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DIFERENCIAS EN EL SCORE DE GLEASON ENTRE BIOPSIAS PRE Y POST QUIRURGICAS
EN EL ADENOCARCINOMA PROSTATICO

RODRIGO LEDEZMA R.', MAGDALENA MIRA 0., JUAN ROJAS B.!, DR. JUAN CABEZAS C.2

DIFFERENCES IN GLEASON SCORES BETWEEN PRE AND POST SURGERY BIOPSIES IN
PROSTATIC ADENOCARCINOMA

Background. Our goal is to determine the difference between pre and post radical prostatectomy Gleason
score, specially in the poorly differentiated cancer, which may orient us to indicate an associated treatment to
radical prostatectomy.

Methods. A retrospective study with 49 patients with localized prostate cancer, that underwent a radical
prostatectomy. We evaluated the difference between pre and post surgery biopsies.

Results. 49,7% had no difference on Gleason score, Postop Gleason score was higher 1, 2, and 3 degrees in
16,6%, 12,5%, and 10,4% respectively, while 12,6% was lower. 4,08% of the postop biopsies had a Gleason
higher or equal to 8 and from these half of them had an intermediate score.

Conclusions. The best treatment for poorly differentiated prostate cancer is still a debate. We found 4.08% of
poorly differentiated cancer. We didn’t find significant differences in preop and postop biopsies Gleason
scores, but 2.04% changed from intermediate to high group, that would benefit with associated treatments.
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INTRODUCCION

El céncer prostitico es actualmente en
Estados Unidos el tumor maligno mas
frecuentemente diagnosticado (95,1 nuevos por
100.000) y la segunda causa de muerte por cancer
en hombres (1). En Chile en tanto, en las dltimas 5
décadas los egresos hospitalarios han aumentado
9,5 veces y las tasas se han cuadriplicado. Chile
tiene una frecuencia de mortalidad por céncer de
préstata de nivel intermedio en la comparacién
internacional. En el conjunto de la mortalidad
global por céncer en Chile, el cancer de préstata
aparece con el mayor aumento del ndmero
absoluto de muertes y un ascenso anual de las
tasas de 7,8% cifra que supera 8 veces el aumento
global de la mortalidad por cancer(2).

El diagnéstico de cédncer prostitico se
hace en base al tacto rectal, el antigeno prostético
especifico (APE) y la ecografia transrectal. Por
décadas, el tacto rectal ha sido el eje para el
diagnéstico del cancer de préstata. Young
describi6 la deteccion de céncer de préstata
quirtrgicamente resecable a través del examen
rectal a principios de 1900 (3). Este examen, en
dos grandes estudios de tamizaje realizados en
Chile presenta una sensibilidad de 72,40% vy
72.27%, una especificidad de 46,6% y 47,56%, y
un valor predictivo positivo de 43,3% y 15,68%

(4, 5). La introduccién del APE a la préctica
clinica por el grupo Roswell Park ha inspirado
nuevos esfuerzos en la deteccién precoz del
cancer de préstata (3), siendo actualmente el mas
importante de todos los marcadores tumorales
utilizdindose en diversos aspectos de esta
patologia, incluyendo diagnéstico, etapificacion,
seguimiento y monitorizacién post tratamiento
(2). El APE es una glicoproteina de 34kd sdlo
producida por las células del epitelio prostatico,
cuya funcién fisiolgica es la licuefaccién del
codgulo seminal (2,3). El wvalor de corte
considerado normal es menor a 4,0 ng/ml. Sin
embargo, varios estudios han sugerido bajar el
punto de corte a 2,5 ng/ml, ya que tres grandes
programas de screening coinciden en reportar
hasta un 20% de cancer en pacientes con APE
entre 2,5 y 4,0 ng/ml (1). El APE mayor a 4ng/ml
tiene una sensibilidad de 91% y 100%, una
especificidad de 25,20% y 18,64%,y valor
predictivo positivo es de 40,7% y 18,64%
respectivamente en los dos estudios chilenos
citados anteriormente (4, 5). La ecografia
transrectal (Eco TR) se utiliza hace
aproximadamente 3 décadas. En 1986, Lee et al.
report0 que las lesiones hipoecoicas en la zona
periférica fueron la forma mas comin de
presentacion del cancer de préstata. En el estudio
del paciente con patologia prostitica, la Eco TR
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permite la medici6n del volumen prostitico total y
de la zona de transicién, ademas de que permite
dirigir la biopsia en forma randomizada o en
zonas sospechosas (6).

En aquellos pacientes con sospecha de
cancer prostatico, el estudio se completa con una
biopsia de préstata, fundamental para el
diagndstico definitivo. Actualmente, se prefiere la
biopsia por puncién répida ecodirigida durante
una Eco TR; deben obtenerse como minimo 6
muestras de los dos l6bulos, especialmente en las
zonas hipoecoicas (7). En el anilisis
histopatoldgico se utiliza el Score de Gleason que
es actualmente el “Gold Standard” en Ila
graduacion del cancer de préstata. Este indice
divide las biopsias en 3 grupos, cada uno con un
pronéstico distinto, estos son Gleason 2-4 (Bajo
grado), Gleason 5-7 (Intermedio) y Gleason 8-10
(Alto grado) (5, 6).

El Score de Gleason describe el nivel de
actividad histolégica en 5 grados, desde muy
diferenciados hasta completamente
indiferenciados. Se basa en la descripcién de 2
sectores, uno que comprende las muestras
fundamentales, y otro las partes secundarias. Al
sumar ambos se obtiene el Score de Gleason (7).

Existen diferencias en la literatura entre
el indice de Gleason de la biopsia y el obtenido a
partir de la pieza quirdrgica post prostatectomia
radical. Esto es relevante cuando se obtiene un
Score > 0 =8 en la pieza quirtirgica, requiriendo
este grupo de pacientes algiin tratamiento
complementario y seguimiento mds estrecho. Se
describe que los pacientes cuyo Gleason es > o
=8, presentan tumores significativos que tienen un
comportamiento mds agresivo y de peor
pronostico, que aquellos cuyo Gleason es < o =6
(8,9).

El objetivo de este trabajo es determinar
la frecuencia de discordancia entre el Gleason de
la biopsia y el de la pieza quiriirgica post
prostatectomia radical y la frecuencia de
discordancia en casos de Gleason > o = 8, grupo
mas agresivo, lo que pudiera determinar cambios
en la conducta terapéutica en el seguimiento.

MATERIAL Y METODO

Se estudié en forma retrospectiva una
muestra de 49 pacientes con diagnéstico de cancer
prostitico localizado (estadios T1-T2 o A-B),
pertenecientes al grupo etario entre 50 y 75 afios;
quienes fueron sometidos a prostatectomia radical
entre los afios 1994 y 1999. Estos pacientes
forman parte de los registros de la Corporacién
Nacional del Cancer (CONAC).
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Todos los pacientes fueron sometidos a
tacto rectal y medicién del APE. Se realizg Eco
TR y biopsia prostatica en los pacientes con tacto
rectal sospechoso o APE elevado (mayor a
4,0ng/ml). La indicacién de cirugia prostitica se
hizo basindose en una etapificacién compatible
con un estadio clinicamente localizado. Se
analizaron los informes anatomopatolégicos de las
biopsias preoperatorias y de la pieza quirdrgica,
en las cuales se evalué la discordancia de la
Clasificacién de Gleason entre ellas.

Los datos obtenidos fueron almacenados
y analizados en el programa estadistico Epi Info
version 6.

RESULTADOS

Se analiz6 un total de 49 pacientes en los
cuales la edad promedio fue 64,6 * 4,9 afios y la
mediana fue de 66 afos.

El tacto rectal fue positivo (sugerente de
cancer) en el 82,2% de los pacientes. El promedio
del APE fue 10,4 + 8,9 ng/ml, con un minimo de
1,1 ng/ml y un méximo de 55,8 ng/ml, el p25 esta
en 4,7 ng/ml y el p75 en 123 ng/ml Se
encontraron zonas hipoecoicas sospechosas de
céncer en el 56,5% de las Eco TR.

En los resultados de las biopsias
preoperatorias se encontrd un 14,3% (7/49) de
Gleason de bajo grado, un 81,6% (40/49) de
Gleason intermedio y un 4,1% (2/49) de Gleason
de alto grado. Las biopsias de la pieza operatoria
arrojaron un 2% (1/49) de bajo grado, un 93,9%
(46/49) de grado intermedio y 4% (2/49) de alto
grado (Tabla 1).

Tabla 1. Glaeson (grado) encontrado en biopsias pre y
postoperatorias.

Alto Grado [Intermedio/Bajo grado

iopsia

peratoria 4,10% 81,60% 14,30%
iopsia
'ostoperatoria 4,00% 93,90% 2,00%

Las variaciones encontradas entre los
Gleason pre y postoperatorios (de la pieza
quirdrgica) se clasificaron segin el nimero de
grados de diferencia entre ellos, encontrindose
que en el 47,9% de los casos no hubo diferencia
en el score, mientras que el resultado del Gleason
de la pieza quirtrgica fue en un 16,6% 1 grado
mayor, en un 12,5% 2 grados mayor y un 10,4%
fue 3 grados mayor. Por otra parte, en un 12,6% se
encontrd un score menor en la biopsia de la pieza



quirirgica que fue de 1 a 2 grados menos. En
nuestra serie encontramos un 4,08% (2/49) de los
informes anatomopatolégicos con Gleason >0 = 8
en las biopsias de la pieza quirdrgica; sin
embargo, de estas solo un en la mitad de los casos
(1/49) la biopsia preoperatoria presentaba un score
intermedio.

DISCUSION

El tratamiento del cancer de prdstata se
decide basdndose en el estado de infiltracién o
propagacion de la enfermedad. El tratamiento de
eleccién en los cénceres localizados (T1-2 y A-B)
en la actualidad es la prostatectomia radical la cual
ha demostrado ser efectiva en el tratamiento de
esta patologia (10); si bien la prostatectomia
radical es el tratamiento de eleccién en el céncer
clinicamente  localizado, se cuenta con
herramientas clinicas como la hormonoterapia
neoadyuvante durante 3 meses previo a la
prostatectomia radical. Esta ha demostrado una
reduccién de los mérgenes quirurgicos positivos
de hasta un 50% (12). Esto seria beneficioso en
los pacientes con APE elevado y Gleason de alto
grado, de importancia en un grupo de pacientes
que present6 Gleason de alto grado en la biopsia
de la pieza operatoria.

El mejor tratamiento de los pacientes con
cidncer prostitico pobremente diferenciado
(Gleason de alto grado) siempre ha sido discutido.
Distintos  grupos han  propuesto  cirugia,
radioterapia,  hormoterapia, solos o en
combinacion y en todos los casos el prondstico es
peor que en los tumores de mejor diferenciacién.
Se ha descrito que en casos de Gleason > o =8
cuyo APE es < 4 ng/ml en un 65% de los casos
presentan invasion extraprostatica, lo que sube al
90% si el APE esté entre 10 y 20 ng/ml (9).

Encontramos en esta revisién que un
95,91% de las biopsias preoperatorias tuvieron un
score de Gleason bajo e intermedio en los cuales
el tratamiento de eleccién es la cirugia radical,
restando un 4,1% de pacientes que tendrian un
cancer pobremente diferenciado, grupo que previo
a la cirugia radical, se beneficiaria con otros
tratamientos asociados, como la hormonoterapia
ncoadyuvante.

De acuerdo a los objetivos no se
encontraron diferencias significativas (p>0,05) en
los valores del Gleason entre las biopsias pre y
postoperatorias, ya que si bien en los resultados
tenemos un 38,7% de pacientes cuyo score de
Gleason fue subestimado en la biopsia
preoperatoria; en la mayoria de estos pacientes no

hubo progresién desde un Gleason intermedio
hacia uno de alto grado. Con respecto a la
frecuencia de discordancia en Gleason > 0 =8 se
encontré que sélo un 2,04% tuvo un cambio desde
un score de Gleason intermedio a uno de alto
grado. El Gnico caso que tuvimos fue un score
Gleason 7 (moderadamente diferenciado), que en
la pieza quirdrgica fue evaluado como Gleason 9
(mal diferenciado).

Si bien es cierto nuestra muestra es
reducida, creemos que los resultados son
destacables de comentar de manera preliminar,
esperando sumar un grupo mayor de pacientes
para una segunda etapa, agregando un
seguimiento adecuado de ellos. De acuerdo a los
resultados seria recomendable realizar un
seguimiento de pacientes con cancer prostatico
localizado, tratados por cirugia radical, cuyo score
de Gleason sea intermedio o alto grado; para
analizar en estos la recidiva de la enfermedad.
Seria importante precisar si los pacientes en que
hubo discordancia entre los Gleason y que pasaron
de un grupo intermedio a uno de alto grado, se
beneficiarian con terapia asociada previa a la
cirugia, compardndolo con un grupo con score de
Gleason alto grado preoperatorio que si reciba
para evaluar incidencia en la recidiva.

RESUMEN

Antecedentes. El objetivo es determinar la
discordancia entre el Gleason pre y post
prostatectomia  radical, especialmente  los
pobremente diferenciados, lo que podria indicar
tratamientos asociados a la prostatectomia radical.
Métodos. Estudio retrospectivo de 49 pacientes
con cancer prostitico localizado, sometidos a
prostatectomia radical. Se evalué discordancia
anatomopatolégica entre  biopsias pre vy
postquirurgicas.

Resultados. Se observé que 47,9% no tuvo
diferencia en el score, el Gleason postoperatorio
fue mayor 1,2,3 grados en 16,6%, 12,5% y 10,4%
de los pacientes respectivamente, mientras que en
un 12,6% fue menor. El 4,08% de las biopsias
postoperatorias presentd Gleason >8 y de estas, en
la mitad la biopsia preoperatoria presentaba score
intermedio.

Conclusiones. El mejor tratamiento del céncer
prostitico pobremente diferenciado es discutido.
Encontramos un 4,08% de cancer pobremente
diferenciado. No se encontraron diferencias
significativas (p>0,05) en los valores del Gleason
entre las biopsias pre y postoperatorias, pero
2,04% presenté cambio desde grupo intermedio a
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alto, grupo que se beneficiaria con tratamientos
asociados,

Palabras claves: Gleason, biopsias,
adenocarcinoma prostético, prostatectomia.
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