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RESUMEN

Introduccién: el antigeno prostatico especifico (PSA) es el marcador de afectaciéon
prostatica mas frecuentemente utilizado. Valores mayores de 4 ng/ml se han asociado
a aumento en el diagnostico de cancer de prostata, por lo cual se indica la biopsia
prostatica. Sin embargo, existen otras entidades patoldgicas que también pueden
causar dicho aumento, como las inflamaciones e infecciones de la préstata.
Objetivos: estimar la incidencia de cancer de prdstata en pacientes con PSA entre 4 y
10 ng/ml, que recibieron terapia con antibiéticos por sospecha de prostatitis subclinica.
Materiales y métodos: estudio observacional realizado en historias clinicas de
paciente de tres centros de Cartagena, Colombia, donde se incluyeron varones mayores
de 50 afios con PSA entre 4 y 10 ng/ml, sin manifestaciones clinicas de prostatitis.
Se excluyeron aquellos con biopsias prostaticas previas, tratamiento previo para
prostatitis, anormalidades al tacto rectal o uso previo de inhibidores de 5-alfa reductasa.
Se analizaron variables como edad, PSA antes y después del tratamiento antibidtico, la
variabilidad de los niveles y el resultado de la biopsia. Los resultados se consideraron
estadisticamente significativos cuando p <0.05.

Resultados: se incluyeron las historias clinicas de 170 pacientes y se realizé diagnostico
de cancer de prostata en el 29.4% de los pacientes. 38.3% de los pacientes evaluados
de la Clinica Universitaria San Juan de Dios, 29.3% del Hospital Universitario el Caribe
y 23.9% de la Clinica Medihelp Services. La mediana del valor del PSA pretratamiento
fue 7.4 ng/ml (RI=6.3-8.6) y posterior al tratamiento de 7.6 ng/ml (RI= 6.5-9.4). En
el grupo con cancer de prostata, el PSA postratamiento tuvo mediana de 9.3 ng/ml
(RI=7.9-10.9) y en el grupo sin cancer 7.2 ng/ml (RI=6.1-8.4) (p<0.0001). El aumento
del PSA luego del tratamiento antibiético en mas de 2 ng/ml, mostrd sensibilidad del
82.0% y especificidad del 59.2% para diagndstico de cancer de prostata.
Conclusiones: se encontrd presencia de cancer de prdstata, luego de administrar
antibioticos por supuesta prostatitis asintomatica, en la tercera parte de los pacientes.
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INTRODUCCION

Diagnostico de cancer de prostata posterior a tratamiento antibiotico
en pacientes con antigeno prostatico especifico entre 4 y 10 ng/ml
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SUMMARY

Introduction: the prostate-specific antigen (PSA) is the most frequently used indicator
of affectation of the prostate. Values greater of 4 ng/ml have been associated with an
increase in the diagnosis of prostatic neoplasm by which it is indicated the prostate
biopsy. Nevertheless, there exist other disorders that also could cause the above
mentioned increase, as the inflammations and infections of the prostate.

Objective: to estimate the incidence of prostatic neoplasm in patients with PSA between
4 and 10 ng/ml that received treatment with antibiotics by suspicion of subclinical
prostatitis.

Methods: observational study carried out in clinical records of patients of three centers
of Cartagena, Colombia, where male older of 50 years with PSA between 4 and 10 ng/ml
and without clinical symptomatology of prostatitis were included. Those with previous
prostate biopsy, previous treatment for prostatitis, abnormalities to the digital rectal
examination or previous use of 5 alpha-reductase inhibitors were excluded. Variables as
age, PSA before and later to the antibiotic treatment, the variability of the levels and the
result of the biopsy were analyzed. The results were considered statistically significant
when p <0.05.

Results: the clinical records of 170 patients were included. Diagnosis of prostatic
neoplasm was carried out in 29.4% of the patients. 38.3% of the patients evaluated
in the Clinica Universitaria San Juan de Dios, 29.3% of the Hospital Universitario Del
Caribe and 23.9% of the Clinica Medihelp Services. The median of the value of the PSA
before the treatment was 7.4 ng/ml (IR=6.3-8.6) and later to the treatment it was of
7.6 ng/ml (IR=6.5-9.4). In the group with prostatic neoplasm, the PSA later to the
treatment had a median of 9.3 ng/ml (IR=7.9-10.9) and in the group without neoplasm
had a median of 7.2 ng/ml (IR=6.1-8.4) (p<0.0001). The increase of the PSA later of
the antibiotic treatment in more of 2 ng/ml showed sensibility of 82.0% and specificity
of 59.2% for diagnosis of prostatic neoplasm.

Conclusion: later of the antibiotic treatment by suspicion of asymptomatic prostatitis,
it was found prostatic neoplasm in the third part of the patients. Rev.cienc.biomed.
2014;5(1):35-40
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Estados Unidos, como prostatitis crénica tipo
IV, asintomatica y de solo confirmacién his-

El antigeno prostatico especifico (PSA por
sus siglas en inglés), actualmente es el mar-
cador mas utilizado para el diagnéstico pre-
coz de cancer de prostata. Cuando sus valo-
res séricos superan los 4 ng/ml, se considera
como alto el riesgo de padecer la enferme-
dad (1), por lo que estos pacientes deben
ser sometidos a biopsia de préstata (2,3).

Sin embargo, la elevacion de los valores de
PSA puede asociarse a otro tipo de lesiones
benignas (4,5), que cursan usualmente con
valores PSA entre 4 y 10 ng/ml (3). Tenien-
do en cuenta que la elevacién del PSA sérico
puede ser causado por entidades no malig-
nas como la prostatitis crénica (6,7), defini-
da por los institutos nacionales de salud de

toldogica (8). El tratamiento antibidtico diri-
gido a dicho cuadro, puede disminuir los va-
lores de PSA y mejorar la especificidad de la
biopsia para diagnosticar cancer de préstata
(6,9). El objetivo del estudio es estimar la
incidencia de cancer de préstata en pacien-
tes con PSA entre 4 y 10 ng/ml, que fueron
tratados previamente con antibidticos por
supuesta prostatitis asintomatica.

MATERIALES Y METODOS

Se realizé estudio observacional en las histo-
rias clinicas de tres instituciones de salud, Cli-
nica Universitaria San Juan de Dios (CUSJID),
Hospital Universitario del Caribe (HUC) y Cli-
nica Medihelp Services (CMS), de Cartagena,
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Colombia. Se incluyeron datos de varones
con edades mayores a 50 afios de edad, con
reporte de PSA entre 4 y 10 ng/ml, ausencia
de sintomatologia clinica de prostatitis, que
no obstante recibieron antibidticos por su-
puesta prostatitis crénica y posterior biopsia
prostatica. Se excluyeron los pacientes con
biopsias prostaticas previas, diagndstico y/o
tratamiento previo de prostatitis, tacto rectal
anormal con presencia de ndédulo palpable,
induracién, fluctuacion, dolor, recesos late-
rales obliterados o la ingesta de inhibidores
de la 5-alfa reductasa.

De las historias clinicas se obtuvieron datos
referentes a edad, PSA pre tratamiento an-
tibidtico, antibidtico utilizado, duracién del
tratamiento en dias, PSA postratamiento,
diferencia de PSA, volumen prostatico y re-
sultado de la biopsia. Los resultados fueron
expresados como proporciones en variables
cualitativas, mediana y recorrido intercuar-
tilico en variables cuantitativas. Como prue-
bas de hipétesis se utilizé el test de Chi? y las
pruebas no paramétricas en variables cuali-
tativas y cuantitativas, respectivamente. Se
evalud la variabilidad en el PSA posterior al
tratamiento por institucién de salud y resul-
tados de la biopsia de prdstata. Los resul-
tados fueron considerados estadisticamente
significativos con un valor de p<0.05.

RESULTADOS

Se incluyeron en el estudio las historias cli-
nicas de 170 pacientes con valores de PSA

entre 4 y 10 ng/ml. El 38.8% provenia de
la Clinica Universitaria San Juan de Dios,
34.1% del Hospital Universitario del Caribe y
27.1% de la Clinica Medihelp Services.

La mediana de edad fue del 68.5 afos [RI=
61-73]. El tratamiento antibidtico instau-
rado fue quinolona (ciprofloxacina en 98 y
norfloxacina en 7 pacientes) en el 61.8% y
Trimetoprim sulfametoxazol en el restante
38.2%. En el 99.4% de los casos, el trata-
miento se realizd por treinta dias. Posterior
al tratamiento se realizd diagndstico de can-
cer de préstata en 50 pacientes (29.4%)

La mediana del PSA pretratamiento fue 7.4
ng/ml (RI= 6.3-8.6), postratamiento de 7.6
ng/ml (RI= 6.5-9.4), para una variacién de
0.6 ng/dl (-0.9 a 1.9). La distribucion de es-
tas variables por instituciones donde se va-
loraron los pacientes se presenta en la Tabla
NO 1. Se observé diferencia significativa en-
tre las edades de los pacientes y los valores
de PSA pretratamiento.

Al comparar los valores de PSA pretrata-
miento, postratamiento y la variacién entre
los mismos, segun el resultado de la biop-
sia para cancer de prostata, se encontraron
diferencias significativas (p<0.0001). En los
pacientes cuya biopsia fue positiva para can-
cer se observo elevacion en el valor de PSA,
luego del tratamiento con respecto a la cifra
obtenida antes del antibidtico (p<0001), lo
cual no sucedié en los pacientes cuya biopsia
fue negativa (p=0.0672). (Tabla N© 2).

; TABLA N° 1,
DISTRIBUCION POR INSTITUCION DE PROCEDENCIA
CUsID HUC CMS
n=66 n=58 n=46 P
Edad, Me [RI] 67.5 [62 - 60] 73.0 [65.5 - 78] 63.5 [59 - 70] |<0.0001
Tratamiento antibidtico, n (%)
Quinolonas 43 (65.2) 33 (56.9) 29 (63.0) >0.5
Trimetoprim/sulfametoxazol 23 (34.8) 25 (43.1) 17 (37.0) >0.5
Treinta dias de tratamiento 65 (98.5) 58 (100.0) 46 (100.0) >0.5
Cancer de prostata 22 (33.3) 17 (29.3) 11 (23.9) >0.5
PSA pretratamiento, Me[RI] 7.0 [5.5 - 8.6] 7.2 [6.4 - 8.6] 7.9 [6.6 — 8.5] | 0.0408
PSA postratamiento, Me[RI] 7.6 [5.9 - 9.3] 7.5 [6.5-9.8] 7.5[6.7 -9.3] | 0.5153
Variacion PSA, Me[RI] 0.6 [-0.5a 2.1] 0.4 [-0.7 a 1.9] 0.7[-1.1a1.6] | 0.6198
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_ TABLAN® 2. ]
VALORES DE ANTIGENOS PROSTATICO ESPECIFICO
DISTRIBUCION SEGUN RESULTADO DE LA BIOPSIA

Biopsia positiva para Biopsia negativa para
PSA cancer de prostata cancer de prostata p
n=50 (29.4%) n=120 (70.6%)
Pretratamiento 7.5 [6.8-9.2] 7.2 [6.1-8.5] 0.0922
Postratamiento 9.3 [7.9-10.9] 7.2 [6.1-8.4] <0.0001
Diferencia 1.1 [0.64 a3.1] 0.2[-1a1.7] <0.0001
P <0.0001 0.0672

Finalmente y dada la naturaleza cuantitativa
de la variable independiente se realizé anali-
sis por curva ROC, para estimar la capacidad
predictiva para cancer de prdstata del au-
mento del PSA, encontrandose como punto
de corte el incremento de mas de 2 ng/ml,
con sensibilidad de 82%, especificidad del
59.2% y area bajo la curva de 0.686 con un
nivel de significancia de p=0.0001. (Figura
No 1).

100

80

60

Sensibilidad

20

0 20 40 60 80 100
100-Especificidad

Sensibilidad: 82%
Especificidad: 59.2%

Punto de corte PSA: > 2 ng/ml
Area bajo la curva: 0.686
Valor p = 0.0001

Figura N°1. Curva ROC. Capacidad predictiva de can-
cer de préstata por cada 2 ng/ml de incremento del PSA.

DISCUSION

El PSA aunque es buen marcador de afecta-
cién prostatica, no es especifico para ningu-
na de las alteraciones que pueden compro-
meter el 6rgano. El incremento del volumen
prostatico y la inflamacion prostatica, son

dos factores que pueden aumentar el PSA en
paciente sin cancer de préstata (10). Varios
estudios han demostrado que la prostatitis
crénica asintomatica, puede elevar el PSA
considerablemente (11-14).

Al evaluar un paciente con PSA entre 4 y 10
ng/ml, asintomatico, existe preferencia en
iniciar tratamiento antibidtico para tratar una
potencial prostatitis crdénica asintomatica,
buscar disminuir los valores de PSA y poster-
gar la necesidad de biopsia de préstata (15).
En el presente estudio se encontrd inciden-
cia de cancer de prostata del 29.4%, en pa-
cientes con PSA entre 4 y 10 ng/ml, similar a
otras series, como las estudiadas por Gilbert
et al (3) y Jung-Kim et al (16) quienes encon-
traron 30.8% y 26.5%, respectivamente.

La mediana de edad en el estudio fue de 68.5
afos, lo que difiere a lo encontrado por otros
autores, que reportan entre 56.2 a 65.2 afios
(15-17). En el presente estudio se encontro
diferencia estadisticamente significativa en
las medianas de edad entre instituciones, lo
gue puede ser atribuido a diferencias econ6-
micas, culturales y educacionales de los de
pacientes que acuden a cada institucién.

La variacion del PSA pretratamiento y pos-
tratamiento, fue incremento del 0.6 ng/ml,
a diferencia de lo encontrado por otros au-
tores. En un trabajo de Ping Tang et al, lue-
go del tratamiento antibiético la mediana de
PSA disminuyd desde 14.0 ng/ml a 10.4 ng/
ml (p<0.01) (17). A su vez Jung-Kim et
al, reporta que la mediana de PSA pasé de
8.2 a 5.3 ng/ml (p=0.001) (16). El aumento
observado, va contra lo reportado por otros
autores (6,9) quienes sefialan disminucién
de los valores de PSA luego del tratamiento.
No se encontré diferencia estadisticamente
significativa entre los valores de PSA pretra-
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tamiento y postratamiento para los paciente
sin cancer, lo que si se observo con los que
presentaron cancer prostatico.

El incremento de mas de 2 ng/ml, en pa-
cientes sin antecedentes de prostatitis ni
procedimientos invasivos a la préstata,
para diagnédstico de cancer de préstata tuvo
sensibilidad del 82.0% vy especificidad del
59.2%, valores superiores a lo reportado
por diversos autores en Norteamérica y Eu-
ropa, donde la probabilidad que un hombre
sea diagnosticado con cancer de prodstata
es del 25% (18-23), pero mas bajo que los
descritos por Ping Tang et al en China, don-
de encontraron sensibilidad de 91% vy es-
pecificidad del 30% (17).

El estudio tiene como limitantes la realiza-
cion a partir de historias clinicas, con pocas
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CONCLUSIONES
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recibir antibidticos para supuesta prostatitis
asintomatica, en la tercera parte de un grupo
de paciente que fueron sometidos a biopsia
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