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INTRODUCCION

El céncer prostatico es uno
de los cdnceres mas frecuen-
tes en el hombre, en los Esta-
dos Unidos de Norteamérica y
Europa.
Es responsable del 10% de
las muertes por cancer en la
poblacién masculina. El indi-
ce de frecuencia es del doble
entre hombres negros respecto
~ a hombres caucdsicos (40) de-
bido a un estadio mds avanza-
do de presentacién de la le-
sién.

~ Factores hormonales pare-
cen jugar un papel importante
en el desarrollo del carcinoma
prostatico; la lesién no suele
aparecer en eunucos castrados
después de la pubertad, y su

insidencia es baja en pacientes
con hiperestogenismo como
los observados en pacientes
sufriendo de cirrosis hepatica.

No hay correlacién demos-
trable cientificamente entre la
dieta, las enfermedades vené-
reas, hdbitos sexuales, taba-
quismo, entre otros y el cancer
prostético. Igualmente no hay
evidencias convincentes de
que pacientes con Hiperplasia
Nodular Benigna de la prosta-
ta presenten una incidencia
mayor a sufrir de carcinoma.
Sin embargo éstas dos entida-
des frecuentemente coexisten
al momento de hacerse el
diagnéstico (4.22).

La mayoria de los casos de
Carcinoma prostitico son ob-
servados después de los 50

afios, mds raramente han sido
descritos en adultos jévenes,
adolescentes y nifos (40), sin
embargo es un hecho compro-
bado que la frecuencia au-
menta con la edad, gracias a
series de autopsias que de-
muestran un rango que varia
entre el 15 a 70% de las autop-

_sias efectuadas en sujetos

masculinos (13).

Il. MANIFESTACIONES CLINICAS

La mayoria de los carci-
nosmas prostaticos de tipo mi-
croscopico (clinicamente no
palpables) son asintométicos
y descubiertos incidentalmet-
ne en autopsias o en pacientes
operados con Hiperplasia No-
dular Benigna.




Pacientes con lesiones tu-
morales iguales o menores a
1.5 cms., de didmetro no pre-
sentan manifestaciones clini-
cas urinarias, y son descubier-
tos generalmente como un né-
dulo palpable al tacto rectal.

Maés del 75% de los pa-
cientes con carcinoma prosta-
tico son diagnosticados en es-
tadios avanzados de la lesion,
presentdndose manifestacio-
nes urinarias tales como difi-
cultad para iniciar la miccion,
disuria, urgencia, hematuria,
etc.

El dolor es una manifesta-
cién tardia que refleja gene-
ralmente una infiltracion cap-
sular asi como de los espacios
perineurales. En estadios
avanzados algunos pacientes
refieren dolores de espalda co-
mo consecuencia de la presen-
cia de metdstasis vertebrales.

Ill. Méropos De DIAGNOSTICO

El tacto rectal continda

siendo un eficiente y préctico
médio para la deteccién del

cancer prostitico (8,16,27),
sin embargo confirmacién his-
topatologica es siempre nece-
saria en vista de que en esta-
dios tempranos, estos tumores
pueden no ser identificados
con cerieza, de otras lesiones
tales como focos de Hiperpla-
sia Nodular Benigna, prostati-
tis granulomatosa tuberculo-
sa, infarto prostatico y litiasis
(6,20).

La ultrosonografia rectal-
trasrectal, puede detectar car-
cinomas (los cuales aparecer
como lesiones hipocaptantes
tan pequefios como hasta de
0.5 cms, de diametro (14): sir
embargo es importante desta
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car que el 30% de los carcino-
mas prostaticos tienen un pa-
{rén isocaptante (21).

El antigeno prostitico es-
pecifico (PSA) es secretada
por los tumores prostéticos en
niveles 10 veces o mas que los
niveles hallados en tejidos
normales. Esta es considerada
como una prueba de alta sen-
sibilidad y especificidad, de
facil uso y-rapidez, siendo un
método minimamente invasi-
vo (3). Sin embargo, elevacio-
nes séricas de la PSA pueden
ser vistos en otras lesiones ta-
les como Hiperplasia Nodular
Prostética, prostatitis, infarto
prostético, traumas, etc.

Niveles superiores a 4
Ng/ml., son un aviso para
efectuar una serie de biopsias
que diagnosticaran en definiti-
va la existencia o no de un tu-
mor maligno. Cerca del 50%
de los pacientes con carcino-
ma prostdtico poseen niveles
superiores a 10 Ng/ml.

La combinacién del tacto
rectal, la sonografia transrec-
tal y los niveles séricos de
PSA, constituyen una triada
importante para el diagnéstico
temprano del carcinoma pros-
tatico (1,7) el cual serd confir-
mado siempre con una serie
de punciones biopsias de
prostata.

Es importante resefiar que
en manos experimentadas la
técnica de aspiracién a la agu-
ja fina es efectiva detectando
los carcinomas prostaticos,
Tumores pobremente o me-
dianamente diferenciados son
de féacil identificacién, pero no
asf para los tumores bien dife-
renciados por su semejanza
con el tejido prostatico normal
(5,25).

Esposti (12) examiné
1,100 pacientes con aspira-
ci6n transrectal a la aguja fina,
obteniendo material satisfac-
torio en el 98% de los casos.
Células malignas fueron de-
tectadas en 336 casos de los
cuales 162 fueron confirma-
dos con biopsias.

No hubieron falsos positi-
vos pero el 10% de los casos
fueron falsos negativos.

Es importante destacar fi-
nalmente que este método de
estudio, puede contener al
efectuarse células atipicas
provenientes de la vesicula se-
minal, constituyendo un pro-
blema para el diagnédstico ci-
topatolégico del carcinoma
prostético (26).

IV. ANatowia PatoLéGica

Los carcinomas prostéticos
se dividen en dos grandes gru-
pos en base a su probable lu-
gar de origen y su apariencia
morfolégica:

1.- Adenocarcinomas de
los conductos secundarios,
periféricos o de los dcinos
glandulares: son los més fre-
cuentes. Frecuentemente se ha
enfatizado en el hecho de que
muchos carcinomas prostati-
cos se desarrollan en el 16bulo
posterior (34,39). Mas impor-
tante que esto es el hecho que
la mayoria de los carcinomas
se desarrollan en la zona peri-
férica de los I6bulos anterior y
posterior de la préstata.

Macroscopicamente, €l tu-
mor es de dificil visualiza-
cién, se presenta en la mayo-
ria de los casos como un 4rea
de color gris-amarillento, po-
bremente delimitado y firme.

Microscépicamente, los



adenocarcinomas prostaticos
de este tipo exhiben un amplio
espectro de formas que varian
desde tumores anaplésicos a
bien diferenciados y que son
dificiles en este tiltimo caso de
distinguir con gldndulas no tu-
morales (17,28).

Bésicamente existen cuatro
tipos segiin sus caracteristicas
citolégicas y que solo mencio-
naremos: el de glindulas de
mediano tamaiio, ¢l de peque-
fias glandulas, el tipo a células
individuales y el tipo cribifor-
me.

Estas variedades se acom-
pafian de anormalidades cito-
légicas de tipo agrandamiento
nuclear, irregularidad de sus
contornos, hipercromatismo,
prominentes nucleolos y mito-
sis celulares atipicas.

Focos tumorales muiltiples
han sido demostrados en el
75-85% de las prostatecto-
mias radicales.

La presencia de estructuras
cristaloides de tipo proteico,
similares morfolégicamente e
inmunohistoquimicamente a
los cristales de Bence-Jones,
son vistos en la luz de las
glandulas tumorales en el 10-
23% de los carcinomas pros-
tdticos y son particulamente
comunes en los tumores com-
puestos por gldndulas de me-
diano tamaiio (18.,19).

El citoplasma de estas cé-
lulas ' carcinomatosa puede
presentarse claro o espumoso
debido a la acumulacién masi-
va de lipidos.

2.- Adenocarcinoma de
los tibules o conductos pri-
marios: este otro gran grupo
(numéricamente inferior al
anterior) de tumores prostati-

cos, se originan de los tibulos
o conductos primarios que se
encuentran normalmente en la
localizacién periuretral
(10,11,15,23).

Macroscépicamente pre-
sentan los mismos hallazgos
en sentido general.

Microscépicamente, dos ti-
pos han sido descritos, los
cuales solo mencionaremos, el
adenocarcinoma de grandes
tibulos o conductos y el ade-
nocarcinoma de tipo endome-
trial (endometrioide).

‘Otros carcinomas son el de
células transicionales de tipo
primario de la préstata y el tu-
mor mixto adenocarcinoma-
células transicionales, entre
otros.

V. GRADACION

Los carcinomas prostéaticos
han sido tradicionalmente cla-
sificados en tipo clinico, la-
tente y oculto. El tumor clini-
co produce sintomas y signos
locales que alertardn al clini-
co. El tipo latente no es sospe-
chado como su nombre lo in-
dica clinicamente, pero en-
contrado incidentalmente en
autopsias o en extirpaciones
‘prostéticas por otros tipos de
lesiones.

El carcinoma oculto produ-
ce metdstasis a distancia sin
que sea detectado clinicamen-
te el tumor primario.

Hoy en dia son utilizados
en el diagnostico del carcino-
ma prostatico, la gradacién
clinica y la gradacién micros-
cOpica de Gleason, la cual se
basa en el grado de diferencia-
cion glandular y las caracte-
risticas de crecimiento del tu-
mor en relacién con el estro-

ma que lo sustenta.

Este sistema de gradacién
ha mostrado una correlaci6n
importante con las tasas de
mortalidad, por lo que es co-
rrientemente utilizada sobre
otros métodos de gradacién
(2,36).

V1. INmuNoHISTOQUIMICA

Los marcadores rutinarios
son usados para identificar el
epitelio prostitico con antise-
rum mono o policlonal, como
en antfgeno prostético especi-
fico (PSA). (29,30,32,33)

Ellos no distinguen entre
procesos benignos y malignos
en la préstata, pero son de
gran utilidad en la identifica-
cién del origen prostitico de
ciertos tumores metastdsicos.
Son también de utilidad en el
diagnéstico diferencial entre
los tumores a células transi-
cionales y tumores pobremen-
te diferenciados.

Ultraestructuralmente la
PSA ha sido localizada en el
reticulo endoplasma de las cé-
lulas, en las vesiculas, vacuo-
las y en el estroma glandular
37).

Los carcinomas prostéticos
son también positivos a los si-
guientes marcadores; Keratina
de bajo peso molecular
(31,38), el antigeno membra-
no epitelial (positivo en el
80% de los casos), el antigeno
carcino-embrionario CEA (en
el 25% de los casos) entre
otros.
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- VII. INvasiON Y MeTAstasis

La invasién capsular es un
hallazgo comiin en los carci-
nomas prostiticos. Algunas
series lo sitian alrededor de
90% de las prostactomias ra-
dicales por carcinoma.

Tumores avanzados inva-
den las vesiculas seminales,
vejiga y rara vez la uretra
prostética. La invasién rectal
es rara debido supuestamente
a la resistencia ofrecida por la
capa muscular de la fascia de
Donon-Villier. Esta invasion
puede manifestarse como una
tumoracion con o sin ulcera-
cién de la mucosa rectal.

Los sitios mas comunes de
las metastasis ocurren en sen-
tido general en los ganglios
linfaticos y en el esqueleto, las
cuales pueden ser tinicas o
muiltiples.

Las lesiones Oseas son de
tipo osteobldsticas desde el
punto de vista radioldgico, pe-
ro pueden asociarse a focos
osteoliticos. El raquis, sacro y
pelvis son los lugares de pre-
dileccién por estos tumores.
Las cadenas ganglionales pél-
vicas, retroperitoneales son
las vias linfaticas més afecta-
das.

Otros lugares descritos son
el higado, los pulmones, las
glandulas suprarrenales, Sis-

tema Nervioso Central, ojos,

piel, etc.

La presencia de met4stasis
ganglionales al momento de
diagnosticar el tumor, se si-
tian varias series alrededor en
alrededor del 40%, pcro esta
tendencia ha ido disminuyen-
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do como consecuencia del
diagnéstico precoz de este ti-
po de tumor.

VI, TrATAMIENTO

El manejo del carcinoma
prostatico localizado lo cons-
tituye la prostatectomia radi-
cal, la radioterapia externa
con altos porcentajes de so-
brevida en 10 afios que varian
entre un 74 a 93% de los ca-
SOS.

La manipulacién hormonal
en la forma. de estrégenos,
hormona Luteinizante (LH),
anti-androgenos y la orquitec-
tomia, son frecuentemente uti-
lizados como una medida pa-
liativa en tumores avanzados y
en tumores que ya han produ-
cido metdstasis, particular-
mente para mejorar el severo
dolor asociado en muchas
ocasiones con la infiltracién
6sea, (9,24). Finalmente es
importante recordar que la
sensibilidad hormonal de los
carcinomas prostaticos es va-
riable, y que ésta es diferente
entre tumores primarios y tu-
mores metastasicos.

Aspecio microscipico de
un camcinoma prostitico que
muestra ona - proliferacion
glandular formada por acinos
de mediano ¥ pequedio’ tamas
fio, constituidos por célujas
claras que presentan pleomdy-
fismo citonuclear asi como in-
vasion del estroma. Clasifica-
cidn de Gleasson: 3A+3C:
Score. Puncién.  biopsia
H.E.60X.

Mismo aspecto a mayor

Mismo aspecto a mayor
sumento destacdndose el hi-

percromatismo nuclear el ati-
pismao nuclear y el adosamien-

aumento, destacindose la pro-

liferacitn glandular y el pleo-

morfisme de su componente
citonuclear. Puncidn ‘nopsia.
HE130X.

to de los acinos glandulases

H.E 3000
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NOTAS DE INTERES

X JORNADAS FARMACEUTICAS DE LA ESCUELA DE FARMACIA
DE LA UNIVERSIDAD NACIONAL PEDRO HENRIQUEZ URENA
(UNPHU)

Las proximas Jornadas se celebrardn como es costumbre en el
Auditorio Alvarez Savifion del Campus II de nuestra Universidad
Nacional Pedro Henriquez Urefia (UNPHU).

Estas serdn las X Jornadas Farmacéuticas que organiza la
Escuela de Farmacia de esta universidad y tendrdn efecto los dias
11,12 y 13 de Abril del 1997.

El propésito de estas Jornadas es mantener actualizada la clase
farmacéutica dominicana, y fortalecer el espiritu de la investigacién
cientifica de este profesional del Area de la Salud, cuya labor es tan
importante en la produccidn, andlisis y manejo de los medicamentos.
Asi como su presencia y responsabilidad en la farmacia comunitaria y
en la hospitalaria.

Estas Jornadas de la UNPHU, se han mantenido gracias a un
equipo de profesores de la Escuela de Farmacia, que mantienen su
entusiasmo desinteresado y su apoyo para la realizacién de las
mismas.

Recordando algunos de los conferenciuntes extranjeros
invitados especiales que hemos tenido en jornadas anteriores estdn:
Dr. Manuel Litter, de Argentina; Sidney Kaye M.S.C PhD., de
U.S.A.; Dra. Luz M. Gutierrez, de P.R.; Dr. Manuel Arellano Parra,
de Venezuela; Dra. Emperatriz G. Quintero, de Panam4; Dr. Asdnibal
- Larez Albornoz, de Venezuela; Dra. Gladys Escalona, PhD. de P.R.;
Dr. Germé4n Motta Lizcano, de Colombia; Dra. Nilda Femicola; Dr.
Enrique Manahnt¢ Gil, de México; Dr. Camilo Uribe Gonzilez, de
Colombia.
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