Urologia Oncolégica
Arch. Esp. Urol. 2010; 63 (4): 282-286

HALLAZGOS BIOQUIMICO-HISTO-MORFOMETRICOS DE LA PROSTATA
RESIDUAL (ill): PSA “INDETECTABLE” MANTENIDO TRAS ADENOMECTOMIA

RETROPUBICA POR HBP

Juan José Ballesteros Sampol, Javier Gimeno Beltrén y Lluis Fumadd Ciutat.

Servicios de Urologia y UQTR 'y Patologia de los Hospitales del .M.A.S. Instituto Municipal de Asistencia Sanitaria.
Hospital Nuestra Sefiora de la Esperanza y Hospital Nuestra Sefora del Mar. Barcelona. Espaiia.

Resumen.- OBJETIVO: la presentacién de 4 casos
que, intervenidos de adenomectomia refropibica por
HBP. han presentado, en los controles postoperatorios de
PSA, cifras “indetectables” del antigeno (PSA<O. 15ng,/

ml), de forma mantenida a largo plazo.

METODO: Proceden de una serie de 70 casos con-
secutivos infervenidos por via abierta de HBP que han
venido siendo seguidos y contfrolados, a nivel hospitala-
rio, en sus aspectos bioquimico, histolégico y morfomé-
frico durante los 5 afios siguientes a la infervencion.

CORRESPONDENCIA

Juan José Ballesteros Sampol
Bori y Fontestd, 43 - 8° 2¢
08017 Barcelona (Esparial

ballesteros_juanjo@hotmail.com

Aceptado para publicar: 8 de junio 2009.

RESULTADOS: Cuatro pacientes han demostrado cifras
de PSA < 0.15 en todos los controles que se han esta-
blecido a partir de la cirugia hasta el momento presente
en el que, en conjunio, supone una media de segui-
miento de 45,25 meses.Ha existido una concordancia
de esta determinacién con los datos morfométricos e
histolégicos, cuando se han conseguido.

CONCLUSION!: La “indetectabilidad” del PSA después
de adenomectomia prostatica abierta podria suponer
un fiable marcador de seguimiento para descartar la
neohiperplasia equivalente a la expresion de  “cura ra-

dical” de la HBP.
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Summary.- OBJECTIVES: To present 4 cases with
“undetectable” PSA levels (PSA <0.15ng,/ml) on long-

ferm postoperative follow-up after refropubic adenomec-
fomy for BPH

METHODS: They come from a series of 70 consecutive
cases of refropubic prostatic adenomectomies, monito-
red and controlled at the hospital in their biochemical,
histological and morphometric analysis for 5 years follo-
wing the intervention.

RESULTS: Four patients have demonstrated PSA levels
<0.15 in all controls after surgery. Mean follow-up of
the global series: 45.25 months. There is correlation
between this defermination and histological and mor-
phometric data, when they were achieved.
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CONCILUSIONS: “Undefectable” PSA after open pros-
fatic adenomectomy could be an equivalent fo the ex-
pression of “radical cure” of BPH, and a reliable marker
for monitoring neo-hyperplasia.

Keywords: PSA. Refropubic adenomectomy.
BPH.

INTRODUCCION

La aplicacién clinica del PSA, desde la déca-
da de los 80, ha venido a significar el mejor instru-
mento que poseemos para el diagnéstico precoz del
cancer de préstata aln con los inconvenientes que en
no pocos casos provoca su insuficiente especificidad.
Pero no sélo lo estamos aplicando en esta patologia
prostética sino también en HBP (gran productora de
PSA) como lo han expresado conocidos estudios que
establecen los parédmetros para orientar la progre-
sién de la misma (RAO y/o cirugia) sobre la base del
volumen prostético y el mencionado antigeno (1).

Desde hace unos afios hemos establecido
nuestro interés en la llamada “préstata residual” re-
sultante de la enucleacién operatoria por HBP. Es un
tema poco abordado en la literatura pero el hecho
de la espectativa de vida de los varones en este Pais
hace plausible que un operado por HBP pueda ser
reintervenido por neohiperplasia o diagnosticado de
céncer de préstata, con el paso del tiempo, hace que
sea inferesante poder aventurar con antelacién esas

posibilidades.

Con esta finalidad se han publicado ya dos
trabajos(2,3) y ha sido en el curso de los controles de
estos 70 casos iniciales que nos hemos encontrado
con los cuatro que son objeto del presente articulo
que aunque pretende sélo la comunicacion de una
circunstancia “singular”, lo cierto es que no hemos
encontrado citas bibliogréaficas especificas en la con-
sulta a “PubMed”aln en las referidas a los cambios
del PSA después de la adenomectomia abierta, RTU
y HolEP (4-12).

MATERIAL Y METODO

Como deciamos, hace algunos afios inicia-
mos el estudio de la prostata residual de nuestros
operados por via abierta siguiendo el protocolo de
obtener datos histolégicos de la prostata residual
en el mismo acto operatorio y, a medio plazo, en-
tre 12 y 36 meses (por via endoscédpica con asa de
resector). Obtuvimos datos morfométricos de la mis-
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ma mediante eco prostética transrectal al 32 dia del
postoperatorio y aleatoriamente después en el curso
de los 5 afios de seguimiento y bioquimicos con PSA
anuales durante el citado periodo. Como ya hemos
indicado se han publicado los primeros resultados en
las referencias ya citadas.

Ha sido, pues, en el curso de este seguimien-
to que nos hemos encontrado con 4 pacientes que
tras un PSA inicial (al afo de la cirugia) “indetecta-
ble” los controles anuales posteriores (uno a los 5
afos, ofro a los 4 y dos, a 3 afios) han mantenido sin
variacién alguna el <0.15 ng/ml. en todos ellos.
Este hecho nos ha llevado a entresacar dichos casos
para analizarlos desde los otros puntos de vista del
trabajo con la intencién de establecer, si los habia,
aspectos comunes o similares:

Caso 1

Varén de 71 afios que, sin antecdentes de
hepatopatia, desde 1998 refiere sindrome de LUTS
de tipo obstructivo. En 2002 consta un PSA de 7,6
ng/ml por el que se practicé biopsia de préstata con
el resultado de “HBP y prostatitis crénica”. En el tacto
rectal se anoté “glédndula mediana/grande sin nédu-
los”. La ecografia transrectal demostré una glandula

de 94 cc.

Dado el cuadro obstructivo se decidié cirugia
abierta a la que llegd con un PSA de 6,35 ng/ml.

Se practicé ATH+VCP(Adenomectomia trans-
cervical hemostdtica + Vesicocapsuloplastia) de una
pieza operatoria que pesdé 80 grs. La antomia pato-
légica de la pieza confirmé el diagnéstico preopera-
torio y la biopsia del tejido residual revelé “ausencia
de tejido glandular con fragmentos de pared de vesi-
culas seminales” (Figura 1).

La ecografia transrectal al 32 dia del posto-
peratorio demostré un tejido residual equivalente a

0,4 cc.

Fue seguido anualmente con PSA (<0,15
ng/ml) y a los 17 meses se obtuvo muestra histologi-
ca con el resector que demostrd “ausencia de tejido
glandular”. Coincidiendo con esta biopsia se indicé
una ecografia trasrectal que informé de “tejido resi-
dual post cirugia equivalente a 9 grs. de tejido”. El
dltimo PSA a los 60 meses contina “indetectable”

(<0,15 ng/ml).
Caso 2

Varén de 66 afios sin antecedentes de dis-
funcién hepética y con historia de LUTS de 3 afios de
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FIGURA 1. Biopsia, en el curso de la adenomectomia,

de la “prostata residual” del Caso 1. la ausencia de

fejido prostdtico hizo que se tomara parte de la pared
de la vesicula seminal (20x0,5) .

evolucién, sometido a cistoscopia por hematurias con
resultado negativo a neoformacién vesical pero que
confirma lébulos prostéticos obstructivos y sangran-
tes. Con un PSA preoperatorio de 8,72 ng/ml y una
eco abdominal informando de gléndula prostatica
de 86¢cc (32) se practicd ATH+VCP enucleando una
prostata de 130 grs(j!) con hiperplasia nodular y una
biopsia residual con “escasas gldndulas”. En la eco-
grafia transrectal del 3¢ dia postoperatorio tuvimos
“problemas técnicos” que nos impidieron disponer
de la imagen... Los controles de PSA postoperatorio
fueron siempre indetectables hasta los 53 meses en
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FIGURA 2. Ecografia fransrectal al 3° dia postope-
ratorio de la préstata del caso 2 (130 grs). Préctica
ausencia de fejido cuantificable (0,4cc). Toda la celda
aparece ocupada por el globo de la sonda.

que si pudimos realizar una ecografia transrectal con
un tejido residual equivalente a unos 9 grs. (Figura
2). En este caso no dispusimos de la aquiescencia
del paciente para realizar la biopsia lejana del tejido
residual.

Caso 3

Varén de 76 afios biopsiado en ofro centro
por PSA elevado (32) con resultado de “ausencia de
neoplasia”. Demostrada la repercusién obstructiva
de su HBP con una eco abdominal que evidencia

TABLA |.
Pieza A.P. Histologia residual | EcoTR 3°dia | Bx medio plazo | EcoTR lejana PSA
Caso 1: 80 grs.
Hiperplasia Ausencia glandular | Residual:0,4cc Ausencia Restos: 9 grs <0,15
Nodular glandular a los 4 afios (60 me.)
Caso 2: 130 grs.
Hiperplasia Escasas glandulas No consta No consta Restos: 9 grs <0,15
Nodular alos 53 meses | 48 meses
Caso 3: 75 grs.
Hiperplasia Atrofia+3 glédndulas | No consta No consta Falta <0,15
Nodular (36 me.)
Caso 4: 150 grs. No se identi-
Hiperplasia Escasas glandulas No consta | Fibrosis+mUsculo | fican restos a <0,15
Nodular liso 20 meses (37 me.)
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una gléndula prostética con l6bulo medio de 79 ccy
un PSA de Tng/ml se procedi6 a la ATH+VCP extir-
pando una pieza adenomatosa de 75grs. y con una
biopsia residual de “atrofia con 3 pequefas glandu-
las”.

Las determinaciones del PSA se mantuvieron
siempre a <0,15 ng/ml hasta los 36 meses posterio-
res, con funcién hepdtica “normal”.

Caso 4

Varén de 72 afios. Prostatismo de varios afios
de evolucién con PSA muy discretamente aumenta-
dos que no fueron valorados ante la prostatomegalia
presente (129cc por eco transrectal) por lo que se in-
dicé ATH +VCP que obtuvo una “pieza” de 151 grs.
de “hiperplasia” mientras la biopsia residual sélo de-
mostrd “tejido fibroadiposo con prostatitis crénica”.
A los 19 meses dispusimos de histologia del tejido
residual por RTU con el resultado de “epitelio uretral,
musculo liso, fibrosis y ausencia glandular” (Figura 3).
La ecografia transrectal a los 18 meses no identifico
“restos prostdaticos cuantificables”. Los PSA siguen in-
detectables a los 37 meses de la cirugia con enzimas
hepéticos “normales”.

RESULTADOS

El PSA producido por el componente epitelial
prostdtico es vertido, por un lado a la luz glandu-
lar y, por ofro, pasa al torrente circulatorio donde

FIGURA 3. Biopsia con asa de resector a los 19
meses de la intervencion de la glandula de 150 grs.
Ausencia de tejido glandular, cambios de tejido de

granulacion vascular con algin infilirado linfoide, infla-
macién crénica y nidos de Von Brunn (4x0,5).
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es determinado para obtener la cifra que solicitamos
habitualmente al laboratorio.

Tenemos la maxima experiencia desde los
80" en controlar el seguimiento del cancer de présta-
ta tratado con prostatectomia radical determinando
el PSA periddico. La seguridad de haber sido efecti-
vos con el tratamiento nos la da la tranquilidad de
obtener cifras “indetectables” del antigeno (<0.15)
en todos los controles. La recidiva bioquimica de di-
versa importancia y entidad siempre vendré relacio-
nada con la pérdida de esa indetectabilidad.

2Qué ocurre con la cirugia de la HBP2 Se-
gin datos deducidos de nuestro propio estudio, la
cirugia retropibica de la HBP extirpa, por término
medio, algo mas del 80% de toda la glandula pros-
tatica quedando menos de un 20% residual consti-
tuido por tejido periférico y la cépsula. A su vez, en
nuestra serie, el PSA tras la adenomectomia sufre un
descenso medio del 83% de su valor preoperatorio.
Existiendo pues una buena correlacién entre ambas
cifras, volumétrica y bioquimica, en toda la serie pa-
rece légico esperarla también en estos cuatro casos
“singulares”.

El desarrollo de la HBP sabemos que parte
de la zona transicional y periuretral y se expande
hacia el exterior, sobre la zona periférica, y sobre la
uretra. Parece lbgico pensar que a mayor volumen
transicional menor volumen periférico. Nuestros ca-
sos tienen de comdn haber sido “préstatas grandes”,
con escasa o nula presencia glandular en el tejido
residual en la intervencién y a medio plazo y que, en
los casos de que disponemos de imégenes, se corres-
ponde con una minima representacién ecogréfica de
la glandula.

Por todo ello nos parece verosimil la teoria
de que en casos de gran desarrollo de la zona transi-
cional con HBP podria llegarse a producir un rechazo
tal de la zona periférica que por compresién e isque-
mia ocasionara su atrofia y “virtual” desaparicién. La
ausencia de PSA “detectable” deberia ser interpre-
tado como prueba de “radicalidad” traduciendo la
ausencia de epitelio glandular generador.

la no obtencién de datos bibliograficos
en los que poder basar la real frecuencia de PSA
“indetectables” después de adenomectomia retro-
plbica nos ha llevado a revisar los nuestros en el
periodo 1994/2001 que estuvieran informatizados
(184 sobre méas de 1000 intervenidos). Sobre este
total de 184 intervenciones hemos encontrado 2
casos de PSA<O,15ng/ml (1,04%). En sus historias
clinicas consta seguimiento de 3 afios y 19 meses,
respectivamente, cerrdndose en 1998 y no constan
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antecedentes de cirrosis hepdtica que, como es sa-
bido, puede dar lugar a desequilibrios hormonales
que favorezacn una feminizacién y pudieran explicar
una descenso tan notable del PSA. Hemos pretendido
conseguir un control actual de los mismos pero, ain
contactando con ambos, sus edades actuales de 87
y 92 afios y su dificultad de desplazamiento nos han
hecho desistir de conseguirlo.

En el conjunto de las dos series tendriamos
un indice de PSA indetectable después de esta ciru-

gia del (2,3%).

CONCLUSIONES

La determinacién periédica del PSA en el se-
guimiento de pacientes intervenidos por HBP puede
ser un excelente instrumento frente a la aparicién de
neopatologias en el tejido residual, tanto neohiper-
plasias como carcinoma.

Nuestro criterio actual se reafirma en que no
puede mantenerse el “cutof” de la préstata residual
postquirirgica en las cifras admitidas de 4 ng/ml
para una préstata “no intervenida” y, por fanto, se
hace preciso un mejor seguimiento de todos aque-
llos casos que presenten cifras crecientes de PSA 'y
establecer un nivel de indicacién de la biopsia més
rigurosos que se podria establecer, en principio, en
2 ng/ml. aunque teniendo presente la edad en que
tal circunstancia se produjera y la relacién de “den-
sidad” del marcador.Tales criterios deberén ser re-
frendados por el oportuno estudio y seguimiento de
nuevos pacientes que sean intervenidos por cirugia

abierta de HBP.
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