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Resumen

Introduccién: Las infecciones del tracto urinario secundarias a la hiperplasia prostatica benigna se origi-
nan porque el agrandamiento prostatico produce una obstruccién de la uretra que conduce a la retencién
de orina en la vejiga. Objetivo: Asociar la determinacién de antigeno prostatico especifico con el diag-
néstico de hiperplasia prostatica benigna en varones que presentan sintomas de infeccién del tracto
urinario en reiteradas ocasiones, a pesar de estar tratados con antibiéticos. Métodos: Se analizaron 134
expedientes clinicos de varones con edades entre 40 y 60 afos y con sintomas de infeccién del tracto
urinario en mas de una ocasién, a pesar de estar tratados con antimicrobianos, que asistieron al Dispen-
sario de Salud Juan Pablo Il. Resultados: Se encontré que el 64,2% de los pacientes presenté hiperplasia
prostatica benigna y, de ellos, el 75,6 % mostré niveles de antigeno prostatico especifico mayores de 4
ng/mL. Se hallé una asociacidn estadisticamente significativa entre la hiperplasia prostatica benigna y
niveles de antigeno prostatico especifico mayores de 4 ng/mL (p < 0,05). La proporcién de pacientes con
sintomas de infeccién del tracto urinario a repeticidn, a pesar de estar en tratamiento con antimicrobia-
nos, que presentaron hiperplasia prostatica benigna fue mayor de 0,5 (p < 0,05). Conclusion: La deter-
minacién de antigeno prostatico especifico es de utilidad en varones entre 40 y 60 afios con sintomas de
infeccién del tracto urinario en mas de una ocasidn, a pesar de estar en tratamiento con antibidticos, para
establecer si presentan o no una hiperplasia prostatica benigna subyacente.
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Introduction: Urinary tract infections secondary to benign prostatic hyperplasia occur because the pros-
tate enlargement causes an obstruction of the urethra that leads to urine retention in the bladder. Ob-
jective: To associate the determination of prostate-specific antigen with the diagnosis of benign pros-
tatic hyperplasia in men with symptoms of urinary tract infections in repeated occasions despite being
treated with antibiotics. Methods: We analyzed 134 medical records of men aged 40 to 60 years old who
presented symptoms of urinary tract infections in more than one occasion despite being under antibiotic
treatment, attended at the Centro de Salud Dispensario Juan Pablo II, Oruro, Bolivia. Results: We found
that 64.2% of the patients presented benign prostatic hyperplasia and that, among them, 75.6% showed
prostate-specific antigen levels higher than 4 ng/mL. A statistically significant association was found be-
tween benign prostatic hyperplasia and prostate-specific antigen levels higher than 4 ng/mL (p < 0.05).
The proportion of patients with symptoms of recurrent urinary tract infections despite being under anti-
biotic treatment who presented benign prostatic hyperplasia was higher than 0.5 (p < 0.05]. Conclusion:
The determination of prostate-specific antigen in men aged 40 to 60 years old who present symptoms of
urinary tract infections in more than one occasion despite being under antibiotic treatment is useful to
establish whether they present or not an underlying benign prostatic hyperplasia.
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Introduccién

El antigeno prostatico especifico (PSA) es una serina
proteasa producida por la préstata, una glicoproteina de
cadena simple con un peso molecular de 28,4 kDa. Su de-
nominacién, PSA, deriva de que es un antigeno normal de
la préstata, ya que no se encuentra en ningdn otro tejido
normal ni maligno’. Esté presente en el suero en 2 formas
distintas: no acomplejado (PSA libre; PSA L) y acomplejado.
Los valores de referencia son inferiores a 1,3 ng/mL para el
PSA Ly menores de 4 ng/mL para el PSA total (PSA L mas
PSA acomplejado; PSA T)%3. EI PSA es el marcador tumoral
mas empleado para la deteccidn de cancer de préstata, pero
también es Gtil en el diagnéstico de |a hiperplasia prostatica
benigna (HPB), ya que, en esta patologia, sus niveles tam-
bién aumentan®.

La HPB se define como un agrandamiento del tamafio de
la préstata debido al aumento del nimero de células epite-
liales y estromales en la zona de transicién de la glandula
prostatica®. Es una de las enfermedades mas frecuentes
en el hombre, con una prevalencia del 50-80%, y constituye
un problema de particular importancia en el primer nivel de
atencién en salud®. El volumen de la gldndula prostética
sufre un crecimiento fisiolégico a medida que el hombre
envejece, y dicho agrandamiento conlleva la obstruccion
de la uretra, lo que ocasiona dificultad para orinar’. Sin em-
bargo, estudios recientes sefialan la aparicién de focos de
hiperplasia en el tejido glandular y fibromuscular a partir de
los 30 afios®. Multiples estudios preclinicos y clinicos han
puesto en evidencia que varias alteraciones metabdlicas
(hipertension arterial, obesidad, dislipidemia y diabetes)
son determinantes importantes tanto en el desarrollo como
en la progresion de la HBP, asi como también, una dietarica
en hidratos de carbono y grasas, niveles altos de estrés y
el sedentarismo. Asimismo, el exceso de cafeiha y alcohol
empeora los sintomas 0.

La HPB se caracteriza por sintomas obstructivos e irri-
tativos, producidos por el crecimiento de la préstata. Actu-
almente, la atencién se centra en los sintomas por los que
consulta el paciente y que estan relacionados con las fases
de la miccién. De ahi que, en la actualidad, los sintomas ob-
structivos se denominen de vaciado (dificultad inicial, go-
teo posmiccional, intermitencia, esfuerzo) y los sintomas
irritativos, de llenado (urgencia, frecuencia con flujo débil,
nicturia, incontinencia de urgencia e incontinencia de es-
trés). Ademas, se han introducido los sintomas posmiccio-
nales (goteo terminal y vaciado incompleto)**.

Las infecciones del tracto urinario (ITU] constituyen una
entidad clinica de elevada ocurrencia, caracterizada por la
invasién de microorganismos en el parénquima renal y/o
sus vias de excrecion, con o sin la presencia de sintomas.
Estas infecciones generan una variedad de sindromes que
incluyen: bacteriuria asintomatica, sindrome uretral agudo,
cistitis, pielonefritis, prostatitis e infecciones urinarias re-
currentes. Estas ultimas pueden presentar complicaciones,
tales como sepsis (de mayor riesgo en personas jovenes,

adultos de edad muy avanzada y en inmunosuprimidos],
pionefrosis y dafo renal?. Més del 95% de las ITU son mono-
bacterianas, y Escherichia coli es el microorganismo mas
frecuentemente implicado en la infeccién aguda y en infec-
ciones producidas en pacientes ambulatorios. Sin embargo,
en el caso de infecciones recurrentes, en particular, en
presencia de anormalidades estructurales del aparato uri-
nario, como son anomalias congénitas, vejiga neurogénica
y obstrucciones del aparato urinario, las especies implica-
das son Proteus, Pseudomonas, Klebsiella, y Enterobacter
seguidas de Enterococcus y Staphylococcus*®,

Las ITU secundarias a la HPB se originan porque el agran-
damiento prostatico produce una obstruccién de la uretra
que conduce a la retencién de orina en la vejiga. Si no se
trata la etiologia de las ITU, estas podrian derivar en infec-
ciones recurrentes, con las complicaciones mencionadas
anteriormente.

Dado que varias delas ITU que se presentan en el hombre
son secundarias a una HPB, el objetivo del presente trabajo
fue analizar sila determinacién del PSA es de utilidad en va-
rones entre 40 y 60 afos con sintomas recurrentes de ITU,
para establecer si presentan o no una HPB subyacente.

Materiales y métodos

Se realizé un estudio por cohorte, retrospectivo y trans-
versal. Formaron parte del estudio varones con edades en-
tre 40y 60 afos con sintomas de ITU en mas de una ocasion
que asistieron al Dispensario de Salud Juan Pablo Il de la
ciudad de Oruro, Bolivia, desde enero a diciembre de 2023.

Los criterios de inclusion fueron: hombres con edades
comprendidas entre 40 y 60 afios con reiterada sintoma-
tologia compatible con ITU y que presentaban urocultivo
negativo.

Los criterios de exclusién fueron: pacientes con sonda
vesical, con cancer de préstata, los que ya estaban diag-
nosticados de HPB y los que presentaban una enfermedad
urolégica que se asociara mas frecuentemente con reinfec-
ciones urinarias (incontinencia urinaria, cistocele y/o re-
siduo posmiccional).

La determinacidn cuantitativa del PSAlibre y total en suero
humano se realizé mediante un inmunoensayo enzimatico
tipo sandwich (Grupo Mexlab, Zapopan, Jal., México).

El diagnéstico de HPB fue realizado por los médicos del
Servicio de Urologia del Dispensario de Salud Juan Pablo Il e
incluyé la anamnesis, examen fisico, tacto rectal, determi-
nacion del PSA y ecografia de prostata (ecografia transab-
dominal o transrectal]. Dentro de los estudios complemen-
tarios, se realizé una uroflujometria y, en ocasiones, una
cistoscopia.

Los expedientes clinicos de los pacientes se utilizaron
para describir las caracteristicas sociodemograficas (edad,
nivel educativo, ocupacion/profesion], los niveles de PSA,
cudles fueron diagnosticados con HPB y cudles presentaron
enfermedades crénicas no trasmisibles, como diabetes
mellitus, obesidad, dislipidemia e hipertensién arterial.
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Tablal. Niveles de PSAL, de PSATyde larelacién PSAL/PSAT que presentaron los pacientes con y sin HPB y con sintomas

de ITU en més de una ocasion.

NIVELES DE PSA

HIPERPLASIA PROSTATICA BENIGNA

PRESENCIA (n=86) AUSENCIA (n=48)

PSA libre ng/mL [mediana (01-03)]
PSA total ng/mL [mediana (01-03)]
[(PSAlibre/PSAtotal) x 100] % [mediana (01-03]]

1,9 (1,4-2,3)
7,0(5,6-7,7)
29 (26,0-30,0)

1,0 (0,8-1,2)
3,3(2,9-5,4)
24,5 (20,5-29,0)

» PSAL: antigeno prostatico especifico libre; PSAT: antigeno prostatico especifico total; HPB: hiperplasia prostatica especifica; [TU: infeccién del tracto urinario.

Calculo del tamafio muestral

Se analizaron 206 expedientes clinicos y, de acuerdo con
el analisis estadistico del tamafio muestral, se incluyeron
en el estudio 134 pacientes. Dicho andlisis se calculé de la
siguiente manera:

h= _ N*Z2*p*q
d?* (N-1) +Z2*p*q

» n:tamano de muestra

» N:tamafio de la poblacién =206 personas

» Z: coeficiente de confianza. Z=1.960 para un nivel de confianza del 95%

» p: probabilidad de éxito: 0,50

» q: probabilidad de fracaso: 0,50

» d: error maximo admisible. Consideramos el 5%=0,05

Andlisis de datos

Los datos recolectados se agruparon, codificaron y siste-
matizaron en una base de datos en Microsoft Excel. Para
variables cuantitativas, se calcularon las medidas de ten-
dencia central (media 0 mediana) y medidas de dispersion
(desviacién estandar y rango) correspondientes segun la
distribucién de cada variable.

Para estudiar la asociacién entre dos variables categéri-
cas se efectud la prueba % de dependencia “Pearson” y
para medir la fuerza de asociacion, se utilizé la estimacién
de la Odds ratio (OR) con precision del 95% para el inter-
valo de confianza (IC). Para determinar si la proporcion de
pacientes con sintomas de ITU en mas de una ocasién que
presenté HPB fue de 0,5 o mayor, se realizé la prueba Z de
proporciones a una muestra. Las diferencias se consider-
aron significativas cuando p < 0,05. El andlisis estadistico
se realizé con el paquete IBM/SPSS® versién 22.

Consideraciones éticas

Las consideraciones éticas de esta investigacion se re-
alizaron segln los lineamientos de la Asociacion Médica
Mundial, donde se ha promulgado la Declaracion de Helsinki

como una propuesta de principios éticos para la investig-
aciéon médica en seres humanos. Por tal razén, se conté con
el permiso correspondiente de director delDispensario de
Salud Juan Pablo Il para poder tener acceso a los expedien-
tes clinicos.

Resultados

La edad de los varones con sintomas de ITU en mas de una
ocasion fue (promedio + desviacion estandar] 52,57 + 4,30
afos; la edad mas frecuente fue 50 afios; la maxima, 60 afios y
la minima, 43 afios. Se encontrd que el 25% de las edades corre-
spondié a menores de 50 afios y el 75%, amenores de 56 afios.

Como se muestra en la Tabla I, de los 134 pacientes que
participaron del estudio, 86 (64,2%) fueron diagnosticados
con HPB. Sus niveles de PSA L ng/mL [mediana (01-03]]
fueron: 1,9 (1,4 -2,3),los de PSAT ng/mL [mediana (01-03)]:
?,0 (5,6-7,7) ylarelacién [(PSAL/PSAT) x 100] % [mediana
(01-03)]:29 (26,0 - 30,0). Los 48 (35,8%) pacientes restan-
tes no presentaron HPB. En este grupo, los niveles de PSA L
ng/mL [mediana (01-03)] fueron: 1,0 (0,8 - 1,2], los de PSAT
ng/mL [mediana (01-03]]: 3,3 (2,9 - 5,4) yla relacion [ (PSA
L/PSAT] x 100] % [mediana (01-03]]: 24,5 (20,5 - 29,0).

De los 86 pacientes con sintomas de ITU en forma reitera-
dayde HPB, 65 (75,6%) presentaron valores de PSAmayores
de 4 ng/mL, en tanto que 21 individuos (24,4%) presentaron
valores de PSA menores de 4 ng/mL. Por otro lado, de los 48
pacientes con sintomas de ITU en mas de una ocasidn, sin
HPB, solo 15 individuos (31,2%) presentaron valores de PSA
superiores a 4 ng/mL, mientras que la mayorfa, 33 pacientes
(68,8%), mostraron valores de PSA inferiores a 4 ng/mL. Con
base en la evidencia muestral, existe relaciéon estadistica-
mente significativa entre las variables HPB y niveles de PSA.
Los pacientes con sintomas de ITU a repeticién y PSA > 4 ng/
mL tienen 2,09 veces mayor riesgo de presentar HPB que los
pacientes con PSA < 4 ng/mL, como se muestraen la Tabla ll.

Cuando se evalué, entre todos los individuos que formaron
parte del estudio (n=134], la proporcién de pacientes con
sintomas de ITU a repeticién que presentd HPB se encontrg,
con base en la evidencia muestral, que dicha proporcion fue
mayor de 0,5 (p < 0,001).
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Tablall. Relacién de los niveles de PSA que presentaron los varones con sintomas de [TU en reiteradas ocasiones con y sin HPB.

HIPERPLASIA PROSTATICA BENIGNA (n=134)

0dss Ratio
Niveles de PSA
. IC95%
Si (n=86) NO (n=48) p valor [ )
PSA > 4ng/mL 65 (75,6 %) 15 (31,2%) > 09
P< 0,001 ’
(1,47-2,97)

PSA< 4 ng/mL 21 (24,4%)

33 (68,8%)

» PSA: antigeno prostatico especifico; ITU: infeccion del tracto urinario; HPB: hiperplasia prostatica benigna. Con base en la evidencia muestral, existe relacién
estadisticamente significativa entre las variables HPB y niveles de PSA (p < 0,001). Los pacientes con sintomas de ITU a repeticién y PSA > 4 ng/mL tienen
2,09 veces mayor riesgo de presentar HPB que los pacientes con PSA < 4 ng/mL.

Discusién

El propésito del presente estudio fue mejorar los servicios
de atencién médica de los centros de salud de primer nivel, de
modo de evitar mayores gastos a los pacientes y mejorar su
calidad de vida. Para ello, se realiz6 un estudio retrospectivo
y transversal en varones de 40 a 60 afios que presentaban
sintomas de ITU a repeticién, para decidir la utilidad clinica
de la determinacion de PSAen el diagnéstico de HPB en estos
pacientes. Se sabe que, ante unincremento del PSA, pueden
sospecharse diferentes patologias: HPB, cancer de prostata
e inflamacién/infeccién prostatica; esta Gltima se puede dife-
renciar con un cultivo de orina. Segun lo reportado por Mo-
lina Ry col.!4, el 25% - 50% de los pacientes con HBP presenta
niveles de PSA > 4 ng/mL y, generalmente, son menores de
10 ng/mL. La explicacién mas frecuente para un PSA sérico
elevado es la HPB debido a la muy alta prevalencia de esta
afeccién en hombres mayores de 50 afios. En esta enferme-
dad, se produce mas PSA por gramo de tejido prostético que
en el tejido prostético normal®®.

Se encontré una relacién significativa entre la HPB y
niveles de PSA. Este hallazgo es coincidente con lo reporta-
do por Steers W y col.*®, quienes establecieron que el diag-
nostico de HPB debe abarcar un examen clinico minucioso,
un examen genitourinario y la determinacion de los niveles
plasmaticos del PSA.

Al'igual que la poblacion bajo andlisis en nuestra inves-
tigacién, en el estudio denominado “Epidemiologia de la
HPB asociada a sintomas de ITU” 7, se llegé a la conclusidn
de que el nimero de hombres diagnosticados con HPB/sin-
tomas de ITU, en la Gltima década, haido aumentando con el
tiempo, y se demostré que el agrandamiento de la prdstata,
especificamente de la HPB, esta asociado con la progresidén
sintomatica de ITU.

En un estudio realizado por Castifieiras Ferndndez J y
col.*®, se encontrd que, si la relacién PSA L/PSA T era > 25%,
probablemente se tratara de una HPB. En diversos estu-
dios'%2% en los cuales se analizé la capacidad discriminato-
ria entre benignidad y malignidad de la relacién PSA L/PSAT

con diferentes puntos de corte para esta relacion, concluy-
eron que el punto de corte 6ptimo de diferenciacién entre
HPB y cancer de préstata era del 18%. En consecuencia,
estos autores determinaron que valores mayores del 18%
sugieren una HPB. En nuestra investigacion, se encontré
que, de los 134 pacientes estudiados, 86 (64,2%) presen-
taron HPB. Los resultados obtenidos en los niveles de PSA
Ty en la relacién PSA L/PSA T son coincidentes con los de
Catalona W y col.?C, quienes propusieron un punto de corte
de larelacion PSAL/PSAT del 25% paravalores de PSAT entre
4y 10 ng/mL para pacientes con HPB. Se ha postulado que
los pacientes con HPB tienen mayor proporcién de PSA L en
comparacién con los pacientes con cancer de préstata. En
consecuencia, la relacion PSA L/PSAT, seria de utilidad para
evaluar el riesgo de céncer de préstata. Leén G y col.??, en
su estudio con 95 pacientes varones, encontraron que, de
los pacientes que presentaron HPB, el 71,1% present6 un
indice de PSA L/PSA T mayor de 25%, en concordancia con
nuestros hallazgos.

En la HPB, los niveles plasmaticos de PSA son mayores
cuanto mayor es el tamafio de la glandula prostatica. Los
niveles de PSA superiores a 10 ng/mL son siempre patoldgi-
cos y, en la mitad de los casos. se deben a un cancer de
prostata, el cual se diagnostica por biopsia. En este estu-
dio, se encontré que los pacientes con sintomas de ITU a
repeticién y PSAT >4 ng/mL tienen 2,09 veces mayor riesgo
de presentar HPB que los pacientes con PSAT < 4 ng/mL.

Segln se desprende de los resultados obtenidos, se
debe considerar realizar la prueba del PSA en aquellos pa-
cientes varones con sintomas de ITU en repetidas ocasio-
nes. También es importante destacar que nuestro estudio
abarcé un grupo etario de mediana edad y, dado que la HPB
generalmente se presenta en edades mas avanzadas, en
muchas ocasiones, esta patologia estd subdiagnosticada,
y se atribuyen los sintomas de ITU a infecciones urinarias
0 a enfermedades de transmision sexual, tales como sifilis,
gonorrea, etc.

La importancia de este estudio reside en que permite
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alertar al médico acerca de que, ante la presencia de un pa-
ciente con sintomas de ITU de manera reiterada, debe sos-
pechar la presencia de una HPB y, en caso de confirmarla,
podra instaurar un tratamiento oportuno y eficaz. Esto re-
ducird las reiteradas consultas a los centros de primer nivel
optimizando la atencidn al paciente y reduciendo las com-
plicaciones de esta patologia en un futuro.

En el estudio llamado “El creciente impacto mundial de
la hiperplasia prostatica benigna”??, se llegé a la conclusién
de que los sintomas del tracto urinario inferior atribuidos a
la HPB generan mas impacto sobre la calidad de vida de los
varones que cualquier otra enfermedad urolégica. A medida
que la poblacién envejece y los hombres gozan de una may-
oresperanza de vida, se puede prever un aumento enlainci-
denciay enlademanda de atencién médica para la ITU/HPB.
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