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RESUMEN

El tema: Determinacion de antigeno prostatico especifico total y libre como ayuda al
diagndstico de alteraciones prostaticas benignas y malignas en hombres de 50 a 70 afios que
asisten al Hospital Andino Alternativo de Chimborazo en el periodo enero a junio 2015,
responde a la necesidad de conocer como incide la dosificacion del antigeno prostatico total y
libre, para ayudar al diagnostico de alteraciones prostaticas, para lo cual se trabajo en el
objetivo; determinar el nivel de antigeno prostatico especifico total y libre como ayuda al
diagndstico de alteraciones prostaticas benignas y malignas en hombres de 50 a 70 afios que
asisten al Hospital Andino Alternativo de Chimborazo en el periodo enero a junio 2015, se
construyd el marco tedrico, con las dos variables, como antigeno prostatico y patologias
prostaticas, la metodologia utilizada fue; el método deductivo para formular la hipétesis de
investigacion partiendo de la teoria general, la investigacion fue explicativa, descriptiva de
campo, la poblacion fue de 60 pacientes de 50 a 70 afios que acudieron al Hospital Andino
Alternativo, al servicio de laboratorio, se realizaron las pruebas para determinar PSA total y
libre, los resultados permitieron cumplir los objetivos planteados y comprobar la hipotesis, se
elaboraron las conclusiones y se propusieron las recomendaciones; la principal conclusion fue;
los resultados de las pruebas de laboratorio determinan que la dosificacion de PSA total y libre
sirven para confirmar la presuncion diagndstica, lo cual refiere la importancia de la
determinacion de estos analisis para evidenciar que la realizacion de estas pruebas si inciden

en las patologia prostéaticas.
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ABSTRACT

The theme: Determination of specific total and free antigen prostatic as a diagnostic aid
prostatic benign and malign changes in men 50-70 years attending the “Hospital Andino
Alternativo de Chimborazo” in the period January to June 2015, reply to the need of know
this affects the amount of specific total and free antigen prostatic, to help the diagnosis of
prostate disorders, for which the objective was worked; Determination the level of specific
total and free antigen prostatic as a diagnostic aid prostatic benign and malign changes in
men §O-7O years attending the “Hospital Andino Alternativo de Chimborazo” in the period
January to June 2015, the theoretical framework was built, with two variables, as antigen
prostatic and prostatic pathologies, the methodology used was; the deductive method to
formulate the hypothesis of research start on the general theory, the investigation was
explicative, descriptive of camp, the population was of 60 patients of 50 to 70 years that
keeping the “Hospital Andino Alternativo de Chimborazo”, to the service of laboratory, test
were performed to determine PSA total and free, the results allow to meet the objectives
promote and check the hypothesis, the conclusions and recommendation were proposed; the
main conclusion was; the results of laboratory test determine the amount of PSA total and
free serving to confirm the self-importance diagnostic, which related the meaning of
determination of these analysis show that the conduct of these tests if affect in the prostate

disorders.
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INTRODUCCION

La prostatitis es una patologia que se origina por el aumento de tamafio de la prostata, es muy
comun después de los 50 afios. Con los afios, hay mas probabilidades de tener problemas

prostaticos.

La importancia de estudiar las patologias prostaticas es que la inflamacion de la glandula
acarrea consecuencias, ocasionando sintomas que impiden a quienes sufren esta enfermedad

Ilevar una vida normal, que puede terminar en un cancer de prostata.
La tesis tiene la siguiente estructura.

El capitulo I, describe el marco referencial, el problema en estudio, la formulacion del
problema, la justificacion e importancia del tema y los objetivos generales y especificos.

Capitulo 11, se estudian los referentes tedricos que definen las dos variables en estudio, con
definiciones de destacados investigadores sobre la importancia de determinar los antigenos

prostaticos total y libre y las patologias prostaticas benignas y malignas.

El capitulo 11, contiene la metodologia utilizada para la investigacion, tipo, disefio de estudio,
poblacion y muestra, técnicas de obtencion de datos y de interpretacion de los mismos.

El capitulo 1V, describe la interpretacion y analisis de los resultados producto de la aplicacion

de los instrumentos de investigacion.

El capitulo V, contiene las conclusiones y recomendaciones, que arroja todo el proceso

investigativo.

XVI



CAPITULO |

1. PROBLEMATIZACION

1.1 Planteamiento del problema.

Las Alteraciones Prostaticas son una de las patologias méas frecuentes en hombres sobre los 40
afios de edad, es evidente que cada vez se presenta la enfermedad en personas mas jovenes, es
la segunda causa de mortalidad luego del cancer pulmonar. En el mundo se reportan unos
680.000 nuevos casos al afio; lo que representa el 11,7% de todos los tumores masculinos. En

el 2010 se reportaron 1°230,000 de casos nuevos de cancer de prostata. (Parkin DM, 2010)

En Latinoamérica no se detecta a tiempo el cancer de préstata debido a que los pacientes
acuden al médico a edades muy avanzadas, cuando existe sintomatologia manifiesta. El cancer
de prostata es la neoplasia més frecuente y la segunda causa de muerte en varones en Estados
Unidos. En Latinoamérica la incidencia de cancer de prostata es una realidad propia de cada
region, varios de los paises latinoamericanos no reportan anualmente la patologia, lo que

impide disponer de cifras reales actualizadas.

Entre los paises con mayor porcentaje de cancer prostatico se encuentran Brasil 65 casos,
Argentina 49 casos, Colombia 47 casos, el Ecuador con 31 casos respectivamente por cada

100.000 habitantes. (Organizacion Panamericana de la Salud, 2011)

En el Ecuador, como en otros paises de América el cancer de prostata es la segunda causa de

mortalidad luego de las enfermedades pulmonares

Segun el Registro Nacional de Tumores de Solca, en el 2005 se detectaron 268 casos de
cancer de préstata en Quito. De esa cifra, el 44% estuvo en una etapa inicial y el 56% en fases

avanzadas.

Dentro de los paises que llevan un registro de casos de cancer de préstata, Ecuador ocupa el
puesto 32 de incidencia de esta patologia a escala latinoamericana, segun el volumen de
incidencia del cancer en cinco continentes, publicado en el 2007. La tasa de incidencia es de
49 por cada 100. 000 habitantes. (SOLCA, 2014)

1



1.2 Formulacion del problema

¢De que forma la determinacion de antigeno prostatico especifico total y libre ayuda al
diagndstico de alteraciones prostaticas benignas y malignas en hombres de 50 a 70 afios que
asisten al Hospital Andino Alternativo de Chimborazo en el periodo enero a junio 2015?

1.3 Objetivos

1.3.1 Objetivo general

Determinar el nivel de antigeno prostatico especifico total y libre como ayuda al diagndstico
de alteraciones prostaticas benignas y malignas en hombres de 50 a 70 afios que asisten al
Hospital Andino Alternativo de Chimborazo en el periodo enero a junio 2015

1.3.2 Obijetivos especificos

Analizar los referentes tedricos del PSA total y libre como también de las alteraciones
prostaticas benignas y malignas.

Comprobar la concentracion de antigeno prostatico especifico total y libre en sangre en

hombres de 50 a 70 afios que asisten al Hospital Andino Alternativo de Chimborazo.

Conocer la importancia de la determinacion del PSA total y libre, su positividad en hombres,

en los cuales por sus edades pueden estar afectados por dichas patologias.

1.4. Justificacién e importancia

El estudio de las Alteraciones Prostaticas es importante en el &mbito de laboratorio clinico
debido a que las alteraciones prostaticas benignas y malignas, sin un diagndstico a tiempo

pueden llegar a ser mortales.



La sintomatologia de la Hiperplasia Prostatica Benigna, puede pasar desapercibida hasta luego
de varios afos en que se manifiesta clinicamente. Por esta razén es muy importante que las
personas en edades sobre los 50 afios se sometan a exdmenes de laboratorio para detectarla a
tiempo.

El presente tema de investigacion se realiza para establecer cual es la relacion entre la
concentracion delantigeno prostatico especifico total y libre y las alteraciones prostéticas
benignas y malignas en hombres de 50 a 70 afios que asisten al Hospital Andino Alternativo

de Chimborazo, mediante la determinacion en sangre de los antigenos.

Esta investigacion se lleva a cabo por el alto indice de prostatitis benignas y malignas que se
presentan en pacientes sobre los 40 afios de edad en nuestro medio.

La investigacion es importante desde el punto de vista tedrico porque se pretende alcanzar
nuevos conocimientos de las prostatitis mediante la revisién de libros y revistas tanto fisicas
como electronicas que aborden la importancia de las alteraciones prostaticas en los hombres
de 50 a 70 afios de edad y la especificidad de las pruebas diagnésticas de laboratorio, que

orienten el proceso investigativo.

La investigacion es importante desde el punto de vista practico porque podra establecer la
especificidad de prueba al determinar el antigeno prostatico para confirmar el diagnostico de
prostatitis, de forma que el médico tratante disponga de un resultado confiable realizado
observando las normas de bioseguridad, reduciendo al maximo los errores en las etapas pre,
analitica y pos analitica de la prueba, que ayude a confirmar el diagndstico.

Esta investigacion es factible debido a que se cuenta con los recursos bibliogréaficos,

materiales, técnicos y tecnologicos para realizar el proceso investigativo.

Los beneficiarios directos seran los pacientes de 50 a 70 afios de edad que acudan al Hospital

Andino Alternativo con esta patologia.



CAPITULO 1l

2. MARCO TEORICO

2.1 Posicionamiento tedrico personal.

Este tema estd sustentado en la escuela epistemoldgica pragmatica, ya que hay una relacion
directa de la teoria con la préctica, la teoria que estd sustentable en el marco teorico y la

practica en el analisis clinico. (Recalde 2011)

2.2 Fundamentacion teérica

2.2.1 Prostata

Es una glandula que se encuentra presente en el hombre, que rodea el conducto que lleva la
orina de la vejiga al exterior del organismo, la cual secreta un liquido llamado seminal en el
cual se transportan los espermatozoides, es capaz de producir semen que es un liquido que

contiene esperma.

Tiene el tamafio y forma de una nuez, se sitian por debajo del cuello de la vejiga, rodea la
uretra, tiene unas dimensiones de 3 a 4 cm de ancho, en condiciones normales, y 2 a 3 cm de
espesor. La prostata de los adultos tiene forma parecida a una castafia, pesa cerca de 20 gr, con
el transcurso de los afios aumento de tamafio siendo mas notorio después de los 50 afios,

existiendo la probabilidad de padecer alguna patologia prostatica.(Friedrich, 2012)



Grafico No 1 Prostata

Fascia Espermatica

Fuente: http://www.aamepsi.com.ar/
Elaborado por: Alexandra Chulli y Danny L6pez

2.2.2 Fisiologia de la Prostata

La prostata es denominada glandula de secrecion externa, encargada de secretar liquido
prostatico, que junto a la secrecion seminal, y del testiculo Ilegan a constituir el semen,

conjuntamente con las glandulas de Cowper y Littre.

Le confiere soporte a la base vesical, dando resistencia a la uretra para contener la miccion a
voluntad, de forma del poder contraer la musculatura lisa y depositar su secrecion en la uretra

para realizar la eyaculacion.

Para el desarrollo y crecimiento de la prostata cumplen un papel importante los andrégenos.
La testosterona es una hormona producida en el testiculo, en el 95 % y en un 5% a nivel
rectal, esta actla sobre los receptores androgénicos que se sitla en las células epiteliales y
estromales de la prostata, cuya funciéon es regular la funcién celular de las células prostaticas.



Los estrégenos segregados por los testiculos actuan sinérgicamente con los andrégenos y que
la prolactina potencia la accion de los androgenos sobre las células prostaticas. (Cellejon,
2014)

2.2.3 Alteraciones de la préstata

La prostata que esta conformada por receptores que son sensibles a las hormonas masculinas
(testosterona), y a las hormonas femeninas (estrégenos), cuando se produce un desequilibrio
respecto de la edad empieza un progresivo aumento de tamafio de la glandula, el cual puede
iniciarse de forma lenta apenas perceptible a partir de los 50 afios en los varones. Otros
factores que predisponen al aumento del tamafio de la préstata son la existencia de obesidad,
hipertensidn, intolerancia a los hidratos de carbono por resistencia a la insulina y alteraciones
en las grasas de la sangre en personas mayores de 70 afios. Al ser el crecimiento de la glandula
prostatica un proceso lento, los sintomas aparecen progresiva y secuencialmente y entre ellos

los principales son: (Pérez Tamayo, 1991)

o Dificultad para orinar.

e Aumento en el nimero de micciones durante el dia y durante la noche.
e Chorro urinario de poca fuerza.

o Necesidad de orinar frecuentemente.

e Sensacion imperiosa de orinar.

e Pérdida involuntaria de orina.

e Sensacion de que la vejiga no se vacia completamente.

2.2.4 Manifestaciones clinicas
Las manifestaciones clinicas por las que el paciente acude al médico son:

e Obstructivas o de vaciado.
e Vaciado incompleto.

e Miccion intermitente.



e Menor calibre y fuerza del chorro de orina.

e Disuria.

e lIrritativas o de llenado: Debidas generalmente a la inestabilidad del detrusor y a la
disfuncion vesical.

e Urgencia miccional.

e Polaquiuria.

e Nicturia.

e Pesadez y dolor supra pubico.

2.2.5 Trastornos prostaticos no cancerosos

Los Trastornos prostaticos no cancerosos son los siguientes:

Prostatismo: El proceso patoldgico conocido como Prostatismo, tiene tres componentes:

e Hiperplasia histoldgica prostatica. (Crecimiento de las células de la prostata)
e Un aumento de la resistencia al flujo urinario.
e La respuesta del masculo detrusor de la vejiga, musculo que abre y cierra, a esta

obstruccion.

Al ser el crecimiento prostatico un crecimiento lento, los sintomas del Prostatismo aparecen

progresivamente y de forma secuencial, siendo los mismos:

¢ Dificultad para orinar.

e Chorro débil de orina.

e Necesidad de orinar frecuentemente.

e Necesidad de orinar por la noche.

o Necesidad de apretar para conseguir vaciar la vejiga.

o El acto de orinar se realiza en dos tiempos, con chorro entrecortado.
e Sensacion de que la vejiga no se vacia completamente.

e Dificultad para iniciar la miccion.



e Goteo de orina al terminar.

e Sensacion imperiosa de orinar.

¢ Imposibilidad absoluta de orinar, retencién urinaria aguda.
e Infecciones urinarias.

e Presencia de sangre en la orina.

e Alteracion de la funcidn de los rifiones, retencion urinaria crénica.

2.2.6 Prostatitis

La prostatitis se define como una inflamacion aguda de la glandula, que puede ser ocasionada
por bacterias o también estar asociada al estrés y ansiedad, la prostatitis no es sinbnimo de

cancer de prostata.

Existen diferentes clases de prostatitis entre las cuales tenemos:

2.2.6.1 Prostatitis bacteriana aguda

Es la inflamacion de la glandula prostatica cuyo agente etioldgico son las bacterias, no es muy

frecuente, es muy asequible para responder al tratamiento farmacolégico.
Los sintomas mas frecuentes son:

e Escalofrios. Fiebre alta.
e Dolor en la parte inferior de la espalda y area genital o en otras partes del cuerpo.
e Dolor al orinar y con sensacion de quemazon.

e Frecuente necesidad de orinar, sobre todo por las noches.

Hallazgos de laboratorio

e Glbbulos blancos

e Bacterias



2.2.6.2 Prostatitis bacteriana crénica

Es una prostatitis de larga duracion, no muy comuln asociada a otras alteraciones, como

uretritis, epididimitis, o prostatitis aguda.

Otra de las causas de su aparicion puede ser una prostatitis bacteriana que no puede
adecuadamente tratada como una inflamacion cronica de la prostata, también puede ser

desencadenada por la actividad sexual irregular o el estrés. (Beltran Brown, 2005)

Factores de riesgo

Alrededor del 35% de los hombres mayores de 50 afios la padecen y el aumento de riesgo

afecta a hombres mayores a 30 afos.
Los factores que pueden predisponer a desarrollar esta enfermedad son:

e Consumo excesivo de alcohol,
e Lesion perineal y

e Ciertas practicas sexuales.

Estos factores congestionan la glandula prostatica, constituyendo el terreno propicio para la

reproduccion de diferentes bacterias.
Sintomatologia
Los sintomas incluyen:

e Dolor en la parte baja de la espalda,
e Molestias en el periné

e Dolor testicular



Si la infeccidn se extiende a la vejiga:

Disuria: evacuacion dificil, dolorosa e incompleta de la orina, sugiere una irritacion o

inflamacion del cuello de la vejiga o de la uretra.

Polaquiuria: necesidad de miccién urgente y frecuente no asociada a un aumento de volumen

de orina, es un sintoma de descenso de la capacidad de llenado efectiva de la vejiga.

Es una infeccion que solo causa sintomas locales, préstata, uretra, vejiga.

2.2.6.3 Prostatitis cronica no bacteriana

Es la inflamacion mas frecuente de la prostata, pero es la menos conocida, se considera que es
siete ocho veces mas comudn que la prostatitis bacteriana cronica, entre sus caracteristicas
refiere que es muy dolorosa y puede aparecer en hombres de cualquier edad. La
sintomatologia puede estar uno presente sin previo aviso. En la orina no se encuentran restos
de organismos infecciosos, pero en el semen se puede encontrar un alto contenido de glébulos
blancos. (Rodriguez, 1988)

Factores de riesgo

Este tipo de prostatitis esta asociada a enfermedades como, la artritis reactiva, enfermedad de
Reiter!, se caracteriza por la presencia de artritis, conjuntivitis y uretritis, inflamacion e
irritacion prolongada de la uretra y suele presentarse después de una infeccion urogenital. En
ocasiones solo hay sintomas procedentes de la préstata sin que se pueda demostrar

inflamacion o infeccion y a esto se lo llama prostatodinia.

Sindrome de Reiter, es un tipo de artritis que se produce como forma de reaccién a una infeccidn en alguna parte del cuerpo.
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2.2.6.4 Prostatodinia

Es una patologia cuya sintomatologia es similar a la prostatitis no bacteriana, su etiologia
parece ser la edad y la poca efectividad de los medicamentos suministrados, presenta
sintomatologia pero no presenta infeccion, los factores desencadenantes parecen ser, el estrés,

la ansiedad y la depresion.

Pruebas objetivas de su existencia, tales como la presencia de globulos blancos en la
orina.(Rodas Uribe, 2002)

2.2.6.5 Sintomatologia de las prostatitis

Aumento de la frecuencia urinaria.

e Dolor en el bajo abdomen.

e Dolor en el ano.

e Dolor al orinar.

e Disminucién en la fuerza del chorro de la orina.
¢ Infecciones recurrentes del tracto urinario.

e Dolor perineal o en el piso pélvico.

e Dolor testicular.

e Dolor o ardor durante la miccion.

e Dolor en el movimiento intestinal.

e Orina con sangre.

e Incontinencia de orina.

Diagnostico

Para diagnosticar una prostatitis se realizan:

e Andlisis de orina.

e Analisis de sangre.
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e Tacto rectal, se palpa la prostata.
e Masaje prostatico, se la masajea, para obtener una secrecién para cultivo bacteriano.
e Ecografia, de rifion, vejiga y prostata.

e Ecografia transrectal para evaluar las caracteristicas del tejido prostatico.

2.2.7 Hiperplasia benigna de la préstata (HBP)

El aumento de tamarfio de la prdstata, se produce con el incremento de la edad de los pacientes,
el cual puede llegar a obstruir la uretra, su crecimiento no es igual y difiere de persona a
persona por la interaccion de factores no conocidos, en su etapa inicial no presenta

sintomatologia.

Como parte desarrollo normal del cuerpo humano, se produce el aumento de tamafio de la
préstata, sin embargo este crecimiento puede llegar a causar problemas, fisioldgicos, a esta

anomalia se denomina hiperplasia que eso crecimiento mayor a lo normal.

Cuando las células que forman la préstata aumentan en tamafio, se forman adenomas, nuevos
tejidos, y sobreviene la hiperplasia prostatica benigna, HPB, un crecimiento no maligno, que
no es precursor del cancer, aunque tenemos que tener en cuenta que: no se debe confundir

benigno con inofensivo.

La palabra hiper, indica un aumento de tamafio, debido, a un incremento de células no
cancerosas. Histolégicamente, este agrandamiento, constituye un auténtico proceso
hiperplasico, que implica un aumento de las células epiteliales y del musculo liso, como asi
también, del tejido conjuntivo. La prostata humana, rodeada de una densa capsula fibrosa,
produce con el crecimiento de la misma, una transmision de presion en direccién a la uretra,

ocasionando de esta manera una resistencia al flujo urinario. (Sulbaran, 2007)
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2.2.8 Cancer de prostata

Se denomina cancer de préstata, o tumor maligno, al que se forma cuando las células que
conforman la glandula prostatica, presentan caracteristicas de malignidad, desde crecimiento

muy lento el cual puede pasar varios afios desapercibido si presenta sintomatologia.

Es denominado también adenocarcinoma, es una neoplasia, ya que su tejido nuevo que ser
forma ni el hombre adulto a partir de los encuentra afios de edad, su forma de diseminacion, es
por el aparecimiento de nuevos vasos sanguineos, el tejido formado, los cuales transportan

oxigeno y sustancias nutritivas a las células cancerosas para que puedan vivir.

Esta patologia se produce después de los 50 afios de edad. La glandula prostéatica es el Unico
organo del cuerpo que continua creciendo durante toda la vida, por lo cual la de un hombre de

65 afios, es dos o tres veces mas grande que cuando tenia 20 afios.

A medida que el cancer avanza puede salir de los limites de la préstata y diseminarse a los
tejidos circundantes, diseminacion local, o bien producir metéstasis diseminandose a otras

areas del cuerpo.

Diseminacion a distancia. Es la afeccion mas grave de todas las enfermedades prostaticas, la
causa se desconoce, pero se sabe que no se relaciona con la HBP y el temor a padecerlo puede
ser devastador para los hombres.

Sin embargo cuando se diagnostica tempranamente, el tratamiento es mas exitoso. Cerca del
60% es diagnosticado cuando aun estd localizado, confinado en la prostata, es la segunda
causa de mortalidad por cancer en el varon, despues del de pulmon y antes del de colon.
(Talerman, 2000)

2.2.8.1 Sintomatologia

e Dificultad o dolor al orinar
e Chorro débil
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o Goteo

e Deseos frecuentes de orinar

e Sangre en la orina

e Sangre en el semen

e Dolor lumbar probable si hay siembras -metastasis- en la columna vertebral.
e Dolor al eyacular

e Dolor en la cadera

e Dolor en los muslos

¢ Dolor en los testiculos, o cerca a ellos

e PSA elevado

2.2.8.2 Diagnostico

Tacto rectal: Técnica que permite determinar si la prostata esta deformada, o esta localizada
cerca al recto. Como el tacto rectal no permite evaluar la parte anterior de la prostata se

requieren otros medios diagnosticos mas confiables.

PSA (APE o Antigeno prostéatico especifico): Sirve para valorar la respuesta al tratamiento
pero no para diagnosticar cancer de prostata, pues el PSA también aumenta por muchas
enfermedades como la hipertrofia prostatica benigna, la prostatitis, cistitis, vesiculitis seminal,

tacto rectal, cancer mamario, actividad sexual, stress, etc.

Biopsia prostatica: Puede determinar con mucha certeza la presencia de cancer cuando este
estd muy avanzado, la biopsia es muy dolorosa, puede diseminar el cancer y puede
complicarse con hemorragia, infeccidn, especialmente septicemia y diseminacion tumoral.
También, el reutilizar agujas y otros aditamentos aumenta la posibilidad de transmision de
infecciones, entre ellas el Sida, la a gran mayoria de biopsias resultan negativas, incluso en
presencia de cancer por lo cual suelen repetirlas interminablemente hasta que la reaccion

inflamatoria permanente y continuada desarrolle realmente el cancer.(Merrin, 2002)
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2.2.8.3 Factores de riesgo

Las investigaciones cientificas han determinado los factores de riesgo que aumentan la

probabilidad de contraer cancer de prostata. Estos factores de riesgo incluyen:

La edad: Mientras mas edad tenga un hombre, mayor serd su riesgo de contraer cancer de

prostata.

Los antecedentes familiares: Ciertos genes (las unidades funcionales y fisicas que se
transmiten de padres a hijos) que se heredan de los padres pueden aumentar el riesgo de
contraer cancer de prdstata. En la actualidad, no se ha identificado un gen especifico que
aumente o disminuya el riesgo de contraer esta patologia, sin embargo, un hombre tiene dos o
tres veces mas probabilidad de contraer cancer de prostata si su padre, hermano o hijo ha

tenido la enfermedad.

La raza: Los hombres afroamericanos tienen el mas alto riesgo de desarrollar cancer de
préstata, con mas del 50% de posibilidades de un varén caucasico, aunque las personas que
viven en Asia tienen menor riesgo, este riesgo aumenta si migran a Norteamérica, sugiriendo

factores ambientales o nutricionales asociados.

Factores Socioeconémicos: La imposibilidad de acceder a examenes preventivos aumenta el
riesgo de desarrollar el cancer de prostata, o de no diagnosticarlo oportunamente facilitando la
produccion de metéstasis. El alto riesgo en los afroamericanos se asocia con factores
socioecondmicos que impiden el diagnostico oportuno pues su acceso a examenes preventivos
de calidad es muy limitado, por ejemplo, en un estudio llevado a cabo en 2000 veteranos
incluyendo varones caucasicos y afroamericanos, ambos con servicio de salud de igual

calidad, no se detectaron mayores diferencias en el desarrollo de cancer.

Factores Bioldgicos: Existe alguna evidencia indicando que algunos factores genéticos

podrian facilitar la aparicion de cancer de proéstata.

Infeccion e Inflamacién: Se sospecha que los virus del herpes, el papiloma y el

citomegalovirus, asi como algunas infecciones bacterianas transmitidas por contacto sexual,
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pueden causar que varones con susceptibilidad genética desarrollen cancer de prostata, existe
evidencia que indica que la inflamacion ocasionada por estas infecciones es una condicion que

facilita el desarrollo del cancer de prostata. (Fraley, 2001)

2.2.8.4 Relacion de las patologias prostaticas con el PSA total y libre

El antigeno prostatico especifico (PSA), la proteina generada por las células de la glandula
prostatica, mide la concentracion de la proteina en la sangre de un paciente cuya relacion es
directamente con las patologias de prostata, debido a que ciertos estados benignos de prostata
pueden causar la elevacion de PSA.

La Administracion de alimentos y drogas de Estados Unidos (FDA), aprobd la determinacién

de PSA para pacientes que presentan sintomatologia de préstata.

En el estudio realizado por la (FDA), en el seguimiento realizado a los pacientes con
sintomatologia de préstata, demuestra la especificidad de las pruebas en el 90 % y la

sensibilidad en el 95 %, en pacientes cuya relacién PSAL/PSAT < al 25 %.

2.2.8.5 Especificidad y sensibilidad de las pruebas PSA total y libre

La sensibilidad estudia la posibilidad de que una prueba resulte positiva, en una persona a
quien se ha diagnosticado la enfermedad, es decir la sensibilidad sirve para excluir la

enfermedad.

VP

Sensihilidad = W

La especificidad estudia la posibilidad de que la prueba resulte negativa en un paciente a quien

no se ha diagnosticado la enfermedad, la especificidad afirma le enfermedad.
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VN
Espect ficidad = —————
pect] VN +FP
Donde:
VP= Verdaderos positivos
VN= Verdaderos negativos

FN= Falsos negativos

2.2.9 Pruebas de perfil prostatico

2.2.9.1 Fosfatasa acida total y prostatica

Las fosfatasas acidas (FA) son enzimas hidroliticas, de localizacion lisosdmica, pertenecientes

al grupo de las fosfomonoesterasas, que acttan sobre los esteres del &cido fosférico.

Pertenece a la clase de las hidrolasas teniendo se pH 6ptimo en 4,5-6.Se puede detectar sola la
isoenzima prostatica de la fosfatasa &cida total. Para distinguir la ACP prostéatica de las otras

isoenzimas se utilizan inhibidores: el tartrato.

Valores de referencia

Fosfatasa acida total: 2.5-11.7 UI/L
Fosfatasa acida prostatica: 0.2-3.5 UI/L

Significado Clinico

Las fosfatasas &cidas se encuentran presentes en casi todos los tejidos del organismo, siendo
particularmente altas sus cantidades en prostata, estomago, higado, musculo, bazo, eritrocitos
y plaquetas. Se ha visto que en individuos con carcinoma de prostata, se produce una
elevacion en los niveles de la enzima en suero, como consecuencia del aumento de isoenzima
prostatica. Cuando no se ha producido metastasis y el tumor se encuentra circunscripto a la

glandula, el incremento serd pequefio o nulo. En cambio, éste serd importante cuando existe
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compromiso de otros tejidos, especialmente, el 6seo. En principio, se pensd que la fraccién
tartrato 1abil era especifica de préstata. Hoy se sabe que existen fosfatasas &cidas tartratos

l&biles de origen no prostatico.
Utilidad Clinica.

La fraccion prostatica se usa como test de ayuda para el diagnostico del carcinoma prostatico

metastatizado y para el monitoreo del tratamiento.

Métodos de determinacion
Determinacion cuantitativa de fosfatasa acida (FAC) IDV

Principio del método

Método Hillman: La fosfatasa acida a pH 5.0 hidroliza el a-naftilfosfato o fosfato inorganico a
a-naftol. El a-naftol se hace reaccionar con un cromégeno diazotado formando un compuesto

coloreado con pico de absorcion a 405 nm.
La fosfatasa acida que se determina con mayor frecuencia es la fosfatasa acida prostéatica.

2.2.9.2 Antigeno prostéatico especifico total (PSA total)

El antigeno prostatico especifico (PSA) es una glicoproteina con un peso molecular de 30000-
34000 Daltons que esta vinculada estrechamente a nivel estructural a la calicreina® glandular y
desempefia la funcién de una serinproteinasa. En sangre, la actividad proteolitica del PSA se
ve inhibida por la formacion de complejos irreversibles con inhibidores prostaticos como la

alfa-1-antiquimotripsina, la alfa-2 macroglobulina y otras proteinas de la fase aguda.

Junto a estos complejos, un 30 % del PSA se encuentra libre en sangre, una forma
proteoliticamente inactiva. Si la concentracion de PSA en suero se encuentra elevada,
generalmente se debe a una patologia de la prostata (prostatitis, hiperplasia benigna o

carcinoma), debido a que el PSA también se encuentra en las glandulas para uretrales y anales,

Enzima polipeptidica presente en el pancreas del hombre, plasma sanguineo y orina
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asi como también en el tejido mamario o bien aparece en caso de cancer mamario, se pueden
hallar reducidas concentraciones de PSA en la mujer. EI PSA también puede seguir siendo
detectable tras una prostatectomia radical. Los principales campos de aplicacion para las
determinaciones de PSA son el seguimiento de la evolucidn de pacientes con carcinoma de
préstata, asi como el control de la eficacia del tratamiento hormonal. El éxito del tratamiento
se reconoce en el grado en que disminuyen las concentraciones de PSA hasta alcanzar niveles
indetectables como consecuencia de la radioterapia, la terapia hormonal o la remocion
quirdrgica de la prostata. (Parkin DM, 2010)

La inflamacién o trauma de la prostata (p.ej. en casos de retencion urinaria o después de un
tacto rectal, citoscopia, colposcopia, biopsia transuretral, tratamiento por laser o ergonometria)
puede aumentar las concentraciones de PSA en duracién y magnitud. Ambos anticuerpos
monoclonales utilizados por el test Elecsys total PSA reconocen PSA y PSA-ACT, en una
base equimolar en el intervalo de 10-50 % de PSA libre/PSA total que son los cocientes de
PSA libre observados en la practica clinica. La cantidad de antigeno especifico de prostata en

la sangre depende de la produccion y de la integridad de la prostata.

Normalmente, el antigeno especifico de prdstata se produce en grandes cantidades en la
préstata y solo una pequefiisima cantidad de ésta sale a la sangre. Cuando se presenta un
cancer, se altera la estructura de la prdstata y como consecuencia sale, una mayor cantidad de
antigeno especifico de prostata a la sangre. A la luz de los conocimientos actuales, la mejor
opcidn para la deteccion temprana del cancer de préstata depende de la combinacién de dos
parametros relacionados con el antigeno especifico de prostata (total) y la fraccion libre del

antigeno.

La posibilidad de estar frente a un cancer de prostata es proporcional al valor del antigeno
especifico de prostata en sangre, a medida en que aumenta el porcentaje de la fraccion libre de
antigeno especifico de prostata, se aleja la posibilidad de cancer de préstata y se acerca mas al
diagnostico de una hiperplasia prostatica benigna y al contrario, a medida que el porcentaje
disminuye aumenta la posibilidad del cancer de préstata y se aleja del diagndstico de la
hiperplasia prostatica benigna. La mayoria de las organizaciones cientificas como la Sociedad

Americana de Cancer, la Asociacion Americana de Urologia y el Colegio Americano de
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Patdlogos, recomiendan medir cada afio el antigeno especifico de prostata en sangre y hacer
un control médico, incluido el tacto rectal, a todo hombre mayor de 50 afios o a partir de los

40 afios cuando hay antecedentes familiares de cancer de prostata o es de raza negra.

Dependiendo del antigeno especifico de prostata total, el medico decidira el paso a seguir de
acuerdo con un algoritmo similar, no necesariamente igual, dejando muy claro que éste sélo es
un modelo y que el médico lo podré ajustar o modificar de acuerdo con las circunstancias
propias de cada paciente. A partir del momento en que se detecta que el antigeno especifico de
préstata esta elevandose realiza la biopsia de préstata que esta indicada en todos los casos en
donde el antigeno especifico de prostata esta por encima de 10 ng/mL y se han excluido otras
causas, en particular las infecciones de la préstata o de la orina, y en los casos en donde el
antigeno se encuentra entre 2,5 ng/mL y 9,9 ng/mL, la decision se tomaré de acuerdo con el
porcentaje de la fraccién libre de antigeno especifico de prostata, valor que puede variar de

acuerdo con los métodos utilizados y la epidemiologia de la region.

2.2.9.3 Antigeno prostatico especifico libre (PSA libre)

El PSA esta presente en la sangre en dos formas principales. La mayoria circula en la sangre
rodeada y unida a proteinas plasmaticas y una pequefia cantidad circula libre de uniones

proteicas, llamada «PSA librex.

La prueba del porcentaje de PSA libre, indica qué cantidad del PSA total circula libre

comparado con el que esta unido a proteinas.

El riesgo de cancer aumenta si la relacion entre PSA libre y PSA total es menor al 25%.
Mientras menor sea la proporcién, mayor es la probabilidad de tener cancer prostatico.

Si el resultado del PSA total, por ejemplo, estd entre 4-10 ng/mL un valor anormal, con un

riesgo calculado del 25% de tener un cancer de préstata y al mismo tiempo cursa con un bajo

porcentaje del PSA total siendo PSA libre (menor del 10%) significa que la probabilidad de
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tener un cancer de prostata aumenta a un 50% y que por ello es necesario realizar una biopsia

diagnostica.

Un reciente estudio encontrd que si los hombres con resultados de PSA en el limite superior
(4-10 ng/mL) se realizaran una biopsia de préstata, se justificaba sélo cuando el porcentaje de
PSA libre era menor del 25%, encontrandose que alrededor del 20% de las biopsias de
prostata serian innecesarias y podrian haberse evitado. De modo que el medir la relacion del
PSA libre del total parece ser de particular interés en eliminar biopsias innecesarias en
hombres con niveles de PSA entre 4 y 10.21 Aunque esta prueba se usa ampliamente, existe

cierto desacuerdo en que el 25% es el mejor valor a usar.

Los pacientes con cancer de préstata tienen menor porcentaje de PSA libre, mientras que los
que sufren una hiperplasia benigna de prostata tienen una mayor proporcion de PSA libre. Es
importante tener en cuenta que la eyaculacion incrementa momentaneamente el nivel tanto de

PSA libre como total, retornando a valores basales dentro de 24 horas.

2.2.9.3.1 Técnica de obtencién de la muestra

Requerimientos previos a la prueba

Aparte de que el paciente y el médico que solicita la prueba deben velar para que se cumplan
los requisitos inherentes al laboratorio clinico, deben controlar aspectos pre-analiticos
(aquellos relacionados con las circunstancias que se presentan antes de tomar y procesar la

muestra) como los siguientes:

e La muestra de sangre para la prueba se debe tomar antes de cualquier procedimiento
urologico como tacto rectal, masaje prostatico, ultrasonido, biopsia de prostata,
cistoscopia, etc. Debido a que el antigeno especifico de prostata se puede elevar
falsamente y dar origen a estudios o procedimientos innecesarios. Aparte de lo anterior, el
paciente, antes de presentarse al laboratorio clinico para que le tome la muestra debe

asegurarse de los siguientes aspectos:
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e El antigeno especifico de prdstata como prueba de tamizaje se debe hacer estando
«aliviado» y, hasta donde no sea absolutamente necesario, no debe hacerse
intrahospitalario ya que la dieta «blanda» propia de los hospitales puede disminuirlo hasta
en un 50%.

e No haber tenido relaciones sexuales en las 24 horas anteriores, ya que a pesar de que las
variaciones usualmente son minimas puede dar origen a estudios innecesarios.

e No haber practicado ciclismo o deportes similares como la equitacion, en donde hay
presion sostenida en la zona cercana a la préstata (periné).

¢ No tener enfermedades infecciosas de la prostata (prostatitis) o de la orina, especialmente

cuando hay retencién de orina.
Ventajas

Es el método més sensible que existe en el cribado del cancer de prdstata, proporciona cierta
seguridad si el resultado es normal (es decir: verdadero negativo). Con su determinacién se
puede realizar el diagnostico del cancer de préstata antes de que aparezcan los sintomas,
permitiendo el tratamiento curativo del tumor. Si el tratamiento tiene éxito, se puede evitar el

riesgo de un c&ncer mas avanzado.
Desventajas

Puede no detectar un cancer de préstata, por lo que da una falsa seguridad (es decir: falso

negativo).

Un resultado positivo puede provocar ansiedad y pruebas meédicas innecesarias cuando en

realidad no hay un cancer.

Puede detectar tipos de cancer de lento crecimiento que no habrian dado sintomas ni acortado
las expectativas de vida del paciente.

Todos los tratamientos contra el cancer tienen efectos secundarios y no existe la certeza

absoluta de que vayan a tener éxito.
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2.2.9.4 Fundamentos del método

Anélisis ELISA para la determinacion cuantitativa del antigeno protéatico especifico total

en suero humano

El antigeno prostatico especifico (PSA) es una glicoproteina (serine proteasa) con un peso
molecular de 28,4 kDa, sintetizada por las células epiteliales prostéaticas. PSA no se detecta
solo en hombres pero también en mujeres, sufriendo de una cancer de mama (30-40%).

En el suero del hombre se puede detectar el PSA como molécula libre o compleja con

métodos inmunoldgicos.

Valores elevados de PSA se encuentran en hiperplasia benigna, prostatitis, asi como en
canceres prostaticos benignos, malignos y metastaticos. Como el cancer de prostata es el
maligno del hombre segundo en frecuencia, la deteccion de un nivel elevado de PSA es de
gran importancia en el diagndstico temprano. Por su alta sensibilidad, el valor de PSA en
suero ha resultado ser mas Util en el diagndstico y tratamiento de pacientes que la fosfatasa

prostatica acida.

TECNICA

Reactivos:

e Tiras de micro pocillos en portatiras
e Calibradores

e Conjugado enzimatico

e Solucion de lavado

e Sustrato

e Solucion de parada
Muestra:

Suero

Las muestras pueden almacenarse por 5 diasa 2 a 8 ° C, o por hasta 30 dias a -20 ° C.
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CUADRO N. 1 Esquema de pipeteo de PSA total

Los reactivos y las muestras deben estar a temperatura ambiente antes del uso

Etapa 1 Pocillo (ul)
Al...A2 E2...
Calibrador Muestra
Calibrador 25 -
Muestras, controles en duplicado -- 25
Conjugado 100 100

Mesclar y cubrir las tiras con cinta adhesiva

Incubar por 30 min a 20-25 ° C.

Lavar 5 veces

WASH 300 300
Etapa 2

SUBSTRATO 100 100

Incubar por 15 min a 20-25 ° C.

STOP 100 100

Mesclar cuidadosamente

Medir la absorbancia a 450 nm lo mas pronto posible o dentro de 10 min. Después de

terminarla reaccién usando una longitud de onda de referencia de 630-690 nm.

Fuente: Técnica de Human
Elaborado por: Alexandra Chulli y Danny L6pez

Analisis ELISA para la determinacion cuantitativa del antigeno protatico especifico libre

en suero humano
El antigeno prostatico especifico (PSA) es una glicoproteina (serine proteasa) con un peso

molecular de 28,4 kDa, sintetizada por las células epiteliales prostaticas. PSA no se detecta

solo en hombres pero también en mujeres, sufriendo de una cancer de mama (30-40%).
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Valores elevados de PSA se encuentran en prostatitis, hiperplasias prostaticas benignas y en
canceres prostaticos malignos o metastaticos (PCA). Como el cancer de prostata es el
maligno del hombre segundo en frecuencia, la deteccion de un nivel elevado de PSA es de

gran importancia en el diagnostico temprano.

Principio

La prueba Elisa esta destinada al uso profesional. El Elisa para deteccion directa del antigeno,
hace uso de la alta afinidad de la biotina a la estreptavidina que esta recubierta a la superficie
de los micro pocillos Elisa. En la primera etapa de incubacién se mesclan muestras,
calibradores o controles y el conjugado enzimatico-anticuerpo (anticuerpos monoclonales anti
PSA biotinados y anticuerpos marcados con peroxidasa) para formar un inmunocomplejos
especifico que se fija a las superficies de los micro pocillos con la interaccién de la biotina con

la estreptavidina inmovilizada.

Al final de la incubacién el exceso de conjugado y antigenos no fijados, son eliminados por
lavado: Se carga TMB/Sustrato, se forma un color azul que se transforma a amarillo después
de para la reaccion. La intensidad del color es directamente proporcional a la concentracion de
fPSA conocidas.
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CUADRO N. 2 Esquema de pipeteo de PSA libre

Muestra:
Suero

Las muestras pueden almacenarse por 5 diasa 2 a 8 ° C, o por hasta 30 dias a -20 ° C.

Los reactivos y las muestras deben estar a temperatura ambiente antes del uso

Etapa 1 Pocillo (ul)
Al...A2 E2...
Calibrador Muestra
Calibrador 50 -
Muestras, controles en duplicado -- 50
Conjugado 100 100

Mesclar y cubrir las tiras con cinta adhesiva

Incubar por 30 min a 20-25 ° C.

Lavar 5 veces

WASH 300 300
Etapa 2

SUBSTRATO 100 100

Incubar por 15 min a 20-25 ° C.

STOP 50 50

Mesclar cuidadosamente

Medir la absorbancia a 450 nm lo méas pronto posible o dentro de 10 min. Después de
terminarla reaccion usando una longitud de onda de referencia de 630-690 nm.

Fuente: Técnica de Human
Elaborado por: Alexandra Chulli y Danny L6pez
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2.2.9.5 Valores normales de antigeno prostatico especifico (PSA)

El examen del antigeno prostatico especifico (PSA) mide la cantidad de éste en la sangre. Los
valores normales pueden variar de un laboratorio a otro. Ya que el nivel normal de PSA
parece elevarse con la edad, pueden usarse rangos especificos de la edad. Sin embargo, el uso
de rangos especificos de la edad es controvertido y algunos médicos prefieren usar un rango

para todas las edades.

Por esta razon es importante que usted analice los resultados con su médico.

CUADRO N. 3 Valores referenciales de las técnicas utilizadas

PSATOTAL | PSA LIBRE

Hasta 4 ng/ml | Hasta 0,8 ng/ml

Fuente: Técnica de Human
Elaborado por: Alexandra Chulli y Danny L6pez

2.2.9.5.1 Significado clinico de los valores

Los niveles altos no siempre significan que haya cancer de préstata. Los niveles de PSA
pueden ser altos si la prostata esta agrandada (hipertrofia benigna de préstata o BPH, por sus
siglas en inglés) o inflamada (prostatitis).

Niveles de PSA maés altos de 8.0 ng/mL (o 8.0 mcg/L) probablemente significan que tiene
cancer de proéstata. Para confirmar el diagnostico de cancer se necesita una ecografia
transrectal (TRUS, por sus siglas en inglés) y una biopsia de préstata. Puede hacerse una
prueba de seguimiento, la prueba de porcentaje libre de antigeno prostatico especifico (PSA
libre), para ver si debe hacerse una biopsia para revisar si hay cancer. Los hombres con bajo

porcentaje de PSA libre tienen mayor posibilidad de contraer cancer, como se muestra:
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CUADRO N. 4 indice de PSA libre/PSA total

Porcentaje de PSA libre | Probabilidad de cancer
Mayor del 25 % 8%

20 %-25 % 16 %
15%-20% 20 %
10%-15% 28 %

0%-10% 56 %

Fuente:https://www.google.com/search?q=Valores+normales+de+antigeno+prostatico
Elaborado por: Alexandra Chulli y Danny L6pez

2.2.9.6 Determinacién de antigeno prostatico especifico

El analisis del antigeno prostatico especifico mide el nivel del PSA en la sangre. Se extrae una
muestra de sangre y se mide la cantidad de PSA en el laboratorio. Cuando la glandula de la

préstata se agranda, los niveles de PSA en la sangre tienden a elevarse.

Los niveles del antigeno prostatico especifico pueden elevarse debido al céncer o a
condiciones benignas (no cancerosas). Ya que el PSA es producido por el cuerpo y puede ser
usado para detectar enfermedades, a veces se le llama marcador biolégico 0 marcador tumoral.
Al envejecer los hombres, las condiciones benignas de la préstata y el cancer de la prostata

ocurren con mas frecuencia.

Las condiciones benignas de la prostata mas comunes son la prostatitis (inflamacién de la
prostata) y la hiperplasia benigna de la préstata (agrandamiento de la prostata). No existe
evidencia de que la prostatitis o la hiperplasia benigna de la prdstata causen cancer, pero es
posible que un hombre tenga una o ambas condiciones y que desarrolle también cancer de la
prostata. Aunque los niveles de PSA por si solos no ofrecen informacion suficiente para que

los médicos puedan distinguir entre las condiciones benignas de la préstata y el cancer, el

28



médico tomara en cuenta el resultado de este analisis al decidir si debe investigar mas a fondo

para buscar signos de cancer de la prostata.

2.2.9.6.1 Forma en que se realiza el examen

La sangre se extrae de una vena generalmente de la parte interior del codo o del dorso de la
mano. El sitio de puncién se limpia con un desinfectante (antiséptico). Luego se envuelve una
banda elastica alrededor de la parte superior del brazo con el fin de aplicar presionen el area 'y
hacer que la vena se llene de sangre. Luego, se introduce suavemente una aguja en la vena y
recoge la sangre en un frasco hermético o un tubo pegado a la aguja. La banda elastica se
retira del brazo. Una vez que se ha recogido la muestra de sangre se retira la aguja y se cubre
el sitio de la puncion para detener cualquier sangrado. En bebés o nifios pequefios, se puede
utilizar un instrumento puntiagudo llamado lanceta para punzar la piel y hacerla sangrar. La
sangre se recoge en un tubo pequefio de vidrio llamado pipeta, en un porta objetos o en una

tira reactiva.

Finalmente, se puede colocar un vendaje sobre el area si hay un sangrado.

Factores de Riesgo:

Sacar sangre de una vena tiene poco riesgo. Algunas personas se les hardn un moreton o
alguna magulladura en el lugar en donde se introdujo la aguja llamado hematoma. La

probabilidad de desarrollar un hematoma es mayor en la gente que toma aspirinas.

e Sangrado excesivo

e Desmayo (raro) o sentirse aturdido

e Moretones (una pequefia cantidad de sangre que se acumula debajo de la piel)
e Hematoma (una cantidad mayor de sangre acumulada bajo la piel)

e Infeccion (esto es raro)
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La obtencién mediante un pinchazo de la vena puede producir cierto dolor La posible

dificultad en encontrar la vena apropiada puede dar lugar a varios pinchazos.

Inflamacion de la vena (Flebitis), a veces la vena se ve alterada, bien sea por una causa
meramente fisica o porque se ha infectado. Se debera mantener la zona relajada unos dias y se
puede aplicar una pomada tipo hiruboido o trombocido en la zona. Si el problema persiste o

aparece fiebre debera consultarlo con su médico.

2.2.9.6.2 Métodos de determinacion

Varias técnicas se han utilizado como por ejemplo:

e Electro quimioluminiscencia.
e Inmunocromatografia in vitro (test SD BIOLINE PSA)
e ELISA

El uso 6ptimo del test de Antigeno Prostatico Especifico requiere de la estandarizacion de los
ensayos que se usan para medirla. Esta estandarizacién beneficia a los médicos y a los

pacientes, y permite la comparacién de resultados entre laboratorios.

Preparacion

La preparacidn es sencilla pero debe seguirse estrictamente. En caso contrario, los resultados

se alteran.

e Ayuno previo de 12 horas

e Abstinencia sexual una semana antes de la toma de la muestra pues la actividad sexual
incrementa el PSA

e Evitar con una semana de anticipacion el tacto rectal y la ecografia transrectal pues
estas incrementan el PSA

e Evitar el estrefiimiento o diarrea exagerados con una semana de anticipacion, pues

ellas elevan el PSA
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Algunos medicamentos utilizados para tratar la préstata suelen reducir la concentracion

sanguinea del PSA por lo cual es prudente suspenderlos una o dos semanas antes del examen.
Muestra: Suero recogido en tubos estandar de muestra o tubos conteniendo gel de separacion.
Almacenamiento: 5 dias a 2-8 °C, 6 meses a -20 °C. Congelar s6lo una vez.

Contraindicaciones: Evite ciclos repetidos de congelacién y descongelacion.

Materiales:
e Jeringuillas
e (Guantes
e Algodon
e Torniquete
e Alcohol
e Tubos sin anticoagulante y gel separador
e Pipetas automaticas
e Centrifuga
e Gradilla

Reactivos

M Macroparticulas recubiertas de estreptavidina (tapa transparente), 1 frasco, 6,5 mL:

Microparticulas recubiertas de estreptavidina: 0,72 mg/mL; conservante.

R1 Anticuerpo anti-PSA~biotina (tapa gris), 1 frasco, 10 mL.:

Anticuerpo biotinilado monoclonal anti-PSA (raton) 1,5 mg/L; tampon fosfato
100 mmol/L, pH 6,0; conservante.

R2 Anticuerpo anti-PSA~Ru (bpy)2+ (tapa negra), 1 frasco, 10 mL.:
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Anticuerpo monoclonal anti-PSA (raton) marcado con quelato de rutenio 1,0 mg/L; tampdn

fosfato 100 mmol/L, pH 6,0; conservante.

Obtencion y preparacion de las muestras:

Solo se ha analizado y considerado apto el tipo de muestras aqui indicado. Si se emplea citrato
sodico como anticoagulante, corregir los resultados en + 10 %.Criterio: Recuperacion dentro
de 90-110 % del valor sérico o bien, la pendiente de 0,9-1,1 + interseccion dentro de < £ 2

veces la sensibilidad analitica (LID) + coeficiente de correlacion > 0,95.

Centrifugue las muestras que contengan precipitado antes de efectuar la prueba.

No emplee muestras inactivadas por calor. No utilice muestras ni controles estabilizados con
azida. Se debe garantizar una temperatura de 20-25 °C para la medicion de muestras de
pacientes, calibradores y controles. Debido a posibles efectos de evaporacion, determinar las
muestras, controles y calibradores dentro de un lapso de 2 horas. El antigeno prostatico (PSA)
es una proteina de 33 kD, producida primariamente en el epitelio prostatico, y en la capa
epitelial de las glandulas peri uretral. La forma principal es el PSA conjugado con el inhibidor
de la serin proteasa, alfa antiquimotripsina. La alfa antiquimotripsina se une aproximadamente
al 90 % del PSA sérico y este PSA conjugado a la alfa antiquimotripsina funciona como una
serin proteasa enzimaticamente inactiva. A pesar de sus conocidas ventajas, el PSA pierde

validez cuando sus valores oscilan entre 4.0 y 10 ng/ml.

Una zona gris en la cual las posibilidades diagndsticas pueden ser hiperplasia prostatica
benigna o adenocarcinoma de prostata, patologias en las cuales, el diagnéstico y tratamiento
oportunos tienen evidentes ventajas. Se ha demostrado que el uso clinico de la relacion PSA
Libre / PSA Total, es de utilidad para el diagnostico en este tipo de pacientes. Las
publicaciones indican que se puede, con un intervalo de confianza adecuado, establecer qué
paciente se beneficia de una biopsia prostatica y qué paciente no la requiere, evitando asi la
morbilidad asociada al procedimiento, y también disminuyendo el costo de un procedimiento

posiblemente no indicado.
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La posibilidad de tener un cancer de prostata aumenta a medida que el porcentaje de PSA libre
disminuye. La mayor utilidad clinica del porcentaje del PSA libre es detectar cancer de
prostata en hombres con valores de PSA intermedios (4.0 — 10.0 ng/ml). Un beneficio ha sido

disminuir el numero de biopsias negativas para diagnosticar un paciente con cancer.

2.2.9.6.3 Principio del test

Técnica sandwich con una duracion total de 18 minutos.

1% incubacion: 20 ul de muestra, un anticuerpo biotinilado monoclonal especifico anti-PSA y
un anticuerpo especifico monoclonal anti-PSA marcado con quelato de rutenio forman un

complejo sandwich.

2% incubacion: Después de incorporar las microparticulas recubiertas de estreptavidina, el
complejo formado se fija a la fase solida por interaccion entre la biotina y la estreptavidina. La
mezcla de reaccién es trasladada a la célula de lectura donde, por magnetismo, las micro
particulas se fijan temporalmente a la superficie del electrodo. Los elementos no fijados se
eliminan posteriormente con el reactivo ProCell. Al aplicar una corriente eléctrica definida se
produce una reaccién quimio luminiscente cuya emisién de luz se mide directamente con un

fotomultiplicador.

Los resultados se obtienen mediante una curva de calibracidén generada por el sistema a partir

de una calibracion a 2 puntos y una curva master incluida en el cddigo de barras del reactivo.
Estabilidad:

En frasco cerrado, a 2-8 °C - Hasta la fecha de caducidad indicada

Una vez abierto, a 2-8 °C - 12 semanas
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Calibracion:

Trazabilidad: El presente método ha sido estandarizado frente al estandar de referencia de
Standfor/OMS 96/670 (90 % de PSA-alfa-antiquimotripsina + 10

Control de calidad:

Los controles con diferentes intervalos de concentracion deberian efectuarse junto con el test

en determinaciones simples por lo menos 1 vez cada 24 horas, con cada estuche de reactivos y

siempre que se realice una calibracién. Los intervalos y limites de control tienen que adaptarse

a las necesidades individuales de cada laboratorio.

Sensibilidad funcional

0,03 ng/ml

La sensibilidad funcional es la menor concentracion de analito cuya medicion puede

reproducirse con un coeficiente de variacion intermedio para la precision < 20 %.

Especificidad analitica

Para los anticuerpos monoclonales empleados se han obtenido las siguientes reacciones

cruzadas: PAP y ACT: ninguna; PSA y PSA-ACT se reconocen en una base equimolar.

2.2.9.7 Utilidad de los valores:

CUADRO N. 5 Utilidad de los valores

NIVELES PATOLOGIA RECOMENDACION
Niveles normales Ninguna Ninguna
Niveles elevados ligeramente | Ninguna Continuar los estudios

Niveles muy elevados

Cancer de prostata
Hipertrofia prostatica benigna
Prostatitis

Confirmar con el especialista

Elaborado por: Alexandra Chulli y Danny L6pez

Fuente: Técnica de Human
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2.2.9.8 Biopsia prostéatica

La biopsia de prostata es un procedimiento quirdrgico mediante el cual se perfora la
prostata usualmente a través del recto y se obtiene tejido prostatico para ser estudiado por el
patélogo en busca de cancer. Existen al menos 18 razones por las cuales evitarla.

Como se hace la Biopsia de Préstata

Hay dos técnicas para efectuar la biopsia prostatica y en ambas se utiliza una aguja compuesta
por un segmento o varilla terminado en punta que se desliza dentro de un cilindro delgado. Al
girar o al retroceder el segmento interno dentro del cilindro se produce el corte. La técnica
mas comun es introducir una aguja flexible acoplada a una sonda ecogréfica a través del ano,
y atravesar con la aguja la pared del recto hasta llegar a la préstata. EI otro método usa una
aguja rigida perforando en el espacio que hay entre el escroto y el ano, atravesando los tejidos
hasta llegar a la prostata, usando la guia de una sonda ecografica introducida en el recto y

colocada paralelamente a la aguja.

En ambos casos se utiliza una pistola de resorte que dispara la parte interna de la aguja hacia
adelante para luego retrocederla y cortar el tejido prostatico durante el retroceso. Actualmente

ya son comunes biopsias de 24 o mas disparos, cada uno muy doloroso.

2.3 Definicion de términos basicos

PROSTATA: La prostata es una glandula del varén que produce y secreta un liquido en el

que se transportan los espermatozoides.

PROSTATITIS DE ORIGEN BACTERIANO: Son producidas generalmente por los

gérmenes gue infectan habitualmente el tracto urinario, en especial Escherichia Coli.

CANCER DE PROSTATA: Es raro que se presente antes de los 50 afios y su incidencia

aumenta con la edad.
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PSA (APE O ANTIGENO PROSTATICO ESPECIFICO): sirve para valorar la respuesta

al tratamiento y para diagnosticar cancer de prostata.

2.4 Hipotesis

La determinacion de antigeno prostatico especifico total y libre ayuda al diagnostico de
alteraciones prostaticas benignas y malignas en hombres de 50 a 70 afios que asisten al

Hospital Andino Alternativo de Chimborazo en el periodo enero a junio 2015.

2.5 Variables

2.5.1 Variable independiente

Determinacion de antigeno prostatico especifico total y libre.

2.5.2 Variable dependiente

Diagnostico de alteraciones prostaticas benignas y malignas.

36



2.6 Operacionalizacion de las variables

CUADRO N. 6 Variables

VARIABLE ~ TECNICASE
CONCEPTO CATEGORIA | INDICADOR
INDEPENDIENTE INSTRUMENTOS
Determinacion de Esla Niveles TECNICA

antigeno prostatico

especifico total y libre

cuantificacion de
las glicoproteinas
en sangre cuyos

valores se elevan
por una patologia

de la préstata

Glicoproteina

normales de

PSA total
0-4 ng/ml

PSA libre
0-0.8 ng/ml
Niveles

elevados de

Observacién

INSTRUMENTO

Técnica de

determinacion

PSA total vy
libre.
VARIABLE . TECNICASE
CONCEPTO CATEGORIA | INDICADOR
INDEPENDIENTE INSTRUMENTOS
Diagnostico de Es un conjunto de | Alteraciones Benignas TECNICA
alteraciones alteraciones  que ) »
. . Malignas Observacion
prostaticas benignasy | pueden aumentar

malignas

la forma y tamafio

de la préstata.

Tamaiio de la

prostata

INSTRUMENTO

Técnica de

determinacion
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CAPITULO 111
3. MARCO METODOLOGICO

3.1 Método cientifico

Método deductivo:

Se empled el método deductivo para formular la hipdtesis de investigacion partiendo de la
teoria general que manifiesta; la determinacion del Antigeno prostatico especifico y Libre
ayuda al diagndstico de alteraciones prostaticas benignas y malignas. Mediante la
determinacion de laboratorio se podran deducir conclusiones a través del empleo metodico de

las reglas de la Logica.

Este método se utilizd interpretar los resultados de los exdmenes realizados a los

pacientes.

Método Inductivo:

Se utiliz6 este método mediante la observacion de los hechos, mismos que fueron registrados;
clasificados y estudiados; mediante la derivacion inductiva que partiendo de la observacion de
los hechos, permiti6 contrastar la hipétesis.

3.1.1 Tipo de investigacion

Descriptiva: Debido a que se establecen las caracteristicas del grupo en estudio que fue
sometido a analisis de laboratorio para realizar una descripcién de variables como edad y

valores de los analisis realizados para asi buscar la solucion al problema planteado.

Explicativa: Este tipo de investigacion sirvio para explorar, describir y correlacionar las
causas que generan las alteraciones prostaticas benignas y malignas en los pacientes y realizar

una explicacién de sus consecuencias.
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3.1.2 Disefio de investigacion

De Campo: Porque la investigacion se llevé a cabo en un determinado lugar en donde el
investigador y la muestra estan realmente en contacto para que se pueda estudiar

minuciosamente cada una de las caracteristicas del fendmeno.

Documental: Debido a que se utiliz6 informacion de documentos como libros, péginas

electrénicas especializadas, revistas cientificas y otros.

3.2 Poblacién y muestra

3.2.1 Poblacién

En esta investigacion la poblacion estuvo compuesta por 60 Pacientes de 50 a 70 afios que
asistieron al Hospital Andino Alternativo de Chimborazo en el periodo en estudio es decir de

enero a junio del afio 2015.

3.2.2 Muestra

La muestra estuvo compuesta por toda la poblacion utilizando el tipo de muestreo intencional,
ya que el tema de investigacion nos da los criterios de exclusion que son pacientes de 50 a 70

afios de edad. En este caso se escogieron a todos los pacientes que acudieron a realizarse las
pruebas de PSA total y libre.

3.3 Técnicas e instrumentos de recoleccion de datos

Se utilizé la técnica de la observacion y el instrumento fue la técnica de la determinacién de
PSA total y libre.
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3.4 Técnicas para el analisis e interpretacion de los resultados.
Los resultados fueron:

Limpiados

Ordenados

Tabulados

Graficados

Analizados e interpretados
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3.5 Analisis e interpretacion de resultados

TABLA N. 1 Pacientes investigados por edades que asisten al HAACH

EDAD | FRECUENCIA | PORCENTAJE
50-55 5 8 %
56-60 12 20 %
61-65 14 23 %
66-70 29 49 %
TOTAL 60 100 %

Fuente: Laboratorio clinico del Hospital Andino Alternativo de Chimborazo
Elaborado por: Alexandra Chulli y Danny L6pez

GRAFICO N. 2 Pacientes investigados por edades que asisten al HAACH

EDAD
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o 50-55 56-60 81-65 o6-70
W FRECUENCIA 5 12 14 29
mPORCENTAJE 8% 20% 23% 49%%

Fuente: Laboratorio clinico del Hospital Andino Alternativo de Chimborazo
Elaborado por: Alexandra Chulli y Danny Lépez

INTERPRETACION

Referente a la edad de los examinados, 5 pacientes que corresponde al 8 % estan en la edad de
50-55 afios, 12 pacientes, equivalente al 20 %, en edad de 56-60 afios, 14 pacientes,
correspondiente 23 % edad de 61-65 afios, y 29 pacientes que corresponde al 49 % estan en

sobre los 65 afos de edad.
ANALISIS

La mayor cantidad de pacientes examinados esta en la edad de 60 a 70 afios. Las alteraciones

protesticas son prevalentes sobre los 50 afios de edad.
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TABLA N. 2 Determinacion de PSA total en pacientes que asisten al HAACH

FRECUENCIA | PORCENTAJE
RANGO NORMAL 33 55 %
FUERA DE RANGO 27 45 %
TOTAL 60 100 %

Fuente: Laboratorio clinico del Hospital Andino Alternativo de Chimborazo
Elaborado por: Alexandra Chulli y Danny L6pez

GRAFICO N. 3 Determinacion de PSA total en pacientes que asisten al HAACH
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Fuente: Laboratorio clinico del Hospital Andino Alternativo de Chimborazo
Elaborado por: Alexandra Chulli y Danny L6pez

INTERPRETACION
Mediante las pruebas de laboratorio realizadas, se determina que, 33 pacientes equivalente al
55 %, presentan valores normales, mientras que, 27 pacientes que corresponde al 45 %, se

encuentran fuera de los valores normales.
ANALISIS

Casi la mitad de los pacientes que se realizaron la determinacion de PSA Total, se encuentran

fuera de valores normales.
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TABLA N. 3 Determinacién de PSA libre en pacientes que asisten al HAACH

FRECUENCIA | PORCENTAJE
RANGO NORMAL 48 80 %
FUERA DE RANGO 12 20 %
TOTAL 60 100 %

Fuente: Laboratorio clinico del Hospital Andino Alternativo de Chimborazo
Elaborado por: Alexandra Chulli y Danny L6pez

GRAFICO N. 4 Determinacion de PSA libre en pacientes que asisten al HAACH
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W FUERA DE RANGO 12 20%

Fuente: Laboratorio clinico del Hospital Andino Alternativo de Chimborazo
Elaborado por: Alexandra Chulli y Danny Lépez

INTERPRETACION
Mediante las pruebas de laboratorio realizadas, se determina que, 48 pacientes equivalente al
80 %, presentan valores dentro de rangos normales, mientras que, 12 pacientes que

corresponde al 20 %, se encuentran fuera de los valores normales.

ANALISIS
La mayor parte de pacientes que se realizaron la determinacion de PSA, se encuentran dentro

de valores normales. Un pequefio grupo presenta valores sobre los considerados normales.
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TABLA N. 4 Analisis comparativo del PSA total Y PSA libre

NORMAL | FUERA DE RANGO
PSATOTAL 55 % 45 %
PSA LIBRE 80 % 20 %

Fuente: Laboratorio clinico del Hospital Andino Alternativo de Chimborazo
Elaborado por: Alexandra Chulli y Danny L6pez

GRAFICO N. 5 Analisis comparativo del PSA total Y PSA libre
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Fuente: Laboratorio clinico del Hospital Andino Alternativo de Chimborazo
Elaborado por: Alexandra Chulli y Danny L6pez

ANALISIS.

Como se puede evidenciar en el grafico, el 45 % de pacientes que se realizaron PSA total,
resultaron con valores sobre los valores normales, lo cual nos evidencia que la prueba PSA
total si es especifica para determinar alteraciones prostaticas benignas y malignas. En cuanto

al PSA libre Gnicamente el 20 % presenta valores fuera de los normales.
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TABLA N. 5 Valores por rango de determinacion

VALOR | FRECUENCIA | PORCENTAJE
1-4 33 55 %
5-8 12 20 %
9- o mas 15 25 %
60 100 %

Fuente: Laboratorio clinico del Hospital Andino Alternativo de Chimborazo
Elaborado por: Alexandra Chulli y Danny L6pez

GRAFICO N. 6 Valores por rango de determinacion
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Fuente: Laboratorio clinico del Hospital Andino Alternativo de Chimborazo
Elaborado por: Alexandra Chulli y Danny L6pez

INTERPRETACION

De los 60 pacientes analizados, 27 que corresponde al 45 % presentan valores fuera de rangos
normales, y se encuentran en los siguientes valores; 1-4 el 55%, 5-8 el 20 %, 9 en adelante el
25 %.
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SENSIBILIDAD

o VP
" VP+FN

39
39+ 2

S=95%

ESPECIFICIDAD

VN
" VN + FP

21
21+ 14

E=60 %

Con una relacién PSAL/PSAT de 0,4

PSA entre 4 y 10 ng/ml e indice PSA libre/PSA total mayor a 0,25: Riesgo de Cancer menor a
10%.
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3.6 Comprobacion de la hipétesis

Para comprobar la hipotesis se utilizara la técnica porcentual.

La hipotesis planteada: La determinacion de antigeno prostatico especifico total y libre ayuda
al diagnostico de alteraciones prostaticas benignas y malignas en hombres de 50 a 70 afios que
asisten al Hospital Andino Alternativo de Chimborazo en el periodo enero a junio 2015, se

comprueba bajo los siguientes argumentos:

Del total de 60 pacientes que fueron analizados en el laboratorio del Hospital Andino
Alternativo, en la dosificacién de PSA total el 45 % presenta valores altos, lo cual demuestra

la especificidad de la prueba.
En relacion al PSA libre, del total de 60 pacientes que fueron analizados en el laboratorio del
Hospital Andino Alternativo, el 20 % presenta valores fuera de lo normal, lo cual demuestra

que las dos pruebas deberian realizarse en conjunto.

Con los antecedentes expuestos, al establecer el porcentaje significativo de pacientes con

valores de PSA total y libre alterados, la hip6tesis planteada se comprueba positivamente.
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CAPITULO IV

4. CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

4.1 Conclusiones

» Los pacientes que acudieron al servicio de laboratorio a realizarse las pruebas de PSA
total y libre, en cuanto a la edad, el grupo mayoritario estéa entre los 66 a 70 afios de edad, con
el 49 %, entre 61 a 65 afios con el 23 %, evidenciandose que; el grupo de 60 a 70 afios es el
que presenta mayor riesgo de padecer la patologia.

> Al realizar la determinacidn de PSA total en los pacientes que acudieron a realizarse las
pruebas de laboratorio, el 45 % de los examinados presentd valores fuera de los rangos
normales, evidenciandose un porcentaje estadisticamente alto que puede ayudar a corroborar

la alta incidencia de la patologia en el grupo en estudio.
> Referente a la determinacion de PSA libre en los pacientes, el 20 %, de los examinados,

presenta valores fuera de los rangos normales, evidencidndose que es un nimero importante el

que referencia alteraciones compartibles con patologias prostaticas.
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4.2 Recomendaciones

» Se recomienda a los pacientes a partir de los 50 afios de edad, realizarse la prueba de PSA
total y libre, como indicador para descartar patologias prostaticas, de esta edad en adelante es

cuando se hace notoria la sintomatologia compatible con alteraciones de la prostata

» Se recomienda a los analistas de laboratorio utilizar técnicas inmunoldgicas para la
determinacion de PSA total y libre, para de esta forma ejecutar los procesos con la mayor

confiabilidad que ofrece la técnica para ayudar al diagndstico de patologias prostaticas

» A los pacientes, que deben realizarse la dosificacion de PSA total y libre, tomar en
consideracién las recomendaciones antes de realizarse las pruebas a fin de evitar errores
humanos e instrumentales que puedan causar falsos positivos o valores alterados que no son

reales y puedan confundir el diagndstico.
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ANEXOS
Anexo 1

Fotos de los investigadores

Muestras de pacientes (suero)

‘Nﬂf’.‘l“mﬂ‘Hl\ :.4
P 4T W

Fuente: Laboratorio clinico del Hospital Andino Alternativo de Chimborazo
Elaborado por: Alexandra Chulli y Danny L6pez

Reactivos utilizados

Fuente: Laboratorio clinico del Hospital Andino Alternativo de Chimborazo
Elaborado por: Alexandra Chulli y Danny L6pez
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Investigadora realizando la determinacion

Fuente: Laboratorio clinico del Hospital Andino Alternativo de Chimborazo
Elaborado por: Alexandra Chulli y Danny Ldpez

Investigador preparando los reactivos

Fuente: Laboratorio clinico del Hospital Andino Alternativo de Chimborazo
Elaborado por: Alexandra Chulli y Danny L6pez
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Investigador realizando la determinacién

Fuente: Laboratorio clinico del Hospital Andino Alternativo de Chimborazo
Elaborado por: Alexandra Chulli y Danny L6pez

Investigadora realizando la determinacion

Fuente: Laboratorio clinico del Hospital Andino Alternativo de Chimborazo
Elaborado por: Alexandra Chulli y Danny L6pez
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Anexo 2 Tabla General

TABLA GENERAL
PSA PSA
NUMERO| SEXO EDAD TOTAL | LIBRE
1 Masculino 61 8.5
2 Masculino 65 4.0
3 Masculino 67 7.5
4 Masculino 57 0.9
5 Masculino 69 6.8
6 Masculino 68 12.7 3.3
7 Masculino 70 4.0
8 Masculino 58 1.2
9 Masculino 63 0.7
10 Masculino 69 5.9
11 Masculino 66 3.1
12 Masculino 67 1.2
13 Masculino 67 6.6
14 Masculino 70 4.9
15 Masculino 66 10.0 2.5
16 Masculino 56 0.5
17 Masculino 56 5.3
18 Masculino 60 0.3
19 Masculino 61 1.4
20 Masculino 63 0.2
21 Masculino 57 1.9
22 Masculino 60 4.1
23 Masculino 66 0.7 0.2
24 Masculino 68 1.3
25 Masculino 64 71.3 16.2
26 Masculino 52 1.1
27 Masculino 69 10.9 1.2
28 Masculino 57 5.1
29 Masculino 69 2.4
30 Masculino 62 0.6
31 Masculino 65 3.0 0.6
32 Masculino 50 1.2
33 Masculino 70 3.1
34 Masculino 63 13.0 1.2
35 Masculino 53 4.1
36 Masculino 56 7.2 0.7
37 Masculino 65 5.7 0.4
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38 Masculino 58 70.8 12.7
39 Masculino 55 0.5 0.06
40 Masculino 57 6.6 1.6
41 Masculino 60 1.1
42 Masculino 50 1.2
43 Masculino 60 3.0
44 Masculino 57 3.8
45 Masculino 68 8.3 1.8
46 Masculino 70 3.1
47 Masculino 64 10.4 2.6
48 Masculino 65 10.2 1.5
49 Masculino 70 2.6
50 Masculino 70 1.6
51 Masculino 57 1.1
52 Masculino 65 2.6
53 Masculino 69 8.0 0.8
54 Masculino 61 3.9
55 Masculino 63 4.0
56 Masculino 66 78.6 21.5
57 Masculino 60 54.2
58 Masculino 62 14.5 2.4
59 Masculino 58 6.2 1.5
60 Masculino 67 9.7 1.5

Fuente: Laboratorio clinico del Hospital Andino Alternativo de Chimborazo

Elaborado por: Alexandra Chulli y Danny Lépez
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Anexo 3. Registros de laboratorio
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