Facultad Cs. Médicas
Biblioteca

=

TFEM 2641

RESONANCIA MULTIPARAMETRICA DE PROSTATA.
CORRELACION DE LOS VALORES DE ADC EN ZONA

PERIFERICA CON LA ESCALA DE GLEASON EN EL
CANCER DE PROSTATA. NUESTRA EXPERIENCIA

AUTORA: DRA. DEBUCK MELISA

TUTOR: DR. SASIA GERVASIO

PI-RADS®
Prostate Ima porti

i



FCMBIB001
Stamp


INDICE

INTRODUCCION......ceueeurrrererneressensssssessesssessssssessessssssssssesssssssssssssesns Pag.3-5
OBJETIVO.....uoueeerreeereressnessssssessssssssssssssssessssssssssssssasssssssessssssassssesnesssens Pag.6
DESARROLLO........uevrereenerenesnesssessessssssesssessssssssssssassssssssssssssessssses Pag.7-23
MATERIALES Y METODOS........coerveeererernensesnssessesssesessssssessasssssnns Pag.24-28
DISCUSION.......cociereereneeceerseresseres s sss s sss s ssssesssssssssssssssssssanns Pag.29-31
CONCLUSION.........ocoeterreereesessesssssesesnssssessssssessssssssssssssassssessessssssaseses Pag.32
BIBLIOGRAFIA........ooererereenereseesesssesessssssssssssssssssssssssssssssssssssses Pag.33-34




INTRODUCCION

El cdncer de prostata (CaP) constituye un problema de salud publica de relevante importancia
siendo la tercera causa de muerte en hombres por cancer por detras del cancer pulmonary
colorrectal.! En la Argentina, su incidencia se aproxima a los 11.202 casos por afio, un nimero

equivalente al 20,4% de todas las neoplasias reportadas en hombres.?’

Desde la introduccién en la préctica clinica del antigeno prostatico especifico (PSA), teniendo
como valor de corte para sospecha de CaP de 4ng/ml, asociado al histdrico tacto rectal, se ha

producido un incremento en el diagndstico y una migracién hacia estadios mas bajos.??’

Los pacientes con sospecha clinica de cancer de prdstata debido a un nivel elevado del antigeno
prostatico especifico (PSA) o un examen rectal digital anormal actualmente se les ofrece una
biopsia prostatica transrectal ecodirigida durante la cual se obtienen de 10 a 12 muestras*?’
Esta metodologia se asocia con la subdeteccién de canceres de prdstata de alto grado
(clinicamente significativos) con postergacion de su tratamiento, y la sobredeteccién de

canceres de bajo grado (clinicamente no significativos) con tratamientos poco consensuados.?*

Su manejo es particularmente complejo, ya que es necesario diferenciar entre tumores
indolentes y clinicamente significativos, definiéndose a estos ultimos, como aquellos con un
grado histoldgico Gleason > 7 y/o con un volumen tumoral > 0,5 cm? y/o con extensién

extraglandular.?

El concepto de enfermedad bioldgicamente indolente o clinicamente no significativo aplicado
al cancer de préstata hace referencia a aquel tumor que raramente producird enfermedad
metastasica o amenazara la vida del paciente, los cuales presentan un grado histolégico

Gleason <6.3

La metodologia de clasificacidn histoldgica es a través del sistema de Gleason, el cual es el
indicador prondstico mas importante del carcinoma de préstata y ha experimentado cambios

significativos desde su adopcidn para su clasificacion. El sistema se origind a partir de un
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estudio aleatorio, prospectivo y bien controlado realizado entre 1959 y 1964, presentando
modificaciones por la Sociedad Internacional de Patologia Uroldgica en 2005,2014 y 2016. En
esta ultima convencidn se asigné a los patrones arquitectdnicos de la anatomia patoldgica una
puntuacion de Gleason de 1 a 5, y el resultado neto se obtuvo sumando los patrones mas
comunes y los segundos mas comunes. La nueva clasificacién proporcioné una estratificacién
mas precisa de los tumores y simplificé el nimero de categorias de los grupos de patrones con

el potencial de reducir el tratamiento excesivo del cancer indolente. °

Tanto como la escala de Gleason ha presentado modificaciones para mejor la deteccién del
cancer de prostata, el uso de la resonancia magnética multiparamétrica de préstata (RMmp) ha
experimentado un crecimiento exponencial también para la deteccidn y estimacidn del riesgo
de céncer de proéstata clinicamente significativo (CPCS), asi como también para la guia de

biopsia o de terapia focal y/o seguimiento de pacientes.3

Numerosos estudios con alto nivel de evidencia respaldan su uso para el diagnéstico de cancer
de préstata, mostrando una importante mejora diagndstica en comparacién con la biopsia
prostatica transrectal ecodirigida. Las ultimas guias recomiendan incluso realizarla antes de la

primera biopsia en pacientes con elevacidn de PSA, tacto rectal patolégico o ambos.3

Por lo tanto, en 2012, el Comité Internacional Europeo de Urélogos y Urorradidlogos elabord un
conjunto de directrices sobre imagenes por resonancia magnética de la glandula prostatica con
el fin de proporcionar un mejor enfoque de diagndstico, conocido como PI-RADS (Prostate
Imaging, Reporting and Data System). Por un lado, ha demostrado su valor vy, por otro, ha
mostrado sus falencias. Por ello, en 2014 se presentd la nueva version de las directrices,

concretamente PI-RADS versidn 2, publicdindose en 2016.°

PIRADS v2 fue disenado para estandarizar las técnicas de adquisicién de imagenes vy la
interpretacion de la resonancia magnética de prdstata, lo cual es fundamental para la gestion,

la comunicacion y la constante investigacién comparativa.®

Posteriormente, numerosos estudios han validado el valor de PI-RADS v2, pero, como era de

esperar, también ha mostrado algunas inconsistencias y limitaciones. Por ejemplo, el acuerdo
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interobservadores sélo ha sido de bueno a moderado y se han aplicado varios criterios de

evaluacidn especificos que requerian aclaracion o ajuste. >

Para abordar estas cuestiones, el Comité Directivo del PI-RADS, utilizando nuevamente un
proceso basado en el consenso, ha recomendado varias modificaciones al PI-RADS v2,
manteniendo el marco de asignacién de puntuaciones a secuencias individuales y utilizar estas
puntuaciones para derivar a una evaluacidn general de una categoria, determinando la versién

actualizada en 2019, que se denomina PI-RADS v2.1.”

De esta forma la resonancia magnética multiparamétrica de préstata (MRI-mp), combinando
datos morfolégicos y funcionales, permite un aumento en el rendimiento diagnéstico del CaP

asi como también una mayor precision para la guia de biopsia.’

Para su correcta utilizacion, existen requisitos continuos para estandarizar técnicas y formar a
los radidlogos en la éptima aplicacién de la resonancia magnética multiparamétrica de prdstata,
siendo la estandarizacion de esquemas diagndsticos, es decir PIRADS v2.1, la mejor guia
actualmente para reducir el error en aquellos profesionales inexpertos y de esta forma

disminuir la variacidon interobservador.’

Cada secuencia seleccionada para la realizacién de MRI-mp permite la visualizacién de
determinados pardmetros. Las secuencias T2 permite el mejor andlisis de la anatomia
prostatica, las secuencias dindmicas con contraste endovenoso evidencian la vascularizacién de
la préstata y las secuencias de Difusién (DWI)/coeficiente de difusién aparente (ADC), su
celularidad. El ADC ha mostrado una precisidon cada vez mayor ademas del analisis de la DWI, en
la deteccidn y localizacidn del cdncer de prostata. En particular, los mapas ADC derivados de

secuencias DWI han mostrado una alta correlacion general con la puntuacion de Gleason.®

Los valores de ADC han demostrado ser un marcador util de agresividad tumoral,
proporcionando informacidn cuantitativa sobre las caracteristicas del tumor segln el patrén de

Gleason.?
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OBIJETIVO

Determinar la correlacion de los valores de ADC en zona periférica en la resonancia

multiparamétrica de prdstata con la escala de Gleason en el cancer de préstata.
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DESARROLLO

Las aplicaciones clinicas de la resonancia magnética de préstata se han ampliado para incluir no
solo estadificacidon locorregional, sino también en la deteccién de localizacién tumoral,
caracterizacion, estratificacién del riesgo, vigilancia, evaluacién de sospecha de recurrencia y

orientacién para biopsia, cirugia, terapia focal y radioterapia.t°

Anatomia de la prostata

La morfologia de la préstata es semejante a un cono invertido, y se diferencian en ella cuatro

zonas histolégicamente diferentes, segun describié McNeal las cuales son'12:

1. Zona transicional (ZT): contiene el 5% del tejido glandular y esta formada por dos Iébulos
periuretrales por encima del veru montanum. Crecen hacia arriba y lateralmente, deslizdndose

por debajo del esfinter liso. Son los Unicos constituyentes de la HBP .1*13 (Fig 1)

Zona de transicion

Fig 1 Zona de transicion.
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2. Zona central (ZC): contiene el 20% del tejido glandular. Es triangular y se ubica por detrds de
la uretra proximal, en el dngulo diedro que forma con la préstata periférica, por debajo de las

vesiculas seminales. Es atravesada por los conductos eyaculadores. 1113 (Fig 2).

Zona central

Fig 2. Zona central.

3. Zona periférica (ZP): contiene el 70-80% del tejido glandular, con conductos radiados
posterolateralmente a la uretra distal y verumontanum, hacia donde desembocan sus
conductos prostaticos lateralmente. 1112 Rodea casi toda la uretra distal y se prolonga en

direccidn superior y posterior.'3(Fig 3).

Zona periférica

Fig 3 Zona de periférica.




4. Estroma fibromuscular anterior (EFMA): no posee tejido glandular, es una continuacion del

esfinter liso de la uretra.l**3 (Fig 4)

Zona fibrosa

Fig.4. Estroma fibromuscular anterior.

A su vez, el modelo de segmentacién anatdmica adoptado por el PI-RADS v2.1, respecto al cual
debe especificarse la localizacidn de las lesiones, diferencia en la préstata dos l6bulos (derecho
e izquierdo), tres niveles de arriba abajo (base, medio y dpex) y varios sectores en cada zona de

McNeal, que suman un total de 41 segmentos (incluyendo las dos VS y la uretra membranosa.)?
(Fig 5)

B S

Seminal Vesicles

Fig 5. Zona de McNeal
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La prostata esta delimitada por una condensacion estromal superficial en su interfase con la
grasa periprostdtica que no constituye una verdadera capsula. De aqui que resulte mds correcto
indicar que una lesidén muestra o no signos de invasidn extraprostatica y no extracapsular o de
infiltracién de la capsula. El dpex prostatico ni siquiera cuenta con esta estructura, por lo que

constituye una de las regiones proclives a la invasidn extraprostatica tumoral. 3

Los nervios de los cuerpos cavernosos estan intimamente asociados con ramas arteriales de la
arteria vesicular inferior y venas homologas que discurren posterolateralmente ala hora5y 7
de la préstata bilateralmente y juntos constituyen las bandeletas neurovasculares, siendo una
ruta potencial para extensién tumoral extraprostatica.'® (Fig.6 A-B). A su vez esta relacién debe
ser tenida en cuenta ante la potencial complicacidn disfuncién sexual ante la prostatectomia

radical, ya deben ser resecados en el caso que el tumor invada dichas bandeletas.°

— e
Bandeleta neurovascular

Fig 6. A. Secuencia T2 axial con visualizacion de bandeletas neurovascular. B. Esquema de relacion de la prdstata

con bandeletas.

10




Fig 6. A. Secuencia T2 axial con visualizacion de bandeletas neurovascular. B. Esquema de relacién de la préstata

con bandeletas.

La anatomia prostatica presenta variabilidad segun la edad del paciente:

v' El tamafio de la zona central es mas pequefio en los sujetos mayores.!?
v’ El rea transicional es mas homogénea y con menor intensidad de sefial en pacientes

jovenes, siendo en los mayores de 54 afios de mayor tamafio y con intensidad de sefial

heterogenea.!?
La zona periférica normal en pacientes mds jovenes (< 54 afios) demuestra una

v
intensidad de senal T2WI significativamente menor, valores de ADC mds bajos y realce

difuso en las secuencias dinamicas con contraste, lo que puede dificultar la

interpretacion diagndstica en estos pacientes.* (Fig 7)

[

A2

Za% .

WI Diasostico por Tdwenes

ET




Fig 7. Secuencia axial T2 en paciente de 43 afios

v La zona periférica en pacientes mayores de 54 afios presenta mayor intensidad de sefial
y mayor coeficiente del ADC debido al menor volumen epitelio-glandular y mayor

volumen de agua en el intersticio.'* (Fig 8)

i . e, B e

Fig 8. Secuencia axial T2 en paciente de 70 afios
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Secuencias de resonancia magnética en multiparamétrica de prostata
RMm

PI-RADS 2.1 recomienda la combinacién éptima de antenas receptoras espinal integrada en la
mesa y externa multicanal phase-array, sin necesidad de bobina endorrectal que puede resultar

incluso contraproducente.3

Se destaca también la utilidad de agentes espasmoliticos para reducir la motilidad intestinal y
los artefactos de sefial en imagenes T2 y el razonable efecto positivo de una abstinencia
eyaculatoria de 3 dias en la visibilidad de lesiones en la ZP e invasién tumoral de las vesiculas

seminales.3

La RMmp de prdstata es una herramienta altamente dependiente de la calidad de imagen,
basada en una combinacidn de secuencias de pulso T2 multiplanares de alta resolucion,

Difusién (DWI), mapa de ADC y estudio dindmico con contraste.3

= SECUENCIAS T2

En cuanto a las secuencias de T2 de alta resolucion PI-RADS 2.1, establece que las imagenes
siempre deben obtenerse en el plano axial (ya sea axial estricto al paciente o en un plano axial
oblicuo que coincida con el eje largo de la préstata) y un minimo de un adicional al plano

ortogonal (es decir, sagital y/o coronal).1° (Tabla 1)(Fig 8,9 y 10)

Es la secuencia dominante para la evaluacién de la zona transicional y determinacién de

extension extraprostatica.?

A su vez PI-RADS-2.1 también recomienda obtener secuencias T1 y T2 panoramicos para todos
los exdamenes de RM de prodstata que incluyan la bifurcacion de los ganglios iliacos. Se utilizan
imagenes T1 principalmente para determinar la presencia de hemorragia dentro de la préstata

y las vesiculas seminales y para delinear el contorno de la gldndula.'®

m B




Espesor de corte 3 mm

Gap 0

FOV 12-20 cm

Tabla 1. Recomendacién secuencias T2 segtin PIRADS v 2.1.

Fig 8. Secuencia alta resolucion axial T2
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Fig 10. Secuencia alta resolucion sagital T2
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= SECUENCIAS DWI/ADC

Entre las diferentes secuencias multiparamétricas, la DWI es una poderosa herramienta clinica
gue proporciona informacién funcional sobre el tejido a nivel celular. Esta secuencia representa
el principio de los movimientos "brownianos", seguin el cual las propiedades de difusion de los
tejidos estan directamente relacionadas con la cantidad de agua intersticial libre y el grado de

permeabilidad.?®

Es la secuencia dominante para la evaluacién de la zona periférica y secuencia decisiva para la

zona transicional.3

El valor b es la medida de la fuerza y la duracién de los gradientes de difusion, que determina la
sensibilidad de la secuencia DWI para identificar las zonas de mayor o menor difusividad. Aun

no estd claro cudl es el valor b dptimo para la evaluacion del carcinoma de prdéstata.?°

La Sociedad Europea de Radiologia Urogenital recomienda DWI con un valor b de 800-1000
s/mm?. Sin embargo, utilizando estos valores b, el parénquima normal de la préstata a veces
muestra una intensidad de sefial muy alta, por lo que podria resultar dificil distinguirlo de los

focos de cancer de prdstata.?°

Esto llevd al uso de valores b mas altos que podrian proporcionar una mayor precision,
minimizando los efectos ponderados en T2, aunque con una disminucién de la relacidn sefial-

ruido y un aumento de los artefactos de susceptibilidad y la distorsion de la imagen.?°

Sobre los valores de b para la difusién, PI-RADS v2.1 recomienda al menos uno bajo, en el rango
0-100 s/mm?, y uno alto pero inferior a 1000 (entre 800-1000) para el célculo del mapa ADC,
evitando efectos vasculares y de kurtosis, ya que es menos propenso a artefactos porque evita
los TE mas largos necesarios para acomodar los fuertes pulsos de gradiente necesarios para

adquisiciones de alto valor b.3"1% (Fig 11 a 14)

Ademds, plantea realizar un valor b al menos de 1400 s/mm? para la secuencia DWI, ya sea
calculado o adquirido, ya que la visibilidad de los canceres clinicamente significativos a veces

mejora en imagenes de alto valor b, especialmente en aquellas adyacentes o que invaden el
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estroma fibromuscular anterior, en una ubicacidn subcapsular, en el vértice y/o la base de la

glandula310

Existen diversos estudios que demostraron una mejor calidad de imagen en las obtenidas por
DWI calculada, con un mejor rendimiento diagndstico, planteando una especificidad y
sensibilidad para la deteccidon de tumores respectivamente, 70,0 % y 76,6 % para b = 2000 DWI
calculado, 66,5 % y 75,5 % para b = 2000 DWI adquirido.?

No hay evidencia en la literatura que aborde cual es el valor b alto mas preciso para usar en el
célculo del ADC, pero un valor b superior a 2000 s/mm? ha mostrado una sensibilidad
significativamente menor, debido a los artefactos intrinsecamente relacionados con el alto

valor b.29 (Tabla 2)

Espesor de corte <4 mm
Gap 0
FOV 16-22 cm

Tabla 2. Recomendaciones técnicas segun PIRADS v2.1 para DWI/ADC

Fig 11. DWI axial valor b 100.
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Fig 12. DWI valor b 1000

Fig 13. Secuencia ADC calculado
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Fig 14. DWI valor 1400

= SECUENCIAS DINAMICAS CON CONTRASTE

Presenta un limitado papel en la detecciéon tumoral, ya que la cinética real del realce del cancer
de prdéstata es variable y heterogénea. Algunos tumores malignos demuestran un lavado

temprano, mientras que otros retienen el contraste por mas tiempo?°

Es la secuencia decisiva para la evaluacién de la zona periférica de lesiones con categoria PI-

RADS 3.

Se considera un hallazgo positivo cuando hay realce focal, precoz o contemporaneo al realce de
los tejidos prostaticos normales adyacentes, y generalmente corresponde a un hallazgo
sospechoso en T2 y/o DW. A su vez la ausencia de realce focal precoz no descarta la presencia

de lesién neoplésica.!® (Tabla 3)

Y 19




Espesor de corte 3 mm
Gap 0
FOV 12-20 cm

Tabla 3. Recomendaciones técnicas segin PIRADS v2.1 para secuencias dinamicas con

contraste
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Fig 15. A-B-C. Secuencias dinamicas con contraste endovenoso

Escala de gleason

El cdncer de prdstata también se clasifica por grados llamados puntuacién de Gleason.® Esta
escala fue descrita por primera vez en los afios sesenta por el doctor Donald Gleason.!” Esta
puntuacion se basa en la medida en la que el cdncer se asemeja a tejido sano cuando se

visualiza bajo un microscopio.®

El sistema de puntuacion Gleason es el sistema mas frecuente de determinacion de los grados
del cdncer de prostata. Se basa en la descripcidn del patrén glandular del tumor,
identificandose dos patrones, donde el primario es el mas extenso y se agrega un patron
secundario, dando a cada uno con un puntaje de 1 a 5 donde 1 es el mas diferenciado.!® Si solo
hay un grado en la muestra de tejido, ese grado se multiplica por dos para dar la puntuacion.?®
Las células cancerosas que tienen aspecto similar a las células sanas reciben una puntuacion

baja. Las células cancerosas que se parecen menos a las células sanas o que tienen un aspecto

fﬂ:\\, 21




mas agresivo reciben una puntuacién mas alta. Luego se le asigna a cada area principal y

secundaria una puntuacién. Se suman las puntuaciones para llegar a una puntuacién general de

entre 2 y 10.% (Fig 7)

Representacion del sistema de
puntuacion de Gleason

Solo glandulas individuales,
discretas y bien formadas

= Predominantamantes

= glindulas bien

formadas con un menor
camponente de glandulas
cribiformes, fusionadas o
pocbremente formadas

Predominantamente
glandulas cribiformes,
fusicnadas v mal formadas
Con un menar COF‘I‘IPDI‘IEI‘ItE

\
i % de glandulas bien formadas
&
é E ﬁ - Glandulas cribifoermes
--.'k 5 '
4 mmal foarmadas v fusionadas.
q. w. A Ausencia de diferenciacion
c LY P '% glandular
a'&.l’ ane
5 H .{ o % ==

'a * e ";:_ --'F:R ™ mDEEEparicién de las

estructuras glandulares
O NEecrosis

Fig 7. Esquema grafico puntuacion Gleason

En general, las puntuaciones de Gleason de 5 0 menos no se usan. La puntuaciéon mas baja es 6,

siendo cancer de grado bajo. Una puntuacién de Gleason de 7 es un cdncer de grado medio, y

una puntuacién de 8, 9 0 10 es un cancer de grado alto. Un cancer de grado mas bajo crece mas

lentamente y tiene menos probabilidades de diseminarse que un cancer de grado alto.

Los tumores agresivos o clinicamente significativos, pueden definirse como aquellos con un
grado histoldgico Gleason > 7 y/o con un volumen tumoral > 0,5 cm3 y/o con extension

extraglandular.1® (Cuadro 1)

it
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Eistema Gleason modificado de la Seciedad Internacional de Patologia Urologica (ISUP)

Puntuacion 1
da Diaason Definicion
2-6 —E-nipgmm hﬁ\ri:_luaigs, discrelas y bien !uimat_:hs.
3ed=T7 -Predominantemente glandulas bien formadas con un menor componente de
_ glandulas cnbiformes, fusionadas o pobremente formadas.
443=7 -Predommantemente glandulas cnbiformes, fusionadas y mal formadas con un menor
componente de glandulas ben formadas.
4+4=8 -Solo glandutas cribiformes, mal formadas, fusionadas.
& -Predominantemente glandulas bien formadas y un menor componente sin glandulas
358 0 CON NeCcrosis.
53-8 -Predommaniemenie ausencia de diferenciacion glandular o necrosis y un menor
componente de glandulas bien formadas.
9.10 -Ausencia de diferenciacion glandular o necrosis con 0 sin glandulas cnbiformes, mal

formadas o fusionadas.

Cuadro 1. Correlacidn histoldgica segun escala de Gleason

23




MATERIALES Y METODOS

Este es un estudio retrospectivo realizado en el Hospital Provincial del Centenario desde marzo
del 2019 hasta marzo del 2023, de 21 pacientes con sospecha clinica de cdncer de prdstata, con
hallazgos positivos en el tacto rectal y/o niveles elevados del antigeno prostatico especifico
(PSA) en suero (= 4 ng/ml). Presentamos un rango etario de 45 a 72 afios. Todos los pacientes
se sometieron a biopsias de prdstata de rutina guiadas con 12 muestras después del examen de
resonancia magnética. Solo se incluyeron aquellos pacientes con lesiones sospechosas en zona
periférica. Aquellos pacientes que no presentaban lesiones visibles por resonancia
multiparametrica pero se biopsiaban por persistencia de PSA elevado, se tomo el valor de ADC
de una zona periférica aleatoria. Se excluyeron los pacientes con antecedentes quirirgicos o de

irradiacion previas.

Adquisicion de datos de resonancia magnética

Las resonancias multiparametricas de préstata se realizaron en un escdner de resonancia
magnética de 1,5 T (General Electric), obteniéndose las imagenes con una bobina de cuerpo, no
se empled bobina endorrectal. A todos los pacientes se les administro hioscina EV previo a la

realizacion del estudio.

Se obtuvieron imagenes en T2 y T1 axial panordmicas, espesor de corte 5 mm con un gap de 1
mm, que incluya bifurcacién de iliacas primitivas y que cubre toda la prdstata y las vesiculas

seminales.

Se realizaron los 3 planos ortogonales en secuencias T2 de alta resolucidn guiadas hacia el eje

longitudinal de la préstata con un espesor de corte de 4 mm (gap 0.5), FOV 23 cm.

Se obtuvieron secuencias de DWI en axial con valores b en el rango 0-100 s/mm2, otro con
valor mas alto pero inferior a 1000 (entre 800-1000) para el calculo del mapa ADCy un valor b

de al menos de 1400 s/mm?2 adquirido.

- 24
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Por ultimo, se inyecto gadolinio endovenoso, en plano axial con una resolucién temporal

inferior a 15 segundos, con un espesor de corte 3.6 mm (gap 0), FOV 26 cm.

T1-T2 AXIAL T2 ALTA DWI/ADC DINAMICAS CON
PANORAMICAS RESOLUCION CONTRASTE
Espesor de corte 5mm 4 mm 5mm 3.6 mm
Gap 1 0.5 1 0
FOV 36 cm 23 cm 36 cm 26 cm

Obtencidn de los valores de ADC

Luego de la obtencion del mapa de ADC, se colocd ROI (region of interest) segun los datos

obtenidos de la anatomia patoldgica. En aquellos casos donde el diagndstico

anatomopatodlogico no presentaba hallazgos de relevancia (<6), se colocé ROI en forma

aleatoria sobre la zona periférica (ya que la toma de biopsia fue por persistencia de PSA elevado

y no por sospecha de imagenes en RM). En los casos de diagnédstico de cancer de préstata, se

colocd ROI sobre la lesidn sugestiva de neoplasia, evitando la inclusién de las bandeletas

neurovasculares y la uretra, abarcando la mayor cantidad del tamafio de la lesién.

I
e

Fig 8. Colocacion de ROI




Resultado de los datos obtenidos:

Se analizaron diez pacientes que presentaban una EG <6, los cuales presentaron una mediana

de 0.12 x 10> mm?/s, con un limite inferior de 0.72 x 103 mm?/s y superior de 0.17 x 10> mm?/s.
Un solo paciente con EG 6 0.73 x 10> mm?/s.

Tres con EG 7 con una mediana de 0.59 x 103> mm?/s, un limite inferior de 0.58 x 103 mm?/s y

mayor de 0.60 x 103 mm?/s.

Tres pacientes con EG 8 con una mediana de 0.57 x 10> mm?/s, con un limite inferior de 0.56 x

10°> mm?/s y mayor de 0.58 x 103 mm?/s.

Tres pacientes con una EG 9 con una mediana de 0.55 x 10> mm?/s, limite inferior 0.50 x 103

mm?/s y mayor de 0.72 x 103> mm?/s.

Luego de la adquisicion de los datos de los valores de ADC, fueron trasladados hacia una tabla
(Tabla 1) segun su valor de escala de Gleason correspondiente y se realizé grafico comparativo

(Grafico 1).
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Paciente

Escala de Gleason

Valor ADC (mm?/s)
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9(4+5)
9 (5+4)

0,00055
0,00072
0,00050
0,00057
0,00056
0,00058
0,0006
0,00058
0,00059
0,00073
0,0011
0,0012
0,0011
0,0017
0,0013
0,0012
0,00082
0,0011
0,0014
0,00083

Tabla 1. Escala de Gleason con valor de ADC correspondiente.

Analisis de los datos

v’ Diferentes valores de ADC dentro del mismo grupo de EG.

Dentro del grupo de los pacientes con EG 9 presentaron un valor maximo de 0,72 x 10> mm?/s e

inferior 0.50 x 103 mm?Z.

Dentro del grupo de los pacientes con EG <6 presentaron un valor maximo de 0.11 x 10> mm?y

un valor minimo de 0.82 x 10> mm?Z.

v Superposicién de valores de ADC dentro de diferentes grupos de EG.

Se evidencio una superposicién de valores de ADC entre un paciente con escala de Gleason 9

con 0.72 x 10> mm?/s y EG 6 con 0.73 x 10> mm?/s. (Grafico 1).
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v’ Estrecha variacién de valores de ADC entre tumores clinicamente significativos (>7)

Los tumores con escala de Gleason de 7 a 9 presentaron una variacion de 0.6 x 103> mm?/s a 0.5
x 10> mm?/s respectivamente, presentando una minima diferencia entre estos valores de la

escala de 0.1 x 103 mm?/s

Correlacion valor de ADC y escala de Gleason

0,00180
0,00160
0,00140

0,00120

0,00100

M Vvalor ADC (mm2/s)
0,00080

0,00060

0,00040

0,00020

Grafico 1. Comparativo de valor de ADC con escala de Gleason
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DISCUSION

En los ultimos afios se ha informado que los valores de ADC estdn correlacionados con el grado
histoldgico en diversos tumores malignos, planteando que los tumores malignos de alta

agresividad tienden a mostrar valores de ADC bajos.8

Los tejidos con alta celularidad, reducen el espacio extracelular y pueden restringir el
movimiento de las moléculas de agua, lo que resulta en valores ADC disminuidos, reflejando
diferentes caracteristicas histopatoldgicas, especialmente celularidad, en lesiones malignas. De
esta forma se podria establecer una correlacién inversa entre valores de ADC y escala de

Gleason, es decir, a menor valor del ADC, mayor puntuacién en la escala.'8%

Es posible que los valores disminuidos de ADC en pacientes con escala de Gleason >7 sean el
resultado del movimiento restringido de las moléculas de agua debido al aumento de la

celularidad tumoral.20

Existen diversos estudios que reportan una significativa relacién entre los valores del ADC Yy el
grado histoldgico de la escala de Gleason en el cancer de préstata por prostatectomia radical o

biopsia randomizada.?®

Sin embargo, el uso de ADC para predecir el grado de diferenciacién tumoral en el cdncer de

prostata es dificil de establecer debido a varios problemas.

Primero, los datos reportados sobre las relaciones entre ADC y la puntuacion de Gleason en CaP
es controvertida. Mientras algunos autores identificaron correlaciones significativas entre estos
pardmetros, otros no estuvieron de acuerdo. Aquellos estudios que plantearon una relacién

significativa, no plantean un valor de corte en los valores de ADC.3°

En segundo lugar, la mayoria de los estudios analizaron las asociaciones entre ADCy
puntuacion de Gleason basadas en pequenas muestras de pacientes y asi los resultados

proporcionados no pueden calificarse como evidencia confiable.’
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En tercer lugar, existen multiples estudios que comparan escala de Gleason con prostatectomia
radical o biopsia randomizada. Nuestro estudio se baso en esta ultima. La biopsia guiada tiene
buena especificidad, pero poca sensibilidad. Es posible que se pasen por alto pequefios focos

tumorales existiendo la posibilidad de un diagndstico falso negativo.

En cuarto lugar, los valores de ADC presentan menor correlacion en la zona transicional, debido
a la alta frecuencia de hiperplasia prostdatica benigna, representada por nédulos hiperplasicos
epiteliales o estromales, presentando estos ultimos caida en los valores de ADC por su bajo
contenido extracelular por lo cual aumentaria el margen de error y la sensibilidad en la

deteccion de CaP si solo nos guiariamos por los valores de ADC.?°

Por ultimo, la puntuacién de Gleason describe la forma del tumor y sus limites, invasidn
estromal, disposiciones de células tumorales como cambios en el epitelio (epitelio papilar y/o
cribiforme), asi como la presencia o ausencia de necrosis tumoral. Sin embargo, las
caracteristicas histopatoldgicas que afectan la difusién del agua y por lo tanto al ADC, como el
espacio extracelular permeabilidad de la membrana, viscosidad de la matriz extracelulary la
vascularizacidon tumoral, no estdn incluidos en la puntuacién de Gleason, siendo estas

caracteristicas importantes ante la variacion de los valores del ADC.

Teniendo en cuenta los multiples estudios con resultados controversiales y entendiendo
nuestra baja muestra de pacientes, podemos inferir que los valores de ADC nos permitirian
diferenciar entre una lesion benigna de una maligna, pero presenta moderada precisién para
separar un tumor de bajo de uno de alto riesgo. Es decir, existe una moderada relacién inversa
entre los valores de ADC y escala de Gleason al determinar el grado de agresividad de un tumor

clinicamente significativo.

Esto se puede ejemplificar a través de nuestra casuistica. Presentamos un paciente con una
escala de Gleason 9 (5+4) con un valor de ADC de 0.72 x 10 3mm?/s, otro paciente con escala de
Gleason 6 (3+3) con valor de ADC de 0.73 x 10> mm?/s. Este aumento en el valor del ADC en
valor 9 de Gleason, se plantea a partir de la presencia de areas de las necrosis que presenta el
patrén 5 de Gleason, lo cual lo hace mas agresivo en esta escala, pero aumenta la libre difusién

del agua en ADC por lo cual disminuye su caida de sefal. Por lo tanto, en la correlacidn de estos
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dos parametros, la presencia de necrosis es una variable que no permite una correcta relacién

inversa.

A su vez existe una diferencia de valores de ADC muy estrechos entre los tumores clinicamente
significativos, presentando una variacion de 0.1 x 10 3mm?/s desde un Gleason 7 a 9, lo cual

dificulta plantear un valor de corte para cada escala.

Si podemos inferir una posible diferenciacién entre lesiones benignas de las malignas, teniendo
en cuenta que las primeras plantean valores de ADC >0.82 x 10 3mm?/s, valores similares con

bibliografia comparada.

Ademas, debemos plantear la alta heterogeneidad histoldgica que presenta el cancer de
prostata ya que en una pieza de prostatectomia radical se pueden encontrar mads de tres
patrones, lo cual esto también determina superposicién en los valores de ADC entre los grupos

de Gleason.?*

Teniendo en cuenta nuestra limitante en el nimero de pacientes, pero comparando con la
bibliografia, podemos establecer que, a pesar de no poder plantear un punto de corte, el valor

de ADC nos podria inferir si estamos presente a una lesién benigna o maligna.

En cuanto a los tumores clinicamente significativos (>7), no se logré determinar una correcta
correlacién entre ADC y cada grupo de la escala de Gleason, en respuesta a la alta
heterogeneidad del cancer de préstata y los parametros que aumentan los valores de ADC

(vascularizacion, necrosis) dificultando una correcta relacién con la agresividad del tumor.
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CONCLUSION

En conclusidn, nuestro estudio identificd una moderada correlaciéon inversa entre los valores de

ADC y puntuacion de Gleason en cancer de prdstata ubicada en la zona periférica.

Lo 2
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