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CANCER DE PROSTATA
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Sanz Mayayo.

Servicio de Urologia. Hospital Universitario Ramoén y Cajal. Madrid.

INTRODUCCION

Actualmente, el papel de la ecografia transrectal (ETR) en el diagnoéstico del carcinoma
prostatico (CP) es innegable. Aunque al inicio la técnica despertd esperanzas como un medio
para el diagndstico precoz de la enfermedad, pronto quedé claro que este no era el camino 'y
tras la aparicion del PSA, la ETR ocup6 su lugar como el medio idéneo para dirigir la biopsia
prostatica, bien hacia las zonas que resultasen sospechosas, bien de forma aleatoria hacia
las regiones donde con mas probabilidad cabria esperar la presencia de focos de CP.

En el siguiente articulo, se hara una breve revisién del papel de la ETR como prueba de
imagen en el CP; los hallazgos mas frecuentes, o su capacidad en la estadificacion local,
y como parte integrada en la biopsia prostatica transrectal, su evolucién o las pautas mas
aceptadas a dia de hoy.

HALLAZGOS ECOGRAFICOS EN EL CARCINOMA
PROSTATICO

Para saber donde buscar los tumores en la ETR es importante saber donde se originan.
Aunque, tradicionalmente, se considera que la mayoria de los carcinomas proceden de la
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zona periférica, ésta da lugar al 70-75 % de los tumores, mientras que, un 15-20 % tienen su
principio en la zona transicional, y, cerca del 10 %, en la central.

Los CP de la zona transicional tienden a ser de menor tamafio y grado; los periféricos, suelen
ser de mayor volumen y agresividad. Al menos, el 50 % son multifocales, con otros nédulos,
generalmente, menores que el principal y originados en distintas zonas, o bilaterales. El apex
prostatico es asiento frecuente de estos pequefios carcinomas secundarios.

Como mas adelante se insistira, los tumores de la zona transicional no producen imagenes
caracteristicas, porlo que, sisumamos los de lazona periférica y central (que, ecograficamente,
es unica), en el mejor de los casos, solo el 80-85 % de los tumores serian accesibles a la
ETR.

Al inicio de la ecografia transrectal con el empleo del modo B biestable, o los primeros
equipos con escala de grises y frecuencias de 3-4 MHz, el reconocimiento del cancer
prostatico se basaba, fundamentalmente, en las alteraciones del contorno capsular y la falta
de homogeneidad del parénquima. El hallazgo mas frecuente relacionado con el carcinoma
era la presencia de focos refringentes que resultaban indiferenciables de los procesos
inflamatorios. Esto era debido, probablemente, a la baja calidad de la imagen disponible vy,
sobre todo, a lo avanzado de la enfermedad en la mayoria de los casos y que podia justificar
una mayor reaccion desmoplasica responsable del aumento de densidad ecografica. Con el
advenimiento de los transductores de alta frecuencia y la mejoria en el diagnéstico precoz,
cambian, radicalmente, los criterios para el diagndstico ecografico del cancer.

En 1986, empleando ya de forma generalizada transductores de 5 MHz, Rifkin et al todavia
encuentran que el 69 % de los canceres prostaticos son hiperecogénicos con una minoria de
tumores puramente hipoecoicos, aunque reconocen que la mayoria de tumores estudiados
son avanzados.
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Otros autores como Dahnert et al o Lee et al, empiezan a cambiar este concepto comparando
las imagenes ecograficas con los hallazgos patoldgicos. Para los primeros, el 76% de las
lesiones son ecopénicas o hipoecoicas de localizacion periférica, con una mayoria de
tumores de estadio A o B. Lee et al demuestran que los carcinomas diagnosticados por
biopsia fueron todos hipoecoicos, a pesar de estadios avanzados, mientras que, las prostatas
hiperecogénicas analizadas fueron todas benignas.

En general, actualmente, se acepta que la mayoria de los tumores prostaticos visibles
ecograficamente son hipoecogénicos y de localizacion periférica, mientras que, cerca de un
30 %, son isoecoicos; y, un pequefo porcentaje, hiperecogénicos. Littrup et al distinguen tres
patrones ecograficos: un 30 % se presentaria como nodulos focales; el 50 % tendria, ademas del
componente nodular, un componente infiltrativo difuso; y otro 20 %, seria predominantemente
infiltrativo. La menor densidad ecografica se relaciona con el mayor contenido glandular
y citoplasmatico del componente tumoral. A medida que el tumor progresa, puede hacerse
isoecoico y no ser visible, a pesar de un mayor tamafo o reflejarse Unicamente por alteraciones
del contorno glandular. Algo similar puede decirse de los tumores de la zona transicional donde
la heterogeneidad de su estructura hace dificil distinguir zonas sospechosas como refieren
Stamey et al. Unicamente, la deformacién del contorno anterior puede sugerir la presencia de
tumor a este nivel. No es frecuente encontrar tumores hiperecogénicos, a pesar de las primeras
descripciones, y éstos pueden relacionarse con reacciones desmoplasicas o fibrosis estromal.
Littrup et al refieren que, en su experiencia, la mayoria de ellos correspondieron a tumores
cribiformes. Los noédulos hiperplasicos, aunque infrecuentes en la zona periférica, aparecen
como areas bien delimitadas, hipoecoicas, que no pueden distinguirse de lesiones cancerosas.
Por tanto, el mayor problema de las imagenes ecograficas es la falta de especificidad, puesto
que, ademas de en el caso anterior, la presencia de focos hipoecogénicos puede ser secundaria a
procesos inflamatorios, prostatitis granulomatosa, atrofia, ectasia ductal o lesiones de neoplasia
intraepitelial papilar (PIN). Por ello, la ETR no sera el método definitivo de diagndstico (Figura
1, Figura 2, Figura 3, Figura 4, Figura 5 y Figura 6).
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Figura 1. Nodulo levemente hipoecogénico que Figura 2. Tumor prostatico hiperecogénico
sobrepasa el contorno de la préstata. (flechas).

Al margen de todas estas descripciones, no debe olvidarse que, actualmente, la gran mayoria
de pacientes que se someten a una biopsia transrectal ecodirigida (BTE) presenta hallazgos
ecograficos absolutamente normales y que encontrar alguna lesién “tipica” es la excepcion
mas que la regla.

Figura 3. Nodulo hipoecoico con componente Figura 4. Area hipoecoica que afecta a ambos 16-
quistico (flecha). bulos.
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Figura 5. Nodulo hipoecoico apical en corte Figura 6. No6dulo hipoecoico en zona periférica
longitudinal (flecha). posterolateral (flecha).

PAPEL DE LA ECOGRAFiA TRANSRECTAL EN LA
ESTADIFICACION DEL CARCINOMA PROSTATICO

En general, se reconoce la ETR como un método poco exacto para la estadificacion local,
si bien se encuentran datos contradictorios en la literatura. La retraccion de las vesiculas
seminales hacia la linea media, o la presencia de ndédulos hipoecoicos en secciones
longitudinales en la proximidad del trayecto de los conductos eyaculadores, pueden indicar la

afectacion de las vesiculas.

Las alteraciones en el contorno glandular, la pérdida del limite entre capsula y grasa
periprostatica, o de la interfase grasa entre préstata y pared rectal, pueden sugerir la
existencia de enfermedad extracapsular, pero estos hallazgos ecograficos son infrecuentes y
se corresponden con estadios avanzados. Sin embargo, en los estadios localizados, su valor
predictivo positivo es bajo, cercano al 50 % en estadios B, pero, en estadios avanzados, la
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mayoria de autores reflejan especificidades elevadas por encima del 65 % para la deteccion
de afectacion tanto extracapsular como de vesiculas seminales, siendo mucho mas limitada la
sensibilidad e inferior a los que pueden ser conseguidos mediante resonancia magnética con
coilendorrectal. Mitterberger et al refieren una sensibilidad con eco transrectal tridimensional del
84 %, tanto para la afectacion extracapsular como de vesiculas seminales, con especificidades
del 96 %. Estos datos, aunque prometedores, deben ser validados por mas estudios.

ECOGRAFiA TRANSRECTAL Y BIOPSIA ECODIRIGIDA
PROSTATICA

Aunque los hallazgos ecograficos o del tacto rectal (TR) sean muy sugerentes de cancer, el
diagnostico definitivo siempre dependera de los hallazgos anatomopatoldgicos.

Desde que surgi6 la ETR, se comenzé a demostrar la posibilidad de deteccién de tumores
que no eran palpables, en los que una biopsia ciega perdia su sentido y toda efectividad. Era
l6gico que se aplicara inmediatamente la nueva tecnologia a la obtencion de la muestra y, a
principios de los afios 80, aparecen las primeras publicaciones sobre biopsia ecodirigida por
Holm et al, Fornage et al y Rifkin et al. Son numerosos los autores que comienzan a ver en
la ETR y la biopsia ecodirigida un método para incrementar la capacidad diagnéstica en el
cancer de prostata, detectando mas tumores que con el TR, mas pequefos y de prondstico
mas favorable.

Un nuevo avance en la técnica de la biopsia fue la aparicion del Biopty® en 1986, un dispositivo
de disparo automatico cargado con agujas tipo Tru-Cut, disefiadas especificamente para
este fin, con un calibre 18 gauge, menor que las disponibles hasta entonces, y que permitia
obtener cilindros de 1,5-2 cm de longitud por 1 mm de diametro de una manera mucho mas
rapida y sencilla que con las clasicas agujas de Vim-Silverman o Tru-Cut.
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Hasta el momento, la biopsia ecodirigida habia demostrado su efectividad en la toma de
muestras de zonas sospechosas por TR o en ETR, pero, con la llegada del PSA, muchos
tumores no eran palpables ni visibles. Por ello, Hodge et al comenzaron a tomar muestras
aleatorias, ademas de las dirigidas a las areas anémalas, y una vez demostrada la seguridad
de la biopsia multiple establecen la primera rutina de biopsia aleatoria ecodirigida. Basandose
en que la longitud del cilindro obtenido (1,5 cm) cubre la mayor parte de la distancia entre la
pared del recto y el estroma fibromuscular anterior, y que la toma de muestras desde la pared
rectal ofrece mejores posibilidades de un muestreo sistematico de la prostata que la biopsia
perineal, proponen la obtencién de tres muestras por lIobulo equidistantes de la linea media
y el borde prostatico y separadas, aproximadamente, 1 cm entre ellas ademas de aquellas
zonas que resulten sospechosas. Con algunas modificaciones, la biopsia sextante de Hodge
es la base y la referencia respecto a la cual se comparan los sucesivos modelos de biopsia
transrectal ecodirigida (BTE).

A pesar de la importancia de esta primera descripcion, pronto se comprobé que la rentabilidad
diagndstica de la biopsia sextante “clasica” era insuficiente. Para empezar, el desarrollo
tedrico de la técnica partia de una préstata de tamafio normal sin apenas adenoma, poco
frecuente en la practica habitual donde gran parte de las glandulas tienen, al menos, cierto
grado de hiperplasia, la cual, sabemos que, a medida que se desarrolla, comprime y desplaza
lateralmente a la zona periférica, por lo que si mantenemos la referencia descrita, los cilindros
obtenidos contendran una mayoria de tejido del adenoma y escasa representacion de la zona
periférica de donde surgen la mayoria de tumores prostaticos (Figura 7). Probablemente, por
ello Stamey, en 1995, ante el estudio topografico de piezas de prostatectomia, recomendaba
la lateralizacion de las biopsias para incluir los cuernos anteriores de la zona periférica donde
asentaban un numero importante de tumores. En nuestro grupo, hay que reconocer al Dr.
Mayayo el mérito de comenzar desde 1994 con la biopsia dirigida a la zona periférica mas
lateral antes de la publicacion referida (Figura 8).
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Figura 7. La linea “B” marca el trayecto de una biopsia
segun Hodge. El cilindro obtenido procede menos de la
mitad de la zona periférica mientras que el cilindro “A”
sera “puramente” periférico.

Figura 8. Imagen sagital. Lateralizacion de la biopsia para obtener tejido de los cuernos laterales de la zona
periférica.
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Ademas, en los afios transcurridos se han ido describiendo diversos protocolos de biopsia que
incluyen un numero variable de muestras entre 8 y mas de 30 en un intento de encontrar un
equilibrio entre rentabilidad diagnéstica, tolerancia y complicaciones. En general, la mayoria
encuentra un incremento en el diagndstico de cancer. A pesar de ello, hoy en dia, continta
siendo controvertido el nimero de muestras que idealmente se deben conseguir. Unicamente,
Naughton et al no encuentran diferencias significativas en la tasa de deteccién entre obtener
6 0 12 muestras. En la misma linea, en nuestro grupo, tampoco hemos encontrado una
diferencia significativa entre la obtencion de 6 o 10 muestras aunque se incrementaba un
2,25% sobre el total de pacientes.

Sobre los trabajos que defienden la obtencién de mas de seis muestras puede observarse
que, en su mayoria, se comparan con la biopsia sextante “clasica”, claramente insuficiente,
encontrando la mayor rentabilidad en las muestras adicionales procedentes de las regiones
mas laterales. En general, incluyen pacientes tanto con tacto rectal patolégico como con
sospecha ecografica, por lo que, las tasas de deteccién, son superiores a aquéllas en las que
ambas exploraciones son normales. Uno et al no encuentran diferencia significativa entre
obtener 6 0 14 muestras en pacientes con tacto rectal patoldgico, ni tampoco en aquéllos con
PSA menor de 4 o mayor de 10 ng/ml.

Uno de los argumentos mas empleados para defender el aumento de muestras es el papel
del volumen prostatico. Segun esto, pareceria légica la necesidad de aumentar el nimero
de cilindros a medida que es mayor el tamafio de la préstata. Frente a esto caben dos
argumentaciones: por un lado, el volumen prostatico va a depender, principalmente, del
crecimiento del adenoma, no de la zona periférica que mantiene un volumen mas constante
(aunque también se incrementa con la edad), por lo que, si la obtenciéon de las muestras
incluye unicamente esta zona, el muestreo sera similar en una préstata de tamano normal
que en una aumentada; por otra parte, existe una innegable relacién entre PSA y tamafo
prostatico, y, como indican Stamey et al, en la actualidad, el PSA, probablemente, refleja mas
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el volumen prostatico que cualquier otro aspecto. Esto puede explicar por qué, en nuestra
experiencia, la frecuencia de CP en la biopsia de pacientes con PSA menor de 10 ng/ml y
volumen superior a 50 cc, es inferior a la descrita por Thompson et al en pacientes con PSA
entre 0,6 y 1 ng/ml (8,9 vs. 10,1%; en ambos casos, con biopsia sextante).

Sabiendo que el CP es una enfermedad de gran prevalencia en el varén pero que, en muchos
casos, no sera causa de muerte y que existe relacion entre volumen del tumor, aparicion de
metastasis y supervivencia, parece razonable pensar que el diagnéstico de CP en pacientes
afosos solo seria beneficioso en aquéllos con tumores de cierto volumen. Partiendo de esta
idea y de la de inframuestreo en prostatas grandes, hay dos trabajos interesantes acerca del
numero idéneo de muestras que deben obtenerse en funcién de la edad y el volumen de la
prostata, los publicados por Vashi et al y Remzi et al. En el primero, el objetivo es asegurarse
el 90 % de seguridad diagndstica; y, en el segundo, incrementar la capacidad diagndstica de
la primera biopsia para reducir el nUmero de rebiopsias innecesarias. En ambos casos, el
numero aconsejado de muestras es mayor a menor edad y a mayor volumen prostatico. En
el caso de la aplicacion del nomograma de Viena, consiguen una tasa diagnéstica del 36,7
% en pacientes con PSA entre 2 y 10 ng/ml, teniendo en cuenta que cerca del 30 %, tenian
tacto rectal sospechoso. La utilidad de estos esquemas de biopsia puede plantearse de otra
formay es, como sugieren Vashi et al, como ndmero final de muestras a obtener en pacientes
con sospecha de cancer pero pudiendo dividirlas en sucesivas biopsias, dado que, con la
sextante inicial, un 30-40 % seran positivas para tumor y, sélo aquellos con biopsia inicial
negativa y persistencia de la sospecha, precisarian completar hasta el nimero de cilindros
previsto con una nueva biopsia evitando tener que obtener de inicio un numero elevado de
cilindros en todos los pacientes.

No debe olvidarse que ningun esquema de biopsia, independientemente del numero de
muestras obtenidas, ha conseguido demostrar una reduccion en la tasa de rebiopsia; y que,
incluso aquéllas mas extensas, presentan una significativa tasa de CP cuando se repiten.




UroimAgen

Tratado de Urologia en Imagenes

PAPEL DE LA BIOPSIA EXHAUSTIVA, MASIVA O DE
SATURACION

Este tipo de biopsia, entendida como aquélla en la que se obtienen méas de 12-14 cilindros,
encuentra entre un 13,5-43 % de tumores (mediante la obtencion de 14-45 muestras)
en pacientes, generalmente, sometidos a un numero variable de biopsias previas. Un
inconveniente que presentan es que, a pesar de que se han descrito con anestesia local,
en general, se prefieren realizar con sedaciéon o anestesia regional, ingreso (aunque sélo
sea de unas horas) y una tasa de complicaciones que precisa asistencia médica entre el
6-12%. Jones et al demuestran que la biopsia de saturacion, como primera aproximacion,
no aumenta la deteccién de CP y que mas alla de 10 o 12 muestras no es apropiado de
inicio. Para Eichler et al no existe beneficio significativo en obtener mas de 12 cilindros y si
una mayor probabilidad de efectos adversos con los métodos de mas de 18 biopsias. Todo
ello limita su generalizacion, aunque debe ser un arma diagnédstica a tener en cuenta en
casos seleccionados, sobre todo, en aquéllos con biopsias negativas repetidas en los que
persiste una elevada sospecha, o en pacientes en los que, por problemas anorrectales o mala
tolerancia, haya que recurrir a la sedacion o anestesia para realizar la biopsia, en cuyo caso,
estaria justificado exigirle a la prueba la mayor rentabilidad posible.

NECESIDAD DE ANESTESIA EN LA BIOPSIA
ECODIRIGIDA

Aunque la biopsia transrectal ecodirigida se ha considerado desde el inicio como una prueba
bien tolerada, queda claro que es una exploraciéon cuando menos molesta y que, en algunos
pacientes, llega a ser dolorosa o imposible de realizar. Existe cierta controversia sobre la
influencia del numero de muestras y la tolerancia.
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Leibovici et al encuentran relacion entre el nimero de cilindros y el dolor referido mientras
que Naughton et al no refieren cambios en la apreciacion del dolor tomando 6 o0 12 muestras.
En cualquier caso, en los ultimos afios, en paralelo a la creciente implantacion de biopsias
ampliadas, se ha extendido el empleo de anestesia local que permita la obtencién de mas
cilindros de forma mas confortable. Nash et al realizan la primera descripcion del bloqueo
de haces neurovasculares para la BTE con lidocaina al 1 % en el dngulo formado entre las
vesiculas seminales y la base prostatica. Posteriormente, se han descrito otras técnicas como:
la administracion unica en el apex prostatico, la punciéon combinada de apex, haces y bordes
laterales de la préstata en diafragma urogenital, bandeletas neurovasculares y espacio recto-
prostatico o, mas recientemente, la inoculacién intraprostatica.

CONCLUSIONES

A la vista de lo expuesto, probablemente, y a pesar de los afios acumulados de experiencia,

lo que se puede recomendar con mayor claridad respecto a la BTE, en la actualidad es lo

siguiente:

1. La obtencion de las muestras debe ser lo mas lateral posible en un intento de conseguir
tejido exclusivamente de la zona periférica posterolateral. La localizacion de las biopsias
es, al menos, tan importante como su numero.

2. El numero de biopsias es controvertido. En pacientes con anomalias en el tacto rectal, la
ETR o PSA mayor de 10 ng/ml, no es necesaria la obtencion de mas muestras, debiendo
plantearse incrementarlas en aquéllos situados en la “zona gris” del PSA, sobre todo en
pacientes jovenes. En este sentido, esquemas como el nomograma de Viena parecen
interesantes al ajustarse de forma individualizada.

3. Ningun esquema de biopsia, independientemente del numero de cilindros que incluya,
impide la necesidad de rebiopsia en caso de sospecha persistente.
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4. En los casos de biopsias ampliadas, se hace necesario el uso de algun método de
analgesia-anestesia, siendo los de inyeccion de anestésico local periprostatica, los
que tienen una mejor relacion entre tolerabilidad, analgesia, facilidad de aplicacion y
complicaciones.

RESUMEN

La ecografia transrectal es una pieza indiscutible del diagnéstico del carcinoma prostatico.

Aunque, inicialmente, se presenté como una posibilidad de diagndstico precoz, su papel
actual se integra en los protocolos de biopsia transrectal prostatica.

Material y métodos. Se ha revisado la literatura y la experiencia de nuestro grupo a lo largo
de 15 afos en ecografia transrectal y biopsia prostatica.

Resultados. Se exponen las caracteristicas ecograficas mas relevantes del cancer prostatico,
su papel en la estadificacion y en la biopsia prostatica; revisando las pautas mas extendidas
y la controversia sobre la optimizacion de sus resultados en funcion de la localizacion de las

muestras y su numero.

Conclusién. La ecografia transrectal continta siendo una pieza importante del diagnéstico
del carcinoma prostatico, sin que, actualmente, se haya podido definir el protocolo de biopsia
con mejor relacion entre capacidad diagnéstica y complicaciones.
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