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¢Los estudios por imdgenes son necesarios en la
estadificacion del cancer de préstata de riesgo bajo e
intermedio para iniciar un tratamiento con caricter
curativo? Resultados en nuestra poblacién

Are Imaging Studies Necessary in the Staging of Low and Intermediate Risk
Prostate Cancer to Initiate Curative Treatment? Results in our Population
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Objetivos: Evaluar la utilidad de las pruebas diagnédsticas en la
estadificacion de riesgo bajo e intermedio en nuestra poblacidn.
Materiales y métodos: Estudio descriptivo de corte transversal,
retrospectivo de los datos de historias clinicas de pacientes con diagnéstico
de céncer de prostata atendidos en el Hospital Aeronautico Central entre
enero de 2009y diciembre de 2015. Se incluyeron los registros de cancer de
préstata de intermedio y bajo riesgo. Se empled la clasificacién de D’Amico
para categorizar a los pacientes en dichos riesgos. Se estadificaron con
COT y TAC. Para determinar los costos implicados en la estadificacién, se
consideraron los valores de nomenclador de la Obra Social de la Fuerza
Aérea (OSFA). Para la recoleccion y el analisis de los datos se utilizé el
programa Microsoft® Excel.

Resultados: El trabajo se confecciond con una muestra de 174 pacientes;
el 45,3% pertenecia al grupo de riesgo bajo y el 54,7% pertenecia al
grupo de riesgo intermedio. De los 78 pacientes de bajo riesgo, sélo uno
de ellos (1,3%) present6 una TAC con dudoso compromiso ganglionar y
ningdn resultado de metéstasis dseas a través del COT al diagndstico ni
en su evolucién. En los pacientes de riesgo intermedio, se observd que
4 presentaron COT con metéstasis dseas al momento del diagnéstico,
3 sintométicos para dolores dseos (3,1%) y uno asintomético (1%). En
ninguno de ellos se evidencid TAC positiva para secundarismo. El valor
total de las TAC y COT requerido para la estadificacion de todos los
pacientes fue de 37.400 ddlares.

Conclusion: En nuestra poblacion, a pacientes con adenocarcinoma de
préstata asintomaticos de riesgo bajo e intermedio no recomendamos
realizar estudios de estadificacién. Son necesarios estudios multicéntricos
para extrapolar éstos resultados a una mayor poblacion.

PALABRAS CLAVE: Cancer de prdstata, estadificacion, tomografia
axial computarizada, centellograma dseo corporal total.

Objectives: To evaluate the usefulness of diagnostic tests for staging
prostate céncer risk low and intermediate in our population.

Materials and methods: A descriptive cross-sectional, retrospective
data from medical records of patients with prostate biopsy treated at
the Central Aeronautical Hospital between January 2009 until December
2015. Records with a diagnosis of cancer prostate intermediate and low
risk. D’Amico classification was used to categorize patients in those
risks. They were staged with TBBS and CAT. To determine the costs
involved in staging, they were taken into account nomenclator values of
sacial work of the Central Aeronautical Hospital. For the collection and
analysis of data the Microsoft® Excel program was used.

Results: We used to prepare the work 174 patients, 45.3% were in the
low risk group and 54.7% were in the intermediate-risk group. Of the
78 low-risk patients, only one of them (1.3%) diagnosed with prostate
cancer filed a TAC with doubtful nodal involvement, and none of them
bone metastases diagnosed in the TBBS diagnosis or evolution. In the
intermediate-risk patients, it was found that 4 present TBBS with bone
metastases at diagnosis; 3 symptomatic for bone pain (3.1%) and one
asymptomatic (1%). In none of them positive for secondaries TAC was
evident. The total value of the TAC and TBBS required for staging of all
patients was USD 37,400.

Conclusion: In our population, patients with low and intermediate
risk asymptomatic adenocarcinoma of the prostate do not recommend
staging studies. Multicenter studies are needed to extrapolate these
results to a larger population.

KEY WORDS: Prostate Gancer, Staging, Staging Abdominal and Pelvic
Computed Tomography, Bone Scan.
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INTRODUCCION

El cdncer de prostata es el segundo cdncer més frecuente
en hombres en el mundo y representa el 17% de los
tumores malignos en Argentina, con una tasa de
44 casos por cada 100.000 hombres'.

La utilizacién del antigeno prostatico especifico (prostate-
specific antigen, PSA), la biopsia prostitica (BP) y los
avances en otros procedimientos diagndsticos han dado
lugar a la deteccidén temprana de esta enfermedad.

En todo paciente que concurre al control de prostata,
en base a la etapa clinica de estadificacién, basada
en los hallazgos: de PSA (mayor a 10 ng/ml o PSA
entre 4-10 ng/ml con una razén menor al 18%), tacto
rectal (sospechoso) o ecografia transrrectal (imagenes
sugerentes, hipoecoicas o isoecoicas), se indica la
biopsia por aguja®. Una vez confirmado el diagnéstico
anatomopatoldgico de adenocarcinoma de prostata,
se debe estadificar al paciente. Para ello, se solicitan
principalmente dos estudios: centellograma 6seo total
corporal (COT) y tomografia axial computarizada
(TAC); sélo en algunos casos se indica resonancia
magnética por imigenes (RMI), resonancia magnética
multiparamétrica (RMmp) o tomografia por emisién de
positrones (positron emission tomography)-tomografia
computarizada (PET-TC)’. Por otra parte, se divide a
los pacientes en tres grupos de riesgo oncoldgico: bajo,
intermedio y alto, de acuerdo con la clasificacién de
D’Amico y colaboradores*.

En Argentina, el gasto publico en salud, segiin el
producto bruto interno (PBI) per cépita, es el més alto
de la regién y uno de los mis elevados de su historia.
Pese a ello, los hospitales publicos muestran graves
problemas econémicos. Segtin el censo de 2010, un
46% de la poblacién tiene obra social, un 16% medicina
prepaga, un 2%, cobertura por un programa o plan
estatal de salud y un 36%, al menos 14 millones de
argentinos, no disponen de ningtin tipo de obra social
o medicina prepaga alternativa®®, quienes saturan los
sistemas de salud, aumentando el nimero de consultas
y realizacién de estudios, con posterior retraso en la
instauracién del tratamiento.

OBJETIVO

Evaluar la utilidad de las pruebas diagnésticas en la
estadificacién del cincer de préstata de riesgo bajo e
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intermedio para instaurar un tratamiento con caricter
curativo y sus costos implicados.

MATERIALES Y METODOS

Sellev6 a cabo un estudio descriptivo de corte transversal,
con relevamiento retrospectivo de los datos de las
historias clinicas correspondientes a la estadificacién
al momento del diagndstico de cincer de prostata, de
pacientes atendidos en el Hospital Aerondutico Central,
Ciudad Auténoma de Buenos Aires, entre enero de
2009 y diciembre de 2015. Se excluyeron los registros
de pacientes con alto riesgo.

Se emples la clasificacién de D’Amico y colaboradores®
para categorizar a los pacientes en bajo, intermedio y
alto riesgo:

+ Riesgo bajo: PSA menor a 10 ng/ml y/o puntaje
(score) de Gleason <6 y un TNM (primary tumor,
lymph nodes and metastasis) T1a-T2c-NO MO.

+ Riesgo intermedio: PSA entre 10 ng/ml y
20 ng/ml y/o score de Gleason de 7 y un TNM
T1b-NO MO.

+ Riesgo alto: PSA mayor a 20 ng/ml y/o score de
Gleason de 7 y un TNM T2¢-NO MO.

Los pacientes se estadificaron con COT y TAC de
abdomen y pelvis con contraste endovenoso. Las
variables en estudio fueron las siguientes:

+ Se consider6 al COT positivo cuando se detecta la
reaccién osteobldstica del huésped a la metdstasis,
presentando focales
del radiotrazador distribuidas al azar. Pueden

lesiones hipercaptantes
observarse también dreas de captacién asimétricas.
Estavariable fue dividida en pacientes asintomaticos
y sintomaticos.

+ TAC positiva para metdstasis ganglionares,
viscerales u dseas. En lesiones ganglionares se
consideraron positivas con un tamafio mayora 1 cm
en el eje corto de la adenomegalia. En lesiones éseas
consideramos sélo positivas a aquellas lesiones que
luego del COT presentaban un buen correlato con
el mismo o aumento de FAL (fosfatasa alcalina)
a predominio 6seo; de esta manera, excluimos
diagndésticos diferenciales.

Para analizar y determinar los costos implicados en la
estadificacién, se consideré el nomenclador de cada
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estudio de los prestadores de la Obra Social de la
Fuerza Aérea (OSFA): Investigaciones Médicas, Centro
Diagnéstico de Alta Complejidad e Instituto Argentino
de Diagnéstico y Tratamiento. Se utilizé la media del

costo por afio de cada estudio solicitado expresada en
ddlares, ya que los costos presentaban variaciones entre
distintos prestadores (Tabla 1).

Media de costo por afio de cada estudio en délares

Afio

TAC cotT RMN
2009 209 175 409
2010 215 179 413
20Mm 230 182 415
2012 239 195 425
2013 253 198 420
2014 250 200 465
2015 269 208 452

Referencias: COT, centellograma dseo total corporal; OSFA, Obra Social de la Fuerza Aérea; RMN, resonancia magnética nuclear; TAC, tomografia axial computarizada.

Tahla 1. Media de costo por afio de TAC, COTy RMN, segin prestadores de la OSFA, Investigaciones Médicas, Centro Diagnéstico
de Alta Complejidad e Instituto Argentino de Diagndstico y Tratamiento.

RESULTADOS

Se identificaron 309 registros de pacientes con cincer
g p

de préstata; 128 pertenecian al grupo de alto riesgo,

quienes fueron excluidos, al igual que 7 pacientes por

presentar datos incompletos en su historia clinica. Por lo
tanto, se utilizd para la confeccién final del trabajo una
muestra de 174 pacientes: el 45,3% (n=78) pertenecia
al grupo de riesgo bajo y el 54,7% (n=96) al de riesgo
intermedio (‘Tabla 2).

*Edad al diagnéstico
Min. Max.  Media DS

Riesgo N %

Min. Max.  Media

Estadificacion
COT+As

*PSA al diagnostico

DS TAC+ COT+S

Bajo 78 453 54 86 71 9,17 1,20 9,70 5,68 2,49 1(3,1%) 0(0%) 0(0%)
Intermedio 96 54,1 47 83 68,5 9,02 0,34 19 8,64 4,40 0(0%) 1(1%) 3(3,1%)
Total 174 100

* Rango minimo y méaximo, la media y el desvio estandar (DS), de la edad y antigeno prostético especifico (PSA) al diagndstico.
** Resultados de estudios de estadificacion. TAC+, TAC positiva para secundarismo; COT+As, COT (centellograma dseo total corporal) con metéstasis dseas en pacientes

asintomaticos; COT+S, COT con metastasis dseas en pacientes sintométicos.

Tabla 2. Resultados.

Con respecto a los estudios por imdgenes, se solicitd
TAC a los 78 pacientes de bajo riesgo, de los cuales
uno de ellos (tasa del 1,3%) presenté un dudoso
compromiso ganglionar al momento del diagnéstico,
que fue subestimado durante la evolucién al no presentar
cambios en métodos por imdgenes posteriores. En
ninguno de ellos se encontré metdstasis dseas en los

COT al diagnéstico.
Se solicitdé TAC y COT a los 96 pacientes de riesgo

intermedio, hallindose 4 pacientes con COT positivos
al momento del diagndstico; 3 de ellos sintomticos
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para dolores dseos (tasa de 3,1%) y uno asintomdtico
(tasa de 1%). En ninguno se evidencié TAC positiva
para secundarismo.

Con respecto a la evolucién de la totalidad de los
pacientes (Tabla 3) destacamos que en el tinico paciente
de bajo riesgo que se informé en la TAC un compromiso
ganglionar dudoso al momento del diagnéstico, se
descartd la existencia de secundarismo con imdigenes
posteriores a lo largo de su evolucién. El resto de los
pacientes de este grupo no presentaron imdgenes
compatibles con metastasis.



RIESGO n TAC+ COT+
BAJO 78 1(1,3%) ganglionar dudoso 0
INTERMEDIO 96 0 4

Referencias: TAC+, TAC positiva para secundarismo; COT+S, COT (centellograma
0seo total corporal) con metéstasis dseas en pacientes sintomaticos.

Tahla 3. Evolucion de los pacientes.
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Figura 1. Resultados de estudios de estadificacion.

En los pacientes de riesgo intermedio, ninguno de
ellos presentd imédgenes sospechosas de secundarismo
en ganglios o visceras en la TAC ni en el COT, pero 4
pacientes presentaron metastasis dseas a los 2,3,5 y7
afios del diagnéstico con un PSA mayor a 20 ng/ml al
momento de su diagnéstico.

La tasa de costo promedio por cada paciente para
detectar secundarismo es de 448 délares (suma que
incluye valor de TAC y COT). El valor total de las TAC
y COT requerido para la estadificacién de todos los
pacientes fue de 37.400 délares.

DISCUSION

En la estadificacién del cancer de prostata, el COT es
el método mas utilizado para la deteccién de metdstasis
dseas y la TAC de abdomen y pelvis con contraste
endovenoso para evaluar el compromiso visceral y
ganglionar. En la bibliografia actual, los resultados
indican que la TAC y la RMN se comportan de forma
similar en la deteccion de metdstasis ganglionares
pélvicas, aunque la TAC parece ligeramente superiot’
(grado de comprobacién cientifica: 2a). Usualmente,
ambos estudios son solicitados luego del diagnéstico.

Rev. Arg. de Urol. - Vol. 81 (4) 2016

Afios atrds se habia sugerido que dichos estudios no
eran necesarios en hombres con bajos niveles de PSA, ya
que los resultados son, con frecuencia, negativos.

La estadificacién es fundamental para determinar si
los pacientes serdn beneficiados con un tratamiento
con caricter curativo, ya sea quirtirgico o radioterapia
dirigido inicamente a la enfermedad localizada.

Desde la perspectiva de la utilizacién de los recursos, los
médicos deben equilibrar la necesidad de documentar
la presencia o ausencia de enfermedad metastdsica
contra el costo y la morbilidad de estos estudios, y la
probabilidad de que éstos proporcionen informacién
que altere decisiones clinicas.

EICOT es empleado en la deteccion de metdstasis dseas
con una sensibilidad mayor al 28% que las radiografias
y tasas de falsos negativos inferiores al 1%8, precision
diagnéstica del 84%, con valores de sensibilidad y
especificidad del 82% y el 88%, respectivamente’. Por
otra parte, la evaluacién global del cuerpo es una ventaja
de dicho estudio. Los resultados en la deteccién de
lesiones estdn ligados al valor del PSA, de manera que
las guias basadas en la evidencia han establecido que su
empleo no estd justificado en pacientes con un valor de
PSA menor a 10 ng/ml (posibilidad menor al 1 % de
presentar un resultado positivo) (Grado de Evidencia
B). Es bien conocida la limitada especificidad que suelen
presentar los COT debido a captacién del radiotrazador
por lesiones benignas de origen inflamatorio, traumatico
o degenerativo. Cuando la interpretacién de un foco de
captacién es ambigua, la evaluacién mediante TAC o
RMN adquieren relevancia.

La RMN es mis sensible y especifica que el COT para
la deteccién de dichas metdstasis'®'" especialmente en la
deteccién de metastasis vertebrales con una sensibilidad
del 97%-100%, pero debido a su disponibilidad y a la
posibilidad de evaluacién del cuerpo completo en un
solo estudio, continda siendo el COT la técnica de
eleccién en la busqueda inicial de metéstasis seas.

En la revisién de Even-Sapirll se recogen datos sobre
la capacidad del COT de detectar la existencia de
metdstasis Oseas en pacientes de reciente diagndstico
y se encuentran tasas del 2,3% con PSA <10 ng/ml;
del 5,3% en pacientes con niveles entre 10,1 ng/ml y
19,9 ng/ml; del 16,2% en aquellos con niveles de PSA
entre 20 ng/ml y 49,9 ng/ml; del 6,4% de pacientes
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con cincer de prostata limitado y del 49,5% de los
pacientes con enfermedad localmente avanzada. Se han
publicado tasas de deteccién del 5,6% en los pacientes
con score Gleason de 7 y del 29,9% en aquellos con
score Gleason 8. La probabilidad de COT positivos en
pacientes asintomdticos con PSA menor a 20 ng/ml es
de aproximadamente el 0,8%. Estos datos defienden la
indicacién del COT sélo en pacientes de alto riesgo.

La TAC de abdomen y pelvis con contraste endovenoso
es probablemente la modalidad de imdgenes de la que
mds se ha abusado en pacientes con cdncer de préstata,
pero carece de la resolucién de contraste (en pacientes)
como para lograr definir la anatomia constitucional
glandular o para detectar la lesién primaria. Tampoco
tiene un papel significativo en la estadificacién local.

Muy pocos pacientes presentarin una enfermedad
nodal al diagnéstico, de manera que los resultados
falsos-positivos y falsos-negativos son comunes cuando
se emplea dicho estudio. Por lo tanto, en lugar de las
imdgenes, generalmente se utilizan cuadros de riesgo
para determinar el mismo (en un paciente en particular)
de presentar compromiso ganglionar® Por lo tanto, su
empleo para la estadificacién s6lo se recomienda en
determinados grupos que presentan mayor riesgo de
compromiso a distancia (ganglionar u éseo): PSA mayor
a 20 ng/ml, puntuacién de Gleason igual o mayora 7y
estadio clinico T'3. En otras circunstancias su uso no estd
justificado debido a quela posibilidad de hallar metéstasis
ganglionares es baja (5%) en la era actual del PSA en
la que las lesiones se detectan en estadios tempranos.
Por otra parte, la sensibilidad y la especificidad para
el diagndstico de metdstasis ganglionares dista de ser
dptima con el criterio estandarizado para considerar un
ganglio patolégico cuando su eje corto es 1 cm o mayor.
Pero debido a que las metdstasis ganglionares ocurren en
una fase relativamente tardia en la evolucién del cancer,
un ganglio de tamafio normal puede albergar metdstasis
microscopicas sin cambios evidentes en su tamafio o
su forma. Oyen y colaboradores' demostraron una
sensibilidad del 78% y una especificidad del 97% para el
diagnédstico de metistasis ganglionares utilizando como
criterio patolégico un didmetro del eje corto de 0,6 cm
o mayor. La especificidad llegé al 100% con la puncién
con aguja fina. Sin embargo, ambas estrategias no se han
consolidado en la prictica diaria®

La TAC en la estadificacién inicial presenta una

sensibilidad del 78% y una especificidad del 97% sélo
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en pacientes de alto riesgo’. Por lo antedicho, podria
emplearse como estudio de base sélo en caso de pacientes
de alto riesgo.

3 llevaron a cabo

Abuzallouf y colaboradores’
un metaandlisis de 23 instituciones en el que
encontraron que sélo el 2,3% de los pacientes con un
PSA <10 ng/ml y un 6,0% de los pacientes con un
PSA entre 10 ng/ml y 20 ng/ml en el momento del
diagndstico presentaron informes con COT positivos
para secundarismo. En el mismo metaandlisis de
1.290 pacientes con PSA <20 ng/ml no se detectd
adenopatia en ningtin paciente en la TAC de abdomen

y pelvis con contraste endovenoso®.

La RMN es poco util para el diagnéstico primario,
posee una sensibilidad del 66%, una especificidad del
81%, valores predictivos positivos del 87% y negativos

del 55%; exactitud del 71%?.

Como hemos mencionado previamente, el COT vy
la TAC son las herramientas mdis accesibles para la
estadificacién del cincer de préstata. Segtin el consenso
de cincer de prostata de la Sociedad Argentina de
Urologia (SAU) del afio 2014, a ambos estudios se los
debe solicitar al diagndstico sin aclarar el grupo de riesgo
al que pertenece el paciente en cuestién®,

Otras guias internacionales como EviQ4 National,
National Comprebensive Cancer Network (NCCN)',
American College of Radiology®, el consenso de la
European Association of Urology'” y American Urological
Association'® no recomiendan la solicitud de dichos
estudios en pacientes asintomdticos de riesgo bajo e

intermedio (Tabla 4).

La dosis recibida en cada TAC de abdomen y pelvis
con contraste endovenoso es de 16 mSv. La misma
podria aumentar el desarrollo de tumores secundarios
dependiendo de la edad de exposicién’. Lo antedicho
es importante tenetlo en consideracién en pacientes
jovenes tratados, en quienes es probable requieran de
mayor cantidad de estos estudios para ser controlados.
La Comisién Internacional de Proteccién Radiolégica
ha publicado una dosis promedio de exposicién a la
radiacién para los COT de 4,6 mSy, que se suma a la
radiacién anteriormente descrita’,



Mencionamos las limitaciones de este trabajo:
se trata de una sola institucién y es una revisién
retrospectiva. En segundo lugar, nuestro hospital es
un centro de comunidad cerrada. En tercer lugar, los
pacientes con COT positivo de riesgo intermedio
podrian estar subestadificados.

Nuestros hallazgos demuestran que menos del 4% de
los estudios por imdgenes solicitados a la totalidad de la
poblacién arrojaron resultados positivos.

Expuesta esta situacién, nos replanteamos como médicos
si debemos someter a toda la poblacién a estudios de
estadificacién costosos, los cuales, ademds de generar
retrasos en conductas terapéuticas, podrian provocar
dafo a corto o largo plazo.

Guias Estudios Por Imagenes Criterio De Solicitud
EviQ4 National TACy COT ¢T3-T4 o PSA >20 ng/ml, GS 8-10
TAC 0 RMN ¢T3-T4 0 cT1-T2 y probabilidad

de linfoadenomatia mayor a 10.

National Comprehensive Cancer Netword (NCCN)

¢T1yPSA >20 ng/ml o cT2yPSA>10 ng/ml
0 GS 28, 0 cT3-T4 sintomético

TAC O RMN

PSA >20 ng/ml
0GS >8

American Urological Association (AUA)

¢T3-4 0 PSA >20 ng/ml
0 GS >8

American College of Radiology (ACR)

TAC y COT

¢T3-4 0 PSA 20 ng/ml
0GS =8

European Association of Urology (EAU)

TAC o RMN

cT3-4, PSA >20 ng/ml
yGS >6

Referencias: COT, centellograma dseo corporal total; GS, Gleason score: puntaje de Gleason; PSA, prostate-specific antigen (antigeno prostatico especifico); RMN,

resonancia magnética nuclear; TAC, tomografia axial computarizada.

Tabla 4. Guias internacionales basadas en la evidencia para solicitar estudios por imagenes en el diagnéstico de cancer

de préstata.

CONCLUSION

En nuestra poblacién, a  pacientes con
adenocarcinoma de préstata asintomdticos de
riesgo bajo e intermedio no recomendamos realizar
estudios de estadificacién. Son necesarios estudios
multicéntricos para extrapolar éstos resultados a

una mayor poblacién.
ACLARACION

Nuestro trabajo fue realizado desde diciembre de
2009 hasta enero de 2015, basindonos en el Consenso
Nacional Inter-Sociedades para el Diagnéstico y
Tratamiento del Céancer de Préstata (2014), en el que
se sugiere la solicitud de estudios de estadificacién a la
totalidad de los pacientes. Posteriormente, se public6 la
actualizacién del Consenso Nacional Inter-Sociedades
para el Diagnéstico y Tratamiento del Cancer de
Prostata (2016), en el cual en pacientes de riesgo bajo
es opcional la solicitud de estudios por imagenes y en
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pacientes de riesgo intermedio y alto se recomienda la
estadificacién con TAC y COT; sélo en algunos casos
RMIL RMmp o PET/TC.
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