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RESUMEN

Introduccion: Al dia de hoy no se ha alcanzado un consenso sobre el mejor enfoque para
realizar el tamizaje y la deteccion precoz del Cancer de Prdstata (CaP), en la poblacion. No
obstante, hay programas que recomiendan la utilizacién de la prueba de antigeno prostatico
especifico rapida para la deteccion de CaP sin un anélisis de correlacion frente a la prueba
sérica.

Objetivo: Identificar la correlacion entre las pruebas de antigeno prostatico especifico
rapida y sérica, en la poblacion mexicana.

Meétodos: Se realizd un estudio descriptivo, transversal y retrospectivo, bajo un muestreo no
probabilistico por conveniencia. En el periodo comprendido entre el 25 de mayo al 13 de
julio de 2017. Se calcularon los coeficientes de correlacion punto biserial (rpb) y phi (rpni).
Resultados: Se incluyeron 1 635 registros, principalmente de la Ciudad de México y del
Estado de México (n= 1 398; 85,5 %, 1C95 % 81-89,9). La edad promedio fue de 51 afios
(DE= 7,68). El valor promedio de antigeno prostatico sérico fue de 1,49 ng/mL (DE= 1,91).
La proporcion de hombres con una prueba rapida positiva (n=60; 3,7 %; 1C95 % 2,9-4,6) fue
menor (p= 0,0415) en comparacién con la proporcion de pacientes con una prueba sérica > 4
ng/mL (n=85; 5,2 %; IC95 % 4,1-6,3). El numero de casos dobles negativos fue de 1 530
(93,6 %; 1C95 % 92,3-94,6) y de dobles positivos fue de 40 (2,4 %; 1C95 % 1,7-3,2). Los
coeficientes de correlacion punto biserial y phi mostraron una correlacién baja entre la
prueba répida y la prueba sérica de antigeno prostatico (rpp= 0,469; p < 0,001; r2=0,2199 y
rpni= 0,540; p < 0,001; r2=0,2916).

Conclusiones: La prueba de antigeno prostatico especifico rapida es una herramienta
conveniente para los programas de deteccion de alteracion prostatica en unidades médicas
del primer nivel de atencion, donde la prueba sérica no se puede realizar, al ser una prueba
con una baja sensibilidad y con un bajo coeficiente de correlacion respecto de la prueba de
antigeno prostatico especifico sérica, esto es un punto importante que debe considerarse al
disefiar programas de deteccidn oportuna de cancer de prostata.

(G ev-rc | Esta obra esta bajo una licencia https://creativecommons.org/licenses/by-nc/4.0/deed.es ES



https://creativecommons.org/licenses/by-nc/4.0/deed.es_ES
https://orcid.org/0000-0001-8701-0428
https://orcid.org/0000-0002-3059-6154
https://orcid.org/0000-0003-0168-8479
https://orcid.org/0000-0002-5246-5227
mailto:daniel16042016@gmail.com

€CIMED Revista Cubana de Medicina. 2022(Abr-Jun);61(2):e2583

'}i EDTORIAL CIENCIAS MEDECAS
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prueba rapida y sérica; tamizaje.

ABSTRACT

Introduction: To date, no consensus has been reached on the best approach for screening
and early detection of Prostate Cancer (PCa) in the population. However, there are programs
recommending the use of the rapid prostate-specific antigen test for the detection of PCa
without a correlation analysis versus the serum test.

Objective: To identify the correlation between rapid and serum prostate specific antigen
tests in the Mexican population.

Methods: A descriptive, cross-sectional and retrospective study was carried out, under a
non-probabilistic convenience sampling from May 25 to July 13, 2017. The correlation
coefficients of point biserial (rpb) and phi (rphi) were calculated.

Results: One thousand six hundred thirty five (1,635) records were included, mainly from
Mexico City and the State of Mexico (n= 1,398; 85.5%, 95% CI 81-89.9). The average age
was 51 years (SD= 7.68). The mean value of serum prostate antigen was 1.49 ng/ml (SD=
1.91). The proportion of men with positive rapid test (n=60; 3.7%; 95% CI 2.9-4.6) was
lower (p= 0.0415) compared to the proportion of patients with a serum test > 4 ng/ml (n=
85; 5.2%; 95% CI 4.1-6.3). The number of double negative cases was 1,530 (93.6%; CI195%
92.3-94.6) and of double positives was 40 (2.4%; C195% 1.7-3.2). The point biserial and phi
correlation coefficients showed low correlation between the rapid test and the serum prostate
antigen test (rpb= 0.469; p < 0.001; r2=0.2199 and rphi= 0.540; p < 0.001; r2= 0. 2916).
Conclusions: The rapid prostate-specific antigen test is a convenient tool for prostatic
alteration detection programs in primary care medical units, where the serum test cannot be
performed, however, as it is a test with low sensitivity and with low correlation coefficient
with respect to serum prostate-specific antigen testing, this is an important point to consider
when designing prostate cancer early detection programs.

Keywords: prostate specific antigen; prostate cancer; timely detection; rapid and serum test;
screening.
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Introduccion

El cancer de préstata (CaP) constituye un serio problema de salud en el mundo occidental;
se estima que uno de cada seis hombres desarrollara la enfermedad en el transcurso de su
vida.) En el 2013, la incidencia a nivel mundial fue de 1,4 millones de nuevos casos y 293
000 muertes.® Es el segundo tumor mas frecuente después del cancer de pulmon y la quinta
causa de muerte en los hombres a nivel mundial.® En México, (en el 2013), los tumores
malignos ocuparon el tercer lugar como causa de muerte en los hombres (10.5 %) y de estos,
el CaP fue el mas frecuente (16,3 %).“
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Dada la relevancia clinica, social y las implicaciones para el sistema de salud, se han
desarrollado métodos como complemento diagnostico, entre los cuales se encuentran
marcadores séricos como el antigeno prostatico especifico (APE) y sus variantes, y
marcadores urinarios como son el prostate cancer antigen 3 (por sus siglas en inglés PCA3)
y el transmembrane protease, serine 2 (por sus siglas en inglés TMPRSS2).4® Las dos
herramientas principales para la deteccion precoz del CaP son el tacto rectal (TR) vy el
APE.® Se estima que la introduccion de la prueba de APE podria reducir la mortalidad por
CaP entre un 20 y 30 %, entre un 20 y 40 % de los casos detectados por esta prueba se
sobrediagnostican.® Desde su aparicion en la década de los 70, el APE se ha empleado en la
préctica clinica para el diagnostico, el cribado y el seguimiento del CaP.(” El diagn6stico
depende de la confirmacion histopatoldgica de cancer.(”?” Aunque se considera que la
utilizacion del APE como marcador sérico ha revolucionado el diagndstico de CaP,("89)
sabemos que es un marcador especifico de 6rgano, pero no especifico de cancer.’” Se han
reportado niveles elevados de APE en hiperplasia benigna de prostata, prostatitis, retencion
aguda de orina, biopsia de prostata, y después de un masaje prostatico.? Mas aun, tejidos
extraprostaticos humanos que pueden producir proteinas similares al APE, como los tejidos
y liquidos que rodean lesiones benignas y malignas de mama.(”

Por otra parte, varios investigadores, demostraron que como variable independiente, el APE
sérico (APEs; cuantificado mediante ensayo inmunoenzimatico Tandem-E o0 ensayo
inmunoradiométrico Tandem-R; Hybritech) es mejor predictor de CaP que el tacto rectal o la
ecografia transrectal. Este marcador de tejido prostético esta presente en el suero en varias
formas,(” de las cuales, la forma libre (APEI) es la mas importante y forma un complejo con
la al-antiquimotripsina.( 1% Estas formas, han demostrado su utilidad para evaluar la
enfermedad de la prostata.(1213.14)

Se ha establecido que cuando el APE es mayor que 10 ng/mL, la probabilidad de CaP es del
50 %% y cuando su concentracion esta entre 4 y 10 ng/mL, la probabilidad de este cancer
es del 25 %.( En consecuencia, el valor absoluto del APEs es (til para determinar el alcance
del CaP y evaluar la respuesta al tratamiento.!® Su uso como prueba de tamizaje es
controversial, aunque su practica es comin.®® Ademas, para los pacientes que presentan
concentraciones de entre 4-10 ng/ml, se recomienda realizar una biopsia de tejido prostatico,
pero este enfoque conduce a la practica de muchas biopsias innecesarias.”)

Por su parte, Miano y otros, con la finalidad de aumentar la tasa de aceptacion y reducir el
costo del programa de deteccion de CaP, evaluaron una prueba cualitativa para APE,
Ilamada prostatic specific antigen (PSA) RapidScreen, la cual, es un inmunoensayo de flujo
lateral cromatografico, que genera un resultado positivo o negativo para los valores de APE
> 0 < 4 ng/ml, respectivamente.®) Los investigadores, en relacion a la prueba réapida,
reportaron valores elevados de sensibilidad (97,6 %), especificidad (90,4 %), precision (94
%), valores predictivos negativos (98 %) y positivos (89 %), con una reproducibilidad del
(99,5 %) y una variacion inter-observador del (5 %)® Ademas, reportaron una buena
correlacion entre la intensidad de la banda (obtenida mediante la prueba rapida) y el valor
del APE (r = 0,87; t = 23,97; p<0,001), por lo que recomendaron la aplicacion de la prueba
rapida para la deteccion de CaP. Sus datos derivan de un tamafio de muestra bajo (n=188
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hombres), de un estudio sin un método de muestreo y una poblacién especifica de Italia (sin
representatividad nacional).

Por otra parte, existe la necesidad de una toma de decision compartida entre la comunidad
académico-cientifica, los gobiernos, la sociedad y los sistemas de salud, para optimizar los
recursos en la deteccién oportuna de pacientes con CaP. Al dia de hoy no se ha alcanzado un
consenso sobre el mejor enfoque para realizar el tamizaje y la deteccion precoz del CaP, en
la poblacion.®® Debido a ello, la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) todavia no ha
desarrollado recomendaciones especificas encaminadas a los tomadores de decision, para el
tamizaje del CaP. Ha publicado guias sobre los requisitos de los sistemas de salud para
establecer programas de tamizaje y deteccion temprana del cancer. (161718192021 A dja de
hoy no se ha alcanzado un consenso sobre el mejor enfoque para realizar el tamizaje y la
deteccion precoz del CaP, en la poblacion. El objetivo fue correlacionar los resultados
obtenidos de la prueba rapida de APE (APEr) con los resultados de la prueba de APEs.

Métodos

Se disefi6 un estudio descriptivo, observacional y transversal para analizar la correlacién
entre ambas pruebas de APE. La obtencion de datos se realiz6 mediante un disefio
retrospectivo, con informacién procedente del periodo entre el 25 de mayo al 13 de julio de
2017. El estudio se llevo a cabo durante el mes de febrero de 2018.

Se incluy6 una muestra no probabilistica por conveniencia, de 1 635 registros de hombres,
procedentes de la Clinica de Deteccién y Diagnostico Automatizados (CLIDDA) del
Instituto de Seguridad y Servicios Sociales de los Trabajadores del Estado (ISSSTE), en la
Ciudad de México, México. La muestra se caracterizd por hombres mayores de 40 afios, 0
menores con factores de riesgo para CaP. Estos registros se emplearon para contestar si:
¢Los resultados de la prueba APEr correlacionan con los valores de la prueba de APES?
Como objetivo secundario se plante6 determinar los coeficientes de correlacion para los
quintiles de edad (Q1-Q5) y lugar de residencia. Se excluyeron registros con informacion
incompleta.

Prueba de antigeno prostatico especifico sérica y prueba rapida (en casete).

Para la cuantificacion del APEs, se empled el ensayo Access Hybritech PSA (Cat. Ndm.
37200), el cual es un inmunoensayo (ensayo inmunoenzimatico de dos posiciones
“sandwich”) de quimioluminiscencia de particulas paramagnéticas. Este ensayo cuantifica
los niveles totales del antigeno prostatico en suero humano.

Se afiade una muestra a un vaso de reaccién con conjugado de fosfatasa alcalina anticuerpo
monoclonal murino anti-APE y particulas paramagnéticas recubiertas de un segundo
anticuerpo monoclonal murino anti-APE. EI APE en la muestra se une al anticuerpo
monoclonal anti-APE inmovilizado en la fase solida, y al mismo tiempo, el conjugado de
fosfatasa alcalina (anticuerpo monoclonal anti-APE) reacciona con diferentes lugares
antigénicos en el APE de la muestra. Tras la incubacién en un vaso de reaccién, los
materiales unidos a la fase sélida son retenidos en un campo magnético mientras que los
materiales que no han quedado unidos a la fase sélida se eliminan mediante lavado. A
continuacion, se afiade al vaso de reaccion el sustrato quimioluminiscente Lumi-Phos 530 y
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se mide la luz generada por la reaccion mediante un lumindémetro. La produccién de luz es
directamente proporcional a la concentracion de APE en la muestra. La cantidad de analito
en la muestra se determina a partir de una curva de calibracion de puntos multiples
almacenada.

La prueba rapida que se emple6 fue SERATEC® PSA SEMIQUANT. Esta prueba es un
inmunoensayo cromatografico para la deteccion rdpida y semicuantitativa de APE;
inicialmente se utilizd en muestras forenses, posteriormente se amplié para la deteccion de
niveles de antigeno prostatico como prueba de escrutinio como sucede en este caso. El
producto contiene como componentes activos dos anticuerpos monoclonales murinos
dirigidos contra el APE humano. Las muestras se recogieron de forma paralela y se
analizaron simultaneamente.

Variables de estudio y recoleccion de datos
Los valores de ambas pruebas se recopilaron en una base de datos administrativa, la cual
incluye informacion de identificacion del paciente como folio, nombre, clave Unica de
registro poblacional, edad (en afios cumplidos), lugar de residencia, resultado de la prueba
rapida y concentracion sérica de antigeno prostatico y fecha de obtencion de las muestras.

Analisis estadisticos

Las variables categoricas se describen como frecuencia absoluta y relativa (a manera de
porcentaje) con su intervalo de confianza de 95 % (1C95 %). Todos los (1C95 %), para las
variables categoricas, se obtuvo un muestreo de tipo bootstrap de 1 000 repeticiones.

Las variables cuantitativas se describen como media, desviacion estandar (DE), valor
minimo y maximo, rango, mediana (Md) y rango intercuartilico (RI). Las variables
categdricas se compararon usando la prueba de Chi cuadrado. Para el analisis de correlacion
se determinaron los coeficientes de correlacién punto biserial (rpn) y phi (rpni). Un valor de
p<0,05 (prueba a dos colas) fue considerado significativo.

Consideraciones éticas

El presente estudio se llevd a cabo de conformidad con las Guias de Préctica Clinica,
Normas y Programas incluidas en nuestras leyes y la Declaracion de Helsinki. El protocolo
fue aprobado por los Comités Institucionales de Investigacion, Etica en Investigacion y
Bioseguridad, de la Direccién Médica del ISSSTE.

Para garantizar el anonimato de los participantes, los datos correspondientes a su
identificacion fueron tratados de manera confidencial y se asign0 una clave de
identificacion. Sélo los investigadores que realizaron el analisis estadistico tuvieron acceso a
la base de datos.

Resultados
De un total de 1 643 registros, se incluyd la informacion de 1 635 y se excluyeron 8. Del
total de 1 635 registros analizados, la gran mayoria corresponde a hombres residentes de la
Ciudad de México y el Estado de México n= 1 398; 85,5 %, 1C95 % 81-89,9; (Tabla 1).
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Tabla 1 - Distribucién de la poblacion de estudio por entidad federativa

Intervalo de
Entidad Frecuencia . confianza al 95 %
federativa abzoluta Porcentaje 1 )
Inferior | Superior

Sin especificar 2 0.1 0 0.3
Aznazcalientes g 0.3 0.2 0,9
Campeche 1 0.1 0 0,2
E;::lﬁ de 952 582 359 60,6
Durango 2 0.1 0 0,3
Meéxico 446 273 25,1 283
Guanajuato 5 0.3 0.1 0,6
Guerrero o0 3.3 44 6,7
Hidalzo 34 33 2, 42
Jalizco 1 0.1 0 0,2
Michoacan 11 N 03 1,1
Morelos 14 0.9 04 1,3
Oaxaca 1 0.1 0 02
Puebla 16 1 0.8 1.5
Querétaro 14 0.9 04 1,3
Tabazco 3 0.2 0 0.4
Tlaxcalz 9 0.6 2 0,5
Veracmz & 0.4 a1 0.7
Total 1633 100 100 100

La edad promedio de los pacientes fue de 51 afios cumplidos (desviacion estandar; DE=
7,68; mediana= 51, rango= 45, minimo= 38, maximo= 83, Rl= 45-56). El valor promedio
obtenido, de antigeno prostatico, mediante la prueba sérica fue de 1,49 ng/mL (DE= 1,91;
mediana= 1,00; rango= 26,56; minimo= 0,03, maximo= 26,59; RI= 0,61-1,67). La
proporcion de hombres con una prueba répida de antigeno prostatico positiva (n=60; 3,7 %;
IC95 % 2,9-4,6) fue significativamente menor (p= 0,0415) en comparacion a la proporcion
de pacientes con una prueba sérica > 4ng/mL (n= 85; 5,2 %; IC95 % 4,1-6,3). El nimero de
casos dobles negativos fue de 1 530 (93,6 %; 1C95 % 92,3-94,6) y dobles positivos de 40
(2,4 %; 1C95 % 1,7-3,2). Se observé un menor nimero de casos con un resultado positivo
para la prueba rapida y una concentracion menor de 4ng/ml para la prueba sérica (casos= 20;
1,2 %, 1C95 % 0,7-1,8) en comparacion con los casos con una concentracion > 4 ng/m y
negativos para la prueba rapida (casos= 45; 2,8 %; 1C95 % 2,0-3,5) (Tabla 2).

Tabla 2 - Comparacidn entre los casos positivos y con una concentracion igual o mayor que 4 ng/mL
entre las pruebas para antigeno prostatico rapida y sérica; respectivamente
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Prueba rapida

Total
Positive | Negativo °
Positiva 40 45 83
Prueha g o [ 20 1530 | 1550
ZETICA =
Total &0 1575 | 1635

Anélisis de los coeficientes de correlacion global punto biserial y phi.

Al realizar los andlisis de correlacion, se observé una correlacion baja entre la positividad de
la prueba répida (variable dicotomica) y la concentracion sérica de antigeno prostatico (rpp=
0,469; p < 0,001; r>=0,2199 (Fig 1).

Concentracion de antigenos prostaticos
en nano gramos por cada mililitro

30.004
o
25.00
20.004 -
o 8
O
1s.00{ o
o
o o
K 2]
10.00{ °
o 8
.
5.004 g
004
0 2 4 6 8 1.0

Prueba rapida: negativa=0; positiva=1

Fig 1 - Gréfico de dispersion de la correlacion punto biserial entre la concentracion sérica de
antigeno prostatico en relacion al resultado de la prueba rapida.

De manera similar, al realizar el analisis de correlacion phi, observamos una correlacién baja
(rpni= 0,540; p < 0,001; r?= 0,2916) entre la positividad de la prueba rapida y la prueba
sérica. (Para este analisis, la concentracion sérica del antigeno prostatico, se convirtié a una
variable dicotdmica se tom6 como punto de corte una concentraciéon > 4 ng/ml; que es el
punto de corte de la prueba rapida).

Anélisis de los coeficientes de correlacion punto biserial y phi, por
quintiles de edad
Al analizar los datos por quintiles de edad y con dos diferentes puntos de corte para la
concentracion de antigeno prostatico (primer punto de corte > 4 ng/ml y segundo punto de
corte > 10 ng/mL), pudimos observar que, con un punto de corte mas estricto, el coeficiente
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de correlacion phi proporciona coeficientes muy similares a los observados por el analisis de
correlacion de punto biserial (Tabla 3).

Tabla 3 - Coeficientes de correlacion punto biserial y phi entre las pruebas para antigeno prostatico

rapida y sérica, de acuerdo a la distribucion de los pacientes, por quintiles de edad
Correlacion Phi (punto de corte =10

Correlacién punto biserial

Correlacion Phi (punto de corte =4

ng/mL ng/mL
Quintiles N Valorp £ b | Valerp £ g ) Valorp 2
de edad e (¥pn) I'gh et (rpii) Tphi ek (xpai)
%: =44 278 | 0513 | <0001 | 02632 | 2632 | 0493 | <0001 | 02430 | 2430 | 0497 | =0,001 | 02470
Q=447 311 | 0383 | =0001 | 01467 | 1467 | 0394 | =0001 | Q1552 | 1332 | 0328 | =0001 | 0,1082
afine 2 ) 2 ! 0 > 3 2l Hald Ea 1 2 -~
1= A%_57
%;5 12 3% | 0497 | <0001 | 02470 | 2470 | 0623 | <0001 | 03881 | 3831 | 0442 | <0001 | 01954
Q4= 3337 5
hos e 364 | 0493 | <0001 | 02430 | 2430 | 0571 | <0001 | 03260 | 3260 | 0287 | <0001 | 00824
== 57
%5052 . 305 | 0452 | <0001 | 02043 | 2043 | 0343 | <0001 | 02048 | 20423 | 0192 0,001 00369

Aunque todos los analisis de correlacidn son estadisticamente significativos a un nivel de
confianza mayor del 99 % (0,01), todas las correlaciones son bajas (tabla 3), lo que fue
similar a lo encontrado en el andlisis global de la poblacion de estudio.

Analisis de los coeficientes de correlacion punto biserial, por entidad

federativa

Al realizar los analisis de correlacion de punto biserial por lugar de residencia, observamos
que para varias entidades federativas no es posible, debido a que al menos una variable es
constante. Por otra parte, (para las entidades que si se pudieron analizar) los coeficientes de
correlacion se elevan al disminuir el tamafio de muestra (r2= 0,9047). Para la poblacién de
las entidades federativas de Aguascalientes y Veracruz, los valores de correlacion son muy
altos (r>= 0,9761 y r?= 0,9811;), por arriba del 95 %; el tamafio de la muestra en ambas
entidades es muy bajo (Aguascalientes= 8 y Veracruz= 6). Para el Estado de Hidalgo, con un
tamafio de muestra bajo (n= 54), el coeficiente de correlacion es aceptable (r’>= 0,7639)
(Tabla 4).

Tabla 4 - Coeficientes de correlacion punto biserial entre las pruebas para antigeno prostatico rapida
y sérica, de acuerdo a la distribucion de los pacientes, por entidad federativa
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Enﬁdalﬂ N Valor p - C;slns Casps

federativa F positivos negativos
Agnazcalientes g =0,001 0,938 10125 %) T{87.3 %)
Ciudad de 952 =0,001 0,46 39(41%) | 913(95.9%)
Estado de oy ay
México 446 =0,001 0444 13(2.9%) 433 (97,1 %)
Guerrero a0 =0,001 0,723 2(22%) B8 (97.8%)
Hidalgo 34 =0,001 0,874 3(0.6%) 31944 %)
Veracmz ] 0,003 0,944 1(16.7 %) {833 %)
Campeche ? 1 ND ND 1100 %)
Durango 2 2 ND ND 20100 %)
Guanzjuato * ] ND ND 30100 %)
Jalizeo ® 1 ND ND 10100 %)
Michoacén ® 11 ND ND 11 {100 %)
Moreloz 2 14 ND ND 14 (100 %)
Oaxaca? 1 ND ND 10100 %)
Puebla ® 1 ND ND 16 (100 %)
Querétaro * 14 ND ND 14 (100 %)
Tabazco? 3 ND ND 30100 %)
Tlaxcala ® ] ND ND 90100 %)
Sin especificar 2 2 ND ND 20100 %)

a No se puede calcular porque al menos una variable es constante. Fuente: Elaboracion propia con datos de los registros de la base de
datos.

En relacién a los estados con tamafios de muestra mayores pudimos observar coeficientes de
correlacion bajos. Para los residentes del Estado de Guerrero, el coeficiente de correlacion es
un poco mayor del 52 % (r>= 0,5227). Mientras que, para los residentes de la Ciudad de
México (r?= 0,2116) y el Estado de México (r?= 0,1971) son mas bajos (Tabla 4).

Por otra parte, los valores de la mediana correspondientes a las concentraciones séricas de
antigeno prostatico por quintiles de edad difieren por cada quintil analizado, en el grupo de
pacientes con prueba rapida positiva (figura 2). Sin embargo, los valores de la mediana en el
grupo de pacientes con una prueba rapida negativa son similares entre los grupos (Fig 2).
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Fig 2 - Gréficos de cajas y bigotes, de la prueba de antigeno prostatico especifico rapida de la
poblacién total y por quintiles de edad.
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Discusion
Con la finalidad de mejorar la aceptacion y reducir el costo ejercido de los programas de
deteccion del CaP, se han realizado evaluaciones para comparar los resultados de las pruebas
de APEr en relacion a la prueba de APEs.® Como resultado, se ha recomendado el empleo
de la prueba rapida, como prueba de tamizaje, para la deteccion temprana de CaP.® Aunque
la deteccion de CaP e uno de los temas mas controvertidos en oncologia, es bien sabido que
el examen rectal digital y la prueba de APE, usados en conjunto, son las herramientas mas
Utiles y efectivas para diagnosticar el carcinoma de prostata.(®%2223) Ademés, se considera
que el uso generalizado de las pruebas de APE es un factor determinante que ha llevado a un
aumento significativo en el diagnoéstico y una disminucion en las tasas de mortalidad por
CaP.(6'24'25'26'27)
Otros factores que influyen en la deteccion oportuna de CaP, incluyen la tasa de aceptacion
del programa, la tasa de participacion de los pacientes, la factibilidad y viabilidad de los
procedimientos técnicos y administrativos, la disponibilidad de los recursos financieros,
materiales y humanos, y el tiempo de entrega de los resultados de las pruebas realizadas. En
relacion a la tasa de aceptacion de los programas de deteccién y control médico para el
diagndstico de CaP, se ha reportado que esta tiene una variacion que va desde una
participacion del 22,7 al 74 %.©2829%0) Asimismo, se reconoce que los programas de
deteccion oportuna tienen una mayor aceptacion por parte de los pacientes cuando su disefio
implica un procedimiento simple, no invasivo y de “un dia”;®3? mientras que, la aceptacion
por parte de los servicios que integran el Sistema de Salud debe cumplir varias
caracteristicas especificas, entre las que se considera que sean de bajo costo, alta
sensibilidad y disminuyan la sobre-deteccion de casos.® Por ende, la resolucion de estas
condiciones mejoraria la aceptacion de los programas de deteccion oportuna en todo el
mundo.
Aunque la prueba APEr es una prueba simple y reproducible de un solo paso, de bajo costo
y su velocidad de realizacion la convierten en una herramienta poderosa y conveniente para
los programas de deteccion del CaP, la investigacion indica que es de baja sensibilidad (66,7
%), con un valor predictivo positivo (47 %) y un coeficiente de correlacién bajos, en
relacion a la prueba sérica. Lo que es diferente a lo reportado por Miano y otros, quienes
reportan una alta correlacion entre ambas pruebas (r=0,87; t=23.97; p<0,001)® Un resultado
positivo de la prueba rapida no descarta la necesidad de una medicidn cuantitativa precisa de
APEs. Sin embargo, en presencia de un resultado negativo, esta prueba siempre debe
integrarse con el examen rectal digital para excluir la posibilidad de CaP.?
La principal limitacion de esta prueba parecen ser la baja sensibilidad donde la posibilidad
de deteccion de CaP es menor al 70 %, por lo que se necesita mas precision para la
identificacion de sujetos enfermos, sin embargo, en centros de salud localizados en zonas
rurales, clinicas de medicina familiar que carecen de servicios de laboratorio, comunidades
con acceso limitado a los servicios de salud (inequidad sanitaria), su utilidad seria buena a
pesar de su baja sensibilidad. En consecuencia, el desarrollo de pruebas de APEr se debe
centrar no sélo en que sean pruebas cuantitativas desechables, facilmente disponibles y

11
(G ev-rc | Esta obra esta bajo una licencia https://creativecommons.org/licenses/by-nc/4.0/deed.es ES



https://creativecommons.org/licenses/by-nc/4.0/deed.es_ES

€CIMED Revista Cubana de Medicina. 2022(Abr-Jun);61(2):e2583

';i EDETORIAL CIENCIAS MEDECAS

autoadministradas, sino que tengan una sensibilidad aceptable y que sean precisas, otro
limite de la investigacion es el sesgo derivado a un estudio que no realiz6 un muestreo
probabilistico, por lo que la inclusion de personas de otras regiones del pais fue menor;
nuestros datos derivan principalmente con personas procedentes de la Ciudad de México y el
Estado de Meéxico., el analisis por la entidad federativa permitié encontrar que las
correlaciones disminuyen al incrementarse el tamafo de la muestra analizada. Por lo que se
requiere ampliar el tamafio de la muestra para otras entidades federativas y asi poder tener
una representatividad nacional.

El tamizaje del CaP es un tema controvertido debido a que al inicio se tomaron decisiones
sobre la adopcién de pruebas de APE en ausencia de estudios que evaluaran datos de
eficacia procedentes de ensayos aleatorizados.*> Y todavia existe poca literatura que evalia
el tamizaje de CaP basado en el APE. Schroder y otros®?, reportan que el tamizaje basado
en la prueba de APESs se asocia con una reduccién de la tasa de muerte por CaP en un 20 %,
pero se observa un alto riesgo de sobrediagndstico.®? Pron y otros,®® posterior al analisis
de 5 revisiones sistematicas y 6 ensayos aleatorizados controlados, indica que en ninguna de
las revisiones sistematicas analizadas encontré una reduccion estadistica significativa en el
riesgo relativo de mortalidad por CaP o de la mortalidad general asociado a un tamizaje
basado en el APEs.¥

No obstante, encontré que las reducciones de mortalidad de CaP varian segun el pais, el
programa de deteccion y la edad de los hombres al ingresar al estudio.®® El estudio
aleatorizado europeo para la deteccion del CaP encontrd una reduccion del riesgo relativo
alrededor del 44 % en la mortalidad de pacientes con este cancer a los 13 afios de
seguimiento (0,79; 1C95 % 0,69-0,91; p=0,001)®% Los esfuerzos para disefiar estudios sobre
tamizaje basado en la prueba de APEs todavia son pocos y basados en el empleo de pruebas
rapidas, no se han reportado. En la practica clinica se recomienda el uso de pruebas rapidas
para la deteccién de APE y se han reportado estudios descriptivos con muestreos no
probabilisticos por conveniencia con el uso de diferentes pruebas. Torrijos y otros,® en una
poblacion procedente de Valencia Espafia reportan que con el uso de la prueba SD Bioline
se detectan casi un 50 % de hombres con concentraciones > 3 ng/mL de APEG a diferencia
de la baja proporcion de casos que observamos en nuestra poblacion de estudio. Sin
embargo, al emplear un punto de corte diferente al de la prueba comercial empleada para el
estudio, las proporciones encontradas no son comparables. Por otra parte, Miano y otros, a
través de una prueba de inmunocromatografia de flujo lateral encontraron que la proporcién
de casos positivos (>4 ng/mL) fue muy elevada® (45 %) en comparacion con el hallazgo
(3,7 %). A su vez, encontraron una correlacion significativa entre la interpretacion de
positividad de la prueba rapida y la concentracion del APEs (r= 0,87; p<0.00000001).® Este
coeficiente sugiere que las pruebas tienen una alta correlacion entre ellas (75,69,%). Estos
datos son diferentes al hallazgo. El anélisis global de nuestra poblacion (n= 1635), muestra
una baja correlacion (rpp= 0,469; p<0,001; r2= 0,2199), con una diferencia de 53,7 puntos
porcentuales en comparacion con los valores encontrados por Miano y otros.® Ademas, al
comparar los datos de correlacion de los hombres procedentes del Estado de Hidalgo (n=54),
se observa que el coeficiente de correlacion es igual al reportado por Miano y otros®
(n=54). Més aun, al comparar los coeficientes de correlacion por residencia pudimos
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demostrar que la correlacion depende del tamafio de la muestra de la poblacion, lo que
sugiere la presencia de otras variables que afectan el resultado. Los datos sugieren que a
mayor tamafio de la muestra la correlacion es menor. Lo cual explica la diferencia
encontrada al comparar los datos con lo reportado en la poblacion italiana.

Se concluye que la prueba de antigeno prostatico especifico répida es una herramienta
conveniente para los programas de deteccion de alteracion prostatica en unidades médicas
del primer nivel de atencion, donde la prueba sérica no se puede realizar, sin embargo, al ser
una prueba con una baja sensibilidad y con un bajo coeficiente de correlacion respecto de la
prueba de antigeno prostatico especifico sérica, esto es un punto importante que debe
considerarse al disefiar programas de deteccion oportuna de cancer de prostata.
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