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Introduciio

O cancro da prostata é actualmente reconhecido como um dos
principais problemas médicos enfrentados pela populacdo
masculina. Esta doenca representa 9% de todas as mortes por
cancro entre os homens.

A medida que a esperanca média de vida aumenta, observa-se
um aumento da incidéncia e da mortalidade do cancro da
prostata. Para além da idade, o factor de risco primario ¢ a
hereditariedade e os dados clinicos parecem sustentar que os
factores exdgenos podem ter um impacto relevante no risco de
desenvolvimento de cancro da prostata (raca, dieta com alto
teor de gordura animal, exposicao a metais pesados, etc.).

A introducao de um teste sanguineo eficaz, o antigénio especi-
fico da prostata (PSA), tornou possivel diagnosticar cada vez
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mais homens num estadio inicial, em que se podem facultar
tratamentos potencialmente curativos. O reverso da medalha é
que se forem usados procedimentos diagnosticos eficazes
indiscriminadamente em homens idosos com uma esperanca
de vida curta, pode ocorrer um problema de sobre-diagnostico
e sobre-tratamento. Por conseguinte, o mesmo estadio de
cancro da prostata pode requerer estratégias de tratamento
diferentes dependendo da esperanca de vida do doente. Esta
questao, bem como muitas outras relacionadas com esta
doenca, sdo o assunto das orientacdes da EAU sobre cancro da
prostata.

Sistema de estadiamento
Usa-se a classificacio TNM 2002 (Tumour Node Metastasis) da
UICC para o estadiamento (Tabela 1).

Tabela 1: Tumor Génglio Metdstase (TNM)

classificagdio de cancro da préstata
T Tumor primario
TX Tumor primario nao avaliavel
TO Sem evidéncia de tumor primario
T1 Tumor clinicamente imperceptivel, nao palpavel ou
visivel através de imagem
Tla Tumor por achado histolégico incidental em
5% oumenos do tecido ressecado
T1b Tumor por achado histologico incidental em
mais do que 5% do tecido resseccionado
Tlc Tumor identificado por biopsia com agulha
(ex. devido a nivel elevado de antigénio especi-
fico da prostata)



T2 Tumor limitado a prostata’
T2a Tumor afectametade de um lobulo ou menos
T2b Tumor afecta mais de metade de um l6bulo,

mas ndo ambos os l6bulos

T2c¢ Tumor afectaambos os lobulos

T3 Tumorinvade parald da capsula prostatica?
T3a Extensao extracapsular (unilateral ou bilate-

ral)

T3b Tumor estende-se a(s) vesicula(s) seminal(is)

T4 Tumor fixa-se ou invade as estruturas adjacentes
que nao as vesiculas seminais: colo vesical, esfincter
externo, recto, musculo levantador do anus e/ou pa-
rede pélvica

N Ganglios linfaticos regionais

NX Ganglios linfaticos regionais nao avaliaveis

NO Sem metdstases nos ganglios linfaticos regionais

N1 Metastases nos ganglios linfaticos regionais

M Metastases a distancia®

MX Metastases a distancia ndo avalidveis

MO Sem metdstases a distancia

M1 Metastase a distancia
Mla Ganglio(s) linfatico(s) nao regional (is)
M1b Osso(s)
Mlc Outra(s) localizacao(oes)

3

L' Um tumor descoberto num ou em ambos os lébulos através de
biopsia com agulha, mas nao palpdvel ou visivel através de
imagem, é classificado como T1c.

2 A invasao do dpex prostdtico, ou cdpsula prostdtica (mas nao
paraalém desta), nao se classifica como T3, mas sim como T2.

3 Os ganglios linfdticos regionais sao os ganglios da pélvis verda-
deira, que sdo essencialmente os ganglios pélvicos abaixo da
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bifurcacao das artérias iliacas primitivas. A lateralidade nao
afecta aclassificacaoN.

* Quando as metdstases existem em mais do que uma localiza-
cdo, deve usar-se a categoria mais avancada.

Sistema de classificacdio de Gleason

O sistema mais frequentemente utilizado para a classificacao
do adenocarcinoma da prostata € o sistema de classificacdo de
Gleason. Este sistema descreve padroes de crescimento
tumoral (grau 1-5). O grau 1 diz respeito ao padrao de cresci-
mento menos agressivo (bem diferenciado) e o grau 5 ao pa-
drao mais agressivo (pouco diferenciado). Os dois padroes
mais comuns sao entao associados numa pontuacao (2-10). O
padrao de crescimento mais comum é mencionado em
primeiro lugar; isto é, Gleason 3+4=7. Para ser contabilizado, o
padrao (grau) tem de ocupar mais de 5% da amostra da
biépsia. O material da biopsia (fragmento de bidépsia ou
espécimens cirurgicos) tem se ser passivel de ser avaliado pela
pontuacdo de Gleason; ndao podem ser usadas preparacoes
citologicas.

Diagnostico e estadiamento

A decisao de proceder a uma avaliacao diagnostica ou esta-
diamento adicional é regida pelas opcoes de tratamento dis-
poniveis para o doente, tendo em consideracao a idade e a co-
morbilidade. Os procedimentos que néo afectam a decisao de
tratamento podem geralmente ser evitados. Abaixo encontra-
-se um resumo das orientacdes sobre diagnostico e estadia-
mento.



Orientacoes sobre diagnostico e estadiamento
do cancro da préstata

1.

O toque rectal com resultado anormal ou um valor de PSA
sérico elevado podem indicar cancro da prostata. Os
limites exactos para o que se considera um valor de PSA
normal ainda nao foram determinados, mas os valores a
volta de < 2,5-3 ng/ml sao normalmente aplicados aos
homens mais novos (recomendacéo de grau C).

O diagnostico de cancro da prostata depende de confir-

macao histopatologica (ou citologica) (recomendacao de

grau B). So estao indicadas biopsias e exames de estadia-
mento adicionais se tiverem influéncia sobre a abordagem

do doente (recomendacéao de grau C).

O método recomendado na maioria dos casos em que se

suspeita de cancro da prostata ¢ a biopsia prostdtica trans-

rectal ecodirigida. Recomenda-se um minimo de 6-10 frag-
mentos sistémicos dirigidos lateralmente, talvez mais frag-
mentos em glandulas maiores (recomendacao de grauB).

e Nao se recomendam biopsias em zonas de transi¢do no
primeiro conjunto de biopsias devido a uma baixa taxa
de deteccao (recomendacao de grau C).

e Em casos com indicacdo persistente (toque rectal
anormal, PSA elevado ou achados histopatologicos su-
gestivos de tumor maligno na primeira biopsia) justi-
fica-se a repeticao da biopsia da prostata (recomenda-
cdodegrauB).

e Nao se podem efectuar recomendacdes para a realiza-
c@o de séries de biopsias adicionais (terceira ou mais);
a decisdo tem de ser tomada com base em cada doente
(recomendacéo de grau C).
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4. Uma injeccao periprostatica transrectal com anestésico lo-

7.

cal pode ser administrada como analgésico eficaz na reali-
zacao das biopsias da prostata (recomendacao de grau A).
O estadiamento local (estadiamento T) do cancro da pros-
tata é baseado nos achados do toque rectal e eventual-
mente de RMN. O nimero e localizacdo das biopsias pros-
taticas positivas, o grau do tumor e o nivel sérico de PSA
fornecem informacao adicional (recomendacao de grau
o).

O estado dos ganglios linfaticos (estadiamento N) so é
importante se se planear um tratamento potencialmente
curativo. Doentes com Estadio T2 ou menor, PSA <20
ng/ml e classificacdo de Gleason de 6 ou inferior tém
menos de 10% de probabilidade de terem metdstases gan-
glionares e podem ser dispensados da avaliacao ganglio-
nar. O estadiamento exacto dos ganglios linfaticos apenas
pode ser determinado através de linfadenectomia cirurgica
(recomendacéo de grau B).

A melhor forma de avaliar as metastases a nivel do esque-
leto (estadiamento M) € a cintigrafia dssea. Esta pode nao
ser indicada em doentes assintomaticos se o nivel sérico de
PSA for inferior a 20 ng/ml na presenca de tumores bem ou
moderadamente diferenciados (recomendacao de grau B).

Tratamento do cancro da préstata

Este ¢ um resumo das opcoes de tratamento para os doentes
com cancro da prostata. Normalmente nio ¢ possivel afirmar
que determinada terapéutica é superior a outra dada a pro-
funda escassez de ensaios clinicos aleatorizados e controlados

neste campo. No entanto, com base na literatura disponivel,
podem ser efectuadas algumas recomendacoes. Segue-se o
resumo, subdividido por estadio no diagnostico.



Orientacoes para o tratamento
primario do cancro da préstata

Estadio Tratamento Comentario

Tla Espera Tratamento padrdo para tumores
vigilante bem e moderadamente

diferenciados e esperanca de vida
< 10 anos. Em doentes com
esperanca de vida > 10 anos,
aconselha-se um reestadiamento
com Ecografia Prostatica Trans-
-Rectal (EPTR) e biopsia
(recomendacéo de grau B).

Prosta- Opcional em doentes mais novos
tectomia com esperanca de vida longa,
radical principalmente em tumores pouco
diferenciados
(recomendacéo de grau B).
Radio- Opcional em doentes mais novos
terapia com esperanca de vida longa,

principalmente em tumores pouco
diferenciados. Maiores riscos de
complicacoes apos RTU-P,
principalmente com radiacao
intersticial

(recomendacao de grau B).

Hormonal Nzo é uma opc¢ao
(recomendacéo de grau A).

Terapéutica Nao ¢ uma opcao
Combinada (recomendacio de grau C).

Tlb-  Espera Doentes assintomdticos com
T2b  Vigilante  tumores bem e moderadamente
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diferenciados e esperanca de vida

< 10 anos. Doentes que nao aceitam
as complicacoes relacionadas com o
tratamento

(recomendacéo de grau B).

Prosta-
tectomia
radical

Tratamento padrao para doentes com
esperanca de vida > 10 anos que
aceitam as complicacdes
relacionadas com o tratamento
(recomendacéo de grau A).

Radio-
Terapia

Doentes com a esperanca de vida

> 10 anos que aceitam as
complicacdes relacionadas com o
tratamento. Doentes com contra-
-indicacao para cirurgia. Doentes nao
aptos com esperanca de vida de 5-10
anos e tumores pouco diferenciados
(recomenda-se terapéutica
combinada; ver abaixo)
(recomendacéo de grau B).

Hormonal

Doentes sintomaticos que necessitam
de paliacdo dos sintomas e que nao
estdo aptos para tratamento curativo.
(recomendacéo de grau C).

Os antiandrogénios estao associados
a resultados mais fracos em
comparacao com a espera vigilante e
nao se recomendam.

(recomendacao de grau A).

Terapéutica
Combinada
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Terapéutica Hormonal
Neoadjuvante (THN) +
prostatectomia radical: sem



beneficios comprovados
(recomendacéo de grau A).
THN + radioterapia: melhor
controlo local. Sem beneficios
comprovados de sobrevida
(recomendacéo de grau B).
Hormonoterapia (2-3 anos) +
radioterapia: melhor do que
radioterapia isolada para tumores
pouco diferenciados
(recomendacao de grau A).

T3- Espera Opcao em doentes assintomaticos
T4 vigilante com tumores bem e
moderadamente diferenciados T3 e
esperanca de vida < 10 anos
(recomendacéo de grau C).
Prosta- Opcional para doentes
tectomia seleccionados com T3a e esperanca
radical de vida > 10 anos
(recomendacéo de grau C).
Radio- T3 com a esperanca de vida > 5-10
terapia anos. Aumento da dose > 70 Gy
parece ser benéfica. Se ndo estiver
disponivel, a associacdo com
terapéutica hormonal pode ser
recomendada (ver abaixo)
(recomendacéo de grau A).
Hormonal Doentes sintomaticos, T3- T4

extenso, nivel de PSA elevado

(> 25 ng/ml), doentes nao aptos.
Melhor do que a espera vigilante.
(recomendacéo de grau A).
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Terapéutica
Combinada

Radioterapia + tratamento

hormonal parece ser melhor do que

apenas radioterapia
(recomendacéo de grau A)

THN + prostatectomia radical: sem

beneficios comprovados
(recomendacéo de grau B).

N+, Espera Doentes assintomaticos. Com base
MO vigilante em cada doente. Pode ter influéncia
negativa na sobrevida
(recomendacéo de grau C).
Prosta- Nao é uma opcao padrao
tectomia (recomendacéo de grau C).
radical
Radio- Nzo ¢ uma opc¢ao padrao
terapia (recomendacéo de grau C).
Hormonal Terapéutica padrao
(recomendacéo de grau A).
Terapéutica Nao é uma opcao padrao. Com
Combinada base em cada doente
(recomendacéo de grau B).
M+ Espera Nzo ¢ uma opcao padrao. Pode
vigilante resultar em pior sobrevida/mais
complicacoes do que com
terapéutica hormonal imediata
(recomendacéo de grau B).
Prosta- Nao ¢ uma opcdo
tectomia (recomendacéo de grau C).
radical
Radio- Nao é uma opcao (com intuito
terapia curativo)

(recomendacéo de grau C).



Hormonal Terapéutica padrao. Nao deve ser
negado tratamento a doentes
sintomaticos
(recomendacéo de grau A).

Terapéutica Nao € uma opcao
Combinada (recomendacéo de grau C).

Hormonal = todas as formas de terapéutica hormonal;
Terapéutica Combinada = terapéutica hormonal administrada
antes e/ou apos prostatectomia radical ou radioterapia;

THN = terapéutica hormonal neoadjuvante;

EPTR = ecografia prostdtica transrectal;

RTU-P= resseccdo transuretral da prostata.

Para informacdo mais detalhada e discussdo sobre terapéutica
de segunda linha, consulte a versdo completa das orientacoes.

Acompanhamento de doentes com cancro da prostata
A determinacdo sérica do PSA, juntamente com a historia
especifica da doenca, complementada pelo toque rectal, sdo os
pilares do acompanhamento de doentes com cancro da pros-
tata. Nao se recomenda a realizacao de exames imagiologicos
de rotina em doentes estaveis, apenas devendo ser efectuados
em situacoes especificas.

Orientagoes para acompanhamento apés

tratamento com intuitos curativos

1.Em doentes assintomaticos, a historia especifica da
doenca e a determinacao sérica de PSA complementadas
pelo toque rectal sdo as avaliacoes recomendadas no
acompanhamento de rotina. Devem ser efectuadas aos 3,
6 e 12 meses apos tratamento, depois de 6 em 6 meses até
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a0s 3 anos, e dai em diante anualmente (recomendacido
de grauB).

2. Apos prostatectomia radical, o nivel sérico de PSA supe-
riora 0,2 ng/ml pode estar associado a doenca residual ou
recorrente (recomendacao de grau B).

3. Apos radioterapia, um nivel de PSA crescente, em vez de
um valor de limiar especifico, é o sinal mais fiavel de
doenca persistente ou recorrente (recomendacao de grau
B).

4. Tanto um nodulo palpavel como um nivel sérico de PSA
crescente podem ser sinais de recorréncia local (reco-
mendacao de grauB).

5. A deteccdo de recorréncialocal através de EPTR e biopsia
¢ apenas recomendada se afectar o plano de tratamento.
Na maioria dos casos, EPTR e biopsia nao sao necessarias
antes da terapéutica de segunda linha (recomendacao de
grau B).

6. Podem detectar-se metastases através de TAC/RMN pél-
vico ou cintigrafia 6ssea. Em doentes assintomaticos, es-
tes exames nao sao necessarios se o nivel sérico de PSA
for inferior a 30 ng/ml, mas sao escassos os dados dis-
poniveis sobre este topico (recomendacao de grau C).

7. A cintigrafia 6ssea e outros exames imagiologicos de roti-
na nio se recomendam em doentes assintomaticos. Se
um doente tiver dores 6sseas, deve considerar-se a cinti-
grafia 6ssea independentemente do nivel sérico de PSA
(recomendacao de grau B).

Orientagoes para acompanhamento

apos tratamento hormonal
1. Os doentes devem ser avaliados aos 3 e 6 meses apos ini-
ciarem o tratamento. Os exames devem incluir pelo me-



nos a determinacao sérica do PSA, toque rectal e uma
avaliacdo cuidada dos sintomas de modo a avaliar a res-
posta ao tratamento e os efeitos secunddrios dos trata-
mentos (recomendacao de grau B).

2. O acompanhamento deve ser definido para cada doente
individual, de acordo com os sintomas, os factores de
prognostico e o tratamento administrado (recomenda-
caodegrau C).

3. Em doentes com doenca de estadio MO e boa resposta ao
tratamento, o acompanhamento é marcado de 6 em 6
meses, e deve incluir pelo menos a historia especifica da
doenca, toque rectal e determinacao sérica do PSA (reco-
mendacao de grau C).

4. Em doentes com doenca de estadio M1 e boa resposta ao
tratamento, o acompanhamento é marcado de 3 em 3 ou
de 6 em 6 meses. O acompanhamento minimo deve in-
cluir a historia especifica da doenca, toque rectal e deter-
minacao sérica do PSA, frequentemente complementado
com determinacoes de hemoglobina, creatinina sérica e
fosfataste alcalina (recomendacao de grau C).

5. Quando ocorre progressao da doenca ou se o doente
nao responde ao tratamento administrado, o acompa-
nhamento tem de ser individualizado (recomendacéo de
grau C).

6. Nao se recomendam exames imagiologicos de rotina em
doentes estaveis (recomendacéao de grau B).

Tratamento de recidiva apos terapéuticas curativas

Hé um esforco para distinguir entre a probabilidade de faléncia
local isolada, versus faléncia a distancia (+/- local). A patologia
inicial, quanto tempo apos a terapéutica primaria ocorre a reci-
diva do PSA e a velocidade a que o valor de PSA cresce, podem
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ajudar na distincao entre faléncia local e distante. Tumor pou-
co diferenciado, recidiva precoce do PSA e PSA que aumenta
rapidamente sdo sinais de faléncia a distancia. O tratamento
pode entao ser orientado tendo em conta o local presumivel da
faléncia, o estado geral do doente e as preferéncias pessoais. As
avaliacoes imagiologicas sao de valor limitado em doentes
apenas com recidiva precoce do PSA.

Orientacoes sobre terapéutica de segunda linha

apos tratamentos curativos

Recomendacdes:

Presumivel Doentes com presumivel faléncia local

faléncia local apenas poderao ser candidatos a

apos PR: radioterapia de resgate. Deverao ser
administrados pelo menos 64 Gy e

preferencialmente antes do PSA ultrapassar
os 1,5 ng/ml. Outros doentes poderao ficar
em periodo de espera vigilante
(monitorizacdo activa) com eventual
terapéutica hormonal posterior
(recomendacéo de grau B).

Presumivel Doentes seleccionados poderao ser

faléncia local candidatos a prostatectomia radical de

apos RT: resgate (ou outras opcoes curativas)
embora os doentes devam ser informados

sobre o risco comparativamente elevado
de complicacoes. Outros doentes poderao
ficar em periodo de espera vigilante
(monitorizacdo activa) com eventual
terapéutica hormonal posterior
(recomendacao de grau C).



Presumivel Existem alguns indicios de que a

faléncia terapéutica hormonal precoce pode trazer
distante beneficios no adiamento da progressao e
+/- local: talvez alcancar beneficios em termos de

sobrevivéncia em comparacao com a
terapéutica tardia. Os resultados néo estdo
isentos de controvérsia. A terapéutica local
s6 é recomendada para efeitos paliativos
(recomendacéo de grau B).

PR =prostatectomia radical; RT = radioterapia

Tratamento de recidiva apos terapéutica hormonal
Muitos destes doentes sdo afectados pela doenca e o objectivo
principal devera ser manter ou melhorar a qualidade de vida.
Na maioria dos casos a decis@o de tratar ou néo tratar ¢ tomada
com base no aconselhamento individual de cada doente, o que
limita o papel das orientacoes.

Orientacoes para a abordagem hormonal

secunddria

1. Recomenda-se a interrupcao da terapéutica com antian-
drogéneos quando se documentar progressao do PSA
(recomendacao de grau B).

2. Quatro a seis semanas apos descontinuacao de flutamida
ou bicalutamida, podera tornar-se evidente um efeito de
privacdo dos antiandrogéneos (RAA) (recomendacio de
grau B).

3. Nao se pode fazer uma recomendacéo inequivoca sobre o
farmaco mais eficaz para manipulacoes hormonais se-
cunddrias uma vez que sao escassos os dados dos ensaios
aleatorizados (recomendacao de grau C).
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Orientacoes para terapéutica citotoxica em HRPCA

1. Em doentes que apenas apresentam aumento do PSA, de-
vem ser documentados 2 aumentos consecutivos dos ni-
veis de PSA sérico acima de um nivel de referéncia prévio
(recomendacao de grau B).

2. Antes do tratamento, os niveis do PSA sérico devem ser
> 5 ng/ml para assegurar uma interpretacdo correcta da
eficacia terapéutica (recomendacéo de grau B).

3. Deve discutir-se com cada doente os potenciais benefi-
cios da terapéutica citotoxica e efeitos secundarios espe-
rados (recomendacao de grau C).

4. Em doentes com Carcinoma da Prostata Hormono-Resis-
tente (CAPHR) metastatico e que sdo candidatos para
terapeéutica citotoxica, o farmaco docetaxel a 75 mg/m:de
3 em 3 semanas demonstrou um beneficio de sobrevi-
veéncia significativo (recomendacao de grau A).

5. Em doentes com metastases 6sseas sintomaticas devido a
CAPHR, tanto o docetaxel como a mitoxantrona com
prednisona ou hidrocortisona sao opcoes terapéuticas
viaveis (recomendacédo de grau A).

Recomendacoes para gestdo paliativa de HRPCA

1. Os doentes com metdstases esqueléticas podem efectuar
terapéutica com bisfosfonatos (o dcido zoledrénico tem
sido 0 mais estudado) para prevenir complicacoes 6sseas
(recomendacao de grau A).

2. Os tratamentos paliativos tais como os radionuclidos, ra-
dioterapia externa e o uso adequado de analgésicos de-
vem ser considerados precocemente na abordagem de
metastases osseas dolorosas (recomendacéao de grau B).



Resumo

O cancro da prostata é frequentemente uma doenca complexa,
em que muitos aspectos da doenca e do doente afectado tém de
ser tidos em consideracéo antes de se poderem tomar decisoes
sobre as avaliacoes de diagnostico, tratamentos, acompanha-
mento, etc..

O texto deste folheto ¢ baseado nas Orientacoes EAU (ISBN 978-90-70244-91-0),
disponiveis para todos os membros da Associacao Europeia de Urologia no sitio —
http://www.uroweb.org
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