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A.l Generalidades
En Costa Rica, el cancer de prostata ocupa el primer lugar en incidencia de
cancer en hombres, con una tasa ajustada de 56,1 por 100.000 hombres
para el afio 2004. Ademas, es la segunda causa de muerte por cancer en
hombres, con una tasa de mortalidad ajustada de 16,4 por 100.000

hombres para el afio 2007".

A.2 Estudio Diagndstico

En el estudio diagnéstico es fundamental la deteccién temprana, ya que solo
cuando el cancer es o6rgano-confinado podremos ofrecer un tratamiento
potencialmente curativo y por tanto, de un mejor prondstico. Tomando en
cuenta que, aproximadamente las dos terceras parte de los hombres con
cancer de prostata moriran por otras causas, es importante tener claro que la
finalidad del diagnostico temprano es identificar aquellos hombres con tumores
clinicamente significativos, es decir tumores con riesgo de diseminarse vy
causar morbilidad y muerte. Sin embargo, no es posible establecer aun si el
diagnostico temprano y el tratamiento del cancer reducen efectivamente la tasa

de mortalidad.

A.2.1  Tumores Clinicamente Significativos

Son aquellos que presentan alguna de las siguientes caracteristicas:
Gleason = 7.

Volumen > 0.5 ml.

Tiempo de duplicacion del APE < 6 meses.

B wnh -

Paciente con expectativa de vida > 10 afios.

Grupo de Riesgo: Todos los hombres mayores de 50 afos o aquellos mayores
de 40 afios de raza negra o con el antecedente familiar (padre o hermanos) de

cancer de prostata.

Estudio: Tacto Rectal (TR) y Antigeno Prostatico Especifico (APE) anual en
hombres a partir de 40 6 50 afios segun grupo de riesgo y con expectativa de

vida de al menos 10 anos.



A.2.2  Tacto Rectal
Los hallazgos sospechosos de malignidad son:
1. Aumento de la consistencia.
2. Nodulos.
3. Asimetria.
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. Borramiento de bordes.

Cuando no se encuentran estos hallazgos se denominara tacto negativo

(entiéndase no sospechoso de malignidad).

A.2.3  Antigeno Prostéatico Especifico (APE)

Dado que la eyaculacion puede producir elevacion del APE, la muestra de
sangre debe tomarse después de 72 horas de la ultima eyaculacion. Debera
esperarse al menos 6 semanas si el paciente ha sufrido un proceso
inflamatorio, una biopsia prostatica o ha estado con sonda. En caso de una
infeccion urinaria o prostatica conocida, el paciente debera ser sometido a

antibioticoterapia durante ese lapso de espera.

A.2.4 Ultrasonido Transrectal (USTR)

Es de gran valor para detectar zonas sospechosas de malignidad de las que
podran tomarse biopsias dirigidas. También, permite determinar el volumen
prostatico en forma mas precisa o sugerir invasion extraglandular o de

vesiculas seminales.

El ultrasonido por si solo no excluye la presencia de cancer prostatico, por lo
tanto, cuando existe indicacién para realizar una biopsia de préstata, la cual

debe realizarse sin importar los hallazgos al ultrasonido.



A.25 Biopsia de Prostata
Indicaciones:
1. Antigeno prostatico especifico mayor de 4 ng/ml.
2. Tacto rectal sospechoso.
3. Incremento significativo del antigeno: Si la velocidad de incremento del

APE es mayor de 0.75 ng/ml/afio, se debe biopsiar.

s

Hiperplasia adenomatosa atipica en biopsia previa.

Serie de biopsias®'#"°;

1. Biopsiar la zona periférica incluyendo muestras de base, parte media y
apex, tanto del lado derecho como izquierdo.

2. Ademas, biopsiar cualquier area hipoecoica en zona periférica.

3. Adicionalmente Incluir biopsias de cada zona de transicion.

a. Siel APE es mayor de 20 ng/ml

b. Sies segunda, tercera, etc. serie de biopsias.

Biopsia negativa
Si la biopsia es negativa, se hara control a los 6 meses con TR y APE. Si
continua la sospecha de cancer, debe repetirse la biopsia incluyendo ahora

muestras de la zona de transicion.

Si la biopsia muestra hiperplasia adenomatosa atipica (microglandular) o se
reporta como “sospechosa pero no diagnostica de cancer”, debe repetirse la

biopsia.

Biopsia Positiva
Cuando confirmamos el diagndstico de cancer de préstata debemos establecer

su estadio para definir la conducta terapéutica.



A.3 Estadiaje

Una vez confirmado el diagnostico de cancer de préstata, este se debe estadiar

clinicamente, para lo cual contamos con:

A.3.1 Tacto Rectal
Permite la valoracion de la glandula, definir tamano y localizacion de cualquier

area sospechosa (induracion o nédulo) y posible extensidn extraprostatica.

A.3.2 Laboratorio
1. Fosfatasa alcalina (FA): Su elevacion hace sospechar compromiso 6seo.
2. Antigeno Prostatico Especifico: Los niveles de APE nos permiten
establecer el riesgo de enfermedad organoconfinada, localmente

avanzada o diseminada®® 8.

A.3.3 Biopsia (Histologia)
Permite determinar el grado de diferenciacion y por ende de agresividad del

tumor ( se utiliza la escala de Gleason).

A.3.4 Gammagrafia Osea
Indicaciones en estadiaje
1. Sospecha de metastasis dseas.

2. Tumor clinicamente localizado y APE > 20 ng/ml.

A.3.5 Ultrasonido Transrectal
Valoracion por posible extension extraprostatica del tumor o invasion de

vesiculas seminales.

A.3.6 Ultrasonido Transabdominal
Valoracién de las cadenas ganglionares iliacas y paraadrticas, higado y el

tracto urinario.



A.3.7 Linfadenectomia Pélvica Bilateral
Valoracion por metastasis a ganglios linfaticos. No realizarla en tumores
clinicamente localizados si:

1. APE < 10 ng/ml.

2. APE <20 ng/mly Gleason < 6.

A.4 Tratamiento

Una vez que el paciente se ha estadiado, se le debe ser informar de las
opciones de tratamiento con que cuenta, para que en conjunto con el médico
tratante se establezca la conducta definitiva. En estadios tempranos las
posibilidades en el manejo son: vigilancia, radioterapia o cirugia radical; y en
casos especiales la terapia de supresion androgénica. Cuando el estadio es
avanzado, las opciones en el manejo son: vigilancia, terapia de supresion

androgénica, antiandrégenos, radioterapia, bifosfonatos y/o quimioterapia.

A4l Estadio Temprano
Estadios T1a-T1b-T1c-T2a-T2b-T2¢.NO MO

A41.1 Observacion

Son candidatos para vigilancia clinica:
1. Pacientes con expectativa de vida menor de 10 afios y
2. Tumores bien diferenciados (Gleason < 6) y/o
3. Tumores no palpables (estadio TO-T1a-T1b-T1c) y/o
4. APE <10 ng/mL

A.4.1.2 Radioterapia
Son candidatos para radioterapia con acelerador lineal:
1. Pacientes >70 afios y
2. Pacientes con tumores con Gleason = 8 y/o
3. APE > 20 ng/mL sin evidencia metastasis a distancia.
4. Paciente de cualquier edad con enfermedad asociada que contraindique

cirugia radical.



A.4.13 Prostatectomia Radical

Son candidatos para prostatectomia radical:
1. Pacientes con expectativa de vida de al menos 10 afios y
2. APE <20 ng/mL.y

3. Grado de Gleason <7.

A4.1.4 Terapia de supresion androgénica
Son candidatos para terapia de supresion androgénica:
1. Pacientes > 70 afios con
a. APE >20ng/mL 6
b. Tumor extenso 6
c. Incremento acelerado del APE (duplicacién < 6 meses).
2. Neoadyuvante a Radioterapia en pacientes de alto riesgo recidiva. (ver

Riesgo de Recurrencia en el punto A.5.2)

A.4.1.5 Falla de Terapia Curativa
1. Post prostatectomia radical cuando APE > 0. 2 ng/mL (en al menos 3
determinaciones con minimo 2 semanas de diferencia entre ellas).
a. Si se trata de recidiva local el manejo es radioterapia.
b. Si se sospecha enfermedad recidivante sistémica el manejo es

hormonoterapia.

2. Post radioterapia
a. Cuando APE > 0.5 ng/ml 6
b. Incremento del APE en 3 determinaciones consecutivas a partir
del nadir. Espacio entre las determinaciones 3 a 6 meses.
El APE nadir se define como el nivel mas bajo de APE medido luego de
la radioterapia.
Cuando el APE se eleva posterior a radioterapia el manejo es

hormonoterapia.



A.4.2 Estadio Avanzado
Estadios T3a-T3b-T4a-T4b. N1. M1a-M1b-M1c

Aunque se acepta que el cancer de prostata nunca deja de ser
hormonodependiente, durante el tratamiento se reconocen 2 etapas del cancer
de préstata avanzado:

1. Cancer Hormonodependiente

2. Cancer hormonoindependiente u hormonorefractario.

(ver definiciones en el punto A4.2.5)

A421 Etapa Hormonodependiente

A421.1 Terapia de supresidén androgénica

Primera linea: Indicaciones
1. Pacientes en quienes ha fallado la terapia curativa (ver Falla de terapia
curativa en el punto A.4.1.5).
2. Extension extraprostatica durante cirugia radical.
3. Enfermedad metastasica.
4. APE > 20 ng/mL.

Segunda linea: Antiandrégenos

Flutamida 250 mg tid (considerar bicalutamida* en pacientes con intolerancia a
flutamida).

Indicacion:

1. Pacientes en quienes ha fallado la terapia de supresion androgénica
de primera linea. (ver definicion adelante en el punto A.4.2.5)

2. La supresion androgénica es la primera linea de tratamiento
sistémico en pacientes con cancer de préstata avanzado; ademas,
si se documenta enfermedad 6sea metastasica debe iniciarse
tratamiento con bisfosfonatos.

3. Aun en pacientes que recaen después de supresion androgénica
central, los receptores de androgenos permanecen activos y la

supresion de testosterona debe ser continuada.



4. Terapia hormonal antiandrogénica secuencial adicional debe ser
considerada cuando existe falla a la terapia inicial.

5. En pacientes en quienes se documenta enfermedad progresiva a
pesar del tratamiento antiandrogenico, el antiandrogeno debe ser

suspendido.

A.42.2 Etapa Hormonorefractaria con metastasis
CANCER DE PROSTATA AVANZADO
Terapia sistémica para pacientes con enfermedad recurrente o
metastasica hormona-refractaria y ablaciéon androgénica incluyen:
1. Uso de bisfosfonatos si hay evidencia de enfermedad 6sea
metastasica.
2. Quimioterapia sistémica: Regimen basado en Docetaxel* es
preferido por beneficio documentado en sobrevida. Mitoxantrone*
con prednisona ha demostrado beneficio paliativo en pacientes
con metastasis 6sea dolorosas.
3. Radioterapia paliativa (ver apartado de radioterapia)

4. Cuidado paliativo.

CUADRO 1. Tratamientos

TIPOS DE SUPRESION ANDROGENICA

1. Orquiectomia bilateral
2. Agonistas LHRH: Acetato de goserelina (Medicamento no LOM)

TERAPIA ANTIHORMONAL ANTIANDROGENICA

1. Flutamida (Medicamento LOM)
2. Bicalutamida (Medicamento no LOM)

BISFOSFONATOS
1. Acido Zolendrénico (Medicamento LOM)

QUIMIOTERAPIA

1. Docetaxel (Medicamento no LOM)
2. Mitoxantrone (Medicamento no LOM)

*NOTA: Los medicamentos no LOM seran tramitados de acuerdo a los lineamientos de
solicitud de la Lista Oficial de Medicamentos 2010 CCSS.




A.4.2.3 Radioterapia
1. Recidiva local: Cuando exista evidencia de recidiva unica en sitio de la
anastomosis uretrovesical o sospecha de la misma por aumento del APE
luego de un afo de la cirugia.
2. Radioterapia Paliativa: Para control del dolor debido a metastasis 6sea

preferiblemente Unica.

A.4.2.4 Definiciones
Cancer Hormonorefractario: Paciente con cancer de prostata que presenta

progresion de la enfermedad a pesar de bloqueo androgénico 6ptimo.

Progresion de la enfermedad: Aumento del Antigeno Prostatico Especifico en al
menos dos determinaciones consecutivas o aparicion de metastasis nuevas o

aumento en las ya existentes.

Bloqueo Androgénico Optimo: Testosterona sérica en niveles de castracion (<
50 ng/ml)

Falla de la terapia hormonal de primera linea: Se refiere a aquellos pacientes
que a pesar de terapia de bloqueo androgeénico éptimo presentan progresion de

la enfermedad.

Falla de la terapia hormonal de segunda linea: Paciente que presenta

progresion de la enfermedad a pesar de estar recibiendo antiandrogenos.
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A.5 Anexos

A5.1

Clasificacion TNM

Tumor primario (T)

X Tumo r primario no puede ser evaluado
T0 No evidencia de tumor primario.
T Tumor clinicamente inaparente, no visible por imagenes
T1a Tumor como hallazgo histoldgico incidental
< 5% del tejido resecado
< de 3 chips
T1b Tumor como hallazgo histolégico incidental
> 5% del tejido resecado
> de 3 chips
T1c Tumor identificado por biopsia por aguja tomada por APE
elevado
T2 Tumor confinado a la préstata
T2a Tumor que involucra la mitad o menos de un Iébulo
T2b Tumor que involucra mas de la mitad de un lébulo pero no
ambos I6bulos
T2c Tumor que involucra ambos Iébulos
T3 Tumor que se extiende mas alla de la capsula prostatica
T3a Extension extraprostatica unilateral
Extension extraprostatica bilateral
T3b Invasién de Vesiculas Seminales
T4 Tumor fijo o que invade estructuras adyacentes diferentes a
Vesiculas Seminales
T4a Tumor que invade cuello vesical y/o esfinter externo y/o
recto
T4b Tumor invade musculos elevadores y/o esta fijo a la pared
pélvica
Ganglios Regionales (N)
NX Los ganglios regionales no pueden ser evaluados
NO Sin evidencia de invasion ganglionar regional
N1 Metastasis a ganglios regionales
Metastasis a Distancia (M)
MO Metastasis a distancia no pueden ser evaluadas
MO Sin evidencia de metastasis a distancia
M1 Metastasis a distancia
M1a Linfaticos no regionales
M1b  Hueso

M1c Oftros sitios con o sin enfermedad 6sea
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A.

A.

5.2 Riesgo de Recurrencia
Bajo Riesgo T1c-T2a y > 85% a 5 afios
APE =10 ng/mly sobrevida libre
Gleason <6 APE
Riesgo Intermedio T2b o Aproximadamente
APE 10 a 20ng/ml 50 % a 5 afios
0 libre APE
Gleason 7
Alto Riesgo T2c o6 33% a 5 arios libre
APE >20ng/mlé6 APE
Gleason = 8
5.3  Algoritmo para Diagnostico de Cancer de Préstata

Tacto Rectal (- )y

Tacto Rectal (- )y

Tacto Rectal ( +)

APE < 4 ng/ml APE >4 ng/ml Cualquier APE
Control Biopsia Biopsia
Anual Préstata Préstata

Velocidad de Incremento
del APE

<

0.75 ng/ml/afo

> 0.75 ng/ml/afio

Control anual

Biopsia
Préstata
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A54

Algoritmo para Tratamiento de Cancer de Prostata

T1-T2

Temprano

Avanzado
T3-T4

Expectativa de
Vida > 10 Afos

Expectativa de
Vida < 10 Afos

Terapia de Supresién
Androgénica (TSA)

Riesgo Quirdrgico
Alto

Vigilancia

NO Sl

Prostatectomia
Radical

Radioterapia

Falla Tx 1°" linea

Falla Tx 2% linea

Continuar control

Continuar control

NO Sl
Continuar control Antiandrégenos
I
I
I
Si
Metéastasis
I
SI
I I
Oseas Otras

Acido Zoledrénico

Quimioterapia
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A55

CONTROL

POSTCIRUGIA

Algoritmo de Manejo Post Prostatectomia Radical

APE > 0.2 ng/ml

APE < 0.2 ng/ml

Aumentando

Estable

Vigilar

Falla Curativa

Vigilar

Recidiva Local

| | Enfermedad Diseminada |
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