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PALABRAS CLAVE Resumen
Cancer de prostata; Objetivo: Analizar un niUmero determinado de biopsias de prostata evaluadas por un mismo
Biopsias patologo, con el fin de buscar la frecuencia de los criterios histologicos minimos de cancer de

prostata y los nuevos cambios en el consenso de urdlogos de la clasificacion de Gleason.
Materiales y métodos: Fueron evaluadas 400 biopsias realizadas con guia ecografica, puncion
con aguja numero 18, cuyos cortes histoldgicos fueron tefiidos con hematoxilina-eosina; ocho
casos necesitaron inmunohistoquimica para confirmar el diagndstico.

Resultados: Las caracteristicas histologicas en glandulas neoplasicas fueron: infiltracion del
estroma 100%, ausencia de capa basal 100%, nucléolo prominente (98%), multiples nucléolos
(60%), cristaloides intraluminales (40%), material eosinéfilo amorfo intraluminal (70%),
micronodulos de colageno (1%), estructuras glomeruloides (10%), invasion perineural (20%),
retraccion del estroma (32%) e invasion de la grasa (1%). Se encontraron otros hallazgos
histologicos asociados tales como atrofia, hiperplasia de células basales, proliferacion atipica de
pequefios acinos. Finalmente, se realizo la evaluacion de la clasificacion de Gleason de acuerdo
con el nuevo consenso de urélogos, observando un incremento en los casos de Gleason 7.

Diseno del estudio: cohorte retrospectiva
*Autor para correspondencia.
Correo electronico: alejovelez28@hotmail.com (A. Vélez Hoyos).
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Introduccion

Conclusiones: En el diagnoéstico histoldgico del cancer de prostata basado en este estudio los
criterios mas frecuentes en la biopsia son la infiltracion estromal, la ausencia de membrana
basal y el nucléolo prominente. Los patologos deben estar familiarizados con esta clasificacion
y los cambios que ha tenido en el tiempo.

En casos dificiles se puede utilizar inmunohistoquimica P63, citoqueratina de alto peso
molecular y racemasa.
© 2012 Sociedad Colombiana de Urologia. Publicado por Elsevier Espana, S.L.
Todos los derechos reservados.

Diagnostic criteria in adenocarcinoma in 400 prostate biopsies using the new Gleason
classification

Abstract

Objective: To analyze a number of prostate biopsies evaluated by the same pathologist, to find
the frequency of minimal histological criteria for prostate cancer and the new changes in the
consensus of urologists in the Gleason classification.

Materials and Methods: A total of 400 ultrasound-guided biopsies performed using a nhumber
18 needle, and with the hematoxylin-eosin stained sections being evaluated by the same
pathologist.

Results: The histological characteristics in neoplastic glands were stromal infiltration (100%), no
basal layer (100%), prominent nucleoli (98%), multiple nucleoli (60%), intraluminal crystalloids
(40%), intraluminal amorphous eosinophilic material (70%), collagen micro nodules (1%),
glomeruloid structures (10%), perineural invasion (20%), stromal retraction (32%) and invasion of
fat (1%). Other associated histological findings were observed, such as atrophy, basal cell
hyperplasia, atypical small acinar proliferation. Finally, was the assessment of the Gleason
grading was assessed according to the new consensus of urologists seeing an increase in the
number of cases with Gleason 7.

Conclusions: The histological diagnosis of prostate cancer based on this study show that the
most common criteria are stromal infiltration, absence of basement membrane and prominent
nucleoli. Pathologists should be aware, and become familiar with this classification, as well as
the changes that have been made over time.

© 2012 Sociedad Colombiana de Urologia. Published by Elsevier Espaiia, S.L. All rights reserved.

criterios diagndsticos han sido incluidos en la literatura, pero
pocas de estas caracteristicas son absolutamente especificas;

El cancer de prostata (CaP) es la primera causa de cancer
masculino en el mundo. Con la aparicion del antigeno es-
pecifico de prostata y la biopsia con aguja, cada dia el pa-
tologo se ve enfrentado a la realizacion de una clasificacion
correcta del CaP para definir un tratamiento mas acertado
para el paciente.

En el presente articulo se realiza una revision basada en
el nuevo consenso de la Sociedad Internacional de Patologia
Uroldgica de la actualizacion de Gleason'.

Actualmente, el sistema aceptado en el mundo es el del
doctor Donald F. Gleason, del Veterans Administration Coo-
perative Urological Research Group creado en 1966 como
un sistema de clasificacion para el carcinoma de prostata
basado solamente en el patron arquitectural del tumor del
1 al 5y sumando los 2 grados mas comunes en la muestra
del tumor, que se reporta como el “puntaje de Gleason”.

En 2005, se realiza la actualizacion del consenso de uro-
patologos de San Antonio, Texas, en Estados Unidos, con al-
gunas variaciones'>.

El diagndstico de adenocarcinoma de prostata tiene 3 crite-
rios histologicos mayores: patron de crecimiento infiltrativo,
presencia de nucléolo y ausencia de células basales. Muchos

muchos de ellos pueden estar presentes o simular glandulas de
aspecto benigno, pequenas proliferaciones acinares no neopla-
sicas, hiperplasia adenomatosa atipica y adenosis esclerosante.

El objetivo de este estudio es analizar biopsias de prostata
evaluadas por un mismo patologo, con el fin de buscar la
frecuencia de los criterios histoldgicos minimos de CaP y los
nuevos cambios en el consenso de urélogos de la clasifica-
cion de Gleason.

Materiales y métodos

Se revisaron 400 biopsias de prostata de biopsia con agu-
ja numero 18 diagnosticadas como cancer realizadas en los
laboratorios de patologia del Hospital Pablo Tobon Uribe y
Dinamica IPS en Medellin, Colombia, de enero de 2008 a ju-
nio de 2011. En estas instituciones, los urdlogos y radidlogos
realizan biopsias de diferentes areas de la prostata de 6 u
8 scores de cada lado, con fijacion en formol neutro al 10% y
coloreados con hematoxilina y eosina.

El diagndstico de cancer se hizo usando el sistema de gra-
duacion de Gleason segun la nueva actualizacion y usando
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coloracion de hematoxilina, en 8 casos, inmunohistoquimica
como P63 y citoqueratina de alto peso molecular, que sirve
para evaluar la ausencia de basal y la racemasa, que marca
en las células neoplasicas.

Resultados

En las biopsias se realizo la clasificacion de Gleason con los
nuevos cambios sugeridos por el consenso de uropatologos.

Ocho casos fueron bien diferenciados (Gleason 4y 5),
264 tumores fueron moderadamente diferenciados (Gleason
6), y 80, Gleason 7; el resto fueron de pobre a moderada-
mente diferenciados (Gleason 8 a 10), 48 casos. Los resulta-
dos de las diferentes caracteristicas histologicas evaluadas
se muestran en la tabla 1.

Hasta el momento, el factor pronostico mas importante
en la decision del tratamiento y manejo del CaP es la clasi-
ficacion de Gleason acompanada del porcentaje de compro-
miso por tumor en la biopsia*®.

Las caracteristicas morfoldgicas observadas en las biop-
sias en la coloracion de hematoxilina y eosina se pueden ver
en la tabla 2.

El nucléolo prominente se presentd en 392 (98%), multi-
ples nucléolos fueron observados en 240 (60%). Los crista-
loides en glandulas malignas se presentaron en 160 (40%),
el material amorfo eosinofilico intraluminal fue un hallazgo
comun en cancer en 280 (70%).

Las estructuras glomeruloides en 40 (10%) (fig. 1), micro-
nodulos de colageno en 4 (1%). La invasion perineural estuvo
presente en 80 (20%). En 4 casos (1%) hubo infiltracion en el
tejido graso, y la retraccion del estroma en el 32%.

Se encontraron otras condiciones asociadas como neopla-
sia intraepitelial prostatica de alto grado, 5%, atrofia en el
10% y malacoplaquia en el 1%.

Discusion

El diagnostico de CaP en biopsia es el factor prondstico mas
importante en decisiéon de tratamiento y manejo de cada
paciente; para esto se deben conocer todos los actuales
cambios en la clasificacion de Gleason y las caracteristicas
microscopicas del cancer®’.

Se han publicado articulos como el de Epstein que reporto
un analisis detallado de criterios diagndsticos, aunque limi-
tados para el de adenocarcinoma en biopsias con aguja en
300 especimenes con CaP.

La presencia de nucléolo prominente fue tomada como
criterio diagnostico para CaP por Toten et al. en 1953. La
prominencia nucleolar ha sido variablemente definida por el
tamanio del nucléolo usado en biopsias fijadas con formol en
las cuales pueden verse nucléolos prominentes® .

Los cristaloides son estructuras que varian de forma y ta-
maio asociados con CaP; Holmes los demostré por primera
vez en 1977. Nosotros encontramos cristaloides en el 40% en
adenocarcinomas; otros estudios mostraron una extension
variable de cristaloides en un rango entre 10 y 64,5%.

La presencia de material intraluminal amorfo eosinofilo
en glandulas prostaticas malignas ha sido reconocida en re-
cientes afos. Este fue encontrado en el 53 a 100% de cance-
res y, ocasionalmente, en glandulas benignas.

Tabla 1 Distribucion del score de Gleason

N° (%) de especimenes de biopsia con glandulas
malignas segn puntuacion de Gleason

Score de
Gleason

0 (0%)
0 (0%)

2 (0,5%)

6 (1,5%)

264 (66%)

80 (20% )
20 (5% )
24 (6% )
4 (1%)
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Tabla 2 Frecuencia de las caracteristicas histologicas
en el diagnostico de adenocarcinoma en especimenes
de biopsia con aguja

Caracteristica
histologica

Frecuencia de biopsias
con glandulas malignas

n.° (%)
Nucléolo prominente 98%
Nucléolo multiple 60%
Cristaloides intraluminales 40%
Material eosinofilico amorfo 70%
intraluminal
Micronddulos de colageno 1%
Estructuras glomeruloides 10%
Invasion perineural 20%
Retraccion del estroma 32%
Invasion del tejido adiposo 1%

Figura 1 Estructura glomeruloide cortesia de Dinamica IPS.

Nosotros hallamos material eosinéfilo intraluminal en el
70% de los casos malignos.

Los micronddulos de colageno son otro hallazgo observado
descrito histologicamente en CaP; la frecuencia de micrond-
dulos de colageno es del 1% en cancer' 2,
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La existencia de invasion perineural fue considerada como
equivalente al diagnostico de malignidad, y el crecimiento
circunferencial o la invasion intraneural puede ser patogno-
monico de cancer. En este trabajo, encontramos un 18% de
frecuencia en invasion perineural. La experiencia de Bas-
tacky y Amin es del 20% de las biopsias. La invasion peri-
neural esta generalmente asociada con otras caracteristicas
histologicas de cancer.

La presencia de estructuras glomeruloides en la prosta-
ta se considera Gleason 4. En este estudio, las estructuras
glomeruloides se presentaron significativamente en un 10%.

La presencia de glandulas dentro del tejido adiposo es prac-
ticamente diagnostica de extension extraprostatica de ade-
nocarcinoma (T3). Sin embargo, esta caracteristica es rara
vez encontrada en biopsias con aguja y fue hallada en 4 ca-
sos de consulta de pacientes con cancer muy avanzado''™.

En los casos dificiles, la inmunohistoquimica P63 y la ci-
toqueratina de alto peso molecular, acompafadas de la ra-
cemasa, confirmaron el diagndstico de cancer mostrando
ausencia de células basales con P63 y CQAPM, y marcacion
del tumor con la racemasa.

Conclusion

Es muy importante conocer todos los criterios de CaP y ha-
cer una adecuada clasificacion del sistema de clasificacion
de Gleason para poder definir un adecuado manejo y trata-
miento de CaP. Segln Epstein, este es el factor prondstico
mas importante por encima de las otras ayudas diagnosticas
para una adecuado tratamiento del paciente.

En el diagnostico histologico del carcinoma de prostata ba-
sado en este estudio, los 3 criterios mas importantes que se
deben considerar con mayor frecuencia son la infiltracion estro-
mal, la ausencia de membrana basal y el nucléolo prominente.

Los patologos deben conocer y estar familiarizados con
esta clasificacion y los cambios que ha tenido en el tiempo.
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