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VALOR PREDICTIVO DEL GRADO HISTOLOGICO DE GLEASON
EN EL CARCINOMA DE PROSTATA
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El grado histolégico de Gleason en el cancer prostatico permite establecer una guia orientativa del compromiso de linfaticos
regionales, pero dista de constituirse en un parametro exacto de estadificacion, toda vez que en los grados altos y bajos (2-4 y 8-10)
el margen de error promedia 20 %, en tanto que en los grados intermedios la distribucion de los casos con metéastasis ganglionar o
sin ella es aproximadamente igual. Por ello, cuando se postula una conducta con intencién curativa (cirugia o radioterapia), el grado
de Gleason no permite prescindir de la linfadenectomia regional estadificadora.

Summary

The histological degree of Gleason in prostatic cancer establishes a guide to orientate the compromising of the regional lymphatic.
However, it does not come close to establishing an exact parameter of stadification so that, in the higher and lower degrees (2-4 and
8-10), the margin of error averages 20 % and, in the intermediate degrees, the distribution of the cases with and without ganglionar
metastasis is approximately equal. Therefore, when one postulates a duct with the intention to cure, the degree of Gleason does not
allow one to do without the regional lymphadenectomy for stadification.

Introduccién

El resultado de la cirugia o la radioterapia en el tratamiento del
cancer prostatico depende tanto de la eficacia intrinseca del
método como de la adecuada estadificacién previa, que asegure
la inexistencia de diseminacion. E! fallo en la determinacion de
la extension de la enfermedad influenciard negativamente los
resultados de cualquier modalidad de tratamiento local."?

En orden a lo anterior, se emplean distintos métodos diagnosti-
cos que exhiben variados grados de confiabilidad y que incluyen
marcadores tumorales (FAP y FA), linfografia pedal, radiologia
convencional, centellografia de esqueleto éseo, TAC de pelvis y
abdomen y linfadenectomia locorregional.

La introduccién de los modernos métodaos no invasivos, particu-
larmente la centellografia 6sea con cdmara gamma, permitio
definir con muy aceptable grado de certeza a los pacientes con
diseminacién a distancia de la enfermedad y por lo tanto no
susceptibles de tratamiento con intencién curativa. Por el con-
trario, aquellog métodos no arrojaron resultados similares al
momento de establecer compromiso de ganglios regionales, por
lo que resulta necesario la realizacién de linfadenectomia pelvia-
na con objetivo estadificador, menos agresiva que aquella con
intencién radical, pero no exenta de morbilidad.

La importancia del grado histolégico en las enfermedades neo-
plasicas es reconocido desde los trabajos de Broders. En base a
este parametro, ha despertado gran interés la propuesta de
Gleason®* que, sobre la base del grado de diferenciacion glan-
dular y su relacién con el estroma que los circunda, obtiene una
suma del grado histopatologico del perfil predominante y del
que le sigue en extension, en un tumor dado.

Esta suma histopatoldgica varia entre un rango de 2, tumores
bien diferenciados, y 10, correspondientes a lesiones marcada-
mente indiferenciadas.

El grado de diferenciacién histologica proveeria una adecuada
medida del potencial biologico de malignidad del tumor y el
mismo fue utilizado por distintos autores como predictor del
estadio del cancer prostatico, particularmente del compromiso
de los ganglios pélvicos tributarios.

Conociendo los inconvenientes que presupone la estadificacion
guirargica ganglionar, resulta en extremo atractiva la posibilidad
de predecir con razonable certeza los grupos de pacientes sub-
sidiarios de linfadenectomia estadificadora y separar a aquellos
donde la misma no resultaria util, de acuerdo con el grado
histolégico del tumor primaric.

El empleo de los grados histologicos de Gleason ha sido adopta-
do por nuestros patdlogos desde hace algunos anos, por lo que
utilizando este material y la informacién obtenida del estudio
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retrospectivo de especimenes de reseccion y/o biopsias, se pro-
pone establecer la correlacion entre el grado histologico y el
estadio clinico-patolégico de la enfermedad, con especial refe-
rencia al estado de los ganglios linfaticos regionales.

Material y método

Se revisaron 80 muestras de tejido de cancer prostatico pertene-
cientes a igual numero de pacientes. A todos ellos se les habia’
efectuado, al momento del diagnéstico de su enfermedad, estu-
dios de estadificacion de la misma que incluian centellografia
Osea.

De los pacientes con estudio centellografico negativo, les fue
efectuada linfadenectomia a 35 de ellos para conocer el com-
promiso ganglionar regional. La linfadenectomia tuvo como ani-
co objetivo estadificar el tumor y se efectud segun la diseccion
limitada preconizada por Paulson,® tomando como centro el
grupo obturador y como limites las arterias hipogastrica e iliaca
externa, respectivamente, extendiendo la exploracion hasta el
comienzo de la bifurcacién de la linea primitiva.

Los tres patdlogos gue participaron en la experiencia no cono-
cian el estado clinico previo del paciente.

Resultados

Los pacientes fueron distribuidos segun su grado histologico en
tres grupos: grados 2 a 4, 5a 7 y 8 a 10, correspondiéndoles,
respectivamente, 14, 56 y 10 pacientes.

De acuerdo con el compromiso del esqueleto éseo, la correla-
cion queda expresada en la tabla I.

TABLA |

Correlacion entre grado histolégico de Gleason y
centellografia 6sea

° de Centellografia ¢sea
Gieason pacientes (80) Positiva Negativa
2-4 14 (17,5 %) 4 (28,5 %) 10 (71,4 %)
5-7 56 (70 %) 24 (42,8 %) 32 (57,1 %)
8-10 10 (12,5 %) 6 (60 %) 4 (40 %)

La correlacion entre grado histolégico y compromiso ganglionar
pélvico se objetiva en la tabla Ii.




TABLA 11

Correlacion entre grado histolégico de Gleason y
linfadenectomia pélvica

Ganglios pélvicos

N° d
Gleason paC/E"le‘Se (35) Positivos Negativos
2-4 9 (25,91 %) 2 (222 %) 7 (77,7 %)
5-7 20 (57,14 %) 8 (40 %) 12 (60 %)
8-10 6 (17,14 %) 5 (83,31 %) 1 (16,6 %)

Se observa que tuvieron ganglios positivos 2 pacientes sobre 9
(22,2 %) con Gleason 2-4, 5 sobre 6 (83,33 %) con grado
histolégico 8-10 y 8 sobre 20 (40 %) con grado 5-7.

Discusion

Las modalidades terapéuticas usadas corrientemente para el
carcinoma de prostata localizado incluyen la prostatectomia ra-
dical, terapia con radiacién externa e implantacién de material
radiactivo en la glandula y el éxito del tratamiento elegido es
dependiente de un certero diagndstico de extension.

La correlacién entre el resultado del estudio radioisotépico éseo
y enfermedad diseminada a nivel de esqueleto ha sido docu-
mentada por varios autores, existiendo consenso en que el
promedio de fallas por sobre o subdiagnéstico es de alrededor
de 10 %, por lo que constituye un método de empleo obligatorio
para el objetivo propuesto, habida cuenta que la radiologia
convencional tiene un indice de subdiagnéstico mucho mas
elevado, desde que mas de 40 % del tejido 6seo debe ser
reemplazado por la neoplasia para que ésta sea detectable.

En nuestra muestra puede observarse que los grados bajos (2-4)
y altos (8-10) de Gleason no encuentran correspondencia con
los hallazgos centellograficos dseos. Efectivamente, casi 30 %
de estos resultaron positivos en grados bajos y como contraparti-
da, solo se encontré6 60 % de metastasis 6seas en los grados
altos.

Un problema mayor es el que representa el conocimiento del
estado de los ganglios pélvicos, toda vez que los métodos no
invasivos, como la TAC o la linfografia pedal, arrojaron prome-
dios elevados de falsos resultados positivos y negativos.

La importancia del compromiso ganglionar reside no sélo en que
condicionard la terapéutica elegida, sino que también se consti-
tuye en factor prondstico de primer orden. En este sentido,
Hilaris® apunta que pacientes con ganglios positivos, indepen-
dientemente del estadio local del tumor, tienen 75 a 80 % de
incidencia de metastasis en un periodo de observacién de 5
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afios, en tanto que Bagshaw reporta sobrevida a 5 anos de 86 %
en pacientes con ganglios negativos, de 70 % con ganglios
pelvicos y de sélo 30 % con ganglios periadrticos.

En base a los trabajos de Gleason, numerosos autores estable-
cieron la correlacion entre el grado histopatolégico de aquél y los
resultados de la linfadenectomia pelviana, observandose discor-
dancias entre ellos.

Freiha,® utilizando como indicadores el grado ael tumor prima-
rio juntamente con el estadio local y los niveles séricos de
fosfatasa acida, separa dos grupos claramente diferenciados,
con 8 y 92 %, respectivamente, de metastasis linfaticas, segin
tuviera el tumor primario bajo o alto grado de indiferenciacién,
concluyendo que en ellos no es necesario efectuar linfadenecto-
mia estadificadora, ya que su resultado puede predecirse.

Paulson (UORG), aplicando la suma de Gleason, encuentra
que con grado menor de 5, s6lo 13 % de los pacientes tienen
ganglios positivos, en tanto que con grados 9-10, la positividad
ganglionar se eleva a 100 %. Similares resultados obtiene
Kramer,"” con 0 % de ganglios positivos para Gleason 2-4 y
93 % de metastasis ganglionares para Gleason 9-10.

Por el contrario, Sagalowsky" no pudo reproducir los resultados
anteriores, sobre todo en lo correspondiente a grados altos de
Gleason,” #v% donde encuentra ganglios involucrados en sélo
44,60 y 44 %, respectivamente.

Olsson''? encuentra 20,4 % de ganglios positivos en grados 2-4
y 61 % en grados 8-10, concluyendo que la suma de Gleason no
permite excluir la linfadenectomia en la estadificacion de cancer
prostatico.

Nuestra experiencia indicaria que los grados extremos, en los
que se agrupan la menor cantidad de pacientes, muestran
tendencia a correlacionarse con el estado ganglionar, pero esta
correspondencia no es de ningin modo absoluta, como lo
muestra el que existan ganglios positivos en 22 % de los grados
2-4 y ganglios negativos en 17 % de los grados 8-10. En los
grados intermedios (5-7), los de mas frecuente®ncidencia, no
puede establecerse correlacion alguna, desde que los hallazgos
de ganglios positivos y negativos se reparten de manera casi
simétrica.

En conclusién, el grado histologico de Gleason del Ca prostatico
provee un indicador orientativo de metdstasis linfaticas regiona-
les, pero por si solo no refleja exactamente en todos los casos el
estadio de los ganglios pelvianos. Es probable que aumente su
capacidad predictiva la asociacién con otros pardmetros, tales
como estadio local de la enfermedad y marcadores tumorales
especificos.

A la fecha, no podemos utilizar para un paciente dado la suma
de Gleason para decidir una conducta, prescindiendo de la
linfadenectomia.
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