3
Desviacidn estandar 0,04
Media 0,22
7 12 27,3
Desviacion estandar 0,05
Media 0,35
8-10 9 20,4
Desviacion estandar 0,08
Total 44 100

Relacion de Spearman: r = 0,762 (p < 0,00).

De los 108 pacientes estudiados, el 40,7 % fue diagnosticado con cancer prostatico concomitante con
la hiperplasia prostatica benigna. El nimero de casos diagnosticados esta en concordancia con la
utilidad del valor de corte empleado en la evaluacion de la densidad del antigeno prostatico especifico.
En el 59,3 % de los casos (64), no resultd de utilidad.
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DISCUSION

Enlaactualidad el reto para el diagndstico del cadncer prostatico esta enfocado en la deteccidn temprana,
con el objetivo de emplear esquemas terapéuticos con fines curativos.

La falta de un marcador tumoral especifico ha conllevado al uso de modelos predictivos de cancer. El
antigeno prostatico especifico total, es muy utilizado para determinar pacientes con riesgo de cancer. La
dosificacidn sérica de este antigeno varia también en funcién de la edad del paciente por lo que dard
lugar a valores predictivos falsos positivos o falsos negativo.®%)

La probabilidad hallada en la deteccion del cdncer para valores de antigeno prostatico especifico menor
de 4 ng/mL se encuentra entre el 15 y el 4 % y se obtuvo 10 ng/mL del 25 %.(816) En algunas series, se ha
detectado el cancer prostético en valores de 2,5 a 4 ng/mL(%3.16.17.18 Debido a ello, en la actualidad la
zona gris del antigeno prostatico es de 2,5 a 10 ng/mL,(®)y varia de acuerdo a las diversas regiones
geograficas. Algunos investigadores se pronuncian a favor de bajar el valor a 2,1 ng/mL.2%21) el cual es
el aplicado en el actual estudio, junto a la utilizacion de derivados de este, tal como resulta serla
densidad del antigeno prostatico especifico.

La densidad permite el reajuste del nivel sérico de antigeno prostatico especifico total en relacién con el
volumen de la prostata. Se observé la utilidad de la densidad en pacientes con gran volumen de la
glandula en la hiperplasia prostatica benigna, a fin de lograr discriminarla del cdncer->22)como una de
las metas del presente estudio.

Resulta poco comun que este tipo de cancer afecte a los hombres menores de 40 afios, ya que su
aumento es notorio luego de los 50 afios de edad. Dicha afirmacidn es coincidente con el resultado de
la investigacidn, similar a lo planteado por algunos autores.”223) L3 media de la edad de la serie actual
fue menor que la referida por otros investigadores 42423, |o que permite una expectativa de vida de mas
de 10 afios para el seguimiento y aplicacion de esquemas terapéuticos curativos.

El cdncer prostatico en la etapa inicial es asintomatico. Cuando concomita con la hiperplasia prostatica
benigna, la sintomatologia es atribuida a la hiperplasia, al enmascarar la presencia del cancer, lo cual
puede ser diagnosticado tardiamente.(16:22,26)

El uso de la densidad en un valor de corte igual o mayor de 0,12 ng/mL/cc no permite pasar por alto
algunos casos que daran positivos a la biopsia prostatica, argumento sustentado en el protocolo
francés ®) donde se destaca la utilidad de la densidad y se diagnostica el 29 % de los casos de cancer
olvidados con anterioridad a la incorporaracién de esta al estudio. Se sugiere entonces el empleo de un
valor de corte igual o mayor a 0,12 ng/mL/cc, en valores de antigeno total menor o igual a 2 ng/mL.
Debido a ello, se decide utilizar en esta investigacion el valor de corte mencionado, por ser mas efectivo
en la deteccién temprana del cancer.

En la serie actual, el uso de la densidad en valor de corte mayor de 0,12 ng/mL/cc ha permitido
diagnosticar la mayoria de canceres (95,5 %)y este resultado coincide con el de diferentes
estudios.(®:26) [ ojselle(®) demostrd que en el valor de corte de la densidad menor de 0,15 ng/mL/cc se
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destacé la efectividad de la densidad al diagnosticar con cancer el 29,7 %. Yu-Rong\?®) demostrd la
efectividad de la densidad con punto de corte de 0,13 ng/mL/cc al diagnosticar 26,3 % casos positivos.
Por su parte, Xin- Liu'?) obtuvo el 19 % con valor de corte de 0,16 ng/mL/cc. Todas las casuisticas
anteriores diagnosticaron el cancer en un porcentaje inferior al de esta investigacion, lo que indica que
se debe bajar el punto de corte de la densidad para no subestimar algunos canceres, en lo particular
cuando se emplean valores bajos del antigeno prostatico total. Esta variedad de resultados debe estar
influenciada por factores demograficos particularmente étnicos. El punto de corte en la densidad del
antigeno de 0,15 ng/l, evitaria el 50 % de biopsia innecesaria, no obstante, algunas series describen que
en este valor la sensibilidad es insuficiente, ya que entre el 30 y el 50 % de casos podrian estar
subestimados. Un criterio similar es referido en otra serie,® donde la enfermedad no se detectd en el
39 % de los casos analizados con el empleo de 0,15 ng/mL/cc como punto de corte para la densidad, en
el rango del antigeno prostatico total inferior a 4 ng/mL. Se encontré una tasa de deteccién baja del 37
%, similaral 27 % halladi en el estudio de Loiselle-®) En el estudio actual se obtuvo una tasa de deteccién
mas alta que las anteriores (40,7 %), con valor de corte mayor de 0,12 ng/mL/cc. Se suele recomendar
bajar el punto de corte cuando los valores del antigeno prostatico especifico total estan bajos para
alcanzar una sensibilidad del 95 %. Loiselle!®) propuso valores de corte inferiores al 0,15 ng/mL/cc para
detectar el cancerlocalizado de baja agresividad. Independientemente de lo antes referido, es evidente
que la densidad del antigeno prostatico especifico resulta util para discriminar el cdncer prostatico.

Para evaluar la magnitud de este poder discriminante, en el presente trabajo se calculd el drea bajo la
curva ROC (AROC) y se obtuvo el valor de 0,919, que puede ser considerado muy bueno por ser superior
al valor de referencia (0,5). En comparacion, el resultado actual es superior al referido por otros
estudios: Janane®® obtuvo AROC= 0,653; Sdcrates?*) logré 0,806; Chinea?”) entre0,705 y 0,752 -en
dependencia de la etnia-, mientras que Cuocolo?3) difundié un resultado de entre 0,730 y 0,790.

Las diferencias pueden estar definidas porque los autores antes referidos incluyen en las investigaciones
a los pacientes con rangos de valores de antigeno prostatico especifico diferentes al actual y en ninguno
de los casos se restringe la poblacién a aquellos con velocidad del antigeno mayor de 0,75 ng/mL/afio.
Entonces, estos criterios podrian determinar las diferencias.

No obstante, debe evitarse establecer el resultado actual como una verdad definitiva. Este debe ser
validado por investigaciones futuras, mediante lainclusidon de un nimero superior de casos que permitan
darle consistencia, antes de que pueda ser sistematizado el cambio del punto de corte en la practica
asistencial.

Los indicadores de la efectividad de la densidad del antigeno prostatico para cada valor de corte, fue
objetivado para validar el punto de corte seleccionado.

La seleccion de un punto de corte 6ptimo para la densidad del antigeno prostatico debe, obviamente,
maximizar la especificidad de la prueba, o sea, reducir los falsos positivos, sin embargo, no es posible
hacerlo a expensas de una pérdida significativa de la sensibilidad. La mayoria de los investigadores
sugieren que el punto de corte éptimo para la densidad del antigeno prostatico especifico se establezca
con lamayor sensibilidad posible, y en alrededor del 95 %, a fin de minimizar la posibilidad de subestimar
casos de cancer de prostata ya sospechados previamente segln el valor del antigeno prostatico
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especifico total.(?8) Se enfatiza que en la presente investigacién se utiliza como punto de corte para la
densidad un valor > 0,12 ng/mL/cc, ya que cuando se disminuye el rango de la zona gris (2,1-10 ng/mL)
se debe bajar el punto de corte, ademas se plantea que a ese valor de corte no se permite pasar por alto
algunos casos que daran positivos a la biopsia. Sin embargo, los resultados actuales muestran que este
valor, aunque alcanza una sensibilidad perfecta, la especificidad es aun baja.

Lainvestigacion de Janane®) incluye en el estudio a pacientes en rango de valores del antigeno prostatico
especifico total de 2 a 4 ng/mL, obtiene valores muy bajos de sensibilidad (50 %) para punto de corte
0,12 ng/mL/cc, aunque la especificidad es del 75 %, con valores inferiores a los obtenidos en el trabajo
actual. Wang?®) defiende el punto de corte en 0,12 ng/mL/cc que en la larga serie reportada obtiene
una sensibilidad/especificidad de 94,5 %/26,6 % respectivamente, resultado inferior a los del trabajo
actual. El incremento en el valor del punto de corte para estos autores se traduce en una reduccion
importante de la sensibilidad. Ambos estudios proponen puntos de corte mucho mas bajos.

Murray® en suserie utiliza punto de corte > 0,15 ng/mL/cc; al que se asocian igualmente sensibilidad y
especificidad bajas (61,1 % y 68,4 %). Yu-Rong Lin®>) emplea diversos puntos de corte enlos pacientes
con valores de antigeno prostatico entre 2y 10 ng/mL y obtiene sensibilidad/especificidad variable, para
valores de corte de la densidad > 0,09 ng/mL/cc, 93,3 %/25,4 %; para valor > 0,15 ng/mL/cc, 64,4 %; y
envalor >0,23 ng/mL/cc, 40 %/91,2 %, respectivamente. Estos autores no unifican criterios con respecto
al punto de corte de la densidad que maximice simultdneamente la sensibilidady especificidad en un
rango aceptable. Como se expone anteriormente, la diferencia con el trabajo actual, se justifica en
cuanto a la seleccién de los casos.

En los resultados de este trabajo se obtuvo una correlacion fuerte entre la escala de Gleasony la
densidad, al demostrarse como en los pacientes diagnosticados con hiperplasia prostatica benigna, estos
concomitan con adenocarcinoma de Gleason 6 y presentaron un valor medio de la densidad de 0,18
ng/mL/ccy en Gleason > 7, valores de 0,22 a 0,35 ng/mL/cc. También se observd ser mayor al punto de
corte propuesto, ya que al aumentar la agresividad del cancer -segun la escala de Gleason-, aumenta el
valor de corte de la densidad, por lo cual se detecta en esta casuistica una menor agresividad tumoral y
por ende, un mejor prondstico en su inmensa mayoria.

Esta relacidn entre la escala de Gleason y la densidad del antigeno es también descrita por otros
autores, por tanto, no es exclusiva para los pacientes de la presente serie. Murray®) también hallé una
diferencia significativa en el nimero de casos con alto y bajo grado de Gleason, detectados con el uso
de la densidad. Al marcar esta fuerte relacion entre los resultados del estudio
de Wang,"?®) Nordstrom'28) sefiala que para el punto de corte 0,10 ng/mL/cc, la deteccidn fue del 77 %y
en 0,15 ng/mL/cc, 49 % de casos con cancer prostatico de Gleason > 7, resultado similar a lo que se
obtuvo en este estudio, al diagnosticarse el 40,7 % de casos positivos -la mayoria de Gleason 6-, resultado
superior a lo difundido por diferentes autores, como es el caso del protocolo francés ©) para la vigilancia
de pacientes afrocaribefios, donde se destaca la utilidad de la densidad (29 % positivos, de Gleason
superior a 7). Lo anteriormente sefialado ratifica que la densidad es un marcador de gran utilidad para
la deteccion temprana del cancer de préstata. Esto coincide con el estado actual del conocimiento
cientifico.
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Se puntualiza que la muestra estudiada en esta ocasidn, se caracteriza por tratarse de pacientes con
riesgo de padecer el cancer prostatico, de acuerdo a los criterios de inclusidn, por lo que la utilidad o no
del valor de corte de la densidad estd relacionado con el nimero de pacientes positivos a cadncer, de ahi
que los pacientes en quienes la biopsia resulté negativa, requieran de un estrecho seguimiento y futura
valoracion de larebiopsia, por lo tanto, en estos Ultimos se considera que el valor de corte de la densidad
no fue de utilidad, al estar fundamentado en ese criterio.

En conclusién, el incremento del valor de corte de la densidad del antigeno prostatico especifico aportd
un mayor numero de casos diagnosticados con cdncery al ascenso en la escala de Gleason para un valor
de corte igual o mayor a 0,12 ng/mL/cc. Lo anterior indica que en los pacientes con diagndstico clinico
de hiperplasia prostatica benigna, resulta de utilidad emplear la densidad del antigeno prostatico
especifico para la deteccion temprana del cancer, y a pesar de que se alcanza una sensibilidad perfecta,
la especificidad es baja aun.

Se recomienda la ejecucidon de futuras investigaciones con la finalidad de otorgdrsele mas valor
confirmativo a este estudio, asi como la elaboracién de modelos predictivos validos, en los que no
deberia faltar la densidad, dado al alto valor predictivo, de acuerdo a los resultados actuales.
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