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l. Introduccioén

a. Antecedentes

El cancer de prostata es el principal diagnoéstico de cancer en el hombre y la segunda causa
de muerte por cancer en varones en los Estados Unidos. A nivel mundial el cancer de prostata es el
cuarto en frecuencia en los hombres, con tasas de incidencia y de mortalidad que varian ampliamente

entre los diferentes paises y dentro de cada uno de ellos."

La informacion mas completa sobre la epidemiologia del cancer de prostata en nuestro pais es
provista por el Instituto Nacional de Estadistica Geografia e Informatica (INEGI), a través del
“Programa de Accidn para la Prevencion y Control del Cancer de Préstata” en su primera edicion del
afio 2001. En México, en el afio de 1999, las neoplasias malignas ocuparon el segundo lugar en las
tablas de mortalidad general. El cancer de prostata fue la segunda neoplasia mas frecuente en el
hombre en edad post-productiva, con 3766 defunciones y una tasa de 71.7 por 100 mil en el grupo de

65 anos o mas.

Durante el trienio 1993-1995 el Registro Histopatoldgico de Neoplasias Malignas (RHNM), lo
ubicd en el cuarto lugar respecto a la localizacion con 9088 casos y una media anual de 3029,
correspondiéndole el 4.9% del total de las neoplasias registradas, el tipo histolégico mas frecuente
reportado es el adenocarcinoma. Las entidades con mayor numero de casos son: Distrito Federal,

Jalisco y Veracruz.?

De acuerdo con el RHNM, la notificacion por institucion, el sector publico reportdé mas del 70%

de los casos y el sector privado, el 22.6%. (Figura No.1)



Figura 1. Distribucion de casos de cancer de préstata por institucion
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Fuente: Registro histopatoldgico en México / DGE. Elaborado por el Centro Nacional de Vigilancia Epidemiolégica / SSA.

La prevalencia en la poblacion, es decir el caso de numeros existentes, se desconoce; pero se

trata de un tumor que incrementa progresivamente con la edad. En estudios sobre autopsias, se ha

encontrado cancer de prostata en el 10.6% de los varones entre las edades de 50 y 59 afos, un

43.6% entre los 80 y 89 afios y entre los varones de 90 y 99 afos un 83%.

Durante la ultima década de los 90’'s, la tendencia de la mortalidad fue ascendente,

habiéndose incrementado en un 34.4%, al elevar su tasa de 2.79 a 3.75 por 100 mil habitantes.

(Tabla No.1)

Tabla 1.

Mortalidad por cancer de préstata, 1995-1999

Tasa por 100 mil habitantes

Afio 5a14afios | 15a64afos | 65ymas
1995 0,004 0,790 67,860
1996 0,004 0,730 68,370
1997 0,004 0,750 69,730
1998 0 0,720 70,040
1999 0,008 0,760 71,740

Fuente: Elaborado por el Centro Nacional de Vigilancia Epidemioldgica / SSA.

Anuario de mortalidad, D.G.E.l. / INEGI / CONAPO.



En las primeras etapas de la enfermedad, el cancer se limita a la prostata y suele ser no
mortal, sin embargo puede diseminarse a otras partes del cuerpo y causar la muerte. El 87.5% del
total de las muertes por ésta causa, se registré en varones mayores o iguales a los 65 afos. (Figura

No. 2)

Figura 2. Distribucion porcentual de las defunciones por cancer de
prostata segun grupo de edad. Estados Unidos Mexicanos, 1999.
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Fuente: Elaborado por el Centro Nacional de Vigilancia Epidemiolégica / SSA / Mortalidad 1999, INEGI.

En los ultimos cinco (5) anos, el numero de defunciones por la enfermedad fue de 17099, de
las cuales 87.3% correspondi6 al grupo de 65 y mas anos, el 12.66% al grupo de 15 a 64 afos y el

restante, 0.4% a menores de 15 anos.

En México se realizd en el ano 2000, la Encuesta Nacional de Salud 2000, que reporté una
prevalencia de enfermedad prostatica (basada en diagndstico médico), del 2.2% en la poblacién

mayor de 20 afnos.

La distribucién de la prevalencia por entidad federativa, permite identificar que el Distrito

Federal y el Estado de México presentaron porcentajes iguales o mayores al 10%, en una poblacién



mayor de 20 afios, con antecedente de haber presentado alguna enfermedad prostatica y nueve (9)
estados (Baja California, Sonora, Chihuahua, Tamaulipas, Jalisco, Guanajuato, Veracruz, Puebla y

Oaxaca) presentaron porcentajes que oscilaron entre el 4 y 9% y los restantes por abajo del 4%.

En la misma encuesta, la prevalencia de la enfermedad prostatica basada en el diagnédstico
médico, en poblacién mayor de 20 anos, permitié identificar que ésta aumenta conforme a la edad,

hasta alcanzar su maximo en el grupo de 60 a 69 afos, edad en que empieza a disminuir.

En la distribucién de la mortalidad por grupo de edad se afecta principalmente el grupo de mas
de 65 afios, en un 88%, el 12% restante de defunciones esta en el grupo de edad, en el cual las
intervenciones tienen un mayor costo benéfico, y parte de las estrategias del Programa de Accion
para la Prevencién y Control del Cancer de Préstata, son dirigidas a evitarlas y mejorar la calidad de

vida en los demas grupos.

En los ultimos afios, el porcentaje de adultos mayores ha aumentado en el mundo
paulatinamente. En México, la situacidon no es diferente: la esperanza de vida de los mexicanos,
supera los 75 afos de edad; es decir, cada dia vivimos mas afnos. En nuestro pais hay mas de 7
millones de personas mayores de 60 afos, y se estima que para el aflo 2050 uno (1) de cada cuatro

(4) mexicanos sera mayor de 60 afos. (INEGI)

El impacto en el Programa de Accion para la Prevencion y Control del Cancer de Prostata
tratara de evitar en un periodo de seis (6) afios 3780 defunciones, con un costo anual de abordaje

preventivo de 40 millones de pesos.



Si no se ejercen acciones de prevencion efectiva y deteccion oportuna del cancer de prostata,
el costo en la calidad de vida de las personas y para los gobiernos sera alto. En México las tasas de
mortalidad por cancer, muestran una marcada tendencia creciente en las ultimas décadas; lo cual

constituye un gran reto para las instituciones de salud.

El diagnostico de muchos tumores se hace con muestras de biopsia de préstata o de
reseccion transuretral de préstata. Cuando el diagnéstico se hace en etapas tempranas de la
enfermedad, la prostatectomia radical ocupa sin lugar a duda la primera modalidad de manejo, ya que

ofrecera una sobrevida practicamente igual a la esperada en pacientes sin éste tumor.®

Histéricamente el estadio clinico, la valoracion histolégica a través de la suma de Gleason y
el antigeno prostatico especifico (APE) juegan un papel importante en la determinacién del
prondstico en pacientes con cancer de préstata. La gradacion histolégica de Gleason, establecida
con muestras de biopsias con aguja, y la cual permite predecir invasién a estructuras adyacentes e
incluso la afeccion de ganglios linfaticos es uno de los parametros preoperatorios usualmente

empleados para evaluar el estadio del tumor.

El examen de multiples cilindros de tejido proporciona importantes datos prondsticos, como
suplemento al valor diagndstico de ese método para detectar los carcinomas prostaticos palpables o
no.* La evaluacién pronostica puede hacerse a partir del estudio histolédgico del tumor, incluido el
grado de Gleason, asi como por la presencia de anomalias asociadas con el cancer en tejidos no
tumorales, en particular su densidad microvascular. Estos parametros, derivados de la biopsia y el
patron de afectacion de los cilindros, contribuyen a la prediccion del estadio anatomopatologico.

También es posible inferir el sitio, distribucion, bilateralidad y volumen del tumor, pero la fiabilidad de

estas predicciones debe ser tenida en cuenta en relacién con la importancia especifica de estos



factores en las piezas de prostatectomia radical, y de su valor de prediccion en relacién con las

variables pronosticas establecidas.

El puntaje de Gleason es un factor prondstico importante del comportamiento biolégico del
tumor; asi como de su respuesta al manejo. El grado de Gleason de un tumor en muestras de
biopsias por aguja corresponde al estadio anatomopatolégico, el riesgo de infiltracion extraprostatica
y la probabilidad de curacién. Los algoritmos del tratamiento para el cancer localizado de la préstata,
estan influidos por la histologia tumoral revelada por la suma de Gleason; por lo tanto, se requiere
que el tejido obtenido durante la biopsia de prostata proporcione el material representativo de la

biologia del tumor y asi poder tomar una decisién adecuada acerca del manejo.”’

Sin embargo después de la prostatectomia radical en pacientes seleccionados, se aprecia un
porcentaje de pacientes no despreciable de sobreestimaciéon o de subestimacién. En los pacientes
sometidos a prostatectomia radical, el grado de Gleason llega a ser subestimado en la biopsia con

aguja hasta en un 30% de los casos, y una sobreestimacion del 5 a 10%.

El papel del anatomopatdlogo en la evaluacién de las neoplasias de la prostata cada vez es
mayor. La posibilidad de obtener los niveles séricos del APE estimulé la correlacion entre los
hallazgos anatomopatolégicos y la progresién después de la prostatectomia radical retropubica
(PRR). Otra de las funciones del anatomopatélogo es el diagndstico de los tumores de la prostata.
Tras el advenimiento de las pistolas de biopsias con aguja fina y del screening sérico del APE, se
produjo un incremento en el numero de biopsias con aguja realizadas para descartar
adenocarcinomas de préstata. Con estas muestras, los anatomopatdlogos estan confrontados a
realizar diagndsticos con una cantidad muy limitada de tejido, ademas de estatificar y cuantificar el

tumor en forma precisa.’



La informacion provista por el patélogo a partir del tejido de biopsias con aguja es critica para
determinar el manejo subsiguiente e identificar los factores prondsticos de la enfermedad. Su reporte
tendra que ser entendible, debera proporcionar informacion relevante para el urélogo, oncdlogo,

radioterapeuta y para el mismo paciente.®

Aunque existen numerosos sistemas de estadificacion para evaluar el adenocarcinoma
prostatico, el propugnado por Gleason es el mas utilizado. El sistema de Gleason, puntaje de
Gleason o suma de Gleason, se basa en el patron glandular del tumor identificado con un aumento
relativamente bajo. Las caracteristicas citolégicas no cumplen funcién alguna en el grado tumoral. Se
identifican patrones estructurales primario (predominante) y un secundario (segundo mas
prevalente) y se les asigna un grado de 1 a 5, con 1 como el mas diferenciado y 5 el menos
diferenciado. Cuando Gleason comparé su sistema de estadificacion con las tasas de supervivencia,
observé que en tumores con dos patrones tumorales diferentes, el nimero esperado de muertes por
lo general caia hasta un valor que se encontraba entre el numero previsto de acuerdo con el patrén

primario y el del patrén secundario.

Las sumas de Gleason varian desde 2 (1 + 1 = 2), que representa a los tumores compuestos
por un tumor con patron de Gleason 1 en forma uniforme, hasta 10 (5 + 5 = 10), que representa
tumores indiferenciados. El sistema de Gleason no incluye un patrén terciaro (tercero mas
prevalente). En las muestras de prostatectomia radical se demostré que los componentes terciarios
de alto grado afectan adversamente el comportamiento biolégico. Se propuso modificar el sistema de
Gleason para la muestra de prostatectomia radical, sea mediante el registro del grado de Gleason
como combinacion del patron mas comun junto con el patron de mayor grado, o mediante el

otorgamiento del grado de Gleason en forma sistematica (patrones primario y secundario).



Los tumores con patrones 1 y 2 de Gleason estan compuestos por ndédulos relativamente
circunscritos de glandulas uniformes, Unicas, aisladas, muy agrupadas y de tamafio mediano. Los
tumores con patron de Gleason 3 infiltran la prostata no neoplasica, y las glandulas presentan una
variacion marcada de tamafo y forma, con glandulas mas pequefas que las observadas en los
patrones de Gleason 1 o 2. Las glandulas con patron de Gleason 4 ya no son Unicas ni aisladas
como las observadas en los patrones 1 a 3. En este ultimo grado se pueden distinguir glandulas
grandes, irregulares y cribiformes. Es importante reconocer que los tumores con patrén de Gleason 4,
tienen un prondstico significativamente peor que aquellos con un patron Gleason 3 puro. Se ha
demostrado en las piezas de prostatectomia radical, que los tumores con puntajes de Gleason 4 + 3 =
7 son de peor prondstico que los de puntaje de Gleason 3 + 4 = 7. El tumor con patrén de Gleason
no muestra diferenciacion glandular y esta compuesto por laminas sdlidas, cordones, células aisladas

o nidos tumorales sélidos con comedonecrosis central.

Hay una reproducibilidad bastante buena entre observadores, si el sistema de Gleason es
usado por uropatologos habiles, y la reproducibilidad es escasa entre anatomopatélogos con poca
experiencia. Al tomar biopsias de préstata con aguja fina de diferentes sectores, éstos deberan ser

remitidos al patélogo en recipientes separados.

Una puntuacion mas elevada de la suma de Gleason en una pieza de prostatectomia radical
significa un estadio mas avanzado del tumor, un mayor riesgo de recidiva y la probable presencia de
metastasis. Se ha observado que el grado histolégico en la pieza de prostatectomia radical
retropubica es frecuentemente diferente al observado en las muestras de biopsia transrectales de
prostata y, de ésta manera, al aplicar la histologia de la biopsia para tomar decisiones podra alterarse
el tratamiento del paciente." La subestimacién del grado de Gleason en los adenocarcinomas

limitados a la prostata en la biopsia con aguja es uno de los problemas mas comunes.’



Es frecuente recibir varias muestras de tejido prostatico donde sdélo aparecen unas pocas
glandulas malignas, que pueden ser dificiles de diagnosticar. También existen varias patologias
benignas que se confunden con el adenocarcinoma de prostata. En alguno de estos casos, el uso de

anticuerpos contra las citoqueratinas de alto peso molecular pueden resolver el diagnéstico.

Los anatomopatdlogos deben describir bien los casos atipicos, como un “foco de glandulas
atipicas”, en lugar de utilizar terminologia ambigua como ‘“hiperplasia atipica” o “proliferacién acinosa
pequena atipica”. Debera afadir un comentario con el informe que describa por qué se sospecha que
el foco es canceroso -si bien no se efectua el diagndstico- con una recomendacion de repetir la
biopsia. En caso de que el resultado de la repeticion de la biopsia es negativa, esto no excluye la
presencia de carcinoma porque las biopsias con aguja de la préstata se asocian a tasas de falsos
negativos bastante altos. El patdlogo se vera en la necesidad de enviar la biopsia inicial para una
segunda opinibn o tratar de resolver la biopsia mediante técnicas auxiliares, como la
inmunoperoxidasa con anticuerpos contra la queratina de alto peso molecular. La probabilidad de
aparicion de un cancer después de un diagndstico atipico es del 42 al 49% de acuerdo con los

estudios mas grandes de la Mayo Clinic y del Johns Hopkins Hospital .

Sorprende que en hombres con antecedentes de biopsias atipicas, el nivel de elevacién del
APE sérico, los resultados del examen digital rectal o ambos, no se correlacionen con el riesgo de
una biopsia posterior que revele carcinoma. Sea cual fuere el nivel del APE sérico, en todos los
pacientes con un diagndstico atipico inicial en la biopsia con aguja se debe efectuar una nueva

biopsia.

Los hallazgos adversos en la biopsia con aguja predicen de manera precisa hallazgos

adversos en la pieza de prostatectomia radical, mientras que los hallazgos favorables en las biopsias



con aguja, no anticipan necesariamente hallazgos favorables en las piezas de prostatectomia. Por
ejemplo, en términos de grado, un puntaje de Gleason 5 a 6 en la biopsia representa el mismo grado
en la pieza de prostatectomia radical sélo en el 64% de los casos.® En mas del 80% de los pacientes
con una puntuacion de Gleason inferior a 7, un tacto rectal no sospechoso y un nivel de APE inferior a

4.0 ng/mL, el tumor esta localizado.

Cuando el puntaje de Gleason es mayor de 7 en la biopsia, el grado en la pieza de
prostatectomia radical es el mismo en el 88% de los casos.® Incluso con menos de 3mm de cancer
en un nucleo y si el cancer no es de alto grado (puntaje de Gleason menor de 7), el 21% de las
muestras de prostatectomia radical todavia presentan un tumor moderado o avanzado. Estos
hallazgos reflejan un problema en la toma de la muestra, por el cual tumores mas extensos o de
mayor grado pueden pasar inadvertidos en la pieza de la biopsia con aguja. Por otra parte, con cinco

0 seis nucleos positivos hay mayor probabilidad de predecir un tumor fuera de la prostata.

Los elementos para medir el cancer en la biopsia con aguja son: 1) nimero de nucleos
positivos, 2) los milimetros totales de cancer sumados en todos los nucleos, 3) porcentaje de cancer
en cada nucleo y, 4) porcentaje de cancer en toda la muestra. Se propone que los anatomopatélogos
informen el niumero de nucleos positivos junto con alguna otra determinacion de la extension del
tumor. Al combinar el grado de la biopsia con el estadio clinico y los valores séricos de APE, se

puede predecir con mayor exactitud la extension del cancer.

Cuando se observa invasién perineural en la biopsia con aguja, ésta se asocia con un
aumento del riesgo de extensidn extraprostatica en la pieza de prostatectomia. Hay estudios
contradictorios acerca de si la invasion perineural en la biopsia con aguja permite una prediccion

independiente de la extension extraprostatica, mas alla de la provista por el grado de Gleason en la



biopsia y por los niveles séricos preoperatorios de APE. También ha llegado a predecir de modo
independiente las metastasis en los ganglios linfaticos y la progresion postoperatoria. La ausencia de

invasion perineural en la biopsia no indica que la enfermedad esté limitada al 6rgano.

Si el grado de Gleason en la biopsia con aguja es preciso, la ploidia carece de utilidad para
predecir los hallazgos de la prostatectomia. No obstante, la ploidia del cancer de la biopsia con aguja
si se correlaciona con el estadio y grado de la prostatectomia y puede ser valiosa si lo que preocupa

es obtener un grado exacto de Gleason.

La ecografia transrectal (ETR) de prostata fue sugerida como un recurso para el screening del
cancer de prostata. Las biopsias prostaticas bajo guia de la ecografia transrectal estan indicadas
claramente en pacientes con una expectativa de vida superior a 10 afios y tacto rectal (TR) anormal,
sea que el nivel de APE esté elevado o no. Las biopsias prostaticas suelen ser apropiadas en

hombres con TR normal y APE elevado.

Las imagenes de la prostata se suelen observar en dos planos, el plano transversal (axial) y el
plano sagital (longitudinal). Las imagenes transversales usualmente se observan con el lado
izquierdo de la prostata a la derecha del monitor y con el recto abajo, similar a lo observado en la
tomografia computarizada. Las imagenes sagitales se orientan por lo general con la parte cefélica a

la izquierda del monitor y el recto en la parte inferior.



Figura 3. USG Préstata en los planos Transversal y Sagital
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Con respecto a la preparacion del paciente, debera firmar un formulario de consentimiento
después de ser asesorado por el médico. El riesgo de complicaciones puede disminuir al minimo si
se obtiene una historia clinica adecuada. Se le debera preguntar acerca de la presencia de
implantes, enfermedad cardiaca valvular, alergias, sintomas de prostatitis aguda y el antecedente de
infecciones de vias urinarias. Estas ultimas, al no resolverse no incrementan el riesgo de
complicaciones.® Los pacientes no circuncidados pueden correr mayor riesgo de desarrollar
bacteriemia. También existe relacion entre la edad del paciente y la bacteriuria posterior al

procedimiento.

Se debera tener mucha atenciéon con respecto a los medicamentos que toman habitualmente
los pacientes, y se les debe indicar que no omitan los farmacos cardiacos o antihipertensivos
habituales el dia del procedimiento. Hasta un 52% de los radidlogos y el 27% de los urdlogos
recomiendan suspender la aspirina y los antiinflamatorios no esteroideos (AINES) antes de las
biopsias. Sin embargo, en los estudios descritos por Rodriguez y Terris en 1998; asi como, Herget y

colaboradores en 1999, el uso de aspirina no generd6 mayor riesgo de sangrado después de las



biopsias. Se debera desalentar a los pacientes a tomar aspirina o AINES 10 dias antes del
procedimiento, pero no se debera considerar el uso reciente como una contraindicacion de la biopsia.
La actitud con respecto a la terapia anticoagulante es mas estricta; el 95% de los radidlogos y el 84%

de los urdlogos aconsejan suspender la warfarina antes de la biopsia.

Existe una amplia variabilidad en la profilaxis antibiética para la biopsia prostatica. El 93.3% de
los urdlogos administran antibiéticos por via oral, el 3.5% por via intramuscular y el 3.3% una
combinacion de ambos. Frecuentemente se recomienda una fluoroquinolona por via oral de larga
duracién de accion antes del procedimiento como cobertura antibidtica en pacientes no complicados.
En pacientes con implantes protésicos o enfermedad valvular cardiaca, se recomienda una profilaxis
adicional con 1 gramo de ampicilina intramuscular (0 1 gramo de vancomicina intravenosa en

pacientes alérgicos a la penicilina) y 80 miligramos de gentamicina intramuscular.

Los enemas de fosfato son efectivos, econémicos, facilmente accesibles y sencillos de
administrar y, por lo tanto, se estima que representan la preparacién intestinal éptima para la

ecografia transrectal.

Con respecto a la posicion del paciente, éste debera ser colocado en decubito lateral
izquierdo, con las rodillas y las caderas flexionadas en 90 grados. Un soporte para el brazo paralelo a
la mesa y una almohada entre las rodillas, ayudan a mantenerlo en ésta posicién. Los gluteos deben
quedar en el extremo de la camilla para permitir la manipulacion sin inconvenientes del transductor y

de la pistola para la biopsia.

Los urélogos cada vez dependen mas de los esquemas de biopsias prescritos, concebidos

para tomar muestras difusas de la prostata y detectar neoplasias. Cuando se obtienen biopsias



prostaticas de multiples sitios, la distincion del origen de los diferentes nucleos titulares reviste
importancia para planear el tratamiento. Esto se puede lograr si se envian los nucleos por separado,
pero tal vez se generen mas gastos en anatomia patolégica. Una alternativa consiste en marcar los

nucleos de distintos origenes con tinta para tejidos y combinarlos en menos recipientes.

La biopsia con multiples fragmentos representa una ayuda eficaz en el diagnostico del cancer
de proéstata, pues aporta mayor especificidad con un alto indice de positividad estadisticamente
significativo y con minima mortalidad. La necesidad de obtener el diagndstico de adenocarcinoma en
un paciente sospechoso por hallazgo de tacto rectal, un APE elevado o en el limite alto de la
normalidad, o una zona sospechosa en el ETR ha obligado a sistematizar el desarrollo de este
procedimiento, a fin de hacerlo de utilidad en cuanto a efectividad en lo que se refiere a costo y una

baja morbilidad.

Hodge y colaboradores desarrollaron un método para obtener biopsias distanciadas de cada

sextante de la prostata. En un principio, los sitios de biopsia se describian en el plano parasagital de

la mitad del I6bulo, a la altura del vértice, en la mitad de la glandula y en la base en forma bilateral.

Figura 4. Sextantes biopsia.
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Aunque las biopsias por sextantes son superiores a las biopsias dirigidas, mantienen una tasa
de falsos negativos del 15 al 34%."° En pacientes con tacto rectal normal, la sensibilidad global de las
biopsias por sextantes es del 60%, con especificidad del 100%. Si so6lo se consideran los canceres
mayores de 2cm? o los que se encuentran en la zona periférica, la sensibilidad de la toma de la
muestra del sextante es del 83.3% o del 71.4%, respectivamente, con disminucion minima de la

especificidad (97.3 o 7.2%, respectivamente).

Con respecto a la evaluacion de las piezas de prostatectomia radical, habra que considerarse
que la extirpacion total de la prostata permite obtener secciones mas satisfactorias desde el punto de
vista estético para la ensefianza y la publicacién, aunque la informacion obtenida con cortes

convencionales es idéntica.

Hasta dos terceras partes de las metastasis microscopicas se logran identificar en los cortes
de ganglios linfaticos por congelacion. Se ha demostrado que la prostatectomia radical no es curativa

en pacientes con puntajes de Gleason 8 a 10 en la biopsia con aguja.

La valoracion de los bordes de la pieza y las vesiculas seminales se hace en siete pasos. En
el primero se cubre la superficie de la préstata con tinta china. Si no se hace asi, el anatomopatdélogo
no puede determinar si el tumor que ve en el borde de la preparacion histolégica significa que el
borde de la pieza es positivo 0 se trata de un azar del corte. En las preparaciones histologicas de
toda la pieza, la zona derecha e izquierda deberan pintarse con tinta de color diferente.

El segundo paso es la fijacion. A menos que se haya recogido tejido en fresco con fines de
investigacion, es mejor fijar la prostata antes de hacer los cortes, lo que permite que éstos sean mas
finos y que puedan valorarse mejor los bordes de la reseccién. Para reducir el tiempo de fijacion de

las piezas de prostatectomia radical de forma que puedan ser cortadas el mismo dia de la



intervencion, éstas seran colocadas en un recipiente con unos 300 mL de formaldehido y sometidas a

microondas.

Tras la fijacién, el tercer paso consiste en la separacion del borde distal (apical). Hay dos
meétodos diferentes para tratar este borde. Uno de ellos consiste en el afeitado fino (de 1 mm de
espesor), o corte tangencial del borde. La otra opcion es la técnica a favor del corte transversal del

centimetro distal de la préstata y su procesamiento en forma de bordes perpendiculares.

En el cuarto paso se hace un corte afeitado (tangencial) del borde proximal (cuello vesical).
Incluso preparado de esta forma, el borde del cuello vesical es exterior a la préstata, y no consta mas
que de gruesos haces musculares. En consecuencia, si se ve tumor en un borde vesical tangencial
se trata, como poco, de extensién extraprostatica del mismo, incluso si, como borde, el resultado
fuera falsamente positivo. Al igual que sucede con el borde apical, el anatomopatélogo no deberia
intentar obtener urotelio en el corte, pero si un borde tangencial fino, incluso si eso implica tener que
hacer varios bloques en vez de uno solo formado por un anillo de tejido con la uretra en el centro. En
vez de los cortes tangenciales del cuello vesical, el anatomopatélogo también puede resecar los 5 a

10 mm. proximales y obtener bordes perpendiculares.

En el quinto paso se secciona el extremo de los conductos deferentes, aunque esos bordes

raras veces estan afectados por el tumor de manera aislada.

En el sexto paso se analizan las vesiculas seminales haciendo un corte a través de su base,
en la zona donde se unen a la préostata. Casi todos los casos de invasion de las vesiculas seminales

afectan en primer lugar a la base de éstas, directamente a través del conducto eyaculador o por



extension desde la prostata a los tejidos blandos periprostaticos y de aqui a las vesiculas seminales.

En el séptimo paso se corta seriadamente el resto de la préstata.

Solo el 25% de los pacientes con invasion de las vesiculas seminales, y ninguno de los que
tienen metastasis en los ganglios linfaticos estan libres de progresion desde el punto de vista
bioquimico a los 10 afios de la prostatectomia radical.”" La afeccién de las vesiculas seminales y los
ganglios linfaticos tienden a asociarse con el carcinoma de la base de la prostata. Se diagnostica
invasion de las vesiculas seminales, cuando el tumor se extiende fuera de la préstata en la
cubierta muscular de la vesicula seminal con un pronédstico desfavorable. Las regiones posterior,
posteroexternas y externas son responsables del 18, 17 y 4% de los margenes positivos
respectivamente; sitios paralelos a la localizacion de la mayoria de los tumotes estadio T2. Cerca del

50% de los pacientes con margenes positivos se produce la progresion después de la prostatectomia.

El volumen tumoral se correlaciona bien con el estadio anatomopatoldgico y con el grado de
Gleason en los canceres con estadio clinico T2 e inversamente con el prondstico. Sin embargo, se
descubrio que el volumen tumoral no predice independientemente la progresion posterior a la
prostatectomia radical una vez que se evaluan el grado y el estadio anatompatolégico. En
consecuencia, no es esencial calcular el volumen tumoral con propdsitos clinicos en las muestras de

prostatectomia radical.

El APE y el grado biopsico pueden combinarse para proporcionar una prediccion preoperatorio
precisa sobre la probabilidad de que el tumor esté limitado a la préstata en concordancia con el
estadio clinico. Pueden combinarse los hallazgos bidpsicos sistematicos con el nivel de APE vy el

grado de la biopsia en un modelo multifactorial para la prediccién del estadio anatomopatoldgico.



Detectado por vez primera en el afio de 1980, el antigeno prostatico especifico es una
proteasa sérica enddgena perteneciente a la familia de las calicreinas humanas. Proteina de 33
kilodaltons, producida y secretada por el epitelio prostatico y el revestimiento epitelial de las glandulas

periuretrales.'

Reconocida por los urdlogos como el indicador tumoral mas util de los disponibles en la
practica clinica, su uso es muy frecuente para el diagndstico, la estadificaciéon y el seguimiento del
carcinoma prostatico. Aunque la produccion del APE y su presencia en el suero no son especificos,
su concentracién en la sangre guarda una estrecha relacion con la probabilidad de que exista un
carcinoma, asi como con el volumen y el estadio anatompatolégico de éste. Es posible diagnosticar
un tumor, en ausencia de anomalias palpables y en un estadio en el cual se encuentre localizado,

unos 5 afios antes en su evolucion natural.

El nivel del APE en los casos de carcinoma prostatico esta en relacion directa con su estadio
anatomopatolégico, y la probabilidad de que el tumor se encuentre circunscrito a la prostata
disminuye de manera lineal con el mayor aumento preoperatorio de aquél. Cerca del 75% de los
varones con un APE inferior a 4.0 ng/mL tiene un carcinoma localizado, lo que representa el 35% de

los pacientes con tumor circunscrito en la pieza de prostatectomia radical.

La produccion de APE por gramo de tumor es mayor en los tumores de grado mas bajo,
aunque el volumen de todo el tumor tiende a ser mayor en los carcinomas menos diferenciados. Hay
otros factores fisiopatolégicos que influyen en la “fuga” de APE al suero, como la inflamacion, la
manipulacién iatrogénica, cambios fisioldgicos, el momento en que se hace la flebotomia con
respecto a la cirugia y la sensibilidad de las muestras de suero a los métodos de laboratorio

empleados.



b. Planteamiento del Problema

Hasta el dia de hoy, se desconoce si en la poblacién atendida con el diagnéstico de cancer de
préstata localizado y tratados mediante prostatectomia radical retropubica en el Servicio de Uro-
oncologia de nuestra institucion, tiene una correlacién histopatolégica entre el grado y suma de

Gleason de las biopsias prequirurgicas con el de las piezas definitivas.



c. Objetivos
o Objetivo General

Determinar si existe correlacion histopatoldgica entre la suma de Gleason del tejido de
biopsias transrectales de prostata, con el correspondiente en la pieza quirdrgica de pacientes con

cancer de préstata sometidos a prostatectomia radical.

o Objetivos Especificos
» Reportar si existe reciprocidad entre los reportes histopatologicos de las biopsias
prequirurgicas con los de la pieza definitiva.
» Determinar cual es el porcentaje de pacientes subestadificados y sobrestadificados a
través del estudio del tejido biopsiado y la pieza quirurgica.
» Dar a conocer si existe alguna relaciéon directa entre el valor de la suma de Gleason vy el

comportamiento clinico del tumor.

d. Justificacion
Actualmente en el servicio de urologia de nuestra institucién, no se encuentra descrito algun
estudio que refiera si existe correlacion entre el puntaje de Gleason del material obtenido en la

biopsia con respecto al de la pieza definitiva.



Il. Material y Métodos

a. Poblacion y muestra

Se revisaron 73 expedientes de pacientes quienes acudieron con el diagndstico de cancer de

préstata corroborado por biopsia y quienes ademas hayan sido manejados mediante prostatectomia

radical retropubica en el periodo comprendido de enero de 2001 a junio del 2006 dentro del servicio

de Uro-oncologia de nuestro hospital.

b. Criterios

. Criterios de Inclusion

>

>

>

Pacientes con el diagnéstico clinico corroborado de cancer de prostata localizado.
Pacientes a quienes se les realizd biopsia transrectal de prostata en nuestra unidad.
Pacientes operados (prostatectomia radical retropubica) en el servicio.

Pacientes que cuenten con el reporte de patologia de la biopsia de préstata transrectal
prequirurgica.

Pacientes que cuenten con el reporte histopatolégico de la pieza de prostatectomia radical.

Criterios de Exclusion

» Pacientes con antecedentes de tratamientos previos a la cirugia distintos al sometido a

estudio.

» Pacientes con antecedentes de tratamiento hormonal neodayuvante o radioterapia.

» Pacientes con el diagnostico de carcinoma prostatico obtenido a través del estudio de

muestras de tejido de reseccion transuretral de prostata (RTUP).



» Ausencia del resultado de patologia de la biopsia transrectal prequirdrgica y de la pieza de

prostatectomia.

c. Definicion de las Variables

El sistema de gradacion del tumor se realizé mediante el sistema compuesto de Gleason,
dicho sistema es el método mas utilizado para la obtencidon del grado histolégico (grado de Gleason)
ya que tiene una buena correlacion intraobservador e interobservador. Gleason, en su trabajo original,
observo una reproducibilidad exacta de 50% y una puntuacién de mas menos una unidad en el 85%

de los casos al comparar el grado de Gleason de la biopsia y la prostatectomia.

Este sistema esta basado en el grado de diferenciacioén glandular y en el patrén de crecimiento
del tumor en relacion al estroma prostatico, considerando sélo los dos patrones histolégicos mas
frecuentes mediante un aumento relativamente bajo.” Se les asigna un grado (o patrén) de 1 a 5
como grado primario (el patréon que ocupa el area mas grande de la muestra) y un grado
secundario (el patréon que ocupa la segunda area mas grande de la muestra) considerando a 1 como
el mas diferenciado y 5 el menos diferenciado. Este criterio para asignar el grado es claramente
definido y relativamente reproducible. Las caracteristicas citolégicas no cumplen funcién alguna en el

grado tumoral.

La suma de Gleason (del 2 al 10) expresa la adicion de los patrones estructurales primario y
un secundario. El resultado indica el grado de diferenciacién glandular del tumor: una suma de 2-4
representa un tumor bien diferenciado, 5-7 uno moderadamente diferenciado y 8-10 poco

diferenciado.



El analisis comparativo entre el suma de Gleason de la biopsia y el de la pieza de
prostatectomia para evidenciar si existen diferencias significativas, se realizé primero de manera
global y también dividiendo a los pacientes en tumores bien diferenciados (2-4), moderadamente

diferenciados (5-7) y mal diferenciados (8-10) segun la clasificacién empleada por Catalona.™

Las biopsias transrectales de prostata preoperatorias actualmente en nuestro servicio, de
forma sistematica extraemos 6 tomas de cada Iobulo prostatico (sextantes) de forma aleatoria 2 en el
apex, 2 en la zona media y 2 en la base tomadas por puncién con aguja 18 Gauge guiadas por
ultrasonido transrectal con el modelo SSD-900 marca ALOKA. Se consideraron aquellos pacientes
con un minimo de 6 tomas y todos recibieron una preparacion previa al procedimiento con antibiéticos
del tipo quinolona y enemas de fosfato. El material de cada zona biopsiada se fija en formol y se
remite para su estudio en dos frascos identificados como lébulo derecho e izquierdo. Cabe mencionar
que todos los resultados histopatolégicos de las biopsias prequirdrgicas fueron revisadas por los

patdlogos de nuestra institucion.

Las piezas de prostatectomia se constituyen de la prostata, vesiculas seminales y los
conductos eyaculadores. Estos se fijaron durante 24 horas en formol tamponado al 10%, midiéndose
en tres (3) dimensiones, se pesaron y se pintaron todos los margenes con tinta china. Una vez seca,
apoyando las pieza sobre su superficie posterior, se secciona dando cortes paralelos cada 4mm en

un plano transversal, desde el apex hasta la base.

d. Método
Fueron valorados de manera consecutiva durante el periodo de enero 2001 a junio de 2006,

73 pacientes con el diagndstico de cancer localizado de la préstata captados en la consulta externa



de nuestro servicio. Todos los pacientes fueron referidos a nuestra unidad para practicarles tomas de
biopsia transrectal prostatica guiada por ultrasonido con apoyo del modelo SSD-900 maraca ALOKA
equipado con el transductor 5.0 MHz. Las biopsias por puncion fueron realizadas por el personal de
nuestro servicio, utilizando aguja 18 Gauge, considerando como minimo seis cilindros (tres de cada

lado).

Con respecto al protocolo de toma de biopsia transrectal de préstata de nuestra unidad,
actualmente de forma sistematica extraemos 6 tomas de cada Iébulo prostatico (sextantes). Todos los
pacientes recibieron una preparacion con antibiéticos del tipo quinolona via oral (ciprofloxacino
500mg cada 12 horas) tres dias previos y aplicacion de enemas de fosfato la noche previa y por la

mafana del dia de la fecha programada para la toma.

El material de cada zona biopsiado se fijo en formol y se remitié para su estudio en dos
frascos identificados como Iébulo derecho e izquierdo. Las muestras de las biopsias fueron tenidas
mediante hematoxilina y eosina. Cabe mencionar que todos los resultados histopatologicos de las

biopsias prequirurgicas fueron revisados por los patdlogos de nuestra institucion.

Una vez recabado los resultado histopatoldgico de las biopsias transrectales, los pacientes
fueron sometidos a prostatectomia radical retropubica en el Hospital General de México O. D. (HGM)
por los médicos a cargo del servicio de Uro-oncologia. Las piezas de prostatectomia se analizaron

mediante cortes de 4mm de espesor desde el apex hasta la base.

Ya contando con los reportes histopatolégicos de las piezas de prostatectomia, se inici6 el
analisis de las variables para obtener la correlaciéon de la suma de Gleason del material biopsiado y el

espécimen final de prostatectomia radical.



e. Andlisis estadistico

Se traté de un trabajo comparativo, retrospectivo, transversal y observacional. Para el analisis
estadistico se utilizé el programa informatico, SPSS version 14 para Windows de Microsoft. Se
empled la Prueba estadistica t de Student para muestras relacionadas estableciendo el nivel de

significancia.

La prueba de T student para datos relacionados (muestras dependientes) es una extension
de la utilizada para muestras independientes. De esta manera, los requisitos que debe satisfacerse
son los mismos, excepto la independencia de las muestras; es decir, en esta prueba estadistica se
exige la dependencia entre ambas, en las que hay dos momentos uno antes y otro después. Con ello
se da entender que en primer periodo; las observaciones serviran de control o testigo, para conocer

los cambios que se susciten después de aplicar una variable experimental.

Con la prueba T de student se comparan las medidas y las desviaciones estandar de grupo de
datos y se determina si entre esos parametros las diferencias son estadisticamente significativas o si
solo son diferencias aleatorias. Dentro de las consideraciones para su uso se encuentran: a) el nivel
de medicion, en su uso de ser intervalo o posterior; b) el disefio de ser relacionado y c) se deben

cumplir las premisas paramétricas.



lll. Resultados

De acuerdo a los criterios de inclusidon se consideraron 45 pacientes de un total de 73
estudiados, con una media en edad de 63.7 + 6 (rango de 53 a 76 anos). La distribucién global de la

suma de Gleason en la biopsia y de la pieza de prostatectomia radical se encuentra detallada en la

tabla 2.
Tabla 2
Distribucion Global de la Suma de Gleason en las Biopsias y en la Pieza de Prostatectomia
Radical

Biopsia Transrectal Pieza Definitiva
Suma de Gleason . -
Pacientes Pacientes

No. % No. %

2-4 5 11.2 2 4.4
5-7 36 80.0 33 73.3
8-10 4 8.8 10 22.3
Total 45 100.0 45 100.0

Fuente: Expedientes clinicos. HGM, 2006.

En la tabla 2, se observa que el 11.2% de los pacientes fueron clasificados como bien
diferenciados (Gleason 2-4) en las biopsias, cuando en realidad soélo 2 pacientes correspondian a
esté grupo. Llama la atencién, que en el grupo con una diferenciacion moderada (Gleason 5-7), existe
una diferencia de tan solo 6.7% entre el resultado de la biopsia y con el obtenido en la pieza
definitiva. En cambio, el grupo mas afectado fue aquel con Gleason 8-10, donde el 22.3% fueron
identificados en la pieza quirdrgica y solo se pudo establecer el diagndstico en el 8.8% de las

biopsias.

La distribucion de la suma de Gleason en la biopsia prequirdrgica (tabla 3) fue de la siguiente

manera: 1 (2.2%) paciente con valor 3 de Gleason, 6 (13.4%) pacientes con valor 4 de Gleason, 10



(22.3%) pacientes con valor 5 de Gleason, 21 (46.6%) pacientes con valor 6 de Gleasony 7 (15.5%)

pacientes con valor 7 de Gleason.

Tabla 3
Distribucion de la Suma de Gleason en las Biopsias Prequirurgicas

Suma Gleason — Clasific:aci()n — No.
Subestadificado | Correlacionado | Sobrestadificado
3 1 0 0 1
4 4 2 0 6
5 4 6 0 10
6 1 18 2 21
7 0 6 1 7
Total 10 32 3 45

Fuente: Expedientes clinicos. HGM, 2006.

Con respecto a la suma de Gleason en el grupo de la pieza quirurgica (tabla 4) la distribucion
fue de la siguiente manera: 2 (4.4%) sujetos con valor 4 de Gleason, 7 (15.5%) pacientes con valor 5
de Gleason, 19 (42.3%) con valor 6 de Gleason, 14 (31.1%) sujetos con valor 7 de Gleason, 1 (2.3%)

paciente con valor 8 de Gleason y 2 (4.4%) sujetos con valor 9 de Gleason.

Tabla 4
Distribucion de la Suma de Gleason en las Piezas de Prostatectomia

Suma Gleason Clasificacién No
Subestadificado | Correlacionado | Sobrestadificado )

4 0 1 1 2

5 0 5 2 7

6 4 15 0 19

7 3 11 0 14

8 1 0 0 1

9 2 0 0 2

Total 10 32 3 45

Fuente: Expedientes clinicos. HGM, 2006.

La comparacion de las sumas de Gleason en los dos grupos (biopsia prequirurgica y pieza de
prostatectomia), se encuentra resumida en la figura 5, donde se obtuvieron 6 (13.4%) pacientes con

suma de Gleason 4 en la biopsia reproduciéndose dicho resultado en tan sélo 2 (4.4%) pacientes de



la pieza, 10 (22.3%) pacientes con suma de Gleason 5 en la biopsia, dicha suma se reprodujo en 7
(15.5%) pacientes en la pieza, 21 (46.6%) pacientes con suma de Gleason 6 en la biopsia y 19
(42.3%) en la pieza , 7 (15.5%) pacientes en la biopsia con suma de Gleason 7 y 14 (31.1%) en la
pieza, no se reprodujeron las sumas de Gleason 8 y 9 en las biopsias, obteniéndose 1 (2.3%)
paciente y 2 (4.4%) en la pieza. Cabe destacar que 1 (2.2%) paciente con valor Gleason 3 no se

reprodujo en la pieza.

Figura 5. Comparacion de las Sumas de Gleason en las Biopsias
y Pieza de Prostatectomia

21 O Biopsia m Pieza
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Fuente: Expedientes clinicos. HGM, 2006.

La correlacién exacta obtenida de manera individual fue del 31% con una diferencia del 69%.
En la figura 6 se muestra la correlacién entre ambos grupos con una diferencia de + 1 unidad entre la
suma de Gleason de las muestras de biopsia y de las pieza de prostatectomia siendo del 75.6 % (34)

de los pacientes, difiriendo en 11 (24.4 % ). (Figura 6).



Figura 6
Correlacion entre la suma de Gleason de la Biopsia y la Pieza de Prostatectomia Radical
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Fuente: Expedientes clinicos. HGM, 2006.

En el 22.2% de los casos se identificé algun grado de subestadificacion en la suma de
Gleason del tejido biopsiado, mientras que hubo una sobrestadificacion en el 2.2%. En la tabla 5 se

resume la distribucion de los pacientes en subestadificados, correlacion exacta y sobrestadificados.

Tabla 5
Distribucion de los pacientes con respecto a la Suma de Gleason de la Biopsia y de la Pieza de
Prostatectomia

. . Correlacién .
No. pacientes Subestadificados exacta Sobrestadificados
Todos los pacientes (n=45) 10 (22.2%) 34 (75.6%) 1(2.2%)

Fuente: Expedientes clinicos. HGM, 2006.




IV. Discusion

Para muchos hombres, el screening del cancer de prostata comienza con la elevacién del APE
o bien con la identificacién de un EDR anormal, lo que lleva a la realizacion de tomas de biopsia
transrectal. El tratamiento subsiguiente se definira con base a un nimero de factores dentro de los
cuales se incluyen la edad, estadio clinico y patoldgico de la enfermedad, marcadores tumorales y la
histologia del tumor. Numerosas publicaciones han precisado que aquellos sujetos con enfermedad
de bajo grado pueden ser manejados mediante el denominado “watchful waiting”, sin embargo,

aquellos con enfermedad de alto grado no es recomendable la intervencion con fines curativos.'"’

En nuestro pais, debido a la falta de informacion recibida por la mayoria de la poblacion
masculina, ademas de la falta de sintomatologia dada por el padecimiento en sus etapas iniciales, un

gran porcentaje de los casos se encuentran en etapas clinicas avanzadas al momento del diagndstico

La toma de biopsia transrectal guiada con ultrasonido es un procedimiento de rutina para el
abordaje diagnodstico de pacientes con cancer de préstata. La utilidad de ésta es proveer informacion
de las caracteristicas histopatoldgicas y a partir de esto, poder decidir la mejor opcién terapéutica,
predecir la progresion de la enfermedad asi como el tiempo de supervivencia. Hasta el dia de hoy se
le ha puesto duda a cerca de la capacidad en exactitud de la biopsia transrectal para realizar el

diagnéstico de cancer de préstata.’

Para que las muestras obtenidas mediante biopsia por puncion sean utiles para una decision
terapéutica adecuada deben correlacionarse bien con el tumor. En el caso del adenocarcinoma de la
préstata, existen varias dificultades para éste razonamiento y son la multifocalidad y heterogeneidad

de estos tumores.



El grado histologico es uno de los mas importantes factores predictores independientes del
comportamiento biolégico del adenocarcinoma de la préstata. La gravedad del cancer aumenta a
medida que las células malignas recién formadas pierdan su diferenciacién. Debido a ello, el puntaje
de Gleason presenta un importante rol prondstico ya que permite predecir el estadio patolégico,
teniendo en cuenta que tiene correlacion con los indices de penetracion capsular, positividad de los
margenes, invasion de las vesiculas seminales y compromiso de ganglios linfaticos. La graduacién
precisa del adenocarcinoma de préstata es un componente fundamental e la planeacion de las

diferentes opciones terapéuticas.

La relacion obtenida en nuestro estudio con respecto a la correlacion exacta entre la suma de
Gleason de las muestras de biopsia y pieza de prostatectomia fue del 31% (14 casos), mientras que
difiri6 en el 69% (31 casos). De éstos ultimos fueron subestadificados 23 pacientes (51%) y
sobrestadificados 8 pacientes (18%). Sin embargo, al establecer un nivel de tolerancia de + 1 unidad
en la suma de Gleason, la correlacion que obtuvimos fue del 75.6% (34) teniendo un grado de

subestadificacion 22.2% (10) y una sobrestadificacion 2.2% (1).

Estos hallazgos concuerdan con otros estudios similares. En la tabla 6 se observa que la
correlacion exacta entre el puntaje de Gleason de la biopsia por punciéon y el de la pieza de

prostatectomia radical se encuentra en un rango entre 30-59%.



Tabla 6.
Correlacion de la suma de Gleason en las biopsias por puncion y la pieza de prostatectomia
en diversos estudios

Serie No. Pacientes Correlacién Diferencia por una

) exacta (%) unidad (%)

Catalona et alz(:4 66 59 No disponibe
Wil et ot 7 5 51 2
Spires et al 67 58 36
Bostwick et al ** 316 35 39
Cookson et al 226 31 43
Serie actual 45 31 75

La correlacion entre el suma de Gleason de la biopsia y de la pieza de prostatectomia ha sido
tema de diversas publicaciones médicas a nivel nacional e internacional. Segun el estudio de

® en el que se obtuvo una coincidencia exacta en 47.2%, con una

Guzman J y colaboradores
subestimacion del 36.3% y sobrestimacién del 16.3%. Segun lo referido por Manzanilla y
colaboradores ?° en el Servicio de Urologia del Hospital General de México en el afio de 1992, se
comenzo a emplear la PRR como una opcion terapéutica de rutina en el manejo del cancer localizado
de la prostata. En dicho estudio, se percibié la diferencia entre la estadificacion clinica inicial de los
pacientes sometidos al procedimiento quirtrgico vy la histopatologia definitiva, dando un 53% de
subestimacion del Gleason prequirdrgico con el de la pieza de prostatectomia. Maldonado VR y

colaboradores’ hacen referencia en su publicacion de una correlacion exacta del 44.3%, evidenciando

una subestimacion del 49.3% y sobrestimacion del 6.33%.

En la tabla 6 se observa que la correlacién exacta entre el puntaje de Gleason de la biopsia
por puncion y el de la pieza de prostatectomia radical se encuentra en un rango de entre 30 a 59%.
Las biopsias por puncion subestadifican el grado histologico del tumor en 33-45% de los casos y lo

sobrestadifican en 4-32%. 202



Las equivocaciones de graduacion probablemente se deban a errores en la toma de biopsia, a
biopsias con pequefios volimenes y a la heterogeneidad del tumor. Bostwick et al ?* compararon el
puntaje de Gleason de la biopsia por puncién con el de la pieza de prostatectomia en 316 pacientes,
informando una correlacién exacta en 35% de los casos, en solo 39% existia una diferencia de una
unidad del puntaje de Gleason. Cookson et al * describieron una correlacién exacta de 31% en el
puntaje de Gleason de la biopsia por puncién y el de la prostatectomia en 226 pacientes, con una
subestadificacion del 54% y sobrestadificacion del 15%. El estudio de Lattouf et al % la concordancia
entre la suma de Gleason de la biopsia y de la pieza de prostatectomia fue del 29.2%, mientras que
difirieron 70.8% de los 390 pacientes incluidos. Del grupo que no correlaciond el porcentaje de
subestadificacion fue del 38.2 y sobrestadificacion del 32.6, y 45% de los pacientes presentaron una
diferencia de un punto en el score de Gleason. Algaba Arrea et al ¥ describen una coincidencia

exacta del 49.7%, con una subestadificacion del 38.6% y sobrestadificacion de 11.6%.

El analisis en conjunto de la presente serie conforme a los estudios descritos en la literatura

nos permite hacer varias consideraciones:

La suma de Gleason (sG) 3 en la biopsia por puncién (2.2%) no se reprodujo en la pieza de
prostatectomia, mientras que el sG 4 se presento en la biopsia en el 13.4% a diferencia del 4.4% de
la pieza de prostatectomia. Esto ha conducido a diversos autores a recomendar el no hacer estos
diagnésticos en la biopsia; ya que puede inducir una falsa sensacién de agresividad por parte del

tumor.

La mayor coincidencia de las sumas de Gleason incrementa conforme mas alto sea el valor en
la biopsia. Con respecto a los sG 5 de la biopsia se hallaron en el 22.3% obteniendo una semejanza

al valor de la pieza que fue del 15.5%, mientras que para el grupo con sG 6 donde en la biopsia se



obtuvo el 46.6% semejante al de la pieza que fue del 42.3%. No asi fue el caso de los pacientes con
sG 7 donde en la biopsia se reprodujo en el 15.5% de los casos y en las piezas definitivas fue del

31.1%.

La reproducibilidad de los sG 8 y sG 9 disminuyen en las muestras de tejido biopsiado, ya que
no se obtuvo ningun valor con sG 8 0 9. En las piezas de prostatectomia se obtuvo un 2.3% para el
sG 8 y de 4.4% para el sG 9. Se ha podido justificar esta falta de reproducibilidad de los patrones mal
diferenciados a la incapacidad de reconocer en las muestras de tejido biopsiado focos minimos de

tumor con patrén de 5.



V. Conclusion

Nuestros resultados lo largo de 5 afios de estudio demuestran que existe una buena
correlacion entre la suma de Gleason de la biopsia prequirurgica y el de la pieza de prostatectomia
radical, ya que 31% de los pacientes presentd una correlacion exacta entre ambos valores. En
diversos estudios a nivel nacional e internacional la correlacién exacta entre ambas muestras se
encuentra dentro de un rango del 30 al 59%. Sin embargo, si se establece un nivel de tolerancia de
1 1 unidad en la suma de Gleason, dicha concordancia llega a ser del 75.6%, dato similar al obtenido

en los trabajos descritos en la literatura médica.

Las biopsias por puncién subestadifican el grado histolégico del tumor en 33-45% de los
casos. El error de interpretacion mas frecuente en nuestra investigaciéon, al igual que en las
revisiones médicas, fue el de la subestadificacion teniendo éste como valor el 51% en los sujetos
estudiados. Una vez establecido el nivel de tolerancia de * 1 unidad dicho valor disminuye
considerablemente hasta el 22.2%. A nivel mundial, el valor de sobrestadificacion esta reportado

dentro del 4 al 32% de los casos; en nuestra revision se describe del 18%.

Con respecto a la reciprocidad entre los reportes histopatologicos de ambas muestras
se pudo demostrar que el sG 3 no se reprodujo en la pieza, asi como no se describieron ningun sG 8
y sG 9 en las biopsias. La no existencia de sumas de Gleason 3 en las piezas, pone en alerta a
aquellas biopsias diagnosticadas con dicho valor. En la actualidad se han hecho recomendaciones de
no hacer éste diagndstico ya que induce una falsa sensacion de baja agresividad por parte del tumor.
La reproducibilidad de los sG 8 y sG 9 disminuyen en las muestras de tejido biopsiado, no asi en el

de las piezas de prostatectomia siendo de un 2.3% para el sG 8 y de 4.4% para el sG 9.



Se ha justificado esta falta de reproducibilidad de los patrones mal diferenciados a la
incapacidad de reconocer en las muestras de tejido biopsiado focos minimos de tumor con patrén de

Gleason 5.

A pesar de todo, la interpretacién del patdlogo sigue siendo uno de los factores mas
importantes para que la suma de Gleason de la biopsia sea lo mas semejante al de la pieza de
prostatectomia y como es légico la reproducibilidad entre los patdlogos especializados es mas alta
que entre los patdlogos generales. Para mejorar la correlacion de los valores de la suma de Gleason
entre la biopsia y la pieza de prostatectomia es recomendable tener una estricta definicién de los
criterios, dudar de los bajos valores en la suma de Gleason de la biopsia o de asociaciones de
patrones extremos (bien por mala interpretacion o por insuficiente representatividad) y tener en
cuenta los patrones 4 y 5 por escasos que sean tendran importancia en el reporte final, en dichas
muestras la valoraciéon del score de Gleason ha de ser mas cualitativa que cuantitativa. Con éstas
guias y la progresiva adquisicion de experiencia con las técnicas educativas mas actuales, el sistema
de gradacién de Gleason es un buen método para el uso general en todos los centros y de facil

reproducibilidad.

Con los datos anteriores se demuestra que la biopsia de prostata no predice la histologia
tumoral final de aquellos valorados como bien o moderadamente diferenciados, ya que un cambio en

el grupo puede significar también un cambio en la toma de decisiones terapéuticas.

Se sugiere apegarse a los esquemas actuales de técnicas para la obtencion de biopsias, asi
como, tratar en todo lo posible etiquetar adecuadamente cada una de las tomas, especificar el sitio
de origen de la muestra y que éstos sean observados por un grupo de patélogos especializados y

actualizados en el tema para evitar asi la suma de errores.
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