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RESUMEN

Objetivo: Determinar la relacion de la Gammagrafia 6sea (GO), antigeno prostatico
especifico (PSA), e indice de Gleason para la deteccion de metastasis 0sea en
pacientes con cancer de prostata en centro de Medicina Nuclear Nora Astorga, en
el periodo enero-agosto 2014.

Material y método: estudio analitico, transversal, observacional y retrospectivo a
93 pacientes con diagnéstico de cancer de prostata. El andlisis de los datos se
bas6 en el célculo de las pruebas de validez (sensibilidad y especificidad) y de
seguridad (valor predictivo positivo y negativo), considerando hallazgos en

gammagrafia 6sea como “Gold standard”.

Resultados: la edad predominante fue en pacientes mayores de 60 afos,
presentando metastasis 0sea 46(49%), de tipo Unico en 14(15%) y de tipo multiples
en 32(34 %). Siendo las localizaciones méas frecuentes la columna vertebral
59(69%), seguido de huesos de la pelvis 27(29 %) y craneo 18(19%).

Para el indice de Gleason se obtuvo sensibilidad de 84%, especificidad 34%, valor
predictivo positivo 55% y valor predictivo negativo de 69%. Para el antigeno
prostatico especifico se obtuvo sensibilidad de 47%, especificidad 61%, valor
predictivo positivo 55% y valor predictivo negativo de 54%.

Conclusion: la mayoria de los pacientes eran mayores de 60 afos, los hallazgos
gammagraficos més frecuentes fueron sin secundarismo 6&seo, seguido de
secundarismo 0seo multiple, siendo la columna vertebral la localizacion
metastasicas mas frecuente, con indice de Gleason moderadamente diferenciado
(5-7) y valores de antigeno prostatico especifico entre 0-4 ng/ml. Puntuacion mayor
de 5 de indice de Gleason tiene alta sensibilidad para detectar metastasis 0sea pero
baja especificidad. El nivel del PSA tiene baja sensibilidad y especificidad para

detectar patologia 6sea metastasica.
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I. INTRODUCCION:

El cancer de prostata es la segunda causa mas frecuente de muerte en los hombres,
tras el cancer de pulmon. En 2010, en las Américas hubo 69.736 defunciones por
este cancer. (1) En Centro América y en el Caribe, el cancer de prostata es la
principal causa de mortalidad por cancer en hombres, mientras que en América del

Sur representa la segunda causa y en Norte América, la tercera (2)

El cancer de prostata es un padecimiento asociado a la edad, pues rara vez aparece
entre los hombres menores de 40 afios. . En nuestro pais, cada afio fallecen en
promedio 142 personas del sexo masculino por Cancer de préstata. En el periodo
1998-2011 se registran un total de 1,988 defunciones, de las cuales el 98.8% fue en
grupo de edad mayor de 50 afios a mas. Su tasa de mortalidad general por 100,000
habitantes pas6 de 4.07 (afio 1999) a 6.67 (afio 2010). (1)

El esqueleto axial esta implicado en el 85% de los pacientes que mueren a causa
de cancer de préstata. La presencia y la extension de las metastasis 6seas reflejan

con exactitud el pronéstico en un paciente individual

La deteccion precoz de metastasis 6seas alertara al especialista sobre posibles

complicaciones inherentes a la destruccion del esqueleto. (3).
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La gammagrafia 6sea sigue siendo el método mas sensible para evaluar las
metastasis 0seas que la evaluacion clinica, las radiografias 6seas y la medicion
sérica de fosfatasa acida especifica; por lo tanto deberd indicarse cuando se

disponga de la misma. (3).

La deteccidbn de metastasis Osea constituye un hallazgo importante en la
estatificacion, tratamiento, evolucion y esperanza de vida en los pacientes con
diagnostico de cancer de prostata. Nicaragua cuenta desde el afio 2011 con una
gammacamara, donde se realizan gammagrafias 6éseas en el centro Nacional de

Radioterapia Nora Astorga.
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I ANTECEDENTES.

En Nicaragua no se cuenta con estudios previos sobre la relacion de la
Gammagrafia Osea, antigeno prostético especifico e indice de Gleason en

pacientes con cancer de prostata (4).

En el 2011 Oblennis y cols. En el servicio de urologia del Hospital Dr. Francisco
Moscoso. Republica dominicana se realizé un estudio retrospectivo, descriptivo de
corte transversal de los hallazgos gammagraficos reportados en pacientes
diagnosticados con cancer de proéstata, durante el periodo comprendido de junio
2006 a junio 2008. Durante dicho periodo se encontraron 35 pacientes con
gammagrafias realizadas y 5 de estos resultaron positivas para lesiones
metastasicas y 10 con lesiones no metastasicas y en 20 pacientes no hubo ningun
hallazgo. En los 10 pacientes con lesiones no metastasicas los hallazgos mas
frecuentes fueron procesos inflamatorios degenerativos con 76.2 % .El rango de
edad de 60-69 afios fueron los méas afectados con 45.7 % En los 5 pacientes con
hallazgos gammagréaficos metastasicos positivos los lugares mas afectados fueron
el fémur, craneo y hiumero con diecisiete punto seis por ciento (17.6 %), y los lugares
menos afectados fueron clavicula, y la cavidad glenoidea con cinco punto ocho por
ciento (5.8%). El adenocarcinoma prostatico y el infiltrante fueron los hallazgos
histopatologicos mas frecuentes 37.1 %, para cada uno, los menos frecuentes
fueron carcinoma de células de transicion y la neoplasia intraepitelial con 2.9%. En

la escala de Gleason el intervalo el intervalo 5-7 resulto méas afectado con 65.7%.

(5)
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Enero de 1985 Falcon S. y cols. Perl, se evaluaron 41 pacientes con cancer de
prostata mediante gammagrafia 6sea obteniéndose 22 (53.6%), estudios positivos
a lesiones focales y 19 (46.3 %) estudios negativos. De los 22 estudios positivos,
nueve de los pacientes (40 %) tuvo resultados negativos para lesion metastasica en
estudio serie 6sea. En los 19 casos con gammagrafia 6sea negativa, la serie 0sea,
también fue negativa en todos. (6)

Bennett y cols. 1999 Espafia, este estudio evalud, el papel de una gammagrafia
Osea basal en pacientes con diagndstico reciente de cancer de prostata.
Puntuaciones de Gleason se correlacionaron significativamente con todas las
metastasis 6seas gammagraficos (P<0,0001 para cada uno). De los 177 pacientes
con niveles de PSA menor de 10 ng/ml, tres tenian metastasis Oseas. Las
metéstasis 6seas se encuentran en 2 de 34 pacientes con niveles de PSA de 10,1
a 20 ng/ml, en 3 de 29 pacientes con valores de PSA de 20,1 a 50 ng/ml, y en 16

de 30 pacientes con niveles de PSA superior a 50,1 ng/ml.

Cuatro de 160 pacientes con puntuaciones de Gleason de menos de 6 tenia
metéstasis 0seas, mientras que 20 de 110 pacientes con puntuaciones de Gleason
superior a 7 tenian metastasis 6seas. Una exploracién ésea linea de base es un
procedimiento de estadificacion importante y se debe obtener para proporcionar

datos maxima para el manejo clinico de la enfermedad. (7)

A. Jananea y cols. En el afio 2011, Espafia, Se revisaron de manera retrospectiva
las historias clinicas de 348 pacientes diagnosticados de adenocarcinoma
prostatico, extrayendo los resultados de las gammagrafias Oseas, los niveles de
antigeno prostéatico especifico (PSA) y la escala de Gleason. Mediante la
gammagrafia 6sea se demostro la existencia de metastasis 6seas en 102 pacientes.
Ninguno de estos pacientes tenia un nivel de PSA menor de 10 ng/ml. Seis

pacientes con metastasis tenian un nivel de PSA entre 11 y 20 ng/ml. En 45 casos



Universidad Nacional Autonoma de Nicaragua

con metastasis se hallaron niveles de PSA sérico entre 21 y 100. En relacion con
los niveles de PSA superiores a 10ng/ml, 51 hombres presentaban gammagrafia

Osea positiva.

Las edades de los pacientes estaban comprendidas entre los 46 y los 85 afios, con
una edad media de 68 afios.

La prevalencia de metéstasis O0seas detectada mediante gammagrafia Osea
aumentaba proporcionalmente con el nivel de PSA, ascendiendo del 0% (0 de 75)
para niveles de APE < 11 ng/ml, al 100% (51 de 51) para niveles de APE > 100
ng/ml (p < 0,001).

La clasificacion de Gleason se situaba entre 2 y 10, con una puntuacién media de
6,336. (8)

Mendoza Pérez y cols. 2006 Lima Perq, realizaron un estudio serie de casos, de
tipo retrospectivo, en 165 pacientes con cancer de prostata en el centro de medicina
nuclear IPEN-INEN de 1993 a 1995, donde determinarian la relacion entre el dosaje
sérico del antigeno prostatico especifico (PSA) el puntaje de Gleason y la
gammagrafia 6sea (GO), para la deteccion de metastasis en pacientes con cancer
de prostata. La edad promedio fue de 71.27. En 84 (50.9%) se objetivd metastasis
O0sea. El PSA mayor de 20 ng/ml tiene una sensibilidad de 0.92, especificidad de
0.47, VPP de 0.64 y un VPN de 0.85; para un puntaje de Gleason de, la sensibilidad
fue de 0.59, la especificidad de 0.69, el VPP de 0.67 y el VPN de 0.62. la posibilidad
de tener una GO positiva, de acuerdo al puntaje de Gleason de 8 0 mas, se
incrementa hasta 10% para un APE de 4 ng/ml, 15 % para para APE menor o igual
a 10ng/dl, y hasta un 20% para un PSA menor igual a 20 ng/dl. Concluyendo que
para la poblacion estudiada, con la finalidad de diagnosticar metastasis 6sea es
necesaria la realizacion de una GO a todos aquellos pacientes recién
diagnosticados, independientemente de los valores de PSA y de el puntaje de
Gleason.(9)

Ortega y cols. Publicaron un estudio en la revista espafiola de medicina nuclear en

el afio 2000 donde estudiaron: Hallazgos gammagrafia ésea en pacientes con
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adenocarcinoma de prostata recientemente diagnosticado: Relacidon con los niveles
de antigeno prostatico especifico. Estudiaron 475 pacientes (70 £ 7 afios de edad)
diagnosticados cancer de prostata entre 1994 y 1998. A todos los pacientes si les
realizo GO (estudio plana de cuerpo completo tras la administracién de 900 mbq de
99mtc-metil difosfonatos) y determinacion de los niveles plasmaticos de PSA.

En 362 pacientes (76.2%) BS fue negativo, en 108 (22.7%) positivo e indeterminado
en los 5 pacientes restantes (1.1%)

El nivel de PSA media en toda la poblacién de estudio fue de 74 + 267 ng / ml (rango
0,4 a 4,200) y fue mayor en los pacientes con GO positiva (218 + 512 vs 31 £ 89, p
<0,0001). A medida que aumentaba PSA, la tasa de pacientes con Gammagrafia
Osea positivo fue significativamente mayor.

Su estudio revelo que hay una asociacion significativa entre los niveles plasmaticos
de PSAy los resultados de BS en pacientes con diagndstico reciente de cancer de
préstata. Sin embargo, una proporcidn significativa de pacientes con metastasis
Osea tienen niveles normales de PSA, y por lo tanto GO debe realizarse en todos
los pacientes con diagndstico reciente cancer de préstata independientemente de
los niveles de PSA. (10)

En afio 2013, Dr. Miranda realizo un estudio sobre el comportamiento del cancer de
prostata en pacientes atendidos en el Hospital escuela Antonio Lenin Fonseca
Martinez en donde la mayoria tenia mas de 70 afios de edad, y el 58% procedia del

area urbana (11)

Enero 2014, el Dr. Noguera Lopez estudio en comportamiento del cancer de
prostata en pacientes con PSA menor diez en el servicio de urologia, Hospital
escuela Antonio Lenin Fonseca Martinez, se estudiaron 25 pacientes donde el
promedio de edad fue 72 afios, el 88 % procedian de la zona urbana, 36% con un
indice de Gleason pobremente diferenciado, casi la mitad de los pacientes
estudiados tenian un PSA menor a 4 ng/ml (12).
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1. JUSTIFICACION

El cancer de préstata ha llegado a ser una de las causas de muerte por cancer mas
frecuentes en varones mayores de 50, un porcentaje muy elevado de pacientes que
fallecen por esta patologia presentaron metastasis 6sea durante su evolucion, y
entonces es cuando la gammagrafia ésea desempefia un rol preponderante en el

control evolutivo de estos pacientes y su respuesta a la terapia.

Los niveles séricos de antigeno prostatico especifico (PSA) y el puntaje de Gleason
son utilizados por los clinicos con la finalidad de establecer un prondéstico de
metéstasis 0sea de pacientes con cancer de prostata, sin embargo, estos elementos
pierden su valor en estadios tardios avanzados de la enfermedad, incluso pueden

presentar valores normales.

La medicina nuclear en la deteccién de metastasis 6seas es importante para el

radiologo y el clinico.

La gammagrafia 6sea (GO) es el estudio de eleccion, (con el cual ya contamos en
Nicaragua a través del MINSA) para la deteccion de metastasis en pacientes con
cancer de prdOstata, aunque algunos autores en sus estudios sugieren que los
niveles plasmaticos bajo de PSA y/o un puntaje de Gleason bajo, podria hacer
innecesaria la realizacibn de Gammagrafia 6sea para la deteccién de metéastasis.
(10)

Es importante conocer la frecuencia de metastasis O0seas, para contribuir a la

realizaciéon de un adecuado estadiaje, que oriente una terapéutica oportuna.



Universidad Nacional Autonoma de Nicaragua

Este estudio tiene como finalidad observar cual es la relacion del nivel sérico de
PSA y el puntaje de Gleason con la Gammagrafia 6sea en la deteccion de
metéstasis 0sea, determinar el valor diagnostico de estas pruebas en los pacientes

con cancer de prostata.

El conocimiento de los resultados sera de interés para los médicos clinicos
especialistas en urologia especialmente del Hospital escuela Antonio Lenin
Fonseca Martinez (HEALFM) y concientizar que la gammagrafia 6sea es esencial
en el diagnostico precoz de lesiones éseas secundarias, en el seguimiento y
evaluacion de la respuesta terapéutica de los pacientes con cancer de préstata y

asi mejor su calidad de vida.
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IV. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA.

¢, Cudl es la relacion del antigeno prostéatico especifico y el puntaje de Gleason con
la gammagrafia 6sea para la deteccion de metastasis 0sea en pacientes con cancer

de prostata en el centro de Medicina nuclear Nora Astorga enero — agosto 20147
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General:

Determinar la relacion de la Gammagrafia 6sea (GO), antigeno prostatico especifico
(PSA), e indice de Gleason para la deteccién de metastasis 6sea en pacientes con
cancer de préstata en centro de Medicina Nuclear Nora Astorga, en el periodo

enero-agosto 2014.

Especificos:

1. Describir las caracteristicas socio-demogréficas de los pacientes con cancer
de préstata.

2. Identificar los hallazgos gammagraficos de los pacientes con cancer de
préstata.

3. Conocer el indice de Gleason de los pacientes con cancer de prostata.

4. Conocer los valores de antigeno prostatico especifico de pacientes con
cancer de préstata (PSA)

5. Determinar la sensibilidad, especificidad, VPP, VPN del antigeno prostatico

especifico y el puntaje de Gleason en metastasis 6sea por gammagrafia.
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VI. MARCO TEORICO.

El cancer de prostata es un tumor extremadamente frecuente. Mas del 95 % de las
neoplasias prostaticas malignas son adenocarcinomas, siendo el resto, carcinomas
transicionales, escamosos y sarcomas. Es el tumor maligno mas frecuente
excluyendo el de la piel y la segunda causa de muerte en los varones americanos
(13).

En la préstata se encuentran varios tipos de células, pero casi todos los casos de
cancer de prostata se desarrollan a partir de las células glandulares. Las células
glandulares producen el liquido de la prostata que se agrega al semen. El término
médico para un cancer que comienza en las células glandulares es

adenocarcinoma.
Posibles afecciones precancerosas de la prostata

Algunos médicos creen que el cancer de préstata comienza con una afeccion

precancerosa, aunque esto alun no se conoce con certeza.
Neoplasia prostatica intraepitelial (PIN)

En esta afeccion, existen cambios microscépicos en la apariencia de la glandula
Prostética, pero las células anormales no parecen invadir otras partes de la préstata
(como lo harian las células cancerosas). Basandose en cuan anormales se ven los

patrones de las células, se clasifican de la siguiente forma:
* PIN de bajo grado: los patrones de las células de la prostata lucen casi normales.
* PIN de alto grado: los patrones de las células lucen mas anormales.

Esta afeccion comienza a aparecer en la préstata de algunos hombres tan temprano
como entre los 20 y los 29 afios de edad. Casi la mitad de todos los hombres tienen

neoplasia prostatica intraepitelial al cumplir los 50 afios.
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Muchos hombres comienzan a presentar una neoplasia de bajo grado a una edad
temprana, pero no necesariamente padecen cancer. Aun no estad clara la
importancia de la neoplasia prostética intraepitelial de bajo grado con respecto al
cancer de proéstata. Si en una biopsia de la préstata se reporta un hallazgo de PIN
de bajo grado, el seguimiento para los pacientes usualmente es el mismo al que se
daria si nada anormal se hubiese reportado.

Si se encontrd una neoplasia prostatica intraepitelial de alto grado en su biopsia de
prostata, hay aproximadamente entre 20% a 30% de probabilidades de que usted
también tenga cancer en otra area de la prostata. Por esta razén, los médicos a
menudo observan cuidadosamente a los hombres con neoplasia prostatica
intraepitelial de alto grado y pueden recomendar la repeticién de una biopsia de la
prostata, especialmente si la biopsia original no tomé muestras de todas las partes
de la glandula (14)

Un factor de riesgo es cualquier cosa que afecte su probabilidad de tener una
enfermedad como el cancer. Los distintos tipos de cancer tienen distintos factores
de riesgo. Algunos factores de riesgo, como el fumar, pueden cambiarse. Otros,
como la edad de la persona o sus antecedentes familiares, no se pueden cambiar.
Sin embargo, los factores de riesgo no suministran toda la informacion. Muchas
personas con uno o mas factores de riesgo nunca padecen cancer, mientras que
otras que padecen la enfermedad puede que hayan tenido pocos factores de riesgo

conocidos o ninguno de éstos.

Todavia no entendemos completamente las causas del cancer de prostata, pero los
investigadores han encontrado varios factores que pueden cambiar el riesgo de
padecer esta enfermedad. Para algunos de estos factores, la asociacién con el

riesgo de cancer de pristata aln no esta clara.
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Edad

El cancer de prostata ocurre en muy pocas ocasiones en hombres menores de 40
afios, pero la probabilidad de tener cancer de préstata aumenta rapidamente
después de los 50 afios. Alrededor de 6 de 10 casos de cancer de prOstata se
detectan en hombres mayores de 65 afos.

Raza/grupo étnico

El cancer de prostata ocurre con mas frecuencia en los hombres de raza negray en
hombres de Jamaica con ascendencia africana que en los hombres de otras razas.
Ademas, los hombres de raza negra tienen una mayor probabilidad de ser
diagnosticados en una etapa avanzada, y tienen mas del doble de probabilidad de
morir de cancer de préstata en comparacion con los hombres blancos. El cancer de
préstata ocurre con menos frecuencia en los hombres asiatico-americanos y en los
hispanos/latinos que en los hombres blancos. No estan claras las razones de estas
diferencias raciales y étnicas.

Nacionalidad

El cancer de préstata es mas comun en Norteamérica y en la regién noroeste de
Europa, Australia, y en las islas del Caribe. Es menos comun en Asia, Africa,
Centroamérica y Sudamérica.

Las razones para esto no estan claras. Es probable que el uso mas intenso de
pruebas de deteccion en algunos paises desarrollados sea responsable por lo
menos en parte de esta diferencia, pero también es probable que otros factores
sean importantes, como diferencias en el estilo de vida (alimentacion, etc.). Por
ejemplo, los hombres de ascendencia asiatica que viven en los Estados Unidos
tienen un menor riesgo de cancer de préstata que los estadounidenses blancos,
pero el riesgo de ellos es mayor que el de los hombres que viven en Asia con
antecedentes similares.

Antecedentes familiares
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Parece ser que el cancer de préstata afecta mas a algunas familias, lo cual sugiere
gue en algunos casos puede haber un factor hereditario o genético. Si el padre o el
hermano de un hombre padecen cancer de prostata, se duplica el riesgo de que
este hombre padezca la enfermedad (el riesgo es mayor para los hombres que
tienen un hermano con la enfermedad que para aquellos con un padre afectado por
este cancer). Asimismo, el riesgo es mucho mayor en el caso de los hombres que
tienen varios familiares afectados, particularmente si tales familiares eran jovenes

en el momento en que se les encontrd el cancer.

Genes

Los cientificos han descubierto varios cambios genéticos heredados que parecen
aumentar el riesgo de céncer de préstata, pero probablemente son soélo
responsables de un pequefio numero de casos en general. Todavia no estan
disponibles las pruebas genéticas para la mayoria de estos cambios genéticos.
Algunos cambios genéticos heredados aumentan el riesgo de mas de un tipo de
cancer.

Las mutaciones en estos genes también pueden aumentar el riesgo de cancer de
préstata en algunos hombres. Sin embargo, éstas representan un porcentaje muy
pequefio de los casos de cancer de préstata.

Recientemente, algunas variaciones genéticas comunes han sido asociadas a un
mayor riesgo de cancer de prostata. Se necesitan estudios para confirmar esto con
el fin de determinar si las pruebas para variantes genéticas serian utiles en predecir
el riesgo de cancer de prostata

Alimentacion

Los hombres que comen muchas carnes rojas o productos lacteos altos en grasa
parecen tener una probabilidad ligeramente mayor de cancer de prostata. Estos
hombres también tienden a comer menos alimentos de origen vegetal como frutas,

ensaladas y verduras.
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Los médicos no estan seguros cual de estos factores es responsable del aumento
en el riesgo.

Algunos estudios han sugerido que los hombres que consumen una gran cantidad
de calcio (proveniente de alimentos o complementos) pueden tener un mayor riesgo
de padecer un cancer de préstata. Es posible que los productos lacteos (los cuales
a menudo tienen mucho calcio) también puedan aumentar el riesgo.

Obesidad

La mayoria de los estudios no han encontrado que la obesidad (sobrepeso en
exceso) estd asociado con un mayor riesgo de cancer de prostata en general.

Sin embargo, algunos estudios han encontrado que los hombres obesos tienen un
menor riesgo de una forma de la enfermedad de bajo grado (menos peligrosa), pero
un mayor riesgo de un cancer de prostata mas agresivo. Las razones para esto no
estan claras.

Algunos estudios también han encontrado que los hombres obesos pueden tener
un mayor riesgo de padecer cancer de préstata avanzado y de morir a causa de
esta enfermedad, pero no todos los estudios han encontrado esto.

Tabaquismo

La mayoria de los estudios no han encontrado una asociacion entre el habito de
fumar y el riesgo de padecer cancer de prostata. Algunas investigaciones recientes
han vinculado el fumar con un posible aumento pequefio en el riesgo de morir a
causa de cancer de préstata, aunque éste nuevo hallazgo necesitara ser confirmado
por otros estudios.

Infecciones de transmision sexual

Los investigadores han estudiado si las infecciones de transmision sexual (como
gonorrea o clamidia) podrian aumentar el riesgo de cancer de prostata,
posiblemente porque pueden causar inflamacién de la prostata. Hasta el momento,

los estudios no han concordado, y no se han logrado conclusiones sdlidas. (13)



Universidad Nacional Autonoma de Nicaragua
Diagnostico
1. Examen fisico:

Tacto digito rectal (TR): es un examen simple y seguro con menos costos para la
deteccidn de cancer de prostata. El examen puede ser realizado con el paciente en

decubito lateral o en posicion genupectoral.

Alrededor de un tercio de los nodulos prostatico palpados al examen son

confirmados como malignos a la biopsia.

Los hallazgos al examen digito rectal que pueden indicar cancer de prostata:

- Asimetria de la glandula

- Presencia de un nédulo en la glandula

- Induracién de una parte o toda la glandula

- Disminucion de la movilidad por adherencia, o petrificacion de la glandula

- Vesiculas seminales palpables.

Sin embargos los hallazgos antes mencionados también pueden presentarse en los
siguientes casos: hipertrofia prostatica benigna, calculos prostaticos, prostatitis
(xantogranulomatosa), anormalidades de los conductos eyaculadores,

anormalidades de las vesiculas seminales; y polipos réctales no pediculados.

2. Estudios complementarios:

Los principales estudios complementarios para el diagnéstico a realizar ante la
sospecha de cancer de prostata por TR incluyen concentracion sérica de antigeno
prostatico (PSA) y el ultrasonido transrectal.

El diagnostico definitivo se hace cuando se identifica adenocarcinoma en los
cilindros prostaticos al realizar la biopsia transrectal o citologia mediante puncién
por aspiracion con aguja fina (PAAF).

Ademas de brindar el diagnéstico definitivo, el estudio anatomopatolégico permite

la clasificacion del tumor.
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a. Antigeno prostatico especifico (APE/PSA):

El PSA es una glicoproteina con un peso molecular de 33,000 D (daltons) y contiene
un 7% de hidratos de carbonos, y se detecta solo en las células epiteliales de la
prostata. EI PSA esta formado por una cadena polipeptidica Unica de 240
aminoacidos y una cadena lateral de hidratos de carbonos con enlaces “O” fijada a

la serina.

Los niveles séricos de PSA pueden elevarse en presencia de otras entidades
distintas al cancer de préstata como la hiperplasia prostatica benigna (HBP), la

prostatitis y otras condiciones no malignas.

La sospecha de cancer de préstata se hace con niveles séricos superiores a
4ng/mL, independientemente de los hallazgos encontrados en el TR.

Se ha reportado que entre un 9-15% de los pacientes que cursan con valor de PSA
entre 0-4ng/mL presentan cancer de préstata en la biopsia.

En pacientes con valores de PSA iguales o mayores a 10ng/mL el riesgo de padecer
cancer de préstata es de hasta el 60%.

No hay un valor inferior de corte universalmente aceptado para sospechar en cancer
de préstata, sin embargo en numerosos estudios se ha utilizado un punto de corte

de >4ng/mL.

Se han propuesto algunas modificaciones en el valor de los niveles séricos de PSA
con el objetivo de mejorar la especificidad de PSA en la deteccion precoz del cancer,
entre estos parametros tenemos:

a. Densidad del PSA: valora PSA total dividido por el volumen prostéatico. Su
valor normal es de 0.15 ng/mL. Es una herramienta util para determinar que
pacientes requieren biopsias. En pacientes con PSA de densidad de 0.1 a
0.15 existe una probabilidad de cancer del 15%; cuando este rango es mayor

a 0.15 entonces se asocia a una probabilidad del 60%.
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b. Rangos de edad especifica de referencia

Edad (anos) Valores del PSA
(ng/mL)
40-49 0.0-2.5
50-59 0.0-3.5
60-69 0.0-4.5
70-79 0.0-6.5
> 80 hasta 6.5 ng/mL

c. Velocidad del PSA: en pacientes sin cancer el PSA a 0.04 ng/mL/ afio, en
pacientes con cancer de préstata el PSA aumenta a 0.75 ng/mL/afio y en

pacientes con hipertrofias prostética benigna aumenta a 0.2 ng/mL/afio.

d. Cociente PSA total/PSA libre: se puede diferenciar significativamente entre
los procesos malignos y benignos en un grado mejor que el PSA total de
forma aislada. Su valor de referencia es de 0.15%, los pacientes con valores
por debajo a esta cifra deben ser sometidos a biopsia de préstata.

b. Ultrasonido transrectal:

La préstata normal es bien definida simétrica y rodeada por su capsula hipoecoica.
El cancer se puede observar en el estudio de ultrasonido de manera diferente. La
clasica imagen es un area hipoecogénica en la zona periférica de la prostata, sin
embargo no es siempre visible. Cabe destacar que muchos tumores son isoecoicos

y sOlo son detectables a través de biopsias sistematicas.

c. Biopsia prostatica:

Este procedimiento se ha convertido en el estandar para obtener material para el
estudio histopatoldgico. Idealmente se utiliza una aguja 18G y la toma de la muestra
es guiada por ultrasonido. Se pueden tomar multiples cilindros con un riesgo de

complicaciones bajo si se utiliza profilaxis antibi6tica por siete dias.
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Tienen indicacion de Biopsia: PSA > 4ng/ml Cociente de PSA total/PSA libre menor
de 0.15%

Antes de realizar este procedimiento el médico debe solicitar pruebas de
coagulacion y de preferencia interconsulta con medicina interna, tomando en cuenta
gue a los pacientes a quienes le realizaran tal procedimiento usualmente tienen
otras comorbilidades crénica y polimedicacion (incluyendo antiagregante

plaguetario).

d. Indice de Gleason:

Es el sistema mas comunmente utilizado para clasificar la agresividad del cancer.
Para valorar el indice de Gleason se necesita el material biopsiado (cilindro de
biopsia o pieza quirurgica); no se pueden utilizar las preparaciones citolégicas para
establecer el diagndstico.

El sistema asigna una puntuacién entre 2 y 10, siendo 2 la menos agresiva y 10 la
mMAas agresiva.

Este indice es la suma de dos de los patrones que mas predominan en la muestra
(grados 1 al 5) de crecimiento del tumor hallado:

- Grado 1: tumor consiste de un pequefio grupo de glandulas uniformes, con
cambios nucleares minimos.

- Grado 2: el tumor muestra acinos de mediano tamafio, que aun permanecen
separados del tejido estromal, pero mas estrechamente adheridos.

- Grado 3: la presencia de un tumor es el hallazgo mas frecuente.

Muestra marcada variacion en el tamafo y organizacion glandular. Generalmente
infiltra el estroma y los tejidos vecinos.

- Grado 4: tumor presenta marcada atipia citolégica con infiltracion extensa del
estroma y tejido vecinos.

- Grado 5: tumor es caracterizado por grupos de células cancerosas marcadamente

indiferenciadas.



Dado que el cancer de préstata es a menudo heterogéneo, el numero los patrones

gue mas se repiten se suman, esto da como resultado la escala de Gleason:
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Gleson Diferenciacién Progresion a los 10 afios
<4 Bien diferenciado 25%
Moderadamente
>/ diferenciado 0%
>7 Pobremente diferenciado [75%
3)

Sistema de estatificacion

En 1975, se describié el sistema Jewet (estadio A estadio D), que se modificé desde

entonces. Este sistema de estatificacion ya no es de uso comun, pero estudios y

publicaciones mas antiguas pueden mencionarlo.(15)
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En 1997, el American Joint Committe on Cancer (AJCC) y la International Union
Against Cancer adoptaron un sistema revisado de tumor, ganglios y metastasis
(TNM) que emplea las mismas categorias amplias de estadificacion T que el
sistema Jewett, pero incluyeron subcategorias en el estadio T; por ejemplo, un
estadio para describir a pacientes diagnosticados con la prueba de deteccion del
APE. Este sistema TNM revisado estratifica de manera mas precisa a los pacientes
recién diagnosticados. En 2010, el AJCC actualizé la clasificacion TNM para el
cancer de préstata.(16)

T - Tumor primario

TX Mo se puede evaluar el tumor primario
TO Ausencia de datos de tumor primario
T1 Turnor clinicamente inaparente no palpable ni visible en las pruebas de imagen

Tia El turmor es un hallazgo histolagico fortuito en el 5 % o menos del tejido resecado
Tib El tumor es un hallazgo histoldgico fortuito en mas del 5 % del tejido resecado

Tiec Tumeoer identificado en una biopsia por puncidn (por gjemplo, debido a una concentra-
cion elevada de antigeno prostatico especifico [PSA])

T2 Turnor limitado a la prostatat
T2a El tumor afecta a la mitad de un lébulo o menos
T2b El tumor afecta a mas de la mitad de un Idbulo, pero no a los dos lébulos
T2c El tumor afecta a los dos lobulos

T3 El tumor se extiende a través de la capsula prostatica2

T3a Extension extracapsular {uni o bilateral), incluida la afectacion microscopica del cusllo de
la vejiga

T3b El tumor invade una o ambas vesiculas seminales

T4 El tumor esta fijo o invade estructuras adyacentes distintas de las vesiculas seminales: esfinter
externo, recto, musculos elevadores o pared de la pelvis

N - Ganglios linfaticos regionales®

X Mo se pueden evaluar los ganglios linfaticos regionales
] Ausencia de metastasis ganglionares regionales

N1 Metastasis ganglionares regionales
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M - Metastasis a distancia*

MX Mo se pueden evaluar las metastasis a distancia
MO Ausencia de metastasis a distancia
M1 Metastasis a distancia

Mia Ganglios linfaticos no regionales

Mib Huesos

Mic  Otros focos

' Un tumor hallado en uno o ambos lobulos mediante una biopsia por puncion, pero que no as
palpable ni visible en las pruebas de imagen, se clasifica como Tle.

2 La invasion del vértice de la prastata, o de la cdpsula prostatica (pero sin sobrepasarla), no se
clasifica como pT3, sino como pT2.

3 | as metastasis no mayores de 0.2 crm pueden designarse piNT mi.

¢ Cuando exista mas de un foco de metastasis, debe utilizarse la categoria mas avanzada.

(17)

Conceptos de medicina nuclear

Equipo utilizado en el centro nacional de radioterapia Nora Astorga: NUCLINE
SPIRIT DH-V DUAL —HEAD AND WHOLE BODY DIGITAL GAMMA CAMERA.
MEDISO (18) (ver anexo).

La gammacamara, también denominada camara de gammagrafia, detecta la
energia radioactiva que es emitida desde el cuerpo del paciente, y la convierte en
una imagen. La gammacamara no emite ningun tipo de radiacion. Estd compuesta
de detectores de radiacién, llamados cabezas de camara, que estan encapsulados
en metal y plastico, y generalmente tienen la forma de una caja unida a un gantry
con forma redonda- circular. El paciente yace sobre la camilla que se mueve entre
las cabezas paralelas de la gammacamara, las cuales estan suspendidas sobre la
camilla y ubicadas debajo de la camilla. A veces, las cabezas de la gammacamara

estan orientadas en un angulo de 90 grados y ubicadas sobre el cuerpo del paciente.
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La SPECT involucra la rotacidon de las cabezas de una gammacamara alrededor del
cuerpo del paciente para producir imagenes mas detalladas (imagenes
tridimensionales).

Una computadora cercana colabora con la elaboracion de imagenes a partir de los
datos obtenidos por la cAmara o el escaner. (19)

La medicina nuclear es la especialidad médica que utiliza los is6topos radioactivos
artificiales y las emisiones energéticas del nucleo atémico en el diagnostico,
tratamiento y prevencion de enfermedades, asi como en la investigacion.

El campo de la medicina nuclear es amplio. El uso de is6topos radioactivo para el
tratamiento de las enfermedades es una pequefia parcela dentro de la especialidad,
aunqgue de creciente interés por la posibilidad de irradiar 6rganos o tejidos de dificil

acceso a la radioterapia convencional.

El uso de radioisétopos en el diagnostico de enfermedades se basa
fundamentalmente en dos modalidades técnicas: las exploraciones de diagnéstico
in vitro, que utilizan la radiacibon como métodos de analisis y permiten cuantificar
concentraciones de sustancias (hormonas, drogas, farmacos) en muestras
bioldgicas, constituidas por el radioinmunoandlisis y otras técnicas, y las
exploraciones diagndésticas in vivo, que contribuyen al diagnostico de enfermedades
mediante imagenes morfofuncionales, curvas o conteos.

Las diversas formas de presentarse un elemento quimico determinado se
denominan nucleidos o isétopos. Todos los nucleidos de un determinado elemento
quimico poseen el mismo numero atébmico, es decir, el mismo numero de protones
pero distinto peso atomico, por tanto distinto nimero de neutrones.

Entre los nucleidos de un elemento, unos son estables y otros inestables. Cuando
la proporcién de protones y neutrones no permite el estado de equilibrio, el nucleido
tiende a desintegrarse emitiendo radiacion nuclear de tipo alfa, beta 0 gamma. Estos

nucleidos inestables se conoces como radionucleidos, radionuclidos o is6topos
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radioactivos y son el elemento basico sobre el que se fundamenta la medicina
nuclear.

Todos los radionuclidos utilizados en medicina nuclear son artificiales y se producen
en reactores nucleares o en aceleradores de particulas, especialmente ciclotrones.
Tanto en las exploraciones diagndsticas como en las aplicaciones terapéuticas, rara
vez se utiliza un radionuclido aislado, sino formando parte de una molécula o
preparado més complejo que se denomina radiofarmaco (RF). El radionucleido sirve
como trazador para detectar y seguir el radiofarmaco en el organismo o fuera de él
y representar su distribucion mediante sistemas de deteccion apropiados. (20)

Radionuclidos en medicina nuclear

En las exploraciones in vivo se procura disminuir en lo posible la exposicion de los
pacientes a las radiaciones. Para ello se tiende a utilizar radiondclidos con periodos
de semidesintegracion (T1/2) corto, del orden de varias horas, con emisién
radiactiva gamma, de una energia adecuada para las gammacamaras disponibles
y sin emision beta. Con energias de 100-200 Kev, la relacidon entre sefas radiactivas
y la absorbida en los tejidos es suficientemente alta.

El radiondclido mas utilizado en la actualidad es el tecnecio-99 metaestable
(99mTC), un emisor gamma puro, con energia de 140 kev y un T1/2 de 6.05 horas.
Tiene la ventaja adicional de proceder de generador, lo que permite su uso a un
precio aceptable, lejos de los centros de fabricacién. En el generador va envasado
el radiondclido padre, molibdeno-99 (99Mo), que tiene un T1/2 relativamente largo,
de 66 horas. El radionuclido hijo 99mTc que se va produciendo es extraido mediante
una o varias eluciones diarias con suero salino isotonico estéril a través de la
columna de 6xido de alimina en la que esta absorbido el 99mTc. En el liquido de
elusién el 99mTc aparece en forma de pertecnectato sodico (TcO4Na). Esta
molécula puede utilizarse directamente en la obtencion de gammagrafias de region

como tiroides, glandula salival, mucosa gastrica, etc. Mediante el empleo de agentes
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reductores, el 99mTc, puede unirse a una amplia gama de moléculas y sustancias

para su uso en una gran variedad de exploraciones. (21)

La gammagrafia 6sea es Procedimiento de diagndstico que consiste en la
administracion de un radiondclido que se acumula en el 6rgano o tejido que se
estudia, seguida por el registro de la distribucion de la radiactividad mediante una

camara externa de centelleo estacionaria o de exploracion. (22)

Es un examen imagenologico que muestra areas de aumento o disminuciéon del
recambio (metabolismo) éseo.

Es el estudio de Medicina Nuclear mas realizado en practicamente todos los centros
a nivel mundial, con frecuencia variable cercana al 40% al 60%, de todos los

examenes. (23)

Fases de adquisicion de las imagenes

Las imagenes gammagraficas se adquieren en 3 fases a distintos tiempos, donde
se visualizan distintos aspectos del estado funcional éseo.

La fase angiografica y la fase de pool vascular permiten valorar la perfusion
sanguinea local tanto del hueso como de los tejidos blandos. En estas 2 fases se
puede detectar una hipervascularizacion del hueso o bien detectar procesos
inflamatorios de los tejidos blandos. La fase 6sea indica el estado del metabolismo
del hueso. Asi, en los procesos patologicos en que existe un aumento del recambio
0seo (como puede ser una metastasis Osea osteoblastica) se ve una imagen
caliente o hipercaptante. En cambio, en los procesos patolégicos donde exista un
déficit metabdlico (metastasis 6sea osteolitica) puede verse la imagen fria o
hipocaptante. En el caso que se trate de lesiones que no alteren el metabolismo
0seo, las lesiones 0seas seran isocaptantes y no se podran identificar en la imagen

gammagrafica (quiste 6seo simple). (23)



Universidad Nacional Autonoma de Nicaragua

Forma de realizar el examen (23)

Utiliza como molécula trazadora el Metilendifosfonato, MDP, unido a Tc-99m, que
por su estructura de difosfonado, se incorpora en el metabolismo 6seo, siendo
dependiente de la presencia de calcio y del flujo sanguineo local, lo que determina
su ubicacion especialmente en focos osteoblasticos.

Esta molécula se acumula en menor grado ademas en tejidos blandos, en presencia
de calcio, y es eliminada via urinaria, visualizdndose por ende, ambos rifiones y
vejiga. En los procesos inflamatorios, por su mayor vascularizacion, es posible al
igual visualizacidn de tenue actividad, en las imagenes tardias, en partes blandas.
El paciente se presenta al examen, sin necesidad de ayuno y es inyectado en una
vena periférica, generalmente antebrazo, en dosis de 20 a 25 mCi, siendo citado
entre 2 a 4 horas mas tarde, para realizar el examen. Este tiempo es necesario,
para permitir la fijacién del Tc-99m MDP al hueso y su depuracion de la actividad en
partes blandas, por via renal. Por ello el paciente requiere hidratarse con al menos
1 a 1,5 litros de agua o algun otro liquido y concurrir a orinar las veces que sea
necesario, como también previo al estudio, para vaciar la vejiga, con tal de lograr el
mejor contraste 6seo, con relacién a la actividad circulante o de fondo.

El mayor o menor tiempo de espera del paciente para el estudio luego de la
inyecciéon del Tc-99m MDP, viene dado en general, por el nivel metabdlico del
hueso, que determinard una mayor captacion del MDP. Este es mas rapido en
personas jovenes (tiempo de espera 2 a 3 hrs.), que en adultos mayores (tiempo de
espera 3 a4 hrs.). Menores de edad, en general no requeriran mas de 1,5 a 2 horas.
Considerando las medidas internacionales de radioproteccion, sélo como medida
de precaucion al término del examen, se recomienda al paciente, no tener contacto

con nifos 0 mujeres embarazadas, por lapso de 24 horas.

Técnicas:

PLANAR, método habitual de estudio en 2-D de cuerpo entero.
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TRIFASICO, determina la evaluacion de las fases arterial, capilar, ambas en forma
focal en el area anatomica de interés clinico, y 6sea, de cuerpo entero.

SPECT. (Examen tomografico localizado). Permite reconstruccion de imagenes en
ejes coronal, sagital, transaxial y 3D. Esta especialmente indicado en evaluacion de
la columna vertebral. Su utilidad es dudosa en otras localizaciones, prefiriéndose
muchas veces sOlo proyecciones adicionales, planares. FASE. Término que se
utiliza para la evaluacion tardia de 18 a 24 horas, en estudios de osteomielitis y sus
diagnosticos diferenciales, esperando mayor depuracion de actividad en partes
blandas, en caso de duda diagndstica.

Metastasis (24)

Es una de las indicaciones mas frecuentes en la Medicina Nuclear.

Las metastasis 0seas se presentan ya sea como focos Unicos o multiples, siendo
su numero indeterminado. Existen algunos patrones cintigraficos que por sus
caracteristicas, son con alta probabilidad metastasis, casi patognomaénicos y otros
donde es estrictamente necesaria la correlacidén con la radiologia u otros métodos,
para confirmar patologia osteoatrticular, especialmente en la columna vertebral.
Dentro de las localizaciones mas frecuentes de metéstasis encontramos las

costillas, columna vertebral, pelvis, extremidades y créaneo.

La columna vertebral es el lugar mas comin de metastasis en los huesos. Los
lugares mas comunes que siguen son la cadera (pelvis), los huesos superiores de
los muslos (fémur), los huesos superiores de los brazos (humero), las costillas y el

craneo. (25)
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Los lugares mas frecuentes para metastasis 6sea son por orden de frecuencia: las
vértebras, el esternén, huesos de la pelvis, las costillas y femurs. Sin embargo los
sitios mas comunes de fractura son la corteza medial del femur proximal y los
cuerpos vertebrales. Porque estos sitios son necesarios para llevar cargas pesadas.
(26).

El cintigrama 6seo es el examen con mayor sensibilidad para la deteccion de
metastasis osteoblasticas, ademas de permitir el estudio del esqueleto en una sola

imagen.

Ante un paciente con sospecha clinica de metastasis el médico tratante seguira una
serie de pasos con tal de confirmar o descarta esta condicion y definir la terapia mas
adecuada.

Tipicamente el patron cintigrafico casi patognomonico para metastasis 0seas, sera:
Presencia de multiples focos de actividad osteoblastica aumentada de distribucion
irregular, algunas confluentes de predominio en el esqueleto axial, no confinadas a
zonas articulares puras.

En ocasiones frente a quimioterapia en cancer es posible observar lo conocido
como “fendmeno de la flama”, que es el aumento de la reaccidén osteoblastica en
focos de metéstasis en un cintigrama previo. Esto se explica no por una progresion
de la enfermedad, sino por un aumento de la vascularizacion local y reaccién
osteoblastica reparativa, con neoformacion 6sea, que refleja una buena respuesta

al tratamiento.

La presencia de lesiones fotopénicas al cintigrama 0seo, traduce la presencia de
lesiones liticas de la radiologia. Este patron es mas dificil de diagnosticar a la
Cintigrafia, ya que estas metastasis pueden ser pequefas y si ho estan rodeadas
de reaccion osteoblastica periférica, pueden pasar desapercibidas, si no hay un

analisis acucioso.
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VIl. DISENO METODOLOGICO

Tipo de estudio:
Analitico, transversal, observacional y retrospectivo

Area de estudio: servicio de medicina nuclear del Centro Nacional de
Radioterapia Nora Astorga (CNR)

Universo o Poblaciéon de estudio: 93 pacientes con diagnéstico de cancer de
prostata a los que se le realizo estudio de gammagrafia 6sea en el CNR Nora

Astorga en el periodo enero — agosto 2014.

Materiales y equipos: gammacamaraMediso, modelo Nucline Spirit DH-V.
Radiofarmaco MDP-tecnecio 99 metaestable, 20-25 mCi, IV. Imagenes dos

horas después de administrado el farmaco.

Unidad de anélisis

Pacientes con diagnéstico de CAP con GO

Criterios de inclusién:

v Diagnéstico de cancer de prostata confirmado histolégicamente.

v' Paciente con dosaje sérico de antigeno prostatico especifico (PSA) y

gammagrafia 6sea (GO).
Criterios de exclusion:

v" Ausencia de Informe histopatoldgico, dosaje sérico de antigeno prostatico

especifico y gammagrafia 6sea en el expediente clinico.

v' Ausencia de expediente.
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Técnica es instrumento para obtencion de datos

Revisidbn documental de expedientes, utilizando como instrumento una Ficha

disefiada para ese fin (Ver Anexos).
Plan de analisis.

v' Se realzard la introduccién de los resultados en una base de datos en el
programa de SPSS.

v' Las variables cualitativas se analizaran con tablas de frecuencia y
porcentajes.

v La relacion entre resultados de GO y otras variables para determinar su
validez y seguridad se realizaran en tablas de contingencia 2x2.

v Los resultados se presentaran en porcentajes como medida de resumen.

Variables segun objetivo especifico
Objetivol:

v'  Edad
v Procedencia
v'  escolaridad.

Objetivo 2:

v" Sin secundarismo 6seo

v' Secundario 6seo Unico

v' Secundarismo 6seo multiple

v' Enfermedad articular degenerativa

v' Localizacion mas frecuente de las metastasis.

Objetivo 3: indice de Gleason

v' Bien diferenciado: 2-4
v" Moderadamente diferenciado: 5-7
v Pobremente diferenciado: 8-10
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Objetivo 4
Valores del antigeno prostéatico especifico (PSA)

v' 0-4 ng/ml

v' 5-9 ng/ml

v 10-20 mg/dI

v" Mayor de 20 ng/ml

Obijetivo 5: Evaluacién de la validez de las pruebas diagnosticas

v Sensibilidad,
v Especificidad
v VPP
v VPN

v' Aspectos éticos:

Los resultados del estudio solo seran usados para fines de investigacion y
docencia. No se revelaran los nombres ni los niumeros de expedientes de los
pacientes estudiados.

Matriz de operacionalizacidon de las variables (ver anexos).
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VIIl. RESULTADOS

Se revisaron 93 expedientes de pacientes con diagndstico de cancer de prostata
referidos al Centro Nacional de Radioterapia Nora Astorga los cuales se realizaron
Gammagrafia 6sea (GO) en el periodo enero-agosto 2014 para valorar patologia

dsea metastasica.

La edad de los pacientes con diagndstico de cancer de prostata que se realizaron
gammagrafia 6sea en el Centro Nacional de Radioterapia, predomino en las edades
comprendidas entre 61-70 afios (37%), seguidos de 71 a mas (36%), y 51-60 afios
(23%) (cuadro 1).

En cuanto a la procedencia 75 (81%) eran del area urbana (cuadro 2). En relacion
a la escolaridad la mayoria tenian aprobada la secundaria 35 (38%), seguido de la
primaria 26 (28%) (cuadro 3).

En cuanto a los hallazgos de gammagrafia 6sea, 47 (51%) no presentaron evidencia
de metéastasis o0 secundarismo 6seo (cuadro 4); 14 (15 %) revelaron secundarismo
0seo Unico (cuadro 5); 32 (34%) presentaron secundarismo 6seo multiple (cuadro
6). Cuarenta y seis (49%) de las gammagrafias 6seas de pacientes con cancer de

préstata presentaron enfermedad 6sea metastasica (cuadro 4).

Se encontraron 31 (33%) pacientes con enfermedad articular degenerativa (cuadro
7).

La localizacion mas frecuente de metastasis o secundarismo 6seo fueron: 32 (34
%) columna lumbar (cuadro 17); 27 (29 %) columna torécica (cuadro 11) y huesos
de la pelvis (cuadro 18); 18 (19%) el craneo (cuadro 8); 13 (14%) el humero (cuadro
14); 11 (12 %) esterndn (cuadro 15) y costillas (cuadro 16).
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El indice de Gleason en pacientes con cancer de prOstata fue en su mayoria
moderadamente diferenciado (5-7), con 48 (51%), seguido de pobremente
diferenciado (>7) con 22 (24 %) (cuadro 22), con valores de antigeno prostatico
especifico en su mayoria entre 0-4, 35 (38%), seguido de valores de entre 10-20,
22 (24%) (cuadro 23).

Para el indice de Gleason se obtuvo sensibilidad de 84%, especificidad 34%, valor

predictivo positivo 55% Yy valor predictivo negativo de 69% (cuadro 24).

Para el antigeno prostéatico especifico se obtuvo sensibilidad de 47%, especificidad

61%, valor predictivo positivo 55% y valor predictivo negativo de 54% (cuadro 25).
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IX. ANALISIS/DISCUSION

La mayoria de los pacientes con Céancer de prostata incluidos en el estudio
comprendian el rango de edades entre 61-70, estos hallazgos se corresponden con
el rango de edad de aparicion del cancer de préstata, el cual es en mayores de 50

afos (1)

La procedencia de los pacientes con cancer de préstata atendidos en el centro
nacional de radioterapia (CNR) son de procedencia urbana debido que la mayor
parte de los pacientes se concentran en esta area y tiene mayor accesibilidad a los
servicios de salud, coincidiendo con estudios realizados en el servicio de urologia
del HEALFM (11,12) .

Mas de la mitad de los pacientes a los que se les realiz6 gammagrafia 6sea tenian
algun grado de escolaridad ya sea primaria, secundaria o estudios superiores. Esto
es debido a la importante reduccién del analfabetismo en Nicaragua (los datos son

cercanos con lo informado por el Ministerio de educacién).

Mediante la Gammagrafia 6sea no se encontré metastasis en un poco mas de la
mitad de los pacientes con cancer de préstata, lo que se corresponde con estudios
realizados internacionalmente donde menos de la mitad de los pacientes obtuvieron

lesiones metastéasicas (5,8, 10).

Una tercera parte de los pacientes presentaron enfermedad articular degenerativa,
lo cual son hallazgos propios de la edad y los cuales son identificados en el estudio

de la Gammagrafia (5).

En dos tercios de los pacientes se detectd metastasis mdultiple mediante las
Gammagrafia 6sea. Dentro de las localizaciones mas frecuentes de metastasis
O0sea mas de un tercio fue en la columna vertebral, siendo la lumbar y la toracica la
mas afectada, seguido en orden de frecuencia de huesos de la pelvis, craneo y

hamero. Estos hallazgos se pueden comparar con la literatura médica donde se
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reporta que la columna vertebral es el sitio mas frecuente de metastasis 6sea
detectada por gammagrafia, seguido de los huesos de la pelvis, craneo, humero,

esterndn y costillas (25,26).

El indice de Gleason tiene una alta sensibilidad 84%, para la deteccion de
metastasis 0sea en los pacientes con cancer de prostata, lo cual se correlaciona
con la literatura internacional que a mayor indice de Gleason es mayor la
probabilidad de metéstasis 6sea (9). Sin embargo en siete pacientes se identificd

metastasis 6sea con un puntaje de Gleason menor a 4.

En nivel de antigeno prostatico especifico (PSA) fue normal en la mayoria de los
pacientes con cancer de prostata, con una baja sensibilidad y especificidad para
detectar metastasis, lo cual coincide con estudios mencionados en los antecedentes
donde pacientes con niveles normales de PSA diagnosticados con cancer de
prostata tenian metastasis 6sea, por lo cual el PSA normal no puede ser utilizado
para excluir la enfermedad 6sea metastasica (7, 8,9).
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X. CONCLUSIONES

1. La mayoria de los pacientes eran mayores de 60 afos, procedentes
del area urbana con escolaridad secundaria.

2. El hallazgo gammagrafico mas frecuente fue sin secundarismo 0seo,
seguido de secundarismo 6seo multiple, donde la localizacion
metastasicas mas frecuente fue la columna vertebral.

3. El indice de Gleason obtenido en la mayoria de los pacientes fue
moderadamente diferenciado (5-7).

4. Los valores de antigeno prostatico especifico (PSA) que predominé
en los pacientes con cancer de prostata fueron normales, entre 0-4
ng/ml, seguido de los rangos entre 10-20ng/ml.

5. Puntuacion mayor de 5 de indice de Gleason tiene alta sensibilidad
para detectar metastasis 0sea en pacientes con cancer de proéstata,
pero baja especificidad. El nivel del PSA tiene baja sensibilidad y

especificidad para detectar patologia 6sea metastasica.
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XI. RECOMENDACIONES

Dentro de una apreciacion global del manejo integral de los pacientes con cancer
de préstata se recomienda la realizacion de la Gammagrafia 6sea para la deteccion
de metéstasis 0sea a pacientes con puntaje mayor a 5 en la escala de Gleason,
independientemente de los valores de antigeno prostatico especifico (PSA) y en
algunos casos cuando el puntaje de Gleason sea menor a 4, segun el clinico lo crea

conveniente.
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ANEXOS
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MATRIZ DE OPERACIONALIZACION DE VARIABLES

OBJETIVO GENERAL:

Determinar la relacion de la Gammagrafia 6sea (GO), antigeno prostético especifico (PSA), e indice
de Gleason para la deteccién de metastasis ésea en pacientes con cancer de préstata en centro de
Medicina Nuclear Nora Astorga, en el periodo enero-agosto 2014.

Objetivos Definicion Subvariables | Indicado | Valores o Escala de
especificos operativa de la o] res Categorias Medicién
variable dimensiones
Objetivo No. 1 1. Caracteristicas
Describir las | sociodemograficas
caracteristicas de los pacientes
sociodemogréficas
de los pacientes
con cancer de
prostata.
Edad Afos Numérica
Procedencia Urbano, Rural Nominal
dicotomica
Escolaridad Analfabeta Ordinal
Alfabetizado, politbmica
Primaria,
Secundaria,
Superior
Objetivo No. 2 Presencia y
Identificar los localizacion de
hallazgos metastasis 6sea por
gammagraficos en | gammagrafia 6sea
los pacientes con | en los pacientes con
cancer de préstata. | cancer de prostata.
Sin evidencia Si, No Nominal
de dicotémica
secundarismo
0seo
Secundarismo Si, No Nominal
0seo Unico dicotbmica
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Secundarismo Si, No Nominal
0seo multiple dicotémica
Enfermedad Si, No Nominal
osteoarticular dicotémica
degenerativa
Craneo Si, No Nominal
dicotémica
Mandibula Si, No Nominal
dicotémica
Columna Si, No Nominal
cervical. dicotémica
Columna Si, No Nominal
toracica dicotémica
Clavicula Si, No Nominal
dicotémica
Escapula Si, No Nominal
dicotémica
Hamero Si, No Nominal
dicotébmica
Esterndn Si, No Nominal
dicotémica
Costillas Si, No Nominal
dicotémica
Columna Si, No Nominal
lumbar dicotémica
Huesos de la Si, No Nominal
pelvis dicotémica
Sacro Si, No Nominal
dicotémica
Fémur Si, No Nominal
dicotémica
Tibia Si, No Nominal,
dicotémica
Objetivo No. 3 _ ) Ordinal
Conocer el indice | 3. indice de gleason Bien politdmica

de gleason de los

pacientes

con

cancer de préstata.

de los pacientes con
cancer de proéstata.

diferenciado: 2-
4

Moderadamente
diferenciado: 5-
7
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Pobremente
diferenciado: 8-
10

Objetivo 4 4.Valores de -0-4 Ordinal
Conocer los | antigeno prostatico politbmica
valores de | especifico (ng/ml) =9
antigeno -10-20
prostético
especifico -Mayor de 20
(PSA) en
pacientes con
cancer de
prostata.
Objetivo 5 Sensibilidad,
especificidad, VPP,
Determinar  la | vpPN del antigeno
sensibilidad, prostatico especifico
especificidad, y el puntaje de

VPP, VPN de
metastasis en
gammagrafia

Osea en
pacientes con
cancer de
prostata segun
el antigeno
prostatico

especifico y el
puntaje de

Gleason.

Gleason, para el
hallazgo de
metéstasis 6sea en
gammagrafia.
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Ficha de recoleccion de datos

1. Caracteristicas socio-demograficas

v Edad:
40-50 afios
51-60 afos
61-70 afios
71 amés

A

v Procedencia
1. Urbano: ..................

2.Rural ...

v Escolaridad:
1. Analfabeta ..........
2. Alfabetizado  ...........
3. Primaria ...
4. Secundaria ...
5. Estudios superiores .........

. Hallazgos en gammagrafia 6sea: Sl

1. Sin secundarismo 6seo: = —meemee-
2. Secundarismo 6seo Unico: = --------
3. Secundarismo 6seo multiple: ~ --------

4. Enfermedad articular degenerativa: --------

NO



3. Localizacion de metastasis: marque X: Si
Craneo e
Mandibula e
Columna cervical e
Columnatoracica  emeeeee-
Columna lumbar e
Clavicula e
Hdmero e
Esternon e
Costilas e
Huesos de la pelvis -
Sacro e
Fémur e
Tibia e

4. indice de Gleason

. Bien diferenciado: 2-4

. Moderadamente diferenciado: 5-7

. Pobremente diferenciado: 8-10

5. Valor de PSA (ng/ml):
. 0-4

. 5-9

. 10-20

. Mayor de 20

Universidad Nacional Autonoma de Nicaragua
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Cuadros.

Cuadro 1. Edad de los pacientes gue se realizaron gammagrafia 6sea con
diagnéstico de Ca de prostata. CNR. Enero-Agosto 2014 (n=93).

Porcentaje
EDAD Frecuencia Porcentaje (%) acumulado
40-50 ANOS 5 5.4 5.4
51-60 ANOS 21 22.6 28.0
61-70 ANOS 34 36.6 64.5
71 a mas 33 35.5 100
Total 93 100.0

Cuadro 2. Procedencia de los pacientes que se realizaron gammagrafia 6sea
con diagnéstico de Ca de prostata. CNR. Enero-Agosto 2014 (n=93)

Porcentaje
PROCEDENCIA Frecuencia Porcentaje acumulado
URBANO 75 80.6 80.6
RURAL 17 18.3 100
Total 93 100.0

Cuadro 3. Escolaridad de los pacientes que se realizaron gammagrafia 6sea
con diagnéstico de Ca de prostata. CNR. Enero-Agosto 2014 (n=93)

Porcentaje
Escolaridad Frecuencia Porcentaje acumulado
Analfabeta 10 10.8 10.8
Alfabetizado 12 12.9 23.7
Primaria 26 28.0 51.6
Secundaria 35 37.6 89.2
Estudios superiores 10 10.8 100

Total 93 100.0
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Cuadro 4. Pacientes sin secundarismo 0seo que se realizaron gammagrafia
O0sea con diagnostico de Ca de préstata. CNR. Enero-Agosto 2014 (n=93)

Sin secundarismo 6seo Frecuencia Porcentaje
NO 46 49.5
SI 47 50.5
Total 93 100.0

Cuadro 5. Pacientes con secundarismo 6seo Unico que se realizaron
gammagrafia 6sea con diagndéstico de Ca de préstata. CNR. Enero-Agosto
2014 (n=93)

Secundarismo 6seo Unico Frecuencia Porcentaje
NO 79 84.9
Sl 14 15
Total 93 100.0

Cuadro 6. Pacientes con secundarismo 6seo multiple que se realizaron
gammagrafia 6sea con diagndéstico de Ca de prdstata. CNR. Enero-Agosto
2014 (n=93)

Secundarismo 6seo

multiple Frecuencia Porcentaje
NO 61 65.6
SI 32 34.4

Total 93 100.0
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Cuadro 7. Presencia de enfermedad articular degenerativa en pacientes que
se realizaron gammagrafia 6sea con diagndstico de Ca de prostata. CNR.
Enero-Agosto 2014 (n=93)

Enfermedad articular
degenerativa Frecuencia Porcentaje
NO 62 66.7
SI 31 33.3
Total 93 100.0

Cuadro 8. Localizacién del secundarismo 6seo: crdneo. Gammagrafias 6seas
de pacientes con Ca de priostata. CNR. Enero-Agosto 2014 (n=93).

CRANEO Frecuencia Porcentaje
NO 75 80.6
Sl 18 19.4
Total 93 100.0

Cuadro 9. Localizacion del secundarismo 6seo: mandibula. Gammagrafias
O0seas de pacientes con Ca de priostata. CNR. Enero-Agosto 2014 (n=93).

MANDIBULA Frecuencia Porcentaje
NO 88 94.6
Sl 4 4.3
Total 93 100.0




Cuadro 10. Localizacion del
Gammagrafias 6seas de pacientes con Ca de prostata. CNR. Enero-Agosto

2014 (n=93).

secundarismo 0seo:
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columna cervical.

COLUMNA CERVICAL Frecuencia Porcentaje
NO 87 93.5
Sl 6 6.5
Total 93 100.0

Cuadro 11. Localizacién del
Gammagrafias 6seas de pacientes con Ca de prostata. CNR. Enero-Agosto

2014 (n=93)

secundarismo 0seo:

columna torécica.

COLUMNA TORACICA Frecuencia Porcentaje
NO 65 69.9
Sl 27 29.0
Total 93 100.0

Cuadro 12. Localizacién del secundarismo 0seo: clavicula. Gammagrafias
O0seas de pacientes con Ca de prostata. CNR. Enero-Agosto 2014 (n=93)

CLAVICULA Frecuencia Porcentaje
NO 85 91.4
SI 6 6.5
Total 93 100.0




Universidad Nacional Autonoma de Nicaragua

Cuadro 13. Localizacion del secundarismo 6seo: escépula. Gammagrafias
Oseas de pacientes con Ca de prostata. CNR. Enero-Agosto 2014 (n=93)

ESCAPULA Frecuencia Porcentaje
NO 86 92.5
SI 5 5.4
Total 93 100.0

Cuadro 14. Localizacion del secundarismo 0seo: humero. Gammagrafias
O0seas de pacientes con Ca de prostata. CNR. Enero-Agosto 2014 (n=93)

HUMERO Frecuencia Porcentaje
NO 79 84.9
Sl 13 14.0
Total 93 100.0

Cuadro 15. Localizacién del secundarismo 0seo: esternon. Gammagrafias
O0seas de pacientes con Ca de prostata. CNR. Enero-Agosto 2014 (n=93)

ESTERNON Frecuencia Porcentaje
NO 81 87.1
SI 11 11.8
Total 93 100.0
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Cuadro 16. Localizacion del secundarismo 0Oseo: costillas. Gammagrafias
Oseas de pacientes con Ca de prostata. CNR. Enero-Agosto 2014 (n=93)

COSTILLAS Frecuencia Porcentaje
NO 82 88.2
Sl 11 11.8
Total 93 100.0
Cuadro 17. Localizacion del secundarismo 6seo: columna

Gammagrafias 6seas de pacientes con Ca de prostata. CNR. Enero-Agosto

2014 (n=93)
COLUMNA LUMBAR Frecuencia Porcentaje
NO 60 64.5
Sl 32 34.4
Total 93 100.0

Cuadro 18. Localizacion del secundarismo 6seo: huesos de la pelvis.
Gammagrafias 6seas de pacientes con Ca de préstata. CNR. Enero-Agosto
2014 (n=93)

HUESO DE LA PELVIS Frecuencia Porcentaje
NO 66 71.0
Sl 27 29.0
Total 93 100.0




Cuadro 19. Localizacién del secundarismo 6seo: sacro. Gammagrafias 6seas
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de pacientes con Ca de prostata. CNR. Enero-Agosto 2014 (n=93)

SACRO Frecuencia Porcentaje
NO 88 94.6
Sl 4 4.3
Total 93 100.0

Cuadro 20. Localizaciéon del secundarismo 6seo: fémur. Gammagrafias 6seas

de pacientes con Ca de préstata. CNR. Enero-Agosto 2014 (n=93)

FEMUR Frecuencia Porcentaje
NO 83 89.2
Sl 10 10.8
Total 93 100.0

Cuadro 21. Localizacion del secundarismo 6seo: tibia. Gammagrafias 6seas

de pacientes con Ca de prostata. CNR. Enero-Agosto 2014 (n=93)

TIBIA Frecuencia Porcentaje
NO 90 96.8
Sl 3 3.2
Total 93 100.0
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Cuadro 22. indice de Gleason en pacientes con Ca. de préstata de prostata.
CNR. Enero-Agosto 2014 (n=93).

INDICE DE GLEASON Frecuencia Porcentaje
Bien diferenciado: <4 23 24.7
Moderadamente 48 51.6
diferenciado: 5-7
Pobremente 22 23.7
diferenciado: >7
Total 93 100.0

Cuadro 23. Valor de antigeno prostatico especifico (PSA) en pacientes con Ca.
de préstata CNR. Enero-Agosto 2014 (n=93)

ANTIGENO
PROSTATICO
ESPECIFICO (ng/ml) Frecuencia Porcentaje

0-4 35 37.6
5-9 18 19.4
10-20 22 23.7
Mayor a 20 18 194
Total 93 100.0
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Cuadro 24. Sensibilidad, Especificidad VPP, VPN de la escala de Gleason para
detectar metastasis en pacientes con Ca. de préstata. CNR. Enero-Agosto
2014 (n=93).

Gammagrafia 6sea

INDICE DE CON SIN TOTAL
GLEASON METASTASIS | METASTASIS
Moderado- 39 31 70
pobremente
diferenciado
Bien diferenciado 7 16 23
46 47 93
Sensibilidad: 84 % VPP: 55 %
Especificidad 34 % VPN: 69 %

Cuadro 25. Sensibilidad, especificidad, VPP, VPN del PSA, para detectar
metastasis en pacientes con Ca. de prostata. CNR. Enero-Agosto 2014 (n=93)

Gammagrafia 6sea

PSA ng/ml CON SIN TOTAL
METASTASIS METASTASIS
10 A MAS 22 18 40
0-9 24 29 53
46 a7 93
Sensibilidad: 47 % VPP: 55%

Especificidad: 61% VPN: 54%
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