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RESUMO

Objetivos: Correlacionar valor do antigeno prostatico especifico (PSA) pré-operatério, escore
de Gleason da biopsia e percentagem total do tumor na amostra da biopsia (PTTAB) com o
estadiamento patologico. Verificar o percentual de doenca intra (DIP) e extraprostatica (DEP).
Tracar o perfil dos pacientes estudados.

Métodos: Foram estudados os prontudrios de 83 pacientes com diagnostico cancer de prostata
clinicamente localizado e submetidos a prostatectomia radical retropiibica. Os parametros
levantados, como valor do PSA, escore de Gleason, PTTAB e estadiamento patologico, foram
categorizados. Essas 3 primeiras varidveis foram entdo correlacionadas com achados de
doenga intra e extraprostatica.

Resultados: A média de idade foi de 63,5 anos. A média do valor do PSA foi de 8,35 ng/mL
e da PTTAB foi de 10,95%. A maioria dos pacientes apresentava valor do PSA entre 4,1 e 10
ng/mL (72,3%), escore de Gleason de 7 (54,2%) e estadiamento patoldgico pT2c (49,4%). A
percentagem de DIP foi de 90,4% e de DEP 9,6%. A relacdao do valor do PSA, do escore de
Gleason e da PTTAB com o estadiamento patologico foi estatisticamente significativa (p <
0,001).

Conclusodes: O valor do PSA, o escore de Gleason e a percentagem total do tumor estdo
relacionados com o estadiamento patologico. A maioria dos pacientes apresentava doenga
intraprostatica. O perfil dos pacientes foi de idade em torno de 64 anos, com valor do PSA
entre 4,1 e 10 ng/mL, escore de Gleason 7, percentagem total do tumor na bidpsia de 10,95%

e estadiamento patologico pT2c.
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ABSTRACT

Objective: To verify the relationship between the preoperative serum prostate specific antigen
levels (PSA), Gleason score on biopsy and percentage of tissue affected by cancer on biopsy
and pathological stage. To verify the percentage of confined and non-confined disease. To
describe the patient’s clinical and epidemiologic profile.

Method: We studied the medical records of 83 patients with clinically localized prostate
cancer who underwent radical prostatectomy. The value of PSA, Gleason score, percentage of
tissue affected by cancer and pathological stage were categorized. The last 3 of them were
compared with organ-confined or non-confined disease.

Results: The mean age was 63.5 years old. The mean value of PSA and percentage of tissue
affected by cancer was 8.35 ng/mL and 10.95%, respectively. Most patients had the PSA
value between 4,1 and 10 ng/mL, representing 72.3%. Gleason score of 7 corresponded to
54.2% and main pathological stage of pT2c. The percentage of organ-confined disease was
90.4% and non-confined, 9.6%. The relationship between value of PSA, Gleason score and
percentage of tissue affect by cancer and pathologic stage was statistically significant (p <
0,001).

Conclusions: There is a relationship between value of prostate specific antigen, Gleason score
and percentage of tissue affected by cancer and pathological stage. Most patients had organ-
confined disease. The patients’ profile was 64 years old, with PSA between 4,1 and 10 ng/mL,
Gleason score of 7, 10.95% of tissue affected by cancer and pT2c pathological stage.
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1 INTRODUCAO

O cancer de prostata (CaP) ¢ a doenga maligna mais diagnosticada em homens.
Segundo dados americanos, 1 em cada 6 homens terdo diagnostico de cancer de prostata ao
longo da vida. Estima-se que sejam diagnosticados em 2006, naquele pais, cerca de 234 mil
casos de cancer de prostata e que essa doenca seja responsavel por 27 mil obitos." A idade
média ao diagnostico é de 68 anos ¢ o Obito geralmente ocorre por volta de 80 anos.”

No Brasil, o cancer de prostata ¢ o mais freqiiente em todas as regides do pais entre o
total de tumores, excetuando pele nao-melanoma, e € a segunda causa de 0bitos por cancer em
homens, sendo superado apenas pelo de pulmdo.’ Segundo dados do Instituto Nacional do
Cancer (INCA) estima-se para 2006 a ocorréncia de 47.280 casos novos, correspondendo a
um risco estimado de 51 casos novos a cada 100 mil homens.”

De acordo com dados do Registro de Cancer de Base Populacional da Grande
Florian6polis no ano 2000, o cancer de prostata corresponde a cerca de 55% das neoplasias
urogenitais malignas masculinas. O pico de incidéncia ¢ entre 80 a 84 anos e a taxa bruta de
incidéncia ¢ de 39,3 casos para cada 100 mil homens.’

O principal tipo histolégico ¢ o adenocarcinoma, correspondendo a 95% de todas as
neoplasias malignas da prostata; o restante compreende casos de sarcoma, carcinoma
epidermoide e carcinoma de células transicionais. Os adenocarcinomas localizam-se na zona
periférica da glandula em cerca de 75% dos casos, na zona transicional em aproximadamente
25% e na zona central em menos de 5%.°

A disseminagdo do CaP ocorre por invasao local direta, linfatica e hematogénica, em
geral nesta ordem. A extensdo local envolve mais comumente vesiculas seminais e base da
bexiga urindria, neste caso podendo resultar em obstrucao ureteral. A disseminacdo linfatica
compromete inicialmente linfonodos obturadores, seguidos pelos perivesicais, hipogastricos,
iliacos, pré-sacros e paraadrticos.” A invasio dos espacos perineurais é precoce e ndo significa
necessariamente presenca de metastases em linfonodos.® A disseminagio hematogénica ocorre
principalmente para os 0ssos, sobretudo esqueleto axial, pulmdes, bexiga, figado, glandulas
adrenais, pleura e rins.* ° Em razdo da glandula prostatica ndo dispor de uma verdadeira
capsula o termo “extensdo extraprostatica” ¢ preferivel ao termo “penetragdo capsular” para

. . . L. 9
caracterizar quando um tumor se estende para o tecido periprostatico.



Os adenocarcinomas da prostata, a semelhanca da maioria das outras formas de
cancer, sdo classificados em graus e estagios. Dentre os vdrios sistemas de graduacdo
descritos, o de Gleason ¢ o mais utilizado. Segundo esse sistema, o carcinoma prostatico €
estratificado em cinco graus com base nos padrdes arquiteturais glandulares identificados em
pequeno aumento.'” O grau 1 representa os tumores bem diferenciados, com padrio
arquitetural glandular preservado, enquanto os tumores do grau 5 ndo apresentam
diferenciagdo glandular. Os outros graus se enquadram entre esses extremos. Como a maioria
dos tumores apresenta mais de um grau, atribui-se um grau primario ao padrdo dominante e
um grau secundario ao padrdo subdominante. Os dois graus numéricos sdo entdo somados
para obter-se o escore de Gleason. Os tumores com grau unico sdo tratados como se os graus
primario e secundario fossem os mesmos, portanto o numero ¢ dobrado. Esse escore varia,
entdo, de 2 a 10 e pode ser assim classificado: a) 2 a 4: tumores bem diferenciados; b) 5 e 6:
tumores moderadamente diferenciados e ¢) 7 a 10: tumores pouco diferenciados ou
indiferenciados. O escore de Gleason tem uma importancia especial no cancer prostatico
porque possui uma boa correlagdo com o progndstico.” Alguns estudos demonstraram que a
presenca de um terceiro grau influenciaria no prognostico.' ' ' McWilliam er al.'
expuseram as dificuldades em graduar e estadiar o carcinoma prostatico devido a sua
heterogeneidade. Sendo assim, a International Society of Urological Pathology reuniu-se em
2005 para discutir e definir modifica¢des no sistema de Gleason.'® Portanto, mesmo apods 40
anos de sua descri¢do inicial, esse sistema permanece como um dos mais importantes
preditores do prognéstico do CaP."

A triade, PSA (sigla em inglés para antigeno prostatico especifico), toque retal (TR) e
ultra-sonografia transretal (USTR) de prostata, ¢ usada para diagndstico precoce do CaP,
sendo que os dois primeiros sdo testes efetivos e de primeira escolha.” A deteccdo do cincer
em estagios iniciais permite um melhor prognostico quando comparado aos estagios mais
tardios pois o tratamento se mostra mais eficaz quando o tumor ¢ localizado."*

O PSA ¢ uma protease sérica produzida por células epiteliais da prostata. Essa ¢
secretada em altas concentragdes no fluido seminal e estd envolvida no processo de clivagem
e liquefacdo do coagulo seminal formado apés a ejaculacdo.”” * No plasma, essa protease é
encontrada em baixas concentracdes e circula como um complexo ligada a dois inibidores de
protease, a alfal-antiquimiotripsina e beta2-macroglobulina, mas pode ser encontrada na
forma livre. A medida dos niveis de PSA ¢ realizada por radioimunoensaio e corresponde ao
PSA livre mais o PSA ligado a antiquimiotripsina. A faixa normal varia de 0 a 4 ng/mL, mas

alguns autores utilizam 2,8 ng/mL ou menos como ponto de corte.'® "’



A produgdo do PSA ¢ fortemente influenciada pela acdo de androgénios e, na auséncia
de CaP, seus niveis variam com a idade, raca e volume prostitico. Nos casos de
adenocarcinoma de préstata, cada grama de tecido neoplasico aumenta os niveis séricos de
PSA em 3,5 ng/mL, indicando que quanto maior o valor de PSA, maior ¢ o volume e mais
alto ¢ o estadiamento do tumor. Elevagdes podem ocorrer como resultado de uma
desestruturacdo da arquitetura normal da glandula prostatica, o que permite a difusdo do PSA
no tecido prostatico e acesso a circulacdo sanguinea. Isso pode acontecer nas doencas
prostaticas como na hiperplasia prostatica benigna (HPB), na prostatite € no cancer, ¢ na
manipulacio da prostata, como no exame de toque retal e bidpsias.” Portanto, o PSA é
especifico da glandula prostatica, mas ndo exclusivo de malignidade.'"® A sensibilidade e
especificidade na detecgdo de cancer de prostata em dois anos de rastreamento ¢ de,
respectivamente, 73,2% e 85,4%, utilizando como ponto de corte niveis de 4ng/mL.19 Embora
o PSA nio seja tdo eficaz em detectar cancer em homens com HPB quanto naqueles sem, seu
uso rotineiro complementa o exame de toque retal e também permite detectar tumores ainda
orgio-confinados.” *° A partir desses dados, preconizaram-se varios refinamentos na
estimativa e na interpretacdo dos valores do PSA, incluindo a razdo entre o valor do PSA
sérico e o volume da glandula, conhecida como densidade do PSA, a velocidade das
alteracdes dos niveis de PSA ao longo do tempo e a relacdo entre a dosagem do PSA livre e
do total .

O toque retal ¢ um método tradicional e simples de avaliar localmente a extensao do
tumor. Porém, ¢ um teste de dificil reprodutibilidade, com baixa sensibilidade, em torno de
59%, e que em geral detecta tumores malignos em estdgios mais avangados, quando o
tratamento ¢ menos efetivo.” '

A USTR nao ¢ recomendada como exame padrao de rastreamento devido ao baixo
valor preditivo para deteccdo precoce do CaP e por ser um método invasivo e de custo
elevado.” Em razdo disso, so ¢ solicitada quando o TR ou as dosagens do PSA apresentam
resultados incoerentes ou duvidosos.’

A combinagdo do exame de toque retal e a dosagem dos niveis séricos de PSA ¢
considerada a melhor ferramenta de rastreamento do CaP e tem sido reconhecida apesar da
falta de estudos prospectivos randomizados e controlados que comprovem o beneficio dessa
abordagem, j4 que a doenga raramente causa sintomas até atingir um estagio avangado.” *" %2

O Instituto Nacional de Cancer recomenda que nao se indique o rastreamento
populacional até que sejam concluidos os ensaios clinicos atualmente em andamento nos

Estados Unidos (Prostate Lung, Colorectal and Ovarian Cancer Screening Trial) e na Europa



(European Randomized for Prostate Cancer Trial). Entretanto, o INCA segue a mesma
conduta do American College of Preventive Medicine que recomenda o rastreamento de
oportunidade, ou seja, a sensibilizacdo de homens entre 50 e 70 anos, que procuram os
servicos de saude, sobre a possibilidade de deteccdo precoce deste cancer por meio da
realizagdo do toque retal e dosagem do PSA total, informando-os sobre as limita¢des, os
beneficios e as implicagdes do rastreamento e tratamento.”> O United States Preventive
Services Task Force e a American Urology Association sdo radicais nas suas determinagdes: o
primeiro ¢ contra a aplicacdo de qualquer exame de rastreamento ¢ o segundo ¢ favoravel a
que todos os homens acima de 50 anos e com expectativa de vida maior que 10 anos fagam
dosagens de PSA e exame de toque retal.”

O diagnostico do CaP ¢ confirmado pela analise histopatologica do material da biopsia
da prostata guiada por USTR que deve ser indicada a todos os pacientes com elevagdes dos
niveis séricos do PSA, apos a exclusdo de outras causas responsaveis por tais alteracdes, e
aqueles cujo exame de TR seja suspeito independentemente dos niveis de PSA.’

A defini¢ao do prognostico no CaP ¢ um desafio por se tratar de uma doencga muito
heterogénea tanto clinica ¢ morfologicamente quanto a nivel biomolecular. O estadiamento
clinico e o grau histologico exercem papéis importantes no prognostico, assim como o PSA
que, recentemente, se tornou mais significante. Outros fatores prognodsticos, incluindo fatores
bioldgicos, clinicos e patoldgicos, sdo muito estudados, mas sua importancia deve ser avaliada
em estudos maiores e de valor estatistico mais significativo.**

O estadiamento pode ser determinado através de: toque retal, dosagens das fosfatases
acida, alcalina e do PSA, mapeamento 0sseo com cintilografia, radiografia do esqueleto,
USTR, tomografia computadorizada (TC) ou estudo de ressonancia nuclear magnética (RNM)
de abddémen e de pelve e linfadenectomia iliaca.® O Comité Brasileiro de Estudos em Uro-
Oncologia (COBEU) recomenda que o estadiamento clinico deve ser feito unicamente com o
toque retal e com PSA. A TC e a RNM ndo estdo indicadas para pacientes com doenca
localizada e de baixo risco. A cintilografia 6ssea devera ser realizada apenas em casos com
alto risco de doenga extraprostatica ou metastatica, na presenca de sintomas de doenca dssea
metastatica ou na elevagao da fosfatase alcalina. A RNM esta indicada em caso de duvida
quanto a presenca de metéastases na cintilografia dssea. A bidpsia aspirativa de linfonodos
pélvicos aumentados visualizados pela TC é uma alternativa a linfadenectomia.”

A Union Internationale Contre le Cancer e o American Joint Committee on Cancer
propuseram a utilizagdo do sistema TNM (Quadro 1) em adenocarcinoma de prostata para

padronizar a classificagdo dos pacientes com a doenga e permitir estudos comparativos mais



precisos.”® *’ Esses sistemas sdo os mais utilizados internacionalmente e foram revistos em

2002.%8

Quadro 1 — Classificacio internacional TNM 2%’

Classificacdo Clinica TNM
T - Tumor Primario

TX O tumor primario nao pode ser avaliado

TO Nao ha evidéncia de tumor primario

T1 Tumor ndo diagnosticado clinicamente, ndo palpavel ou visivel por meio de exame de imagem
T1la Achado histolégico incidental em 5% ou menos de tecido ressecado
T1b Achado histologico incidental em mais de 5% de tecido ressecado
T1c Tumor identificado por bidpsia por agulha (p.ex., devido a PSA* elevado)

%
T2 Tumor confinado a prostata

T2a Tumor que envolve uma metade de um dos lobos ou menos
T2b Tumor que envolve mais da metade de um dos lobos, mas ndo ambos os lobos

T2c Tumor que envolve ambos os lobos

T3 Tumor que se estende através da capsula prostatica t

T3a Extensao extracapsular (uni- ou bilateral)
T3b Tumor que invade vesicula(s) seminal(ais)
T4 Tumor esta fixo ou invade outras estruturas adjacentes, que ndo as vesiculas seminais: colo vesical,
esfincter externo, reto, mtisculos elevadores do anus, ou parede pélvica.
Notas: * Tumor encontrado em um ou em ambos os lobos, por bidpsia por agulha, mas ndo palpavel ou
visivel por exame de imagem, ¢ classificado como Tlc.
1 A invasdo do apice prostatico ou da cépsula prostatica (mas nao além desta) ¢ classificada como

T2 e ndo como T3.

N - Linfonodos Regionais
NX Os linfonodos regionais ndo podem ser avaliados
NO Auséncia de metastase em linfonodo regional

N1 Metastase em linfonodo regional

M - Metastase a Distiancia
MX A presenca de metéstase a distancia ndo pode ser avaliada
MO Auséncia de metastase a distincia
M1 Metastase a distancia
M1la Linfonodo(s) ndo regional(ais)
M1b Osso(s)

Mic Outra(s) localizacao(des)




pTNM - Classificacio Patologica
As categorias pT, pN e pM correspondem as categorias T, N e M. Entretanto, ndo existe a categoria pT1,
devido a insuficiéncia de tecido para determinar a categoria pT superior. As margens cirurgicas positivas

devem ser indicadas pelo descritor R1 (doenga residual microscopica).

G - Graduacio Histopatologica
GX O grau de diferenciag@o nido pode ser avaliado.
G1 Bem diferenciado (anaplasia discreta) (Gleason 2-4)
G2 Moderadamente diferenciado (anaplasia moderada) (Gleason 5-6)

G3-4 Pouco diferenciado/indiferenciado (anaplasia acentuada) (Gleason 7-10)

Os tratamentos atualmente disponiveis para o CaP incluem a exérese cirurgica da
prostata, denominada prostatectomia radical, a radioterapia, a braquiterapia, que ¢ a
implantacdo de sementes radioativas na glandula prostitica, e a hormonioterapia. O
planejamento deverad levar em consideracdo a extensdo da doenga, as condigdes gerais do
paciente e sua expectativa de vida.® A evolucdo dos pacientes esté relacionada principalmente
com a extensao da neoplasia. Dentre os tratamentos, o mais realizado como terapia primaria ¢
a prostatectomia radical.”® A prostata pode ser abordada por via retropiibica, que é a mais
utilizada em nosso meio, por via perineal e também por videolaparoscopia. Os pacientes com
maior probabilidade de se beneficiarem dessa modalidade terapéutica devem ter doenga
clinicamente 6rgdo-confinada, expectativa de vida relativamente longa, sendo superior a 10
anos, auséncia de fatores de risco cirargicos significativos e desejo de se submeter a cirurgia.
As principais complicagdes da cirurgia sdo impoténcia sexual e incontinéncia urinaria. >’

A incidéncia anual deste cancer sofreu mudangas substanciais nas ultimas duas
décadas, tendo aumentado de 1988 a 1992, diminuido de 1992 a 1995 e aumentado
modestamente desde 1995. Por outro lado, as taxas de mortalidade tém demonstrado declinio
desde o comego dos anos 90. Esses dados refletem, em grande parte, a introducdo e as
mudangas na utilizagio da dosagem do PSA.' Em razio da disseminagdo de métodos de
triagem e possibilidade de diagndstico da doenga em individuos assintomaticos, houve um
aumento nas taxas de incidéncia entre homens com 50 a 59 anos. Assim, o carcinoma de
prostata, que antes era uma doenga predominantemente de idosos, passou a ser uma doenca da
meia-idade.’

Somado as mudancas na incidéncia desse cancer, observou-se um aumento
significativo da propor¢do de homens com tumores confinados ao 6rgdo e a reducdo da

quantidade de doengas localmente avancadas (estadiamentos T3 a T4) e metastaticas.’* 3+ ¥



Segundo dados do Surveillance Epidemiology and Results (SEER), 91% dos casos
diagnosticados sdo confinados a prostata ou com metéstase regional para linfonodos, 5% tém
metastases a distancia e em 4% o estadiamento ¢ desconhecido. A sobrevida em 5 anos desses
pacientes ¢, respectivamente, 100%, 33,3% e 79,5%.2 Por ser uma opg¢ao de tratamento eficaz,

% 28 Entretanto,

a percentagem de homens que realiza prostatectomia radical tem aumentado.
na andlise do estadiamento patoldgico, uma parte dos casos tratados com cirurgia apresenta
extensdo extraprostatica ou acometimento de linfonodos pélvicos, sendo, portanto,
potencialmente incuraveis se terapias adjuvantes ndo forem utilizadas.'” >

Diante da longa experiéncia adquirida nesses ultimos anos em relagdo ao diagndstico e
ao tratamento do CaP e das mudancas que foram observadas, € necessario maior
conhecimento sobre o comportamento dessa doenga. O estudo de ferramentas pré-operatorias
confidveis em predizer o estadiamento patologico e identificar aqueles pacientes com risco de
recorréncia bioquimica, que ¢ definida por elevacdo dos niveis de PSA no poés-operatdrio,
pode auxiliar na decisdo terapfutica mais adequada para cada paciente e indicar o

prognostico.



2 OBJETIVOS

2.1 Objetivo principal
O presente estudo visa correlacionar o valor do antigeno prostatico especifico pré-
operatorio, o valor do escore de Gleason da bidpsia e a percentagem total de tumor na amostra

da bidpsia com o estadiamento patologico da pega cirtrgica.

2.2 Objetivos secundarios
Verificar o percentual de doenca intra e extraprostatica em pacientes submetidos a

prostatectomia radical retropubica.

Tracar o perfil dos pacientes utilizando os pardmetros clinicos e anatomopatoldgicos

estudados.



3 METODOS

3.1 Delineamento da pesquisa

Foi realizado um estudo retrospectivo, transversal e analitico.

3.2 Local
A pesquisa foi realizada nas institui¢des: Ultralitho Centro Médico (UCM) e Macro &

Micro Anatomia Patoldgica, ambas localizadas em Florianopolis/SC.

3.3 Populacao do estudo

A populagdo do estudo foi constituida por pacientes submetidos a prostatectomia
radical retroptbica (PRR) no Ultralitho Centro Médico com diagndstico de cancer de prostata
clinicamente localizado, confirmado através de bidpsia prostatica transretal guiada por ultra-
sonografia, cujos exames anatomopatoldgicos da bidpsia e peca cirurgica foram analisados

pelo laboratorio de anatomia patologica Macro & Micro.

3.4 Amostra

Inicialmente foram listados do banco de dados do laboratério Macro & Micro os
pacientes com exames anatomopatoldgicos de prostata provenientes do UCM. O periodo
estudado foi de 1° de janeiro de 2002 a 31 de junho de 2006. A partir dessa lista, foram
selecionados os aqueles que possuiam tanto o laudo da biopsia como a andlise da peca
cirrgica.

Além dos dados anatomopatoldgicos, também foram obtidos os parametros clinicos
através de consulta de prontudrios no sistema do UCM.

Foram excluidos do estudo os pacientes que realizaram previamente outro tipo de
tratamento para o cancer prostatico, como radioterapia e/ou hormonioterapia. Os pacientes
que ndo possuiam em seus registros todos os dados necessarios também nao foram incluidos

na pesquisa.

3.5 Informacgdes clinicas, anatomopatologicas e critérios de avaliaciao
Foram obtidos os seguintes dados dos prontudrios analisados e exames

anatomopatologicos: valor da ultima dosagem do nivel de PSA total, escore de Gleason e
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percentagem total de tumor, ambos obtidos na analise do material da biopsia, e estadiamento
patolédgico da pega cirurgica. Foi adotado o tltimo valor do PSA pré-operatdrio, dosado antes
da bidpsia e no maximo 6 meses antes da cirurgia. A classificacdo do estadiamento patologico
foi baseada na classifica¢do internacional TNM.?*?

As amostras de tecido prostatico foram colhidas em sextantes (apical direito, médio
direito, basal direito, apical esquerdo, médio esquerdo e basal esquerdo) conforme esquema

na Figura 1.

prostata

Figura 1 —Esquema representando os sextantes da prostata.

Em média, sdo colhidos dois fragmentos de cada sextante, sendo também colhidas
amostras de outras regides quando suspeitas.

Todas as amostras positivas para malignidade receberam um escore de Gleason.

A percentagem total de tumor na amostra da biopsia (PTTAB) foi definida através do
seguinte calculo: somatorio das percentagens totais de cada regido (sextante) da prostata

dividido pelo numero de regides que foram amostradas, exemplificada na Figura 2.

(L Tecido normal @) Tumor

Regido 1 ( | ) 50%
Regido 2 ( )
Regido 3 ( B 5%

L — PTTAB* =5+ 50 + 75 = 21,7%
Regiao 4 ( ) 5
Regido 5 | )

Regido 6 ( ) 75%

* Percentagem total do tumor na amostra da biépsia

Figura 2 — Exemplo do célculo da percentagem total de tumor na amostra da bidpsia
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A PTTAB, o valor do PSA e o valor do escore de Gleason foram distribuidos em
categorias (Quadro 2) e correlacionados com o estadiamento anatomopatologico do espécime
da PRR. Para realizar a analise estatistica o estadiamento patoldgico foi dividido em doenga
intraprostatica ou tumor 6rgao-confinado (DIP) e doenca extraprostatica (DEP). Definiu-se
como DIP os estadiamentos patologicos pT2a, pT2b, pT2c e pT3a(R1); e como DEP os
estadiamentos pT3a e pT3b.

Quadro 2 — Categorias do PSA, escore de Gleason e percentagem total de tumor na amostra
da biopsia
PSA
Grupo 1= 0 a4 ng/mL
Grupo 2> 4,1 a 10,0 ng/mL
Grupo 3> 10,1 a 20,0 ng/mL
Grupo 4> > 20,0 ng/mL

Escore de Gleason

Grupo 1-> 2 a 4 (bem diferenciados)

Grupo 22> 5 e 6 (moderadamente diferenciados)
Grupo 3> 7 jr (pouco diferenciados ou indiferenciados)
Grupo 4> 8a 10

Percentagem total de tumor na amostra da biopsia (grupos categorizados em tercis)

Grupo 12> 1% a 3,30% de tumor no total da amostra
Grupo 2> 3,31% a 10,80% de tumor no total da amostra
Grupo 3> > 10,80% de tumor no total da amostra

3.6 Analise estatistica

Os dados foram tabulados no programa EpiData versao 3.0 e analisados por meio do
programa Epilnfo versao 3.3.2. Os graficos e tabelas foram elaborados com os programas
Microsoft® Word 2002 e Microsoft® Excel 2002.

A andlise estatistica da relacdo do PSA, do escore de Gleason e da percentagem total

de tumor na amostra da bidpsia com a percentagem de pacientes com doenga intra e
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extraprostatica foi efetuada através do teste exato de Fisher. Foi adotado o valor de p < 0,05

como estatisticamente significativo.

3.7 Aspectos éticos
O projeto foi aprovado pelo comité de ética em pesquisa com seres humanos da

Universidade Federal de Santa Catarina, sob inscrigao n°® 200/06.
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4 RESULTADOS

Foram incluidos no estudo um total de 83 pacientes, uma vez que 2 (2,4%) foram
excluidos por tratamento prévio com horménios e 1 (1,2%) por tratamento prévio com
radioterapia.

A média de idade dos pacientes incluidos no estudo foi de 63,5 (42 - 80) anos.

A Figura 3 mostra a distribuicdo dos pacientes por faixa etaria classificadas em
décadas. O pico de incidéncia do diagnostico de cancer de prostata foi entre os 61 e 70 anos.

Nao foi evidenciado na amostra pacientes com idade inferior a 40 anos ou superior a 80 anos.

35+

30

25+

20+

pacientes (n)
154

10+

41-50 51-60 61-70 71-80

idade (anos)

Figura 3 — Distribuicao dos pacientes por faixa etaria

A Tabela 1 mostra a média, a mediana, os valores minimo ¢ maximo do PSA e

percentagem total de tumor na amostra da biopsia.

Tabela 1 — Média, mediana, valores minimo ¢ maximo do PSA e da percentagem total de
tumor na amostra da bidpsia

PSA* (ng/mL) PTTAB' (%)
Média 8,35 10,95
Mediana 6,30 5,80
Minimo 1,03 1,00
Maximo 77,00 80,00

*PSA = antigeno prostatico especifico.
"PTTAB= percentagem total de tumor na amostra da bidpsia.
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As Tabelas 2, 3, e 4 mostram a distribuicdo dos pacientes segundo as categorias do
PSA, do escore de Gleason e da percentagem total de tumor na amostra da bidpsia,

respectivamente.

Tabela 2 — Distribui¢ao dos pacientes em relagdo as categorias do PSA

PSA™ (ng/mL) Freqiiéncia
0-4 11 (13,3%)
4,1-10 60 (72,3%)
10,1 -20 7 (8,4%)
> 20 5(6,0%)
Total 83

*PSA = antigeno prostatico especifico.

Observou-se que o nivel sérico de PSA em 60 dos 83 pacientes incluidos no estudo
estava entre 4,1 e 10 ng/mL, correspondendo a 72,3%. Além disso, 11 pacientes (13,3%)
tinham niveis de PSA inferior a 4 ng/mL, sendo a segunda categoria mais freqiiente. Apenas 5

pacientes (6%) apresentavam niveis séricos de PSA maiores que 20 ng/mL.

Tabela 3 — Distribui¢ao dos pacientes em relacdo as categorias do escore de Gleason

Escore de Gleason Freqiiéncia
2-4 0 (0,0%)
5-6 24 (28,9%)
7 45 (54,2%)
8-10 14 (16,9%)
Total 83

Em relacdo ao grau histolégico, nenhum paciente da amostra estudada teve
classificagdo 2 a 4 (bem diferenciado) como escore de Gleason. Em 54,2% dos pacientes o

escore de Gleason foi 7, constituindo a maioria da amostra.
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Tabela 4 — Distribuicao dos pacientes em relagdo as categorias de percentagem total de tumor
na amostra da biopsia

PTTAB’ (%) Freqiiéncia
1-3,30 28 (33,7%)
3,31-10,80 28 (33,7%)
> 10,80 27 (32,5%)
Total 83

"PTTAB = percentagem total de tumor na amostra da bidpsia.
A grande maioria dos casos analisados apresentava doenga confinada a prostata (DIP),

num total de 75 pacientes (90,4%) (Figura 4). Apenas 8 dos 83 pacientes (9,6%) apresentaram

doenca extraprostatica.

90,4%

O DIP
O DEP

9,6%

Figura 4 — Distribuicao dos pacientes em relagdo a doencga intraprostatica (DIP) e a doenca
extraprostatica (DEP).

As Tabelas 5 e 6 demonstram a distribui¢ao nao-categorizada do escore de Gleason e
estadiamento patoldgico, respectivamente. Os escores de Gleason 2, 3, 4 e 10 ndo estiveram

presentes na amostra.

Tabela 5 — Distribui¢do ndo-categorizada dos pacientes em relacdo ao escore de Gleason

Escore de Gleason Freqiiéncia

5 1 (1,2%)
6 23 (27,7%)
7 45 (54,2%)
8 11 (13,3%)
9 3 (3,6%)

Total 83
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Notou-se que os pacientes submetidos a PRR no presente estudo tinham escore de
Gleason de grau moderado a indiferenciado, sendo o escore 7 o mais freqliente € o 6, o

segundo mais freqiiente.

Tabela 6 — Distribui¢do nado-categorizada dos pacientes em relacdo ao estadiamento
patologico

Estadiamento patologico Freqiiéncia
pT2a 12 (14,5%)
pT2c 41 (49,4%)
pT3a(R1) 22 (26,5%)
pT3a 5 (6,0%)

pT3b 3 (3,6%)

Total 83 (100,0%)

Observou-se que, aproximadamente, metade dos pacientes possuiam estadiamento
patologico pT2c e portanto apresentavam ambos os lobos comprometidos.

E importante ressaltar que 22 dos pacientes (26,5%) apresentavam margens
comprometidas.

O comprometimento de partes moles (pT3a) foi encontrado em 6% e o de vesiculas
seminais (pT3b) em 3,6%.

Dentre os casos incluidos na amostra, ndo foi possivel analisar a presenca de
metastases regionais em 9 pecas cirtrgicas (10,8%), visto que os linfonodos estavam ausentes
(Nx). Nas demais pecas, os linfonodos presentes ndo apresentavam comprometimento pelo
tumor. No entanto, 10 pegas (12%) apresentavam amostras de linfonodos apenas de um dos

lados, sendo em 7 pecas s a direita e 3 s6 a esquerda.

4.1 Estudo do valor do PSA pré-operatorio versus doenca intra e extraprostatica

Na primeira andlise, o valor do PSA foi correlacionado com doen¢a intra e
extraprostatica, mostrando uma associagao significativa entre essas duas variaveis (p < 0,001).

Na Tabela 7, destaca-se que no grupo de pacientes cujo valor do PSA se encontrava
dentro da faixa 0 - 4 ng/mL, ndo foi encontrada doenga extraprostatica. Assim como, dos
pacientes cujo valor do PSA se encontrava acima de 20 ng/mL, 80% deles apresentavam
DEP, invertendo a relacdo DIP / DEP. Pode-se dizer que a medida que aumenta o valor do

PSA, aumenta a propor¢ao de pacientes com DEP.
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Tabela 7 — Relagdo entre o valor do PSA e doenca intra e extraprostatica

PSA" (ng/mL) DIP' DEP* Total

0-4 11 (100%) 0 (0,0%) 11

4,1-10 58 (96,7%) 2 (3,3%) 60

10,1 - 20 5(71,4%) 2 (28,6%) 7

> 20 1 (20%) 4 (80%) 5

Total 75 8 83
"PSA = antigeno prostatico especifico. p<0,001

"DIP = doenga intraprostatica.
*DEP = doenga extraprostatica.

4.2 Estudo do escore de Gleason versus doenca intra e extraprostatica

O escore de Gleason demonstrou estar relacionado com a presenga ou auséncia de
doenca extraprostatica (p < 0,001) (Tabela 8). Observou-se que, quando o tumor foi
moderadamente diferenciado (escore de Gleason 5 e 6), nenhum paciente apresentou
evidéncias de DEP. Porém, quando o tumor foi pouco diferenciado ou indiferenciado (escore
de Gleason entre 7 e 10), a percentagem de pacientes com DEP foi mais alta, embora a

propor¢ao maior de DIP em relagao a DEP tenha se mantido.

Tabela 8 — Relacdo entre escore de Gleason e doenca intra e extraprostatica

Escore de Gleason DIP DEP Total

2-4 0 (0,0%) 0 (0,0%) 0

5-6 24 (100%) 0 (0%) 24

7 41 (91,1%) 4 (8,9%) 45

8-10 10 (71,4%) 4 (28,6%) 14

Total 75 8 83
p<0,001

4.3 Estudo da percentagem total de tumor na amostra da biopsia versus doenca
intra e extraprostatica

Quando analisada a relagdo entre as variaveis PTTAB ¢ DIP/DEP também foi
observado significancia estatistica (p < 0,001).

Na Tabela 9, ¢ possivel destacar que quando a percentagem total de tumor na amostra
da bidpsia ¢ menor que 10,80%, todos os pacientes apresentavam doenca orgdo-confinada

(DIP). E quando acima de 10,80%, quase 30% possuiam DEP.
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Tabela 9 — Relagdo entre percentagem total de tumor na amostra da biopsia e doencga intra e
extraprostatica

PTTAB’ (%) DIP’ DEP* Total

1-3,30 28 (100%) 0 (0,0%) 28

3,31-10,80 28 (100%) 0 (0,0%) 28

> 10,80 19 (70,4%) 8 (29,6%) 27

Total 75 8 83
"PTTAB = percentagem total de tumor na amostra da biopsia. p<0,001

"DIP = doenga intraprostatica
*DEP = doenga extraprostatica

Na Tabela 10 esta apresentada a distribuicdo dos pacientes em relagdo as categorias do
PSA e o estadiamento patoldgico. Destaca-se que na faixa de PSA entre 0 e 4 ng/mL nenhum
paciente apresentou comprometimento de partes moles e vesiculas seminais. No entanto, na
maior parte dos pacientes que tinha valores de PSA acima de 20 ng/mL ja havia
comprometimento de partes moles pelo cancer. Observou-se que 31 dos 60 pacientes (51,7%)
com valor de PSA entre 4,1 e 10 ng/mL tinham ambos os lobos afetados pela neoplasia,

porém sem extensdao da doenga além da prostata.

Tabela 10 — Distribui¢ao dos pacientes em relacao as categorias do PSA e o estadiamento
patologico

Estadiamento patologico

PSA” pT2a pT2c  pT3a(Rl) pT3a pT3b Total
0-4 1 7 3 0 0 11
4,1-10 11 31 16 1 1 60
10,1 - 20 0 3 2 0 2 7
> 20 0 0 1 4 0 5
Total 12 41 22 5 3 83

PSA = antigeno prostatico especifico.

A Tabela 11 representa a distribuicdo dos pacientes da amostra em relacdo ao
estadiamento patoldgico e os grupos do escore de Gleason. Os pacientes com tumores de
moderada diferenciagdo nao apresentaram comprometimento de partes moles e/ou vesiculas
seminais, no entanto, dos pacientes que apresentaram tumores pouco diferenciados ou
indiferenciados 13,6% (8/59) tinham doenca extraprostitica. No grupo de pacientes com

escore de Gleason 7, onde se concentrou a maioria dos pacientes, 53,3% (24/45) deles tiveram



19

comprometimento de ambos os lobos com doenca 6rgao-confinada (DIP), que corresponde ao

estadiamento pT2c.

Tabela 11 — Distribui¢do dos pacientes em relagdo as categorias do escore de Gleason e o
estadiamento patologico

Estadiamento patologico

Gleason pT2a pT2¢  pT3a(Rl) pT3a pT3b foral
2-4 0 0 0 0 0 0
5-6 8 11 5 0 0 24
7 3 24 14 2 2 45
8-10 1 6 3 3 1 14
Total 12 41 22 5 3 83

A Tabela 12 demonstra a distribuicdo dos pacientes em relacdo as categorias da
percentagem total de tumor na amostra da bidpsia e o estadiamento patologico. Observa-se
que em pacientes com comprometimento de ambos os lobos (pT2c) uma maior propor¢ao, 34
de 41 pacientes (64,3%), apresentava PTTAB menor que 10,80%. Os pacientes em que o
laudo anatomopatolégico evidenciou margens positivas, cujo estadiamento ¢ pT3a(R1),

54,5% (12/22) apresentavam tumor em mais de 10,80% da amostra.

Tabela 12 — Distribuicdo dos pacientes em relacdo as categorias da percentagem total de
tumor na amostra da bidpsia e o seu estadiamento patoldgico

Estadiamento patologico

PTTAB’ (%) pT2a pT2c  pT3aR1) pT3a pT3b fotal
1-3,30 9 16 3 0 0 28
3,31 - 10,80 3 18 7 0 0 28
> 10,80 0 7 12 5 3 27
Total 12 41 22 5 3 83

"PTTAB = percentagem total de tumor na amostra da bidpsia.
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5 DISCUSSAO

O desenvolvimento das técnicas de rastreamento para o cancer de prostata associado a
um melhor conhecimento da doenga contribuiram para aumentar o nimero de bidpsias e,
conseqiientemente, o nimero de casos diagnosticados precocemente e cirurgias realizadas
com o objetivo de cura do tumor naqueles pacientes com doenga localizada, isto ¢ confinada
ao orgao. 28,33

Embora muitas das ferramentas que dispomos auxiliem a determinar o progndstico e
decidir o tratamento mais adequado, em muitos casos a presenca de doenga extraprostatica ¢
detectada no estudo anatomopatoldgico do espécime da PRR quando, anteriormente, esse
tumor havia sido classificado como clinicamente 6rgdo-confinado. Como existem evidéncias
de que pacientes com doenga restrita a prostata t€ém uma melhor evolugdo do que aqueles com
doenca localmente avangada, o achado de DEP determina a continua¢ao do tratamento, visto
que a cirurgia nio teve o sucesso da cura. '3

Foram realizados estudos buscando aprimorar e demonstrar a eficacia dos parametros
pré-operatorios em identificar o estadiamento real ou a relacdo com a recorréncia da doenga,
muitos propondo nomogramas e algoritmos para facilitar a pratica clinica. '”***!' As variaveis
pré-operatorias mais difundidas e consolidadas no meio cientifico sdo o valor do PSA e o
escore de Gleason; e, mais recentemente, a extensao do tumor na biopsia.

Embora o nivel de PSA pré-operatdrio tenha uma boa correlagdo com o volume do
cancer, isoladamente, nao ¢ um fator preditor fidedigno do estadiamento patologico devido a
imensuravel contribuicdo de sua producdo em pacientes com hiperplasia prostatica benigna e
a influéncia no decréscimo da mesma nos tumores pouco diferenciados ou indiferenciados.*
Com o intuito de aumentar o seu valor preditivo, Brassel et al.* estudaram a relagio da
densidade do PSA e concluiram que ndo hé superioridade em relagdo ao valor do PSA total

sérico. Partin et al."

observaram que o valor do PSA pode predizer apuradamente doenca
extraprostatica quando maior que 30 ng/mL e menor que 4 ng/mL, mas ndo muito bem entre
4 e 10 ng/mL, faixa em que a maioria dos pacientes se encontra. A grande maioria dos
pacientes na presente pesquisa também apresentaram niveis de PSA entre 4,1 ¢ 10 g/mL, mas,
apenas 3,3% deles tinham DEP. Provavelmente, as diferencas numéricas se devem ao

tamanho dessa amostra e baixa propor¢cdo de DEP total (9,6%). Na Tabela 13, estd
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demonstrada a percentagem de DEP em relagdo aos niveis de PSA achados na literatura

estudada comparativamente com os resultados encontrados nesse estudo.

Tabela 13 — Comparagdo da percentagem de doenga extraprostatica (DEP) em relagdo as
categorias de PSA com dados da literatura

PSA (ng/mL) 0-4 4,1-10 10,1 -20 >20
Presente estudo 0% 3,3% 28,6 % 80 %
Partin et al."” 25 % 47 % 74 % 84 %
Partin ef al.* 16 % 50 % 65 % 84 %
Narayan et al.** 17 % 33 % 44 % 70 %
Calvete et al.”’ 13 % 27 % 42 % 53 %

Observa-se que a medida que aumentam os niveis de PSA, aumenta também a
percentagem de pacientes com DEP. No presente estudo, assim como na literatura, a relagdo
entre PSA e doenga intra e extraprostatica ¢ estatisticamente significativa (p < 0,001). Na
literatura, hd uma discordancia em relagao a proporcao de paciente com DIP e DEP, isto ¢, em
ambos os artigos publicados por Partin et al.'”** essa propor¢do se iguala quando os niveis de
PSA estdo entre 4,1 e 10 ng/mL invertendo-se quando atingem valores maiores que 10 ng/mL.
Ja nos demais autores e na presente pesquisa essa propor¢ao inverte-se somente nos niveis de
PSA maiores que 20 ng/mL. A prevaléncia de DEP quando o valor do PSA ¢ maior que 20
ng/mL foi de 80%, concordando com a literatura e destacando que nesses niveis de PSA, a
relagdo com DEP ¢ muito importante.

Em relagdo ao escore de Gleason, em nosso estudo, nenhum paciente teve diagnostico
de escore de Gleason 2 a 4. Epstein*! propds que o escore 2 a 4 no sistema de Gleason néo
deveria ser feito em bidpsias prostaticas porque, normalmente, corresponde a um
adenocarcinoma de alto grau subgraduado e portanto, tal descrigdo teria um impacto adverso
na conduta terapéutica. O autor relata que esse ¢ um diagnostico de dificil reprodutibilidade
mesmo entre 0s mais experientes patologistas, ndo nega a existéncia de tumores de baixo
grau, embora refere que sejam raramente vistos em biopsias. Na presente pesquisa,
encontramos uma baixa percentagem de tumores com Gleason 8 a 10 (16,9%), estando de
acordo com Hoedemaeker et al’' que afirmaram que com a utilizagio de testes para
rastreamento de CaP esses tumores haviam diminuido de freqiiéncia. Esses mesmos autores”'
apresentaram uma freqiiéncia alta de Gleason 7 na sua amostra, igualmente como foi
evidenciado neste trabalho, concordando também com o artigo de revisdo de Cooperberg et
al.® A relagio do escore de Gleason com a presenca ou auséncia de doenca extraprostatica na

presente pesquisa foi estatisticamente significativa (p < 0,001) em concordancia com a
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literatura que ainda menciona essa como a segunda melhor varidvel pré-operatoria em
predizer a extensdo da doenga, atras somente do PSA.'** Embora Narayan et al.** tenham
descrito que o escore de Gleason da biopsia, sozinho ndo seja suficientemente preciso em
distinguir doenca intra e extraprostatica, reforcaram que quando o escore de Gleason, o valor
do PSA e os achados na bidpsia sdo combinados, aumenta a correlagdo com esses fatores. Foi
observado no presente trabalho e na literatura que quanto mais indiferenciado o tumor maior o
numero de pacientes com doenga além da prostata (Tabela 14). Porém, diferentemente da
literatura, a propor¢ao de doenca intraprostatica (DIP) em pacientes com escore de Gleason de
7 a 10 ainda foi maior do que com DEP e todos os pacientes deste estudo com escore de
Gleason 5 ou 6 apresentaram doenca confinada ao 6rgdo. Todas essas consideracdes devem
ser avaliadas com cautela visto que o escore de Gleason foi modificado recentemente e ¢
necessario que novos estudos sejam realizados utilizando esse escore atualizado para

identificar as conseqiiéncias dessas mudangas.

Tabela 14 — Comparagdo da percentagem de doenga extraprostatica (DEP) em relagdo as
categorias do escore de Gleason com dados da literatura

Escore de

2-4 5 6 7 8-10
Gleason

Presente estudo  Ausente na amostra 0% 0% 9% 29 %

Partin et al."” 23 % 31 % 43 % 70 % 87 %

Partin et al.>’ 26 % 42 % 47 % 71 % 83 %

Narayan et al.** 25 % 30 % 33 % 63 % 72 %

A quantidade de tumor na bidpsia tem sido apresentada como importante preditor de

24, 37, 39, 40, 41, 45, 46

doenga extraprostatica e de recorréncia bioquimica especialmente nesses

Gltimos anos em se preconiza maior numero de fragmentos retirados na bidpsia.*’ ™

Dall’Oglio et al.*® concluiram que a percentagem de fragmentos positivos na bidpsia ¢ fator

independente em predizer o estadiamento patologico do adenocarcinoma de prostata. Nao

existe consenso em relacio ao melhor método para descrever a extensio do tumor.”* *

39,46

Alguns autores utilizam a percentagem de fragmentos envolvidos™ ™, outros a medida linear

em milimetro do fragmento mais acometido pelo tumor*', ou entdo, a percentagem de tumor

430 ¢ a percentagem total de tumor na amostra da bidpsia®®. Um problema

em cada fragmento
observado ¢ a extrema fragmentacdo da amostra da biopsia, dificultando a contagem do
numero de fragmentos exato e a percentagem de tumor em cada fragmento, por isso, nestes
casos, a percentagem total do tumor na amostra ¢ a melhor op¢do de demonstrar o

acometimento do tumor.** No presente estudo, utilizamos a percentagem total do tumor na
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amostra da biopsia, que demonstrou uma relacdo estatisticamente significativa (p < 0,001)
com doenga intra e extraprostatica. Notou-se que nos casos com menos de 10,8% de tumor na
bidpsia ndo havia presenca de extensdo do cancer além da prostata e, acima desse valor, 30%
dos pacientes ja apresentavam doenca localmente avangada (DEP). Devido a heterogeneidade
de métodos utilizados na literatura ¢ auséncia de descricdo detalhada em relagdo a esses
métodos, ndo foi possivel fazer uma comparag@o confiavel com nosso estudo. Além de ser um
bom preditor da extensdo do cancer, Freedland et al.*' demonstraram que a percentagem de
tumor na bidpsia combinada com o valor do PSA pré-operatorio e escore de Gleason da
bidpsia ajudam a identificar o risco de recorréncia bioquimica de cancer, definida pelo
aumento dos niveis de PSA pos-operatério. Lotan et al.** acrescentou que a percentagem de
fragmentos positivos ndo sé esta associada com as caracteristicas patologicas e a recorréncia
bioquimica, como est4 associada a metastases a distancia.

A amostra desse estudo foi constituida por pacientes cuja idade ao diagnodstico foi em
média 64 anos e que tinham PSA entre 4,1 a 10 ng/mL (média 8,35ng/mL) e apresentaram
escore de Gleason 7 (54,2% dos pacientes) e percentagem total do tumor na amostra da
biopsia de 10,95% em média. Quase a totalidade dos pacientes (90,4%) apresentou doenga
confinada ao 6rgdo. Como a amostra foi selecionada de duas institui¢des com caracteristicas
proprias, os resultados aqui apresentados ndo podem ser extrapolados para a populagcdo em
geral.

Na literatura estudada, a média do valor do PSA pré-operatorio varia de 5,2 a 7,3
ng/mL, da idade ao diagnostico do cancer de 58 a 67 anos e da percentagem de doenca
confinada ao 6rgdo de 48 a 72%.'" 231 33: 3442465132 3 qye chama atengio é o fato dos
estudos mais recentes obterem percentagens de DIP maiores do que os mais antigos. A
percentagem de DIP em nosso estudo foi de 90,4%. Isto acontece, talvez, devido ao
aperfeicoamento das técnicas de diagnostico ao longo dos ultimos anos, principalmente, a
retirada de maior numero de fragmentos na bidpsia, além da deteccdo de tumores
precocemente ¢ melhor indicagdo para a cirurgia. No presente estudo, essa percentagem baixa
de DEP pode estar relacionada a baixa freqiiéncia de pacientes com niveis de PSA maiores do
que 20 ng/mL, conforme foi discutido anteriormente. Sugere-se que a grande variacao dos
valores de DIP e DEP pode ser devido a inclusdo de tumores com margens positivas no grupo
de doengas extraprostaticas, pois em muitos artigos a presenca ou ndo de margens positivas
ndo foi mencionada. Sabe-se que a presenga de tumor em alguma das margens ndo deve ser
interpretada como doenca extraprostatica.”® No entanto, tumores cujas margens sio positivas

tém um risco maior de progressdo do que aqueles com margens livres, igualando-se aos
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tumores que apresentam doenca além da prostata.”” *” No presente estudo, a presenga de
margens positivas, representada pelo estadiamento pT3a(R1) foi o segundo estadiamento mais
freqlientemente observado (26,5%). Essa percentagem enquadra-se na variacdo demonstrada
na literatura que varia de 14 a 46%.” A média do PSA do presente estudo foi acima das
médias encontradas na literatura, mas a idade no diagnostico condiz com os achados.

Nenhum paciente da amostra deste estudo apresentou metastase para linfonodos.
Segundo Montironi e al.”® a incidéncia deste acontecimento declinou nas Gltimas décadas e
devido a isso se questiona se a linfadenectomia pélvica seria necessaria em todos os pacientes,
especialmente naqueles com baixo risco de ter linfonodos positivos baseado nos achados
clinicopatoldgicos pré-operatorios. A melhor selecdo de pacientes candidatos a cirurgia e a
deteccao precoce do CaP sdo os principais fatores contribuintes para isso, € ambos sao
resultantes do uso da dosagem do PSA sérico. No entanto, em 10,8% das pecas cirurgicas
analisadas ndo foram identificados linfonodos, impossibilitando o diagndstico de metéstases
regionais nesses casos.

O carcinoma de préstata ¢ uma doenca muito prevalente e uma importante causa de
6bito no Brasil.> A construcdo de nomogramas ¢ uma ferramenta importante na pratica diaria
do médico urologista por ser um método concreto tanto no auxilio na decisdo terapéutica
quanto na predicao do prognostico de cada paciente. Neste contexto, devemos intensificar os
estudos de parametros clinicos e patoldgicos pré-operatorios confidveis para identificar o
estagio da doenca e estratificar o risco de falha no tratamento, utilizando todos os dados que

dispomos, pois, seus valores preditivos sdo maiores quando combinados.
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6 CONCLUSOES

De acordo com os resultados obtidos nessa pesquisa, pode-se concluir que:

1.

O wvalor dos niveis séricos do antigeno prostatico especifico pré-operatério estd

relacionado com o estadiamento patoldgico, assim como o escore de Gleason e a

percentagem total do tumor, obtidos através da analise patologica do material da biopsia

O percentual de doenca intraprostatica foi de 90,4%, portanto a maioria, ¢ o de doenca

extraprostatica foi de 9,6%.

O perfil dos pacientes estudados foi:

= A média de idade ao diagnostico foi em torno de 64 anos.

= A média de antigeno prostatico especifico encontrada foi de 8,35 ng/mL. A maioria
dos pacientes apresentava niveis entre 4,1 e 10 ng/mL, correspondendo a 72,3%.

= Um pouco mais da metade dos casos tiveram escore de Gleason na biopsia igual a 7.

* A média da percentagem de tumor na amostra da biopsia foi de 10,95%.

= O estadiamento patologico mais freqiiente foi pT2c (49,4%). Havendo uma incidéncia

moderadamente alta de pegas cirturgicas com margens positivas (26,5%).
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