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En 1950 el cincer de préstata ocurria en el 20% de los
hombres mayores de 55 afios de edad, y constituia la
causa de muerte en el 5% de los hombres caucisicos de
mds de 50 afos de edad' (Huggins y Johnson, 1947).
Representaba el 90% de todos los tumores en hombres y
el 63% de neoplasias genitourinarias; aproximadamente
del 5% al 10% se diagnosticaba tempranamente para
permitir ser operados con posibilidad de curacién?
(Kaufman y colaboradores, 1954).

Afortunadamente, estas cifras se han modificado,
pero sigue estando claro que el diagnéstico oportuno
en tumores prostiticos es de capital importancia
para iniciar tratamiento y mejorar el prondstico. Este
diagndstico se basa en el examen histopatoldgico de
tejido prostdtico obtenido por biopsia guiada por
ecografia transrrectal® (Heidenreich y colaboradores,
2010). Esta modalidad diagnéstica ha sido descripta
desde mediados de 1980, pero antes existian otros
métodos para obtener material prostitico.

En 1922, Barringer propuso la biopsia transperineal
con aguja, por las ventajas de poder efectuarse como
procedimiento ambulatorio. Adopté la técnica de
Martin y Ellis de obtener tejido por puncién, y lo hacia
con una aguja que obtenia un punch. Consiguié obtener
tejido prostitico en 16 de 33 pacientes, pero no logrd
mayor difusién de su técnica* (Barringer, 1922).

En 1926 surgié la biopsia transperineal abierta, en su
momento considerada la técnica mds exacta. Se indicaba
apacientes en quienes se pensaba realizar posteriormente
la prostatectomia curativa. La técnica descripta por
Young y Davis implicaba la escisién amplia y profunda
del tejido sospechoso por palpacidn, con posterior cierre
con puntos del remanente prostitico’ (Young y Davis,
1926). Existian riesgos de incontinencia y disfuncién
sexual, requerfa anestesia general y una semana de

hospitalizacién® (Peirson y Nickerson, 1943).

En 1930, Ferguson retomé la técnica por puncién
transperineal con aguja y aspiracién pero guiada
digitalmente a través del recto, y reportd a 280 pacientes
con biopsia aspirativa con aguja 18 Gauge, que obtenia
tejido adecuado en un 78% a un 86% de los casos,
mejorando notablemente los resultados de Barringer”
(Ferguson, 1930). Publicaciones posteriores del mismo
autor proponfan este método para el diagndstico
temprano del cdncer de préstata® (Ferguson, 1937).

En 1960, Parry y Finelli describieron un método
modificado que era mdis exitoso, estabilizando la
glindula digitalmente al momento de las tomas, con
mejores resultados’ (Parry y Finelli, 1960).

Kaufman y colaboradores utilizaban la misma técnica y
recomendaban que en caso de resultado negativo se podia
repetir 0 se podia realizar por via perineal abierta para
extraer mds material® (Kaufman y colaboradores, 1954).
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Ya en 1937, Astraldi es reconocido por efectuar la
primera biopsia transrrectal, pero no logra mayor
difusién en su momento™ (Astraldi, 1937). Recién
a partir de 1950 se renueva el interés por esta via,
que ofrecia mayor exactitud diagnéstica al biopsiar
un nédulo en comparacién con la via transperineal'!

(Barnes y Emery, 1959).

Propugnando la misma via, Grabstald y Elliot
promovieron la biopsia abierta por via transrrectal,
a través de una proctotomia, con la ventaja de que
permitia un mejor acceso a la porcién posterior de la
prostata, la mds involucrada en el cdncer, y permitia
tomar mejores muestras'> (Grabstald y Elliot, 1953).
La desventaja era que la cirugia retroptbica posterior
resultaba dificultosa, y se comunicaba la presencia de
fistulas rectouretrales'® (Grabstald, 1965).

La biopsia transuretral fue otra via que se describid,
pero requerfa anestesia general y hospitalizacion.
Se la proponia para realizar biopsias extensas y en
tumores avanzados™'* (Grabstald, 1965; Denton y
colaboradores, 1967). M4s recientemente, en 1996,
Seaman y colaboradores redefinieron su uso clinico en
pacientes sin recto’® (Seaman y colaboradores, 1996).
Las biopsias se continuaron realizando digito-
guiadas hasta el desarrollo de la ecografia transtrectal.
Takahashi y Ouchi fueron los primeros en describirla
para evaluar la prostata, pero las imdgenes no eran lo
suficientemente buenas como para difundir su uso
clinico’® (Takahashiy Ouchi, 1963). Fueron Watanabe y
colaboradores los primeros que obtuvieron las primeras
imdgenes prostiticas con utilidad clinica, utilizando
un transductor de 3,5 MHz, aunque eran de calidad
subéptimal7 (Watanabe y colaboradores, 1974).
En esa misma época, en 1968, McNeal presentaba
su distribucién de la préstata en 3 zonas, estudio que
venia realizando durante 20 afios®" (McNeal, 1968;
McNeal y colaboradores, 1988). Recién en la década de
1980, y debido a los avances tecnoldgicos, se desarrolld
un transductor de 7 MHz, y con mejor conocimiento
de la anatomia ecogrifica de la préstata, se consigui6 su
verdadero uso clinico® (Yeo y colaboradores, 2011).

En 1981 se describi6 la biopsia transperineal guiada
por ecografia transrrectal” (Holm y colaboradores,
1981), combinando los beneficios de ambos métodos,
aunque en dicha época era el auge de la via transrrectal
y no tuvo mayor difusion.
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En coincidencia con los avances técnicos de la década
del 1980, aparecid en esos afios el uso clinico y la
difusién inicial del antigeno prostatico especifico
(prostate-specific antigen, PSA). Esto significé un
cambio fundamental, ya que hasta el momento sélo se
biopsiaban, por distintas vias, 4reas sospechosas, por
tacto o por ecografia, mientras que el PSA detecté
a pacientes en riesgo de cincer de préstata y no
necesariamente con alteraciones observadas al tacto
rectal”? (Catalona y colaboradores, 1991).

Quienes interpretaron este cambio de paradigma
y lo llevaron a la prictica fueron, en 1989, Hodge
y colaboradores: desarrollaron la biopsia prostitica
transrrectal ecoguiada sextante, que fue el primer método
sistemdtico de tomas de biopsia, por ello se instalé
como gold standard, y lo fue durante muchos afos. En
realidad, en ese afio Hodge y colaboradores publicaron
dos articulos en el Journal of Urology, el primero se
referia al muestreo de anomalias a la palpacién, que
correlacionaron en el 90% de los casos con dreas
hipoecoicas al ultrasonido® (Hodge y colaboradores,
1989a). Tomaban, ademds, biopsias adicionales de
dreas isoecoicas de zona central y periférica, pero no las
realizaban de forma sistemdtica, aunque eran positivas
en el 66% de los casos.

La segunda publicacién fue el verdadero hito histérico,
que marcé el inicio de la era moderna de la biopsia
prostatica por aguja®* (Hodge y colaboradores, 1989b).
Hodge y colaboradores compararon sus informes
recientes con los resultados de muestras tomadas de
forma sistematica; incluyeron 6 tomas bilaterales de
ubicacién parasagital, en base, zona media y 4pex,
ademds de biopsiar lesiones hipoecoicas sospechosas.
En esta modalidad, detectaron un 9% mais de tumores
que en su trabajo anterior. Estos resultados impulsaron
el cambio de paradigma de biopsiarlesiones sospechosas
a un muestreo sistemdtico y metddico de la glaindula
bajo guia ecogrifica transrrectal para la correcta guia

de la aguja.

El protocolo de Hodge y colaboradores de biopsia
sextante sistemdtica se convirtié rdpidamente en el gold
standard y por muchos afios, en una era en la que valores
séricos elevados de PSA constituian una indicacién
aceptable de biopsia independientemente de los
hallazgos obtenidos a partir del examen rectal.



Desde entonces fueron surgiendo y proponiéndose
modificaciones, pero siempre a partir del muestreo
sistemdtico introducido por Hodge y colaboradores.

En 1995, Stamey propuso la biopsia sextante
modificada, que realizaba tomas mds laterales,
incluyendo mds muestras de zona periférica y cuernos
laterales, y aumentando la deteccién en un 14,6%*

(Stamey, 1995).

En 1997, Epstein y colaboradores desafiaron el
esquema de Hodge y colaboradores al realizar biopsias
sextantes in vitro a 193 piezas de prostatectomia,
encontrando que de un 20% a un 30% de los tumores

no eran detectados por el esquema sextante®® (Epstein
y colaboradores, 1997).

Ese mismo afio, Eskew y colaboradores propusieron la
“biopsia sistemdtica de 5 regiones’, de 13 tomas. Incluia
las tomas sextantes de Hodge y colaboradores, 2 tomas
de ubicacién mas externa de cada lado y 3 de linea
media. Posteriormente, fueron 3 tomas las laterales en
lugar de 2 tomas, llegando a 15 tomas, y si la glindula
era mayor a 50 gramos se tomaba un cilindro més de
cada regi6n, alcanzando un total de 18 cilindros. Con
resultados de deteccién superiores, demostraron que en
el 35% de los tumores el diagnéstico se lograba por las 5
tomas extras y no por las del esquema sextante. Ademds,
comunicaron que el 88% de los casos de cincer se
encontraban en zona periférica y el 12% en la central®?®

(Eskew y colaboradores, 1997, 1998).

En 1995, Uzzo y colaboradores fueron los primeros
en hacer referencia a la relacién inversa entre
tamafio prostitico y la posibilidad de detectar
tumor en la biopsia. Con la biopsia sextante,
obtuvieron el 23% de deteccién si la glindula era
>50 gramos, mientras que se elevé al 38% si era
menor a 50 gramos®. Posteriormente, Karakiewicz
y colaboradores en 1997°° y Vashi y colaboradores
en 199831 presentaron similares resultados. En
2002, Applewhite y colaboradores, con el esquema
de Eskew y colaboradores de 5 regiones, detectaron
tumor en el 50% de los casos si la préstata era menor
a 30 gramos, el 41% de deteccién entre 30 gramos
y 50 gramos, y disminuyé al 31% si era mayor a
50 gramos®. Es evidente que el aumento de tamafio
a expensas de la porcién adenomatosa, ademis de
dificultar la deteccién del cincer por el crecimiento
de la glindula, distorsiona la anatomia. Por esto es
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que las tomas standard se consideraron insuficientes
para préstatas de gran tamano.

Esto llevé a comenzar a obtener mds tomas de biopsia,
con el consiguiente mayor malestar para el paciente;
del 65% al 90% referia disconfort, y esto era mds
evidente con un mayor niimero de tomas®® (Clements
y colaboradores, 1993). En 1996, Nash y colaboradores
presentaron, en otro trabajo pionero, efectivo alivio del
dolor con la infiltracién con anestesia local con lidocaina
al 1% para bloqueo de los nervios periprostiticos. Esto
permitié aumentar el nimero de tomas y mejorar los

resultados® (Nash y colaboradores, 1996).

En la misma linea, en el 2000, Issa y colaboradores
propusieron la instilacién intrarrectal de lidocaina al
2% como otra forma de aliviar el malestar asociado a la
biopsia®® (Issa y colaboradores, 2000).

En 1998, Levine y colaboradores realizaron, en 137
hombres con alteracién al tacto rectal o PSA elevado,
2 series de tomas sextantes independientes y
consecutivas de similar ubicacién y demostraron
un aumento en la deteccién del 21% en la toma
sextante inicial al 31% con las adicionales®® (Levine y
colaboradores, 1998).

En 2000, Babaian y colaboradores propusieron el
término “biopsia extendida” de 11 tomas. Consideraron
como base el protocolo sextante e incorporaron tomas
de la regién periférica anterolateral (“el cuerno”), zona
transicional anterior y lateral a la uretra y una toma
de zona media*’ (Babaian y colaboradores, 2000).
Encontraron un incremento en el 33% de la deteccién
con este esquema, siendo el cuerno anterior el sitio con
mayor cantidad de biopsias positivas.

El mismo afio Presti y colaboradores propugnaron que
la biopsia sistemdtica éptima debia incluir 10 en lugar
de 6 tomas, esto es, la toma sextante y 2 tomas extras
de cada lado, de zona lateral, en la base y parte media.
Descubrieron que la toma sextante tradicional se
perderia de detectar el 20% de los tumores. Eliminaron
las tomas de linea media y sélo se perdi6 el 1% de
deteccién, y tras un prolijo andlisis concluyeron que
la tasa de deteccidn era alta aun si no se realizaban las
tomas basales de la sextante, para terminar concluyendo
que el protocolo éptimo era un esquema de 8 tomas™
(Presti y colaboradores, 2000).
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En 2000, Naughton y colaboradores llevaron a cabo
un trabajo prospectivo randomizado de 6 tomas versus
12 tomas, concluyendo que con 12 cilindros se mejoraba
la deteccién®** (Naughton y colaboradores, 2000a y
2000b).

Con el mayor niimero de tomas aparecié el concepto
de “biopsia por saturacién’, acufiado por Stewart y
colaboradores* (Stewart y colaboradores, 2001), en
el que se tomaban de forma sistemdtica 20 cilindros o
mds. Utilizaron anestesia raquidea, sedacién o general
endovenosa; el promedio fue de 23 tomas (de 14 a
45) y obtuvieron el 34% de deteccion de carcinomas
en la rebiopsia.

Este esquema se proponia a pacientes que debian ser
rebiopsiados y no era considerado como estrategia
inicial, debido a que la tasa de deteccién comparada
con biopsias extendidas no era superior, tal como lo
demostraron De la Taille y colaboradores en 2003. En
su trabajo analizaron los resultados logrados con biopsia
sextante, agregaron 3 tomas laterales de cadalado (similar
al esquema de Stamey), luego sumaron 3 mis de cada
zona transicional y finalmente 3 de la zona media. La
deteccién que obtuvieron fue del 22% por sextante, del
28,3% sextante y laterales, del 30,7% sextante, laterales y
transicion, y del 31,3% (una diferencia no significativa)
con las 21 tomas, incluyendo cilindros de zona media*
(De la Taille y colaboradores, 2003).

El presente de la biopsia prostitica se podria resumir
en el desarrollo de dos lineas, a saber: la biopsia
transperineal con grilla y el uso de resonancia magnética
multiparamétrica.

Recientemente ha recobrado
transperineal, debido a la posibilidad de usar templates
o grillas de braquiterapia para mejorar el control de la

interés la biopsia

pistola de biopsia y permitir un muestreo mas uniforme
de toda la préstata, pudiendo realizar saturacidn de la
misma. Provee mayor deteccién y pocas complicaciones,
y tiene ademds muy buena representacién espacial
de la glindula, lo que es de gran utilidad debido al
surgimiento de los tratamientos focales para el cincer
de prostata20 (Yeo y colaboradores, 2011). Trabajos
recientes sostienen que este abordaje es eficiente, efectivo
y superior a la via transrrectal, ya que ofrece, ademds, un
abordaje mas seguro al evitar el recto, detecta tumores
en zona anterior y permite dirigir tomas segn hallazgos
en estudios por imdgenes previos®.
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En los tltimos anos se ha desarrollado la resonancia
magnética (RM) multiparamétrica (mp) de préstata
como método de estadificacién y caracterizacién del
céncer de prostata. Para ser multiparamétrica, la RM de
préstata debe incluir al menos 2 secuencias funcionales,
como difusién o contraste dindmico44 (National
Comprehensive Cancer Network [NCCN]; Mohler y
colaboradores, 2015).

Su indicacién mds firme en la actualidad es previa a
la indicacién de una rebiopsia prostitica, para definir
dreas sospechosas y direccionar mejor las tomas, que
siguen siendo sistemdticas tal como lo propusieron
Hodge y colaboradores, pero se realiza un mayor
numero de cilindros de dichas zonas. Esta indicacién
es una de las tres “aplicaciones clinicas recomendadas”
segin el “Consenso Nacional Inter-Sociedades para
el Diagnéstico y Tratamiento del Cincer de Prostata
2014, ademds de prostatectomizados con recidiva
bioquimica y candidatos a tratamiento con intencién
curativa® (Consenso Nacional).

La fusién de imdgenes de RMmp con las obtenidas
por ultrasonido transtrectal al momento de la toma
de biopsias ha permitido, segin estudios recientes,
aumentar el diagndstico de tumores de alto grado
con menor niimero de tomas y reducir la deteccién
de tumores sin significacién clinica** (Turkbey y
colaboradores, 2011; Siddiqui y colaboradores, 2013;
Rastinehad y colaboradores, 2014).
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