SeRam

Sociedad Espanola de Radiologia Médica

Diagnostico y estadiaje de cancer de prostata en la era de la RM:
guia para el residente.

Tipo:  Presentacion Electronica Educativa
Autores: Orsolya Mezosi -, Joan-Pere Vives Abelld, Luz Elena Guerrero Acosta

Objetivos Docentes

Describir las principales indicaciones clinicas de la RM en el cancer de prostata. Mostrar la anatomia
normal de la prostata en la RM.

Conocer los diferentes protocolos y secuencias que se utilizan actualmente para su estudio.

Describir los hallazgos por imagen mas frecuentes en torno al diagndstico de cancer de prostata, asi
como hallazgos relacionados con la patologia.

Conocer la clasificacion PI-RADS y lo que debemos incluir en los informes radiologicos de los pacientes
con cancer de prostata.

Revision del tema

Introduccion

El manejo del cancer de prostata ocasiona un importante problema socio-sanitario debido a que su
prevalencia aumenta con la edad llegando a representar el cancer mas frecuente en los paises
industrializados. En Espafia es la tercera causa de muerte por cancer en hombres, por detras de los
tumores de pulmoén y colorectales. Su historia natural es desconocida, su evolucion y prondstico son
impredecibles con exactitud.

Lamentablemente en la actualidad no se disponen de herramientas precisas para su deteccion. Su
diagndstico se basa en la sospecha clinica, tacto rectal y en las cifras elevadas del antigeno prostatico
especifico (PSA) junto con la valoracion de porcentaje de PSA libre y la velocidad de incremento del
PSA. Se consideran sospechosos valores superiores de PSA a 4 ng/ml. Sin embargo, estudios han
indicado que algunos hombres con concentraciones del PSA menores de 4,0 ng/ml pueden presentar
cancer de prostata. El PSA tiene muy bajo valor predictivo positivo de cancer y varios factores pueden
causar que fluctie su concentracion. Por ejemplo, aumenta frecuentemente por prostatitis o una infeccion
de las vias urinarias asi como por biopsias o cirugias de la préstata. Por otro lado, algunos farmacos,
como la finasterida y la dutasterida, los cuales se utilizan para tratar la hiperplasia benigna de la prostata,
reducen la concentracion del PSA. Por lo tanto, el amplio uso del PSA condiciona la realizacion de un
gran numero de biopsias innecesarias que tienen un resultado negativo en el 60—70% de los casos.
Ademas, no es poco frecuente la obtencion de multiples biopsias negativas antes de llegar al diagnostico
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definitivo.

Gracias a la evolucidon tecnologica, actualmente la RM es el método de imagen de eleccion del estudio y
estadiaje local y regional del cancer de prostata. Es capaz de proporcionar una imagen morfoldgica de
alta resolucion, que puede servir de mapa y guia para dirigir la biopsia mediante ecografia transrectal
mejorando de forma significativa la deteccion y localizacion del cancer. Asi mismo proporciona
informacion molecular con imagen en difusion (RMD) y de la vascularizacion con secuencias dindmicas
tras administrar contraste endovenoso (RMC), herramientas que contribuyen estimar la agresividad y
grado de diferenciacion tumoral.

Las indicaciones basicas de RM prostatica son las siguientes:

* Sospecha clinica alta con biopsia negativa.

* Biopsia positiva para definir candidatos a cirugia.

* Estadificacion local, regional o a distancia en pacientes seleccionados, candidatos a cirugia
curativa.

* Enfermedad conocida con manejo expectante.

Anatomia normal

La prostata tiene forma de piramide invertida y se divide en tres porciones. El dpice es la porcion mas
baja y se sitia a nivel del diafragma urogenital. Cranealmente se contintia con la porcién media y éste
con la base de la glandula que se localiza por debajo de la vejiga urinaria. ( Fig. 1 ) Las vesiculas
seminales se situan por detrds de la vejiga urinaria, delante del recto e inmediatamente por encima de la
base de la prostata, con la que estan unidas por su extremo inferior. Presentan aspecto de sacos
irregulares y su sefial normal en T2 es hiperintensa. ( Fig. 2 )

La prostata se puede dividir en cuatro zonas histologicas, segin McNeal. ( Fig. 3 ) El estroma
fibromuscular anterior, no contiene tejido glandular; la zona de transicion (ZT), que rodea la uretra
proximal, contiene 5% del tejido glandular (es la zona que incrementa en caso de hiperplasia benigna); la
zona central (ZC), que rodea los conductos eyaculatorios, contiene aproximadamente 20% de tejido
glandular; y la zona periférica exterior (ZP), contiene 70%- 80% de tejido glandular.

La zona central y la zona transicional forman la glandula central.

En imagenes potenciadas en T2 (IPT2) se puede observar una fina lamina oscura que rodea parcialmente
la prostata y es a menudo referida como “la capsula de la prostata” y sirve como un punto importante de
referencia para la evaluacion de la extension extraglandular del cancer. En realidad, la prostata carece de
una verdadera capsula, solamente esta envuelta externamente por una banda fibromuscular concéntrica
que es inseparable del estroma prostatico y es incompleta en la regioén glandular anterior y apical. ( Fig. 1

)

En IPT2 se observa una delgada lamina hipointensa localizada en la interfaz de la ZT con la ZP que se
corresponde a la pseudocapsula prostatica. Se forma por la compresion del tejido prostatico y es a veces
referido como la "capsula quirtargica". ( Fig. 1)

Los nervios que inervan los cuerpos cavernosos estan intimamente asociados con las ramas arteriales de
la arteria vesicular inferior y a las venas acompafiantes. Muestran un trayecto posterolateral a la prostata
de forma bilateral, y juntos constituyen el paquete neurovascular. En el vértice y la base, pequefias ramas
nerviosas rodean la periferia de la prostata y penetran a través de la capsula, siendo una ruta potencial
para la extension extraprostatica del cancer. ( Fig. 1)
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Aproximadamente el 70 % - 75% de los canceres de prostata se originan en la ZP y 20% - 30% en la ZT.
Los céanceres originarios de la CZ son poco comunes, y los cadnceres que se producen en el CZ son
generalmente secundarios a la invasion de los tumores originados en la ZP.

Técnica de examen en RM

La valoracion conjunta de las imagenes obtenidas mediante secuencias de imagenes potenciadas en T2
(IPT2), secuencias de difusion (DWI) y secuencias dindmicas tras administrar contraste endovenoso
(RMC) se llama RM multiparamétrica. Para su correcto estudio se recomienda usar las recomendaciones
de PI-RADSv2. La resonancia magnética multiparamétrica de prostata presenta una elevada sensibilidad
para el diagndstico de cancer de prostata siendo una técnica Util y fiable. Se aprecia una buena
correlacion entre la probabilidad de malignidad por RM de acuerdo al sistema PI-RADS y los resultados
obtenidos en la biopsia.

En 2012 La Sociedad Europea de Radiologia Urogenital, con el objetivo de estandarizar la interpretacion
de las imagenes y simplificar la comunicacion entre radidlogos y otros profesionales cred el PI-RADS,
un sistema universal para informar la RM multiparamétrica. Para garantizar la aceptacion y aplicacion a
nivel mundial el colegio Americano de Radiologia (ACR) simplifico el original PI-RADS creando la
version PI-RADS 2, que ha sido publicada en 2015 en el Journal of European Urology. ( Fig. 4)

ACR define los requerimientos minimos para la realizacion de RM multiparamétrica.

Secuencias utilizadas

1. Secuencias potenciadas en T1

En T1 la glandula prostatica aparece homogénea. Las IPT1 pueden ser de utilidad para la deteccion de
hemorragias secundarias a la biopsia de prostata (zonas hiperintensas) y para la deteccién de ganglios y
lesiones Oseas.

2. Secuencias potenciadas en T2

En IPT2 los tumores aparecen como focos indefinidos de baja intensidad. En la zona periférica glandular
son visibles con cierta facilidad debido al alto contraste que existe entre el tejido normal y patologico (el
tejido normal de la ZP es hiperintenso en condiciones normales). La identificacion de las areas afectadas
en la ZT es mas dificil debido que el tejido normal de la ZT es moderadamente hipointenso y
heterogéneo.

Los requerimientos minimos para la realizacion de IPT2 especifican en la tabla. ( Fig. 5)

La clasificacion PIRADS de las lesiones valorables en T2 se especifica en la tabla. ( Fig. 6)

Estudios muestran que la puntuacion de Gleason, que describe la agresividad del tumor de prostata y su
probabilidad de extenderse, esté relacionada con el grado de hipointensidad observable en IPT2. Esto es
debido a que un tumor de bajo grado contiene mas porcentaje de tejido glandular normal y que a su vez
contiene fluido prostatico dando una sefial alta en IPT2. Los tumores agresivos destruyen el tejido
prostatico normal siendo una acumulacion densa de células anormales con un contenido de fluidos
mucho menor que el tejido normal, por el cual presentan una elevada hipointensidad en IPT2.

Un meta-analisis de 2013 publicado en la revista “Health Technology Assessment” demostro que en las
IPT2 se detectan el 86% de los tumores de prostata (Sensibilidad:86%) pero con una especificidad de
solo 55% resultado que indica la necesidad de técnicas complementarias (estudios funcionales).

3. Secuencias de difusion (DWI)

El tejido normal presenta baja/moderada celularidad con presencia de conductos llenos de liquido por lo
tanto no hay impedimento en la difusion de las moléculas de agua (ausencia de restriccion). Los tejidos o
estructuras con elevada densidad celular (tumores hipercelulares) ocasionan un impedimento en el
movimiento de las moléculas de agua ( restriccion de la difusion).
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Para cuantificar la difusion se utiliza el coeficiente de difusion aparente (Apparent Diffusion
Coefficient-ADC). Este resulta de la pendiente de la linea que une el logaritmo de la intensidad de sefial
para los dos valores b escogidos, tipicamente 0 y otro entre O y 1000 mm?2.

Los requerimientos minimos para la realizacion de DWI se especifican en la tabla. ( Fig. 7)

La clasificacion PIRADS de las lesiones valorables con la DWI se especifica en la tabla. ( Fig. 8)

El cancer de prostata puede aparecer como foco de alta intensidad y baja sefial en el mapa de ADC.
Signos radioldgicos no del todo especificos ya que las hiperplasias también pueden mostrar una baja
difusion, asi como las zonas afectadas por hemorragia postbiopsia también influencian los valores de la
difusién. El DWI para la deteccion de cancer de prostata muestra una sensibilidad de 77% y una
especificidad de 84%. También estd descrita la correlacion existente entre el valor de ADC y la
agresividad tumoral (grado de Gleason) siendo el valor de ADC mas bajo en el caso de tumores mas
agresivos.

4. Secuencias dinamicas tras administrar contraste endovenoso (RMC)

La RMC sirve para la valoracion de la vascularizacion de los tejidos (relacion con la angiogénesis
tumoral). Las zonas afectadas del tumor muestran un realce precoz con lavado rapido del agente de
contraste. Existen modelos farmacocinéticos que permiten cuantificar los resultados (Tofts model). La
RMC tiene una sensibilidad de 79% y una especificidad de 52% para la deteccion de lesiones tumorales.
Por lo tanto, existen muchos falsos positivos especialmente en areas de ZT principalmente secundarias a
hiperplasia prostatica benigna. Por esa razon no se recomienda la valoracion de la ZT con RMC.

Los requerimientos minimos para la realizacion de RMC se especifican en la tabla. ( Fig. 9)

Consideraciones clinicas antes de la realizacion de la RM prostatica:

En el caso de elevada sospecha clinica y una biopsia negativa no se debe retrasar la realizacion de RM
con intencion diagnostica. Aunque las areas biopsiadas esten afectadas por hemorragia queda
demostrado por anatomia patologica que no estan afectadas por el tumor, por lo tanto el estudio de
imagen debe focalizarse en las zonas restantes de la glandula.

En el caso de RM para el estadiaje se recomienda esperar 6 semanas tras la biopsia.

Respecto a la preparacion del paciente el uso de antiespasmodicos y métodos de evacuacion de las heces
es controvertido, pero puede ser de utilidad para evitar artefactos de imagen.

Para la valoracion correcta de las imagenes es importante conocer la historia clinica del paciente incluido
valores de PSA, tiempo de realizacion y resultado de las biopsias previas, medicacion habitual,
antecedentes quirurgicos previos, radioterapia previa etc.

Valoracion de las imagenes

El PI-RADSV2 simplifica la valoracién de las imagenes basicamente en la siguiente forma:
DWI: sirve para la valoracion de la ZP.

IPT?2: sirve para la valoracion de la ZT.

RMC: ayuda en caso de duda para la valoracion de ZP.

Es decir, para el diagnostico de las imagenes sospechosas en la ZP de entrada tenemos que valorar las
imagenes de difusion junto con el mapa de ADC. Si obtenemos una de clasificacion de PIRADS 3 se
valoraran las imagenes obtenidas mediante RMC y si no se objetiva una captacion sospechosa de
contraste (es decir la RMC negativa) se graduara la lesion como PI-RADS 3, mientras si la RMC fuese
positiva dicha lesion se graduaria como PI-RADS 4. ( Fig. 10 ; Fig. 11 ; Fig. 12 ; Fig. 13 ; Fig 14)

Para la valoracion de las areas de ZT de entrada hay que fijarse en las IPT2. Si obtenemos una
clasificacion de PIRADS 3 se valoraran las imégenes obtenidas mediante DWI y si objetivamos una
clasificacion de DWI 1, 2, 3 o 4 la graduacion final serd de PI-RADS 3, mientras si objetivamos una
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imagen en DWI correspondiente a la clasificacion 5 la graduacion PI-RADS referente a la orientacion
diagnéstica corresponderd a PIRADS 4. ( Fig. 15, Fig. 16, Fig. 17, Fig. 18 , Fig. 19)

Guia para el informe radiologico de RM prostatica

* Dimensiones de la prostata: Medidas de la glandula, volumen ( TxAPxLx0.5 ) ml.

* Valoracion de la protrusion prostatica intravesical.

» Asimetria del contorno prostatico.

* Valoracion de la sefial y morfologia de las vesiculas seminales y paquete neurovascular.

* Valoracion de las lesiones, una por una, incluyendo la localizacion, tamafio, relacion capsular
(pérdida de plano graso periprostatico), aspecto en IPT2, DWI y RMC.

 Presencia o ausencia de adenopatias de significacion patologica. Las adenopatias <10mm no son
especificas para el diagnostico de metdstasis, pero es importante su documentacion exacta,
localizacion y tamafio en mm, para el seguimiento oncoldgico y la evaluaciéon de la respuesta al
tratamiento.

 Presencia o ausencia de lesiones 6seas de la pelvis o columna.

* Impresion diagnostica: Clasificacion PIRADS [ 1-5]/5, indicando la presencia de riesgo Muy
baja , baja, intermedia / alta / muy alta de sospecha de neoplasia clinicamente significativa.

Imagenes en esta seccion:

La capsua
e 13 prosiats

Pseudocapsua /

Paquete
neurovascular

Apice prostatico Porciéon media Base prostatico

Fig. 1: Corte axial de secuencia ponderada en T2. Obsérvese la sefial hiperintensa normal de la zona
periférica (ZP) y la sefial heterogénea e hipointensa normal de la Zona transicional (ZT).
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Vesicules
seminales

\

~—___ _Antena

endorectal

Fig. 2: RM corte axial en T2. Las vesiculas seminales muestran una sefial hiperintensa normal en aspectc
en racimos, con finos septos hipointensos.
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b. C.

Fig. 3: Esquema que muestra la division de las zonas histologicas, segin McNeal, en los planos axial (a).
sagital (b), y coronal (C). AFS = Estroma fibromuscular anterior, CZ = Zona central, ED = conducto
eyaculatorio, NVB = paquete neurovascular, PUT = tejido periuretral, PZ = zona periférica, SV =
vesiculas seminales, TZ = zona transicional, U = uretra, V = verumontanum.

Muy bajo (es muy poco probable un céncer cllmcamente
significativo)

Bajo (es poco probable un cancer clinicamente significativo)
Riesgo intermedio

Alta (es probable un cancer clinicamente significativo)

Muy alta (es muy probable un cancer clinicamente significativo)

Fig. 4: Graduacion de PIRADS referente a la orientacion diagndstica. PIRADS [ 1-5]/5
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Secuencia TSE/FSE/RARE (Evitar el exceso de
ETL) Bobina endorectal opcional

Grosor de corte <3mm, separacion entre corte de Omm

In-Plane resolution Resolucién de < 0.7mm (fase)

plano < 0.4 (frecuencia)

Campo de vision (FOV) 12-20cm (abarcando las vesiculas

seminales y la prostata)

Fig. 5: Requerimientos técnicos minimos para la realizacion de IPT2.

Intensidad de senal intermedia y homogéna (normal)
Nédulo hipointenso, circunscrito o heterogéneo encapsulado
Intensidad de sefal heterogénea con margenes oscurecidos.

Incluye las imagenes no calificables como 2,4 0 5.
Area moderadamente hipointensa, homogénea, lenticular o no
circunscita de diametro <1.5cm
Area moderadamente hipointensa, homogénea, lenticular o no
circunscita de diametro >1.5cm, o bien, extension
extraprostatica

Fig. 6: Clasificacion PIRADS de las lesiones valorados en [PT2.

Secuencia Fs-EPI, TR 23000msec, TE =90msec
Al menos 2 valores de b (b50-100 y
b800-1000), “valor b alto” 21400

Grosor de corte <4mm, con separacion entre cortes de
Omm

“In-Plane resolution” < 2.5mm (fase y frecuencia)

Campo de vision (FOV) 16-22cm (abarcando las vesiculas

seminales y la prostata)

Fig. 7: Requerimientos técnicos minimos para la realizacion de DWI.
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Sin anomalia en ADC y en imagenes de DWI de alto valor b
(normal)

Indistintamente hipointensa en ADC (No focalidad!)
Hipointensidad focal leve/moderada en las imagenes de ADC y
isointensa / ligeramente hiperintensa en las imagenes de DWI de
alto valor b.

Hipointensidad focal marcada en las imagenes de ADC y fuerte
hiperintensidad en las imagenes de DWI con alto valor b. de
tamano < 1.5cm de diametro mayor.
Hipointensidad focal marcada en las imagenes de ADC y
fuertemente hiperintensa en las imagenes de DWI de alto valor b
de tamaiio > 1.5cm de diametro mayor.

“IRAUVUD

Fig. 8: Clasificacion de PIRADS de las lesiones sospechosas en ZP y ZT en relacion con la difusion.

Secuencia T1 eco de gradiente (3D), TR £100msec,
TE <5msec

Resolucion temporal < 10sec (mejor <
7sec) durante 22 minutos

0.1 mmol’kg Gd @ 2-3cc/sec

Grosor de corte <3mm, con separacién entre cortes de
Omm

“In-Plane resolution” < 2mm (fase y frecuencia)

Campo de vision (FOV) Abarcando las vesiculas seminales y la
préstata

Fig. 9: Requerimientos técnicos minimos para la realizacion de RMC.
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PIRADS T2 DWI DCE
Cualquier (1 a 5)
Cualquier (1 a 5)
Cualquier (1 a 5)
Cualquier (1 a5) +
Cualquier (1 a 5)
Cualquier (1 a 5)

N E B ON -
30 S WON =

Fig. 10: Graduacion final de PIRADS referente a la orientacion diagnostica en la ZP.

Fig. 11: A. RM corte axial de secuencia de difusion. Paciente de 73 afios en que se observa en la ZP
derecha un area de hiperintensidad focal moderada. B. Corte axial de mapa de ADC. Se observa
moderada hipointensidad focal. C. No se objetiva una captacion sospechosa de contraste. Orientacion
diagnostica: PIRADS 3.
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Fig. 12: A. RM corte axial en secuencia de difusion. Paciente de 65 afios en que se observa, en la ZP
izquierda, un area de hiperintensidad focal marcada. B. Corte axial de mapa de ADC. Se objetiva fuerte
hipointensidad focal. Lesion < 1.5 cm de diametro. Orientacion diagnodstica: PIRADS 4.
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Fig. 13: A, RM corte axial de mapa de ADC. Paciente de 72 afios donde se observa en la ZP izquierda
marcada hipointensidad focal de 22 mm de didmetro mayor. B. Corte axial de secuencia de difusion. Se
objetiva un area de hiperintensidad focal marcada. Orientacion diagnostica: PIRADS 5. El estudio de

anatomia patologica confirma una lesion correspondiente a adenocarcinoma acinar de prostata.
GLEASON 7.
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Fig. 14: A. Corte axial de mapa de ADC. En la ZP izquierda se observa marcada hipointensidad focal de
26 mm de didametro mayor. B. Corte axial de secuencia de difusion. Se objetiva un area de
hiperintensidad focal marcada. Orientacion diagndstica: PIRADS 5.

PIRADS T2 DWI DCE
1 1 1 Cualquier (1 a 5)
2 2 2 Cualquier (1 a 5)
3 3 1020304 Cualquier (1 a 5)
4 5 Cualquier (1 a 5)
4 4 4 Cualquier (1 a 5)
5 5 5 Cualquier (1 a 5)

Fig. 15: Graduacion final de PIRADS referente a la orientacion diagnostica en la ZT.
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Fig. 16: RM corte axial de secuencia ponderada en T2. Paciente de 70 afios con multiples lesiones
nodulares heterogéneas encapsuladas en la zona transicional en relacién con hiperplasia benigna de
prostatica. Orientacion diagndstica: PIRADS 2.
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Fig. 17: A. RM corte axial de secuencia ponderada en T1 en paciente de 60 afios en que se objetivan
zonas hiperintensas focales que podrian corresponder a restos hemorragicos, secundarios a biopsia
reciente. B. RM corte axial de secuencia ponderada en T2 , en la base derecha de la prostata se objetiva

una lesion focal en la zona transicional. Dicha lesion se observa hipointensa y encapsulada. Orientacion
diagnostica: PIRADS 2.
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Fig. 18: RM corte axial secuencia ponderada en T2. Paciente de 70 afios en que se objetiva un area
moderadamente hipointensa, homogénea y de morfologia lenticular no circunscrita en la zona
transicional de 11 mm de didmetro mayor. Orientacion diagnostica: PIRADS 4.
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Fig. 19: RM corte axial secuencia ponderada en T2. Paciente de 65 afos visualizando un area
hipointensa homogénea, no circunscrita de 18mm de didmetro mayor, en la base prostatica derecha.
Orientacion diagnostica: PIRADS 5.

Conclusiones
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La utilizacion de la imagen funcional en RM permite mejorar el diagndstico y manejo del cancer de
prostata, siendo preciso conocer sus ventajas y limitaciones para una correcta interpretacion. Asi mismo,
el uso de la clasificacion PI-RADS posibilita una descripcion y valoracion mas estandarizada de los
resultados.
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