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® RESUMEN

Objetivo: Comprobar si el mayor numero de fragmen-
tos incrementa la deteccion del cancer de prostata.

Métodos: Estudio retrospectivo que incluyod 149 pa-
cientes a los que se les tomaron nueve fragmentos en
la biopsia prostatica en 2007 y a 166 pacientes, a los
que se les tomaron 12 fragmentos en 2008. Se compa-
ro la frecuencia de deteccion de deteccion en ambos
grupos, correlacionandose los resultados con el APE,
el tacto rectal, la densidad del APE y el numero de serie
de biopsia.

Resultados: La frecuencia de deteccion de cancer fue
de 16.78% con nueve fragmentos y se incremento a
29.52%, con 12 fragmentos (p = 0.009). No hubo diferen-
cia significativa en la edad, APE, volumen prostatico y
densidad del APE promedios entre los dos grupos. En
ninguno de los dos grupos se aumento de forma signifi-
cativa la deteccion de cancer al realizar dos o mas series
de biopsias (0% grupo de nueve y 5% grupo de 12).
Conclusiones: La frecuencia de deteccion de cancer
de proéstata se increment6 de manera significativa al au-
mentar la biopsias de nueve a 12 fragmentos. Casi to-
dos los casos fueron detectados en la primera serie de
biopsias.
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B ABSTRACT

Objective: To demonstrate whether a higher number
of biopsy specimens increases prostate cancer
detection.

Methods: A retrospective study including 149 patients from
whom 9 prostate biopsy specimens were taken in 2007
and 166 patients from whom 12 prostate biopsy specimens
were taken in 2008 was carried out. Cancer detection
frequency was compared in both groups and results were
correlated with prostate specific antigen, digital rectal
examination, prostate specific antigen density, and biopsy
series number.

Results: Cancer frequency detection was 16.78% with 9
specimens and increased to 29.52% with 12 specimens (P=
0.009). There was no significant difference in mean age,
prostate specific antigen, prostate volume, and prostate
specific antigen density between the two groups. There
was no significant increase in cancer detection in either
group upon carrying out two or more biopsy series (0% in
the 9 specimen group and 5% in the 12 specimen group).
Conclusions: Prostate cancer detection frequency
increased significantly when there was an increase from
9 to 12 biopsy specimens. The majority of cases were
detected in the first biopsy series.
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¥ INTRODUCCION

Desde el inicio de la era del APE se han realizado mul-
tiples modificaciones a la técnica e indicaciones de
biopsia de prostata con el fin de mejorar la frecuencia
de deteccion, procurando disminuir el numero de
biopsias innecesarias y las complicaciones secundarias.
Entre las indicaciones generales para hacer biopsia de
proéstata se encuentran el APE mayor de 4 ng/mL que a
partir de 1991 se iniciaron los estudios con este punto de
corte para indicar la biopsia.' En 1992 la frecuencia
de deteccion del cancer de prostata en estos pacientes
fue de 5.5%.2 Datos de otros estudios mas recientes sugi-
rieron una frecuencia de deteccion de 20% a 30% en los
pacientes con APE entre 4 ng/mLy 10 ng/mL;'? por
lo cual, se establecio un APE mayor de 4 ng/mL como
punto de corte para indicar la biopsia.

El tacto rectal anormal es una indicacion absoluta
para hacer biopsia de prostata. En 1998, Schroder y co-
laboradores reportaron el bajo valor predictivo del tacto
rectal para la deteccion y que debia ser reemplazado por
un examen mas sensible.* Sin embargo Carvajal y co-
laboradores, sugirieron que el tacto rectal debe de utili-
zarse en pacientes con APE bajo ya que de 14% a 30%
de los pacientes con APE entre 1 ng/mLy 4 ng/mL, pero
con tacto sospechoso, seran detectados con cancer en la
biopsia inicial.® Se recomienda utilizar de rutina el tacto
rectal complementario al APE, ya que el cancer de pros-
tata agresivo puede tener valores bajos de APE.

La densidad del APE se obtiene dividiendo el APE
dentro del volumen prostatico en cm?, lo cual nos da la
relacion de la cantidad del APE con la cantidad de tejido
prostatico.

Se cree que la densidad del APE mejora la especifi-
cidad del APE, ya que el incremento de la densidad au-
menta las posibilidades de que el incremento del APE
sea por cancer. Reaman determiné que la densidad nor-
mal para hombre con APE entre 4 ng/mL y 10 ng/ml
debe ser menor de 0.15 ng/mL.¢

La técnica por sextantes introducida por Hodge en
1989, ha sido la técnica estandar para hacer biopsias
de prostata.” Se realiza tomando seis fragmentos de la
base, region media y apex de la prostata de forma bila-
teral. Tiene una tasa de falsos negativos de 30%.

Multiples estudios han demostrado que el incremen-
tar el numero de fragmentos aumenta la tasa de detec-
cion del cancer de prostata;®'? sin embargo, el estudio
de Naughton no demostro6 este fenémeno.'* La biopsia
prostatica de cinco regiones disminuye la frecuencia de
falsos negativos en 35%. El 88% de los canceres detec-
tados de manera adicional por esta técnica son encon-
trados en las regiones laterales de la prostata.'* Levine
investigo el realizar dos sextantes consecutivos (uno en
cada l6bulo), el sextante adicional incremento la detec-
cion de cancer en 30%.% Babaian investigo el método de
11 biopsias que incluyen el sextante tradicional mas
una lateral por l6bulo, otra en la linea media y zo-
nas de transicion bilaterales. El estudio demostrd un
incremento de 33% en la deteccion de cancer.!!

Stewart utilizo la técnica de saturacion de 18 a 45
fragmentos (promedio de 23) para valorar a pacientes
previamente sometidos a biopsia de 6 fragmentos y que
persistieron con indicacion de biopsia.'® S6lo 34% de
los pacientes previamente con biopsia negativa previa
demostr6 tener cancer con esta técnica; mientras que
en pacientes previamente negativos con la técnica de
cinco regiones 38% demostro tener cancer.'®

El presente estudio pretende valorar los resulta-
dos de la técnica de 12 fragmentos actualmente uti-
lizada y comparar los resultados con la técnica de
nueve fragmentos.

® OBJETIVOS

Comprobar si el mayor nimero de fragmentos incre-
menta la deteccion del cancer de prostata en nuestra
Institucion. Comparar los valores de APE con el resulta-
do de la biopsia. Comparar los resultados del tacto rectal
positivo con la positividad de la biopsia prostatica.

= METODOS

Se realiz6 un estudio observacional, retrolectivo, trans-
versal, con analisis comparativo de deteccion del cancer
de préstata de acuerdo al numero de fragmentos toma-
dos por BTRUS. Se revisaron e incluyeron a los pacien-
tes con expediente completo a los que se les realizaron
BTRUS en nuestra institucion en los anos 2007 y 2008.

Rev Mex Urol 2010;70(4):206-210

207



208

Urdiales-Ortiz A, et al. Estudio comparativo entre nueve y 12 fragmentos en biopsias de préstata y el impacto en la deteccion de cancer

. Tabla 1. Caracteristicas generales de los pacientes.

Grupo 1 2

N Fragmentos 9 12
N pacientes 148 166
Edad* 68 66
APE (ng/mL)* 32.8 33.6
Volumen prostatico* 59.8 63.8
Densidad APE* 0.69 0.76

*Promedios

Se excluyeron del estudio a los pacientes con expediente
incompleto y a aquellos a los cuales se les realizé un
numero diferente de fragmentos del considerado para el
estudio. Durante el 2007 se llevaron a cabo biopsias de
9 fragmentos y durante el 2008 de 12. Se dividieron a los
pacientes en dos grupos de acuerdo al numero de frag-
mentos tomados, se incluyo en el grupo 1 a los pacien-
tes con nueve fragmentos y en el grupo 2 a los pacientes
con 12 fragmentos.

Las indicaciones para biopsia utilizadas fueron tacto
rectal positivo, APE mayor de 10 ng/mL y a los pacien-
tes con APE entre 4 ng/mLy 10 ng/mL se indic6 a los
pacientes con fraccion libre menor de 20%.

El procedimiento de biopsia prostatica se realizd
en todos los casos con anestesia local con lidocaina a
2%, previa preparacion intestinal mecanica el dia previo
y profilaxis antibidtica con ciprofloxacina tres dias pre-
vios y tres posteriores a la biopsia. Se les indic6 a los
pacientes no tomar aspirina o antiagregantes plaque-
tarios al menos los cinco dias previos a la biopsia. Se
utilizd un ultrasonido Aloka Pro Sound SSD-4000 plus,
con transductor intracavitario; se realiz6 inicialmente la
medicion del volumen prostatico total y se determino
la densidad del APE con el cociente del APE total y el
volumen prostatico estimado por US.

La técnica de nueve fragmentos de realiz6 por no-
nantes de la zona periférica de la prostata: apex, centro
y base de la préstata, tomando de cada uno el lado iz-
quierdo, lado derecho y parte media. Cada fragmento
se coloco en un tubo de ensayo con formol eosina y
etiquetados por separado. La técnica de 12 fragmentos
se realiz6 con los mismos nonantes y se adicionaron
tres fragmentos periféricos adicionales en zonas sospe-
chosas (hipoecogénicas en el US).

Se consideraron las siguientes variables: Edad, APE,
volumen prostatico por US transrectal, densidad de
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. Tabla 2. Porcentaje de deteccion por grupo.

Resultado Grupo 1 Grupo 2 TOTAL

Positivo 25 (16.9%) 49 (29.5%) 74 (23.5%)
Negativo 123 (83.1%) | 117 (70.5%) 240 (76.5%)
TOTAL 148 (100%) 166 (100%) 314 (100%)

APE, tacto rectal, correlacionandolas con el nimero de
fragmentos y el resultado histopatoléogico.

Se llevo a cabo analisis con estadistica descriptiva,
medidas de tendencia central y dispersion. Para el ana-
lisis estadistico comparativo se utiliz6 Ji cuadrada, Mc
Nemar y prueba exacta de Fisher, considerando signifi-
cativo una p menor de (0.05). Los calculos estadisticos
se realizaron utilizando el paquete de software para
Windows Stata/SE Ver 9.1, StataCorp LP.

El comité de investigacion y ética de nuestra institu-
cion aprobd la realizacion de este estudio.

®E RESULTADOS

Se identificd un total de 350 pacientes sometidos a
BTRUS durante los anos 2007 y 2008, de los cuales fue-
ron excluidos 36 pacientes por no contar con expediente
completo o por contar con un numero diferente de frag-
mentos al considerado en el estudio. Se incluyo un total
de 314 pacientes, 148 en el grupo 1 (nueve fragmentos)
y 166 en el grupo 2 (12 fragmentos). Al analisis descrip-
tivo se observd que ambos grupos eran homogéneos en
cuanto a la edad, APE, volumen prostatico, densidad de
APE, porcentaje de biopsia inicial (Tabla 1).

La frecuencia de deteccion observada fue de 16.8%
para el grupo de nueve fragmentos vs. 29.5% para €l
grupo de 12 fragmentos, p = 0.009 (Tabla 2).

Al analizar la correlacion de los hallazgos del TR
con el resultado histopatoldgico se observo que en los
pacientes con hallazgo de TR anormal la tasa de de-
teccion fue mayor si se les realizaron 12 fragmentos,
p=0.007 (Tabla 3).

Al comparar el numero de serie, se observo que la
deteccion de cancer de préstata en una segunda serie o
mas de biopsias es escasa, detectando unicamente dos
pacientes en el grupo 2 y ningun paciente en el grupo
1 (Tabla 3).

Al comparar los resultados segun el valor del APE,
se determino que en valores por arriba de 4 ng/ml hubo
una mayor deteccion al realizar 12 fragmentos que al
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Tabla 3. Porcentaje de deteccion segun tacto rectal (TR) y
numero de biopsia.

N° Pacientes/Total (%)
p

1 2

N° Biopsia (%)
Primero 251118 (21) | 47/129(36.4) | 0.008
Bogundole 0/30 (0) 2/37 (5.4) 0.196
mas

R

Normal 8/94(85) | 15/106(14.4) | 0212
Sospechoso 17/54(31) | 34/60(56.7) | 0.007

realizar nueve. La mayor tasa de deteccion se encontro
en los pacientes con APE por arriba de 20 ng/mL (Tabla
4). Al comparar la densidad se detectaron mas casos al
realizar 12 fragmentos; el mayor numero de casos fue
detectado en pacientes con densidades de APE mayores
a 0.15 (Tabla 4).

Cuando se compara a los pacientes con tacto rectal
normal (T1c¢), no se incremento estadisticamente la sig-
nificancia de deteccion con los 12 fragmentos. Las tasas
de deteccidon de cancer clinicamente no detectable, fue-
ron bajas en ambos grupos (Tabla 5).

¥ DISCUSION

En la actualidad de acepta correcta la toma de biopsias
en numero de 10 a 12 fragmentos, no hay un consenso
respecto al numero ideal. La técnica de biopsia prostati-
ca es bien tolerada con anestesia local, con una tasa de
complicacion baja.'*'7 Lo que la hace una técnica rapida,
segura y relativamente facil para la deteccion del cancer
de prostata.

Segun los estudios prospectivos no aleatorizados
de Naughton y Levine, demostraron un incremento de
35%'® y de 37%' en la tasa de deteccion cuando se rea-
lizan 12 fragmentos en lugar de seis, técnica estandar
hasta hace algun tiempo. No encontramos en la biblio-
grafia actual una comparacion de la frecuencia de can-
cer entre biopsias de nueve vs. 12 fragmentos.

En el actual estudio se observo un incremento sig-
nificativo de deteccion de cancer al realizar biopsias de
12 fragmentos en el total de pacientes, en pacientes con
tacto sospechoso y con APE mayor de 4 ng/mL.

Al contrastar los grupos con respecto al valor de
APE, practicamente no se detectaron casos de cancer

. Tabla 4. Porcentaje de deteccion segin APE total.

No. Pacientes /Total (%)
1 2 P
APE (ng/mL)
0-24 1/6 (16.7) 0/1 (0.0) 0.423
25-4.0 0/4 (0.0) 1/2(50.0) | 0.218
4.1-10.0 8/74 (10.8) 15/86 (17.4) | 0.159
10.1-20 3/44 (6.8) 9/47 19.1) | 0.127
Mayor de 20 13/21 (61.9) 24/30(80.0) | 0.041
Densidad APE
Menor 0.15 3/60 (5.0) 13/76 (17.1) | 0.037
Mayor 0.15 22/89 (24.7) 36/90 (40.0) | 0.022

con valores por debajo de 4 ng/mL, porque no se indi-
cO biopsia a pacientes con APE en esos valores. Hubo
un incremento en la deteccion de cancer con biopsias
en 12 fragmentos en todos los pacientes con APE por
arriba de 4 ng/mL, aunque no resulto estadisticamente
significativo. En el grupo de pacientes con APE mayor
de 20 ng/mL, obtuvimos una tasa de deteccion de 62%
con nueve fragmentos y de 80% con 12, lo cual indica que
en valores por arriba de 20 ng/mL la posibilidad de
que la causa de la elevacion del APE sea por cancer €s
muy alta, no asi en valores de APE inferiores a 20 ng/
mL donde obtuvimos tasas de deteccion menor de 20%.

Al analizar la densidad del APE observamos que la
mayoria de los pacientes detectados (24% en el grupo
1 y 40% en el grupo 2) tenian densidades mayores de
0.15 ng/mLlo cual concuerda con la bibliografia. Se ob-
servo un incremento estadisticamente significativo en
la deteccion al realizar biopsia de 12 fragmentos tanto
en los pacientes con densidad de APE menor de 0.15
ng/mL como en densidades mayores de 0.15 ng/mL, lo
cual indica la importancia de incrementar el numero de
fragmentos en pacientes sin importar el volumen pros-
tatico o tumoral.

Algo importante fue el encontrar tasas de deteccion
tan bajas en pacientes con tacto rectal normal (T1c) y
APE menor de 20 ng/mL que es el grupo al cual esta
dirigido el tamizaje por ser los candidatos ideales a
prostatectomia radical, 1o cual sugiere que aun no te-
nemos un método de tamizaje ideal para la deteccion
del cancer de prostata, ya que con los métodos actuales
es necesario biopsiar a muchos pacientes para detectar
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Tabla 5. Porcentaje de deteccion en pacientes con TR normal

. (T10).

No. Pacientes/Total (%)
p
1 2
APE (ng/mL)
4.1-10.0 4/48 (8.3) 9/57 (15.8) 0.306
10.1-20 0/31 (0.0) 3/33(9.1) 0.096

pocos casos curables, de los cuales muchos incluso no
son clinicamente significativos.

La técnica de biopsia de prostata contintia hoy en
dia siendo el mejor método para la deteccion de cancer
aunque tiene desventajas y debilidades que hacen que
el diagnostico y tratamiento del cancer de prostata con-
tinue siendo un reto para el urdlogo.

E CONCLUSIONES

La tasa de deteccion de cancer de prostata se incremen-
t6 de manera significativa al aumentar de nueve a 12
fragmentos.

La mayor probabilidad de detectar cancer ocurre en
pacientes con tacto rectal sospechoso y APE arriba de
20 ng/mL.

La frecuencia de deteccion de cancer de prostata en
pacientes candidatos ideales a prostatectomia radical
curativa segun los criterios actuales (APE entre 4 ng/
mL y 20 ng/mL y tacto normal) fue baja sin importar €l
numero de fragmentos tomados.
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