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RESUMEN

Introduccidn: Es infrecuente que paciente con examen digital rectal a hiperplasia prostdtica benigna y
antigeno prostatico especifico total elevado, las biopsias prostaticas ecodirigida sean negativas a cancer.
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Objetivo: Describir el proceso de deteccion del cancer prostatico en relacidon con el antigeno prostatico
especifico, el examen digital rectal y la biopsia prostdtica ecodirigida en un caso infrecuente de cancer
prostatico.

Caso clinico: Paciente con antigeno prostatico especifico total elevado, no relacionado con los hallazgos
al examen digital rectal y las biopsias. 12 afios después, se sospecha malignidad al examen digital rectal
y la biopsia es positiva a cancer.

Comentarios: Por su lento crecimiento, se estima que este tipo de cancer localizado tarda mas de cinco
anos en metastizar y mas de diez en determinar la muerte.

Conclusiones: El indicador de cancer prostatico fue el antigeno prostatico especifico. Se confirmo el
cancer a la evidencia al examen digital rectal y en fase metastasica.

Palabras clave: Hiperplasia prostdatica benigna; cdncer prostatico; antigeno prostatico especifico.

ABSTRACT

Introduction: Ultrasound-guided prostate biopsies negative for cancer are uncommon in a patient with
benign prostatic hyperplasia detected by digital rectal examination and elevated serum prostate specific
antigen levels.

Objective: To describe the prostate cancer detection process in relation to prostate specific antigen,
digital rectal examination, and ultrasound-guided prostate biopsy in a rare case of prostate cancer.
Clinical case: Patient with elevated serum prostate specific antigen levels that are not associated with
the findings at digital rectal examination and biopsy. Twelve years later, malignancy is suspected after
digital rectal examination; also, the biopsy is positive for cancer.

Comment: Because of its slow growth, it is estimated that this type of localized cancer takes more than
five years to metasticize and more than ten years to die.

Conclusions: The indicator of prostate cancer was the total prostate specific antigen. Metastatic cancer
was confirmed by digital rectal examination.

Keywords: Benign prostatic hyperplasia; prostate cancer; prostate specific antigen.

INTRODUCCION

La sospecha del cancer prostatico -sustentado en la sintomatologia- es dificil, ya que en la etapa inicial
no ocasiona sintomas. En general, el debut ocurre en etapa avanzada. %3

En la actualidad, el examen digital rectal (EDR) y la dosificacidn sérica del antigeno prostatico especifico
total (APEt) constituyen el pilar mas valioso en la deteccién del cancer prostatico, la alteracién de uno
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de ellos es indicativo de biopsia prostdtica, mediante la cual se confirma o no la enfermedad
oncoldgica. 34

Al examen digital rectal se le asigna baja sensibilidad, ya que tiene un 50 % de falsos positivos. Si el
examen no es sospechoso a cancer, el procedimiento a seguir depende del valor del antigeno prostatico
especifico total.

En pacientes de 50 afios de edad y mds con examen digital rectal negativo, la posibilidad de padecer
cancer prostatico aumenta de forma directamente proporcional al aumento del valor del APEt." Se debe
enfatizar que el antigeno tiene baja especificidad, ya que no es especifico de cancer, sino del tejido
prostatico. En valor > 20 ng/mL es indicativo de cancer, mas alla de la glandula prostatica, por ello es
infrecuente que las biopsias ecodirigidas sean negativas a cédncer.

La sensibilidad del antigeno puede indicar la presencia de cancer antes de que la enfermedad progrese
de manera significativa, en una periodo aproximado de entre 7 y 9 afios, antes de que el EDR lo detecte.
Niveles altos han demostrado ser un marcador confiable de cancer prostatico metastasico, para una
sensibilidad del 92 %, por encima de 20 ng/mL."

El interés del caso es plantear que en aquellos casos en los cuales el examen digital rectal oriente hacia
el diagnéstico benigno, si el APEt persiste elevado, se debe insistir en la deteccidn del cancer prostatico
y viceversa, aun cuando estudios histopatoldgicos resulten negativos a cancer.

Debido a ello, esta presentacion se propone describir el proceso de deteccidén del cancer prostatico, en
relacién con el antigeno prostatico especifico, el examen digital rectal y la biopsia prostatica ecodirigida
en un caso infrecuente de cancer prostatico.

PRESENTACION DE CASO

Paciente masculino de 84 afios de edad, antecedentes de adenomectomia prostatica, diagndstico
histolégico hiperplasia fibroadenomatosa prostatica. 23 afios después (2008) presenta dificultad
miccional, al EDR de prostata se encuentra aumentada de tamano, lisa, firme, bien delimitada, con
caracteristicas atribuidas a la hiperplasia prostatica benigna. Complementarios (Hemoquimica,
uroanalisis, Rx de térax y ecografia renal-vesical) en limites normales, excepto la ecografia prostatica, la
cual refleja textura heterogénea, con volumen aumentado y el APEt (87 ng/mL). Se realiza biopsia
prostatica ecodirigida (12 muestras). Se diagnostica hiperplasia fibroadenomatosa prostatica y
seguimiento con examen, tanto digital rectal como con el antigeno prostatico especifico total, que
oscilan de forma descendente 97,7 ng/mL - 23,60 ng/mL.

El paciente se mantiene asintomatico, no asiste mas a consultas médicas de seguimiento hasta 9 afios

después (2017), por presentar hematuria total, con coagulos redondos y/o alargados, asociado a

dificultad miccional, lo cual motivé ingreso hospitalario. El EDR deectd préstata aumentada de volumen,

con caracteristicas benignas. Complementarios: Hemoquimica, uroanadlisis en pardmetros normales. La

ecografia describe préstata heterogénea, de 60 cm3, APEt 20 ng/mL. Se decide cistoscopia, examen
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digital rectal bimanual bajo anestesia y biopsia prostatica ecodirigida. Se observan: Varices vesicales e
hiperplasia fibroadenomatosa prostatica.

El paciente no acude a consulta de seguimiento hasta un afio después (2018), al examen digital rectal se
confirma hiperplasia prostatica benigna. La hemoquimica, uroanalisis sin modificacidén y ecografia con
prostata heterogénea y volumen de 69 cm3; APEt 20 ng/mL. Reinicia hematuria total con coagulos
redondeados, con duracion de dos dias que resolvié espontdneamente. Se indica UROTAC, no demostré
lesidn vesical. Se pospone biopsia prostatica por no asistir a la citacion.

No acude a consultas hasta el afio 2020, cuando refiere hematuria total con codgulos redondeados y
alargados. Se encontraba anemizante, por lo cual requirié transfusidon sanguinea e ingreso hospitalario.
Se estabilizé la hemodindmica, aclard la orina y mejord su estado general. Luego del examen digital
rectal, se detectd prdstata con aumento de la consistencia del I6bulo derecho.

APP: Adenomectomia transvesical.
APF: Niega antecedentes de cancer

Habitos: Tabaquismo durante 30 afios.

Examen fisico positivo
Mucosa: Hipocoloreadas.
Hematuria total con coagulos redondos.

PA: 100/70 mmHg FC: 87 x mto FR: 18 x mto T. 36,6 °C.

Examenes de Laboratorio: Hb: 7,9 g/dL, previa transfusién sanguinea y APEt 23 ng/mL.
Rayos x de torax:

Area cardiaca de tamafio normal, no se observan alteraciones del parénquima pulmonar. No
alteraciones pleurales. No lesiones éseas. No lesiones mediastinales.

Ecografia de abdomen:

No adenopatias.

RD: Ureteropielocaliectasia, imagenes quisticas hacia polo inferior, se visualiza uréter sin evidenciar
causa.

RI: Pielocaliectasia ligera

Vejiga: paredes engrosadas con codgulos en su interior.

Prostata: heterogénea, calcificada, encapsulada de 69 cm3, con hipoecogenicidad en su interior.
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Gammagrafia dsea: Lesiones osteoblasticas en cresta iliaca derecha.
Tomografia Computarizada contrastada:

Ureteropielocaliectasia ligera bilateral, con predominio derecho (Fig. 1). Vejiga de paredes engrosadas,
sin lesiones hepaticas, ni adenopatias, nilesiones vesicales. Se observan lesiones blasticas en cresta iliaca
derecha (Fig. 2).

Fig. 1. Tomografia computarizada contrastada renal.

Biopsia prostatica ecodirigida:
Adenocarcinoma prostatico, Gleason 7 (3+4), grupo grado 2, infiltracion perineural. En las 12 muestras.

Transcurrieron 12 afios y el paciente mantuvo el valor del antigeno prostatico especifico total, indicativo
de malignidad con tacto rectal y biopsia prostatico ecodirigida negativos a cancer.

COMENTARIOS

El cdncer prostatico es de alta incidencia y el tumor maligno mas frecuente en varones. Por su lento
crecimiento, se estima que un cancer localizado tarda mas de cinco afios en metastizar y mas de diez en
determinar la muerte.®
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Fig. 2. Vejiga de paredes engrosada. Lesiones blasticas en cresta
iliaca derecha.

Esta enfermedad constituye la segunda causa de muerte masculina a nivel mundial y el quinto lugar
entre las modalidades de cancer, para un estimado de 330 000 casos nuevos por afio en el mundo.®

El examen digital rectal es importante en la deteccion y diagndstico temprano del cancer prostatico, se
le asigna baja sensibilidad, ya que areas de infarto, litiasis y nédulos de hiperplasia benigna, pueden ser
atribuidos de manera errénea al céncer prostatico.””) Estd influenciado por la variabilidad
interexaminador, se limita a la evaluacién de los tumores de la zona periférica. Sin embargo, es
fundamental para el diagndstico, como parte de la exploracién clinica. Ademas esta disponible y no
representa costo para el paciente cubano. El valor predictivo es de 11 a 63 %, por lo que una exploracion
negativa no excluye la presencia del cdncer. La limitacidon del examen digital rectal estd dada por la
dificultad del proceder en pacientes obesos y ante grandes masas hemorroidales. (%68

Un examen digital rectal meticuloso es un método directo y util para descubrir de forma precoz el
carcinoma prostdtico, ya que la localizacion posterior de la mayoria de estos tumores los vuelve
facilmente palpables. Con una sensibilidad del 70 % y una especificidad del 90 %, es de gran importancia
para valorar las caracteristicas de la glandula.?)

Previo a la utilizacién del antigeno prostatico especifico total -como método de tamizaje del cancer
prostatico-, el examen digital rectal constituia la Unica herramienta para su diagndstico de forma precoz.
La principal limitacion radica en su subjetividad y muchos detractores del tamizaje argumentan que la
gran mayoria de los canceres nunca serdn palpables. Para el mundo urolégico, el EDR posee un rol
importante en la deteccidn precoz del cancer prostatico y asi lo corroboran Okotie y otros,® quienes
estudiaron 2 233 pacientes con cadncer prostatico, de ellos, el 13,5 % (n = 303) fueron detectados tan
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solo por presentar un EDR sospechoso. Se destaca que alrededor de un 20 % de dichos pacientes
presentaron caracteristicas de tumores agresivos. En el afio 2008, Gosselaar y otros,® estudiaron el rol
del EDR y llegaron a la conclusién que en aquellos hombres sometidos a una primera biopsia prostatica
por presentar APE > 3 ng/mL, el presentar el hallazgo de un examen digital rectal sospechoso elevé el
valor predictivo positivo para la deteccion cancer prostatico.

Tanto las guias clinicas europeas como las americanas recomiendan la realizacidon del examen digital
rectal. Para ello se fundamentan en que alrededor de un 18 % de los casos de cdncer prostatico se
detectan solamente por un EDR alterado y que seria un importante predictor de la presencia de un
cancer mas agresivo (puntaje de Gleason > 7). Se obtuvo un resultado similar al del caso presentado,
pues en ese, el diagndstico de cancer se confirmé mediante estudio histolégico, cuando al examen digital
rectal sospechd la enfermedad y en etapa metastasica.

La probabilidad de que un paciente > 50 afios con examen digital rectal negativo, tenga un céncer
prostatico, de acuerdo al valor APEt: 0-2 ng/mL del 10 %, entre 2 a 4 ng/mL del 15-25 %, de 4 a 10 ng/mL
del 17 al 32 % y en valores mayor de 10 ng/mlL, la probabilidad de cancer es del 43 al 65 %.)

En los ultimos afios, la tecnologia ha ido revolucionando el conocimiento sobre el diagndstico temprano
del cancer. En el caso de la préstata, se cuenta con un marcador bioquimico denominado APEt, el cual
desde los afios 80 es muy utilizado para determinar el riesgo de padecer el cancer prostatico. Llamado
también calicreina Ill, seminina, semenogelasa, y-seminoproteina y antigeno P30, es una glicoproteina
de 34 kilodalton, producida casi exclusivamente por la glandula prostética.® Desde el punto de vista
bioquimico, es una enzima serin-proteasa, cuyo gen estd localizado en el cromosoma 19 (19q13).

Este antigeno parecia cumplir con las expectativas diagndsticas, pero fue evidente no ser un marcador
especifico de cdncer, sino de la glandula prostatica. Se comprobd el gran solapamiento de las
concentraciones entre pacientes con cdncer y en aquellos con diagndstico de hiperplasia prostatica
benigna.(#13)

En presencia de cancer, el antigeno prostatico especifico total aumenta de forma general, a mas de 4
ng/mL. Aun asi, un nivel menor no garantiza la ausencia de este, pues alrededor del 15 % de los hombres
con valor inferior, daran positivo a cancer en la biopsia. En los valores de 4 - 10 ng/mL, la probabilidad
es del 25 % y en mayor de 10 ng/mL, por encima de 50 %.14

La sensibilidad del antigeno prostatico especifico total puede indicar la presencia del cdncer prostatico,
antes de que la enfermedad progrese de manera significativa - alrededor de 7 a 9 afios antes de que el
EDR lo detecte, en situacion similar a la del caso presentado-. En el paciente reportado, el antigeno
prostatico especifico total fue indicativo de cancer, 12 afos antes del examen digital rectal.

El marcador, ha sido ampliamente utilizado desde hace mas de dos décadas para detectar de forma
temprana esta afeccién. Sin embargo, la especificidad es baja, por lo que aln existen pacientes a quienes
no se les detecta de forma oportuna el cancer prostatico.
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El antigeno prostatico especifico total en niveles altos ha demostrado ser un marcador confiable de
cancer prostatico metastasico, para una sensibilidad del 92 % para metdstasis dseay linfatica, con niveles
de antigeno prostatico especifico total, por encima de 20 ng/mL.®

De forma reciente, algunos investigadores demostraron que las biopsias dirigidas mas lateralmente a la
zona periférica de la prdstata -donde el 80 % de los carcinomas prostdticos se originan- pueden
incrementar la deteccién en un rango del 9 % al 30 % mds que con la técnica tradicional del sextante.
Desde el momento en que se describiese la biopsia de prdstata sextante hasta la actualidad, se
desarrollan distintos esquemas de biopsia ampliados a 8-12 punciones, con los que se consigue un
aumento en la tasa de deteccion de cdncer del 8 % - 15 %, y esto reduce la tasa de falsos negativos en la
primera biopsia de préstata.®?

A pesar de ello, existe un porcentaje de tumores que no se diagnostican, para la deteccion de estos estd
indicada una segunda biopsia. Existen pacientes en quienes, tras dos biopsias de prdstata negativas para
cancer, existe todavia una alta sospecha de la enfermedad, ya que persiste la elevacion del APEt o se ha
diagnosticado en una biopsia previa y a nivel histopatoldgico una enfermedad premaligna (neoplasia
intraepitelial de alto grado -HGPIN- o proliferacién microacinar atipica -ASAP).

Existe riesgo de deteccidon de cancer prostatico clinicamente no significativo tras la biopsia prostatica,
entre el 9 % y el 48 %. Los tumores diagnosticados a partir de la tercera biopsia son mas o menos
agresivos que los diagnosticados en la biopsia inicial. Se plantea que canceres diagnosticados a partir de
la tercera y cuarta biopsia, tienen menor grado de Gleason, volumen y estadio que aquellos
diagnosticados en primera y segunda biopsia, lo cual implica una menor agresividad biolégica.?

El caso presentado no reportd enfermedad premaligna en los estudios histolégicos y solo se confirmo la
enfermedad en fase metastasica.

El indicador de cancer fue el antigeno prostdatico especifico total, no asi en relacién con los hallazgos al
examen digital rectal y los estudios histolégicos. Se confirmd el cancer a la evidencia al EDR y en fase
metastdsica. No se evidencid relacion entre el APEt y el resultado de las biopsias prostaticas ecodirigidas.
El cancer de prdstata es un desafio en la practica médica diaria, por su tardia presentacién y elevada
incidencia.
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