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EDITORIAL

Un relevo para avanzar: Revista Chilena de Urologia
y su camino hacia la indexacion

A relay to move forward: Revista Chilena de Urologia
and its path toward indexation

Mario I. Fernandez

Departamento de Urologia, Facultad de Medicina, Clinica Alemana, Universidad del Desarrollo, Santiago, Chile

Las revistas cientificas, al igual que las instituciones
que las sostienen, atraviesan ciclos que permiten reno-
var visiones, fortalecer estructuras y proyectar nuevos
horizontes. Al cumplir 100 afos, Revista Chilena de
Urologia vive uno de esos momentos: un cambio de su
editor jefe.

Al finalizar este mes mi periodo de 5 afos, hemos
consolidado una estructura editorial, se ha fortalecido
el trabajo de revision por pares y se han profesionali-
zado progresivamente todos los procesos internos.
Esto mediante la incorporacién de metodologias mas
rigurosas, que sin duda han significado més trabajo y
esfuerzo a los autores, pero que han permitido reforzar
la misién de difundir conocimiento uroldgico en nuestro
pais y la regién. Contamos ahora con una plataforma
editorial solida, alineada con estandares que hoy son
indispensables para competir en un ecosistema cienti-
fico global.

Sin embargo, esto es solo el principio del camino a
la anhelada meta: la indexacion de Revista Chilena de
Urologia. Hemos ido cumpliendo los distintos requisitos
para lograrlo en las distintas entidades, estando ya
cerca de lograr la indexaciéon en DOAJ, que agrupa las
revistas de Open Access. Objetivos mayores, como
Scopus y SCIELO, vendran mas adelante. Sin embargo,
la indexacién no es solo un sello de prestigio, sino tam-
bién un compromiso con la calidad, con la visibilidad
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de la investigacion uroldgica chilena y con la responsa-
bilidad que tenemos de seguir posicionando a nuestra
disciplina en los circuitos cientificos. Nuestro reciente
congreso del centenario ha sido un ejemplo de la capa-
cidad de la urologia nacional de cumplir con ello,
demostrando un alto nivel académico.

De esta manera, este relevo editorial no marca un
quiebre, sino una continuidad. Damos la bienvenida y
deseamos éxito al Dr. José Francisco Lopez Joannon,
que cumple holgadamente con el rigor y la necesaria
visién de largo plazo de nuestra revista: posicionar a
la urologia chilena en el plano regional y global. Para
ello, es crucial y fundamental la participacion de la
creciente comunidad uroldgica nacional, especial-
mente de las instituciones académicas, teniendo como
mision la de proveer articulos. Desde el punto de vista
cientifico, un articulo constituye la culminacién de un
proceso y es manifestacion de una estructura acadé-
mica sélida. El llamado es a mantener y aumentar esta
labor.

Finalmente, quiero agradecer el irrestricto apoyo del
directorio de la Sociedad Chilena de Urologia de estos
ultimos 5 afos, que sin duda ha sido fundamental para
alcanzar lo logrado. Asimismo, a la editorial Permanyer,
que con su profesionalismo y visién nos ha permitido
crecer y proyectarnos. jQue el futuro nos depare un
buen segundo siglo!
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ARTICULO ORIGINAL

Inhibidores de SGLT2 y eventos de urolitiasis en una poblacion
de Chile

SGLT2 inhibitors and urolithiasis events in a population from
Chile

Matias Rojas-Aravena’?*®, Nicole Moyano®, Maximiliano Escobar? y Felipe Pauchard?

TFacultad de Medicina, Universidad de Valparaiso; 2Servicio de Urologia, Hospital Naval Almirante Nef: 3Facultad de Medicina, Universidad Andrés
Bello. Vifia del Mar, Chile

Resumen

Antecedentes: La urolitiasis es una patologia frecuente, con una prevalencia del 14,4% en Chile, cuyo aumento se asocia
con factores como la diabetes mellitus (DM) y el sindrome metabdlico. Los inhibidores del cotransportador de sodio-glucosa
tipo 2 (iISGLT2), utilizados en el tratamiento de la DM, han demostrado beneficios renales y cardiovasculares. Su mecanismo
de accion, que induce diuresis osmdtica y diluye solutos litogénicos, sugiere un posible efecto protector frente a la formacion
de célculos urinarios. Objetivo: Evaluar la posible asociacion entre los iISGLT2 y eventos de urolitiasis en pacientes diabé-
ticos. Método: Estudio observacional analitico retrospectivo en el Hospital Naval Almirante Nef. Se analizaron fichas clinicas
de pacientes diagnosticados con DM en el afio 2021. Se compararon los eventos nuevos de urolitiasis durante el sequimien-
to (2021-2024) entre pacientes expuestos a iSGLT2 y aquellos que utilizaron otros farmacos antidiabéticos. Resultados: Se
incluyeron 838 pacientes (edad media: 674 afos), de los cuales 185 (22,1%) recibieron iSGLT2 (grupo 1) y 653 (779%) otros
farmacos (grupo 2). Durante el seguimiento, la incidencia de nuevos eventos de urolitiasis fue del 3,78% en el grupo 1 y del
4,90% en el grupo 2, sin diferencias estadisticamente significativas (p = 0,52). Se reconoce que la duracién del seguimien-
to (promedio de 30,78 meses) puede ser insuficiente para captar la totalidad de los eventos, dado el curso crénico de la
litiasis. Conclusiones: No se observaron diferencias significativas en la incidencia de urolitiasis entre pacientes tratados con
iISGLT2 y con otros farmacos antidiabéticos. Se requieren estudios prospectivos para validar estos hallazgos.

Palabras clave: Urolitiasis. Nefrolitiasis. Ureterolitiasis. Calculos renales. Inhibidores SGLT2. Empagliflozina.

Abstract

Background: Urolithiasis is a common condition, with a prevalence of 14.4% in Chile, and its increase is associated with
factors such as diabetes mellitus (DM) and metabolic syndrome. Sodium-glucose cotransporter type 2 inhibitors (SGLT2i),
used in the treatment of DM, have shown renal and cardiovascular benefits. Their mechanism of action, which induces os-
motic diuresis and dilutes lithogenic solutes, suggests a potential protective effect against urinary stone formation. Objective:
To evaluate the possible association between SGLT2i and urolithiasis events in diabetic patients. Method: Retrospective
analytical observational study conducted at the Hospital Naval Almirante Nef. Medical records of patients diagnosed with
DM in 2021 were reviewed. New urolithiasis events during follow-up (2021-2024) were compared between patients exposed
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to SGLT2i and those who received other antidiabetic drugs. Results: A total of 838 patients were included (mean age: 674
years), of whom 185 (22.1%) received SGLT2i (group 1) and 653 (779%) received other drugs (group 2). During follow-up,
the incidence of new urolithiasis events was 3.78% in group 1 and 4.90% in group 2, with no statistically significant differen-
ces (p = 0.52). It is acknowledged that the follow-up duration (mean of 30.78 months) may be insufficient to capture all
events, given the chronic course of lithiasis. Conclusions: No significant differences were observed in the incidence of
urolithiasis between patients treated with SGLT2i and those receiving other antidiabetic medications. Prospective studies are

needed to validate these findings.

Keywords: Urolithiasis. Nephrolithiasis. Ureterolithiasis. Kidney stones. SGLT2 inhibitor. Empagliflozin.

Introduccion

La urolitiasis es un problema de salud comun en la
poblacién, con una prevalencia estimada del 14,4% en
Chile'. Su incidencia ha aumentado significativamente
en las ultimas décadas, coincidiendo con el incremento
en la prevalencia de factores de riesgo, como la dia-
betes mellitus (DM) y el sindrome metabdlico. Ademas,
factores de riesgo clasicos, como la baja ingesta de
agua, que favorece la concentracion de solutos en la
orina, y una dieta rica en sodio, que aumenta la excre-
cion urinaria de calcio, también contribuyen al desarro-
llo de calculos renales. Tras un primer evento, las tasas
de recurrencia para la urolitiasis son elevadas, alcan-
zando hasta el 50% de los pacientes que experimentan
un segundo episodio en el futuro?.

Los célculos renales impactan negativamente en la
funcion renal y cada vez hay mas evidencia de que
serian un factor de riesgo para el desarrollo de enfer-
medad renal crénica®. Por otra parte, existe una sélida
relacién entre la obesidad y el sindrome metabdlico con
condiciones asociadas como la hiperuricemia y la hipe-
ruricosuria*. Con relacién a esto ultimo, se estima que
el 34% de los pacientes con DM tipo 2 desarrollara
célculos de &cido urico, en contraste con solo el 6% de
los pacientes no diabéticos®.

El sindrome metabdlico se caracteriza por un estado
proinflamatorio en el que el dafo a las células renales
y la expresion de moléculas inflamatorias en sus mem-
branas favorece la adhesiéon de cristales. Diversos
estudios indican que estos pacientes tienen 1,8 veces
mas riesgo de recurrencia de urolitiasis, asi como una
mayor probabilidad de formar litiasis multiples®.

En cuanto a la DM, una enfermedad altamente preva-
lente en Chile (10,8%)’, se caracteriza por un metabo-
lismo anormal de los hidratos de carbono, que resulta
en hiperglucemia y, como consecuencia, en diversos
grados de resistencia a la insulina. Esta condicion esta

asociada con multiples complicaciones y es un factor de
riesgo bien establecido para la urolitiasis. Como ya se
menciong, la hiperuricemia y la hiperuricosuria en estos
pacientes desempefnan un papel clave en el desarrollo
de calculos renales.

En la ultima década, los inhibidores del cotranspor-
tador sodio-glucosa tipo 2 (iISGLT2) han surgido como
una opcion terapéutica innovadora para el manejo de
la DM tipo 2. Estos farmacos actuan en el tubulo con-
torneado proximal de la nefrona, bloqueando la reab-
sorcion de glucosa y promoviendo su excreciéon a
través de la orina, lo que contribuye a reducir la gluce-
mia. Ademas de su rol principal, han demostrado tener
significativos beneficios cardiovasculares, con especial
impacto en la prevencion de la insuficiencia cardiaca y
del infarto al miocardio®, asi como en la reduccion del
riesgo de enfermedad renal cronica en pacientes con
DM tipo 2°. Los efectos secundarios mas comunes
asociados con estos farmacos son las infecciones uri-
narias y las infecciones micéticas genitales.

Ademés de las caracteristicas antes mencionadas,
mas alld de regular la glucemia, los estudios sugieren
que los iISGLT2 podrian reducir el riesgo de desarrollar
urolitiasis en los pacientes diabéticos'™. Sin embargo,
el mecanismo exacto a través del cual estos farmacos
influyen en la formacién de calculos renales aun no
esta por completo aclarado. Se plantea que la diuresis
osmotica y la glucosuria pueden disminuir la concen-
tracion de solutos litogénicos en la orina, lo que a su
vez podria reducir la nucleacion, la agregacion y el
crecimiento de cristales.

Estudiar la relacién entre los iSGLT2 y la urolitiasis en
un contexto local, como el del Hospital Naval Almirante
Nef de Vifa del Mar, resulta crucial para obtener datos
especificos que permitan mejorar la practica clinica
habitual y, en el futuro, ayudar en la prevencion de la
urolitiasis en nuestros pacientes.
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El objetivo principal de este estudio es evaluar la posi-
ble asociacion entre los iISGLT2 y los eventos de uroli-
tiasis tras la exposicion a estos farmacos en pacientes
con DM. Los objetivos secundarios son evaluar dicha
asociacion con otros farmacos antidiabéticos y compa-
rar la incidencia de urolitiasis en ambos grupos.

Método

El presente estudio analitico, observacional y retros-
pectivo, se llevo a cabo en el Hospital Naval Almirante
Nef de Vifha del Mar, cumpliendo con la declaracion
STROBE. Se revisaron las fichas clinicas de pacientes
diagnosticados con DM durante el periodo compren-
dido entre enero y diciembre de 2021.

Criterios de inclusion

Pacientes con diagndstico inicial de DM (CIE-10: E10,
E11, E13, E14) durante el periodo mencionado que fue-
ron atendidos en el policlinico de especialidades médi-
cas, ya fuera en medicina interna o en diabetologia.

Criterios de exclusion

Pacientes menores de 15 afios, con registros clinicos
incompletos (sin controles posteriores al tratamiento o
sin imagenes disponibles) o duplicados.

El grupo 1 incluyd pacientes que iniciaron tratamiento
con iSGLT2 durante el periodo mencionado, especifi-
camente empagliflozina (10 mg/25 mg) o dapagliflozina
(10 mg), en monoterapia o0 en combinacién con otros
farmacos antidiabéticos (n = 185).

El grupo 2 estuvo conformado por pacientes que
utilizaron otros tratamientos antidiabéticos, como
biguanidas, insulina NPH, inhibidores de la dipeptidil
peptidasa (DPP-4), meglitinidas y sulfonilureas, en
cualquier dosis (n = 653).

Se analizaron las siguientes variables: edad, tiempo
de exposicion (meses) a iISGLT2 desde su primera indi-
cacion hasta julio de 2024, antecedentes de urolitiasis
(definidos como la presencia documentada en ficha cli-
nica de episodios de cdlico renal previos al inicio del
seguimiento o hallazgos imagenoldgicos compatibles
registrados antes del afio 2021) y la incidencia de uro-
litiasis tras la exposicion a iISGLT2 o a otros farmacos
antidiabéticos.

Se defini6 como evento nuevo de urolitiasis la
aparicion de sintomas clinicos compatibles (como
colico renal) con confirmacién imagenoldgica (ecogra-
fia, tomografia computarizada, etc.) o intervenciones

Tabla 1. Caracteristicas de los pacientes

Edad en afios, media 67,40
Sexo, n (%)
Femenino 374 (44,60)
Masculino 464 (55,40)

Farmacos utilizados, n (%)

iSGLT2 185 (22,10)
Otros farmacos antidiabéticos 653 (77,90)
Tiempo de uso iSGLT2, meses 30,78
Incidencia de urolitiasis postratamiento, n (%) 39 (4,65)
iSGLT2 7 (3,70)
Otros farmacos antidiabéticos 32 (4,90)
Incidencia de nefrolitiasis postratamiento, n (%)
Incidencia 30 (3,50)
Ubicacion
Derecho 12 (40,00)
Izquierdo 8 (26,60)
Bilateral 10 (33,30)
Incidencia de ureterolitiasis postratamiento, n (%)
Incidencia 9(1,07)
Ubicacion
Derecho 6 (66,66)
lzquierdo 3(33,33)
Bilateral 0

iSGLT2: inhibidores del cotransportador de sodio-glucosa tipo 2.

quirurgicas debidamente documentadas, en pacientes
sin antecedentes clinicos ni imagenoldgicos previos.
No todos los pacientes contaban con imagenes al inicio
ni al final del periodo, lo cual se reconoce como limi-
tacién. El andlisis estadistico incluyé prueba de ¥ y
odds ratio con intervalo de confianza del 95%, y fue
realizado con el software STATA v15.

Resultados

Se analizaron 838 pacientes con DM, con una edad
promedio de 67,4 afos (rango: 15-96), de los que el
44,6% fueron mujeres y el 55,4% hombres.

El grupo 1 incluy6 185 pacientes tratados con iSGLT?2
(22,08%) y el grupo 2 estuvo conformado por 653
pacientes con otros antidiabéticos (77,92%). El tiempo
medio de exposicion a iISGLT2 fue de 30,78 meses.
Otras caracteristicas demogréficas de los pacientes se
detallan en la tabla 1.

En la evaluacion basal, 71 pacientes (8,47%) presen-
taban antecedentes de urolitiasis: 29/185 (15,67%) en
el grupo 1y 42/653 (6,43%) en el grupo 2. Esta dife-
rencia fue estadisticamente significativa (p < 0,05).
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M Postratamiento
4.9%

(32)

3.78%
4 (7)

Incidencia de urolitiasis (%)

iSGLT2

Otros farmacos

Figura 1. Variacion de la incidencia de urolitiasis
posexposicion a tratamiento: para los inhibidores del
cotransportador de sodio-glucosa tipo 2 (iSGLT2) fue del
3,78% y para otros farmacos fue del 4,9% (p = 0,52).

Durante el seguimiento se registraron 39 eventos
nuevos de urolitiasis (4,65% del total). En el grupo 1
hubo 7 eventos (3,78%), mientras que en el grupo 2
fueron 32 (4,90%) (Fig. 1). Esta diferencia no fue esta-
disticamente significativa (p = 0,52).

Del total de los eventos postratamiento, 30 corres-
pondieron a nefrolitiasis (3,57%) y 9 a ureterolitiasis
(1,07%). Se identificaron eventos en pacientes con y
sin antecedentes.

En pacientes sin antecedentes de urolitiasis, la inci-
dencia de nuevos eventos fue similar en ambos grupos
(2,16% en el grupo 1y 2.91% en el grupo 2). No se
observaron diferencias significativas.

Los pacientes tratados exclusivamente con iSGLT2
sin antecedentes no presentaron eventos de litiasis,
aunque el numero de casos fue pequefio (n = 8).

Discusion

La literatura reciente reporta que el tratamiento con
iISGLT2 reduce la incidencia de urolitiasis en compara-
cion con placebo'™.

La urolitiasis es una afeccién comun que genera un
impacto significativo en los servicios de salud debido
a su alta prevalencia y los costos asociados. Su fisio-
patologia estd vinculada a concentraciones elevadas
de sustancias litogénicas en la orina y a flujos urinarios
bajos, factores que favorecen la cristalizacion de sales
y la formacién de calculos.

En Chile se ha identificado que el 45,4% de los cal-
culos renales estan compuestos por oxalato de calcio,
seguidos de célculos mixtos (28,7%), cuyo componente
predominante es fosfato de calcio, y de célculos de
acido Urico (15,9%)'2.

Como antes se menciond, el mecanismo exacto a
través del cual los iSGLT2 podrian prevenir la urolitiasis

no esté por completo dilucidado. Se sugiere que la diu-
resis osmatica inducida por la glucosuria aumenta el
volumen urinario y diluye los solutos, reduciendo la
concentracion de sustancias formadoras de calculos. El
volumen urinario puede aumentar entre 200 y 400 ml/
dia tras el inicio del tratamiento con iSGLT2, lo que
generalmente se acompafa de un aumento proporcio-
nal en la ingesta de liquidos. Este efecto persiste
incluso con una glucemia normal'.

Un factor adicional que podria influir en la prevencion
de la urolitiasis por los iISGLT2 es la reduccién de la
uricemia y el aumento de la uricosuria. Los cristales de
acido urico se disuelven mas facilmente con un pH
urinario alcalino, y los estudios en modelos animales
han mostrado que la administraciéon de iISGLT2 aumenta
la excrecion de bicarbonato y alcaliniza la orina. Sin
embargo, es importante recordar que, aunque los
iISGLT2 pueden inducir hiperuricosuria, este fenémeno
por si solo no favorece la nucleacién de cristales, ya
que el principal factor que favorece la cristalizacion del
acido urico es el pH acido de la orina'.

Los estudios han mostrado que el tratamiento con
dapagliflozina incrementa la excrecion de citrato urinario,
lo que representa otro factor que respalda la hipétesis
de que los iISGLT2 pueden disminuir la urolitiasis' .

En nuestro estudio, si bien se observd una menor
proporcion de eventos de urolitiasis en el grupo tratado
con iSGLT2 (3,78%) en comparacion con el grupo no
expuesto (4,90%), esta diferencia no alcanzé significa-
cion estadistica (p = 0,52). Por lo tanto, no es posible
afirmar que exista una asociacion entre el uso de iSGLT2
y una menor incidencia de urolitiasis. Esta conclusion
esta en linea con lo reportado por otros autores, quienes
sefialan la necesidad de estudios prospectivos para
establecer con claridad este vinculo.

Cabe destacar que este trabajo constituye el primer
reporte nacional que explora esta posible relacion. Sin
embargo, presenta limitaciones metodoldgicas. Primero,
la naturaleza retrospectiva del estudio y la ausencia de
imagenes sistematicas de control en todos los pacientes
limitan la certeza sobre el estado inicial y final de litiasis.
No se puede descartar que algunos eventos hayan
pasado desapercibidos, en especial en pacientes asin-
tomaticos. La significativa diferencia entre ambos gru-
pos en la tasa inicial (15,67 vs. 6,43%) podria exagerar
la reduccién observada posteriormente, por lo que no
debe interpretarse como un efecto directo del farmaco.
Segundo, la duracion promedio del seguimiento fue
de 30,78 meses, lo que podria ser insuficiente para cap-
turar de manera adecuada la incidencia de nuevos cal-
culos, considerando que en torno a un 50% de los
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pacientes con antecedentes repiten un evento en un
periodo de 5 afos?.

Otra limitacion relevante es la disparidad de tamafio
entre los grupos (n = 185 en el grupo de iISGLT2 y n =
653 en el grupo no expuesto), lo que introduce un
potencial sesgo de seleccién. Ademds, no se logrd
controlar variables como la hidratacion, el tipo de dieta
o la compensacion de la DM, que pueden influir en el
riesgo de litiasis.

Por ultimo, la interpretacién de los resultados en los
pacientes sin antecedentes de urolitiasis debe ser pru-
dente. Aunque ningun paciente sin antecedentes
expuesto exclusivamente a iSGLT2 desarrollé litiasis,
este subgrupo podria tener un riesgo basal mas bajo
per se, y no necesariamente ese resultado se deba a
un efecto farmacoldgico.

Conclusiones

En esta cohorte retrospectiva de pacientes con
DM tipo 2 no se observé una diferencia estadistica-
mente significativa en la incidencia de nuevos even-
tos de urolitiasis entre los tratados con iSGLT2 y
aquellos que recibieron otros farmacos antidiabéti-
cos. Si bien los resultados sugieren una posible ten-
dencia a una menor incidencia con iSGLT2, estas
observaciones requieren ser validadas mediante
estudios prospectivos, controlados y con seguimiento
prolongado.
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Impacto del uso de modelos 3D en el manejo de la enfermedad
de La Peyronie: estudio piloto

Impact of 3D model use in the management of Peyronie’s
disease: pilot study
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Resumen

Antecedentes: La enfermedad de La Peyronie es una patologia fibroproliferativa del pene que genera deformidades en
este y deterioro en la calidad de vida. Las técnicas diagndsticas tradicionales presentan limitaciones en precision y estan-
darizacion. Objetivo: Evaluar el uso clinico de modelos peneanos impresos en 3D como herramienta diagndstica y de
planificacion quirdrgica. Método: Se incluyeron nueve pacientes con sospecha de enfermedad de La Peyronie. Se aplicaron
tres métodos diagndsticos: autofotografia (Kelami), ecografia Doppler con induccion farmacoldgica y escaneo 3D seguido
de impresion de modelos peneanos escala 1:1. Se compararon la curvatura, la direccion, el dangulo y las deformidades
complejas. En los pacientes quirdrgicos se utilizé el modelo 3D para la planificacion. Resultados: La curvatura fue identi-
ficada en el 89% de los pacientes con las tres técnicas, mayoritariamente dorsal. El angulo medio fue de 57° (Kelami), 68°
(Doppler) y 55-64° (modelo 3D). Las deformidades complejas se visualizaron mejor en la ecografia y en el modelo impreso.
En un caso quirdrgico, el modelo 3D permitié estimar con precision el tamafio del parche, con buenos resultados funciona-
les. Conclusiones: Los modelos impresos en 3D son herramientas diagndsticas precisas y utiles en la planificacién quirur-
gica de la enfermedad de La Peyronie. Su uso puede optimizar la evaluacion clinica y la docencia a residentes, y mejorar

la experiencia del paciente.

Palabras clave: Enfermedad de La Peyronie. Impresion 3D. Curvatura peneana. Diagndstico curvatura del pene. Cirugia

reconstructiva. Modelos anatomicos.

Abstract

Background: Peyronie’s disease is a fibroproliferative penile disorder causing deformity and quality of life impairment. Tra-
ditional diagnostic methods lack precision and standardization. Objetive: To evaluate the clinical utility of 3D-printed penile
models as diagnostic and surgical planning tools. Method: Nine patients with suspected Peyronie’s disease were included.
Three diagnostic techniques were used: autophotography (Kelami), Doppler ultrasound with pharmacological erection, and
3D scanning with full-scale printing. Curvature angle, direction, and complex deformities were assessed. In surgical cases,
3D models supported preoperative planning. Results: Penile curvature was identified in 89% of patients by all methods,
predominantly dorsal. Average angles were 57° (Kelami), 68° (doppler), and 55-64° (3D model). Complex deformities were
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better visualized using doppler and printed models. In one surgical case, the 3D model accurately predicted the graft size
required, with satisfactory outcomes. Conclusions: 3D-printed penile models are accurate diagnostic tools and valuable for
surgical planning in Peyronie’s disease. Their use may enhance clinical assessment, resident training and improve patient

understanding and satisfaction.

Keywords: Peyronie’s disease. 3D printing. Penile curvature. Penile curvature diagnosis. Reconstructive surgery. Anatomical

models.

Introduccion

La enfermedad de La Peyronie es una patologia
fibroproliferativa adquirida del pene, caracterizada por
el desarrollo de una placa fibrosa en la tunica albugi-
nea, que se manifiesta clinicamente por curvatura
peneana, acortamiento, deformidades complejas, dolor
en la ereccion y disfuncidn eréctil'-2. Tiene una preva-
lencia del 3 al 9%**, predominantemente entre la
quinta y la sexta décadas de la vida. Compromete
significativamente la calidad de la vida sexual y psico-
social de los pacientes y sus parejas. Asimismo, se ha
documentado una asociacion alta con sintomatologia
ansiosa-depresiva y deterioro en la autoestima, alcan-
zando hasta un 89% en algunas series®®.

La evaluacién de la deformidad peneana constituye
un paso critico en la planificacion terapéutica.
Tradicionalmente se ha empleado el método de Kelami,
basado en autofotografia del pene en ereccion, el cual
presenta limitaciones inherentes a su caracter depen-
diente del operador, falta de estandarizacién y alta
variabilidad interobservador®. La ecografia Doppler con
inyeccion intracavernosa permite una valoracion ana-
tomica mas objetiva, pero es invasiva y de uso restrin-
gido para el seguimiento.

En los ultimos afios, el desarrollo de tecnologias de
reconstruccion tridimensional (3D) ha permitido
avances significativos en diversas areas de la cirugia
urolégica reconstructiva'®. En la enfermedad de La
Peyronie, la aplicacion de la fotografia tridimensional y
la impresién 3D de modelos peneanos constituye una
innovacion emergente, con potencial utilidad diag-
ndstica, educativa y terapéutica''.

Diversos estudios piloto han evidenciado una mayor
precision en la medicion del angulo de la curvatura, la
evaluacion volumétrica y la caracterizacién de deformi-
dades complejas al comparar esta tecnologia con los
métodos convencionales',

El presente estudio tiene como objetivo evaluar la
utilidad clinica y el rendimiento diagndstico de los
modelos 3D impresos en pacientes con enfermedad de

La Peyronie, frente al método de Kelami, la percepcion
subjetiva del paciente y la evaluacion clinica con inye-
ccion intracavernosa. Asimismo, se analiza su impacto
en la toma de decisiones y la planificacion quirurgica,
con el propdsito de optimizar el abordaje integral y
personalizado de esta patologia.

Método
Diseno del estudio

Se realiz6 un estudio piloto observacional, descriptivo
y prospectivo, cumpliendo con la declaracion STROBE,
entre octubre de 2023 y abril de 2025, orientado a eva-
luar la utilidad de modelos impresos 3D en el abordaje
diagndstico y terapéutico de pacientes con sospecha
de enfermedad de La Peyronie. En esta primera instan-
cia se realiz6 un analisis demogréfico de los resultados;
en el futuro, pretendemos realizar estudios comparati-
vos entre las técnicas diagndsticas cuando el nimero
de pacientes reclutados asi lo permita.

Comité de ética y consentimiento informado

El estudio fue presentado y aceptado por el comité
de ética de la institucion. Todos los pacientes firmaron
un consentimiento informado sobre el estudio, que
incluia la necesidad de evaluar autofotografias del pene
en ereccion para realizar el test de Kelami y la auto-
rizacion para realizar escaneo 3D y posterior impresion
del modelo.

Poblacion y criterios de seleccion

Se incluyeron pacientes mayores de edad que con-
sultaron por sintomatologia compatible con enfer-
medad de La Peyronie: dolor peneano, curvaturas,
deformidades, acortamiento peneano o dificultad para
la penetracion relacionada con dichas alteraciones.
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Figura 1. Escaner modelo Lizard®.

Los criterios de inclusion fueron pacientes con
sospecha de enfermedad de La Peyronie que presen-
taban alguno de los sintomas mencionados. Los crite-
rios de exclusion fueron la presencia de curvatura
congénita del pene, el antecedente de cirugia previa
por enfermedad de La Peyronie o la no aceptacién del
consentimiento informado.

Evaluacion y procedimientos

A todos los pacientes se les solicitd un registro
fotogréfico segun el método de Kelami, y ademas se
les realiz6 una ecografia Doppler del pene con inyec-
cion intracavernosa de alprostadilo para inducir la erec-
cion, junto con el modelaje para generar el modelo 3D
a escala 1:1 con Cr-scaner modelo Lizard® (Fig. 1) y
posterior edicion en computador con el programa
CR-Studio Lite. Una vez realizada la malla del escaneo
(Fig. 2), se model6 con el programa Creality Print®
para ajustar la impresioén de los filamentos a utilizar. A
continuacion, utilizando filamento de acido polilactico
rigido y poliuretano termoplastico maleable se realizd
la impresidn de cada modelo con la impresora Creality
Ender-3 Plus® (Fig. 3).

Una vez obtenido el modelo, se evaluaron las defor-
midades obtenidas por fotografia, ecografia Doppler y
modelo 3D impreso. En las tres técnicas se cuantifi-
caron la presencia de «reloj de arena» 0 «bisagra» y
el angulo, la direccion y el segmento comprometido por
la curvatura (Figs. 4 y 5).

Figura 2. Malla del escaneo.

Figura 3. Impresora Creality Ender-3 Plus.

El andlisis fue realizado por el paciente, tres residentes
de urologia y el urélogo andrdlogo. Las deformidades
observadas en la ecografia Doppler y en el modelo 3D
solo fueron evaluadas por un residente y el urélogo.

En aquellos casos en los que se indicd cirugia
correctiva, se utilizé el modelo 3D para la planificacion
quirdrgica. La utilidad de esta herramienta fue eva-
luada en términos de precision preoperatoria, expecta-
tivas del paciente y correlacion con los resultados
posoperatorios.
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Figura 4. Modelo impreso en acido polilactico.

Ademas, se evalud el impacto sintomético y en la
calidad de vida usando cuestionarios especificos de
funcion eréctil y de enfermedad de La Peyronie. Se
aplicaron el indice Internacional de Funcién Eréctil
abreviado (IIEF-6), la Escala de Dureza de la Ereccion
(EHS) y el Cuestionario de Enfermedad de La Peyronie
(PDQ) previamente a la realizacion de la ecografia
Doppler peneana.

Seguimiento

Los pacientes incluidos que se sometieron a cirugia
fueron seguidos a los 7 y 30 dias posoperatorios. En
estos controles se evaluaron tanto los resultados qui-
rurgicos como la satisfaccion del paciente. Los pacien-
tes sin indicacion quirdrgica se mantuvieron en controles
de rutina.

Analisis estadistico

El andlisis estadistico considero variables cuantitati-
vas y cualitativas, incluyendo informacién demogréfica,
como la edad del paciente y la comorbilidad conside-
rada como factor de riesgo, el deterioro clinico medido

con los cuestionarios (lIEF-6, EHS y PDQ), el tipo de
deformidad, el segmento comprometido y la localiza-
cion, la direccion y el grado de la curvatura, con las
tres técnicas utilizadas.

Resultados

Hasta abril de 2025 se han reclutado nueve pacien-
tes con diagndstico de enfermedad de La Peyronie que
han completado el protocolo de evaluacion preestable-
cido. Este incluyé autofotografia segun el método de
Kelami, escaneo 3D, impresion del modelo peneano,
ecografia Doppler con induccién farmacoldgica de la
ereccion y consejeria terapéutica personalizada.

Las caracteristicas clinicas de la cohorte evaluada
se muestran en la tabla 1. De los pacientes reclutados,
el promedio de edad fue de 58 afnos. Entre los factores
de riesgo, solo un paciente era diabético y otro era
fumador.

En la evaluacion de la disfuncién eréctil, en el IIEF-6
los pacientes presentaron en promedio disfuncion leve
(media 21 puntos) y en la EHS una ereccién que les
permitia penetrar, pero con el pene no completamente
erecto (grado 3).

En cuanto al PDQ, 7 pacientes (78%) habian logrado
la penetracion vaginal en los 3 meses previos a la eva-
luacién. Con relacion a las tres areas que evalua el
PDQ, los sintomas psicoldgicos y fisicos obtuvieron un
puntaje promedio de 12 puntos, lo que refleja una afec-
tacién moderada; en la escala de dolor peneano, el
promedio fue de 4 puntos, lo que indica bajo nivel de
dolor y evidencia que la mayoria de los pacientes se
encontraba en fase crénica de la enfermedad; y en
cuanto a la molestia de sus sintomas, los pacientes
presentaron 8 puntos en promedio, lo que sugiere una
carga sintomatica perceptible, pero no invalidante.

Método de Kelami (Tabla 2)

Segun la percepcion del paciente, el 89% tenia una
curvatura y el 88% eran dorsales. En promedio, el
angulo de curvatura fue de 57°, y al clasificarlos por
gravedad, el 50% eran graves. Hubo 2 (22%) deformi-
dades complejas; un paciente se autopercibié como
«reloj de arena» y otro como «bisagra».

En la evaluacion por los residentes, 8 pacientes (89%)
tenian curvatura y el 75% eran dorsales. El grado de
curvatura fue en promedio de 59° y el 50% eran graves.
Se observaron 2 (22%) deformidades complejas en
«reloj de arena».
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Figura 5. Modelo impreso en poliuretano termoplastico.

Tabla 1. Caracteristicas clinicas y demograficas de los
pacientes

Paciente Edad Comorbilidad
(afios)
1 59 - 26 4 - - -

2 53 Tabaquismo 26 4 17 6 13
3 65 23 4 0 0 0
4 42 - 29 4
5 76 - 10 2 12 0 1
6 55 - - 4 0 0 0
7 58 - 13 2 20 0 13
8 64 19 3 19 21 9
9 51 Diabetes 24 3 15 0 13
mellitus
Total Media - 21 3 12 4 8
58
(42-76)

El urélogo andrdlogo, al evaluar la técnica de Kelami,
concluy6 que el 89% de los pacientes tenia deformidad
tipo curvatura y que el 88% eran dorsales. En prome-
dio, el grado de curvatura fue de 57° y el 50% eran
graves. Apreci6é 2 (22%) deformidades complejas en
«reloj de arena».

Uno de los pacientes present6 dos tipos de deformi-
dad percibidas por los tres evaluadores: una curvatura
leve y «reloj de arena».

Ecografia Doppler peneana con inyeccion
intracavernosa de alprostadilo (Tabla 3)

En la ecografia Doppler peneana, los residentes des-
cribieron que 8 pacientes tenian curvatura y el 88%
eran dorsales. El grado de curvatura fue en promedio
de 68°, y 4 casos se clasificaron como graves. Se des-
cribieron dos deformidades complejas: una en «reloj
de arena» y otra en «bisagra».

El andrélogo concluy6 que, en las ecografias, el 89%
de los pacientes tenia deformidad tipo curvatura, de las
cuales el 88% eran dorsales. En promedio el angulo
de curvatura fue de 59° y 5 eran graves. Se presenta-
ron dos curvaturas complejas caracterizadas como
«reloj de arenan.

Modelo impreso 3D (Tabla 4)

La evaluacion por los residentes del modelo impreso
describié que 7 pacientes tenian curvatura y el 86%
eran dorsales. El grado de curvatura fue en promedio
de 64° y 4 casos se clasificaron como graves. Se des-
cribieron dos deformidades complejas: una en «reloj
de arena» y otra en «bisagra» hacia la derecha.

El urdlogo especialista concluyd que el 78% de los
pacientes tenia deformidad tipo curvatura y el 86%
eran dorsales. El angulo de curvatura fue en promedio
de 55° y 3 casos eran graves. Se presentaron dos
curvaturas complejas: una en «reloj de arena» y otra
en «bisagra» hacia la derecha.

Resultados quirurgicos preliminares

Uno de los pacientes reclutados presentaba una cur-
vatura peneana dorsal de 80° en la ereccion. En la
ecografia Doppler se evidencié una placa dorsal no
calcificada de 19,1 x 16,6 x 2,4 mm. Se realizé el esca-
neo y se creé un modelo 3D del pene utilizando fila-
mento de &cido polilactico y poliuretano termoplastico,
con el cual se planificé y practicé previamente la ciru-
gia (Fig. 6), pronosticando la necesidad de un parche
de 4 x 3 cm.

El procedimiento quirdrgico incluyé una incisién sub-
coronal, desforramiento del pene, diseccion parauretral
y una ereccién artificial para evaluar la curvatura. Se
identifico la placa indurada a nivel dorsal y se realizd
una incisién en forma de H para su reseccion parcial,
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Tabla 2. Método de Kelami

Curvatura 8/9 (89%) 8/9 (89%) 8/9 (89%)
Direccion
Ventral 1/8 (12%)  2/8 (25%) 1/8 (12%)
Dorsal 7/8 (88%) 6/8 (75%) 7/8 (88%)
lzquierda 1/8 (12%) 1/8 (12%) 1/8 (12%)
Derecha 0 0 0
Localizacion
Proximal 0 0 2/8 (25%)
Media 8/8 (100%)  6/8 (75%) 4/8 (50%)
Distal 0 2/8 (25%) 2/8 (25%)
Grado (promedio) 57° 59° 57°
Clasificacion
Leve 3/8 (38%) 3/8 (38%) 3/8 (38%)
Moderado 1/8 (12%) 1/8 (12%) 1/8 (12%)
Grave 4/8 (50%) 4/8 (50%) 4/8 (50%)
Deformidad compleja  2/9 (22%) 2/9 (22%) 2/9 (22%)
Reloj de arena 1/2 (50%)  2/2 (100%)  2/2 (100%)
Bisagra 1/2 (50%) 0 0

dejando un defecto de 4 x 3 cm. Se colocd un parche
de pericardio bovino modelo XenosureR (LeMaitre,
USA) en el area afectada. Finalmente, se realiz6 el
cierre de la herida en dos planos y se completd la
circuncision.

El paciente presentd una evolucion favorable y fue
dado de alta al dia siguiente. En el control posopera-
torio relatd una ereccion normal a los 7 dias y ereccio-
nes nocturnas a la tercera semana. En la exploracion
fisica se evidencié un aumento de 1,5 cm en la longi-
tud. Actualmente tiene una actividad sexual normal y
sin dolor peneano.

Discusion

Los resultados de este estudio apoyan la hipdtesis
de que la incorporacién de modelos peneanos impre-
sos en 3D constituye una herramienta prometedora en
la evaluacion y el tratamiento de la enfermedad de La
Peyronie. Si bien la muestra aln es reducida, se han
evidenciado hallazgos relevantes que respaldan su
potencial aplicacién clinica.

En primer lugar, se observd una alta coherencia
diagndstica entre evaluadores (residentes y urdlogo)

Tabla 3. Ecografia Doppler de pene

Curvatura 8/9 (89%) 8/9 (89%)
Direccion
Ventral 1/8 (12%) 1/8 (12%)
Dorsal 7/8 (88%) 7/8 (88%)
Izquierda 1/8 (12%) 1/8 (12%)
Derecha 0 0
Localizacion
Proximal 0 0
Media 3/8 (38%) 6/8 (75%)
Distal 5/8 (62%) 2/8 (25%)
Grado (promedio) 68° 59°
Clasificacion
Leve 3/8 (38%) 3/8 (38%)
Moderado 1/8 (12%) 0/8 (0%)
Grave 4/8 (50%) 5/8 (62%)
Deformidad compleja 2/9 (22%) 2/9 (22%)
Reloj de arena 1/2 (50%) 2/2 (100%)
Bisagra 1/2 (50%) 0

respecto a la presencia y el tipo de curvatura, tanto en
la ecografia Doppler como en el modelo 3D. Esta con-
cordancia sugiere que el modelo impreso permite una
apreciaciéon anatémica comprensible incluso para uro-
logos en formacion, lo que refuerza su utilidad educa-
tiva y formativa.

Nascimento et al.® evaluaron el impacto de la des-
viacion del angulo de la camara 2D en la medicion de
la curvatura, evidenciando que una posicién subdptima
puede generar diferencias significativas en la estima-
cion del &ngulo real de la curvatura. En contraste, en
nuestro trabajo se observé una correlacion entre las
tres técnicas utilizadas para la evaluacion de las defor-
midades peneanas. La deteccion de la curvatura
peneana fue altamente concordante en las tres moda-
lidades, con una prevalencia del 89% en los pacientes
evaluados. Asimismo, la direccion de la curvatura fue
predominantemente dorsal en todos los casos, lo cual
se mantuvo estable entre los diferentes métodos y
evaluadores. Estos hallazgos respaldan la capacidad
del método de Kelami para identificar la presencia y la
direccion de la curvatura de manera razonablemente
precisa, incluso cuando es realizado por el propio
paciente.
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Tabla 4. Modelo 3D

Curvatura 7/9 (78%) 7/9 (78%)
Direccion
Ventral 1/7 (14%) 1/7 (14%)
Dorsal 6/7 (86%) 7/7 (86%)
lzquierda 1/7 (14%) 0
Derecha 0 0
Localizacion
Proximal 0 0
Media 6/7 (86%) 5/7 (72%)
Distal 1/7 (14%) 2/7 (28%)
Grado (promedio) 64° 56°
Clasificacion
Leve 2/7 (28%) 2/7 (28%)
Moderado 1/7 (14%) 2/7 (28%)
Grave 4/7 (58%) 3/7 (44%)
Deformidad compleja 2/9 (22%) 2/9 (22%)
Reloj de arena 1/2 (50%) 1/2 (50%)
Bisagra 1/2 (50%) 1/2 (50%)

Sin embargo, al analizar el dngulo de curvatura se
evidenciaron pequefias diferencias entre los métodos.
El método de Kelami arroj6 un angulo promedio de 57°,
mientras que el modelo 3D mostrd valores cercanos
(entre 55° y 64°) y la ecografia Doppler tendio a repor-
tar valores ligeramente mayores (hasta 68°). Esta
variacion probablemente se explica por la mayor rigi-
dez obtenida mediante la ereccidn farmacoldgicamente
inducida para la ecografia Doppler, lo que permite una
medicién mas cercana a la ereccion normal. A su vez,
tanto el modelo 3D como la ecografia son herramientas
mas objetivas para la medicion angular, como el uso
de goniometria o de marcadores anatémicos reprodu-
cibles, lo que reduce la variabilidad interobservador
presente en la autofotografia.

Una diferencia mas notable se observé en la capa-
cidad de cada técnica para identificar deformidades
complejas, como «reloj de arena» o «bisagra». El
método de Kelami mostrd limitaciones importantes en
este aspecto: si bien dos pacientes se autopercibieron
con este tipo de deformidades, la evaluacion con eco-
grafia Doppler, y sobre todo con el modelo 3D impreso,
permitié no solo confirmar su existencia, sino también

caracterizar con mayor precision su localizacion, exten-
sion y orientacion. Esta diferencia es clave desde el
punto de vista quirdrgico, ya que las deformidades con
pérdida de volumen requieren un abordaje distinto al
de la curvatura simple, y su adecuada identificacion
puede influir directamente en la planificacion y el éxito
del tratamiento. Margolin et al.'" demostraron que la
fotografia 3D permite una medicion mas objetiva del
volumen del pene erecto y del porcentaje de pérdida
de volumen, en especial en deformidades no curvas,
como el «reloj de arena» 0 el efecto «bisagra», lo que
facilita una evaluacion, una comunicacién y una docu-
mentacion preoperatoria mas precisas.

Una de las fortalezas destacables de este estudio fue
la aplicacién del modelo impreso 3D en la planificacion
quirdrgica real, en el que se pudo anticipar con preci-
sion la magnitud de la deformidad y planificar el parche
requerido, facilitando la ejecucion quirdrgica y posible-
mente mejorando el resultado funcional. Miranda et al.™
desarrollaron un modelo impreso en 3D para entrena-
miento en técnicas de incision de placa e injerto, con
una valoracion favorable por parte de los urdlogos
participantes. En linea con esto, Tourchi et al.”® utiliza-
ron modelos 3D para comparar técnicas quirurgicas,
demostrando que estas herramientas permiten evaluar
y optimizar los procedimientos complejos.

Entre las principales limitaciones de este estudio se
encuentra el tamafio muestral reducido, con solo nueve
pacientes incluidos hasta el momento. Esta baja
casuistica no permite establecer conclusiones definiti-
vas ni realizar analisis estadisticos robustos, por lo que
los hallazgos deben interpretarse con cautela y de
caracter exploratorio. Asimismo, la validaciéon quirdr-
gica de los modelos 3D aun es incipiente, ya que solo
en uno de los casos se logré correlacionar directa-
mente la impresion 3D con los hallazgos intraoperato-
rios. Sera fundamental, en futuras etapas del proyecto,
establecer una comparacidén sistematica entre el
modelo impreso y la anatomia real observada durante
la cirugia, lo que permitira determinar con mayor pre-
cisién su valor predictivo y su utilidad practica.

Por otro lado, la tecnologia de escaneo e impresion
3D no estd universalmente disponible, lo que puede
limitar la aplicabilidad de esta herramienta en centros
con menor infraestructura tecnoldgica. Ademas, aunque
se observé una buena coherencia descriptiva entre eva-
luadores, este estudio no contempld un andlisis formal
de concordancia interobservador, lo que podria consi-
derarse una debilidad metodoldgica. La medicion obje-
tiva del grado de acuerdo entre especialistas entrenados
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Figura 6. Modelo utilizado para la planificacién quirargica.

y médicos en formacion podria aportar evidencia adicio-
nal sobre la reproducibilidad de los modelos 3D en
entornos clinicos diversos.

A pesar de estas limitaciones, este estudio piloto abre
multiples lineas de desarrollo futuro. La principal proyec-
cién consiste en continuar el reclutamiento de pacientes
para alcanzar una muestra suficiente que permita vali-
dar los resultados clinicamente y realizar analisis esta-
disticos inferenciales. Ademas, se propone la evaluacion
prospectiva del impacto de los modelos 3D en la toma
de decisiones terapéuticas, la satisfaccion del paciente,
la planificacion quirdrgica y los resultados funcionales y
estéticos posoperatorios. Otra proyeccién relevante es
el desarrollo de una escala de evaluacion estandarizada
basada en modelos 3D, que pueda ser aplicada tanto
en el ambito asistencial como en el docente. En este
sentido, los modelos podrian utilizarse también para la
simulacion quirurgica y el entrenamiento de residentes,
lo que favoreceria la formacién practica en técnicas
reconstructivas. Finalmente, serd necesario incorporar
andlisis de costo-beneficio que permitan comparar la
impresion 3D con las metodologias tradicionales, deter-
minando su viabilidad econémica y sustentabilidad en
distintos contextos sanitarios.

Conclusiones

Los resultados de esta investigacion sugieren que la
utilizacion de modelos 3D peneanos impresos a partir
de escéaner 3D constituye una herramienta diagndstica
y terapéutica de alta precision y utilidad en el contexto
clinico de la enfermedad de La Peyronie.

El empleo de esta tecnologia podria optimizar la pla-
nificacion quirdrgica, mejorar la educacion y la com-
prension del paciente sobre su patologia, y aumentar
la satisfaccion posoperatoria, validando su incorpora-
cién como recurso complementario en la evaluacion
integral de la enfermedad de La Peyronie.

A medida que aumente el reclutamiento de pacien-
tes sera posible consolidar la evidencia respecto al
impacto clinico y la potencial implementacion sistema-
tica de esta herramienta en la practica androldgica
contemporanea.
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Modelo predictivo de positividad en PET/TC PSMA en pacientes
con APE en ascenso tras prostatectomia radical

Clinical score to predict PSMA PET/CT positivity in patients with
rising PSA after prostatectomy
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Resumen

Antecedentes: La recidiva bioquimica (RBQ) y la persistencia de antigeno prostatico especifico (APE) tras la prostatectomia
radical (PR) plantean desafios diagndsticos. La tomografia computarizada por emision de positrones para antigeno prosta-
tico especifico de membrana (PET/TC PSMA) ha demostrado una elevada capacidad de deteccion en estos escenarios,
pero su uso requiere criterios que orienten su indicacion. Objetivo: Desarrollar y validar un modelo clinico que prediga la
positividad de la PET/TC PSMA en pacientes con APE en ascenso tras la PR. Método: Estudio retrospectivo de pacientes
con APE en ascenso tras la PR. Se evalud la asociacion entre variables clinicas y la positividad de la PET/TC PSMA. Se
desarrollé un modelo multivariado, a partir del cual se construy6 una puntuacion clinica simplificada. El modelo fue validado
en pacientes con persistencia. Resultados: La positividad de la PET/TC PSMA fue del 42,8% en RBQ y del 51,3% en
persistencia. En RBQ, las variables asociadas a positividad fueron la edad (OR: 1.13), ISUP > 4 (OR: 3.41) y pN1 (OR: 8.54).
Estas variables integraron un puntaje clinico (0-4 puntos) cuyo punto de corte dptimo (= 2) mostré una especificidad del
95,7% y AUC = 0,76. Al validarse en persistencia, se obtuvo AUC = 0,66. Conclusiones: E/ modelo propuesto permite esti-
mar el riesgo de positividad en PET/TC PSMA en pacientes con APE en ascenso tras la PR. Su aplicabilidad clinica podria
optimizar el uso de imdgenes en escenarios seleccionados.

Palabras clave: Cancer de prostata. Recidiva bioquimica. PET/TC PSMA.

Abstract

Background: Biochemical recurrence (BCR) and persistent prostate-specific antigen (PSA) after radical prostatectomy pose
diagnostic challenges. Positron emission tomography for prostate-specific membrane antigen (PSMA PET/CT) has demons-
trated high detection rates in these scenarios, but its use requires clinical criteria to guide its indication. Objective: To de-
velop and validate a clinical score to predict PSMA PET/CT positivity in patients with rising PSA after radical prostatectomy.
Method: Retrospective study of patients with rising PSA after prostatectomy. The association between clinical variables and
PSMA PET/CT positivity was evaluated. A multivariable model was developed to predict positivity, from which a simplified
clinical score was derived. The model was validated in patients with PSA persistence. Results: PSMA PET/CT positivity
was 42.8% in BCR and 51.3% in persistence. In BCR, variables associated with positivity were age (OR: 1.13), ISUP > 4
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(OR 3.41), and pN1 (OR: 8.54). These variables were included in a clinical score (0-4 points), with an optimal cutoff (= 2)
showing 95.7% specificity and AUC = 0.76. When validated in persistence, the AUC was 0.66, with 875% specificity and
474% sensitivity. Conclusions: The proposed clinical score estimates the likelihood of PSMA PET/CT positivity in patients
with rising PSA after prostatectomy. Its clinical applicability may optimize imaging use in selected scenarios.

Keywords: Prostate cancer. Biochemical recurrence. PSMA PET/CT

Introduccion

El cancer de prostata es el tumor mas comunmente
diagnosticado en hombres en Chile y en Europa, y
constituye la tercera causa oncoldgica de muerte en
esta poblacion'. Entre las opciones terapéuticas con
intencién curativa, la prostatectomia radical (PR) y la
radioterapia externa son las mas utilizadas, con resul-
tados oncoldgicos comparables®. No obstante, hasta
un 50% de los pacientes presenta recidiva bioquimica
(RBQ) tras el tratamiento, atribuible a micrometastasis,
enfermedad local recurrente, recidiva regional o com-
promiso a distancia®®. La deteccion y el manejo opor-
tuno de la RBQ es crucial, ya que se asocia a mayor
riesgo de metastasis, asi como a aumento en la mor-
talidad especifica y global®.

La clasificacion de RBQ propuesta por la Asociacion
Europea de Urologia (EAU)” permite estratificar a los
pacientes tras PR en grupos de bajo riesgo (tiempo de
duplicacion del antigeno prostatico especifico [APE-TD]
> 12 meses y grado segun la Sociedad Internacional
de Patologia Uroldgica [ISUP] < 3) y alto riesgo (APE-TD
< 12 meses o ISUP > 4), reconociendo que el pronds-
tico varia segun estos factores, siendo el alto riesgo un
predictor de recurrencia metastasica, con mayor mor-
talidad especifica y global®.

Por otra parte, el uso de técnicas de imagen adecua-
das es esencial para evaluar las causas de RBQ.
Tradicionalmente se han utilizado la tomografia com-
putarizada (TC) y la cintigrafia 6sea, pero las nuevas
tecnologias han mejorado la deteccién; en particular,
la tomografia por emision de positrones para antigeno
de membrana especifico prostatico (PET/TC PSMA) ha
mostrado una superior capacidad de deteccidn, tanto
en la estadificacion inicial de tumores de alto riesgo®
como en la RBQ. En comparacién con las imagenes
convencionales, la PET/TC PSMA aumenta la detec-
cién de un 34 a 59%'%'"", mejora la supervivencia libre
de eventos (hazard ratio: 2,04; intervalo de confianza
del 95% [IC 95%)]: 1,06-3,93; p = 0,0327)"? y modifica
la conducta terapéutica en el 64% de los casos'®.

Este estudio tuvo como objetivo evaluar la utilidad de
variables clinicas y la clasificacion de riesgo de la EAU
como predictores de positividad de la PET/TC PSMA
en pacientes tras PR con APE en ascenso, orientando
su uso de forma mas informada y eficiente.

Método
Diseno del estudio

Se realizd un estudio observacional y retrospectivo,
cumpliendo con la declaracion STROBE (STrengthening
the Reporting of OBservational studies in Epidemiology),
para evaluar la capacidad predictiva de variables clini-
cas y de la clasificacion de riesgo de RBQ segun la
EAU’, en relacion con la positividad del estudio de PET/
TC PSMA en pacientes con APE en ascenso tras PR.

Poblacion de estudio

Se incluyeron pacientes con antecedente de PR robé-
tica por adenocarcinoma prostatico, derivados para
estudio con PET/TC con [18F] DCFPyL por APE en
ascenso entre enero de 2023 y diciembre de 2024. Se
considerd persistencia cuando el APE era detectable
(> 0,1 ng/ml) entre las 4 y 8 semanas posoperatorias®,
y RBQ cuando habia al menos dos valores de APE >
0,2 ng/ml tras la cirugia’. Cabe sefialar que, como
norma del hospital hasta enero de 2024, en los pacien-
tes que presentaron RBQ tras PR la conducta clinica
habitual fue indicar radioterapia de rescate de manera
mas temprana, sin esperar a alcanzar los puntos de
corte de APE habitualmente utilizados que se exigian
para la realizaciéon de PET/TC PSMA (APE > 0,20 ng/
ml y APE-TD < 6 meses o APE > 0,5 ng/ml).

Variables analizadas

Se analizaron las variables clinicas edad, APE y
APE-TD. A partir de la anatomia patoldgica del espéci-
men se extrajeron el grado ISUP, la extensidn extrapros-
tatica (pEPE), los ganglios positivos (pN1) y los margenes
quirdrgicos positivos (SM+).
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Técnica de PET/TC PSMA

Las iméagenes se obtuvieron mediante la adminis-
tracion de [18F] DCFPyL, usando equipos de PET/TC
BIOGRAPH mCT 20 Excel o Discovery Ml 15, segun el
centro, siguiendo el protocolo de la Sociedad Espafiola
de Medicina Nuclear e Imagen Molecular'. Los resul-
tados se clasificaron como positivos, negativos o dudo-
sos segUn las directrices PROMISE version 215,

Analisis estadistico

Se realizé un analisis descriptivo de la cohorte. Las
variables continuas se expresaron como media y des-
viacion estandar, y las categéricas como frecuencias y
porcentajes. Se aplico prueba t de Student o la prueba
¥? segun correspondiera.

Se construyd un modelo multivariado de regresion
logistica para identificar predictores independientes de
positividad en la PET/TC PSMA. Con las variables
significativas se cred una puntuacion clinica asignando
puntos proporcionales a los coeficientes beta. Se cal-
cularon las curvas ROC (Receiver Operating Charac-
teristic), las areas bajo la curva (AUC) y el indice de
Youden para definir los puntos de corte Optimos.
También se evalud la capacidad predictiva de la puntu-
acion en pacientes con persistencia.

Se considerd p < 0,05 como estadisticamente signif-
icativo. Los analisis se realizaron con IBM SPSS
Statistics v29.0.2.0.

Resultados

Se incluyeron 149 pacientes sometidos a PR con
APE en ascenso (Tabla 1), de los cuales 112 fueron
estudiados mediante PET/TC PSMA por RBQ y 37 por
persistencia de APE. Un 18,8% (n = 28) de las PET/TC
PSMA se realizaron en 2023. La edad media de los
pacientes fue de 67,1 afos (desviacion estandar [DE]:
8,0), con un APE medio de 0,8 ng/ml (DE: 0,6) y un
APE-TD promedio de 5,36 meses (DE: 4,6). El 45% de
los pacientes fueron ISUP > 4, el 40,9% mostréd pEPE+,
el 15,4% tuvo pN1 y un 54% presenté6 SM+.

En el 42,8% de los pacientes con RBQ, la PET/TC
PSMA fue positiva. En el subgrupo con persistencia, la
positividad fue mayor, alcanzando el 51,3% (Tabla 2). No
hubo diferencias en la media del APE en ambos grupos
(0,8 ng/ml para RBQ y 0,7 ng/ml para persistencia;
p = 0,76). Los sitios mas frecuentes de captacion
fueron los ganglios pélvicos (48% en RBQ y 84% en
persistencia; p = 0,015), seguidos por la recaida en el

Tabla 1. Caracteristicas clinicas y patoldgicas de la
cohorte total de pacientes (n = 149)

Media (DE) o frecuencia %

Edad (afios) 67,1 (8,0)
APE actual (ng/ml) 0,8 (0,6)
APE-TD (meses) 5,36 (4,6)
ISUP <3 82 55,0
ISUP > 4 67 45,0
pEPE 61 40,9
pN1 23 15,4
SM+ 79 53,0

APE: antigeno prostético especifico; APE-TD: tiempo duplicacion del APE; ISUP: Sociedad
Internacional de Patologia Uroldgica; pEPE: extension extraprostatica; pN1: compromiso
ganglionar en el espécimen; SM+: méargenes quirtrgicos positivos.

Tabla 2. Distribucion de hallazgos en PET/CT PSMA
segln indicacién

Indicacion Positividad | Lecho N1 M1a M1b M1ic
n (%) n(%) [n(%) | n(%) | n(%) n (%)
RBQ 23

48 (42,8) n 10 9(18,7)
(n=112) (23) (48)  (20,8)  (20,8)
Persistencia 19 (51,3) 3 16 1 1 1(5,2)
(n=37) (157)  (84) (5,2) (5,2)

RBQ: recidiva bioguimica.
TNM de acuerdo con la 8. edicion de la clasificacion del American Joint Committee on
Cancer®.

lecho prostatico (23% en RBQ y 15,7% en persistencia;
p =0,75).

Al enfocarse exclusivamente en la RBQ, los pacien-
tes con PET/TC PSMA positiva tenian mayor edad
(70,5 vs. 66,6 afos; p = 0,007), mayor frecuencia de
pN1 (25 vs. 4,7%; p = 0,004) y mayor prevalencia de
ISUP > 4 (52 vs. 28%; p = 0,011). No se observaron
diferencias significativas en el APE-TD, los SM+ y la
pEPE (Tabla 3). Paralelamente se realizd una evalua-
cion de la positividad de la PET/CT PSMA segun la
clasificaciéon de riesgo de la EAU, sin evidenciar un
predictor favorable (Tabla 4).

Se exploraron distintos puntos de corte del APE-TD
(< 6 meses: p = 0,866; < 9 meses: p = 0,577; < 12
meses: p = 0,332), sin observar diferencias significati-
vas en la tasa de positividad de la PET/CT PSMA.
Mediante analisis ROC se identificd un punto de corte
Optimo de 8 meses, que mostré un AUC de 0,48, con
una sensibilidad del 84,8% y una especificidad del
17,0% (Fig. 1).
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Tabla 3. Comparacion de variables clinicas entre
pacientes con PET/CT PSMA positiva y negativa en el
subgrupo con recidiva bioquimica

Total PET/CT PSMA PET/CT PSMA
negativa

(n = 64)

positiva
(n = 48)

Edad (afios) 70,51 (DE: 7,8) 66,64 (DE: 7,04) 0,007
APE (ng/ml) 1,2 (DE: 0,7) 0,5 (DE: 0,2) 0,08
APE-TD (meses) 6,24 (DE: 1,11) 5,22 (DE: 0,46) 0,34
pEPE (n) 20 22 0,55
pN1 (n) 12 3 0,004
SM+ (n) 24 33 NS

ISUP > 4 25 18 0,011

APE: antigeno prostatico especifico; APE-TD: tiempo duplicacion del APE; DE: desviacion
estandar; ISUP: Sociedad Internacional de Patologia Uroldgica; NS: no significativo; pEPE:
extension extraprostatica; pN1: compromiso ganglionar en el espécimen; SM+: margenes
quirdrgicos positivos.

Tabla 4. Clasificacion de riesgo de la Asociacion
Europea de Urologia y su asociacion con positividad de
la PET/CT PSMA en pacientes con recurrencia
bioquimica

Total PET/CT PSMA PET/CT PSMA
positiva (n = 48) | negativa (n = 64)
37 51

Alto riesgo (n = 88) 0,92
Bajo riesgo (n = 3) 2 1 0,80
Riesgo no 9 12 NS

clasificable (n = 21)

NS: no significativo.

A partir del resultado del andlisis univariado en
pacientes con RBQ se realizé un andlisis multivariado
que confirmd las tres variables con asociacion signifi-
cativa con positividad en la PET/TC PSMA: edad (odds
ratio [OR]: 1,13 por afo; IC 95%: 1,05-1,22; p = 0,001),
ISUP > 4 (OR: 3,41; IC 95%: 1,02-11,4; p = 0,046) y
estado ganglionar pN1 (OR: 8,54; IC 95%: 1,27-57,7;
p = 0,028) (Tabla 5).

Considerando el modelo multivariado, se creé una
puntuacion clinica simplificada: edad > 70 afos = 1
punto, ISUP > 4 =1 punto y pN1 = 2 puntos. El puntaje
total (0 a 4) se asocid progresivamente a mayor proba-
bilidad de PET positiva (AUC = 0,76) (Tabla 6). El punto
de corte dptimo (> 2 puntos) mostrd una especificidad
del 95,7% y una sensibilidad del 39,4%. Ademas, con-
siderando un tiempo medio de 57,2 meses (DE: 5,2)

entre el diagndstico del céncer de prostata y la fecha
de realizacion de la prueba, mediante curva ROC se
evalud un punto de corte de 35 meses para positividad
de la PET/CT PSMA (AUC = 0,74) (Fig. 2).

Finalmente, validamos la puntuacion predictiva
disefiada para RBQ en pacientes con persistencia,
obteniendo AUC = 0,66, con una sensibilidad del 47,4%
y una especificidad del 87,5% (Fig. 3).

Discusion

La clasificacion por grupos de riesgo en pacientes
con RBQ fue concebida con el propésito de identificar
subgrupos con diferentes probabilidades de desarrollar
metastasis o de fallecer por la enfermedad tras recibir
tratamiento con intencién curativa'®. Esta estratificacién
permite adoptar decisiones terapéuticas mas persona-
lizadas y basadas en el riesgo, ya que no todos los
pacientes con RBQ tienen el mismo riesgo de pro-
gresion o muerte. Diversos estudios han demostrado
que solo aquellos con factores de alto riesgo, como un
APE-TD < 12 meses o ISUP > 4, presentan un desen-
lace significativamente méas adverso y se benefician de
intervenciones precoces, como la radioterapia de res-
cate. Por el contrario, los pacientes con bajo riesgo
pueden ser manejados con vigilancia, minimizando asi
el riesgo de sobretratamiento y de efectos adversos
innecesarios'?°,

En este contexto, el uso de PET/TC PSMA se ha
posicionado como el estandar emergente en la evalua-
cion de pacientes con APE en ascenso, por su mayor
sensibilidad frente a la imagen convencional y su capaci-
dad de deteccion precoz de recidiva locorregional o
a distancia®'. Pese a no ser el método de referencia, es
la mejor herramienta diagndstica disponible para la
recidiva bioquimica®?. Sin embargo, la disponibilidad
del estudio, sus costos y la carga en los sistemas de
salud hacen necesario contar con criterios clinicos que
orienten racionalmente su uso.

Uno de los primeros hallazgos que destacan es la
tasa de positividad en la cohorte, en torno al 50%, cer-
cana a la descrita en la literatura, que va del 45
al 90% en caso de APE > 2 ng/mI**-%5, Por su parte, la
positividad segun la localizacién es incluso mejor que
la ultima evidencia disponible: positividad para recidiva
local de aproximadamente el 23% (igual que en nuestra
serie), para ganglios pélvicos del 32% (48% en nuestra
serie) y para metastasis oseas del 16% (20,8% en nues-
tra serie)®.

Otro hallazgo relevante es que, al comparar la posi-
tividad en el lecho o N1 segun la indicacion (Tabla 2),
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Figura 1. Curva ROC del tiempo de duplicaciéon del antigeno
prostatico especifico como predictor de positividad en la
PET/CT PSMA. AUC: area bajo la curva.

Tabla 5. Anélisis multivariado de predictores clinicos de
positividad de la PET/CT PSMA en pacientes con
recurrencia bioquimica

Edad 1,13 1,05-1,22 0,001
ISUP < 4vs, >4 341 1,02-11,4 0,046
pNO vs, pN1 8,54 1,27-51,7 0,028

IC 95%: intervalo de confianza del 95%; ISUP: Sociedad Internacional de Patologia
Uroldgica; OR: odds ratio; pN1: compromiso ganglionar en el espécimen.

la persistencia presenta significativamente mas ganglios
positivos en la PET/TC PSMA que la RBQ (p = 0,015).
Este resultado sugiere que, en los pacientes con per-
sistencia, la indicacion de PET/TC PSMA podria tener
un alto rendimiento diagndstico incluso cuando ya se ha
realizado linfadenectomia (13 de 16 pacientes con N1 en
la PET/TC PSMA habian recibido linfadenectomia). Si
bien la resonancia magnética pélvica muestra una sen-
sibilidad para metastasis ganglionares del 40-49%26-27,
y la PET/TC PSMA alcanza aproximadamente el 70%,
debe considerarse que esta ultima no solo permite eva-
luar la recurrencia ganglionar, sino también identificar
metéastasis a distancia, lo que puede modificar de forma
sustancial la estrategia terapéutica. Por ello, incluso en
escenarios de persistencia, la PET/TC PSMA mantiene
un rol clave y no deberia omitirse de forma sistematica.

Sin duda, un objetivo de la clasificacion de la EAU es
facilitar la seleccion adecuada de candidatos para un
uso mas eficiente de herramientas diagnésticas avanza-
das, ajustando la intensidad del seguimiento y del trata-
miento al riesgo individual de progresion®®2°, En este
sentido, de acuerdo con nuestros resultados, aunque un
grado ISUP > 4 se asocid significativamente a positivi-
dad de la PET/CT PSMA (Tabla 3), esta asociacion no
se mantuvo al utilizar la clasificacion de riesgo de la
EAU (Tabla 4). Esto podria deberse a que el APE-TD
no mostro diferencias significativas entre los grupos
(Tabla 3), diluyendo el efecto observado del grado ISUP
cuando se combinan ambas variables. Ademas, este
hallazgo podria estar influido, en parte, porque un por-
centaje de pacientes con RBQ -especialmente en
2023- no fueron sometidos a PSMA-PET/CT y fueron
derivados directamente a radioterapia, lo que genero6 que
un grupo de pacientes (posiblemente con APE-TD cor-
tos) no estuvieran representados en el andlisis, afectando
la capacidad discriminativa del APE-TD. Incluso al inten-
tar encontrar un punto de corte para el APE-TD (8 meses)
se obtuvo un AUC bajo (0,48), que evidencia que el
APE-TD no tiene capacidad discriminativa significativa
para predecir positividad en la PET/CT PSMA en nuestra
cohorte. Sin embargo, pese a estos hallazgos, no
podemos menospreciar la utilidad de la clasificacion de
riesgo de la EAU. De acuerdo con Ferdinandus et al.*°,
la clasificacion de la EAU predice el riesgo metastasico
(87% tras PR de alto riesgo y 24% en bajo riesgo), pero
su precisién individual es limitada y no suficiente para
decidir el uso de PET/TC PSMA por si sola. Asi, la PET/
TC PSMA revela heterogeneidad biolégica que la clasifi-
cacion de la EAU no captura, identificando tanto pacien-
tes de bajo riesgo con enfermedad avanzada como de
alto riesgo sin enfermedad detectable, por lo que se
recomendaria incluir los hallazgos de PSMA PET como
una etapa complementaria del riesgo clinico, en especial
para ajustar las decisiones en subgrupos discordantes.
Cabe sefalar que existe un subgrupo particular de
pacientes con cancer de préostata muy indiferenciado,
principalmente ISUP 5, en los que el APE no refleja fiel-
mente el compromiso tumoral sistémico. En estos casos,
algunos autores recomiendan considerar la realizaciéon
de una PET/CT con 18F-FDG, ya que puede detectar
lesiones clinicamente relevantes no evidenciadas en la
PET/TC PSMA, optimizando asi la etapificacion y la
seleccion terapéutica. Ademas, la PET/TC PSMA con
informe PROMISE v 2.0 ha demostrado tener valor
prondstico®, por lo que se han desarrollado nomogramas
de prediccién para PET/CT con 68Ga-PSMA-11%2,
Nuestro trabajo busca apuntar en ese sentido.
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Tabla 6. Modelo clinico propuesto para predecir la positividad de la PET/CT PSMA y su rendimiento diagnéstico

Puntaje | Sensibilidad | Especificidad Categoria de Probabilidad Recomendacion clinica
total (%) (%) riesgo PET positiva

<10% No se recomendaria hacer PET/CT PSMA
20-30% Considerar otras variables clinicas

40-60% PET/CT PSMA (itil para localizar recaida

> 70% Indicar PET/CT PSMA, alta probabilidad de hallazgo
> 70% Indicar PET/CT PSMA, alta probabilidad de hallazgo

100,0 Muy bajo riesgo

1 81,8 52,2 Bajo riesgo
2 39,4 95,7 Riesgo intermedio
3 24,2 97,8 Alto riesgo
4 12,1 100,0 Muy alto riesgo
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Figura 2. Curva ROC del tiempo medio para PET/CT PSMA
positiva. AUC: area bajo la curva.

Luego de confirmar la utilidad de la edad, el grado
ISUP > 4y el pN1 como predictores de PET/TC PSMA
positiva, pudimos generar nuestra propuesta de modelo
predictivo (Tabla 6). Asi, un paciente menor de 70
anos, con ISUP 3 en la pieza operatoria y sin ganglios
(0 puntos) podria ser categorizado de muy bajo riesgo
y prescindir de la realizacion de PET/CT PSMA, ya que
la probabilidad de que esta resulte positiva es menor
del 10%. Al contrario, un paciente de 72 afos, con
ISUP 4 en el espécimen y sin ganglios (2 puntos) seria
categorizado como de riesgo intermedio y tendria una
probabilidad entre el 40 y el 60% de tener una PET/
CT PSMA positiva. Aunque el modelo mostré buen
rendimiento global, su mayor valor practico podria
encontrarse en los grupos de bajo y muy bajo riesgo,

en los que la probabilidad de una PET/TC PSMA
positiva es reducida (< 30%). En estos casos, el
modelo puede ayudar a evitar estudios innecesarios
y optimizar recursos, mientras que en los grupos de
alto riesgo —con una probabilidad de positividad
superior al 70%— la indicaciéon de PET/TC PSMA
es evidente y el aporte del modelo es mas limitado.
Un aspecto relevante que aun no ha sido incorpo-
rado en nuestro modelo propuesto, es la inclusion de
una variable dindmica distinta del APE-TD (consi-
derando lo descrito previamente). Si bien el modelo se
basa exclusivamente en factores clinico-patoldgicos
estaticos (edad, ISUP y estado ganglionar), su aplica-
bilidad puede verse limitada en escenarios en los que
existe una elevacion persistente del APE en ausencia
de dichos factores. En tales casos resultaria clinica-
mente dificil justificar la omision de estudios de reetapi-
ficacién como la PET/CT PSMA, ya que la cinética del
APE por si sola podria sugerir progresion. Esta limi-
tacion metodoldgica se entiende dentro del marco de
un disefo retrospectivo, en el cual los datos reflejan
una «fotografia» momentanea de la evolucién de la
RBQ, sin capturar por completo su comportamiento
dindmico a lo largo del tiempo. Por esta razdn, deter-
minamos el tiempo en que aumenta la positividad
de la PET/CT PSMA, que resultd ser de 35 meses
(Fig. 2). Asi, en el ejemplo anterior, el paciente de 70
afos de muy bajo riesgo aumenta al 23% su probabi-
lidad de RBQ (o PET/CT PSMA positiva) si han trans-
currido mas de 35 meses desde la PR, y el paciente
con muy alto riesgo y mas de 35 meses desde la PR
aumentaria al 83% su probabilidad de positividad.
Finalmente, de manera experimental, intentamos
validar nuestro modelo propuesto para la RBQ en los
pacientes con persistencia de la misma cohorte.
Obtuvimos AUC = 0,66 (Fig. 3), lo que indica un poder
discriminativo moderado y menor que en los pacientes
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Figura 3. Curva ROC del modelo clinico propuesto aplicado
a pacientes con persistencia de antigeno prostatico
especifico. AUC: area bajo la curva.

con recurrencia (AUC ~ 0,76), pero aun es clinicamente
util. Asi, el modelo sigue siendo funcional en la per-
sistencia, aunque con menor precision. Esto indica que
mantiene una buena capacidad para descartar falsos
positivos, aunque con una sensibilidad algo reducida
en este subgrupo. Si aplicdramos el modelo propuesto
en pacientes con persistencia, en aquellos con alto
riesgo podriamos ahorrarnos la realizacién de una
imagen (considerando que sobre el 90% tiene per-
sistencia en el lecho o en ganglios locales) e ir direct-
amente a la radioterapia adyuvante.

Sin embargo, los beneficios de la terapia guiada por
PET han sido bien establecidos, con tasas de pro-
gresién significativamente menores en comparacion
con los casos manejados sin guia por PET®. Ademas,
se ha demostrado que la radioterapia de rescate guiada
por PET/TC PSMA se asoci6é a una mayor superviven-
cia libre de metastasis en pacientes con RBQ de bajo
riesgo®. Evidentemente, la utilidad del modelo plan-
teado requiere nuevas validaciones y definir su utilidad
en ciertos grupos especificos.

Un aspecto relevante por considerar es la variacion
en la conducta clinica a lo largo del periodo de estudio.
En 2023, los pacientes con RBQ tras PR (n = 28) reci-
bieron radioterapia de rescate de forma temprana, sin
esperar a cumplir los puntos de corte de APE habitual-
mente empleados (APE > 0,20 ng/ml y APE-TD < 6

meses o APE > 0,5 ng/ml), lo que permitié la reali-
zacion de PET/TC PSMA en un subgrupo con valores
de APE mas bajos. Por otra parte, antes de 2024, los
pacientes con persistencia de APE o indicacién de
radioterapia adyuvante que no cumplian dichos crite-
rios no eran evaluados con PET/TC PSMA y se deri-
vaban directamente a tratamiento. Este cambio en la
politica de derivacion podria haber generado una
seleccion no uniforme de pacientes a lo largo del
tiempo, influyendo en la distribucién de los valores de
APE al momento de la imagen y, potencialmente, en la
tasa global de deteccion observada.

Este estudio presenta varias limitaciones inherentes
a su disefo retrospectivo. En primer lugar, la seleccion
de pacientes fue condicionada por la disponibilidad de
PET/TC PSMA y de registros clinico-patolégicos com-
pletos, lo que puede introducir sesgos de seleccion.
Ademas, si bien se utilizd la PET/TC PSMA como
método de referencia de evaluacion, no se considerd
un seguimiento clinico a largo plazo ni se correlaciona-
ron los hallazgos con la progresion o la respuesta al
tratamiento, lo que restringe la interpretacion del valor
prondstico de las variables evaluadas. No obstante,
esta linea de investigacion podria contribuir en el futuro
a la estratificacion prondstica, permitiendo identificar
pacientes con mayor riesgo de progresion y optimi-
zando asi la toma de decisiones terapéuticas de una
manera mas personalizada. Ademas, es importante
considerar que la media del APE en nuestra cohorte
(0,8 ng/ml) podria haber influido en el rendimiento
observado del modelo predictivo. Este valor, relativa-
mente elevado en comparacién con series que incluyen
pacientes en fases mas precoces de recidiva, podria
favorecer una mayor tasa de positividad de la PET/
TC PSMA y, en consecuencia, sobreestimar el desem-
pefo del modelo en términos de sensibilidad y especi-
ficidad. En escenarios con APE mas bajos, la capacidad
discriminativa del modelo podria verse reducida, por lo
que su aplicabilidad clinica deberia evaluarse con
cautela fuera del rango de valores observados en
esta serie. Ademas, este nivel medio de APE podria
explicar la ausencia de asociacién significativa del
APE-TD, pues al encontrarse la mayoria de los pacien-
tes en un rango en el que la probabilidad de deteccién
es alta se diluye el aporte independiente de la cinética
del APE como predictor. Por estas razones, resulta
fundamental validar el modelo en cohortes externas
que incluyan pacientes con un espectro mas amplio de
valores de APE, especialmente en etapas mas tempra-
nas de la RBQ.
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Conclusiones

Este trabajo respalda la utilidad de la PET/TC PSMA
en pacientes con APE en aumento, tanto en casos de
RBQ como de persistencia. El modelo clinico de pun-
taje que incorpora la edad, el grado ISUP y el compro-
miso ganglionar evidencié una buena capacidad para
anticipar la positividad de la PET/TC PSMA tras PR en
la cohorte analizada. Esta herramienta podria con-
tribuir a un uso mas eficiente de los recursos y a redu-
cir la realizacion de estudios innecesarios. Futuras
investigaciones podran determinar su valor como pre-
dictor del prondstico oncoldgico en este grupo de
pacientes.
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Resumen

Antecedentes: E/ abordaje minimamente invasivo (AMI) ha demostrado beneficios, incluyendo menor morbilidad y reduccion
de la estadia hospitalaria, aspectos especialmente relevantes en el sistema publico chileno, caracterizado por una limitada
disponibilidad de camas hospitalarias. Sin embargo, existe escasa evidencia local sobre el impacto del AMI en las cirugias
urolégicas oncoldgicas complejas. Objetivo: Evaluar el impacto del AMI sobre la duracién de hospitalizacion, los dias en la
unidad de pacientes criticos (UPC) y las complicaciones perioperatorias en cirugias uroldgicas oncoldgicas complejas.
Método: Estudio observacional retrospectivo que incluyé pacientes sometidos a prostatectomia radical (PR), cistectomia
radical (CR), linfadenectomia lumboadrtica (RPLND) y linfadenectomia inguinal (ILND) entre 2010 y 2025. Se compararon
los abordajes abiertos y el AMI mediante emparejamiento por puntuacion de propension. El resultado primario fue la duracion
de la hospitalizacion, y los secundarios fueron los dias en la UPC y las complicaciones clasificadas segun Clavien-Dindo.
Resultados: Se analizaron 255 pacientes. En la PR, la cirugia laparoscdpica redujo la estadia hospitalaria (1 vs. 4 dias; p
< 0,001) y los dias en la UPC (p < 0,001). En la CR se observd una reduccion clinicamente relevante (5 vs. 11 dias), aunque
sin significancia estadistica. En la ILND y la RPLND también hubo menos dias de hospitalizacion con abordaje laparoscdpico
(2 vs. 5y 3 vs. 7 dias, respectivamente). Las complicaciones Clavien-Dindo > Il fueron inferiores en la CR (20 vs. 77,8%;
p = 0,021) y mostraron una tendencia favorable en los otros procedimientos. Conclusiones: E/ AMI en cirugia urolégica
oncoldgica se asocia a menos dias de hospitalizacion y menor morbilidad perioperatoria. Estos resultados respaldan su
implementacion como estrategia eficiente y segura para optimizar los recursos hospitalarios en Chile.

Palabras clave: Cirugia minimamente invasiva. Oncologia uroldgica. Prostatectomia radical laparoscdpica. Cistectomia ra-
dical laparoscopica. Linfadenectomia lumboadrtica laparoscdpica. Linfadenectomia inguinal videoendoscdpica.

Abstract

Background: Minimally invasive approaches (MIA) have shown benefits such as reduced morbidity and shorter hospital
stay, which are particularly relevant in the Chilean public health system, characterized by limited hospital bed availability.
However, local evidence on their impact in complex urologic oncology procedures is limited. Objective: To assess the effect
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of MIA on hospital stay, intensive care unit (ICU) days, and perioperative complications in complex urologic oncologic
surgeries. Method: A retrospective observational study included patients who underwent radical prostatectomy (RP), radical
cystectomy (RC), retroperitoneal lymph node dissection (RPLND), or inguinal lymph node dissection (ILND) between 2010
and 2025. MIA and open approaches were compared using propensity score matching. The primary outcome was hospital
stay; secondary outcomes were ICU days and complications graded by the Clavien-Dindo classification. Results: A total of
255 patients were analyzed. In RP, MIA significantly reduced hospital stay (1 vs. 4 days; p < 0.001) and ICU days (p < 0.001).
In RC, a clinically relevant reduction in hospital stay was observed (5 vs. 11 days), though not statistically significant. RPLND
and ILND also demonstrated shorter hospitalization with minimally invasive surgery (3 vs. 7 and 2 vs. 5 days, respectively).
Clavien-Dindo grade = Il complications were lower in RC (20 vs. 77.8%; p = 0.021) and showed a favorable trend in other
procedures. Conclusions: MIA in urologic oncology is associated with shorter hospitalization and lower perioperative
morbidity. These findings support its role as an effective and safe strategy to optimize hospital resources in the Chilean public
healthcare system.

Keywords: Minimally invasive surgery. Urologic oncology. Laparoscopic radical prostatectomy. Laparoscopic radical cystec-

tomy. Laparoscopic retroperitoneal lymphadenectomy. Videoendoscopic inguinal lymphadenectomy.

Introduccion

La cirugia minimamente invasiva ha transformado el
abordaje quirdrgico en diversas especialidades, inclu-
yendo la urologia, gracias a sus beneficios documen-
tados en términos de menor sangrado, recuperacion
mas rapida y reduccion de la estadia hospitalaria'. En
particular, las técnicas laparoscopicas y laparoscopi-
cas asistidas por robot han sido adoptadas progresiva-
mente como estandar en procedimientos de alta
complejidad técnica, como la prostatectomia radical
(PR). También progresivamente han aumentado las
cistectomias radicales (CR) minimamente invasivas, en
las que hay evidencia de disminucién del sangrado y
de las complicaciones, y leves mejoras en la estadia
hospitalaria®. Las linfadenectomias lumboadrticas
(RPLND, retroperitoneal lymph node dissection) e
inguinales (ILND, inguinal lymph node dissection) que
se realizan por abordajes minimamente invasivos tam-
bién han mostrado beneficios en cuanto a estadia hos-
pitalaria y complicaciones”®. Estos procedimientos
suelen realizarse en patologias oncoldgicas, como los
canceres de vejiga, prostata, testiculo y pene, en
pacientes que requieren resecciones mayores y abor-
dajes anatémicamente demandantes. La laparoscopia
en este contexto exige un alto grado de entrenamiento
quirargico, dado que incorpora tiempos operatorios
prolongados, diseccion linfatica compleja y reconstruc-
ciones técnicamente exigentes, lo que ha limitado la
adopcién masiva de esta técnica en la PR, la CR, la
RPLND vy la ILND®.

En Chile, el sistema publico de salud enfrenta de
forma crénica una alta ocupacion hospitalaria y una
limitada disponibilidad tanto de camas béasicas como

criticas, lo que hace que la reduccién de la estadia
postoperatoria sea una prioridad institucional y sanita-
ria. Segun datos del Ministerio de Salud, Chile cuenta
con 2,14 camas por cada 1000 habitantes, muy por
debajo del promedio de los paises de la Organizacién
para la Cooperaciéon y el Desarrollo Econémicos
(OCDE), de 4,68 camas por cada 1000 habitantes. En
cuanto a camas criticas, en Chile se cuenta con un
total de 6718, lo que representa 0,34 camas criticas
por cada 1000 habitantes, muy por debajo del prome-
dio de los paises de la OCDE, que alcanza 0,69 camas
criticas por cada 1000 habitantes™. Esta brecha estruc-
tural obliga con frecuencia al sistema publico a derivar
pacientes al sistema privado; solo entre enero y
noviembre de 2023, se registraron 4449 derivaciones
de pacientes por falta de camas criticas, con un costo
promedio de $8,6 millones CLP por paciente, lo que
significé un gasto publico total de mas de $38.600
millones CLP durante el afio'®'"". Ademas, en algunos
centros nacionales se exigen camas de respaldo en
unidades de pacientes criticos (UCP) para realizar ciru-
gias oncoldgicas complejas, como nefrectomias par-
ciales, PR y CR, entre otras, lo que incrementa la
demanda de este recurso. Estas cifras evidencian la
presion sobre la infragstructura hospitalaria publica y
refuerzan la necesidad de adoptar estrategias quirdr-
gicas que reduzcan la utilizacion de camas hospitala-
rias basicas y criticas, como podria ser la cirugia
minimamente invasiva.

En Chile, las cirugias uroldgicas oncoldgicas com-
plejas, como la PR, la CR, la RPLND vy la ILND, conti-
nuan realizandose mayoritariamente por via abierta, en
particular en el sistema publico de salud. Los datos
disponibles sugieren que se efectian anualmente entre
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Cistectomia radical (CR)
n =94 abierta / n = 11 laparoscépica

Linfadenectomia retroperitoneal (RPLND)

n =63 abierta / n = 15 laparoscopica

Cohorte inicial (n = 736)

Prostatectomia radical (PR)
n =269 abierta / n = 262 laparoscépica

/AN

Linfadenectomia inguinal (ILND)
n =12 abierta / n = 10 videoendoscépica

A
/

Cistectomia radical (CR)
n =9 abierta / n = 10 laparoscépica

Linfadenectomia retroperitoneal (RPLND)

n =13 abierta / n = 15 laparoscopica

Después de PSM (n = 255) /

\ Prostatectomia radical (PR)
\ n =50 abierta / n = 136 laparoscépica

Linfadenectomia inguinal (ILND)

n =12 abierta / n = 10 videoendoscépica

Figura 1. Flujograma de pacientes antes y después del emparejamiento por puntaje de propension para las cirugias

evaluadas.

1200y 1500 PRy cerca de 150 CR, con tasas de lapa-
roscopia aun bajas fuera de centros de alta compleji-
dad®'™. Otros procedimientos menos frecuentes, como
la RPLND y la ILND, suman escasos casos anuales y
suelen abordarse por cirugia convencional. Esta baja
adopcion de la via minimamente invasiva responde a
multiples factores, entre ellos la disponibilidad limitada
de recursos tecnoldgicos, la curva de aprendizaje téc-
nica y la concentracién de procedimientos complejos
en pocos centros. Esta situacion resalta la relevancia
de generar evidencia local sobre los potenciales bene-
ficios de la laparoscopia, como la reduccién en los dias
de hospitalizaciéon, especialmente en un contexto
nacional caracterizado por déficit y desigualdad en la
disponibilidad de camas basicas y criticas'®'s.

La literatura internacional respalda que la laparosco-
pia puede asociarse a menores complicaciones perio-
peratorias y menos dias de estadia hospitalaria en
comparaciéon con los abordajes abiertos, con benefi-
cios sostenidos incluso en cirugias oncoldgicas com-
plejas'*'5; sin embargo, en cirugia uroldgica no se han
descrito mejoras en la utilizacién de camas de pacien-
tes criticos. En Chile los datos son escasos y disper-
sos. Algunas series chilenas reportadas en revistas
regionales y latinoamericanas reflejan que la adopcion
de técnicas minimamente invasivas en urologia es
variable, con diferencias importantes entre centros
publicos y privados en cuanto al tipo de abordaje utili-
zado, siendo el acceso laparoscdpico todavia limitado
en muchos centros del sistema publico, concentrado
sobre todo en nefrectomias parciales, radicales y
totales® 6,

Adicionalmente, la comparacion directa entre técni-
cas abiertas y laparoscopicas en escenarios no alea-
torizados puede estar limitada por diferencias basales
entre grupos, en especial cuando las cohortes laparos-
copicas son de menor tamafo debido a la reciente
adopcion de la técnica. Durante los ultimos 7 afos, en
nuestro centro hemos ido adoptando de manera pro-
gresiva el abordaje minimamente invasivo para realizar
PR, RPLND, ILND y CR'"'®,

Con la intencién de evaluar el impacto de estas inter-
venciones en el uso de camas hospitalarias y en las
complicaciones perioperatorias, disefiamos un estudio
comparativo con emparejamiento por puntuacion de
propension (PSM, propensity score matching).
Evaluamos el impacto del abordaje laparoscopico en
cuatro procedimientos especificos: PR, CR, RPLND e
ILND. Nuestro objetivo primario fue comparar los dias
de hospitalizacién entre los abordajes abiertos y los
laparoscdpicos; los objetivos secundarios incluyeron la
necesidad de camas de pacientes criticos y la inciden-
cia de complicaciones perioperatorias.

Método

Se realizd un estudio observacional, retrospectivo,
analitico y comparativo de pacientes sometidos a ciru-
gias uroldgicas oncoldgicas de alta complejidad en un
unico hospital publico oncoldgico de alta complejidad
en Chile. Para la confeccion de la base global se inclu-
yeron todos los pacientes sometidos a PR, CR, RPLND
y ILND. Se excluyeron los pacientes cuyos registros se
encontraban incompletos, los sometidos a PR que no
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Tabla 1. Caracteristicas demogréficas y clinicas de

los pacientes sometidos a prostatectomia radical
segln la via de abordaje quirtrgico (cirugia abierta o
laparoscopica), tras el emparejamiento por puntuacion
de propension

Variable Abierta (n = 50) | Laparoscépica
(n = 136)

N.° pacientes

Edad, afios 64,5 (57,0-69,0) 65,0 (59,0-69,0) 0,655
APE, ng/ml 6,8 (5,0-12,0) 8,0 (5,5-12,0) 0,704
sl PIOSIAUC0 505 (335-708) 400 (31.2:600) 0,098
ISUP 2,0 (1,0-2,0) 2,0 (2,0-3,0) 0,002
cT: Tlc 66,0% 61,2% 0,155
cT: T2a 10,0% 8,1% 0,769
cT: T2b 16,0% 14,0% 0,815
cT: T2c 6,0% 4.4% 0,704
cT: otros 2,0% 12,3% 0,090

APE: antigeno prostatico especifico; ISUP: International Society of Urological
Pathology.

Tabla 2. Caracteristicas demogréficas y clinicas de los
pacientes sometidos a cistectomia radical segin la via
de abordaje quirlrgico (cirugia abierta o laparoscapica),
tras el emparejamiento por puntuacion de propension

Variable Abierta (n = 9) | Laparoscépica
(n—10)

N.° pacientes

Edad, afios 74,0 (69,0-79,0) 71,5(69,5-77,5) 0,712
M: 88,9% M: 90,0%

S2C R 11,1% Fo0s 00
0: 66,7% 0: 90,0%

ECOG 1: 33,3% 1:10,0% bELE

ASA 2 55,6% 55,6% 1,000

Criterio, CVMI 88,9% 100,0% 0,474

Neoadyuvancia, si 33,3% 40,0% 1,000

ASA: American Society of Anesthesiologists; CVMI: cancer de vejiga masculo
invasivo; ECOG: Eastern Cooperative Oncology Group; F: femenino; M: masculino.

contaban con resonancia magnética preoperatoria y
aquellos con CR realizada por patologia benigna. Los
pacientes fueron intervenidos entre 2010 y 2025. Se
compard la via de abordaje abierta frente a la minima-
mente invasiva (laparoscépica o videoendoscdpica,
segun correspondiera). Se tabularon las variables
demograficas de todos los grupos y se analizaron las
variables perioperatorias, como el tiempo quirdrgico, el
sangrado y las complicaciones perioperatorias clasifi-
cadas segun Clavien-Dindo, considerando menores las
Clavien-Dindo | y I, y mayores las Clavien-Dindo > IlI.

Emparejamiento por puntuacion de
propension

Para reducir el riesgo de seleccion de la cohorte
retrospectiva no aleatorizada se aplicé PSM en cada
grupo quirdrgico. Se utilizé un algoritmo de empareja-
miento 1:1 con vecino mas cercano, sin reemplazo,
con un caliper de 0,20 desviaciones estandar del
logit del puntaje, Se consider6é adecuado el balance
cuando la diferencia de medias estandarizada fue
< 0,10. Para el pareo de prostatectomia se utilizaron
como variables la edad en el momento de la cirugia,
el antigeno prostatico especifico preoperatorio, el esta-
dio tumoral clinico, el resultado de la biopsia expresado
en ISUP (International Society of Urological Pathology)
y el volumen prostatico estimado por resonancia mag-
nética preoperatoria. Para la CR se utilizaron la edad en
el momento de la cirugia, el sexo del paciente, el criterio
de indicacion (cancer invasor del musculo, T1 de alto
riesgo, variante histologica) y el uso de neoadyuvancia
previa. Para la RPLND se utilizaron la edad del paciente,
el estadio clinico, la indicacién quirdrgica (RPLND pri-
maria, posquimioterapia, rescate), y para la ILND la
edad del paciente, el estadio ganglionar clinico y la cla-
sificacion ASA (American Society of Anesthesiologists).

Objetivos

El objetivo primario del estudio fue la duracion de la
hospitalizacion postoperatoria, medida en dias desde
la cirugia hasta el alta médica. Como objetivos secun-
darios se evaluaron los dias de hospitalizacion en la
unidad de pacientes criticos (UPC) y la ocurrencia de
complicaciones perioperatorias, clasificadas segun la
escala de Clavien-Dindo.

Analisis estadistico

El analisis estadistico se realizd con el software
SPSS version 29 (IBM Corp., Armonk, NY, USA). Las
pruebas estadisticas utilizadas para comparar los gru-
pos pareados fueron la prueba de McNemar para las
variables categoéricas y la de Wilcoxon o la t de Student
pareadas para las variables continuas, segun la distri-
bucion de los datos. Se considero significativo un valor
de p < 0,05.

El presente reporte fue elaborado conforme a las
recomendaciones de la guia STROBE (Strengthening
the Reporting of Observational Studies in Epidemiology)
para estudios observacionales, con el objetivo de
garantizar la transparencia y la calidad metodoldgica.
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Tabla 3. Caracteristicas demogréficas y clinicas de los
pacientes sometidos a linfadenectomia lumboadrtica
segln la via de abordaje quirtrgico (cirugia abierta o
laparoscopica), tras el emparejamiento por puntuacion
de propension

Variable Abierta (n = 13) Laparoscopica
(n = 15)

N.° pacientes
Edad, afios 28,0 (23,0-30,0) 25,0 (23,0-36,0) 0,872
0: 69,2% 0: 93,3%
21 1: 30,8% 1:6,7%
Tino S:30,8% S: 0,0%
p NS: 61,5% NS: 100,0%
QT 0 0T 0
Indicacion Post-QT: 53,8% Post-QT: 73,3% 0433

Primaria: 46,2%

ECOG: Eastern Cooperative Oncology Group; NS: no seminoma; QT: quimioterapia;
S: seminoma.

Primaria: 26,7%

Tabla 4. Caracteristicas demograficas y clinicas de los
pacientes sometidos a linfadenectomia inguinal segin la
via de abordaje quirtrgico (cirugia abierta o
laparoscopica), tras el emparejamiento por puntuacion
de propension

VELEL Abierta (n = 12) | Laparoscopica
(n=10)

N.° pacientes

Edad, afios 64,0 (59,2-67,0) 66,5 (55,2-70,5) 0,78
1,0: 8,3% 1,0: 0,0% 1,000

ASA 2,0: 75,0% 2,0: 90,0% 0,59
3,0:16,7% 3,0: 10,0% 1,000

cN NO 33,3% 50,0% 0,666

cN N1 41,7% 50,0% 1,000

cN N2 16,7% 0,0% 0,481

ASA: American Society of Anesthesiologists.

Resultados

Durante el periodo de estudio se identificaron 736
pacientes que cumplian con los criterios de inclusion
establecidos para las distintas cirugias oncoldgicas
urolégicas complejas. De ellos, 94 se sometieron a CR
abierta y 11 mediante abordaje laparoscopico; 63 a
RPLND abierta y 15 laparoscépica; 269 a PR abierta
y 262 laparoscopica; y finalmente, 12 a ILND abierta y
10 mediante técnica videoendoscopica. Tras la aplica-
cion del PSM, para el analisis final se incluyeron 255
pacientes intervenidos por patologia uroldgica oncolo-
gica compleja. Del total, 186 pacientes (73%) fueron
sometidos a PR, 19 (7%) a CR, 22 (9%) a ILND y 28
(11%) a RPLND. La figura 1 muestra el diagrama de
flujo de la metodologia utilizada.

Respecto al abordaje, 171 pacientes (67%) fueron
operados mediante técnica minimamente invasiva
(laparoscopica o videoendoscopica) y 84 (33%) con
cirugia abierta.

Para reducir los sesgos asociados a la asignacion
no aleatoria de tratamiento se aplicé PSM 1:1 en cada
subgrupo quirdrgico. El andlisis se llevé a cabo exclu-
sivamente en las cohortes emparejadas, con un
balance adecuado en variables clinicas y oncoldgicas
relevantes.

Variables demograficas y perioperatorias
PROSTATECTOMIA RADICAL

La tabla 1 resume las variables demogréficas preope-
ratorias de los pacientes sometidos a PR. En esta
poblacion, el abordaje laparoscépico se asocié a un
mayor tiempo quirdrgico (210 vs. 150 minutos; p <
0,001), pero con menor sangrado estimado (200 vs.
700 ml; p < 0,001).

CISTECTOMIA RADICAL

La tabla 2 resume las variables demogréficas preope-
ratorias de los pacientes sometidos a CR. No se obser-
varon diferencias significativas en el tiempo operatorio
entre los abordajes abierto y laparoscépico (270 vs.
300 minutos; p = 0,242), pero el sangrado estimado fue
significativamente mayor en la cirugia abierta (1000 vs.
200 ml; p = 0,013).

LINFADENECTOMIA LUMBOAORTICA

La tabla 3 resume las variables demograficas preope-
ratorias de los pacientes sometidos a RPLND. En la
comparacion entre ambos abordajes no se observaron
diferencias estadisticamente significativas. El tiempo
operatorio tuvo una mediana de 180 minutos (rango
intercuartilico [RIC]: 172,5-217,5) en el grupo abierto y
de 240 minutos (RIC: 180-250) en el grupo laparosco-
pico (p = 0,398). En cuanto al sangrado estimado,
ambos abordajes mostraron una mediana de 200 ml,
con RIC de 50-500 ml en el abierto y 100-400 ml en
el laparoscopico (p = 0,609).

LINFADENECTOMIA INGUINAL

En el andlisis de las linfadenectomias inguinales
(Tabla 4), el tiempo operatorio presenté una mediana
de 300 minutos (RIC: 280-330) en el grupo de cirugia
abierta y de 296 minutos (RIC: 240-328) en el de
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laparoscépica. El sangrado estimado fue de 100 ml
(RIC: 100-100) en la cirugia abierta y de 20 ml (RIC:
20-20) en la laparoscépica. En el abordaje abierto se
realizé transposicion del musculo sartorio en el 81,8% de
los casos y preservacion de la vena safena en el 66,7%.

Dias DE HOSPITALIZACION GLOBAL

En los pacientes sometidos a PR, la mediana de
estadia hospitalaria fue significativamente menor en el
grupo de cirugia laparoscdpica, con 1,0 dias (RIC: 1,0-
2,0), en comparacion con 4,0 dias (RIC: 3,0-5,0) en el
de cirugia a cielo abierto, con una diferencia clinica y
estadisticamente significativa (p < 0,001). En el grupo
de CR, la mediana fue de 5,0 dias (RIC: 4,2-11,8) en
el abordaje laparoscépico y de 11,0 dias (RIC: 8,0-13,0)
en el abierto, sin alcanzar significacion estadistica
(p = 0,129).

En los pacientes sometidos a ILND, la estadia fue de
2,5 dias (RIC: 1,2-3,0) en el grupo videoendoscdpico y
de 4,5 dias (RIC: 3,0-7,0) en el grupo abierto (p = 0,058),
evidenciando una tendencia con impacto clinico, pero
sin alcanzar significacion estadistica. En el subgrupo
RPLND, la hospitalizacion fue significativamente menor
con la técnica laparoscopica (3,0 dias; RIC: 2,0-4,0)
en comparacion con la via abierta (5,0 dias; RIC: 3,5-
5,0; p = 0,025).

Dias DE HOSPITALIZACION EN LA UNIDAD DE
PACIENTES CRITICOS

En cuanto a la necesidad de hospitalizacion en la
UPC, los pacientes sometidos a PR laparoscdpica pre-
sentaron una mediana de 0,0 dias (RIC: 0,0-1,0), frente
a 1,0 dias (RIC: 1,0-2,0; p < 0,001) los operados por
via abierta. En CR, la mediana fue de 2,0 dias (RIC:
2,0-2,8) para el abordaje laparoscoépico y 4,0 dias (RIC:
3,0-4,0) para el abierto (p = 0,083).

En el grupo ILND, la necesidad de UPC fue baja y
comparable entre ambos abordajes: 0,0 dias (RIC: 0,0-
1,5) para la videoendoscopia y 1,0 dias (RIC: 0,0-1,0)
para el de cirugia abierta (p = 0,492).

Finalmente, en la RPLND las medianas de hospita-
lizacién en la UPC fueron de 1,0 dias (RIC: 1,0-2,0) en
el grupo de laparoscopia y 2,0 dias (RIC: 1,0-2,0) en
el grupo de cirugia abierta (p = 0,492).

COMPLICACIONES PERIOPERATORIAS

La tasa de complicaciones moderadas a graves
(Clavien-Dindo = Il) fue menor en los grupos manejados

con abordaje minimamente invasivo en casi todos los
procedimientos. En la PR se observé una tasa de com-
plicaciones del 5,9% (8/136) en el grupo de abordaje
laparoscopico y del 16,3% (8/50) en el de cirugia
abierta, con una diferencia cercana a la significancia
estadistica (p = 0,051).

En la CR, la diferencia fue significativa: 20,0% (2/10)
en el grupo de laparoscopia frente a 77,8% (7/9) en el
de cirugia abierta (p = 0,021).

En el grupo ILND no se registraron complicaciones
Clavien-Dindo = Il en ninguno de los dos grupos
(p = 1,000). En la RPLND se registré una complicacion
en cada grupo, con tasas del 6,7% (1/15) en el de abor-
daje laparoscépico y del 9,1% (1/13) en la cirugia
abierta (p = 1,000).

Discusion

En este estudio retrospectivo observamos que el uso
de técnicas minimamente invasivas en cirugia urol6-
gica oncoldgica compleja se asocia a una reduccion
clinicamente significativa en la estadia hospitalaria glo-
bal y a menor necesidad de hospitalizacion en la UPC,
en particular en procedimientos como la PR y la
RPLND. Si bien la diferencia en dias de hospitalizacion
fue clinicamente relevante también en la cistectomia y
la ILND, no alcanzé significacion estadistica en estos
casos, posiblemente debido al tamafo muestral. La
disminucion de los dias de hospitalizacién observada
en los procedimientos laparoscépicos de PR, RPLND
y ILND concuerda con lo reportado en diversas series
internacionales, en las que se ha asociado la minima
invasion a una recuperacion mas precoz, menor dolor
postoperatorio, menor requerimiento de analgésicos y
reintegracion méas rapida a la actividad basal”'42°. En
particular, la prostatectomia laparoscopica ha mos-
trado en otras cohortes latinoamericanas una disminu-
cion de la estadia hospitalaria y menores tasas de
transfusiones?®'. Las mejoras perioperatorias no se han
asociado con mejoras significativas ni consistente-
mente demostradas en resultados oncoldgicos, por lo
que no debemos olvidar que siempre debe primar la
experiencia técnica por sobre la via de abordaje’®.

En el caso de la CR, si bien la evidencia disponible
respalda los beneficios potenciales del abordaje mini-
mamente invasivo—ya sea robotico o laparoscépico—
respecto a la técnica abierta, numerosas series han
reportado estadias hospitalarias prolongadas incluso
con estas modalidades. Este fendmeno se explica, en
parte, por la magnitud de la intervencién, la necesidad
de reconstruccion urinaria*® y la influencia de multiples



A. Aliaga-De la Fuente et al. Resultados perioperatorios y abordaje quirtrgico

factores que inciden en la recuperacion postoperatoria.
Entre ellos, destaca la implementacién de protocolos
de recuperacion acelerada (ERAS, Enhanced Recovery
After Surgery), que han demostrado sistematicamente
disminuir la estadia hospitalaria y la tasa de
complicaciones?.

En nuestra cohorte, a pesar del emparejamiento por
puntuacion de propension, persistieron posibles facto-
res confundentes no evaluados, como la adopcion
variable de protocolos ERAS en los pacientes someti-
dos a CR. Esta limitacion podria explicar la ausencia
de diferencias significativas en algunos desenlaces
perioperatorios. Sin embargo, nuestros hallazgos son
consistentes con la literatura internacional. En un
metaanalisis comparativo de CR abierta, laparoscopica
y robdtica, Kowalewski et al.* hallaron menores tasas
de transfusion y tiempos operatorios mas prolongados
para los abordajes minimamente invasivos, sin diferen-
cias relevantes en complicaciones, duracién de la hos-
pitalizacién ni sobrevida.

Parece claro que en la CR la optimizacién de resul-
tados depende mas de factores como la adecuada
seleccion de los pacientes, la experiencia del equipo
quirdrgico y la coordinacién multidisciplinaria periope-
ratoria que del tipo de abordaje en si mismo.

Las tasas de complicaciones Clavien-Dindo > Il fue-
ron menores en todos los procedimientos minima-
mente invasivos. Este hallazgo refuerza el concepto de
que la cirugia minimamente invasiva, incluso en inter-
venciones de alta complejidad, puede ser segura y
potencialmente menos mérbida cuando se realiza en
centros con una curva de aprendizaje consolidada®.

Nuestros resultados adquieren particular relevancia
en el contexto del sistema publico chileno, caracteri-
zado por una disponibilidad limitada de camas hospi-
talarias y de cuidados criticos en comparacion con el
promedio de los paises de la OCDE. La tasa nacional
de camas criticas por 1000 habitantes es considera-
blemente inferior a la recomendacion internacional, y
las derivaciones a prestadores privados en busca de
camas de UPC generan un alto costo adicional para
el sistema sanitario publico®. En este escenario, toda
intervencion quirurgica que logre disminuir la ocupa-
cién hospitalaria cobra un gran valor estratégico y
sanitario. Mas aun, histéricamente la realizacion de
una PR en nuestro centro estaba supeditada a la pre-
sencia de una cama de UPC de respaldo, teniendo
que suspender la cirugia en multiples ocasiones
debido a su falta. Hoy en dia esto ya no ocurre y no
hemos vuelto a tener ninguna suspension por falta de
camas criticas.

Entre las fortalezas de este estudio destacan el uso
de una base institucional amplia y la aplicaciéon de un
emparejamiento por puntuacion de propension, lo que
permite reducir los sesgos asociados a comparaciones
no aleatorizadas. Ademas, se evaluaron procedimien-
tos poco representados en la literatura nacional, como
la RPLND y la ILND, ampliando el conocimiento dispo-
nible sobre su aplicabilidad local.

Sin embargo, se deben reconocer algunas limitacio-
nes. En primer lugar, el disefio retrospectivo impone
restricciones inherentes al control de variables confu-
soras no observadas. En segundo lugar, el nimero de
casos en ciertos subgrupos fue reducido tras el empa-
rejamiento, lo que puede haber limitado la potencia
estadistica para detectar diferencias. En esta linea
también es posible esperar mayores complicaciones
durante la curva de aprendizaje inicial de procedimien-
tos complejos, que si bien no fue observada en esta
cohorte puede deberse solo al pequefio tamafio mues-
tral y a la alta seleccion de los pacientes para los casos
iniciales. Finalmente, si bien las cirugias fueron reali-
zadas por equipos entrenados en minima invasion, la
incorporaciéon progresiva de estas técnicas podria
haber influido en los tiempos operatorios y en los resul-
tados postoperatorios iniciales. Ademas, estos resulta-
dos solo seran extrapolables a otros centros oncoldgicos
si cuentan con equipos altamente entrenados en ciru-
gia uroldgica minimamente invasiva.

En conjunto, los hallazgos de este estudio sugieren
que la implementacién progresiva de técnicas laparos-
copicas en cirugia urolégica oncoldgica compleja
puede traducirse en beneficios clinicos concretos,
especialmente en términos de reduccion de la carga
hospitalaria. Su aplicacién en contextos de alta
demanda asistencial y recursos limitados podria con-
tribuir a mejorar la eficiencia del sistema sin compro-
meter la seguridad del paciente.

Conclusiones

La implementacion progresiva del abordaje minima-
mente invasivo en cirugia uroldgica oncoldgica compleja
en un hospital publico chileno se asocié a una menor
duracién de la estadia hospitalaria y una tendencia a
menores tasas de complicaciones perioperatorias en
comparacion con la cirugia abierta convencional. Estos
beneficios fueron mas evidentes en procedimientos
como la PR y la RPLND, manteniéndose también en
intervenciones de mayor complejidad como la CR.

En un contexto de limitacion estructural como es el
del sistema publico chileno, donde la disponibilidad de
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camas hospitalarias y de unidades criticas es insufi-
ciente con relacion a los estandares internacionales,
estas ventajas cobran particular relevancia. La cirugia
laparoscépica compleja aparece asi como una estra-
tegia quirdrgica costo-efectiva que podria optimizar el
uso de recursos hospitalarios sin comprometer los
resultados clinicos.

Futuros estudios con mayor tamafio muestral, segui-
miento a largo plazo y andlisis de costos directos e
indirectos permitiran consolidar la evidencia y orientar
politicas quirurgicas mas eficientes para el sistema
publico de salud.

Financiamiento

La presente investigacion no ha recibido ninguna
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comercial o con &nimo de lucro.
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Transperineal fusion biopsy of the prostate: description of the
technique and clinical findings
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Resumen

Antecedentes: La biopsia de prdstata transperineal por fusion (BpTP) ha demostrado una adecuada capacidad para
detectar cancer de prdstata clinicamente significativo (CPcs) con minimas complicaciones. El desarrollo de esta técnica con
anestesia local ha simplificado el procedimiento. Objetivo: Reportar la experiencia institucional de 2 afios realizando BpTP.
Método: Estudio descriptivo y analitico de cohorte retrospectiva en pacientes con sospecha de cancer de préstata (CP)
sometidos a BpTP con anestesia local, sedacion superficial y fusion por software entre marzo de 2023 y diciembre de 2024.
Se recopilaron variables sociodemogréficas, clinicas y del procedimiento, comparando hallazgos anatomopatoldgicos de
biopsia sistematica (BS) y dirigida (BD). Resultados: Se incluyeron 431 pacientes, con 436 procedimientos y 423 lesiones.
La mediana de edad fue 675 afios (RIC: 11) y la de APE 6.7 ng/ml (RIC: 6,3). El 11,7% tenia biopsia previa negativa y el
179% se encontraba en vigilancia activa. La tasa de deteccion de CP fue del 775% y la de CPcs del 60,2%. En el subgrupo
de pacientes con BD y BS en forma simultéanea se encontraron diferencias significativas en la deteccion de CPcs (472%
BS vs.55,9% BD; p < 0,001). La deteccién de CPcs en BD en PI-RADS 3-5 fue del 14,6, el 52,4 y el 75,7 %, respectivamente
(p < 0,001). La mediana de tiempo del procedimiento fue de 24 minutos (RIC: 8) y la EVA fue 0 (RIC: 1). No hubo
complicaciones Clavien-Dindo = Ill. Conclusiones: La BpTP con anestesia local es una técnica segura, reproducible y eficaz
para detectar CPcs, presenta una baja tasa de complicaciones y tiene un adecuado rendimiento diagndstico con mayor
deteccion de CPcs en BD.

Palabras clave: Cdncer de préstata clinicamente significativo. Biopsia transperineal por fusion. Anestesia local. Complica-
ciones infecciosas.

Abstract

Background: Transperineal fusion prostate biopsy (BpTP) has demonstrated a high diagnostic performance to detect
clinically significant prostate cancer (CPcs) with minimal complications. The development of this technique with local
anesthesia has simplified the procedure. Objective: To report our two-year institutional experience with BpTP. Method: A
descriptive and analytical retrospective cohort study was conducted in patients with suspected prostate cancer (CP) who
underwent BpTP between March 2023 and December 2024. Sociodemographic, clinical, and procedural variables were
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collected, comparing pathological findings from systematic biopsies (BS) and targeted biopsies (BD). Results: A total of 431
patients, 436 procedures, and 423 lesions were included. The median age was 675 years (IQR: 11) and PSA was 6.7 ng/ml
(IQR: 6.3). A 11.7% had a prior biopsy and 179% were under active surveillance. The CP detection rate was 775% and the
CPcs detection rate was 60.2%. Significant differences were found in CPcs detection (472% BS vs. 55.9% BD; p < 0.001).
CPcs detection in BD on PI-RADS 3-5 was 14.6, 52.4, and 75.7%, respectively (p < 0.001). The median procedure time was
24 minutes (IQR: 8) and the VAS score was 0 (IQR: 1). There were no Clavien-Dindo = Il complications. Conclusions: BpTP
with local anesthesia is a safe, reproducible, and effective technique for detecting CPcs, with a low complication rate and
adequate diagnostic yield, with greater detection of CPcs in BD.

Keywords: Clinically significant prostate cancer. Transperineal biopsy. Local anesthesia. Infectious complications.

Introduccion

El cancer de préstata (CP) es una patologia fre-
cuente con incidencia en aumento en la ultima década,
siendo actualmente el segundo cancer mas frecuente
en hombres en todo el mundo'. La biopsia de prdstata
es el procedimiento de eleccion para el diagnéstico del
CP, y en concordancia con el alza de casos de CP
también ha ido en aumento, estimandose actualmente
en mas de 1 millén de biopsias al afio en Europa y
Norteamérica®. La expansion del uso de la resonancia
magnética multiparamétrica de prostata (RMmp) ha
permitido un aumento en la tasa de deteccion de can-
cer de prostata clinicamente significativo (CPcs), evi-
tando las biopsias innecesarias®*.

Actualmente existe mayor disponibilidad y familiari-
dad del urélogo con el acceso transrectal; sin embargo,
la biopsia de prdstata transrectal tiene un riesgo de
complicaciones infecciosas no menor, con tasas
de infeccion urinaria (ITU) que van del 0,1 al 7,0% vy
de sepsis urinaria del 0,3 al 3,1%%°. Sumado a esto,
existe un creciente aumento en las tasas de resistencia
bacteriana a antibidticos, con tasas de resistencia de
Escherichia coli a ciprofloxacino de hasta el 40%°.
Algunos factores de riesgo que se presentan en forma
frecuente en los pacientes que se someten a una biop-
sia de prostata, como diabetes mellitus tipo 2, inmuno-
supresion, ITU previas, biopsia previa o exposicion
reciente a antibiéticos, también aumentan el riesgo de
infeccion®. Hasta el 71% de las hospitalizaciones pos-
teriores a una biopsia de prdstata son por complicacio-
nes infecciosas, aumentando en 2,65 veces el riesgo
de hospitalizacién y representando costos de U$ 8600-
19.100 en Norteamérica’®.

El acceso transperineal resurge en la década de
1990, inicialmente como biopsia por templado, con
multiples muestras y requerimiento de pabelldn quirdr-
gico y anestesia general. En ese entonces ya mostraba
menor tasa de complicaciones infecciosas y sepsis,

con el beneficio de lograr un mejor acceso a la zona
anterior de prostata®'’. Actualmente, las guias de la
American Association of Urology (AUA) y de la
European Association of Urology (EAU) recomiendan
realizar biopsia de préstata transperineal como primera
opcidn siempre que esté disponible, dejando el acceso
transrectal como alternativa. Ademas, para el acceso
transrectal se recomienda el uso de profilaxis antibid-
tica dirigida por cultivo rectal o con esquemas asocia-
dos de antibiéticos de amplio espectro, lo cual aumenta
la complejidad y los costos del procedimiento’> .

Historicamente, en nuestra institucion se utilizaba el
acceso transrectal para el diagnostico de CP. En el afio
2018 se estudid la tasa de resistencia antibiética a
ciprofloxacino en hisopado rectal en pacientes que fue-
ron a biopsia de prdstata transrectal en nuestro centro,
y se encontré una resistencia de E. coli al ciprofloxa-
cino de un 27,9%, con presencia de cepas productoras
de betalactamasas de espectro extendido en un 7,7%".
Con estos antecedentes, desde 2023 implementamos
el acceso transperineal para la biopsia de prostata en
forma secuencial, siendo en la actualidad un procedi-
miento sistematizado, manejado por todos los urdlogos
de nuestra institucion, y la forma exclusiva de abordaje
para una biopsia de préstata.

El objetivo de este estudio es describir la experiencia
en la implementacion de la técnica de biopsia de pros-
tata transperineal por fusién (BpTP) con anestesia local
en nuestra institucion, comparar los resultados de ana-
tomia patoldgica entre biopsia sistematica (BS) y biopsia
dirigida (BD), y describir las complicaciones asociadas.

Método

Estudio descriptivo y analitico de cohorte retrospec-
tiva, disefado de acuerdo a las guias STROBE.
Se incluyeron todos los pacientes con sospecha de CP
por antigeno prostatico especifico (APE) o RMmp
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Figura 1. Distribucién en el pabellon de procedimientos.

sometidos a BpTP de abril de 2023 a diciembre de
2024. En los pacientes con lesiones sospechosas en
la RMmp PI-RADS 3, 4 o0 5 se realiz6 biopsia por fusion
con software. Los pacientes fueron consecutivos, inclu-
yendo una primera cohorte que recibié un esquema de
profilaxis antibiética con amikacina (de abril a diciembre
2023) y otra que recibié cefazolina (de enero a diciem-
bre de 2024).

Se consideraron variables sociodemograficas (edad,
comorbilidad, prevision, centro de origen de RMmp), del
procedimiento (tiempo de biopsia, dosis de sedacion y
anestesia local, tolerancia mediante escala visual ana-
loga [EVA], nimero de muestras aleatorias, dirigidas y
totales) y oncoldgicas (APE, estadio clinico, volumen
prostatico, PI-RADS, resultados de anatomia patolégica
en muestras sistemdticas y dirigidas). Se analizd la
deteccion de CP en forma global y CPcs, que fue defi-
nido como > ISUP 2. Se realiz6 un andlisis inicial de
todos los pacientes (con y sin RMmp) y posteriormente
se realizé un andlisis especifico de aquellos con lesiones
PI-RADS 3, 4y 5 en la RMmp para la comparacién entre
BD y BS (excluyendo los pacientes sin lesiones en
RMmp para este andlisis). En forma adicional se anali-
zaron los resultados segun subgrupos: pacientes sin
biopsia previa, con biopsia previa negativa y en vigilan-
cia activa. Se midieron las complicaciones infecciosas
(ITU y sepsis urinaria) y no infecciosas (hematuria, reten-
cion aguda de orina), y la hospitalizacién a 30 dias. La
infeccion urinaria se definié como presencia de sintomas

urinarios asociados a fiebre (> 37,8 °C), mialgias o com-
promiso de estado general (CEG) con o sin urocultivo o
hemocultivo positivo. La sepsis urinaria se definié
cuando el paciente requirié hospitalizacién en la unidad
de paciente critico. Las complicaciones se reportaron
segun la clasificacién de gravedad de Clavien-Dindo™®.

Se realizé un andlisis descriptivo de la informacion
recolectada. La normalidad de las variables continuas
fue evaluada mediante la prueba de Shapiro-Wilk, y
segun su distribucion se utilizaron medidas de tenden-
cia central (mediana) y de dispersion (rango intercuar-
tilico). Las variables categdricas se describieron
mediante frecuencias absolutas y relativas. Se realizd
el célculo del tamafio muestral mediante prueba de
McNemar'®, logrando un poder estadistico mayor del
80% inicialmente propuesto. Para comparar los resul-
tados entre las dos técnicas de biopsia se empled la
prueba de McNemar. La asociacion entre variables
categdricas se evalué mediante la prueba de %2 o el
test exacto de Fisher. Para analizar la tendencia en el
tiempo del procedimiento y en la EVA se calculd la
pendiente mediante regresion lineal. Los analisis esta-
disticos fueron realizados en el software RStudio (ver-
sién 2024.12.0, Posit Software, PBC), con un nivel de
significancia de 0.05, bajo la supervision de la unidad
de investigacion epidemioldgica y clinica.

El estudio fue evaluado y autorizado por el comité
cientifico y el comité de ética institucional.

Descripcion de la técnica

La técnica de BpTP fue implementada por dos uro-
logos de la institucion, sistematizada y luego expan-
dida al resto del equipo a partir de los 6 meses de inicio
(siete urdlogos con experiencia previa en biopsia de
préstata transrectal). Previo al procedimiento se solicitd
la realizacion de urocultivo y preparaciéon con fleet
enema para optimizar la visualizacion por ecografia
transrectal. Se planificé profilaxis antibidtica en todos
los pacientes segun el protocolo institucional, inicial-
mente con amikacina 1 g y con posterior migracion a
cefazolina 2 g, previa evaluacion por el comité de infec-
ciones institucional. El procedimiento se realizé en
posicién de litotomia y con monitorizacién de los signos
vitales (presién arterial, frecuencia cardiaca y pulsioxi-
metria) (Fig. 1). Se utilizd sedacién superficial con
midazolam en dosis de 3 a 5 mg. Se realizé retraccion
escrotal con cinta adhesiva y antisepsia perineal con
povidona. Se hizo una dilucién de 200 mg de lidocaina
en 60 ml de solucion salina fisioldgica y se administra-
ron 30 ml en el periné, a piel y subcutédneo en técnica
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Figura 2. Disposicion del instrumental. 1: soporte del transductor transrectal; 2: grilla perineal reutilizable; 3: aguja de
biopsia de 18 G y 20 cm; 4: anestesia local (lidocaina, 200 mg/60 ml); 5: templado para muestras de biopsia

sistematica y dirigida.

de abanico y 30 ml a piso pelviano y periprostatico. Se
administré una dosis adicional de lidocaina en caso
necesario, hasta una dosis maxima de 400 mg.

Se realizé demarcacion de la préstata y la lesion con
software ProMap® Lite por un urdlogo y fusion de ima-
genes de RMmp con un equipo de biopsia por fusién
Koelis Trinity®, con grilla perineal lineal reutilizable (Perine
mini grid®). La toma de biopsia se realizo con aguja des-
cartable de 18 G. Para la BS se utiliz6 el templado trans-
perineal de 12 cores descrito por Meyer et al.”” (Fig. 2).

Posterior al procedimiento se evalud inmediatamente
el dolor mediante la EVA. Al alta se indicaron antiinfla-
matorios a demanda. A los 30 dias se realizé un segui-
miento con control clinico por un urdlogo para la
pesquisa de complicaciones.

Resultados

Durante el periodo de estudio se incluyeron 431
pacientes consecutivos, desde el primer caso de BpTP,
436 procedimientos de biopsias y 423 lesiones en
RMmp. La mediana de edad fue de 67,5 afios (rango
intercuartilico [RIC]: 11), con un 69,6% de los pacientes
presentando al menos una enfermedad en comorbilidad,
predominando la hipertension arterial y la diabetes
mellitus tipo 2. La mayoria de los pacientes pertenecia
a FONASA (56,7%) y al 61,9% se les realizdé la RMmp
en un centro externo a nuestra institucion.

En el examen clinico, el 60,1% presentaba estadio
cT1c y un 71,1% tenia APE < 10 ng/ml. EI APE mostrd
una mediana de 6,7 ng/ml (RIC: 6,3) y el volumen pros-
tatico tuvo una mediana de 50 cc (RIC: 15), con un
58,7% con volumen < 50 cc y un 5,1% > 80 cc. El 17,9%
de los pacientes presentaba un diagndstico previo de
CP y se encontraban en vigilancia activa, y el 11,7%
tenia una biopsia previa negativa para CP.

Se analizaron 430 RMmp con 423 lesiones. Un
15,1% presentaba compromiso extracapsular y un
6,2% tenia adenopatias sospechosas. En cuanto a la
clasificacion PI-RADS, el 4,1% fueron PI-RADS 2, el
12,7% PI-RADS 3, el 49,7% PI-RADS 4 y el 33,6%
PI-RADS 5. Los resultados sociodemograficos se resu-
men en la tabla 1.

En cuanto a resultados de anatomia patoldgica, el
total de las muestras tuvo una mediana de 15 (RIC: 3),
de muestras sistematicas 12 (RIC: 1) y de muestras
dirigidas 4 (RIC: 2). De las 436 biopsias incluidas, en
el 89,9% (392) se realizaron BS y BD en forma simul-
tanea, en el 10% (44) se realizd solo BS, y no hubo
pacientes que recibieran BD exclusivamente. Del total
de los pacientes con biopsias realizadas, el 70,4%
(307) no tenia biopsia previa, el 11,7% (51) tenia biopsia
previa negativa y el 17,9% (78) se encontraba en vigi-
lancia activa por CP. En el grupo de pacientes sin
biopsia previa se detectdé CPcs en el 62,9%. En los
pacientes con biopsia previa negativa se detecté CPcs
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Tabla 1. Datos sociodemogréaficos

N.° de pacientes 431
N.° de biopsias 436
Prevision
FONASA 55,9 (241)
ISAPRE 42,7 (184)
Otro 1,4 (6)
Comorbilidad 69,6 (296)
RMmp
Institucional 36,9 (161)
Externa 61,9 (269)
Sin RMmp 1,3 (6)
Sin biopsia previa 70,4 (307)
Biopsia previa negativa 11,7 (51)
Vigilancia activa 17,9 (78)
Estadio clinico
Tic 60,1 (259)
T2a 12,1 (52)
T2b 8,4 (36)
T2c 32(14)
T3 5,6 (24)
Tx 10,7 (46)
Clasificacion PI-RADS
2 4,1(18)
3 12,7 (56)
4 49,7 (219)
5 33,6 (148)
Mediana (RIC)
Edad, afios 67,5 (11)
APE, ng/ml 6,7 (6,3)
Volumen prostatico, cc 50 (15)

RMmp: resonancia magnética multiparamétrica; APE: antigeno prostatico
especifico.

Tabla 2. Deteccion de cancer de prostata clinicamente
significativo (ISUP >2) por subgrupos

Sin biopsia Biopsia previa  Vigilancia
previa negativa activa
(n = 307) (n =51) (n=78)
Total 62,9 (193) 54,9 (28) 61,5 (48)
Biopsia sistematica 50,5 (155) 39,2 (20) 52,6 (41)
Biopsia dirigida 52,8 (162) 43,1 (22) 46,2 (36)
p 0,47 0,38 0,35

en el 54,9%, mientras que de los pacientes en vigilan-
cia activa tuvieron CPcs el 61,5% (Tabla 2).

En los resultados globales de anatomia patoldgica
hubo un 77,5% de deteccion de CP, con un 20,7% ISUP
1, un 33,4% ISUP 2, un 27,5% ISUP 3, un 12,1% ISUP
4y un 6,2% ISUP 5. Para CPcs la deteccion fue del

60,2%. Al considerar los resultados de anatomia pato-
I6gica en los pacientes con lesiones PI-RADS 3,4 0 5
entre ambos tipos de biopsia (BS y BD), se detecté CP
en un 68,8% de las BS y en un 64,0% de las BD
(p = 0,046), mientras que en el CPcs se observo una
diferencia significativa, con un 47,2% para la BS y un
55,9% para la BD (p < 0,001) (Tabla 3).

En cuanto a la profilaxis antibiética, en el 30,5%
de las biopsias se utilizé amikacina y en el 61% cefa-
zolina. A un paciente se le realiz6 la biopsia sin profi-
laxis antibidtica por sus antecedentes de reaccion
alérgica a multiples antibidticos, y no tuvo complica-
ciones infecciosas. En todos los procedimientos se
utilizo anestesia local con lidocaina, con una dosis de
200 mg en el 65,8%. En cuanto a la sedacidn, se utilizd
midazolam en todos los procedimientos de biopsia,
con una dosis inicial de 3 mg y llegando a un maximo
de 5 mg. Hubo un 10,1% de biopsias en las que se
utilizé en forma adicional fentanilo, a criterio del uro-
logo que las realizaba. La tolerancia del paciente
medida por la EVA tuvo una mediana de 0 (RIC: 1),
con un rango que vari6 entre 0y 7. No se presentaron
casos de abandono del procedimiento por falta de
tolerancia o de cooperacion del paciente, ni por reac-
cién adversa a la sedacion (Tabla 4). En el analisis de
tendencias se evidencid una disminucion marcada y
significativa en el tiempo del procedimiento a medida
que avanzo el numero de pacientes, con una disminu-
cion de 8,7 minutos (intervalo de confianza del 95%
[IC 95%): 0,03-0,02; p < 0,05) (Fig. 3). Si bien la tole-
rancia de los pacientes, medida por la EVA, mostrd
variabilidad individual, también se observé una reduc-
cion significativa a medida que avanzo el nimero de
pacientes, disminuyendo 0,8 puntos (IC 95%: 0,0027-
0,0011; p < 0,05) (Fig. 4).

Las complicaciones fueron infrecuentes y consistieron
en retencion urinaria aguda (0,2%), hematuria (1,4%),
infeccion urinaria (0,5%) y hospitalizacién (0,5%); no se
reportaron casos de sepsis ni de hematoma perineal.
Los dos pacientes que fueron hospitalizados, uno por
ITU y otro por hematuria con retencién aguda de
orina, no requirieron ingreso a la unidad de paciente
critico y se mantuvieron hospitalizados 4 y 2 dias,
respectivamente. No hubo complicaciones mayores
(Clavien-Dindo = II).

Discusion
En este trabajo hemos presentado la experiencia en

la implementacién de la BpTP con anestesia local
en nuestra institucion, incluyendo la descripcion de la
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Tabla 3. Resultados de anatomia patoldgica

CP global (n = 436) CPcs PI-RADS 3
(n = 48)

Total 71,5 (338) 60,2 (236)
Biopsia sistematica 68,8 (300) 47,2 (185)
Biopsia dirigida 64,0 (279) 55,9 (219)
p 0,046 < 0,001

CP: céncer de prostata; CPcs: cancer de prostata clinicamente significativo.

Tabla 4. Resultados asociados al procedimiento

Tiempo de biopsia, min 24 (8)
Dosis de lidocaina, mg 200 (100)
Dosis de midazolam, mg 4(2)
EVA 0(1)
N.° de muestras

Total 15 (3)

Sistematicas 12 (1)

Dirigidas 4(2)

% (n)

Profilaxis antibidtica

Amikacina 30,5 (133)

Cefazolina 61 (266)

Otra* 8,3 (36)
Complicaciones Clavien-Dindo 1,3 (6)
Menores (I-11) 0,6 (3)
Mayores (> I1I) 0

*Pacientes que recibieron esquemas asociados de dos antibidticos.
EVA: Escala visual analoga; RIC: rango intercuartilico.

técnica y considerando todos los casos realizados en
forma inicial y durante un periodo de 22 meses. Es
importante destacar que todos los procedimientos se
realizaron con anestesia local y sedacion superficial con
midazolam, sin que se presentaran eventos adversos
graves ni complicaciones significativas. Sumado a esto,
destaca la capacidad de deteccion de CPcs en forma
significativa.

La tolerancia del paciente a la BpTP con anestesia
local es un tema discutido ampliamente en la literatura.
Stefanova et al.'’® reportaron su experiencia en BpTP
con anestesia local en 511 pacientes, evaluando con la
EVA cuatro aspectos del procedimiento: tolerancia al
transductor transrectal, infiltracion de la anestesia en la
piel, infiltracién periprostatica y biopsia. La infiltracion
del anestésico local en la piel obtuvo la mayor puntua-
cién en la EVA, con un promedio de 3,1. Lopez et al.”

CPcs PI-RADS 4

CPcs PI-RADS 5
(n =136)

(n = 208)
20,8 (10) 55,8 (116) 80,9 (110)
12,5 (6) 42,3 (88) 66,9 (91)
14,6 (7) 52,4 (109) 75,7 (103)
1,00 0,001 0,037

encuestaron a 419 pacientes sometidos a BpTP con
anestesia local con una dosis méxima de lidocaina de
200 mg y con técnica de manos libres, reportando pre-
sencia de dolor significativo en el 33% y un dolor tole-
rable o nada de dolor en el 64%. En nuestra serie,
todos los pacientes fueron evaluados mediante la
EVA al finalizar el procedimiento, y se obtuvieron nive-
les de tolerancia al procedimiento adecuados, con una
mediana de EVA 0 y sin tener que suspender ningun
procedimiento por este motivo. Si bien los pacientes
aun se encontraban bajo el efecto de la sedacion al
finalizar la biopsia, todos pudieron responder acerca
de la tolerancia del procedimiento. En esta serie, los
resultados del andlisis de tendencia del tiempo de pro-
cedimiento evidencian un proceso de aprendizaje pro-
gresivo. En cuanto a la EVA, se observa una mejora
en la tolerancia de los pacientes a la técnica empleada,
que pese a ser estadisticamente significativa no tiene
relevancia clinica debido a los bajos valores reportados
a lo largo de toda la serie.

La detecciéon de CPcs es uno de los objetivos prin-
cipales de la BpTP. Numerosos estudios han evaluado
el rendimiento diagnéstico de la biopsia transperineal
y la han comparado con la biopsia transrectal. Los
ensayos clinicos aleatorizados PERFECT?°, PREVENT?!
y PROBE-PC?? no demostraron ventajas en el diagnos-
tico de CPcs con BpTP en pacientes sin biopsia previa,
con lesiones PI-RADS 3-5 y con tasas de deteccion
de CPcs del 47, el 53 y el 62%, respectivamente. El
estudio TRANSLATE?3, un estudio multicéntrico alea-
torizado y controlado de 1126 pacientes, si logro
demostrar un beneficio de la BpTP sobre el acceso
transrectal, con una tasa de deteccion de CPcs del
60,1%. En otra serie publicada por Lépez et al.'" se
analizaron 405 pacientes sometidos a BpTP con anes-
tesia local, reportando tasas de CPcs en los pacientes
sin biopsia previa del 65,7%, en los pacientes con
biopsia previa negativa del 53,8% y en los pacientes
en vigilancia activa del 60,7%, con mayores tasas de
deteccion de CPcs en aquellos sin biopsia previa;
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Figura 4. Escala visual anéloga.

resultados similares a los encontrados en nuestro cen-
tro. En nuestra serie, la tasa de deteccion de CPcs en
forma global fue del 60,2%, con una tasa de deteccion
de CPcs del 55,9% para la BD; resultados similares a
los reportados por la literatura internacional. Es rele-
vante sefalar que, en nuestra serie, el 17,9% eran
pacientes en vigilancia activa y el 11,7% eran pacientes
con biopsia previa negativa, lo cual puede influir en los
resultados.

Otro de los objetivos principales en el cambio de
acceso transrectal a acceso transperineal para la biop-
sia de préstata en nuestra institucion era disminuir las
complicaciones infecciosas. Histéricamente, la tasa de
complicaciones infecciosas posterior a una biopsia
transrectal en nuestro centro era del 4%, con tasas de
sepsis de hasta un 2,4%?%*. En esta serie se demuestra
una notoria disminucioén de las infecciones posterior a
la biopsia, y solo hubo dos casos de ITU en pacientes
con profilaxis con cefazolina. El primero evoluciond
con fiebre y alza de los pardmetros inflamatorios 24
horas posterior a la biopsia, se mantuvo hospitalizado
4 dias completando tratamiento con ertapenem vy

posteriormente con cefpodoxima, con resultados de
urocultivo y hemocultivo negativos. El segundo paciente
presentd compromiso del estado general posterior al
procedimiento y en el urocultivo se aislé Klebsiella
pneumoniae resistente al ciprofloxacino, por lo que
recibié tratamiento con cotrimoxazol en forma ambula-
toria, sin complicaciones adicionales. En el estudio
TRANSLATE?S, |a tasa de ITU fue del 0,2% sin uso de
profilaxis antibidtica. En una revisidn sistematica
y metaanalisis que evaluo el uso frente al no uso de
profilaxis antibiética no se reportaron diferencias signi-
ficativas en las tasas de ITU (0,11 vs. 0,31%) y sepsis
(0,13 vs. 0,09%)°. En nuestra serie fuimos migrando
la profilaxis antibidtica, de amikacina en un inicio a
cefazolina en la actualidad, teniendo un 0% de infeccion
en la serie con amikacina y un 0,7% en el grupo con
cefazolina (los dos casos reportados en esta serie).
En una actualizacién de esta revision evaluaremos el
paso a no realizar profilaxis antibiética.

El paciente nimero 74 de nuestra serie presento6 ure-
trorragia y posteriormente hematuria con codgulos y
retencion aguda de orina tras el procedimiento,
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Figura 3. Tiempo de procedimiento.

requiriendo cateterismo y lavado vesical. Se mantuvo
hospitalizado durante 2 dias. En la RMmp, la lesién se
encontraba en el apex prostatico cercano a la uretra. Es
probable que se produjera una puncién de la uretra con
la aguja de biopsia durante la toma de la muestra diri-
gida. Recomendamos identificar cuidadosamente la
uretra prostatica con visién ecogréfica previo a la toma
de biopsia de lesiones periuretrales. Las series inter-
nacionales?°-?® han mostrado tasas de retencion aguda
de orina variables entre el 0,3 y el 6,2%, mayores que
la de nuestra serie. Uno de los factores que se ha
asociado con episodios de retencion aguda de orina
posterior a una biopsia de prdstata es el nimero de
cores. El templado de Barzell, con una mediana de 32
cores, reporta una tasa de retencion aguda de orina
del 8%, mientras que el protocolo de Ginsburg (mediana
de 28 cores) y el templado MUSIC de Michigan
(mediana de 12 cores) no han reportado eventos de
retencién aguda de orina®®. Otro factor para considerar
es la toma de muestras cercanas a la linea media; en
nuestra serie utilizamos el templado de 12 cores, evi-
tando tomar muestras periuretrales si no habia lesio-
nes en esa zona.

Existen otras experiencias en BpTP con anestesia
local en el ambito nacional. En el afio 2021, Acuha
et al.?” presentaron una serie de 59 pacientes tratados
con BpTP con técnica de manos libres doble, inicial-
mente con anestesia raquidea o general y posterior-
mente con sedacion y anestesia local, teniendo tasas de
deteccion de CP del 62,7%, sin complicaciones infeccio-
sas, con el uso de profilaxis antibiética con cefazolina.

Las fortalezas de nuestro trabajo son la gran casuis-
tica y la amplia experiencia generada, la no exclusion
de pacientes para la descripcion del procedimiento y la
experiencia con mas de un tipo de profilaxis antibidtica,
permitiendo dar informacion significativa de cémo se
realizé la implementacién de este tipo de biopsia
en nuestra institucion. Como debilidades, podemos
mencionar su metodologia retrospectiva, lo cual podria
generar un sesgo en cuanto a la recopilacion de eventos
de complicaciones posterior al procedimiento; la falta de
centralizacion de la RMmp (el 61,9% se realizé en un
centro externo) también podria producir un sesgo en el
reporte, ya que no siempre la RMmp fue revisada por
radiologia y esto puede contribuir a errores en la inter-
pretacién de las lesiones.
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Conclusiones

En esta serie retrospectiva de 436 biopsias conse-
cutivas realizadas con técnica fusion y por via trans-
perineal con anestesia local demostramos la
implementacién exitosa por nuestro equipo de trabajo,
primero por dos urélogos y luego expandiéndola a toda
la unidad. Se demuestra la posibilidad de establecer
un procedimiento que es reproducible en el tiempo y
que ha logrado estandares internacionales en las tasas
de deteccion de CPcs. Adicionalmente, permitio dismi-
nuir el uso de antibiéticos, con una baja de tasa de
complicaciones. Nos parece importante que este tipo
de biopsia pueda implementarse en otros servicios de
urologia como una forma efectiva, segura y adecuada
para el paciente en la deteccion del CP.
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Software-guided fusion prostate biopsy: does systematic biopsy
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Alvaro Marchant-Martinez'*@®, Kristofer Arrué-Brenet , Joaquin Vifiambres-Giavio’®,
Montserrat Cajales-Duboy?@®, Enzo Castiglioni-Del Rio®@®, Daniela Westermeier-Huayhua?@,
Miguel Kreisberg-Weinstein?@®, Cristdbal Vildésola-VialP@® y José F. Lépez-Joannon’

"Departamento de Urologia, Escuela de Medicina; *Escuela de Medicina; Centro de Simulacién y Cirugia Experimental. Pontificia Universidad
Catdlica de Chile, Santiago, Chile

Resumen

Antecedentes: La resonancia magnética multiparamétrica (RMmp) mejora la deteccion de cdncer de prdstata clinicamente
significativo (CPcs), pero persiste la controversia sobre el rol de la biopsia sistemdtica cuando hay lesiones visibles. Objetivos:
Evaluar el aporte diagndstico de la biopsia sistematica afiadida a la dirigida por fusion guiada por software en la deteccion
de CPcs, y explorar los factores asociados a deteccion exclusiva por biopsia sistematica. Método: Estudio observacional
retrospectivo en hombres con PI-RADS > 3 sometidos a biopsia combinada (dirigida y sistematica) transrectal asistida por
software (Koelis Trinity®) entre 2018 y 2025. Desenlace primario: deteccion de CPcs (ISUP > 2). Comparaciones pareadas
con prueba de McNemar; modelos de regresion logistica uni- y multivariables para predictores; andlisis estratificado por
PI-RADS. Resultados: Se analizaron 651 biopsias. Medianas: edad 65 afios, APE 6,1 ng/ml y volumen prostatico 49 ml. La
deteccion global de cancer fue del 71,3% y de CPcs del 43,8%. La biopsia sistemadtica identificé CPcs en un 8,9% adicional
(p < 0,01); el 26% de estos hallazgos fueron contralaterales a la lesion indice. El incremento de ISUP 1 atribuible a la biopsia
sistematica fue del 5,7% (p = 0,32). En los modelos multivariables no se identificaron predictores clinicos ni de imagen que
se asociaran al hallazgo de CPcs fuera de la region objetivo. Conclusiones: En esta cohorte contempordnea de fusion
guiada por software, la biopsia sistematica afiadio un 8,9% de deteccion de CPcs—con aporte relevante contralateral—sin
aumentar significativamente los tumores indolentes. Ante la falta de predictores robustos para omitirla, su uso deberia
mantenerse como complemento de la biopsia dirigida, individualizando la indicacion para equilibrar la sensibilidad y el
sobrediagndstico.

Palabras clave: Cdncer de prdstata. Biopsia de prostata. Resonancia multiparamétrica de prdstata. Biopsia a objetivo.
Biopsia sistematica. Cancer de prdstata clinicamente significativo.

Abstract

Background: Multiparametric magnetic resonance imaging (mpMRI) improves detection of clinically significant prostate
cancer (csPC), but the role of adding systematic biopsy when visible lesions are present remains controversial. Objectives:
To quantify the diagnostic contribution of systematic biopsy added to software-guided fusion targeted biopsy for csPC
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detection; to explore factors associated with csPC detected exclusively by the systematic component and the contralateral
distribution of findings. Method: Retrospective observational study of men with PI-RADS = 3 who underwent combined
transrectal fusion biopsy (targeted and bilateral systematic) using Koelis Trinity® between 2018 and 2025. Primary endpoint:
¢sPC detection (ISUP = 2). Paired comparisons used McNemar’s test; uni- and multivariable logistic regression assessed
predictors; analyses were stratified by PI-RADS. Results: We analyzed 651 biopsies. Medians: age 65 years, PSA 6.1 ng/imL
and prostate volume 49 mL. Overall cancer detection was 71.3% and csPC 43.8%. The systematic component identified an
additional 8.9% of csPC cases (p < 0.01); 26% of these were contralateral to the index lesion. The incremental detection of
ISUP 1 attributable to the systematic component was 5.7% (p = 0.32). In multivariable models, PSA density showed a non-
significant trend toward association with exclusive detection by systematic biopsy; no consistent clinical or imaging predictors
were identified. Conclusions: In this contemporary software-guided fusion cohort, systematic sampling added 8.9% csPC
detection—with relevant contralateral yield—without significantly increasing indolent tumors. In the absence of robust
predictors to safely omit it, systematic biopsy should be maintained as a complement to targeted sampling, with individualized
use to balance diagnostic sensitivity against overdiagnosis.

Keywords: Prostate cancer. Prostate biopsy. Multiparametric magnetic resonance imaging. Targeted biopsy. Systematic biopsy.

Clinically significant prostate cancer.

Introduccion

El cancer de préstata (CP) es la neoplasia solida mas
frecuente en los varones y constituye un desafio diag-
nostico debido a su heterogeneidad bioldgica. El obje-
tivo actual del proceso diagndstico es identificar los CP
clinicamente significativos (CPcs) y evitar el sobrediag-
nostico de tumores indolentes. La resonancia magné-
tica multiparamétrica (RMmp) ha transformado este
paradigma, permitiendo localizar lesiones sospecho-
sas y dirigir las biopsias con mayor precision. Los
estudios PROMIS' y PRECISION? demostraron que la
RMmp mejora la sensibilidad diagndstica respecto de
la biopsia sistematica transrectal, incrementando la
detecciéon de CPcs y reduciendo la identificacion de
tumores de bajo riesgo®.

No obstante, persiste controversia sobre el rol de la
biopsia sistematica en presencia de lesiones visibles
en la RM. El estudio TRIO* mostré que la biopsia com-
binada (dirigida y sistematica) aumenta la deteccion de
CPcs y reduce la subclasificacion histologica respecto
de cada técnica en forma aislada. En paralelo, los
estudios sobre el concepto de «penumbra perilesional»
evidencian que parte del beneficio de la biopsia siste-
matica proviene de muestrear regiones adyacentes a
la lesion indice®”. Mds recientemente, un ensayo euro-
peo realizado por Engel et al.® en un contexto de tami-
zaje poblacional reporté que la omision de la biopsia
sistematica redujo a la mitad el sobrediagndstico, aun-
que a costa de retrasar el hallazgo de un pequefio
numero de tumores de riesgo intermedio.

Por lo anterior, se hace necesario evaluar en series
clinicas contemporaneas el aporte real de la biopsia

sistemadtica ahadida a la dirigida, considerando tanto
la ganancia diagnéstica de CPcs como el riesgo de
sobrediagndstico.

Método

Se disefid un estudio observacional, analitico y
retrospectivo, basado en la revisién de las fichas clini-
cas electronicas de los pacientes sometidos a biopsia
prostatica en nuestro centro.

Se incluyeron hombres mayores de 18 afios a los
que se realizd biopsia de prdstata por fusion, cuya
RMmp mostré al menos una lesion indice categorizada
como PI-RADS 3, 4 o0 5. Se excluyeron aquellos en los
que el procedimiento no se completo, los pacientes con
tratamiento oncoldgico vigente, asi como aquellos cuya
RMmp no permiti6 asignar un puntaje PI-RADS.
También se descartaron los registros clinicos o infor-
mes anatomopatoldgicos insuficientes para discriminar
de manera independiente los resultados de la biopsia
dirigida y de la sistematica.

Todas las biopsias fueron realizadas mediante téc-
nica de fusion asistida por software (Koelis Trinity®),
por via transrectal, entre el 1 de enero de 2018 y el 30
de junio de 2025. La técnica de la biopsia sistematica
fue a discrecioén del urélogo operador, tanto en ubica-
cion como en numero de cilindros, siempre separados
el lado derecho del izquierdo, sin distincién topografica
(@pex, medio o base). La biopsia dirigida al objetivo
también fue a discrecion del urélogo, generalmente
obteniendo entre dos y cinco cilindros.

El protocolo fue aprobado por el comité de ética ins-
titucional y los datos se recopilaron de manera
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Total de registros en Koelis Trinity®: 720

A

Registros excluidos:

» Datos incompletos/error de identificacion: 37

* Sin ficha clinica: 11

* Biopsia solo dirigida, sin biopsia sistematica: 8
* Biopsia sistematica exclusiva: 10

* Biopsia dirigida y sistematica solo unilateral: 3

A

Total de registros analizados (biopsias combinadas

bilaterales con informe de biopsia completo PI-RADS,

prostata lado izquierdo y prostata lado derecho): 651

Figura 1. Flujograma de obtencion de los datos (STROBE).

Tabla 1. Caracteristicas basales de la cohorte
Edad (afios), mediana (RIC) 65,00 (59,00-70,75)
APE total (ng/ml), mediana (RIC) 6,14 (4,60-9,00)

Densidad de APE (ng/ml/cm3), mediana 0,13 (0,09-0,20)

(RIC)
Biopsia previa, n (%) 131/651 (20,1%)

Tacto rectal sospechoso, n (%) 106/651 (16,3%)

PI-RADS 3, n (%) 87 (14,2%)
PI-RADS 4, n (%) 393 (64,1%)
PI-RADS 5, n (%) 133 (21,7%)
Cilindros totales obtenidos, mediana (RIC) 16 (15-18)
Cilindros lesion PI-RADS indice, mediana 4 (4-5)
(RIC)

Cilindros segunda lesion PI-RADS, mediana 3(3-4)
(RIC)

Cilindros izquierda, mediana (RIC) 6 (5-7)
Cilindros derecha, mediana (RIC) 6 (5-7)

APE: antigeno prostatico especifico; RIC: rango intercuartilico.

anonimizada para resguardar la confidencialidad de los
pacientes. El reporte se adhiere a las recomendacio-
nes STROBE.

Se recolectaron variables clinicas y demograficas:
edad, comorbilidad, uso cronico de farmacos, valores

de antigeno prostatico especifico (APE) total y libre,
densidad de APE, volumen prostatico calculado en la
RMmp y hallazgos del tacto rectal. Se registraron tam-
bién las caracteristicas de la lesion indice (PI-RADS y
tamafo en milimetros), asi como las caracteristicas del
procedimiento. Del informe de anatomia patoldgica se
extrajo, de manera diferenciada para cada componente
de la biopsia (dirigida, sistematica izquierda y sistema-
tica derecha), la presencia de cancer, el numero de
cilindros positivos y el grado ISUP (International Society
of Urological Pathology). Para efectos del estudio, se
defini6 CPcs como aquel con grado ISUP > 2.

El calculo del tamafio muestral se fundamentd en
la naturaleza pareada del disefio, ya que todos los
pacientes fueron sometidos simultdneamente a biop-
sia dirigida y sistematica. Se empled la prueba de
McNemar sobre proporciones de discordancia, consi-
derando como efecto esperado el incremento abso-
luto en la deteccion de CPcs al afadir la biopsia
sistematica. Segun reportes previos, se asumieron
tasas de deteccion del 49,6% para la biopsia dirigida
y del 58,2% para la combinada, con una proporcion
de pares discordantes positivos Unicamente por la
biopsia sistematica (p01) de 0,086 y practicamente
nula para el escenario inverso (p10 = 0). Con un nivel
de significacion bilateral de 0,05 y una potencia del
90%, el tamano calculado fue de 123 pares. Para
cubrir la incertidumbre en la proporcién de discordan-
cias, aplicar correccion por continuidad y contemplar
pérdidas potenciales de datos, se adicioné un sobre-
cupo del 15%, estimandose como necesario un
tamano final minimo de 141 pacientes.

El analisis estadistico se realizd con STATA® version
15.0. Las variables continuas se describieron como
medianas y rangos intercuartilicos (RIC), y las catego-
ricas como frecuencias absolutas y porcentajes.
Para comparar las tasas de deteccion entre técnicas
se aplicé la prueba de McNemar, reportando diferen-
cias absolutas de riesgo con intervalos de confianza
exactos al 95%. Los analisis se estratificaron por
categorias PI-RADS (3, 4 y 5). Asimismo, se evalud
el riesgo de sobrediagndstico de cancer no clinica-
mente significativo (ISUP 1) atribuible al componente
sistematico.

Para identificar los factores asociados a la deteccion
adicional de CPcs al incorporar la biopsia sistematica,
se desarrollaron modelos de regresion logistica uni-
y multivariables. Las covariables preespecificadas
incluyeron APE total, volumen prostatico, densidad
de APE, APE libre, categoria PI-RADS y tamafo de
la lesién indice; la edad y otras variables clinicas
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Tabla 2. Resultados de las biopsias

Total biopsias por fusion combinada analizadas

Biopsias negativas, n (%)
Biopsias positivas para cualquier cancer, n (%)

Biopsias positivas para cancer clinicamente significativo, n (%)

Biopsias con peor ISUP en biopsia sistematica que en dirigida, n (%)

Biopsias sistematicas ISUP > 2, con biopsia dirigida negativa o ISUP 1, n (%)

Lesion PI-RADS indice Negativa ISUP 1
PI-RADS 3 66 13
PI-RADS 4 158 114
PI-RADS 5 21 31
Segunda lesion PI-RADS Negativa ISUP 1
PI-RADS 3 4 5
PI-RADS 4 12 9
PI-RADS 5 1 2

Pacientes con > 2 lesiones PI-RADS, n (%)

Pacientes con lesion PI-RADS no dominante con peor histologia que la lesion indice con cancer clinicamente

significativo, n

Segunda lesion PI-RADS con ISUP1 y lesion indice benigna, n

relevantes fueron exploradas en analisis complemen-
tarios. Los resultados de los modelos se expresaron
como odds ratio (OR) con intervalos de confianza del
95% (IC 95%) y valores p bilaterales, considerando
estadisticamente significativo p < 0,05.

Resultados

Durante el periodo de estudio se identificaron 651 biop-
sias combinadas en 626 pacientes. En la figura 1 se
muestra el flujograma de la obtencion de los datos. La
mediana de edad fue de 65 afios (RIC: 59-71), con un
APE total de 6,14 ng/ml (RIC: 4,60-9,00) y un volumen
prostatico de 49 ml (RIC: 37-64). El tacto rectal fue sos-
pechoso en el 16% de los casos, y el 80% de los pacien-
tes no habia tenido biopsias previas. La lesién indice
correspondié a PI-RADS 3 en el 14,5% de los casos, a
PI-RADS 4 en el 63,9% y a PI-RADS 5 en el 21,5%. La
mediana del total de cilindros obtenidos fue de 16 (RIC:
15-18), de los cuales 4 (RIC: 3-5) correspondieron a biop-
sias dirigidas sobre la lesion indice. En la tabla 1 se
muestran las caracteristicas de la poblacién del estudio.

La tasa global de deteccion de CP fue del 60,2%, y
para CPcs fue del 43,8%. Al estratificar por PI-RADS,
la deteccion de cualquier cancer fue del 34,8% para
PI-RADS 3, del 71,2% para PI-RADS 4 y del 92,4%
para PI-RADS 5, mientras que para el CPcs las tasas

187 (28,7%)
464 (71,3%)
285 (43,8%)
73 (11,2%)
58 (8,9%)
ISUP 2 ISUP 3 ISUP 4 ISUP 5 Total
8 1 0 1 89
81 32 3 4 392
42 26 3 9 132
ISUP 2 ISUP 3 ISUP 4 ISUP 5 Total
1 2 0 0 10
8 0 0 0 28
0 0 0 0 3
48 (7,3%)
5
3

fueron, respectivamente, del 14,6, el 41,6 y el 70,5%.
En la tabla 2 se muestran los resultados generales de
las biopsias por fusion combinada.

La comparacion directa entre técnicas evidencié que
la adicion de la biopsia sistematica permitié detectar
CPcs en 58 pacientes adicionales (8,9%), en los cuales
la biopsia dirigida fue negativa o solo mostr6 ISUP 1.
En términos absolutos, la proporcién de deteccidn
exclusiva por la biopsia sistematica fue del 8,9% (IC
95%: 6,5-10,9), con una diferencia absoluta de riesgo
frente a la biopsia dirigida estadisticamente significa-
tiva en la prueba de McNemar (p < 0,01). Entre estos
casos, un 26% correspondio a lesiones detectadas en
la zona contralateral al objetivo de la RMmp. En la tabla
3 se muestra la distribucion de los pacientes con biop-
sia sistematica con ISUP > 2, con biopsia a objetivo
negativa o ISUP 1, en los que claramente predomina
el hallazgo de enfermedad ISUP 2, con un 85,5%.

El andlisis por tamafo de la lesién indice no mostro
asociacion con la probabilidad de deteccion exclusiva
mediante biopsia sistematica (OR: 0,99 por mm; IC
95%: 0,95-1,05; p = 0,93). De igual forma, las catego-
rias PI-RADS no modificaron significativamente la pro-
porcién de detecciones adicionales, aunque se observd
una tendencia no significativa a un mayor rendimiento
en las lesiones PI-RADS 4 y 5 en comparacién con las
PI-RADS 3.
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Tabla 3. Distribucién de los 58 pacientes con cancer de prdstata clinicamente significativo en la biopsia sistematica,

con la biopsia dirigida negativa o ISUP 1

Resultado en biopsia Resultado de la biopsia sistematica

Benigna 16 (72,7%) 4(18,2%)
ISUP 1 34 (94,4%) 1(2,7%)
Total 50 (86,2%) 5 (8,6%)

En los modelos univariables, el volumen prostatico
més grande se asocié con menor probabilidad de
deteccion exclusiva en la biopsia sistematica (p = 0,049),
mientras que la densidad de APE se asoci¢ de manera
positiva (OR: 2,11; IC 95%: 1,18-3,76; p = 0,019). El APE
total y el APE libre no mostraron asociaciones signifi-
cativas, probablemente limitado por el bajo numero
de observaciones disponibles en el caso del APE libre.
En los modelos multivariables ajustados por PI-RADS
y tamafo de la lesién, ninguna de estas covariables
mostro significancia estadistica independiente, aunque
se mantuvo la tendencia observada para la densidad
de APE.

Respecto al sobrediagndstico, se identificaron 167
pacientes (el 25,7% de la cohorte) con cancer clinica-
mente no significativo (ISUP 1). De estos, 37 fueron
detectados Unicamente por la biopsia sistematica,
mientras que 46 lo fueron exclusivamente por la biop-
sia dirigida. En total, la adicion de la biopsia sistema-
tica representd un incremento absoluto de un 5,7% en
el diagndstico de cancer indolente, diferencia que no
alcanzd significancia estadistica en la prueba de
McNemar (p = 0,32). El andlisis de regresion logistica
no mostré asociacion consistente entre la deteccion
exclusiva de tumores indolentes y variables clinicas
como el PI-RADS, el tamafio de la lesién, el APE total,
el volumen prostatico y la densidad de APE.

En cuanto a las complicaciones, se reportaron cuatro
prostatitis agudas (0,6%), dos retenciones de orina,
una fisura anal que requirid cirugia (unica Clavien-
Dindo Ill) y un caso de dolor anal persistente. La tasa
global de complicaciones reportada en nuestra serie
es del 1,2%.

Discusidn
En esta cohorte contemporanea de pacientes some-
tidos a biopsia prostatica mediante fusion por software,

la tasa de deteccion de CPcs fue del 43,8%, con ren-
dimientos crecientes en funcion del PI-RADS de la

1(4,5%) 1(4,5%) 22 (100,0%)
1(2,7%) 0(0,0%) 36 (100,0%)
2 (3,44%) 1(1,7%) 58 (100,0%)

lesion indice. Estos resultados son consistentes con lo
reportado en series internacionales y confirman el valor
de la RMmp como herramienta de seleccién para la
biopsia dirigida.

El analisis pareado mostré que la adicidn de la biop-
sia sistematica a la dirigida incrementd un 8,9% la
deteccion de CPcs, diferencia estadisticamente signi-
ficativa y clinicamente relevante. Este beneficio se
mantuvo en los subgrupos de PI-RADS 4 y 5, mientras
que en PI-RADS 3 la diferencia no alcanzé significa-
cién, lo que sugiere que el valor agregado de la biopsia
sistematica aumenta con lesiones de mayor sospecha.
En contraste, la adicién de la biopsia sistematica no
incrementé de manera significativa la deteccion de
canceres ISUP 1, indicando que el principal aporte de
la combinacion se concentra en enfermedad clinica-
mente relevante, sin un aumento sustancial de
sobrediagndstico.

Nuestros hallazgos concuerdan con lo descrito por
Ahdoot et al.* y otros estudios recientes, en los que la
estrategia combinada supera en rendimiento tanto a la
biopsia dirigida como a la sistematica por separado
para la deteccion de CPcs. En nuestra serie, aproxi-
madamente uno de cada once casos relevantes habria
pasado desapercibido si se hubiera omitido la biopsia
sistemadtica, reforzando la necesidad de mantenerla
como parte de la estrategia diagnostica estandar.

Por otro lado, el andlisis multivariado que incluyd
variables clinicas y de imagen —APE total, volumen
prostatico, densidad de APE, APE libre, tamafio de la
lesion y categoria PI-RADS- no identifico predictores
independientes que permitieran anticipar qué pacientes
se beneficiarian especificamente de la adiciéon de la
biopsia sistematica. Esta ausencia de factores discrimi-
nantes coincide con lo reportado en la literatura y limita
la posibilidad de seleccionar de forma segura subgru-
pos en los que pudiera omitirse la biopsia sistematica,
como demostraron Fletcher et al.® recientemente.

Por ultimo, la tasa de complicaciones en nuestra
serie fue baja (1,2%), lo que respalda la seguridad del
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procedimiento combinado en nuestro centro. Si bien la
toma de cilindros adicionales podria asociarse tedrica-
mente a un mayor riesgo, en la practica el impacto
fue minimo. Esto concuerda con lo reportado por
Mian et al.’” en su estudio.

Nuestro estudio tiene limitaciones: el disefio retros-
pectivo y unicéntrico puede introducir sesgos de selec-
cién y limitar la generalizacion; el uso de la biopsia
como referencia en lugar de la prostatectomia radical
para toda la cohorte restringe la correlacion histopato-
l6gica completa; y el modelo multivariado estuvo limi-
tado por el niumero de eventos. Aun asi, el tamafo de
muestra robusto y el uso sistematico de fusion asistida
por software aportan solidez a los hallazgos.

En conjunto, nuestros resultados confirman que la
biopsia combinada optimiza la deteccion de CPcs en
pacientes con lesiones PI-RADS 3, 4 y 5, sin incrementar
de forma relevante el diagndstico de tumores indolentes.
Ante la falta de predictores confiables para identificar
casos en los que puede omitirse la biopsia sistematica,
la evidencia disponible apoya mantenerla sistematica-
mente como parte del abordaje diagndstico estandar.

Conclusiones

En nuestra cohorte sometida a biopsia por fusion asis-
tida por software, la adicidn sistematica de cilindros bila-
teralmente a la biopsia dirigida incrementé de manera
clinicamente relevante la deteccién de CPcs, con una
ganancia aproximada del 9% respecto de la biopsia diri-
gida sola y el 26% de ellos con hallazgos en el I6bulo
contralateral a la lesion indice. Este mayor rendimiento
no se tradujo en un aumento significativo del diagnéstico
de tumores indolentes (ISUP 1) y se acompafio6 de una
tasa baja de complicaciones, lo que respalda la seguri-
dad del abordaje combinado en nuestro centro.

No identificamos predictores clinicos ni de imagen
que permitan seleccionar a los pacientes en los que
pudiera omitirse la biopsia sistematica sin sacrificar
deteccion de enfermedad relevante; el beneficio fue
mas consistente en lesiones PI-RADS 4 y 5, mientras
que en PI-RADS 3 la ventaja fue menor. En ausencia
de marcadores sdlidos para descartar enfermedad invi-
sible a la RMmp, nuestros resultados apoyan mantener
la biopsia sistematica junto a la dirigida como estrate-
gia estandar para maximizar la sensibilidad diagnds-
tica, con un impacto acotado en sobrediagndstico y
morbilidad. La eventual omision de la biopsia sistema-
tica deberia reservarse a escenarios cuidadosamente
seleccionados e idealmente en el marco de protocolos
prospectivos de investigacion.
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