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Resumen

Objetivo: Determinar la prevalencia del cancer de prostata en las lesiones
hipoecoicas evidenciadas durante la toma de las biopsias de prostatas

dirigida por ecografia transrectal.

Materiales y métodos: El estudio se realizd retrospectivamente
analizando datos de 223 pacientes llevados a biopsia transrectal de
prostata. Los hallazgos anatomopatologicos de la biopsia, nivel de
antigeno prostatico especifico pre biopsia, puntaje Gleason y otras
variables clinicas se compararon entre pacientes con cancer de prostata

con lesiones hipoecoicas y sin estas.

Resultados: Se observo cancer de prostata en 67 de los 223 pacientes
(30%). La tasa de deteccion de cancer fue mayor en pacientes con
lesiones hipoecoicas (61.5%) que en aquellos sin lesiones hipoecoicas
(20.5%). P = <0.000. El céancer de prostata se detectd con mayor
frecuencia en pacientes con lesiones hipoecoicas multifocales (80%) que

en aquellos con lesiones hipoecoicas unifocales (48.6%) (p < 0.001), la

zona con mayor afectacion como era de esperar fue la zona periférica.
Adicionalmente también hubo una mayor deteccion de cancer de prostata
en pacientes con antigeno especifico prostatico > 10 ng/ml (41.4%) en

comparacion con aquellos < 10 ng/ml (18.9%). P= < 0.000.

Conclusiones: Los pacientes en los que se observo lesiones hipoecoicas,
tenian una mayor prevalencia de cancer de prostata en comparacion con
aquellos que presentaban ecografia transrectal normal. Por lo tanto, las
lesiones hipoecoicas pueden ser un marcador de cancer de prostata, asi

como de enfermedad clinicamente significativa.

Palabras claves: cancer, prostata, nddulo hipoecoico, biopsia, transrectal.
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Abstract

Objective: to determine the prevalence of prostate cancer in hypoechoic
lesions evidenced during the taking of prostate biopsies conducted by
transrectal ultrasound.

Materials and methods: The study was performed retrospectively
analyzing data from 223 patients undergoing a transrectal prostate
biopsy. Pathologic findings from biopsy, pre-biopsy prostate-specific
antigen level, Gleason score, and other clinical variables were compared
between prostate cancer patients with and without hypoechoic lesions.
Results: Prostate cancer was suffered in 67 of the 223 patients (30%).
The cancer detection rate was higher in patients with hypoechoic lesions
(61.5%) than in those without hypoechoic lesions (20.5%). P = <0.000.
Prostate cancer is detected more frequently in patients with multifocal
hypoechoic lesions (80%) than in those with unifocal hypoechoic lesions

(48.6%) (p < 0.001), the area with the greatest involvement as expected

was the peripheral area. Furthermore, there was also a higher detection
of prostate cancer in patients with prostate specific antigen> 10 ng / ml
(41.4%) compared to those < 10 ng / ml (18.9%). P = <0.000.
Conclusions: Patients with hypoechoic lesions have a higher prevalence
of prostate cancer compared to those with normal transrectal ultrasound.
Therefore, hypoechoic lesions can be a marker of prostate cancer, as well
as clinically significant disease.

Palabras claves: cancer, prostata, nodulo hipoecoico, biopsia,
transrectal.

Key words: cancer, prostate, hypoechoic nodule, biopsy, transrectal.
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Titulo del proyecto

Prevalencia del cancer de prostata en lesiones hipoecoicas de la ecografia
transrectal de prostata.
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1. Introduccion

El cancer de prostata (CaP) es el segundo cancer mas comuinmente diagnosticado en
hombres, con un estimado de 1.1 millones de diagnosticos en todo el mundo en el afio 2012,
lo que representa el 15% de todos los canceres diagnosticados (1). De ahi la importancia de
tener un diagnostico temprano, el cual es histologico (Puntaje de Gleason) (2) a través de la
biopsia de prostata. Para ello, se realiza la toma de entre 10 y 14 muestras de la préstata de
forma organizada, logrando una deteccion general de CaP entre el 27% y el 40%. El puntaje
de Gleason es una herramienta de prondstico importante para estratificar a los pacientes en
grupos de riesgo y para tomar decisiones clinicas directas (3).

La biopsia de prostata es el principal método de diagndstico para la deteccion del CaP. De
ahi la importancia de ese procedimiento. En Estados Unidos y en Europa se realizan mas de
un millén de estas anualmente (4). Es por eso que han surgido una variedad de técnicas de
biopsia, entre ellas la biopsia guiada por ecografia transrectal (TRUS), la biopsia
transperineal, las biopsias por técnicas computarizadas y guiadas por imagenes, para tener
un diagndstico mas certero. Sin embargo, la TRUS sigue siendo el estandar en la practica.

.

Al realizar la TRUS se pueden observar diferentes lesiones de la prostata, siendo las
lesiones hipoecoicas (LH) las mas frecuentes, estas se generan dado que hay una disminucion
de la interfase glandulo-estroma, disminuyendo la cantidad de los ecos reflejados. Se les ha
descrito una frecuencia de presentacion variable entre un 9-90%; asi mismo se ha observado
que pueden estar relacionadas con el resultado de la patologia positiva para tumor prostatico
con porcentajes alrededor del 42-43.9% (17,36).

14
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2. Planteamiento del problema

El CaP es la segunda causa de mortalidad secundaria a neoplasia maligna en hombres (5).
La proyeccion mundial actual del CaP es de 1,7 millones de casos nuevos para el afio 2030,
con una mortalidad esperada de 499.000 casos (6). En Colombia existe una tasa de
mortalidad secundaria al cancer de préstata entre el 8.9 y 10.9 por cada 100.000 habitantes

(7).

En gran parte eso se debe a no tener un diagnostico temprano de la enfermedad. El objetivo
del diagndstico temprano con el tamizaje, es la reduccion de la mortalidad. Esto lo demuestra
un ensayo multicéntrico realizado en Europa, con un total de 8 naciones, el cual mostr6 una
reduccion del riesgo relativo en la mortalidad por CaP del 21% a favor del grupo de pacientes
que fueron seleccionados aleatoriamente para recibir tamizaje periodico (8).

La unica forma de obtener el diagndstico de CaP es con la realizacion de la biopsia de
prostata. Tipicamente el método mas comin para realizarlo ha sido por medio de TRUS, con
una tasa de deteccion entre el 20 y el 40% (9).

Al momento de la realizacion de la biopsia mediante TRUS, es frecuente encontrar nodulos
ecograficos que sugieren malignidad, para el caso concreto de LH se reportan tasas de
sensibilidad del 70-92%, especificidad del 40-79 % y valor predictivo positivo del 15-35%
(9). En nuestro centro de referencia realizamos este procedimiento constantemente y hemos
notado en una gran proporcion de pacientes que los hallazgos anormales de la TRUS no
estaban asociados a un resultado anatomopatologico maligno. Ademas en nuestra poblacion
no tenemos datos precisos de la prevalencia de cancer de prostata en pacientes con ecografia
(US) transrectal anormal en el momento de la toma de la biopsia. Teniendo en cuenta esta
situacion, surge aca nuestro problema de investigacion y es por esto que queremos determinar
la prevalencia de cancer de prostata en LH evidenciadas durante la TRUS de prostata en
nuestra institucion.

Con los resultados de nuestro estudio quisimos obtener datos retrospectivos y mediante
estos realizamos una comparacion con otros grupos en cuanto al rendimiento de nuestras
biopsias para la deteccion de CaP.
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3. Pregunta de investigacion

(Cuadl es la prevalencia del cancer de préstata en pacientes con lesiones hipoecoicas en la
ecografia transrectal durante la toma de la biopsia prostatica en la Unidad de Servicio de
Salud Simén Bolivar?.
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4. Justificacion

El diagnoéstico confirmatorio de CaP se realiza mediante biopsia TRUS. La toma de esta
biopsia de manera sistematica donde se toman doce nticleos del tejido prostatico se extienden
solamente a la mitad de todos los focos del tumor, lo que hace que disminuya su sensibilidad.
Su mayor rendimiento se ha demostrado en préstatas de menor volumen. Dentro de las
indicaciones para biopsia de prostata TRUS se encuentran la elevacion del antigeno
prostatico especifico (APE), el DRE anormal o ambas. Durante la realizacion de esta biopsia,
es frecuente encontrar diferentes limitaciones como los falsos negativos, los cuales son
reportados en la literatura en hasta un 30% (1), en relacién al muestreo ciego.

Es frecuente encontrarnos con nédulos o lesiones ecograficas durante la realizacion de la
US, sin embargo, no es posible conocer su potencial de malignidad hasta no tener resultado
de patologia. Asi mismo también podemos observar glandulas prostaticas de aspecto normal
con resultados positivos para tumor. De tal manera que los diferentes hallazgos ecogréficos
deben correlacionarse siempre con los resultados anatomopatologicos de la biopsia. De lo
anterior surge una necesidad de investigar la frecuencia en que una lesion de aspecto
hipoecoico en ecografia sea realmente maligna y asi mismo identificar el porcentaje de
pacientes de nuestro hospital con US de aspecto normal y resultado anatomopatologico de
la biopsia TRUS sea positivo para tumor.

Otra situacion frecuente es encontrar pacientes con niveles de APE normales (< 4 ng/ml)
llevados a biopsia de prostata TRUS con patologia positiva para tumor, por lo que se hace
necesario conocer la prevalencia de CaP en los pacientes de nuestra cohorte que tenian
niveles de APE pre biopsia normales.
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5. Factibilidad del estudio

Recursos econdmicos: el trabajo se realiz6 bajo recursos propios de los investigadores, sin
participacion de la industria ni terceros. No se realizaron intervenciones por lo que no se
contemplan gastos adicionales.

Recursos humanos: La recoleccion y organizacion de los datos dependio de los autores
(residentes de urologia), como parte del proceso de investigacion. El andlisis estadistico se
realizd en conjunto al asesor estadistico proporcionado por la universidad.

Recursos tecnologicos: Al ser un estudio retrospectivo, no se requirid de equipos para su
desarrollo.

Disponibilidad para obtener la muestra requerida: La Unidad de Servicio de Salud Simoén
Bolivar es una institucion de III nivel, asi como centro de referencia en biopsias de prostata
para los pacientes de la red publica del norte de la ciudad. Se logré disponer asi de una
suficiente muestra para llevar a cabo el estudio. Pese a que actualmente en pais se cursa por
la contingencia secundaria a la pandemia, la recoleccion de datos clinicos se realizo
directamente del sistema de historia clinicas institucionales y los resultados de la biopsia se
revisaron en el archivo de patologia.

Tiempo para obtener los resultados: Se plane6 obtener los resultados durante el mes de
Julio de 2020.

18
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6. Estado del arte

Desde la década de 1980, las biopsias sistematicas TRUS han sido el estandar de atencion
en la evaluacion diagnostica de hombres con riesgo de CaP, bien sea por presentar el APE
elevado o bien sea por presentar DRE anormal (9). Sin embargo, las implicaciones
pronosticas de un primer set de biopsias negativas para malignidad, no son bien conocidas.
La tasa de deteccion del CaP partir de la biopsia TRUS depende de varios factores, como el
volumen de la prostata, el nuimero de ntcleos tomados en la biopsia y la concentracion de
APE (10).

Los datos recientes sugieren que la resonancia nuclear magnética magnética(RNM) y las
biopsias guiadas por RNM posteriores a un set de biopsia benigno, pueden aumentar la
sensibilidad y la especificidad del diagnoéstico (11). El Estudio aleatorizado europeo de
deteccion de cancer de prostata (ERSPC), evaluaron en 3056 hombres la mortalidad cancer
especifica de prostata con set de biopsia de prostata TRUS con reporte de patologia negativa
para malignidad, el cual fue del 0.03% (12). Igualmente clasificaron los pacientes segun la
concentracion de APE (<10 pg /L vs> 10 a <20 pg /L vs> 20 pg/ L) en la derivacion. La
concentracion media de APE en la primera biopsia difiere significativamente entre los
pacientes que tenian resultado de patologia benigno (7,7 pg/ L [IQR S - 5-12 - 0]) y maligno
(17,3 ng /L [8 - 3-58 - 6]) con un resultado estadisticamente significativo (p <0 - 0001) (12).

Multiples estudios se han llevado a cabo para determinar el rendimiento de la biopsia
TRUS en el estudio de los pacientes con sospecha de CaP, en el 2015 fue publicado un
articulo con las nuevas contribuciones de esta técnica en dicho proceso, donde se determin6
que, de 155 casos evaluados, la prevalencia de malignidad fue de 53%, con 34 nddulos
sospechosos diagnosticados, es decir, con un valor predictivo positivo del 74%, con una
sensibilidad del 88%. De igual manera se evaluo la tasa de hallazgos positivos en las biopsias
guiadas por ecografia a los nddulos versus las biopsias por sextantes, donde se evidencio que
la patologia dirigida era superior (p=0.032) (13).

En un estudio realizado en el afio 2014, que incluyd 493 pacientes con APE y/o DRE
anormal, llevados a realizacion de biopsia de prostata TRUS, el 13% de los pacientes tuvieron
lesiones hiperecoicas, de estos el 38,4 % tuvieron una biopsia positiva con un Gleason entre
6-9. Por otra parte se observo en un 42.7% LH, de las cuales 97% resultaron ser patologia
positiva para CaP con Gleason entre 5-9. Los autores concluyen que la biopsia TRUS, sobre
todo en LH deberia tomarse como parte del protocolo en pacientes con sospecha de CaP. (14)

Asi mismo, con el fin de aumentar la sensibilidad de la TRUS en el diagnéstico de CaP, se
ha implementado la inyeccion de medio de contraste previo a la US y en el estudio realizado
por Han-Xue y colaboradores, se evidencié una sensibilidad de 79.3% al utilizar medio de
contraste versus 65.5% cuando esta se realiza sin medio de contraste (p= <0.05) (15). Para
identificar este mismo objetivo, en Beijing se evaluaron 112 pacientes con tamizaje positivo
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mediante US 3d, y se realiz6 biopsia dirigida mas 12 cores sistematicos, y se correlacionaron
los resultados patologicos con los hallazgos en las imagenes, evidenciando que las imagenes
anormales evidenciadas en la ecografia se correlacionaban con un puntaje Gleason 6-9, sin
embargo existe una tasa de falsos negativos importantes por lo cual siempre debe ir
acompafada de biopsia sistematica (16).

Adicionalmente, se ha evaluado la utilidad de la biopsia TRUS en pacientes con biopsias
negativas previa, en un estudio publicado en el World Journal of Urology en 2007 se
evaluaron 540 pacientes con APE y/o DRE positivo que tuvieran biopsias previas negativas,
independientemente del nimero de estudios previos y del nimero de muestras tomadas en
cada estudio. De los 132 pacientes con biopsias negativas previas se encontrd cancer de
prostata en el 50% (6) de los pacientes, lo cual fue significativamente superior respecto a lo
encontrado en la literatura donde se indica que la tasa de hallazgos positivos seria solo del
7%, lo cual indica que la biopsia dirigida a las LH es superior a la realizaciéon de biopsias
sistematicas (17).
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7. Objetivos

7.1 Objetivo general

e Determinar la prevalencia del CaP en LH evidenciadas durante la toma de la
biopsias de prostatas TRUS realizadas en la Unidad de Servicios de Salud Simoén
Bolivar.

7.2 Objetivos especificos

e  (aracterizar la poblacion a estudio

e Identificar la prevalencia de cancer de prostata en pacientes con LH
observadas durante la realizacion de la biopsia prostatica TRUS.

e Determinar la prevalencia de patologia tumoral en los pacientes biopsiados
indiferentemente de los hallazgos ecograficos.

e  Describir las caracteristicas del DRE y el APE en los pacientes con patologia
tumoral.
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8. Hipaotesis

De acuerdo a las caracteristicas descriptivas del estudio no se plantearon hipotesis
estadisticas.
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9. Marco teorico

9.1. Generalidades

La prostata hace parte del sistema genitourinario masculino, se encuentra localizada entre
el cuello de la vejiga y el diafragma urogenital, justo anterior al recto (20). Hasta la pubertad
esta poco desarrollada, luego crece bruscamente. En los adultos mide aproximadamente
4 x 2 x 3 cm y pesa alrededor de 25 grs. Esta formada en un 30% por tejido fibromuscular,
el cual estd compuesto por musculo y tejido fibroso, y en un 70% por los elementos
glandulares. En 1997 McNeal describi6é su morfologia histologica dividiéndola en 4 zonas;
la zona transicional (ZT), la cual corresponde al 5% del tejido total y es donde se desarrolla
la hiperplasia prostatica, la zona periférica (ZP), la cual representa el 70% del tejido
prostatico, la zona central que corresponde al 20% de la masa total de la prostata y la zona
fibromuscular anterior. Lowsley también describi6 en la prostata cinco 16bulos basandose
en estudios fetales embriologicos: anterior, medio, posterior y dos laterales (21).

La funcioén de esta glandula es producir multiples sustancias que permiten la supervivencia
de los espermatozoides para lograr la fecundacion.

9.2. Epidemiologia

El CaP es el segundo cancer méas comunmente diagnosticado en hombres. En el afio 2012
alrededor de 1.1 millones de hombres fueron diagnosticados, representando el 15% de todos
los canceres (10). De los hombres que se encuentran vivos actualmente la Sociedad
Americana del Céancer indico que el 12.9% presentaran cancer de prostata, y de estos el 2.5%
moriran por esta patologia (22). Existen diversos factores de riesgo que se han asociado al
CaP, entre ellos el antecedente familiar de primer grado, la raza afrodescendiente dentro de
la cual se indica que presentan una incidencia 73% mayor que los caucésicos y la edad
principalmente. Sin embargo, en los ultimos afnos se han identificado otros factores que
influyen de forma considerable en dicha patologia, como son la dieta y el consumo de alcohol
(11-12,23).

9.3. Lesiones ecogrdficas

Recién se introdujo la ecografia transrectal como guia para la toma de la biopsia de
prostata, el diagnostico ecografico se basaba en el efecto indirecto de la enfermedad, como
la deformidad o la asimetria de la prostata, o la interrupcion del eco capsular. No obstante,
con el desarrollo de nuevas tecnologias, se introdujeron equipos de US con escala de grises,
lo que hizo posible visualizar los patrones de eco interno de la préstata y asi poder analizar
directamente las caracteristicas ecogénicas del CaP. De esta manera, mientras se realiza la
inspeccion de la prostata a través de US, es posible encontrar diferentes tipos de alteraciones
ecograficas, dentro de ellas estd la presencia de nddulos, los cuales pueden lucir hiperecoicos
o hipoecoicos, siendo estos ultimos los mas frecuentemente encontrados y de la misma
manera los que mas se han relacionado con CaP (17,18,36).

En el estudio de Shinohara y cols, donde se realiz6 biopsia prostatica TRUS, se encontrd
que en el 60% de los pacientes, el tumor principal se lucia como un area hipoecoica, en solo
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un 1% el tumor mostré regiones hiperecoicas, sin embargo estas estaban intercaladas con
areas hipoecoicas mas pequefias. En el 39% no se visualiz6 ninguna lesion en US (18).

9.4. Papel del antigeno prostdtico especifico

Para el tamizaje de CaP, dada su elevada prevalencia, se ha establecido a partir de los 45
afos iniciar tamizacion en pacientes con factores de riesgo, y a partir de los 50 afios para la
poblacion general (24). El tamizaje de esta patologia, se realiza con el APE, el cual es una
glicoproteina, también es conocido como calicreina III, descrita por Wang et al en 1979, con
un peso molecular de 33.000 Daltons y una composicion similar a las proteasas séricas de la
familia de las calicreinas glandulares. Es sintetizada tanto por las células prostaticas normales
como por el tejido prostatico cancerigeno (25), tiene la funcion de realizar la licuefaccion del
coagulo seminal, permitiendo asi un entorno adecuado para la movilidad de los
espermatozoides.

La Sociedad Americana de Cancer realiz6 una revision sistematica en la cual evidencio
que con un punto de corte de APE de 4 ng/ml se tiene una sensibilidad del 21% para detectar
cualquier cancer, y 51% para detectar cancer de alto grado Gleason >8 (26). El uso de
tamizaje con APE ha permitido realizar un diagnodstico mas precoz del CaP, permitiendo
diagnosticar mayor nimero de pacientes con enfermedad 6rgano confinada.

Para analizar la relacion entre el APE e indicadores prondsticos del CaP en Tailandia
realizaron en 2014 un estudio retrospectivo en el cual se discutieron los resultados de 1,116
pacientes que habian sido llevados a biopsia de prostata, estos pacientes fueron clasificados
dependiendo del valor de APE pre biopsia; <4, 4-10, 10.1-20, 20.1-50, 50.1-100 y >100. Se
evaluo el area bajo la curva, con sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo, valor
predictivo negativo para cada valor de APE para correlacionar con el diagndstico, la biopsia
positiva, el Gleason y la metastasis 6sea. Encontraron 395 pacientes con biopsia positiva, el
APE se correspondi6é bien con el diagnostico de CaP y la gammagrafia positiva, pero
moderadamente con el Gleason (0.82), gammagrafia positiva (0.88) y Gleason >7 (0.78) (19).

El APE previo al tratamiento también ha sido identificado como uno de los factores
prondsticos mas importantes en la evaluacion con pacientes con CaP, en 2008 Freedland et
al. realizaron una revision de 925 pacientes con cancer de prostata tratados con
prostatectomia radical desde el 2000 en la base de datos SEARCH, se busco la asociacion
entre el APE preoperatorio el riesgo de eventos patologicos adversos y progresion
bioquimica, al realizar el ajuste para multiples variables pre quirargicas, valores (p<0.001),
margenes positivos (p<0.001), invasion de las vesiculas seminales (p<0.001) y mayor riesgo
de progresion bioquimica (p=0.009) (27).

9.5. Situacion actual del tacto rectal

El DRE es ampliamente utilizado en el tamizaje de CaP, sin embargo, existen diversas
controversias sobre su uso. Un analisis retrospectivo de cohortes realizado en Irlanda en 103
hombres referidos durante 53 meses, quienes presentaban un APE normal ajustado a su edad

24



Prevalencia del cancer de préstata en Paez M, Hernandez S.
lesiones hipoecoicas de la ecografia transrectal
de prostata

y quienes habian sido referidos por DRE anormal. El 35% de los pacientes presentaron CaP
pese a tener un APE negativo, por lo cual calcularon una sensibilidad para diagnéstico de
CaP de 81%, especificidad de 40%, con un valor predictivo positivo de 42%. De estos, 76%
tenian un cancer de alto grado por lo cual se concluye que el DRE es clave en el diagnostico
de pacientes con cancer de prostata (28). Adicionalmente, en 2006 se realizé un estudio en
veteranos de Estados Unidos en el cual se incluyeron 62 pacientes que fueron llevados a
biopsia TRUS por sospecha de cancer de préstata teniendo en cuenta DRE anormal y APE
elevado. Entre los hombres con APE normal, el (OR) ajustado que refleja la asociacion entre
DRE anormal y biopsia de prostata positiva fue de 0,53 con un intervalo de confianza (IC)
del 95% de 0,27 a 1,06. En presencia de un APE moderadamente elevado (4.1-10 ng/mL), el
OR fue de 1.07 (0.72-1.60). Cuando el APE en suero excedié de 10 ng / ml, el OR fue de
2.15(1.12-4.43). Con lo cual concluyeron que el DRE tiene mayor utilidad cuando se analiza
integralmente con el APE (29).

9.6. Diagndstico confirmatorio de CaP

Para la confirmacion de CaP, el estudio utilizado es la biopsia prostética, esta fue descrita
en 1937 por Astraldi, quien la realiz6 por via transrectal. En 1980 se describid la biopsia de
la prostata ecodirigida utilizando la via transperineal, en 1981 se describi6 la biopsia TRUS
y en 1989 Torp-Pedersen anunci6 sus resultados de biopsia TRUS con un dispositivo
automatico de puncion (30). En 1989, Hodge y cols (31). revelaron su técnica de biopsia
sextante en una serie de 136 pacientes con tacto rectal anormal, alcanzando un aumento del
beneficio en el diagndstico del cancer de prostata al relacionarlo con la hasta entonces biopsia
dirigida a LH. La biopsia TRUS en el presente, es la via de acceso a la prostata mas empleada
por su facilidad de aprendizaje y por su alto rendimiento diagndstico (30).

Al realizar un estudio en el cual se evaluaba el rendimiento de la toma de biopsias
obteniendo 6 cores versus 12 cores, se evidencid que con 12 cores se aumentaba el
rendimiento diagndstico en un 24.7%. No obstante, al evaluar el rendimiento al aumentar la
toma de muestras de 12 a 21 cores solo se evidencido una mejoria del 10% (32). Por
consiguiente, la Sociedad Americana de Urologia recomienda el uso de biopsia extendida de
12 cores por via transrectal incorporando muestras lejanas laterales y apicales para el
diagnostico de CaP (33).

En un estudio sobre 54.212 pacientes diagnosticados de cancer de prostata en el 45,4% el
diagnostico se realizd mediante biopsia TRUS, el 20% mediante reseccion transuretral, el
4,2% mediante biopsia digito-dirigida, en el 14,2% no se especificaba el método de biopsia
y por otros métodos el 16,2% (31). En Madrid en el afio 2000, de los pacientes con cancer de
prostata diagnosticados, el 93% lo fue mediante biopsia TRUS, el 3% por biopsia digito-
dirigida y el 4% restante fue diagnosticado de forma incidental a raiz de otras cirugias (35).
En cuanto a la biopsia TRUS, en 2004, Loch et al. realizaron un estudio para evaluar el valor
predictivo de la biopsia de lesiones sospechosas en 217 pacientes. De las 329 lesiones
hipoecoicas biopsiadas el 42% fueron positivas por lo cual consideran que esta mejora el
rendimiento de las biopsias de prostata (17). Adicionalmente, en 2013 Noh y colaboradores
investigaron la relacion entre los hallazgos en biopsia de prostata TRUS y resultados de
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histopatologia e identificaron que el diagnéstico de CaP en lesiones hipoecogénicas fue del
43,9% lo cual fue superior al diagnostico de pacientes sin este tipo de lesiones (p<0.001)
(36).

Otra alternativa descrita para la realizacion de biopsias de prostata es la biopsia guiada por
RNM, su estudio principalmente se ha analizado cuando se presenta biopsia previa negativa
y persiste la sospecha diagnoéstica de CaP (37). Esta consiste en la realizacion de imagenes y
valorar la morfologia prostatica en T2 y T1 asociada a la evaluacion fisioldgica de la glandula
mediante técnicas como difusion, espectroscopia y perfusion. En T1 se puede evaluar la
pelvis y ganglios linfaticos, descartando asi la presencia de metéstasis, la imagen en T2 debe
ser de alta resolucion para poder evaluar la morfologia prostatica la cual presenta la ZP
homogéneamente hipertensa, siendo sospechosas las lesiones hipointensas. Dentro del
estudio fisiolégico se evalua la actividad metabdlica de la glandula mediante la
espectroscopia la cual se calcula al determinar la relacion entre la colina y el citrato, siendo
sospechoso para CaP cuando se evidencia més colina que citrato en el tejido. La difusion
brinda informacion sobre la densidad celular, evaluando el movimiento browniano de las
moléculas de agua en el intersticio. Finalmente, la perfusion permite evaluar la angiogénesis
y la vascularizacion. (38). Todo esto permite obtener la puntuaciéon PIRADS (Prostate
Imaging-Reporting and Data System) que indica si las lesiones que se estan observando son
lesiones susceptibles de toma de biopsia o si estas son de bajo riesgo para tumores. La
clasificacion PIRADS utiliza una puntuacién de 1 a 5, siendo 1 y 2 lesiones con baja sospecha
de neoplasia, 3 indefinido y 4 y 5 lesiones sospechosas de neoplasia por lo cual deben ser
estudiadas (38).

Dentro de las ventajas de este estudio se ha referido que permite identificar zonas de mayor
sospecha, permite valorar de manera global la glandula, identificar pacientes de riesgo clinico
realizarles seguimiento. Sin embargo, también se han descrito desventajas de esta técnica
como los altos costos, la poca disponibilidad y accesibilidad. Ademas, del entrenamiento al
cual deben someterse los radidlogos para validar los pardmetros de las secuencias (38). Por
estas razones la Asociacion Europea de Urologia no recomienda la RNM como herramienta
de tamizaje inicial (39).

9.7. Técnica de realizacion de biopsia de prostata TRUS

Se requiere profilaxis antibiotica previa a su realizacion, principalmente con quinolonas,
dado su alta penetracion al tejido prostatico (24). También se puede realizar la profilaxis
guiada por la flora documentada en el hisopado rectal, el cual se realiza de manera
estandarizada en muchas de las instituciones donde se realiza este procedimiento. Asi mismo
se debe llevar el paciente a la realizacion de la biopsia con un urocultivo negativo y una
preparacion rectal mediante el uso de enemas transrectales. Una vez en la institucion, se
indica al paciente que se ubique en posicion decubito fetal, se aplica anestesia local en los
angulos vesico prostaticos llegando a estos mediante US transrectal. Posteriormente se
realiza la volumetria de la préstata obteniendo imégenes en el plano transversal y sagital, se
realiza la biisqueda de imégenes hipo o hiperecoicas que puedan sugerir lesiones tumorales,
de las cuales también se deban obtener muestras. Posteriormente, se realiza la biopsia por
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sextantes la cual ha mostrado la mejoria en el tamizaje y diagndstico del CaP al tomar
muestras de la base, la parte media y del apex de la prostata, esto siempre realizdndose de
manera bilateral. Las diferentes muestras se envian marcadas y por separado al servicio de
patologia para su respectivo estudio de histopatoldgico (34).

9.8. Escala de Gleason

La forma de reportar los hallazgos evidenciados en la biopsia de prostata es la escala de
Gleason, la cual reporta los dos principales hallazgos de arquitectura del adenocarcinoma de
prostata cuyas caracteristicas citologicas no desempefian ningtn papel en el grado del tumor.
Los patrones arquitectonicos primario (predominante) y secundario (el segundo en cuanto a
prevalencia) son identificados y se les asigna un grado de 1 a 5, siendo 1 el més diferenciado
(40). Esta clasificacion ha sufrido modificaciones desde el articulo original presentado en la
década de los 60" siendo las principales modificaciones realizadas en 2005 y 2014 (41,42).
Los criterios utilizados actualmente, se presentan en la tabla 1.

Tabla 1. Consenso clasificacion Gleason y grado ISUP 2014.

Grado grupo 1 (Gleason < 6)

Solo glandulas individuales bien formadas y
discretas.

Grado grupo 2 (Gleason 3+4)

Predominantemente glandulas bien formadas,
con menor componente de células malformadas,
fusionadas o cribiformes.

Grado grupo 3 (Gleason 4+3)

Glandulas predominantemente mal formadas,
fusionadas, cribiformes con un componente
menor de células bien formadas.

Grado grupo 4 (Gleason 4+4=8, 3+5=8,
5+3=8)

Solo glandulas mal formadas, fusionadas,
cribiformes o predominantemente falta de
glandulas y menor componente de glandulas
bien formadas.

Grado grupo 5 (Gleason 9 10)

Carece de glandulas, o presencia de necrosis
con o sin glandulas mal formadas, fusionadas o
cribiformes.

(42)

9.9. Localizacion del CaP
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Clésicamente, se ha descrito en la ZP un 10% de las neoplasias, en la zona periférica (ZP),
un 80% de las neoplasias, en la zona central un 5% y en menor proporcion en la zona
fibromuscular anterior (21). Sin embargo, estas proporciones pueden variar. En un estudio
(45), se encontrd que aproximadamente entre el 20% y el 30% (43,44) de los tumores se
originan en la zona de transicion de la glandula y algunos de estos tumores pueden tener en
el momento de su diagndstico un volumen importante y mantenerse intracapsulares, Terris y
cols. (46) y Bazinet y cols (47), tras realizar biopsias por sextantes de la ZP y 2 biopsias de
la ZT, encontraron respectivamente un 1,8% y un 2,9% de CaP localizado exclusivamente
en esta ultima zona glandular. Epstein y cols. (43) en un estudio “in vitro” encontraron tumor
de forma aislada en la ZT solamente en el 2% de las biopsias. Fleshner y cols. (48)
encontraron cancer de forma aislada en la zona transicional en menos del 5% de las biopsias,
pero este porcentaje aumentod al 16% cuando los pacientes fueron sometidos a re biopsia por
biopsias previas negativas. Segun estos autores la productividad del muestreo rutinario de la
ZT en la biopsia inicial es insuficiente, pero deberia de contemplarse en las biopsias
sucesivas.
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10. Metodologia del proyecto

10.1. Tipo de estudio

Estudio descriptivo de corte transversal

10.2. Poblacion y muestra

Los pacientes incluidos en nuestro estudio correspondieron a hombres con sospecha de
CaP a los que se les realizo biopsia TRUS de prostata, bien sea por elevacion del APE, por
DRE anormal o por ambas, en la Unidad de Servicio de Salud Simén Bolivar en el periodo
comprendido entre el mes de julio de 2017 y julio de 2019.

El calculo del tamafio de la muestra se realizo mediante la calculadora estadistica Openepi,
teniendo en cuenta que la prevalencia de las lesiones hipoecoicas oscila alrededor del 30%
(17,36) del cancer de prostata, con un alfa de 5%, precision de 10% en una poblacion infinita,
se requirieron de 81 sujetos a estudio.

10.3. Criterios de inclusion y de exclusion

10.3.1. Criterios de inclusion:

e Indicacion de biopsia de prostata por DRE anormal, APE elevado o ambas.
e  Reporte de procedimiento de toma de la biopsia completo.
e  Reporte anatomopatologico completo.

10.3.2. Criterios de exclusion:

e Reporte de patologia con resultado ASAP (proliferacion atipica de pequeio
acinar) sin reporte de inmunohistoquimica (dado que ASAP es un resultado
inespecifico requiere confirmacion con inmunohistoquimica).

e Reporte de patologia con resultado PIN (neoplasia intraepitelial prostatica)
sin resultado de la Re biopsia (dado que PIN se considera una lesion premaligna por
lo que se requiere repetir la biopsia ).

10.4. Tabla de variables

El listado de variables incluidas en el estudio se menciona a continuacion:
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Tabla 2. Tabla de variables
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ecografia transrectal
de prostata.

ecografia transrectal de

prostata

realizacion
biopsia

de 1la

oy Definicion Escala de
Nombre Definicion conceptual . .« or
operacional medicion
D e istenci e o . titati i ta:
Edad uracion Qe existencia . oo cumplido, Cuan~1 ativa discreta
de un individuo por afos
Ultimos niveles
Niveles APE pre APE normal (<4 ng/ml)  séricos del antigeno Cuantitativa continua:
biopsia o anormal (>4 ng/ml). prostatico especifico  niveles en ng/ml
medido en ng/ml
Caracteristicas  del Evidenciados durante Cualitativa nominal:
Normal o anormal . !
DRE el examen fisico S1 0 no.
Lesiones en Lesiones hipoecoicas en Evidenciados durante

Cualitativa nominal:
si 0 no.

Volumetria
ecografica

Tamafio de la prostata
medido en centimetros

cubicos.

realizacion
biopsia

Evidenciado durante
de la

Cuantitativa continua:
volumen en
centimetros cubicos

Presencia de lesiones en

Evidenciados durante

Cualitativa nominal;

Zona de la prostata zona per1fer1c;q (ZP), realizacién de la ZP, central o
afectada central o transicional de . . ..
, biopsia transicional
la prostata.

Y Cualitativa nominal:
R.esul‘tado de 1la Positividad para CaP Descripcion oo
biopsia anatomopatologica Maligna, benigna.
Gleason de la biopsia Grado Gleason de la Descripcion Cualitativa nominal:
de prostata TRUS biopsia anatomopatoldgica grado grupo 1,2,3,4,5.
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ISUP de la biopsia
de prostata TRUS

Descripcion Cualitativa nominal:

Grado ISUP de la biopsia anatomopatologica grado grupo 1,2,3,4,5.

10.5. Métodos y técnicas para la recoleccion de la informacion

Previa autorizacion del comité de ética en investigacion y del comité de investigacion de
la Unidad de Servicio de Salud Simén Bolivar, se procedi6 a realizar:

1. Busqueda de las historias clinicas de los pacientes a quienes se les realizd
biopsia TRUS de prostata en el periodo comprendido entre julio de 2017 y julio de
2019, filtrando por diagndstico de CaP y revisando en la base de datos de
procedimientos uroldgicos de la Unidad de Servicios de Salud Simo6n Bolivar.

2. Revision de los informes de procedimientos de biopsias realizadas.

3. Inspeccion en las historias clinicas asi como en el archivo de patologia de los
resultados anatomopatoldgicos de las biopsias practicadas

4. Verificacion de los niveles de APE previos a la biopsia.
5. Reportar las caracteristicas del DRE de los pacientes.

6. Descripcion de los hallazgos de la US transrectal de prostata.

10.6. Plan de analisis de datos

Las variables se almacenaron como una base de datos en un archivo del programa Excel
por parte del autor principal, registrando las diferentes variables de la informacién
recolectada en las historias clinicas de los pacientes.

Tras haber recolectado la informacion de los participantes del estudio, se realizo el analisis
descriptivo de la informacion, se obtuvieron proporciones y frecuencias de las variables
cualitativas, las variables cuantitativas se presentaron por medio de medidas de tendencia
central y de dispersion.

Se evalu¢ la prevalencia del cancer de prostata en las lesiones hipoecoicas y de acuerdo a
los hallazgos ecograficos se describid el resultado histopatologico medido por medio de
proporcion para toda la poblacion y de acuerdo a resultado de los hallazgos de Gleason, edad,
volumen de prostata y zona afectada. Se utilizo el programa SPSS para calcular la asociacién
entre las diferentes variables, se tom6 un valor de p <0.05 como estadisticamente
significativo.
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11. Consideraciones éticas

Como investigadores declaramos que estamos familiarizados con las normas para
investigacion en seres humanos basados en el Cédigo de Nuremberg, el reporte Belmont y la
Declaracion de Helsinki. De acuerdo a la Resolucién 8430 de 1993 para la investigacion en
seres humanos en Colombia, nuestro proyecto contribuira al estudio de las técnicas y métodos
empleados para la prestacion en los servicios de salud.

Se considerd que esta es una investigacion sin riesgo dado que no habia probabilidad de
que el sujeto sufriera algiin dafio como consecuencia inmediata o tardia del estudio.

No se requirid de firma de consentimiento informado por parte de los pacientes ya que no
se llevd a cabo ninguna intervencion.

El Anteproyecto se presentd al Comité de investigacion y de ética de la Unidad de Servicio
de Salud Simo6n Bolivar para su respectiva aprobacion.

32



Prevalencia del cancer de prostata en Paez M, Hernandez S.
lesiones hipoecoicas de la ecografia transrectal
de prostata

12. Aspectos administrativos

Dado la situacion actual que atraviesa el pais a causa de la pandemia por el virus SARS-
CoV-2, para el desarrollo de nuestro protocolo se tomaron medidas que otorgaron la
proteccion de los investigadores basados en los lineamientos establecidas por la OMS vy el
ministerio de salud:

- Uso de elementos de proteccion personal ( tapabocas N95, monogafas,
caretas, batas desechables) los cuales son suministrados por la institucion.

- Lavado de manos con agua y jabon cada 3 horas

- Desinfeccion periddica de manos con alcohol a concentraciones superiores al
70% o solucion- gel desinfectante.

- Distanciamiento social entre los investigadores, asi como con el personal de
archivo de historias clinicas.

A los pacientes no se les aplicéd estas medidas dado que no hubo riesgo de exposicion
en los pacientes por el tipo de estudio realizado, teniendo en cuenta que no se les
practicaron intervenciones clinicas
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13. Cronograma

El planeamiento de las actividades se describe en la tabla 3.

Tabla 3. Cronograma de actividades

CRONOGRAMA
Descripcion de la actividad Mes de inicio Duracion
1 Revision bibliografica de la literatura 1/Febrero - 31/Marzo/2020 60 dias
2 Preparacion anteproyecto 1/Abril - 30 Abril/2020 30 dias
3 Presen.tacif')’n ante el Comité de Etica y de 1/Mayo - 31/May0/2020 30 dias
Investigacion

4  Recoleccion datos 1/Junio - 15/Junio/2020 15 dias
5  Analisis 16/Junio - 30/Junio/2020 15 dias
6  Resultados 1/Julio - 10/Julio/2020 10 dias
7  Preparacion manuscrito de la tesis 11/Julio - 20/ Juli0/2020 10 dias
8  Sustentacion y publicacion 21/Julio -30/Juli0/2020 10 dias
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14. Presupuesto

El estudio fue retrospectivo y no requirid ninguna intervencion clinica en los pacientes por
lo que no se considerd que requiera de gastos en este aspecto. El andlisis metodologico y
estadistico se realizo por medio de los asesores asignados por la universidad, los cuales no
recibieron honorarios por parte de su participacion en nuestra investigacion. Los participantes
del estudio no recibieron ningun tipo de compensacion econdémica o laboral por su
participacion en el mismo.

Los gastos materiales contemplados se describen en la tabla 4.

Tabla 4. Gastos

RUBROS INVESTIGADOR TOTAL ($)
Equipo 800.000 (computador- 800.000
depreciacion)
Bibliografia 450.000 (Articulos  450.000
originales)

Publicacion/difusion de 7°000.000 (presentacion en 7°000.000
resultados congresos

nacionales/internacionales y

revistas indexadas)

Insumos 80.000 Fotocopias, papeleria 80.000
para archivo de estudio
(carpetas, hojas blancas para
impresion)

Totales 8°330.000 8°330.000
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15. Resultados

Tras la revision de historias clinicas, se encontraron un total de 291 pacientes, de los cuales
50 no presentaban registrados datos completos en las historias clinicas por lo que fueron
excluidos del estudio, 15 pacientes también fueron excluidos por presentar PIN como
resultado anatomopatologico de la biopsia y 3 pacientes adicionales por tener ASAP.

En total, se incluyeron 223 pacientes en la cohorte general; de estos 34 pacientes no tenian
registrado el valor de APE previo a la toma de la biopsia, conformando asi un subgrupo de
189 pacientes para el andlisis de subgrupo correspondiente. Las caracteristicas de la
poblacién se describieron en la tabla 5.

Se observo una mediana de edad de 66.3 afios, el volumen prostatico promedio medido
por ecografia transrectal fue de 93.1 cc, observando en la mayoria de pacientes tamafio de
prostatas entre 50-100 cc y la media del volumen del adenoma prostatico se estimé en 50.9
cc.

La mayoria de los pacientes presentaron una ecografia transrectal normal (76%) asi como
un DRE normal (57.3%). La zona de la prostata donde mas se encontraron lesiones
ecograficas fue la ZP (21.9%). En cuanto a la focalidad ecografica de las lesiones, la mayoria
fueron multifocales (16.6%).

En el analisis del APE, se document6 un valor pre biopsia en la mayoria de los pacientes
mayor a 10 ng/ml (42.2%), con una mediana de 80.03 ng/ml.
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Tabla 5. Caracteristicas poblacionales

Caracteristicas de los pacientes

EDAD

Media(anos) 66.3
Mediana(afios) 66
VOLUMEN PROSTATICO

Media(CC) 93.1
<50 CC 58 (27%)
50-100 CC 83 (37%)
>100 CC 82 (36%)
ADENOMA TRANSICIONAL

Media(CC) 50.9

ECOGRAFIA TRANSRECTAL

Normal 171 (76%)
Anormal 52 (24%)
TACTO RECTAL

Normal 128 (57.3%)
Anormal 95 (42.7%)
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ZONA HIPOECOICA

Central 3 (1%)
Periférica 49 (21.9%)
Transicional 0

No aplica 171 (76.7%)
FOCALIDAD

Focal 13 (6%)
Unifocal 37 (16.5%)
No aplica 173 (77.5%)
PSA PRE BIOPSIA

Media (Ng/ml) 80.03

<4 Ng/ml 13 (6%)
4-10 Ng/ml 82 (36.7%)
>10 Ng/ml 94 (42.2%)

De los 223 pacientes de la cohorte general, se encontré en 67 pacientes (30%) CaP
indiferentemente de los hallazgos de US durante la realizacion de la biopsia.

También se observo un total de 52 pacientes (23.3%) con lesiones hipoecoicas durante la
toma de la biopsia TRUS de prostata, en los cuales 32 pacientes presentaron CaP en el
resultado anatomopatoldgico de la biopsia, representando asi una prevalencia de la
enfermedad del 61.5%. Cabe resaltar, que en nuestro estudio no se observaron pacientes con
lesiones hiperecoicas, por lo que al hacer referencia a lesiones hipoecoicas, lo homologamos
con el término "“ecografia transrectal anormal”’". De este subgrupo de pacientes con ecografia
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transrectal anormal y CaP, 7.7% estaban clasificados en el grado grupo ISUP 1, 15.4% de los
pacientes tenian ISUP 2, 17.3% fueron ISUP, 15.4% eran ISUP 4y 9.6% ISUP 5, observando
una mayor agresividad de la enfermedad comparados con los pacientes que tenian US
transrectal normal. (p= 0.000). (Tabla 6).

Tabla 6. Relacion entre la ecografia transrectal y el ISUP

Reporte anatomopatoldégico de la biopsia transrectal de préstata
Total
Ecografi
a BENIGN ISUP
transrectal O ISUP1 ISUP2 ISUP3 ISUP4 5
136 9 14 3 6 3 171(100
Normal  (79.5%) (5.3%) (8.2%) (1.8%) (3.5%) (1.8%) %)
4 8 9 8 5 52
Anormal 18 (34.6%) (7.7%) (15.4%) (17.3%) (15.4%) (9.6%) (100%)
154 13 22 12 14 8 223
Total (69.1%) (5.8%) (9.9%) (5.4%) (6.3%) (3.6%) (100%)
(p=
0.000)

En 171 pacientes se describi6 una ecografia transrectal como normal (76.6%), sin embargo
en estos pacientes pudimos observar que el CaP estaba presente en un 20.5%. (p= 0.000).
(Tabla 7).
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Tabla 7. Interpretacion de la ecografia transrectal

Reporte anatomopatoldégico de la biopsia transrectal de prostata

Total
Ecografia
transrectal CaP Benigno ASAP PIN Otros
35 131 4 1
Normal (20.5%) (76.6%) (2.3%) (0.6%) 0(0%) 171 (100%
32 3 1(1.9
Anormal (61.5%) 16 (30.8%) (5.8%) 0(0%) %) 52 (100%)
147 7 1 1 223
Total 67 (30%) (65.9%) (3.1%) (0.45) (0.45) (100%)
(p=0.000)

En cuanto a las zonas de la préstata en donde se evidenciaron lesiones ecograficas, se
encontro que de los 52 pacientes la mayor afectacion fue la ZP con 49 pacientes (94.2%), de
los cuales el 65.3% tenian CaP. La segunda zona mas afectada fue la zona central con un 5.8
%), sin embargo, en esta zona no se observo CaP. (p=0.000). (Tabla 8).
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Tabla 8. Localizacion de la zona hipoecoica

Reporte anatomopatoldogico de la biopsia transrectal de prostata
Total
Zona
hipoecoica CaP Benigno ASAP PIN Otros
35 131 4 1 171
Ninguna (20,5%) (76,6%) (2,3%) (0.6%) 0 (0%) (100%)
Central 0 (0%) 3 (100%) 0 (0%) 0 (0%) 0(0%) 3(100%)
Transicional 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) 0(0%) 0(0%)
32 3
Periférica (65.3%) 13 (26.5%) (6.1%) 0 (0%) 1 (2%)  49(100%)
147 7 1 1 223
Total 67 (30%) (65.9%) (3.1%) (0.45) (0.45) (100%)
(p=0.000)

De los pacientes con LH, se observaron lesiones unifocales en 37 pacientes (16.6%), de
los cuales 18 pacientes (48.6%) tenian CaP. En cuanto a las lesiones multifocales, estas

estuvieron presentes en 15 pacientes (6.7%) de los cuales 12 pacientes (80%) presentaron
CaP. (p=0.000). (Tabla 9).
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Tabla 9. Focalidad de la lesion ecografica

Reporte anatomopatolégico de la biopsia transrectal de prostata
Total
Focalidad CaP Benigno ASAP PIN Otros
37 131 2 171
No aplica (21.6%) (76.6%) (1.1%) 1 (0.57) 0(0%) (76.8%)
18 3 1
Unifocal (48.6%) 15 (40.5%) (81.1%) 0(0%) (2.7%) 37 (16.4%)
Multifocal 12 (80%) 3 (20%) 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) 15 (6.8%)
149 7 1 1 223
Total 67 (30%) (66.8%) (3.1%) (0.44%)  (0.44%)  (100%)
(p=0.000)

En cuanto al DRE normal, se encontraron 128 pacientes (57.3%), observandose CaP en 18
pacientes (14.1%). Contrariamente, los pacientes con DRE anormal fueron 95 pacientes (42.7
%), de estos 49 pacientes (51.6%) tenian CaP. (p=0.000). (Tabla 10).

Tabla 10. Caracteristicas del tacto rectal

Reporte anatomopatolégico de la biopsia transrectal de prostata

Total
Tacto rectal CaP Benigno ASAP PIN Otros
18 106 3 1 128
Normal (14.1%) (82.8%) (2.3%) 0(0%) (0.8%) (57.3%)
49 4
Anormal (51.6%) 41 (43.2%) (4.2%) 1(1.1%)  0(0%) 95 (42.7%)
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147 7 1 (045 1 223
Total 67 (30%) (65.9%) (3.1%) %) (0.45%)  (100%)

(p=0.000)

Haciendo mencion de las caracteristicas del APE pre biopsia en nuestra poblacion, se
detall6 en el3 pacientes (6.87%) valores inferiores a 4 ng/ml, de los cuales 2 pacientes
(15.4%) reportaron CaP.

Los pacientes con APE entre 4-10 ng/ml fueron 82 (43.3%), estando presente el CaP en 16
de estos (19.5%). Del subgrupo con APE mayor a 10 ng/ml los cuales fueron 94 pacientes
(49.7%), el 41.5% (39 pacientes) tenian CaP. (p=0.003). (Tabla 11).

Tabla 11. Nivel del APE pre biopsia

Reporte anatomopatoldégico de la biopsia transrectal de préstata

Total
APE pre
biopsia CaP Benigno ASAP PIN Otros
1 13
<4 ng/ml 2 (15.4%) 10 (76.9%) 0 (0%) 0(0%) (7.7%) (6.87%)
16 3 82
4-10 ng/ml (19.5%) 63 (76.8%) (3.7%) 0 (0%) 0 (0%) (43.5%)
39 94
>10 ng/ml (41.5%) 54 (57.4%) 0 (0%) 1(1.1%)  0(0%) (49.7%)
57 127 3(1.6 1 189
Total (30.2%) (67.2%) %) 1 (0.5%) (0.5%) (100%)
(p=0.003)
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16. Discusion

El CaP es una entidad muy comun en la poblacion masculina, presentando cada vez una
mayor incidencia en el mundo, lo que lo ha convertido en un problema de salud publica,
orientando asi a las entidades a realizar un diagnostico temprano de la enfermedad, siendo
aun la biopsia TRUS de prostata el inico método preoperatorio preciso para el diagndstico
temprano de CaP; sin embargo esta situacion ha traido consigo un sobrediagndstico del
mismo, representando asi un aumento en sobretratamiento y costos para el sistema de salud
(49).

En nuestro estudio, la tasa general de detecciéon de CaP mediante biopsia guiada por
ecografia transrectal de prostata fue del 30%, lo que se asemeja con las tasas de deteccion
reportadas en la literatura (9), sin embargo, en nuestro estudio las biopsias fueron realizadas
por un solo ur6logo, lo que podria representar un sesgo al comparar estas tasas con otros
estudios.

Los pacientes con CaP que tenian lesiones hipoecoicas en la TRUS, tenian una enfermedad
patoldgica (ISUP) mas agresiva que aquellos que no tenian lesiones. (P=0,000). La deteccion
del CaP en pacientes con ecografia normal fue del 20.5% vs 61.5% en pacientes que tenian
lesiones hipoecoicas. Esta relacion ha sido descrita en multiples estudios, como lo es el
estudio de Tae Il Noh y cols (50), en el que incluyeron 970 pacientes y reportaron una tasa
de deteccion de CaP mayor en pacientes con lesiones hipoecoicas (43.9%) que en aquellos
sin lesiones hipoecoicas (21.4%, p <0.001). En otro estudio (51), se document6 CaP en 25.5%
de los pacientes con LH.

La mayoria de los CaP se origina en la ZP, sin embargo, la falta de un area hipoecoica no
cuestiona a continuar con la biopsia, porque el 40% de los cénceres son isoecoicos o
hiperecoicos (52). En nuestro estudio se reportd un 94.2 % de CaP en la ZP, asi mismo se
documentd CaP en 20.5% de los pacientes con US normal.

Por otra parte, la presencia de un DRE y APE normal han sido asociado a CaP en menos
de 2.7% en el trabajo de Tae Il Noh y cols (50), resaltando asi que en nuestra investigacion
se encontrd CaP hasta en un 14.1% de los pacientes con DRE normal y 15.3% en los pacientes
con niveles de APE normal.

En cuanto a los niveles de APE y su relacion con el resultado de la biopsia, pudimos
observar en nuestra cohorte como lo era de esperar, que a mayor nivel de APE, la deteccion
de CaP era mayor, encontrando asi una tasa de CaP de 15.4% en los pacientes que tenian
APE normal vs 19.5% para los pacientes que tenian el APE en zona gris y 41.5% en quienes
tenian un APE >10 ng/ml. Cuando realizamos la division de nuestros pacientes con lesiones
hipoecoicas en la TRUS segun el valor de APE, observamos un comportamiento similar,
dado que en un 63.2 % de estos pacientes el valor del APE fue mayor de 10 ng/ml, lo que
nos ratifica el valor diagnostico de la lesion hipoecoica.

También logramos evidenciar en nuestra investigacion que los pacientes que tenian
lesiones hipoecoicas tenian un ISUP mas alto que aquellos que no (tabla 6), especialmente
en el subgrupo de pacientes con ISUP 3 y 4. Similar resultado se observo en el estudio de
Tae Il Noh y cols (50).
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Dentro de las nuevas tecnologias en el diagndstico de CaP, esta la RNM, la cual posee una
mejor resolucion tisular, puede comparar la intensidad de sefial relativa dentro de la prostata
e identificar lesiones con bordes mal definidos o irregulares, que pueden tener una mayor
sospecha de cancer, teniendo asi una mayor precision en la deteccion de CaP clinicamente
significativo en comparaciéon con la biopsia de prdostata TRUS(53). Sin embargo, el
procedimiento guiado por RNM es estatico y los urélogos no pueden obtener imagenes
dindmicas de la prostata, ademads, la US casi no posee contraindicaciones para su realizacion,
esta disponible en la mayoria de instituciones colombianas y tiene un menor costo tanto para
los pacientes como para el sistema de salud, lo que hace que su uso sea mas viable para
nuestro pais.
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17. Conclusiones

Determinamos que en los pacientes con lesiones hipoecoicas en la biopsia TRUS de
prostata, el CaP estaba presente en mas de la mitad de la cohorte. También encontramos que
en los pacientes con CaP y lesiones hipoecoicas, la enfermedad fue mas agresiva, lo anterior
medido por el grado ISUP. De la misma manera, encontramos mayores niveles de APE en
los pacientes con US transrectal anormal. Por lo anteriormente mencionado, consideramos
que las LH pueden ser un marcador de CaP, asi como de enfermedad clinicamente
significativa. Con el uso generalizado de los métodos de deteccion se ha llevado a un mayor
diagnostico de CaP, sin embargo, esto ha traido un mayor sobre diagnostico, con el rapido
advenimiento de nuevas tecnologias, se deberan combinar nuevas estrategias y pautas para
mejorar la calidad de la evaluacion del CaP.
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19. Abreviaturas

®  APE: antigeno prostatico especifico
o (CaP: Cancer de prostata

e  DRE: tacto rectal

®  /P: zona periférica

e  ZT: zona transicional

e  TRUS: biopsia transrectal guiada por ecografia

e US: ecografia

®  RNM: resonancia nuclear magnética

® LH: lesion hipoecoica

®  PIN: neoplasia intraepitelial prostatica

o  ASAP: proliferacion atipica de pequerio acinar

®  PIRADS: Prostate Imaging Reporting and Data System)
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