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El rastreo con antigeno prostatico especifico
probablemente reduce la mortalidad, pero
esa reduccion tarda mucho en verse:
Entrevista a Juan Franco sobre la
actualizacion de la revision Cochrane sobre
rastreo de cancer de prostata con antigeno
prostatico especifico

Karin Kopitowski Servicio de Medicina Familiar y Comunitaria, Hospital
Italiano de Buenos Aires; Unidad Académica de Ciencias de
la Salud, Universidad Hospital Italiano de Buenos Aires,
Argentina.

En esta entrevista, conducida por Karin Kopitowski, el Dr. Juan Franco (Universidad Heinrich
Heine Diisseldorf) profundiza en los entretelones y las decisiones metodoldgicas que subyacen
a la actualizacion (2026) de la revision sistematica Cochrane sobre el rastreo del cancer de
préstata con PSA. A lo largo del didlogo, Franco reflexiona sobre la evolucién de la evidencia
a partir del seguimiento a largo plazo del estudio ERSPC y discute los desafios éticos,
metodoldgicos y de equidad que implica ponderar un beneficio modesto y tardio frente al
sobrediagnéstico y el sobretratamiento. Ademas, el entrevistado analiza cémo han cambiado
las herramientas diagndsticas (como la resonancia magnética y la vigilancia activa) para
mitigar estos danos, y comparte una valiosa perspectiva personal sobre la transformacién de
su propia practica médica como especialista en Medicina Familiar desde 2013 hasta la
actualidad.

Introduccion

Juan Franco es responsable de la Unidad de Sintesis de Evidencia de la Universidad Heinrich Heine
Disseldorf y autor principal de la actualizacién 2026 de la revisién sisteméatica Cochrane sobre el
rastreo del cancer de prdstata con PSA, que incorpora el seguimiento a 23 aifos del estudio europeo
ERSPC'?.

Karin Kopitowski es médica de familia del Servicio de Medicina Familiar y Comunitaria del Hospital
Italiano de Buenos Aires y directora de la Unidad Académica de Ciencias de la Salud de la
Universidad Hospital Italiano. Integra la Coordinacién Nacional de Choosing Wisely Argentina y
trabaja en prevencion cuaternaria, desimplementacion de practicas de bajo valor y toma de
decisiones compartida.

Nota editorial. Las respuestas fueron grabadas por Franco como mensajes de voz asincronos en
respuesta a un cuestionario escrito enviado previamente. Las preguntas que encabezan cada
respuesta fueron reconstruidas a partir de su contenido para darles un formato de entrevista. El
texto de las respuestas se edito con criterio periodistico —sin muletillas, con giros coloquiales
ajustados a un registro mds formal y mejor fluidez de lectura—, manteniendo intacto el contenido y
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las ideas expresadas por el entrevistado.

KK. ¢Qué impulsé a actualizar la revision ahora, y qué es realmente nuevo respecto de la
version de 2013?

JVAF. Ya hacia tiempo que se habian publicado algunos estudios, y el seguimiento a largo plazo de
los grandes ensayos aleatorizados fue actualizado: la evidencia se fue acumulando en el sentido de
que podia haber una senal de reduccién de la mortalidad por cancer de préstata, especialmente
después de la publicacion del seguimiento a 23 afios del estudio europeo (ERSPC). Veniamos
trabajando en la actualizacion desde hace dos afios, pero la publicacién de esos 23 afos nos aceleré
la necesidad de terminarla para poder ofrecer una revision que informara las decisiones
relacionadas con el rastreo

KK. éCual fue la decision de analisis que genero mas discusion en el equipo?

JVAF. Basicamente, como valorabamos la certeza de lo que estdbamos viendo. Cuando uno tiene un
estudio con 23 anos de seguimiento, se plantean muchas cosas: las pérdidas de seguimiento, la
calidad de ese seguimiento, qué paso en el grupo de intervencion y en el grupo de control —en 23
anos, mucha gente del grupo de control también terminé haciéndose rastreo—, ademas de todos los
cambios que hubo en el tratamiento del cancer de prostata en el medio. Habia muchas fuentes de
incertidumbre al interpretar estos resultados a tan largo plazo.

También discutimos mucho el umbral para decir "esto funciona": mas alla de la significancia
estadistica, ¢qué minimo aceptamos como sociedad para una estrategia de rastreo —por ejemplo, si
una reducciéon de mortalidad de 1 por cada mil personas rastreadas (lo que se llama el nimero
necesario para pesquisar) es aceptable? Para esto no nos quedamos solo con lo que pensamos
nosotros, sino que también nos guiamos por otras guias de practica clinica y por los consensos
europeos, que ya tienen posiciones sobre el rastreo.

KK. {Cual es el mensaje central para un médico de familia?

JVAF. El rastreo del cancer de prostata con antigeno prostatico especifico (del inglés prostatic
specific antigen: PSA) probablemente causa una reduccién de la mortalidad especifica por cancer
de préstata, pero esa reduccién tarda mucho en verse. Tiene que ser en el rango de edad de los
ensayos clinicos —entre los 50 y los 65 afios en la mayoria de los casos— y esa diferencia de
mortalidad se ve a muy largo plazo, y a nivel poblacional. A nivel del paciente individual es
imposible predecirla.

KK. {Y qué pasa con los danos del rastreo —falsos positivos y sobrediagnoéstico— y como
ha cambiado ese panorama desde 2013?

JVAF. Nuestra revision no evalué mucho el tema de los dafios, porque los ensayos clinicos no
estaban disefiados para detectarlos. Pero el beneficio debe equilibrarse con los dafios causados por
los falsos positivos y el sobrediagnéstico. Y ese balance es distinto al de 2013: desde entonces
avanz6 mucho el diagndstico de cancer de prostata, hoy se hacen menos biopsias, se monitorea mas
a los pacientes, se usa resonancia magnética para evitar operar canceres indolentes, y existe la
vigilancia activa, que consiste en observar en el tiempo los cdnceres que se consideran indolentes,
sin operar, sin las complicaciones del tratamiento, y a esos pacientes les va igual de bien que a los
que son tratados en formas mas cruentas.

KK. ¢Ese balance de danos depende del contexto o del sistema de salud?
JVAF. Mucho. Hay paises que no hacen vigilancia activa de forma sistematica, no tienen la

infraestructura, y entonces operan a todos los pacientes: ahi los dafios del sobrediagndstico son
mayores. Hay pacientes que no tienen acceso rutinario a la resonancia magnética, lo que también
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aumenta el riesgo de danos derivados del sobrediagnoéstico y de los falsos positivos. Hay que
verificar si en el contexto local existen medidas para reducir ese riesgo, algo que nuestra revisién
no evaluo especificamente.

KK. La certeza de la evidencia para la mortalidad especifica por cancer de prostata se
situdé en un nivel moderado. {Por qué?

JVAF. El metandlisis global tiene baja certeza de la evidencia, porque los estudios son muy distintos
entre si y varios presentan problemas metodolégicos importantes, particularmente por la
contaminacién del grupo de control con rastreo (algunos de los pacientes que habian sido
asignados al grupo de control terminaron realizando tamizaje) y por cuestiones de adherencia.
Nosotros nos quedamos con el ERSPC, el estudio europeo, que es el mejor de todos, pero que igual
tiene algunos problemas de adherencia y otros aspectos metodolégicos que limitan la confianza en
los hallazgos. Por eso dijimos que hay una certeza moderada: esa reduccion de mortalidad, que ya
de por si es pequena, podria ser algo menor o algo mayor, pero no cambian las conclusiones
generales, porque nos enfocamos en el estudio mas representativo, que tenia muchisimos
pacientes.

KK. ¢Y la mortalidad global, por todas las causas?

JVAF. Es mas dificil de evaluar, porque ninguno de estos ensayos estaba disefiado para demostrar
una reduccioén de la mortalidad global; es un anélisis que tratamos de hacer nosotros con el
metanalisis, pero al no haber sido diseflado para eso, la certeza que tenemos es mas baja, porque
entran en juego otras causas de mortalidad. El andlisis principal indica que podria haber una
reduccién de la mortalidad global, pero con una incertidumbre mucho mayor. Dentro de esa
incertidumbre esta la posibilidad de que esa reduccién no se compense con cierta mortalidad
asociada al sobretratamiento del cancer de préstata, aunque eso ya es mas especulativo.

De todas formas, el cancer de préstata es una de las principales causas de mortalidad por cancer
en el hombre, asi que uno esperaria que, si hay una reduccion de la mortalidad especifica, también
se redujera la mortalidad global, aunque esto puede no ser del todo evidente. Para la mayoria de
los rastreos —cancer de mama, cancer de pulmoén, etcétera—, las guias de practica clinica se
conforman con demostrar la mortalidad especifica. Aunque a nosotros, como médicos de familia,
nos interesa la mortalidad global del paciente: no es que lo salvemos de una cosa para que se
muera de otra.

KK. ¢Como se equilibra el trade-off (la negociacion) entre diagnosticos adicionalesy
muertes evitadas?

JVAF. Se relaciona con lo que hablabamos antes: muchos de esos diagndsticos adicionales son, en
realidad, canceres indolentes, de crecimiento muy lento, que no iban a causar la muerte del
paciente. Hay mucho sobretratamiento: se estima que el sobrediagnéstico y el sobretratamiento
pueden representar entre el 20 y el 50% de los canceres diagnosticados por rastreo —casi la mitad,
una proporcién considerable. Esa estimacién proviene de un articulo de JAMA de la US Preventive
Services Task Force. Hay mucha gente que termina siendo diagnosticada de una enfermedad que
nunca le habria generado problemas®.

KK. Hay un desplazamiento hacia el circuito PSA, la resonancia magnética y la biopsia
dirigida, y hacia la vigilancia activa. ¢Qué opinas de eso?

JVAF. Eso seria tema para otra revision sistematica, que ya empezamos a hacer. Se relaciona con lo
que decia antes sobre las medidas para reducir los dafios del rastreo: tratar de detectar los
canceres que vale la pena tratar, y una vez detectado un cancer, tratar solo los que realmente lo
requieren. Hay una creciente conciencia de la necesidad de reducir esa brecha de sobrediagnéstico
y sobretratamiento, y varios ensayos clinicos muestran que la resonancia, como paso intermedio,
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puede ayudar.

KK. Mencionas consideraciones éticas y de equidad en el uso de la resonancia magnética
para el rastreo. ¢Podés profundizar?

JVAF. Es complejo realizar un primer rastreo de una enfermedad y, después, requerir un segundo
rastreo para asegurarse de que la enfermedad detectada sea lo suficientemente importante como
para tratarla. Desde el punto de vista social, es un movimiento de recursos enorme, como buscar
una aguja en un pajar, y hay sociedades que pueden hacerlo de manera sistemadtica y otras a las
que les resultard mucho mas dificil.

Si hay personas esperando en la fila para hacerse una resonancia por otros motivos, y al mismo
tiempo hay gente esperando en esa misma fila para descartar un cancer que en realidad nunca les
hubiese generado un problema, aparecen temas de equidad que hay que plantearse
—especialmente en sistemas que no tienen suficientes resonadores para hacer todo al mismo
tiempo, y hay que pensar en como se estan utilizando los recursos disponibles.

KK. {Qué aspectos no cubre esta revision?

JVAF. Dos cosas principalmente. Una es la cuantificacién especifica del sobrediagnéstico y de los
dafos en los nuevos circuitos diagnosticos —con resonancia, vigilancia activa, etcétera—; ese es un
punto que no cubrimos. La otra es si hay alguna manera de estratificar mejor a quién hay que
rastrear: hasta ahora hablamos de un rastreo basado solo en la edad, a partir de los 50 afios en
general, o de los 45 en algunas poblaciones.

KK. ¢Y el tema de la estratificacion de riesgo y la frecuencia de retesteo?

JVAF. Se esta discutiendo la posibilidad de refinar quiénes son los pacientes de mayor riesgo de
tener cancer de proéstata, y en ellos hacer un rastreo més selectivo. Otro tema importante es el del
retesteo: nuestra revision no encontré mucha diferencia entre testear con PSA anualmente o
bianualmente, pero la relacién entre el riesgo basal y la frecuencia del testeo es importante. Una
persona de bajo riesgo que se prueba una vez y tiene un PSA normal quizas no necesite repetirla.
Una persona de mayor riesgo va a necesitar hacerse testear mas de una vez.

Es una ldgica similar a la del rastreo del cdncer de colon, en la que, segun los hallazgos de polipos
o los antecedentes familiares, las personas se someten a una colonoscopia con mayor o menor
frecuencia. La estratificacion de riesgo podria ayudar a resolver algunas de estas cuestiones de
equidad, aunque probablemente no resuelva por completo el problema del volumen, porque
sabemos que muchos canceres de préstata no ocurren en pacientes de alto riesgo: si uno rastrea
solo a los de alto riesgo, igual se perderian muchos canceres. Hay ensayos clinicos de gran
envergadura en curso, uno en el Reino Unido y otro en Alemania, que evaluaran especificamente el
rastreo estratificado por riesgo y aportaran mucha informacién al respecto.

KK. A nivel personal: cuando se publicé la revision de 2013, eras residente de medicina
familiar. ¢Cambié tu postura como médico frente al rastreo?

JVAF. Lo que me sorprende un poco al mirarlo en perspectiva es que, en 2013, cuando vi la
primera revisién?, yo era residente de medicina familiar y justo entonces la US Preventive Services
Task Force publicé una recomendacion en contra del rastreo. Estdbamos muy en contra: sabiamos
gue venia un paciente y, a veces, le deciamos que no, que causaba mas dafios que beneficios.

Con los anos, viendo el desarrollo del rastreo —el uso de resonancia, la vigilancia activa como
alternativa para reducir los danos— y los datos a largo plazo que muestran una reduccién pequeia
de la mortalidad, pienso que para un paciente joven, dentro del rango de edad del rastreo, hoy
estaria un poco menos en contra de ofrecerlo, siempre que el paciente entienda los riesgos de
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falsos positivos y sobrediagnoéstico, y que el contexto ayude a reducir ese riesgo con resonancia o
vigilancia activa.

Ahora, no cambia mucho lo que pienso sobre los pacientes mayores: como los resultados tardan
tanto en verse, rastrear tiene cada vez menos sentido a medida que aumenta la edad. Hoy existe
una recomendacion en contra de rastrear a mayores de 70 afios, pero a mi me genera dudas si ese
limite no deberia ser un poco mas bajo para observar una diferencia importante en la mortalidad,
sobre todo porque en esos pacientes también hay un mayor riesgo de falsos positivos, ya que el PSA
aumenta con la edad. En sintesis, lo que mdés cambié fue mi actitud en el grupo de 50 a 60 anos,
donde si creo que se puede ver una seial positiva.

KK. La revision paralela publicada en European Urology llegoé a una certeza de la
evidencia distinta —alta, en lugar de moderada— usando en gran parte los mismos datos.
¢A qué se debe esa diferencia?

JVAF. Los autores de esa revisién®, con la que ademéas compartimos un autor —Philipp Dahm, que
es mi mentor —, decidieron no degradar la confianza en la evidencia por el riesgo de sesgo de los
estudios a largo plazo, en especial el del estudio europeo, porque consideraron que la
contaminacioén y las limitaciones metodoldgicas tenderian a atenuar el efecto del rastreo. Es decir,
piensan que esas limitaciones hacen que no veamos el efecto del rastreo tan grande como en
realidad podria ser: una especulacién metodoldgica aceptable, pero nosotros preferimos un
abordaje mas conservador, mas tradicional, y dijimos que no sabemos bien hacia qué direccién
puede ir ese riesgo de sesgo. Esa pequeia diferencia de interpretacién hizo que el otro grupo
concluyera con una certeza alta y nosotros, con una certeza moderada.

No creo que esto cambie mucho el mensaje global, pero es un debate metodoldgico interesante
sobre hasta qué punto se pueden asumir direccionalidades en las limitaciones de un estudio. Es
algo ya descrito en la literatura: por ejemplo, en estudios sin placebo se tiende a sobreestimar el
efecto, porque al no haber expectativas asociadas al placebo, la diferencia observada tiende a ser
mayor; entonces, cuando en esos estudios el efecto resulta nulo, eso confirma con mas fuerza que
el tratamiento no es efectivo. De la misma manera, se puede argumentar una direccionalidad
respecto de las limitaciones metodoldgicas de un estudio de rastreo, pero nosotros preferimos no
agregar esa capa de interpretacion. Cada panel de guias es libre de leer la revisién y decidir, con
sus propios argumentos, si considera que la certeza deberia ser alta en lugar de moderada.
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