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RESUMEN
INTRODUCCION

La incidencia global de cancer de prostata se estima en 30.6 por 100,000 por
afno y es el segundo cancer mas incidente entre los hombres (Ferlay et al.,
2013). Gran parte de la controversia que ha surgido con respecto al
sobrediagnostico y el sobretratamiento del cancer de préstata es el resultado
de la preocupacidén de que muchos mas hombres hayan estado expuestos a
los efectos secundarios de los tratamientos radicales tradicionales. Las
herramientas para la deteccidn temprana del cancer de préstata, como la
biopsias transrectal de préstata.

El sistema de graduacion de Gleason es actualmente el sistema aceptado
para la graduacién histologica del cancer de préstata por la Sociedad
Internacional de Patologia Urolégica (ISUP). La concordancia entre el informe
del estudio patolégico de la biopsia de prostata y la patologia definitiva varia
de manera importante en los reportes de la literatura.

MATERIAL Y METODOS

Se hizo una revisidn de 164 historias clinicas de pacientes del Hospital
Regional Lic. Adolfo Lopez Mateos con diagndstico de cancer de préstata
sometidos a prostatectomia radical del 2006 a marzo 2020.

Se realizdé una base de datos con los reportes de la biopsia transrectal de
préostata, la revision de éste resultado (de los bloques de parafina o las
laminas de histologia 0 ambos) por patdélogos del HRLALM antes de ser
llevados a cirugia y el reporte del estudio histopatolégico de la pieza
quirurgica.

RESULTADOS

El Gleason obtenido en el resultado de la biopsia transrectal de prostata, o
por el analisis del tejido prostatico, se observd que la escala de gleason
predominante para la estadificacion fue: gleason 6 (3+3) con un total de 51
pacientes (46.87%), seguido por el gleason 7 (3+4) con un total de 23
pacientes (21.10%) y un gleason 7 (4+3) con un total de 18 pacientes
(16.51%)



CONCLUSION

Estos grados de concordancia entre la biopsia transrectal de préstata y la
prostatectomia radical deben ser tenidos en cuenta en la practica clinica
diaria ya que la diferenciacion histolégica es una herramienta fundamental en
el momento de la toma de decisiones terapéuticas en pacientes con cancer
de prostata, lo que podria incurrir en sobre tratamiento ( en caso de sobre
estadificacion) llevando al paciente a riesgo de efectos adversos secundarios
al manejo primario, o tratamiento insuficiente que lleven a progresion
temprana y afectacién de la sobrevida global de estos pacientes.



ANTECEDENTES

El cancer de prostata afecta a 1 de cada 7 hombres con una tasa de
incidencia de 152 por cada 100.000 hombres posicionandose como la
segunda causa de mortalidad por cancer.

Se ha reportado un aumento en la incidencia mundial de cancer prostatico
debido a una mayor expectativa de vida y al uso de las pruebas de tamizaje.
Aunque las cifras de incidencia y mortalidad varian dependiendo de la region,
el cancer prostatico se ha convertido en un problema de salud mundial.

La edad media de diagndstico de cancer de prostata es de 67 afos, siendo el
60% de los hombres diagnosticados por encima de los 65 anos. Se
reconocen como factores de riesgo la raza, edad e historia familiar de cancer,
siendo los familiares en primer grado aquellos que confieren un doble de
probabilidad para desarrollo de cancer de prostata y siendo este factor mas
importante aun si se realizé diagnostico antes de los 60 afios en el familiar.

Una de las herramientas para la deteccién temprana del cancer de proéstata
es la biopsia transrectal de prostata. El diagndstico de adenocarcinoma de
prostata depende de la confirmaciéon histopatoldgica, sin embargo dentro de
las herramientas iniciales para diagnéstico y tamizaje también nos apoyamos
del tacto rectal y el PSA.

La biopsia transrectal de prostata se indica tradicionalmente en la presencia
de un tacto rectal anormal o un nivel de PSA elevado, ademas se describen
otros factores que indican la realizacién de biopsia transrectal de prostata
como la velocidad de PSA (vPSA), el porcentaje de PSA libre y la densidad
de PSA (dPSA).

La biopsia transrectal de prostata la cual se realiza bajo guia ecografica dada
la no exposicion a radiacion ionizante y su bajo costo, en la cual se obtienen
10 — 12 cilindros de tejido segun la técnica descrita por Hodge vy
perfeccionada por Stamey en 1954, el autor sugiere hacer las biopsias de
manera mas lateral para lograr una adecuada obtencion de muestras de la
zona periférica de la glandula, las cuales se procesan y evaluadas por un



patologo, el cual describe sus caracteristicas en relacion con el sistema de
graduacion de Gleason.

Numerosos han sido los sistemas de clasificacion propuestos para el cancer
de proéstata, sin embargo, el disefiado por Gleason es el de mayor aceptacion
a nivel internacional; con una buena correlacion inter e intraobservador.

El sistema de graduacion de Gleason es actualmente el sistema aceptado
para la graduacién histologica del cancer de proéstata por la Sociedad
Internacional de Patologia Uroldgica (ISUP). Fué descrito por del Dr. Donald
Gleason en un estudio realizado a 2. 900 pacientes con cancer de prostata en
los cuales se describieron las caracteristicas histolégicas de los especimenes
de patologias. Esta clasificacion ha tenido desde su descripcion original
varias modificaciones que han permitido una mayor reproducibilidad y
correlacion con la historia natural de la enfermedad, la ultima en 2016, donde
se integran los grupos histologicos del 1 al 5.

Este sistema estd basado en la determinacion del grado de diferenciacion
glandular del tumor considerando para ello 5 patrones (1 al 5) y donde el
puntaje de Gleason esta dado por la sumatoria de los dos patrones
predominantes en el tumor. Para su graduacion, el patélogo debe observar la
arquitectura de la neoplasia utilizando objetivos de bajo aumento (4x o 10x),
pudiendo utilizar objetivos de aumento mayor para visualizar detalle celular y
certificar el diagndstico, pero no para establecer el grado.

Diferentes grupos de investigacion han trabajado en torno al nivel de
concordancia de la clasificaciéon de Gleason en la biopsia de prostata y el
Gleason de la pieza quirurgica de la prostatectomia radical.

Una de las principales motivaciones de los autores, ha sido identificar la
exactitud de la biopsia frente al espécimen quirurgico como el estandar de
oro, ya que el resultado de la histologia de la biopsia es uno de los pilares del
enfoque terapéutico para el paciente con cancer de préstata.

La concordancia entre el informe del estudio patolégico de la biopsia de
prostata y la patologia definitiva varia de manera importante en los reportes
de la literatura.



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Determinar la correlacion que existe entre el Gleason pre quirdrgico de
patologia de las biopsias transrectales de prostata y el Gleason postquirurgico
de prostatectomias radicales de pacientes de nuestra institucion

JUSTIFICACION

El cancer de prostata es una de las patologias oncolégicas mas comunes y la
segunda causa mas comun de las muertes relacionadas con cancer en los
hombres. El manejo y control de pacientes con cancer de préstata representa
un importante aspecto dentro de las estrategias de mantenimiento de salud
de este grupo poblacional.

La obtencion de muestras para examen histopatoldgico tiene por finalidad
confirmar la sospecha clinica o de laboratorio de cancer y permitir realizar la
adecuada graduacion histoldgica del tumor.

La importancia de la representatividad de las muestras obtenidas por puncién
en las cuales se realiza la graduacidon, existiendo para ello multiples
esquemas y numero de muestras propuestos de manera de permitir la mejor
correlaciéon entre el puntaje de Gleason de la biopsia de prostata transrectal
(BPT) y pieza de prostatectomia radical.

La comparacion del resultado de la escala de Gleason de la biopsia
transrectal y de la prostatectomia radical nos ofrece la posibilidad de
instauracion de tratamiento adecuado y realizacion de cirugia radical curativa.

La exactitud de la determinacion de la escala de Gleason en la biopsia
transrectal es un componente crucial en el algoritmo de decision terapéutica.

Evaluar el impacto en los pacientes que fueron sometidos a prostatectomia
radical con cancer de préostata comparado con los resultados de la biospia
transrectal de proéstata, considerando el tratamiento que se les ofrecio previo
a conocer la escala de Gleason de la pieza quirdrgica: ya que la



estadificacion del tumor por escala de Gleason es importante para la decision
terapéutica en los pacientes con cancer de prostata.

El lograr conocer los resultado previo a ofrecer el manejo quirdrgico nos
ayuda a evaluar los resultados de la cirugia asi como reconocer los pacientes
qgue no seran beneficiados con la prostatectomia.

Junto al grado histologico, los niveles séricos de antigeno prostatico
especifico (APE) y estadio clinico constituyen algunas de las variables
preoperatorias mas importantes que permiten determinar el estado tumoral y
predecir el comportamiento biolégico del tumor; y de esta manera decidir
terapias adecuadas para cada paciente.

Gran parte de Ila controversia que ha surgido con respecto al
sobrediagnostico y el sobretratamiento del cancer de préstata es el resultado
de la preocupacion de que muchos mas hombres hayan estado expuestos a
los efectos secundarios de los tratamientos radicales tradicionales.



HIPOTESIS

Existe una subestadificacion en el grado de Gleason en el resultado
histopatolégico de la biopsia transrectal de préstata en relacién al resultado
histopatolégico de la pieza definitiva en pacientes con cancer de prostata
postoperados de prostatectomia radical.

HIPOTESIS NULA

De acuerdo al indice de concordancia de Kappa de Cohen para el Gleason en
grupo de riesgo fue de 0.154, implicando una concordancia pobre y débil
respectivamente entre el resultado anatomopatoléogico de la biopsia
transrectal de préostata con el de la prostatectomia radical.

OBJETIVO GENERAL
Determinar la correlacion que existe entre el resultado de la escala de
Gleason en la biopsia transrectal y el del espécimen final de la prostatectomia

radical.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

1. Conocer las caracteristicas demograficas de los pacientes sometidos a
prostatectomia radical.

2. Estandarizar la técnica de toma de biopsia
3. Conocer la variabilidad interobservador
4. Conocer la variabilidad intraobservador

5. Correlacionar por escala de Gleason



6. Correlacionar por subtipo de tumor

DISENO
Se hizo una revision de 164 historias clinicas de pacientes del Hospital

Regional Lic. Adolfo Lopez Mateos con diagnostico de cancer de préstata
sometidos a prostatectomia radical del 2006 a marzo 2020.

DEFINICION DE LAS UNIDADES DE OBSERVACION

° Resultado de Gleason preoperatorio producto de biopsia prostatica

° Resultado de Gleason posoperatorio producto de la prostatectomia
radical

° Cifras de Antigeno Prostatico Especifico preoperatorio

° Estadio clinico preoperatorio por tacto rectal (T1-T2)

° Cifras del calculo de nomogramas de PARTIN (Organo confinado OC,

Extensidn extraprostatica EEP, Vesiculas Seminales VS, Nodulos Linfaticos
(NL) (Especificamente NL)

° Resultado de histopatoldgico producto de la linfadenectomia pélvica en
caso de haberse realizado (con un PARTIN reportado invasion linfatica >2%)

A partir del listado de pacientes llevados a prostatectomia radical que
cumplian criterios de inclusién, se hizo una revisaron los reportes de
patologia de la biopsia de prostata, de la prostatectomia radical y asi como la
historia clinica; a partir de las cuales se extrajeron:

1. La edad del paciente



2. Puntaje de Gleason en el patron de la biopsia de préstata

3. Puntaje de Gleason en el patron de la la prostatectomia radical
4. El nombre del urdlogo que realiz6 la prostatectomia radical

5. El tipo de procedimiento quirurgico: abierto, laparoscopico o
convertido

Los datos obtenidos de la busqueda de historias clinicas y reportes de
patologia se captaron en Excel, para su posterior analisis.

CRITERIOS DE SELECCION

CRITERIOS DE INCLUSION

° Pacientes del género masculino
° Pacientes con edad entre > 40 afios
° Pacientes con diagndstico histopatolégico de adenocarcinoma

prostatico por biopsia transrectal de préstata

° Pacientes sometidos a prostatectomia radical laparoscépica y
abierta
° Pacientes con resultado positivo para adenocarcinoma

prostatico en la pieza producto de la prostatectomia radical.



CRITERIOS DE EXCLUSION

° Pacientes intervenidos en otra unidad
° Pacientes con evidencia de metastasis
° Pacientes con resultados negativos a malignidad en la pieza

producto de la prostatectomia radical

° Pacientes con evidencia de extension extraprostatica estadio
clinico T3 o mayor.

CRITERIOS DE ELIMINACION

° Pacientes con pérdida de la informacion:

° Resultado histopatoldgico de diagndstico del producto de la
biopsia prostatica o tejido prostatico

° Informacion sobre el estadio clinico previo a prostatectomia

radical



METODOS

Se identificaron los pacientes de los censos de urologia y del sistema médico
financiero (SIMEF) intervenidos de prostatectomia radical.

Se hizo una revision de 164 historias clinicas de pacientes del Hospital
Regional Lic. Adolfo Lopez Mateos con diagnostico de cancer de préstata
sometidos a prostatectomia radical del 2006 a marzo 2020, de los cuales se
excluyeron

Se realizé una base de datos con los reportes de la biopsia transrectal de
prostata, la revision de éste resultado (de los bloques de parafina o las
laminas de histologia o ambos) por patdlogos del Hospital Regional Lic.
Adolfo Lépez Mateos antes de ser llevados a cirugia

Se realizd una base de datos con los reportes del estudio histopatolégico de
la pieza quirurgica, revisados por patologos del Hospital Regional Lic. Adolfo
Lopez Mateos

Obtencién de informacion del expediente clinico basado en las variables de la
hoja de recoleccién de datos y capturados en hojas de Excel.
Captura de la informacion.

Variable Tipo de variable

Unidad de medida

Comorbilidades

Diabetes Mellitus
Hipertension arterial
Cardiopatia

EVC

Cualitativa

Edad

Cuantitativa

ANos

Escala de Gleason
prequirargico

Cuantitativa

. 3+3
. 3+4
.4+3
.4+4
.3+5
.4+5
.5+4
.5+5

O~NO OB WN =

ISUP prequirargico

Cuantitativa

-
—




2.2
3.3
4.4
5.5

Tipo de procedimiento

Cualitativa

1.abierta 2.laparoscopica
3.convertidad

Escala de Gleason de
pieza de prostatectomia

Cuantitativa

. 3+3
. 3+4
.4+3
.4+4
.3+5
.4+5
. 5+4
.5+5

ONO OB WN =

ISUP posquirurgico

Cuantitativa

1.abierta 2.laparoscopica
3.convertidad

Tratamiento previo a
prostatectomia

Cualitativa

1. Reseccién Transuretral
de prostata (RTUP)

2. Bloqueo androgénico
Total (BAT)




CONSIDERACIONES ETICAS

Manejo de la informacién de los enfermos acorde a la Ley Federal de
Proteccion de Datos Personales en Posesion de los particulares y a la Ley
General de Salud.

CONSIDERACIONES DE BIOSEGURIDAD

El presente proyecto no tiene implicaciones de bioseguridad dado que se
trata de una investigacion documental.



RESULTADOS

Se realizd una revisién del 2006 al 2020 de los pacientes que fueron
sometidos a prostatectomia radical con n total de 150 pacientes que
fueron tratados en nuestra institucion.

Del total de pacientes (n:150) se excluyeron 33 pacientes, los cuales no
contaban con expediente clinico completo, dentro de la informacién
faltante: gleason obtenido en la muestra de biopsia prostatica o tejido
prostatico, estadio clinico por tacto rectal previo a la cirugia, o pérdida
del paciente durante el seguimiento.

Finalmente se excluyeron en total 8 pacientes que presentaron
diagndstico de adenocarcinoma prostatico por biopsia, sin embargo en
el resultado final de la prostatectomia encontramos un analisis
histopatolégico de la pieza negativo para cancer.

Por lo tanto obtuvimos una muestra de 109 pacientes, dentro de los
cuales 18 pacientes (16.51%) se encontraban en un grupo de edad
entre los 50-59 afos, 67 pacientes (61.46%) se encontraban entre los
60-69 anos y finalmente 24 pacientes (22.3%) eran mayores de 70
afnos (Cuadro 1), con un promedio de edad de 64.8 afios, una moda de
62 afios y una media de 65 anos.

El promedio de edad de los pacientes analizados fue de 63.14 afios
(rango de 44-76 anos). El valor promedio de PSA fue de 11.2 con
valores extremos de 1.3 a 50 ng/ml.

El Gleason obtenido en el resultado de la biopsia transrectal de
préstata, o por el andlisis del tejido prostatico, se observo que la escala
de gleason predominante para la estadificacion fue: gleason 6 (3+3)
con un total de 51 pacientes (46.87%), seguido por el gleason 7 (3+4)
con un total de 23 pacientes (21.10%) y un gleason 7 (4+3) con un total
de 18 pacientes (16.51%) (Cuadro 2).

Edad No. Pacientes Porcentaje

50-59 anos 18 16.51%
60-69 ainos 67 61.46%
>70 ainos 24 22.30%



Total 109 100%

Cuadro 1. Distribucién por grupo de edad

Gleason No. Pacientes Porcentaje

3 (2+1) 1 0.91%

4 (2+2) 32.70%

5 (3+2) 7 6.42%

6 (3+3) 51 46.87%
7 (3+4) 23 21.10%
7 (4+3) 18 16.51%
8 (4+4) 4 3.66%
9y 102 1.83%
Total 109 100%

Cuadro 2. Calificaciéon de Gleason Pre quirdrgica

De acuerdo al gleason obtenido en el analisis de la prostatectomia
radical, mediante el analisis histopatologico de la pieza se observo que
la escala de gleason predominante para la estadificacion del paciente
fue gleason 7 (4+3) con un total de 35 pacientes (32.14%), seguido por
el gleason 7 (3+4) con un total de 27 pacientes (24.77%) y un gleason
6 (3+3) con un total de 27 pacientes (24.77%) (Cuadro 3 y Grafica 3)

Gleason Preoperatorio No. Pacientes Porcentaje

3 (2+1) 1 0.91%
4 (2+2) 1 0.91%
5 (3+2) 10.91%
6 (3+3) 27 24.77%
7 (3+4) 27 24.77%

7 (4+3) 35 32.14%



8 (4+4) 10 9.19%
9y 107 6.40%

Total 109 100%

Cuadro 3. Calificaciéon de Gleason Pos quirtrgica

De acuerdo a lo que se encontrd en los hallazgos del tacto rectal para estatificacion
clinica se observé que el estadio T1C es el predomino con un total de 64 pacientes
(58.71%) seguido por el estadio T2A con un total de 31 pacientes (28.44%) (Cuadro
4)

T1C 64 58.71%
T2A 31 28.44%
T2B 10 9.19%

T2C 4 3.66%

Total 109 100%

DISCUSION

El resultado de la biopsia transrectal de préstata es determinante en la toma
de decisiones médicas por lo cual se requiere de un alto nivel de
concordancia entre el informe inicial de la biopsia y el espécimen quirurgico
con el fin de optar por el mejor manejo para cada paciente.

La concordancia entre el informe del estudio patolégico de la biopsia de
prostata y la patologia definitiva varia de manera importante en los reportes
de la literatura, el indice de concordancia Kappa encontrado en nuestro



estudio fue de 0,15 y el indice de kappa ponderado fue de 0,37 lo que indica
una concordancia de débil, la cual es menor en comparacion con las series
de Cookson y colaboradores donde el kappa ponderado fue de 0,488 y Tapia
y colaboradores donde el valor de kappa ponderado fue de 0,468; esta
diferencia puede explicarse por factores que pueden influir directamente en el
resultado de patologia como el estadio patoldgico, la ubicaciéon espacial del
tumor en la glandula, el nivel de PSA del paciente o la técnica de toma de
biopsia.

Humphrey y colaboradores revisaron 18 articulos en los que se incluyeron
3789 pacientes encontrando una concordancia exacta de 43% y una
concordancia de mas o menos un grado de gleason de 77% , resultados
similares obtuvo el estudio de Khoddami en 2017 en el cual la concordancia
fue de 68.2% en 45 pacientes de un centro de referencia. En nuestro estudio
el grado de concordancia exacta fue de 48.8% lo cual es comparable con las
series internacionales reportadas en la literatura.

Varios estudios han demostrado que los protocolos de biopsias extendidas de
10 o 12 cores tienen un bajo grado de sub estadificacién, y que las biopsias
por saturacion tienen un grado de sub estadificacibn mucho menor. Lo
anterior da importancia al error de muestreo en la concordancia entre el
gleason de la biopsia y la prostatectomia radical. Sin embargo este es una
variable no aplicable ya que las biopsias extendidas son el protocolo
aceptado de manera mundial para el muestreo de la glandula prostatica.

Nuestro estudio esta limitado ya que no se toman en cuenta variables
adicionales que puedan influir directamente en la correlacion de la calificacion
de gleason de la biopsia y la patologia final como el nivel de PSA, el estadio
clinico, el numero de cilindros, la densidad de PSA entre otros, sin embargo
es de resaltar que nuestros resultados en cuanto a sobre estadificacion son
similares a los reportados internacionalmente y que los resultados en sub
estadificacion puedan ser menores debido a variables no evaluadas.

Estos grados de concordancia entre la biopsia transrectal de préstata y la
prostatectomia radical deben ser tenidos en cuenta en la practica clinica
diaria ya que la diferenciacion histolégica es una herramienta fundamental en
el momento de la toma de decisiones terapéuticas en pacientes con cancer
de prostata, lo que podria incurrir en sobre tratamiento ( en caso de sobre
estadificacion) llevando al paciente a riesgo de efectos adversos secundarios
al manejo primario, o tratamiento insuficiente que lleven a progresion
temprana y afectacién de la sobrevida global de estos pacientes.



CONCLUSION

Los datos obtenidos en el andlisis de nuestra estudio, sugieren que la
concordancia exacta y los niveles de sobre estadificacion en nuestra
institucion estan relacionados con estudios observacionales internacionales

Sin embargo, una limitacién es la falta de un analisis multivariado que permita
conocer de forma precisa la contribucién de otras variables.

por lo tanto consideramos que la toma de decisiones terapéuticas en
pacientes con cancer de prostata deben debe basarse no solo en los
informes de patologia sino en factores clinicos como edad, examen fisico,
factores de riesgo, y paraclinicos como el nivel de APE, la densidad de APE
y/o el tiempo de doblaje de APE con el fin de optimizar la toma de decisiones
en conjunto con nuestros pacientes.



ANEXOS

Sistema Gleason modificado de |a Sociedad Internacional de Patologia Urolégica (ISUP)

' Grado  Puntuacion Seuldits
| ISUP  de Gleason
| 1 2.6 “Solo glandulas indnnduales, discretas v bien formadas
2 ed= -Predominantemente glandulas bien formadas con un menor componente de
| _ glandulas cnbiiormes, fusaonadas o pobremente formadas .
3 4e3=T -Predominantemente glandulas cnbiformes, fusionadas y mal formadas con un menor
componente de giandulas ben lormadas.

4o4=8 50k glandulas cribiformes, mal formadias, fussonadas
‘Fredomnantemente glandulas en formadas y un menor componente sn glandulas

4 bl 0 COR ReCrosis
Se3=l Predommaniemenie ausencia de dierencaciin glandular o NECTDSS y N MEno
componente de giandulas bien formadars

5 010 -Ausencia de dienencacion glandular o necross con o sin giandulas cnbidonmmes, mal
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