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CAPITULO I MARCO TEORICO

El origen de dicha patologia inicia desde la prostata ya que rodea la primera parte
de la uretra, conducto por el que circula la orina 'y el semen hasta el pene. El cancer
de préstata, es una pequefia glandula en forma de nuez, en los hombres que
produce liquido seminal que nutre y transporta es esperma la préstata es una
glandula exocrina tubo alveolar, de color gris y consistencia dura que rodea la
porcion inicial de la uretra masculina. Esta enfermedad es considerado silenciosa,
pues mientras las células se trasforman y se incrementan pueden pasar hasta diez
afos sin que se presenten sintomas la verdadera causa del carcinoma prostatico
se desconoce como, pero esta bien claro que su crecimiento esta influido por las

hormonas sexuales.

2.1 ENFERMEDAD DE LA PROSTATA

El origen de dicha patologia inicia desde la prostata ya que rodea la primera parte
de la uretra, conducto por el que circula la orina y el semen hasta el pene. El cancer
de prostata, es una pequefia glandula en forma de nuez, en los hombres que
produce liquido seminal que nutre y transporta es esperma la préstata es una
glandula exocrina tubo alveolar, de color gris y consistencia dura que rodea la
porcién inicial de la uretra masculina. Esta enfermedad es considerado silenciosa,
pues mientras las células se trasforman y se incrementan pueden pasar hasta diez
afios sin que se presenten sintomas la verdadera causa del carcinoma prostatico
se desconoce como, pero esta bien claro que su crecimiento esta influido por las

hormonas sexuales.

El cancer de prostata se origina cuando las células de la préstata comienzan a
crecer fuera de control. La préstata es una glandula que sélo tienen los hombres.

Esta glandula produce parte del liquido que conforma el semen.



La préstata esta debajo de la vejiga (el érgano hueco donde se almacena la orina)
y delante del recto (la dltima parte de los intestinos). Justo detras de la préstata se
encuentran las glandulas llamadas vesiculas seminales, las cuales producen la
mayor parte del liquido del semen. La uretra, que es el conducto que transporta la
orinay el semen fuera del cuerpo a través del pene, pasa por el centro de la prostata.

El tamafio de la préstata puede cambiar a medida que el hombre envejece. En los
hombres mas jovenes, la prostata es del tamafio aproximado de una nuez. Sin

embargo, puede ser mucho mas grande en hombres de mas edad.

2.2 MAPA DE EVOLUCION COMO SE FORMA EL CANCER

No es comun que una sola alteracion genética sea suficiente para que una célula
se vuelva cancerosa. En la mayoria de los casos, el dafio progresivo al ADN de una
célula y de las células que se originan a partir de este se acumula durante afios o
décadas hasta que las células consiguen multiplicarse sin control o se diseminan a

otras partes del cuerpo, como sucede en los canceres metastasicos.

Para muy pocos tipos de cancer, como el cancer de colon, los cientificos trazaron
mapas de las alteraciones que se suelen observar al inicio, durante y al final de la
formacion del cancer. Pero no queda en claro cuanto tardan en formarse estas
alteraciones. Ademas, para la mayoria de los tipos de cancer, no habia mapas que

trazaran la evolucion genodmica a lo largo del tiempo.

Ocurren muchas de estas alteraciones, unas con respecto a otras y en orden
cronologico, durante afios o décadas. Los encargados del estudio consideran que
estos mapas ofrecen la oportunidad de identificar canceres mucho antes de lo que

es posible en la actualidad.


https://www.cancer.gov/Common/PopUps/popDefinition.aspx?id=CDR0000044643&version=Patient&language=es

"Ahora sabemos en qué orden se producen estos eventos [mutaciones], y eso es
algo que antes casi no teniamos", dijo el doctor Paul Spellman, de la Universidad
de Salud y Ciencia de Oregon (OHSU), que fue un investigador del estudio.

El doctor Spellman explicé que los investigadores no entienden por completo como
el cuerpo mantiene bajo control a estas células potencialmente cancerosas durante

tanto tiempo.

"Pero muchas de las [alteraciones] que nos interesan se presentan muchisimo antes
del diagnostico”, puntualizé el doctor Spellman. "O sea, hay posibilidad de
intervenciones en las personas con riesgo, si desciframos una manera de identificar
a estas personas y de saber qué debemos buscar como marcadores de deteccion

temprana”.

El doctor Spellman comentod que "estos mapas cronologicos dan esperanzas de que
podemos hacer algo" para detectar temprano algunos tipos de cancer. "Y en
algunos casos hasta nos podrian indicar qué deberiamos buscar”. Por ejemplo,
explico el doctor, hay estrategias que permiten detectar el aumento del nimero de
copias con metodos de obtencion de imagenes que usan marcadores radiactivos u

otros metodos. Cancer de prostata

2.3 CANCER DE PROSTATA

Significa que las células cancerosas se forman en los tejidos de la prostata. El
cancer de préstata tiende a crecer con mas lentitud en comparacion con la mayoria
de los otros canceres. Los cambios celulares pueden empezar 10, 20, o hasta 30
afios antes de que un tumor sea lo suficientemente grande para causar sintomas.
Eventualmente, las células cancerosas pueden diseminarse (metastatizarse). Para
cuando aparecen los sintomas, el cancer puede ya haber avanzado.

A los 50 afios de edad, muy pocos hombres tienen sintomas de cancer de prostata,

pero pueden estar presentes algunas células precancerosas o cancerosas. Mas de


https://www.cancer.gov/Common/PopUps/popDefinition.aspx?id=CDR0000046283&version=Patient&language=Spanish
https://www.cancer.gov/Common/PopUps/popDefinition.aspx?id=CDR0000046220&version=Patient&language=Spanish

la mitad de todos los hombres estadounidenses tienen algo de cancer en sus
glandulas de prostata a los 80 afios de edad. Muchos de estos canceres nunca
presentan problemas. Nunca pueden causar sintomas o convertirse en amenazas

graves para la salud.

Sintomas

e Problemas para orinar

e Urgencia frecuente de orinar, especialmente en la noche
e Chorro débil de orina o con interrupciones

e Dolor o ardor al orinar

e Sangre en la orina o0 en el semen

e Eyaculacion dolorosa

o Dolor molesto en la espalda, en las caderas o en la pelvis.

El cancer de prostata puede diseminarse a los ganglios linfaticos de la pelvis. O
puede extenderse por todo el cuerpo. Tiende a extenderse a los huesos. Por lo que
el dolor en los huesos, especialmente en la espalda, puede ser un sintoma de

cancer avanzado de prostata.

2.3.1 FACTORES DE RIESGO

Algunos factores de riesgo se han relacionado con el cancer de prostata. Un factor
de riesgo es algo que puede elevar su posibilidad de padecer una enfermedad. El
tener uno o varios factores de riesgo no significa que usted padecera cancer de

préstata. Solo quiere decir que su riesgo de la enfermedad es mayor.


https://www.cancer.gov/Common/PopUps/popDefinition.aspx?id=CDR0000045762&version=Patient&language=Spanish
https://www.cancer.gov/Common/PopUps/popDefinition.aspx?id=CDR0000045873&version=Patient&language=Spanish

« Edad. Los hombres que tienen 50 afios 0 més tienen un riesgo mayor de cancer

de préstata.

e Raza. Los hombres afroamericanos tienen el maximo riesgo de cancer de
préstata—Ila enfermedad tiende a empezar en edades mas jovenes y a crecer
mas rapido que en hombres de otras razas. Después de los hombres
afroamericanos, el cancer de prostata es mas comun en hombres blancos,
seguidos de los hispanos y de los hombres indigenas americanos. Los hombres

asiaticos estadounidenses tienen los indices menores de cancer de prostata.

e Antecedentes de familia. Hombres cuyos padres o hermanos han tenido cancer
de prostata tienen 2 o 3 veces mas riesgo de cancer de prostata que hombres
sin antecedentes familiares de la enfermedad. El hombre que tiene 3 miembros
inmediatos de la familia con cancer de prostata tiene cerca de 10 veces el riesgo
de un hombre que no tiene antecedentes familiares de cancer de préstata. En
cuanto mas jovenes son los parientes del hombre cuando tienen cancer de
préstata, mayor sera su riesgo de padecer la enfermedad. El riesgo de cancer
de proéstata parece también ser ligeramente mayor para hombres de familias

con antecedentes de cancer de seno o mama.

o Dieta. El riesgo de cancer de prostata puede ser mayor para hombres que

consumen dietas con alto contenido de grasa.

2.3.2 EXAMENES DE DETECCION DEL CANCER DE PROSTATA

Examenes de deteccion significan hacerse pruebas de cancer antes de que usted
tenga sintomas. Una prueba de deteccion puede ayudar a encontrar cancer en
una etapa inicial, cuando es menos probable que se haya extendido y pueda tratarse
con mas facilidad. Cuando aparecen los sintomas, el cancer pudo haber empezado

a diseminarse.


https://www.cancer.gov/Common/PopUps/popDefinition.aspx?id=CDR0000302456&version=Patient&language=Spanish
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Los exadmenes de deteccion mas utiles son los que se han probado que bajan el
riesgo de una persona de morir por cancer. Los doctores no saben todavia si los
examenes de deteccion de cancer de prostata bajan el riesgo de morir por cancer
de prostata. Es por esto que se estan efectuando ahora estudios grandes de
investigacion, con miles de hombres, para estudiar los exdmenes de deteccion de
cancer de prostata. El Instituto Nacional del Cancer esté estudiando la combinacién
de la prueba de PSA con el examen rectal digital con el fin de obtener resultados

MAs precisos.

Aunque algunos piensan que es mejor tratar cualquier cancer que se encuentre,
incluidos los canceres que se encuentran por examenes de deteccion, el tratamiento
del cancer de prostata puede causar efectos secundarios graves y algunas veces
permanentes. Algunos doctores se preocupan de que muchos hombres cuyo cancer
ha sido detectado por medio de examenes de deteccion hayan recibido tratamiento
cuando no era necesario—y han experimentado efectos secundarios. Consulte con
su medico sobre su riesgo de cancer de prostata y su necesidad de someterse a
examenes de deteccion.

Estudios grandes de investigacion estan evaluando como puede prevenirse el
cancer de proéstata. Estudios han mostrado que los inhibidores de la 5-alfa
reductasa finasterida y dutasterida pueden reducir el riesgo de padecer cancer de
préstata, pero todavia no esta claro si pueden hacer disminuir el riesgo de morir por

cancer de prostata.

Consulte con su médico sobre su riesgo de cancer de préstata y su necesidad de

someterse a examenes de deteccion.

2.3.3 PRUEBAS QUE SE USAN PARA EXAMINAR LA PROSTATA

Este primer paso permite a su doctor que escuche y entienda la "historia" de sus

preocupaciones de la préstata. Le preguntaran si tiene sintomas, por cuanto tiempo


https://www.cancer.gov/Common/PopUps/popDefinition.aspx?id=CDR0000045336&version=Patient&language=Spanish
https://www.cancer.gov/Common/PopUps/popDefinition.aspx?id=CDR0000488413&version=Patient&language=Spanish

los ha tenido, y en qué medida afectan su estilo de vida. Su historia médica
personal incluye también cualquier factor de riesgo, dolor, fiebre, o problemas para

orinar. Le pueden pedir que entregue una muestra de orina para analizarla.

Examen rectal digital
El examen rectal digital es la forma regular de examinar la préstata. Con un dedo
enguantado y lubricado, su médico siente la préstata por el recto. La prueba dura

de 10 a 15 segundos.

Este examen revisa:
« Eltamafio, firmeza y textura de la préstata
e Cualquier area dura, bolas o tumores que se extiendan fuera de la préstata, y

e Cualquier dolor causado por tocar o apretar la prostata

El examen rectal digital permite al doctor sentir solo un lado de la prostata. Una

prueba de PSA es otra forma que ayuda a su doctor a revisar la salud de su préstata.

2.3.4 Biopsia de prostata

Si sus sintomas o resultados de las pruebas sugieren que hay cancer de prostata,
su doctor le derivard a un especialista (un urdlogo) para una biopsia de proéstata.
Para una biopsia, se toman pequefias muestras de tejido directamente de la
préstata. Su doctor tomard muestras de varias areas de la glandula de la prostata.
Esto puede ayudar para que sean bajas las posibilidades de que se omita alguna
area de la glandula que pudiera tener células cancerosas. Como otros canceres, el
cancer de prostata puede ser diagnosticado solo cuando se mira el tejido al
microscopio. La mayoria de los hombres que tienen biopsias después de examenes

de deteccién no tienen cancer.


https://www.cancer.gov/Common/PopUps/popDefinition.aspx?id=CDR0000642019&version=Patient&language=Spanish
https://www.cancer.gov/Common/PopUps/popDefinition.aspx?id=CDR0000642019&version=Patient&language=Spanish
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Un resultado positivo de la prueba después de una biopsia significa que hay cancer
presente. Un patologo revisara su muestra de biopsia en busca de células
cancerosas Yy le dara una puntuacion de Gleason. La puntuacion de Gleason va de
2 a 10 y describe la probabilidad de que se extienda el tumor. En cuanto menor sea
el nimero, menos activo sera el tumor y serd menos probable que se extienda. Las
opciones de tratamiento dependen del estadio (0 extensién) del cancer (estadios
del 1 al 4), de la puntuacién de Gleason, de la concentracion de PSA, de su edad y
salud en general. Su doctor pone a disposicion esta informacidén en su informe de

patologia.

Llegar a una decision acerca del tratamiento de su cancer de préstata es un proceso
complejo. Muchos hombres se dan cuenta que es util hablar con sus doctores, con
su familia y amigos, y con otros hombres que se han enfrentado a decisiones

semejantes.

2.3.5 Los sintomas

Este proceso llega a manifestarse con sintomas psicoldgicos y fisiologicos. Por una
parte, el hombre tiene cambios de humor, depresion leve o0 en ciertos casos,

muestra violencia contra las mujeres.

Sin embargo, es importante entender que se trata de un estado fisico y psicologico
normal en la vida de todos los seres humanos, que no debiera generar cambios
negativos en su sexualidad.

De hecho, apunta la doctora Selma Gonzalez, impulsora del PROSEXHUM, los
hombres en la tercera edad tardan mas en conseguir una ereccion, pero cuando la
tienen pueden mantenerla incluso por mas tiempo que un adulto joven.

Esta capacidad también tiene que ver con su estado de salud, es decir, si tienen
enfermedades como la diabetes, hipertensién, sobrepeso e incluso, si pasan por

una racha en el que su estado emocional no sea 6ptimo derivado, por ejemplo, de


https://www.cancer.gov/Common/PopUps/popDefinition.aspx?id=CDR0000044710&version=Patient&language=Spanish
https://www.cancer.gov/Common/PopUps/popDefinition.aspx?id=CDR0000045696&version=Patient&language=Spanish
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la pérdida de trabajo, bajo salario o muerte de un ser querido, pueden presentar
fallas en la respuesta sexual.

Psicologicamente, los coloca en una gran desventaja porque pueden pensar ‘ya no
puedo’, ‘voy a tener un cambio de preferencia sexual’ o la pérdida de virilidad.
Algunos recurren a productos milagro como vigorizantes sexuales, que ademas de
no ser confiables, no tienen ningun efecto”, comenta la especialista en sexualidad
humana Ofelia Reyes.

Otras manifestaciones propias de este proceso son el cansancio, irritabilidad, poca
tolerancia, insomnio, fatiga, olvidos frecuentes, cambios ligeros en la temperatura

corporal como rubores o sofocos, asi como cambios en la piel y el cabello.

2.3.6 Atencion médica oportuna

La préstata también envejece y se endurece, por lo que después de los 40 afios se
considera indispensable acudir a revisiones y someterse a pruebas como
el antigeno prostatico, prueba sanguinea para descartar cancer en esta glandula.
Las consecuencias mas graves que pueden presentarse por la falta de atencion
médica son la disminucion de la densidad mineral 0sea, asi como de la masa y
fuerza muscular, y dependiendo de la historia familiar, afecciones oculares.

Por otra parte, en el caso de los hombres andropausicos, aun no existen pruebas
concluyentes sobre los efectos de un tratamiento hormonal, pero hay reportes
donde se observa una mejoria en la libido y la funcidn eréctil bajo el suministro de
androgenos bajo estricta vigilancia médica.

No estd de mas recordar que la andropausia es parte de un proceso de
envejecimiento natural, continuo e inevitable. Hay que reconocerlo y aceptarlo para
tomar las mejores medidas y prolongar una vida sexual saludable, con calidad,

armonia y entendimiento.


http://ciencia.unam.mx/leer/286/Dismorfia_muscular_hombres_obsesionados_con_los__musculos
http://ciencia.unam.mx/leer/184/Simulador_de_cirugia_de_prostata_herramienta_para_los_urologos
http://www.unamiradaalaciencia.unam.mx/la_prensa/lista_anteriores_detalle.cfm?vNoCartel=468

2.4 ANDROPAUSIA

La andropausia es el proceso por medio del cual las capacidades sexuales del
hombre declinan con la edad, igual que otras funciones organicas. Asi como en
la mujer se presenta el climaterio, en la andropausia el hombre experimenta
transformaciones en su potencia sexual. Pero, en su caso, no padece cambios

tan marcados ni pérdidas tan abruptas.

La actividad sexual del varon no esta marcada por ciclos, como en la mujer. El
hombre puede engendrar en cualquier momento porque constantemente
produce espermatozoides; no presenta un punto limite preciso equivalente a la
menopausia en la mujer. En algunos hombres la funcion de procrear puede
mantenerse hasta pasados los 70 afios; por ello, ocasionalmente se considera
gue el término andropausia (del griego andro, hombre, y pausia, cesacion o corte)

no es correcto.

Alrededor de los 50 afos, el hombre sufre un progresivo descenso del nivel
de testosterona que repercute en muchos procesos del organismo. Sus
consecuencias se perciben especialmente en la capacidad sexual; sin embargo,
también se observa una disminucion de la masa muscular y un aumento de la
acumulacién de grasas que puede acarrear el aumento de colesterol y la

propension a la obesidad y las enfermedades cardiovasculares.

Los cambios y sintomas de la andropausia también afectan el plano animico, al
provocar irritabilidad, desasosiego o incluso tendencia a la depresion. Asimismo,
pueden ser responsables de alteraciones en la convivencia, dependiendo de
como se adapte la pareja a estos procesos. Cerca de la mitad de la poblaciéon
masculina con alrededor de 60 afios puede presentar algunas de estas

alteraciones:

. Hipogonadismo, es decir, disminucién natural y progresiva de la funcién

testicular, con descenso progresivo de la testosterona.



. Declinacion de la calidad seminal y la capacidad para fecundar. La
eyaculacion presenta menor volumen y proyeccion.

. Declinacion de la ereccion debido a una rapida pérdida de la congestion de
sangre en la zona genital. Hay mayor necesidad de estimulos fisicos y la excitacion
requiere mas tiempo.

. El orgasmo sufre modificaciones; se vuelve menos intenso y de menor
duracion.

. Menor produccion de otras hormonas, como la del crecimiento y las de las
glandulas suprarrenales (noradrenalina, adrenalina y corticoides, conjunto que
tiene un papel central en la respuesta organica al estrés).

. Ginecomastia, es decir, agrandamiento de las mamas.

Las alteraciones en la sexualidad, asi como el resto de los trastornos del proceso
de la andropausia, contribuyen a que el hombre sienta que pierde su
masculinidad, potencia sexual y parte de su atractivo. Y con ellos podran también

decaer su seguridad y autoestima.

No todos los sintomas mencionados ocurren igual en todos los hombres. Por
ejemplo, se ha observado que en 50% de los varones de mas de 80 afos hay

produccion de espermatozoides con capacidad para fecundar.

2.5 INVESTIGADORES

Los resultados de un nuevo estudio clinico sugieren que una dosis mucho menor
del farmaco abiraterone (Zytiga) para el cancer, que se tome con un desayuno bajo
en grasas, puede ser tan eficaz como una dosis completa tomada con el estbmago

vacio, como lo indica la etiqueta del farmaco.

Del estudio, no esta claro si, con el tiempo, los pacientes que toman la dosis mas

baja tendran el mismo beneficio como quienes toman la dosis completa con relacién


https://www.cancer.gov/Common/PopUps/popDefinition.aspx?id=CDR0000700509&version=Patient&language=Spanish

al tiempo que vivirdn en general. Pero, a medida que aumenta la preocupacion
sobre el creciente costo de los farmacos para el cancer, los hallazgos del estudio
plantean la posibilidad de

En el pequefio estudio clinico, el doctor Mark Ratain, de la Universidad de Chicago,
y sus colegas probaron si se podria aprovechar lo que se conoce como el efecto de
interaccion con los alimentos para reducir la dosis necesaria de abiraterone, un
tratamiento convencional para hombres con cancer metastéatico de prostata.

Los investigadores notificaron el 28 de marzo en la revista Journal of Clinical
Oncology que los hombres que tomaron con alimentos un cuarto de la dosis
recetada normalmente de abiraterone presentaron una reduccién similar de la
concentracion de antigeno prostético especifico (APE) (un biomarcador usado para
hacer seguimiento del avance del cancer de préstata), a la de los hombres que
recibieron la dosis completa con el estbmago vacio.

Si bien es eficaz en reducir el avance del cancer metastatico, abiraterone es uno de
los farmacos mas costosos en el mercado, explico el doctor William Figg del Centro
de Investigacion Oncoldgica del NCI, un investigador del estudio. "Estamos tratando
de encontrar la manera de contrarrestar los costos exorbitantes de estos farmacos

para el cancer, y este es un posible enfoque™, dijo el doctor Figg.

El nuevo estudio probé el enfoque opuesto. Los investigadores asignaron al azar a
72 hombres con cancer metastatico de préstata, que habia avanzado con otras
terapias convencionales, para tomar sin alimentos la dosis indicada en la etiqueta
de abiraterone o para tomar un cuarto de esa dosis con un desayuno bajo en grasas

gue los pacientes podian elegir.

Luego de 12 semanas de tratamiento, los hombres en ambos grupos tuvieron
concentraciones sanguineas similares de APE, demostrando asi que ambos grupos
recibieron las dosis en cantidades suficientes para que el farmaco actuara con

eficacia, explico el doctor Ratain.


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/29590007
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/29590007
https://www.cancer.gov/Common/PopUps/popDefinition.aspx?id=CDR0000046540&version=Patient&language=Spanish
https://www.cancer.gov/Common/PopUps/popDefinition.aspx?id=CDR0000044078&version=Patient&language=Spanish
https://ccr.cancer.gov/
https://ccr.cancer.gov/

Si bien las concentraciones sanguineas de abiraterone se redujeron entre las dosis
mas en los hombres que habian tomado la dosis menor con alimentos que en los
hombres que tomaron el medicamento con el estbmago vacio, esta diferencia
parecié no afectar las respuestas al farmaco. Sin embargo, las concentraciones
sanguineas de abiraterone variaron mas entre los participantes en los hombres que
tomaron el farmaco con el estdbmago vacio, segun los hallazgos de los

investigadores.

Los doctores Kolesar y Liu escribieron que al medir los efectos de abiraterone con
pruebas de APE en un estudio pequefio, se puede introducir mas incertidumbre
debido a que los resultados de las pruebas de APE generalmente varian hasta en
20 % entre diferentes hospitales. Ademas, explicaron los doctores, se desconocen
las repercusiones a largo plazo de las concentraciones sanguineas mas bajas de
abiraterone que se observaron entre las dosis en pacientes del grupo de la

interaccion con los alimentos.

Pero si bien los resultados del estudio son preliminares, el doctor Ratain considera
gue podrian sefalar una estrategia razonable para pacientes que de otra manera
no pueden tomar el farmaco debido al costo, siempre que sigan en estricta

supervision médica.

2.6 LA INVESTIGACION DE LAS CAUSAS DE CANCER ES CRITICA PARA EL
AVANCE CONTRA LA ENFERMEDAD

El cancer puede ser causado por muchas cosas, incluyendo la exposicién a
sustancias que causan cancer, ciertos comportamientos, la edad y mutaciones

genéticas heredadas.



El estudio de las causas de cancer ayuda a los investigadores a entender el proceso
de la carcinogénesis y a identificar factores de riesgo de cancer genético, ambiental
y del comportamiento. Este conocimiento puede conducir a nuevas formas de
prevenir y de tratar esta enfermedad.

La investigacién de las causas de cancer crea también oportunidades para mejorar
la salud publica, no solo al identificar los factores de riesgo en la poblacién, sino
también al proveer datos que pueden usar las dependencias reguladoras para
establecer normas de seguridad o para reducir la exposicién a toxinas asociadas
con el cancer. Los descubrimientos de esta area de la investigacion pueden también
dar forma a la concepcion de adelantos como son las exploraciones mas seguras
de tomografia computarizada (TC) y cirugias para reducir los riesgos.

Los investigadores usan muchos métodos diferentes para identificar las posibles
causas del cancer, desde estudios a base de células y estudios con
animales hasta estudios humanos de observacion. La investigacion en la biologia
basica del cancer puede revelar los mecanismos por los cuales los carcindégenos
biologicos, quimicos vy fisicos inician y fomentan el cancer. Los andlisis genéticos,
como los genomas, la secuenciacion del exoma y de todo el genoma permiten a los
investigadores identificar los cambios genéticos que pueden estar asociados con
riesgo de cancer. Métodos epidemiolégicos—incluyendo los estudios de
cohorte, estudios de casos y controles, estudio de evaluacion de la exposicion,
estudios de la familia y estudios gendmicos— se usan para identificar las causas

posibles del cancer y estudiar los patrones de riesgo en poblaciones grandes.

Otro método, conocido como epidemiologia descriptiva, caracteriza las tendencias
en la incidencia y mortalidad de cancer en una poblacion determinada, entre
poblaciones en periodos de tiempo, y en relacidbn con patrones generales de
exposicidn en poblaciones para obtener indicaciones que puedan dirigir a los
investigadores a las causas y factores de riesgo de céancer. Este tipo de
investigacion puede también identificar las nuevas tendencias en la incidencia de

cancer.
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Los avances en la tecnologia estan facilitando como determinamos y medimos los
factores de riesgo, haciendo posible que los investigadores almacenen y tengan
acceso a descubrimientos en bancos de datos en Internet y permitan a equipos de
investigadores de todo el mundo reunir datos a una escala sin precedentes. Equipos
multidisciplinarios de investigacion son cada vez mas frecuentes y, a menudo,
comprenden una gama de expertos, incluyendo a epidemidlogos, médicos, biélogos
computacionales, estadisticos, oncélogos, toxicélogos y genetistas.

Los avances tecnolégicos han llevado también a estudios mas precisos de
sustancias en el ambiente que se sospecha causan cancer. La creacidon de aparatos
gue puedan medir con precision exposiciones ambientales y ensayos bioquimicos
en especimenes bioldgicos que pudieran estar asociados con cancer podrian
mejorar la capacidad de los investigadores para identificar las sustancias que

causan cancer.

La identificacion de las personas con mayor riesgo de cancer, tales como aquellas
con una susceptibilidad hereditaria al cancer o quienes han estado expuestas a
carcinégenos, crea oportunidades para formular modelos de prediccidn de riesgo y
permite a los proveedores de servicios de salud enfocar la prevencion y las
intervenciones de deteccion en quienes tienen mas probabilidad de beneficiarse.
La demostracion de las relaciones de causa y efecto en estudios demograficos que
examinan los factores potenciales de riesgo de cancer es un reto porque, con
frecuencia, hay muchas explicaciones posibles acerca de las asociaciones que se
observan entre un factor de riesgo y cancer. Canceres raros e infrecuentes
exposiciones, en particular, presentan desafios para los investigadores que
estudian las causas del cancer. Nuevos métodos estadisticos pueden ser
necesarios para mejorar el andlisis de conjuntos de datos de todos los tamafios a
partir de estos estudios.

Al estudiar ciertas exposiciones, como las exposiciones de la dieta, la identificacion
de qué componente estd asociado con un aumento o disminucion del riesgo de

cancer puede ser también un reto. Estudio retrospectivo tienen limitaciones


https://www.cancer.gov/Common/PopUps/popDefinition.aspx?id=CDR0000561718&version=Patient&language=Spanish
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adicionales, como la inhabilidad de los participantes para recordar con precision y

reportar las exposiciones del pasado o el grado de la exposicion.

Hay una necesidad continua de técnicas nuevas y mejores para medir los factores
de riesgo y exposiciones a causas posibles de cancer. Por ejemplo, los estudios
gue calculan las exposiciones a radiacion en una poblacién expuesta necesitan

también cuantificar las incertidumbres inherentes a esas estimaciones.

Se pueden necesitar estudios muy grandes para que tengan el poder estadistico
requerido para establecer una asociacién que identifique las causas de cancer y los
factores de riesgo que pueda experimentar solo una parte de la poblacion.

Investigar las interacciones entre los genes y las exposiciones ambientales que se
han asociado con el cancer es un desafio porque algunos de estos estudios implican
enormes conjuntos de datos y requieren de un sofisticado analisis computacional.
Una vez que se haya identificado un ente causante, otro reto es determinar como

reducir la exposicion de una persona o como mejorar los efectos perjudiciales.

Aunque estudios de asociacion de todo el genoma pueden apuntar a regiones
cromosbémicas asociadas con el riesgo de cancer en algunos individuos, de ordinario
se necesitan estudios y analisis adicionales para identificar los cambios genéticos
especificos implicados y para entender la forma en que ellos tienen una funcion en

la formacion del cancer.

2.7 HISTORIA DE LA ENFERMEDAD DE LA PROSTATA

La historia del cancer de pristata se remonta a unos doscientos afios atras. Se
reportaron casos esporadicos de esta enfermedad en 1817 cuando Langstaff
describid lo que se conocia como tumores fundantes, que frecuentemente eran

realmente metastasis. El examen histolégico no era todavia de uso clinico, de



manera que el diagnostico se hacia en esa época por la apariencia macroscépica
durante el momento de la autopsia. Beling de Alemania describié detalladamente
un caso de un cancer de prostata en un militar de 52 afios quien murio de pionefrosis
bilateral debida a obstruccion ureteral por una masa pélvica infiltrante que se

originaba en la prostata.

El cirujano francés Tanchou observo que solo 5 de 9.118 muertes por cancer en la
década entre 1830 y 1840 en Paris y sus vecindades se debian al cancer de la

prostata.

Walshe publicé un libro en 1846 en el cual se decia que esta era una enfermedad

rara, citando ocho casos que se habian acumulado en la literatura mundial.

En 1849 Brodie, un ex presidente del Colegio Real de Cirujanos, describié dos casos
de cancer de prostata. Uno de estos hombres se presento con dolor tipo ciatico y el
otro con dolor lumbar y paraplejia. En ambos casos la prostata era pétrea a la

palpacién, pero en esa época no se pudo confirmar el diagndstico con una biopsia.

El primer caso de cancer de prostata establecido con examen histologico se reporté
en 1853 por Adams, un cirujano del Hospital de Londres, quien lo reporto a la
Asociacion Real Médica y Quirdrgica de Londres. Se trataba de un hombre de 59
afios con un tumor escirroso de la glandula prostatica con afeccion de los ganglios
pélvicos quien murid tres afios después de la presentacion de sus sintomas y
Adams afirmo que se trataba de una enfermedad muy rara y un patologo experto lo

confirmé con examen histologico en el momento de la autopsia.

En los proximos cuarenta afos se reportaron sélo casos ocasionales de cancer de

préstata.

En 1893 Whitney de Massachusetts revisé la literatura mundial encontrando solo
50 casos reportados y unos afios después Wolff describié 67 casos recolectados de
la literatura germanica, inglesa y francesa. Sin duda esta enfermedad permaneci6

sin ser reconocida hasta el comienzo del siglo pasado, cuando la prostatectomia



practicada para la uropatia obstructiva por crecimiento prostatico se hizo un
procedimiento de rutina y se examinaron las piezas con histologia. Antes de este
tiempo, no se diferenciaba entre hiperplasia benigna y el cancer de la préstata como
causas de obstruccion prostatica.

En 1896 Harrison afirm6 que el cancer progresivo de la préstata imitando algunas
caracteristicas de la hipertrofia era mucho mas comdn de lo que se creia. El creia
que ni la castracion ni la vasectomia eran de ningun beneficio en su tratamiento. El
efectud una de las primeras operaciones para el tratamiento del cancer de prostata

en 1885, cuando enucled una masa tumoral por via perineal.

En 1898 Albarran y Halle hicieron un estudio histologico de 100 prostatas grandes
e identificaron cambios malignos en 14, mientras que Freyer reportd cancer en 1

de 10 piezas de prostatectomia.

En 1889 Stein reportdé que en 1867 Billroth habia efectuado la primera extirpacion
radical de una proOstata cancerosa Stein también describié 3 casos de una
prostatectomia completa que él habia hecho para tratamiento de cancer usando una

via combinada abdominoperineal.

En 1898 Fuller hizo una prostatectomia completa con reseccion del cuello vesical
con un abordaje abdominal. Estos procedimientos no tuvieron mucho éxito porque

probablemente la enfermedad estaba muy avanzada al momento de la cirugia.

Young del Hospital de Johns Hopkins desarroll6 la técnica para la prostatectomia
radical perineal en 1905, cuando reportd sus primeros 4 casos. Inicialmente la
prostatectomia radical se hizo con fines paliativos pero después, con un diagnéstico
mas temprano y con el avance en los métodos de estadiaje de la enfermedad se
hizo que se convirtiera en el tratamiento aceptado de preferencia, para la curaciéon

de la enfermedad.



En 1931 la reseccién transuretral de la prostata se volvio disponible y se adopto

rapidamente como el mejor método para paliar el cancer obstructivo.

En 1947 Millin introdujo la prostatectomia radical retropubica.

En Costa Rica, el Dr. Claudio Orlich Castelan, quien revisa aqui este tema histérico,
efectud la primera prostatectomia retropubica radical hecha en el pais en 1979 en
el Hospital San Juan de Dios, después de regresar de su especializacion en la
Clinica Mayo en Rochester, Minnesota en los Estados Unidos.

En 1983 Walsh modifico la técnica con la ligadura del complejo venoso dorsal y con
la identificacion y preservacion de los paquetes neurovasculares que conservan la

funcion eréctil.

En 1895 Roentgen descubrio los rayos X y 3 aflos después Curie describio las
propiedades del radium. La radioterapia se uso inicialmente solamente para aliviar
el dolor causado por las metastasis pélvicas Oseas, ya que no tenia suficiente

penetracion para alcanzar la prostata.

En 1909 Minet de Paris coloco un tubo de radium en un catéter para irradiar un caso
de cancer de préstata y en 1913 Pasteau y Degrais reportaron una curacion de tres
afos usando este método. Subsecuentemente Desnos implantdé radium
directamente dentro de la préstata por via perineal lo que marcé los primeros pasos
de lo que se conoce hoy dia como braquiterapia, y Bugbee de New York implanto

agujas de radium dentro de la préstata por vias perineal y suprapubica.

Sin embargo, después de 1941 el uso de la radioterapia perdio importancia con el
descubrimiento de que la Ablacién androgénica era efectiva en el tratamiento del
cancer de la préstata. No volvié a ganar popularidad hasta los afios 1950' s cuando
se desarrollaron nuevos radioisotopos para inyeccién y cuando se desarrollaron la
teleterapia con cobalto y las maquinas de aceleradores lineales. La génesis del
concepto de la ablacion de la testosterona para controlar el progreso de la

enfermedad prostéatica se remonta tempranamente a los estudios de John Hunter y



se derivd de sus estudios comparativos anatomicos de la anatomia de pajaros y
otros animales. El extendié sus observaciones para demostrar una coneccion
directa de los testiculos y los érganos sexuales secundarios al estudiar los efectos
de la castracion.

En 1847 Gruber describié la atrofia de la prostata en un hombre de 65 afios al que
se le habia hecho una castracion en su juventud y en 1859 Bilharz de Berlin noté la
atrofia de los érganos genitales en dos eunucos de Etiopia.

Estas observaciones fueron confirmadas por el cirujano Pelikan de San
Petersburgo, el cual en 1875 escribi6 un ensayo acerca de los Scoptsy, una
pequefia secta religiosa rusa que practicaban la castracion como un método de
promover la abstinencia sexual en estos puritanos religiosos. El observo que las
préstatas de los eunucos eran del tamafio de las de los nifios y se hizo las preguntas
acerca de que si esta evidencia hacia creer que la castracion causaba desaparicion
o disminucidn del crecimiento de la prostata y de ser asi si esto podria usarse como
tratamiento de la obstruccién causada por la prostata. En 1889 Griffiths de la
Universidad de Cambridge estudi6 extensamente la glandula prostatica en humanos
y en los animales y los efectos de la castracion sobre ella, confirmando las

observaciones de Hunter.

En 1893 White un cirujano de Filadelfia escribié una tesis acerca de la prostata, él
se preguntaba si la extirpacion de los testiculos afectaria el sobre crecimiento de la
préstata en la misma manera que la extirpacion de los ovarios disminuia el tamafio
de los fibromas uterinos. Se castraron unos perros y se les hizo autopsia y se
encontré la atrofia de los elementos glandulares y de las fibras musculares y una
disminucién de 8 veces el peso de la prostata después de 72 dias. Basado en estas
observaciones White recomendaba la castracion para el tratamiento de la
obstruccion causada por la hipertrofia prostatica. En ese entonces no se hacia
distincién entre el crecimiento benigno y el cancer. Guyon de Francia recomendo la

vasectomia en vez de la castracion y afirmaba que causaba buenos resultados en



algunos pacientes. Albarran y Metz recomendaban ligar los vasos del corddn

espermatico para causar atrofia testicular como alternativa a la castracion.

Comenzando en 1905 experimentos en animales establecieron la relacién entre la
glandula pituitaria y el testiculo, asi como sus efectos sobre la préstata. En 1935
Deming de Yale report6 una disminucion de cuatro veces el tamafio de la préstata
en monos después de su castracion, pero afirmé que esto no tenia efectos sobre la
hiperplasia benigna en humano. En 1938 Moore y McClellan vieron que las
inyecciones de estrogenos producian atrofia del epitelio prostatico, pero no tenia
efecto sobre la hiperplasia fibro muscular en la hiperplasia prostéatica benigna.

El mayor descubrimiento de los efectos dramaticos de la castracion y de la
administracion de estrogenos sobre las células del cancer de prostata fue hecho por
Huggins de la Universidad de Chicago en 1941. Este hallazgo hizo que él ganara
el Premio Nobel. El se interes6 en las secreciones prostaticas y establecio un
método experimental nuevo para el aislamiento de la préstata a largo plazo en
perros, para medir las secreciones y cuantificar el efecto d varios cambios
hormonales, Ellos incluyeron la castracion y 1a administracion de estrégenos, que
resultaron en el cese de las secreciones prostaticas y en atrofia celular. Estos
hallazgos fueron revertidos con la administracion de andrégenos. Estudios en perro
viejos con crecimiento prostatico demostraron que la castracion o 1a administracion
de estrégenos causaban un encogimiento rapido de los tumores prostaticos
caninos. El investigé luego el efecto de la castracion en hombres con hiperplasia
prostatica benigna. Se hizo una orquidectomia antes de una adenectomia
prostatica en 3 pacientes. Huggins observo que la atrofia no estaba presente 29
dias después de la castracion, pero si se presentaba después de 86 y 91
dias. Curiosamente su segundo paciente tenia evidencia clinica de cancer de
préstata con induracion extensa pétrea en el I6bulo izquierdo y con metastasis
pélvicas. Después de 86 dias de haber sido castrado la induracion en el lado
izquierdo habia disminuido y se pudo hacer una enucleacion prostatica. El examen
histolégico mostré atrofia epitelial sin evidencia visible de cancer en la pieza. En

1941 Huggins y Hodges, efectuaron los clasicos estudios en 8 pacientes con cancer



de préstata y metastasis dseas para determinar los efectos de la castracidén y de la
administracion de estrégenos en la elevacién de las fosfatasas acida y alcalina 'y se
dieron cuenta de que la medicion de la fosfatasa acida daria un método para medir
los efectos de la depravacion androgénica en las células de estos pacientes y
concluyeron que la castracion llevaba a una rapida disminucion de la fosfatasa

acida.

Interesantemente, 6 afios antes en 1935 Young, quien habia desarrollado la técnica
de la prostatectomia perineal radical, habia reportado en dos de sus pacientes a los
gue les habia hecho castracion la falta de mejoria clinica después de ella. Mas o
menos al mismo tiempo Munger de Lincoln, Nebraska reporté 11 hombres con
cancer de prostata avanzado a los que se les habia irradiado los testiculos al mismo
tiempo que se les habia hecho una reseccion transuretral paliativa, notando una

sobrevida prolongada.

Durante los siguientes 50 afios Huggins reportdé mas de 230 articulos cientificos, la
mayoria sobre los efectos hormonales en el cancer de prostata. En 1966 el
compartio el Premio Nobel en Fisiologia y Medicina con Rous, quien habia
desarrollado el primer tumor solido inducido viralmente en animales que se llamé el
sarcoma de Rous en las gallinas. Huggins y Scott subsecuentemente demostraron
gue el retiro de los esteroides androgénicos extragonadales con la adrenalectomia
bilateral disminuiria ain mas los sintomas del cancer de prdostata en algunos casos

después de que los efectos de la castracion habian desaparecido.

Durante los ultimos 100 afios la prevalencia de cancer de prostata ha aumentado
draméticamente. Rara vez diagnosticado o reconocido en el siglo XIX, es
actualmente el cancer mas frecuente en el hombre. Hay varios hechos que explican
este cambio. La expectativa de vida en el siglo XIX era de menos de cincuenta afios

comparada con la de 75 afios hoy dia.

La incidencia mas alta del cancer de prostata se encuentra entre los 60 y los 80
afios, de manera que antes de 1940 la mayoria de los hombres no vivian el tiempo

suficiente para desarrollar la enfermedad. AlUn mas, la distincibn entre la



enfermedad benigna y cancer como causas de uropatia obstructiva baja no estaba
bien definida hasta principios del siglo pasado, cuando se empezaron a hacer las
prostatectomias de rutina y el examen histolégico de las piezas demostré que tenian
una incidencia de cancer del 10 al 15 %, igual a los hallazgos de hoy dia. También,
ha habido un marcado aumento en la deteccién temprana del cancer de la préstata
debido al uso de la biopsia preoperatoria, al advenimiento del antigeno protatico
especifico y a la mejoria de los niveles de atencion médica en la poblacion general,
incluyendo a los negros. Hoy dia la mortalidad por esta enfermedad ha disminuido
debido a este diagnéstico temprano.

El cancer de préstata es una de las neoplasias malignas mas frecuente en los
hombres y se incrementa conforme aumenta la edad. El 87.6% de las defunciones

se registraron en la poblacion mayor de 65 afos.

Durante 1999, dentro de los tumores malignos, el cancer de prostata se ubico en
segundo lugar en el grupo de edad postproductiva, con una tasa de 71.7 por 100

mil habitantes.

En las primeras etapas de la enfermedad, el cancer se limita a la prostata y no suele
ser mortal; las acciones de deteccion oportuna son una herramienta que permite
incorporar al paciente al tratamiento radical a tiempo, e impide la progresion de la
enfermedad. El examen de deteccion requiere una exploracién fisica completa y un
analisis de sangre para encontrar el antigeno prostatico especifico, y demostrar su
elevacion en muestras pareadas. Entre las acciones mas importantes de este
programa estan las de promocion de la salud, dirigidas a vencer la resistencia de
los hombres a realizarse reconocimientos médicos peridédicos que incluyan un
examen completo, ya que ésta es la mejor proteccion contra la enfermedad. Las
intervenciones dirigidas a su combate deben encaminarse a promocion de estilos
de vida mas sanos, la prevencion de riesgos especificos entre los sectores de la
poblacién mas expuestos, la deteccion oportuna de casos y la atencién temprana
de los enfermos. La prevalencia en la poblacion, es decir el nimero de casos
existentes, se desconoce; pero se trata de un tumor que aumenta progresivamente

con la edad (igual que la hiperplasia benigna de proéstata). En estudios sobre



autopsias se ha encontrado que el 10.6% en los varones de 50 a 59 afios, el 43.6%
entre los 80 y 89 afios y el 83% de los varones de 90 a 99 afios tienen cancer de
préstata. El urélogo es el médico més capacitado para diagnosticar y tratar muchos
de los problemas de la préstata, pero el numero de ellos es limitado y mas su
distribucién territorial debido a que estan concentrados en las grandes ciudades del
pais, por lo que el abordaje de estas enfermedades se tiene que estratificar por
niveles de atencion. En el primer contacto o primer nivel de atencion, se deberén
realizar: Acciones de promocion de la salud mediante campafas de comunicacion
social y educativa. De deteccién, mediante la vigilancia de sintomas sospechosos y
de los factores de riesgo de esta enfermedad. Este es uno de los primeros esfuerzos
conjuntos para establecer un programa de salud publica especifico para atender el
cancer de prostata en México, el cual es apoyado por la Asociacion Mexicana de
Urologia. ElI cancer de prostata es uno de los tipos de cancer cada dia mas
frecuentes y comunes en los hombres y se estima que la incidencia aumenta

conforme la edad.

Durante la dltima década (1990 a 1999), la tendencia de la mortalidad ha sido
ascendente, habiéndose incrementado en un 34.4 por ciento, al elevar sus tasas de
2.79 a 3.75 En las primeras etapas de la enfermedad, el cancer se limita a la
préstata y no suele ser mortal. Sin embargo, el cancer puede diseminarse a otras
partes del cuerpo y con el tiempo causar la muerte. El 87.5 por ciento del total de

las muertes por esta causa, se registré en varones de 65 afios y mas.

2.8 HISTORIA NATURAL DE LA ENFERMEDAD

El cancer de préstata (CaP) constituye un relevante problema de salud. En el afio
2000 fallecieron por esta causa en Espafa 5.456 varones, situAndose como la
segunda causa de fallecimiento por neoplasia en varones por detras del cancer

broncopulmonar, y por delante del colorrectal. En nuestro ambito (area sanitaria 10



en salud, datos no publicados) las tasas de incidencia bruta y ajustada a la poblacién
mundial en el afo 2002 fueron 58,8 y 41,2 casos / 100.000 varones
respectivamente, y las tasas de mortalidad cancer especifica bruta y ajustada a la
poblacion mundial durante el mismo periodo fueron 4,9 y 3,5 fallecimientos / 100.000

varones respectivamente.

No obstante, cuando esta enfermedad se presenta en un estadio confinado a la
glandula (localizado) y la esperanza de vida del enfermo se considera 6ptima, se
recomiendan habitualmente tratamientos con intencion curativa. Los mas
empleados son la prostatectomia radical (PR) y la radioterapia prostéatica (RT) en
distintas modalidades. Independientemente del tratamiento elegido, el presentar un
estadio localizado supone un dato favorable a la hora de predecir la historia natural
de la enfermedad.

La vigilancia u observacion sin tratamiento activo (OBS) ha sido considerada por
varios autores como una opcion a tener en cuenta en el abordaje del CaP localizado,
sobre todo en pacientes a partir de determinadas edades y con tumores bien
diferenciados. No obstante, aunque se trata de tumores de crecimiento lento en la
mayoria de ocasiones, existe riesgo de morir por esta enfermedad a largo plazo.

Dicho riesgo se acentia en tumores con score de Gleason entre 7 y 10.

El objetivo del presente trabajo es comparar la historia natural del CaP en cuanto a
progresion y supervivencia en una serie no randomizada de pacientes con CaP
clinicamente localizado sometidos a tratamiento con intencion curativa
(prostatectomia radical o radioterapia prostatica), o bien incluidos en un programa

de vigilancia.

A partir de una base de datos con 645 pacientes con CaP atendidos en nuestro
Centro desde su creacion en 1991 hasta final de 2002 (con fecha de diagndstico
anterior o comprendido en este periodo), se han seleccionado de modo
retrospectivo los que fueron sometidos a una de las siguientes alternativas: PR, RT
u OBS. El protocolo de nuestro Centro contempla ofrecer tratamiento con intencién

curativa (PR o RT) a todos los pacientes con CaP localizado y esperanza de vida



superior a los 10 afios (ausencia de patologia concomitante severa y edad no
superior a 70 afios), recomendandose OBS al resto de pacientes. En el presente
estudio no existio randomizacién alguna, dejando al paciente la decision Ultima
sobre la opcion terapéutica tras recibir informacién completa (recomendacién segun
nuestro protocolo, asi como ventajas e inconvenientes de cada opcion). Los
pacientes sometidos a PR fueron intervenidos en nuestro Centro por via retropubica.
Los casos en que se indico RT fueron remitidos a una Unidad de referencia ajena a
nuestro Centro donde se suministré RT convencional a dosis estandar, realizdndose

posteriormente el seguimiento en nuestro Hospital.

Para el presente trabajo se excluyeron los casos de CaP que no presentaron estadio
clinico localizado. Otros criterios de exclusion fueron una edad superior a los 70
afos al diagnostico, o la presencia de patologia con potencial influencia sobre la

expectativa de vida.

Se llevé a cabo un andlisis descriptivo de las caracteristicas al diagnostico de los
pacientes mencionados, teniendo en cuenta la edad, el valor de PSA sérico, el tacto
rectal (TR) y el score de Gleason. Se establecio comparacién entre los tres grupos
terapéuticos con respecto a las variables mencionadas (test de Kruskal-Wallis para

variables numeéricas y test del Chi-cuadrado para categoricas).

Posteriormente se analizdé la historia natural de la enfermedad (progresiéon y
supervivencia). Se consideraron evaluables para la progresion los pacientes de

todos los grupos con un tiempo de seguimiento minimo de tres meses.

Se definié progresion bioquimica (-PBQ- o de PSA) el presentar valores de PSA
total por encima de 0,2 ng/ml tras la PR, o bien 3 incrementos consecutivos de
PSA?® en los grupos RT y OBS (en estos dos grupos se excluyeron por tanto los

casos con menos de 4 determinaciones de PSA).

La progresion clinica (PCL) se definié como cualquier evolucién a un estadio clinico

menos favorable en cualquiera de las categorias T, N o M, incluyendo hematuria



por invasion vesical, retencion urinaria en pacientes con CaP localmente avanzado,

u obstruccion uretral por el tumor.

Para el célculo de la tasa de progresion ajustada (TPA) se tuvo en cuenta el tiempo
de seguimiento de cada grupo estudiado, de acuerdo con la siguiente expresion:

TPA = (n° de eventos x100)/3 tiempo seguimiento varones evaluables (afos).

(Las unidades de TPA se ofrecen en n° progresiones / 100 varones x afio).

Se evalud el efecto de determinadas variables (el tratamiento efectuado, el nivel de
PSA al diagnéstico, la presencia de tumor palpable y el score de Gleason) sobre el
tiempo hasta la aparicion de PBQ, PCL, o hasta cualquier tipo de progresion (PBQ
o PCL indistintamente). Para evaluar el efecto de las variables a estudio sobre el
tiempo hasta la progresion se utilizaron las curvas de Kaplan-Meier, que se

compararon por medio del test log-rank.

Para valorar el efecto de cada variable en presencia del resto de covariables se
intentd la realizacion de un analisis multivariante (mediante un modelo de Cox) y el
céalculo de las razones de riesgo para cada variable predictiva. No obstante, dicho
analisis no pudo ser llevado a cabo porque las variables estudiadas no presentaron

riesgos proporcionales.

Por ultimo, se estudiaron la mortalidad global y el cancer especifico, realizando un
analisis de supervivencia como el mencionado arriba. Los datos de mortalidad se
obtuvieron del Servicio de Informatica de nuestro Centro, que dispone de
codificacion de los fallecimientos ocurridos en el Hospital, con posterior acceso a
las Historias Clinicas para su verificacion. La mortalidad extra hospitalaria fue
investigada tras cruzar nuestra base de datos con la del Instituto Nacional de
Estadistica (INE).

2.9 LA PROSTATA



La préstata es una glandula pequefia en los hombres. Es parte del sistema
reproductor del hombre. La préstata es casi del tamafio y forma de una nuez. Esta
ubicada abajo en la pelvis, debajo de la vejiga y casi enfrente del recto. La prostata
ayuda a producir el semen, el fluido lechoso que transporta los espermatozoides
desde los testiculos hasta el pene cuando eyacula el hombre. La préstata rodea

parte de la uretra, un tubo que conduce la orina afuera de la vejiga y por el pene.

2.9.1 Cédmo cambia la préstata cuando uno envejece

Ya que la glandula de la préstata tiende a crecer con la edad, puede oprimir la uretra
y causar problemas para dejar pasar la orina. Algunas veces los hombres de 30 y
40 afos pueden empezar a tener estos sintomas urinarios y necesitar atencion
médica. Para otros, los sintomas no se sienten sino mucho mas tarde en la vida.
Una infeccidon o un tumor pueden también hacer que se agrande la proéstata.
Asegurese de decir a su doctor si tiene alguno de los sintomas urinarios de la lista

de abajo.

Diga a su doctor si tiene estos sintomas urinarios:
« Necesita orinar mas veces durante el dia

e Tiene necesidad urgente de orinar

e Tiene un flujo menor de orina

« Siente ardor al orinar

e Necesita levantarse muchas veces en la noche para orinar
La vejez aumenta su riesgo de problemas de préstata. Los tres problemas mas
comunes de prostata son la inflamacion (prostatitis), una prostata agrandada (HPB,

o hiperplasia prostatica benigna), y el cancer de préstata.
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Un cambio no conduce al otro. Por ejemplo, tener prostatitis o una préstata
agrandada no aumenta su riesgo de cancer de prostata. Es posible también que

usted tenga mas de un padecimiento al mismo tiempo.

2.9.2 Cambios en la prostata que no son cancerosos

Prostatitis

La prostatitis es una inflamacion de la glandula de la prostata que puede resultar de
una infeccion bacteriana. Afecta al menos a la mitad de todos los hombres en algun
momento de su vida. Tener este padecimiento no aumenta su riesgo de otra

enfermedad de la prostata.
Sintomas de prostatitis
e Problemas para orinar

e Sensacion de ardor o dolor al orinar

e Una urgencia fuerte y frecuente de orinar, aun cuando solo haya una cantidad

pequeia de orina
o Escalofrios y fiebre alta

e Dolor en la espalda inferior o dolores en el cuerpo

e Dolor bajo en el vientre, en las ingles o detras del escroto

e Presion o dolor en el recto

o Descarga por la uretra que acomparfa a movimientos del intestino

« Palpitacion genital y rectal

e Problemas sexuales y falta de libido

e Eyaculacién (orgasmo sexual) dolorosa

Se pueden hacer varias pruebas, como examen rectal digital y analisis de orina,

para ver si usted tiene prostatitis. El diagnostico correcto de su tipo exacto de
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prostatitis es critico para obtener el mejor tratamiento. Aun cuando usted no tenga

sintomas, usted deber& seguir el consejo de su doctor para completar el tratamiento.

2.9.3 Tipos de prostatitis y de tratamientos:

Prostatitis bacteriana aguda: Este tipo es causado por una
infeccion bacteriana y aparece de repente (aguda). Los sintomas son
escalofrios graves y fiebre. Hay con frecuencia sangre en la orina. La
concentracion de su PSA puede ser mayor de lo normal. Usted necesita ir al
consultorio del doctor o a la sala de emergencia para tratamiento. Es el menos
comun de los cuatro tipos, pero es mas facil de diagnosticar y de tratar.

La mayoria de los casos pueden curarse con una dosis alta de antibioticos,
tomados durante 7 a 14 dias, y luego dosis mas bajas durante varias semanas.
Es posible que necesite también medicamentos para ayudarle con el dolor y las
molestias. Si su concentracion de PSA era alta, probablemente regresara a lo
normal cuando la infeccion haya desaparecido.

Prostatitis bacteriana cronica: Causada también por bacterias, este tipo de
prostatitis no aparece de repente, pero puede ser problematica. El Unico
sintoma que usted puede tener son infecciones de la vejiga que vuelven a
aparecer. La causa puede ser un defecto en la prostata que permite que las

bacterias se acumulen en las vias urinarias.

El tratamiento con antibidticos en un periodo largo de tiempo es el mejor para
este tipo. El tratamiento dura de 4 a 12 semanas. Este tipo de tratamiento
resuelve cerca del 60% de los casos. Los antibioticos por largo tiempo y en dosis
bajas pueden ayudar a aliviar los sintomas en casos que no desaparecen.

Prostatitis cronica o sindrome de dolor pélvico crénico: Este trastorno es el tipo
mas comun de prostatitis pero es también el que se entiende menos. Se
encuentra en hombres de cualquier edad desde los ultimos afios de la juventud
hasta la vejez, sus sintomas pueden aparecer y desaparecer sin aviso. Puede

haber dolor o molestia en laingle o en la zona de la vejiga. Con frecuencia estan
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presentes las células que combaten infecciones, aunque no se encuentren
bacterias.

Hay varios tratamientos diferentes para este problema, dependiendo de sus
sintomas. Estos son medicamentos antinflamatorios y otros tratamientos para
el control del dolor, como bafios tibios. También se pueden administrar otras
medicinas como los bloqueadores alfa. Los bloqueadores alfa relajan el tejido de
la prostata para facilitar el paso de la orina. Algunos hombres reciben
tratamiento con antibiéticos en caso de que los sintomas sean causados por
una infeccion sin detectar.

« Prostatitis inflamatoria asintomética: Con este padecimiento no hay sintomas.
Se encuentra con frecuencia cuando se hacen pruebas para otros
padecimientos, como para determinar la causa de la infecundidad o para buscar
el cancer de prostata. Si usted tiene este tipo de prostatitis, su prueba de PSA

puede mostrar un nimero mas alto de lo normal.

Los hombres que tienen este padecimiento generalmente no reciben
tratamiento, pero se acostumbra repetir la prueba de PSA si el nUmero de PSA

es alto.

3.1 PROSTATA AGRANDADA (HPB)

HPB significa hiperplasia prostatica benigna. Benigna significa "que no es
cancerosa" e hiperplasia significa crecimiento anormal de células. El resultado es
gue la prostata se agranda. La HPB no esté relacionada con cancer y no aumenta
su riesgo de padecer cancer de préstata—sin embargo, los sintomas de HPB y de

cancer de prostata pueden ser semejantes.

3.1.1 sintomas de HPB


https://www.cancer.gov/Common/PopUps/popDefinition.aspx?id=CDR0000651173&version=Patient&language=Spanish
https://www.cancer.gov/Common/PopUps/popDefinition.aspx?id=CDR0000046683&version=Patient&language=Spanish
https://www.cancer.gov/Common/PopUps/popDefinition.aspx?id=CDR0000045614&version=Patient&language=Spanish
https://www.cancer.gov/Common/PopUps/popDefinition.aspx?id=CDR0000045956&version=Patient&language=Spanish

« Problemas para empezar el flujo de orina o para que sea algo mas que un goteo
o Orinar frecuentemente, especialmente de noche

e Sentir que la vejiga no se vacia por completo

« Una fuerte o subita urgencia de orinar

e Un flujo débil o lento de orina

o Detenerse y volver a empezar varias veces al orinar

o Empujar o esforzarse para empezar a orinar

En el peor de los casos, la HPB puede causar: una vejiga débil, un reflujo de orina
gue cause infecciones de la vejiga o de rifidn, un bloqueo completo del flujo de orina

e insuficiencia renal.

La glandula de la prostata es casi del tamafio de una nuez cuando el hombre tiene
unos 20 afos. Para cuando tiene 40, la préstata puede haber crecido un poco mas,
al tamafo de un albaricoque. A los 60 afios, puede tener el tamafio de un limén. La
préstata agrandada puede oprimir contra la vejigay la uretra. Esto puede hacer lento
o bloquear el flujo de orina. Algunos hombres pueden tener problemas en empezar
el flujo de orina, aunque sientan la necesidad de orinar. Una vez que empiece el
flujo de orina, puede ser dificil detenerlo. Otros hombres pueden sentir que
necesitan orinar todo el tiempo, o se despiertan cuando estan dormidos con la
necesidad subita de orinar. Los primeros sintomas de HPB se llevan muchos afios
en volverse problemas fastidiosos. Estos sintomas iniciales son una indicacién de

gue hay que ver al doctor.

3.1.2 .Tratamientos para HPB
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Algunos hombres con HPB eventualmente encontrardn que sus sintomas son
suficientemente fastidiosos para necesitar tratamiento. La HPB no puede curarse,
pero las medicinas o la cirugia pueden con frecuencia aliviar sus sintomas. Hable
con su doctor sobre la mejor opcion para usted. Sus sintomas pueden cambiar con
el tiempo, por lo que debera asegurarse de comunicar a su doctor cualquier cambio

nuevo.

Los hombres con sintomas leves de HPB que no los consideran fastidiosos pueden
elegir esta opcién. Espera vigilante significa examinarse anualmente. El tratamiento
se empieza solo si los sintomas se hacen muy problematicos.

Si usted elige la espera vigilante, estos simples pasos pueden ayudar a aliviar sus

sintomas:
o Limite beber en la noche, especialmente bebidas con alcohol o cafeina.
e Vacie su vejiga por completo al orinar.

e Use el bafio con frecuencia. No espere mucho tiempo sin orinar.

Algunos medicamentos pueden empeorar los sintomas de HPB, por esta razén
hable con su doctor o con su farmacéutico sobre cualquier medicina que esté
tomando como:

e Medicinas sin receta para resfriados y para la tos

(especialmente antihistaminicos)

e Tranquilizantes
e Antidepresivos

e Medicina para presion arterial

3.1.3 Terapias con farmacos

Muchos hombres estadounidenses con sintomas leves o moderados de HPB han

elegido medicinas de receta en vez de cirugia desde principios de 1990. Se usan
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dos tipos principales de medicamentos. Un tipo relaja los masculos préximos a la

préstata, y el otro tipo reduce el tamafio de la glandula de la préstata. Alguna

evidencia indica que cuando se toman ambos medicamentos juntos es mejor para
evitar que empeoren los sintomas de HPB.

e Bloqueadores alfa son farmacos que ayudan a relajar los mlsculos cercanos a
la prostata para mitigar la presion y permitir que la orina fluya con mas facilidad,
pero no reducen el tamafio de la préstata. Para muchos hombres, estos
farmacos pueden mejorar el flujo de orina y reducir los sintomas de HPB en
unos pocos dias. Los efectos secundarios posibles son mareos, dolor de cabeza
y fatiga.

« Inhibidores de la 5-alfa reductasa son farmacos que ayudan a reducir el tamafio
de la prostata. Alivian los sintomas al bloquear la actividad de
una enzima conocida como 5-alfa reductasa. Esta enzima cambia la hormona
masculina testosterona en dihidrotestosterona (DHT), la cual estimula el
crecimiento de la préstata. Cuando la accion de la 5-alfa reductasa es
bloqueada, la produccion de DHT baja y el crecimiento de la prostata es mas
lento. Esto ayuda a reducir el tamafio de la prostata, a reducir también el
bloqueo de orina y a limitar la necesidad de cirugia.

Cuando se toman estos farmacos se puede ayudar a aumentar el flujo de orinay a

reducir sus sintomas. Usted necesita seguir tomando estos farmacos para evitar

gue regresen los sintomas. Los inhibidores de la 5-alfa reductasa pueden causar
los siguientes efectos secundarios en un porcentaje pequefio de hombres:
disminucién del interés en el sexo, problemas para tener o mantener una erecciony

una cantidad mas pequefia de semen en la eyaculacion.

Es importante tener en cuenta que estos farmacos pueden hacer bajar el nUmero
del resultado de PSA. Hay también evidencia de que estos farmacos bajan el riesgo
de padecer cancer de prostata, pero todavia no esta claro si ellos pueden ayudar a

bajar el riesgo de morir por cancer de prostata.

Cirugia
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El nimero de cirugias de prostata ha disminuido con el pasar de los afios. Pero las

operaciones por HPB son todavia las cirugias mas comunes en hombres

estadounidenses. La cirugia se usa cuando los sintomas son graves o cuando la

terapia con medicamentos no ha funcionado bien. Asegurese de hablar de sus

opciones con su doctor y preguntar por los beneficios posibles a corto y a largo

plazo, y los riesgos de cada procedimiento.

Los tipos de cirugia para HPB son:

RTUP (reseccion transuretral de la préstata). La cirugia mas comun para HPB,
RTUP representa el 90% de todas las cirugias de HPB. El doctor pasa un
instrumento por la uretra y recorta el tejido sobrante de la prostata. Un bloqueo
espinal (anestesia) se usa para entumecer el area. Se envia el tejido al
laboratorio para revisar que no haya cancer. La RTUP evita generalmente los
dos peligros principales que estan relacionados con otro tipo de cirugia llamada
prostatectomia abierta (extirpacion completa de la glandula de la préstata por
una cortada en el abdomen inferior): incluso incontinencia e impotencia. Sin
embargo, la RTUP puede tener efectos secundarios graves, como lo es la
hemorragia. Ademas, puede requerirse que se permanezca en el hospital y que
se necesite un catéter por algunos dias después de la cirugia.

ITUP (incision transuretral de la prostata). Esta cirugia, que es semejante a la
RTUP, se usa en glandulas de la prostata ligeramente agrandadas. El cirujano
pone una cortada pequefia o dos en la prostata. Esto alivia la presion sin recortar
tejido. Tiene un riesgo bajo de efectos secundarios. Como la RTUP, este
tratamiento ayuda con el flujo de orina al extender la uretra.

Ablacion transuretral con aguja. Se usan ondas de radio para quemar el exceso
de tejido de prostata. La ablacion transuretral con aguja ayuda con el flujo de
orina, alivia los sintomas y puede tener menos efectos secundarios que la
RTUP. La mayoria de los hombres necesitan un catéter para drenar la orina por
un tiempo después del procedimiento.

Termoterapia transuretral con microondas. Las microondas que se envian por

un catéter se usan para destruir el tejido excedente de la préstata. Esta puede
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ser una opcion para hombres que no deban tener una cirugia mayor porque
tienen otros problemas médicos.

EVTP (electroevaporacion transuretral de la prostata). Una corriente eléctrica
se usa para evaporar tejido de la préstata.

Cirugia de laser. El doctor pasa una fibra de laser por la uretra y dentro de la
préstata, por medio de un cistoscopio, y luego aplica varias descargas de
energia de laser. La energia de laser destruye el tejido de préostata y ayuda a
mejorar el flujo de orina. Como la RTUP, la cirugia de laser requiere anestesia.
Una ventaja de la cirugia de laser sobre la RTUP es que la cirugia de laser
causa poca pérdida de sangre. El periodo de recuperacién de la cirugia de laser
puede ser mas corto también. Sin embargo, la cirugia de laser puede no ser
efectiva en prostatas mas grandes.

Prostatectomia abierta. Esta puede ser la Unica opcién en pocos casos, Como
cuando la obstruccion es grave, la prostata es muy grande, o no es posible hacer
otros procedimientos. Se usa anestesia general o bloqueo espinal, y se coloca
un catéter que permanece de 3 a 7 dias después de la cirugia. Esta cirugia
conlleva el mayor riesgo de complicaciones. El tejido se envia al laboratorio para

buscar cancer de prostata.


https://www.cancer.gov/Common/PopUps/popDefinition.aspx?id=CDR0000045748&version=Patient&language=Spanish
https://www.cancer.gov/Common/PopUps/popDefinition.aspx?id=CDR0000046455&version=Patient&language=Spanish
https://www.cancer.gov/Common/PopUps/popDefinition.aspx?id=CDR0000044954&version=Patient&language=Spanish
https://www.cancer.gov/Common/PopUps/popDefinition.aspx?id=CDR0000044561&version=Patient&language=Spanish
https://www.cancer.gov/Common/PopUps/popDefinition.aspx?id=CDR0000463706&version=Patient&language=Spanish

