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Resumen En nuestro pais el cancer de proéstata es la neoplasia mas frecuente en hombres de
edad avanzada. Por ello, resulta indispensable una adecuada estadificacion al momento
de establecer la estrategia terapéutica. En este articulo se presenta la 7.2 edicion del sistema
TNM de estadificacion para el cancer de prostata, vigente desde el 1.° de enero de 2010. El
mismo ha tenido modificaciones mayores con respecto a la 6. edicion.

© 2012 Sociedad Argentina de Radiologia. Publicado por Elsevier Espana, S.L. Todos los derechos reservados.

Staging of prostate cancer: An update

Abstract In our country prostate cancer is the most common malignancy in older men. An
accurate staging is very important to establish treatment strategies.This article presents the
7th edition TNM staging system for prostate cancer, effective January 1, 2010. This has under-

gone major changes over the 6th edition.
© 2012 Sociedad Argentina de Radiologia. Published by Elsevier Espaia, S.L. All rights reserved.

El carcinoma de préstata es una neoplasia que se presen-
ta predominantemente en hombres de edad avanzada. En
nuestro pais es el cancer mas frecuente del sexo masculino
y el tercero (luego del de mama y colon), si se toman en
cuenta ambos sexos'.

La mayoria de los canceres de prostata son adenocarcino-
mas con un patrén de crecimiento lento y buena respuesta al

*Autor para correspondencia.

tratamiento? (pudiendo, incluso, remitir en forma completa
cuando el compromiso es localizado). Por ello, muchos pa-
cientes tienen una supervivencia prolongada, aun después
de la diseminacion del tumor primario hasta sitios distan-
tes como el hueso®. No obstante, también hay que tener en
cuenta que existen algunos tumores prostaticos agresivos,
con una evolucion y extension sistémica rapidaZ.

Correo electrénico: javiervallejos@diagnosticomaipu.com.ar (J. Vallejos).
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El cancer de prostata suele ser multifocal en la anatomia
patologica, originandose en el 80-85% en la zona periférica
(accesible al tacto rectal), en el 10-15% en la zona transicio-
nal y en el 5-10% en la préstata central®.

La estadificacion local del cancer de prostata (T y N clini-
co) sigue siendo dificil, a pesar de los avances en el Diagnos-
tico por Imagenes. La disociacion clinico-patoldgica es alta,
tanto en el diagnostico clinico de la enfermedad intrapros-
tatica (cT1-2) con demostracion pos-prostatectomia radical
(PR) de compromiso extraprostatico (pT3-4 o pN1), como en
el diagnéstico clinico de la enfermedad extraprostatica (cT3)
que pos-PR se demuestra intraprostatica (pT2). La sobrees-
tadificacion de este grupo ocurre en el 13-27% de los casos.

El cancer de prostata se clasifica en grupos de riesgo
(bajo, intermedio, elevado) en funcion de las cifras del an-
tigeno prostatico especifico (PSA, por sus siglas en inglés),
la escala de Gleason y el estadio clinico®. Algunos autores,
como D’Amico et al., limitan la clasificacion de riesgo a la
enfermedad localizada en la prostata® (pT2), mientras que
otros incluyen en los de alto riesgo a los carcinomas que
infiltran el tejido periprostatico’ (pT3a). En el National Com-
prehensive Cancer Network (NCCN) se dividen los grupos de
riesgo en 5 categorias®. Por un lado, se agrega un grupo de
muy bajo riesgo, factible de vigilancia activa (T1c, Gleason
6 0 menos, PSA < 10 ng/ml, menos de 3 cores de la biop-
sia positivos, todos con < 50% del core comprometido y PSA
density < 15 ng/ml/gr); y por otro, se incluye un grupo de
muy alto riesgo con T3b-T4.

Por todos estos factores alin hay controversias con respec-
to al tratamiento mas adecuado para cada etapa (cirugia,
radioterapia, terapia hormonal o vigilancia activa). El en-
foque terapéutico, en este sentido, dependera del estadio,
pero también de las condiciones de salud del paciente, su
edad, la escala de Gleason y el PSA, sin dejar de tener en
cuenta los efectos adversos y las preferencias personales de
cada individuo.

La sospecha clinica del cancer de prostata se basa en el
tacto rectal y en las cifras elevadas de PSA, pero el diag-
nostico requiere de confirmacion histoldogica mediante
biopsia guiada por ecografia transrectal (ETR). Este enfo-
que diagndstico, sin embargo, presenta sus limitaciones, ya
que existe un elevado porcentaje de tumores clinicamente
significativos que no son identificados (falsos negativos) por
la ETR. Ademas, la frecuente elevacion de las cifras del PSA
en la hipertrofia benigna de prostata o en otras situaciones
(como, por ejemplo, en la prostatitis) conduce a la practica
innecesaria de biopsias.

Los métodos de imagenes han evolucionado rapidamente,
mostrando cada vez mayores beneficios en el diagndstico y
seguimiento de los pacientes con cancer de prostata. Tra-
dicionalmente la ETR ha sido utilizada como guia para la
toma de biopsias prostaticas, mientras que la tomografia
computada (TC) ha tenido un papel destacado en la estadi-
ficacion general (con escasa precision para la estadificacion
locorregional). No obstante, en la actualidad, los avances
técnicos en resonancia magnética (RM) proporcionan una
imagen morfoldgica detallada y de alta resolucion, que per-
mite localizar la lesion y estadificarla de forma mas certera,
con la posibilidad, ademas, de obtener informacion funcio-
nal del tumor mediante secuencias ponderadas en difusion,
dindmicas con contraste y espectroscopia’. Incluso la RM se
utiliza cada vez mas como mapa y guia para dirigir la biopsia

mediante ETR, ya que, de este modo, se incrementa la pre-
cision diagnostica en la deteccion y localizacion del tumor y
se reduce la subestadificacion clinica, mejorando la selec-
cién del tratamiento.

La deteccion de la enfermedad a distancia suele ser valo-
rada por TC toraco-abdomino-pélvica y gammagrafia 6sea,
pero nuevos avances en los métodos de diagnostico por ima-
genes estan siendo evaluados con el fin de establecer con
mayor precision la localizacion de la enfermedad metastasi-
cay la recurrente. La evolucion de la técnica de RM permite
realizar, en forma simultanea con la estadificacion local, un
estudio de cuerpo entero con secuencia de difusion para la
valoracion de la enfermedad metastasica'.

En el caso de la tomografia por emision de positrones con
fluorodesoxiglucosa (FDG-PET/TC), se ha demostrado su efi-
cacia en la deteccion de la enfermedad primaria y metas-
tasis en diversos escenarios oncoldgicos. Sin embargo, tiene
escaso valor para la evaluacion del cancer de prostata de-
bido a sus limitaciones (baja avidez por la FDG de los tipos
histologicos del cancer de prostata y eliminacion del radio-
trazador por orina, entre otras). Recientemente, algunos es-
tudios han evaluado el valor del examen PET/TC con colina
no solo para la deteccion del cancer de prostata primario,
sino también para la recidiva local y/o metastasis gangliona-
res u 6seas'’. Se ha demostrado que tiene baja sensibilidad y
alta especificad en la estadificacion inicial para la deteccion
de pequenos ganglios linfaticos'>®, y su indicacion se propo-
ne en pacientes con recaida bioquimica e imagenes conven-
cionales negativas o no concluyentes'.

En el Consenso Argentino Intersociedades 2008 no se in-
cluyd a la RM ni a los examenes por PET/TC colina en la
estadificacion y evaluacion de las recaidas locales. Sin em-
bargo, en el 2013 se esta actualizando el lineamiento en
cancer de prostata.

En 1997 la American Joint Committee on Cancer (AJCC)
adopto la clasificacion TNM para la estadificacion del cancer
de prostata. Luego de diversas revisiones y modificaciones,
en el 2010 se consumo la 7.2 edicion del TNM, estableciéndo-
la como el sistema estandar de referencia para la estadifica-
cion de la enfermedad. Esta tiene como objetivo diferenciar
las lesiones intraglandulares de las localmente invasivas o
metastasicas, para asi decidir el enfoque terapéutico mas
adecuado para cada paciente (tablas 1-4).

En el TNM, se define como T1 al tumor que es clinica-
mente no evidente, impalpable y no visible en estudios de
imagenes. El cancer detectado sin extension extraglandu-
lar se considera T2 y cuando se extiende por fuera de la
capsula se establece como T3. Se clasifica como T4 cuando
existe una invasion de drganos adyacentes distintos a las ve-
siculas seminales. Si los ganglios linfaticos regionales estan
comprometidos, se considera N1; mientras que la afectacion
de ganglios linfaticos no regionales y/o la presencia de me-
tastasis (en los huesos o en otras localizaciones) son clasifi-
cadas como M1.

Cambios entre la 6.2 y 7.2 edicion del TNM
de cancer de préstata

La nueva clasificacion TNM (7.2 edicion), publicada a fines de
2009 y vigente desde el 1.° de enero de 2010, ha introducido
cambios mayores con respecto a la 6.% edicion*:
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Tabla 1 Clasificacion TNM del cancer de prostata, 7.2 edicion: Tumor Primario* (T)

TNM: Tumor primario — Clinico (T)

X El tumor primario no puede evaluarse

TO Sin evidencia de tumor primario

T Tumor no evidenciado clinicamente mediante tacto rectal o diagndstico por imagenes

T1a Hallazgo histologico incidental de tejido tumoral en < 5% del total de la muestra resecada

T1b Hallazgo histologico incidental de tejido tumoral en > 5% del total de la muestra resecada

T1c Tumor identificado mediante puncion biopsia con aguja (por ejemplo, debido a un PSA elevado)

T2 Tumor confinado a la glandula prostatica?

T2a  Tumor confinado a < 50% de un lobulo prostatico

T2b  Tumor confinado a > 50% de un solo l6bulo prostatico

T2c Tumor que compromete ambos lobulos prostaticos

T3 Tumor que se extiende a través de la capsula prostatica® (implica extension extracapsular, no solo contacto capsular)
T3a Extension extracapsular (uni o bilateral)

T3b Tumor que invade vesicula(s) seminal(es)

T4 Tumor fijo o que invade estructuras adyacentes: pared pelviana, recto, esfinteres externos, vejiga o misculos

elevadores (excepto vesiculas seminales)

PSA: antigeno prostatico especifico.

2El tumor que se encuentra en uno o ambos l6bulos mediante biopsia con aguja, pero que no se palpa o detecta mediante
imagenologia, se clasifica como T1c.

®La invasion hacia el apice prostatico o hacia la capsula prostatica (pero no mas alla) no se clasifica como T3, sino como T2.

Tabla 2 Clasificacion TNM del cancer de prostata, 7.2 edicion: Patologico* (pT)

TNM: Tumor primario — Anatomopatoldgico® (pT)

pT2  Tumor confinado a la glandula prostatica

pT2a Tumor confinado a < 50% de un lébulo prostatico

pT2b  Tumor confinado a > 50% de un solo lobulo prostatico

pT2c Compromiso de ambos lobulos prostaticos

pT3  Tumor con extension extraprostatica

pT3a Tumor con extension extraprostatica o invasion microscopica del cuello vesical®
pT3b Tumor con invasion de vesiculas seminales

pT4  Tumor con invasion del recto, masculos elevadores del ano y/o pared pelviana

2 No hay clasificacion anatomopatologica T1.> Los margenes quirurgicos positivos se deben indicar mediante un descriptor R1
(enfermedad residual microscopica).

Tabla 3 Clasificacion TNM del cancer de prostata, 7.2 edicion: Ganglios linfaticos regionales* (N)

TNM: Ganglios linfaticos regionales — Clinico (N) TNM: Ganglios linfaticos regionales — Anatomopatologico (pN)
NX Ganglios linfaticos regionales no pueden ser evaluados pNX Ganglios linfaticos regionales no incluidos en la muestra
NO Sin ganglios linfaticos regionales comprometidos pNO Sin ganglios linfaticos regionales positivos
N1 Presencia de metastasis en ganglios linfaticos regionales | pN1 Presencia de metastasis en ganglios linfaticos regionales

Tabla 4 Clasificacion TNM del cancer de prostata, 7.2 edicion: Metastasis a distancia* (M)

TNM: Metastasis a distancia* (M)

MO Ausencia de metastasis a distancia

M1 Presencia de metastasis a distancia

M1a  Presencia de metastasis en ganglio(s) linfatico(s) no regionales

M1b  Presencia de metastasis en tejido 6seo

M1c Existencia de metastasis a distancia en otro(s) sitio(s) (con o sin compromiso 6seo)

*Cuando hay presencia de metastasis en mas de un sitio, se usa la categoria mas avanzada: la pMic.
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Tabla 5 Clasificacion TNM del cancer de prostata, 7.2 edicion: Estadio anatomopatologico / grupos prondsticos*

Estadio anatomico/Grupos pronosticos*

Grupo T N M PSA Gleason

| T1a-c NO MO PSA< 10 Gleason < 6
T2a NO MO PSA< 10 Gleason < 6

1A T1a-c NO MO PSA < 20 Gleason 7
T1a-c NO MO PSA>10< 20 Gleason < 6
T2a NO MO PSA>10< 20 Gleason < 6
T2a NO MO PSA < 20 Gleason 7
T2b NO MO PSA < 20 Gleason <7
T2b NO MO PSA x Gleason x

11B T2c NO MO Cualquier PSA Cualquier Gleason
T1-2 NO MO PSA > 20 Cualquier Gleason
T1-2 NO MO Cualquier PSA Gleason > 8

] T3a-b NO MO Cualquier PSA Cualquier Gleason

1\ T4 NO MO Cualquier PSA Cualquier Gleason
Cualquier T N1 MO Cualquier PSA Cualquier Gleason
Cualquier T Cualquier N M1 Cualquier PSA Cualquier Gleason

PSA: antigeno prostatico especifico.

*En caso de desconocer el nivel de PSA o Gleason, la categorizacion del grupo se determinara mediante el estadio T, junto
con el nivel de PSA o Gleason, segln su disponibilidad. Si se desconocen ambos, no se podra determinar el grupo pronostico.

e La microinvasion del cuello vesical actualmente se con-
sidera estadio pT3a, mientras que en la 6. edicion era
clasificada como estadio T4. Esto surge del analisis re-
trospectivo de un gran nimero de casos en los que se
demostré que la invasion microscopica del cuello vesical
no era un factor independiente de peor pronostico, dife-
rente a la extension extracapsular en general.

e Se han incorporado dos factores al estadio anatomico,
determinando grupos de prondstico: puntaje de Gleason
y nivel sérico de PSA (tabla 5).

e El puntaje de Gleason se considera el sistema de clasifi-
cacion anatomopatologico de eleccion, ya que toma en
cuenta la heterogeneidad morfologica inherente al can-
cer de prostata y tiene un valor pronostico demostrado
por numerosos estudios.

e Con respecto al estadio anatémico, se ha modificado el
grupo |y Il. Actualmente los estadios T1y T2a se encuen-
tran en el Grupo |, mientras que los estadios T2by T2c
pertenecen al Grupo Il.

Criterios a considerar en el informe médico
para la estadificacion local del cancer
de prostata

En comparacion con la TC, la ecografiay el tacto rectal, la RM
ha demostrado ser la técnica mas fiable para la estadificacion
locorregional del cancer de proéstata, por su mayor capaci-
dad de caracterizacion tisular y buena resolucion espacial'®.

En el informe del estudio de RM para la estadificacion loco-
rregional es importante constatar la siguiente informacion®':

1. NUmero, tamano y ubicacion de los nddulos prostaticos.
2. Compromiso de la capsula prostatica, el angulo recto-pros-
tatico, el haz neurovascular y los planos periprostaticos.

3. Compromiso de las estructuras adyacentes: vesiculas
seminales, vejiga urinaria, recto, esfinter anal externo,
mUsculos elevadores y pared pélvica.

4. Presencia y tamaifo de adenopatias regionales: se con-
sideran ganglios linfaticos regionales a los ubicados por
debajo de la bifurcacion de las arterias iliacas comunes.
La lateralidad no afecta el estadio N. El compromiso de
ganglios linfaticos a distancia se considera M1a e incluye
a los ganglios iliacos comunes, inguinales y paraadrticos.

La 7.2 edicion del TNM de cancer de prostata clasifica el
estadio anatomopatoldgico / grupos prondsticos (tabla 5)
en 5 categorias y considera distintas opciones terapéuticas
para cada uno de estos grupos.

Grupo |

En T1a-c NO MO, PSA < 10, Gleason 6 o menos, los cilindros
de biopsia son 1 0 2, ninguno con mas del 50% de compro-
miso. En este caso y aceptadas las opciones explicadas al
paciente, se puede proponer un protocolo de vigilancia ac-
tiva. En cambio, el T2a, por ser palpable, debe someterse a
alguna terapia incluida en los de bajo riesgo.

Grupo IIA

Representa el grupo de bajo riesgo en todas las clasificacio-
nes citadas®®. Deben recibir tratamiento, ya sea radiotera-
pia (RTP intersticial, 3D conformada, intensidad modulada
—IMRT) o cirugia (PR abierta, laparoscopica, robotica). En
general, a los pacientes con una expectativa de vida su-
perior a los 10 anos se les propone PRy a los de menos de
10 afos algun tipo de radioterapia, contemplando comorbi-
lidades, complicaciones del tratamiento y preferencias del
paciente.
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Grupo 1IB

Son el grupo de riesgo intermedio con enfermedad locali-
zada, pero con un PSA alto o Gleason alto (8, 9 6 10) que
aumenta el riesgo de compromiso ganglionar locorregional.
La estadificacion ganglionar por imagenes puede definir la
terapéutica. Como los planes de radioterapia (intersticial,
3D conformada, intensidad modulada-IMRT) incluyen solo la
prostata, habria que complementar con campos gangliona-
res o efectuar una cirugia con linfadenectomia ampliada.

Grupo Il

Se caracteriza por la presencia de compromiso extraprostati-
co o de vesiculas seminales. En este grupo no puede realizarse
monoterapia. Se ha demostrado una mejor sobrevida con la
RTP + deprivacion androgénica’ (DA), por lo que la radiote-
rapia sola no esta aceptada como Unico tratamiento. Las tera-
pias que pueden combinarse son la DA, RDT y cirugia.

El tratamiento habitual para los localmente avanzados era
DA-RTP-DA, pero en la Ultima década se ha demostrado un
alto indice de sobreestadificacion: el 27% de los cT3 resulta
pT2 luego de la PR, con una evolucion similar a los cT2%.
Ademas, se ha reportado que de 1746 pacientes tratados
con PR en los que se hallé enfermedad extraprostatica, el
50% estaba libre de recaida a 15 afnos'. Como consecuencia,
se esta indicando PR en los casos con sospecha de extension
extracapsular (pT3a) y, segln los resultados del estudio pa-
tologico, se complementa con RTP o DA en los casos pT3y se
mantiene en control a aquellos pT2.

Grupo IV

En este grupo la DA es el tratamiento de eleccién y solo en
el T4 NO MO puede asociarse a radioterapia prostatica.

Conclusion

La incorporacion de la clasificacion TNM del cancer de pros-
tata en la practica diaria del especialista en Diagnostico por
Imagenes aporta informacion relevante para la correcta es-
tadificacion de los pacientes, permitiendo, a su vez, la cola-
boracion en la toma de decisiones terapéuticas del equipo
multidisciplinario.
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