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Resumo

Introdugio: O carcinoma da prostata € a neoplasia
s6lida mais frequente no sexo masculino na Europa.
Um estadiamento completo € essencial para escolher
a forma de tratamento mais adequada a cada doente,
sendo as informagées obtidas com a biépsia prostatica,
essenciais neste processo.

Objectivos: Comparar o score de Gleason na biépsia
e na pega de prostatectomia radical numa série con-
temporinea de doentes.

Material e Métodos: Foi efectuado um estudo retros-
pectivo, baseado em revisdo de ficheiros clinicos, de
130 doentes com carcinoma da prostata clinica-
mente localizado, submetidos a biépsia prostatica
e prostatectomia radical no nosso Servigo, entre
1 de Janeiro de 2006 e 31 de Dezembro de 2007.
A idade média dos doentes foi de 61,58 = 6,21
anos (intervalo 48-75). Foram efectuadas biépsias
prostaticas transrectais, ecoguiadas, com colheita
de oito a 30 fragmentos (média de 11,39 = 2,90).
O tempo médio entre a bidpsia e a cirurgia foi de
173,79 = 11 dias (intervalo 14-963).

Resultados: O score de Gleason da bidpsia e da peca
operatéria foi o mesmo em 58,5% dos doentes. Encon-
tramos um score mais elevado na bidpsia do que na
peca de prostatectomia em 6,9%. O score de Gleason
da pega operatéria foi mais elevado do que o da biép-
sia em 34,6% dos casos (subgradagio na biépsia).

Separando os doentes em trés grupos, com score
da biépsia=5 (n=27), 6 (n=77) e >6 (n=26), ve-
rificou-se que a maior diferenga se encontra no
primeiro grupo (score=5), com subgrada¢io na
biopsia em 55,6% dos doentes. No terceiro grupo
(>6), ndo existe diferen¢a no score em 96,2% dos
doentes. Relativamente ao niimero de fragmentos
da biépsia, ndo se verificou diferenga relevante na
concordancia de scores. Encontramos neoplasias
bilaterais em 44,2% das bidpsias e em 84,5% das
pecgas cirargicas.

Conclusdes: A bidpsia prostatica, independente-
mente do nidmero de fragmentos colhidos, tem
uma capacidade limitada na predi¢do do grau de
Gleason e da lateralidade do tumor na pega de
prostatectomia radical. Este fenémeno deve ser
tido em conta na escolha da modalidade e agres-
sividade da terapéutica com intuito curativo do
carcinoma da prostata.

Palavras-chave: Préstata, cancro, biépsia, estadia-
mento, grau de Gleason.

Abstract

Introduction: Prostate cancer is the most common
solid tumor in European males. Complete staging
is essential to choose the most appropriate treat-
ment for each patient. The information obtained
from prostate biopsy is essential in this process.
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Objectives: To compare the Gleason score results
of biopsy and radical prostatectomy specimens
on a contemporary set of patients.

Materials and Methods: Retrospective study,
based on clinical files review of 130 patients with
localized prostate cancer, submitted to prostate
biopsy and radical retropubic prostatectomy in
our department, between 01-JAN-2006 and 31-
DEC-2007. Mean age was 61.58 = 6.21 years
(range 48-75). Ultrasound guided transrectal
prostate biopsies were performed sampling 8 to
30 fragments, with an average of 11.39 + 2.90.
Mean time between biopsy and prostatectomy
was 173.79 + 11 days (range 14-963).

Results: We found no difference between the biopsy
and the prostatectomy Gleason scores in 58.5% of
patients. Gleason score on the biopsy was higher
than on the prostatectomy specimen in 6.9%. The
prostatectomy Gleason score was higher in 34.6%
(undergrading biopsy).

Separating the patients on three different groups,
with biopsy Gleason score of 5 (n=27), 6 (n=77)
and >6 (n=26), we found that the highest score
difference was on the first group (<6), with under-
grading biopsy on 55.6%. On the third group (>6),
we_found no score difference in 96,2% of patients.
Concerning the number of fragments of biopsy,
there was no relevant difference in predicting
prostatectomy Gleason score.

The cancer was bilateral on 44.2% of patients’
biopsy and 84.5% surgical specimenes.

Conclusions: In our experience, the accuracy
of biopsy on predicting the surgical specimen
Gleason score is no more than 60%, even worse if
the Gleason score is <6. No difference was found
related to the number of cores. The number of bi-
lateral cancers on prostatectomy specimens was
much higher than on biopsies.

Key-words: Prostate, cancer, staging, biopsy,
Gleason score.

Introducéao

O carcinoma da prostata é a neoplasia s6lida mais
frequente! e a segunda causa de morte por cancro,
no sexo masculino, na EuropaZ.

A implementagio de estratégias de diagnostico pre-
coce, particularmente a utilizagdo, em larga escala,
do doseamento do PSA sérico associada ao desenvol-
vimento de terapéuticas curativas, quando aplica-
das nos estadios precoces da doencga, conduziram
a uma redugio significativa da taxa de mortalida-
de por cancro da préstata®*S. No entanto, a prostatec-
tomia radical®”®, a radioterapia externa®®!! e a

braquiterapia'>'* nio sdo indcuas, estando associadas a
morbilidade significativa. Outras alternativas terapéu-
ticas, como a crioterapia e HIFU, tém sido propostas
neste estddio da doenga e muito se tem escrito,
recentemente, sobre a terapéutica focal do carcinoma
da préstata'>'®18. A acuidade da bidpsia prostatica
assume especial relevancia neste cendrio de tera-
péutica poupadora de 6rgao’.

As informagdes obtidas através da biépsia prostética
sdo elementos muito importantes na escolha do
tratamento mais adequado a cada doente, sendo,
muitas vezes, decisivas!'?,

Material e Métodos

No sentido de avaliar a validade dos dados da bidpsia,
realizimos um estudo retrospectivo, baseado na
revisdo de ficheiros clinicos de 130 doentes submetidos
a primeira biépsia prostatica e prostatectomia radical
nos Hospitais da Universidade de Coimbra, entre 1 de
Janeiro de 2006 e 31 de Dezembro de 2007. Compara-
mos os resultados obtidos da andlise dos fragmentos de
biépsia, com as informagdes do exame anatomopato-
l6gico da pega operatdria destes doentes.

A idade média dos doentes estudados foi de 61,58
+ 6,21 anos (intervalo 48-75). Foram efectuadas
bidpsias prostaticas transrectais, ecoguiadas, com
colheita de 8 a 30 fragmentos (média de 11,39 =
2,90). De modo geral, foi utilizado o0 nomograma da
Vienna para determinagdo do ntimero de fragmentos
a obter. O doente de quem se obtiveram 30 fragmen-
tos foi submetido a trés biépsias anteriores, negativas,
sendo estas realizadas sob anestesia geral. O tempo
médio entre a bidpsia e a cirurgia foi de 173,79 =
11 dias (intervalo 14-963).

A andlise estatistica foi realizada com SPSS 15.0.
Compararam-se os grupos e analisaram-se as diferencas
nas varidveis qualitativas, recorrendo-se ao teste do
qui-quadrado, considerando-se significativas as di-
ferencas com valores de p < 0,05.

Resultados

Analisando a amostra de uma forma global, en-
controu-se concordincia no score de Gleason em
58,5% dos doentes. O score foi superior na peca
operatoria relativamente a bidpsia prostatica (sub-
gradacio da biépsia) em 34,6% dos casos, com uma
diferenga de 2 valores em 5,4%. O oposto (score da
biépsia superior ao da pega) verificou-se em 6,9%.

Dif. Score Niimero Percentagem
-1 720 28
0 76 58,5
1 38 292
2 7 5,4

Tabela 1) Diferenga de score na amostra (score PR-score BX)
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Figura 1) Representagdo grafica do niimero de doentes em fungio do score

Analisando o grafico, apercebemo-nos de um des-
locamento para a direita da curva de distribuicao
dos doentes por score, quando se comparam os dados
da prostatectomia radical com os da bidpsia, de
acordo com a tendéncia da subgradagio da biépsia
demonstrada pelos valores da tabela acima.
Procurando uma anélise mais aprofundada, dividiu-
se a amostra em trés grupos, consoante o score da
biépsia foi inferior, igual ou superior a 6.

Com um score da biépsia inferior a 6 (score 5),
o que ocorreu em 27 doentes, encontrou-se sub-
gradagdo em 55,6% dos casos, com diferenga de 2
valores no score em 25,9%.

' D
0 12 44,4
1 8 29,6
2 7 25,9
Total 27 100

Tabela 2) Diferenga de score quando score BX<6

Nos 77 doentes com score igual a 6 na bidpsia
encontrou-se subgrada¢dao em 37,7%, concordancia de
valores em 50,6% e sobregradagio — score de Gleason
da peca inferior ao da biépsia —em 11,7% dos casos.

' D
1 9 11,7
0 39 50,6
1 29 37,7
Total 77 100

Tabela 3) Diferenga de score quando score BX=6

Quando se encontrou diferenca de score, foi de 1
valor em todos os doentes deste grupo.

' D
0 25 96,2
1 1 3.8
Total 26 100

Tabela 4) Diferenca de score quando score BX>6

Quando o score da bidpsia foi superior a 6, a concor-
dancia foi de 96,2%, com subgradagio, com diferenga
de 1 valor, em 3,8% dos casos.
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A taxa de subgradacgio ¢ significativamente maior
nas biépsias com score mais baixo (p<0,05).

5 27 55,6%
6 77 37,7% <0,001
>6 26 3,8%

Tabela 5. Maior diferenga com score BX mais baixo

No que respeita ao namero de fragmentos da bi-
6psia, dividindo a amostra em diferentes grupos,
com pontos de corte em 10 e 12 fragmentos, ndo
se encontrou diferenga significativa na concor-
dancia de resultados. As diferencas entre os dados
da bidpsia e os da pega cirdargica, quer no que res-
peita a avalia¢do do grau de diferenciagido, quer
no respeitante a lateralidade, foram semelhantes
entre oS grupos.

Até 9 13
10-12 87
Mais de 12 30

46,2%
34,5%
30%

0,799
NS

Tabela 6) A taxa de subgradagio é independente do n° de fragmentos
colhidos

Até 9 13 27,3%
0,536
- 5()9, b
10-12 87 50% NS
Mais de 12 30 44 4%

Tabela 7) A nao concordancia na lateralidade ¢ independente do n°
de fragmentos colhidos

Analisando a lateralidade das neoplasias, encontra-
ram-se tumores bilaterais em 44,2% das biépsias e
em 84,5% das pecgas cirtirgicas. Cerca de 70% dos
doentes que apresentaram neoplasia unilateral na
biépsia vieram a revelar padecer de tumores bilate-
rais na pega operatoria.

Tumor bilateral
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Figura 2) Lateralidade das neoplasias

O estdadio anatomopatoldgico mais frequente foi
T3a (40,9% dos doentes), seguindo-se T2¢ (37,2%),
T2b (9,4%), T3b (6,3%), T2a (5,4) e T4a (0,8%).
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Discussao

Sendo o cancro da préstata uma neoplasia com uma
histéria natural muito diversificada em que se en-
contram desde formas indolentes — que parecem nao
progredir ao longo do tempo, mesmo sem qualquer
terapéutica — até formas agressivas — que rapidamen-
te metastizam e levam a morte — tem-se procurado
estratificar os doentes de forma a distinguir as ne-
oplasias mais agressivas e que necessitam de trata-
mento radical precoce, daquelas menos agressivas,
para as quais as terapéuticas mais invasivas parecem
ndo oferecer significativo beneficio face as co-morbili-
dades a que se associam. Estes doentes, selecciona-
dos, beneficiardo de terapéuticas menos agressivas
ou de estratégias de vigilancia mais ou menos activas.
A busca de tratamentos mais adequados para estes
doentes tem sido alvo de constante investigagao e
desenvolvimento, assumindo-se a braquiterapia'>4, a
crioterapia’>o1718 e a vigilancia activa'®?, com repe-
ticdo regular de PSA e bidpsias prostaticas, como as
principais alternativas a oferecer nestas situagoes.

A selecgio de doentes com neoplasias menos
agressivas, candidatos a tratamentos com menores
taxas de morbilidade assenta em vérios factores,
sendo o exame objectivo, com particular ateng¢io
ao toque rectal, os doseamentos de PSA e das suas
formas, a sua relagdo com o volume prostdtico e
evolugio temporal (“velocidade do PSA” e tempo de
duplicacdo), importantes factores a ter em conta quando
se procura avaliar a agressividade da doenga®'?>%.
Avancos na drea da imagiologia prostatica, particular-
mente a realizag¢do de protocolos especificos de res-
sonancia magnética®*?>?° com modernos e potentes
aparelhos para esse fim, parecem poder acrescentar
informagdes vélidas e importantes quanto a localizagdo
e agressividade das neoplasias mas, de momento, ndo
estdo ainda disponiveis em larga escala.

Os elementos obtidos através da bidpsia prostatica
sdo, assim, fundamentais para a adequada avaliagdo
da agressividade e extensdo da neoplasia, tendo um
importantissimo papel na decisdo terapéutica nos
doentes com cancro da préstata localizado. De modo
geral, é dada particular importancia ao grau de dife-
renciagdo, sendo a classificagido de Gleason a generi-
camente utilizada para este fim e classificando-se os
tumores, de acordo com o seu score, como bem
diferenciados quando o seu valor é inferior a 7, mal
diferenciados quando é superior a este valor e de
diferenciag¢do intermédia quando o score é igual a
7, parecendo os tumores classificados com 4+3 mais
agressivos do que os classificados com 3+427%8, A
bidpsia também nos indica a lateralidade das neopla-
sias, o ndamero de fragmentos envolvidos e o compri-
mento (mm) de tumor encontrado nos fragmentos®.
As informagdes da bidpsia sdo particularmente
importantes na abordagem dos doentes com car-

cinoma da préstata e influenciam, de forma sig-
nificativa, a opgdo por terapéuticas radicais ou
por tratamentos menos invasivos. Assim sendo,
parece-nos importante saber até que ponto as in-
formacgdes da bidpsia traduzem o que realmente
acontece no interior da glandula afectada, reve-
lando este estudo (e de acordo com outros estu-
dos recentes sobre o tema**?1223) que, em muitos
doentes, tal ndo acontece.

Sendo o carcinoma da préstata uma neoplasia
muitas vezes multi-focal pode apresentar varios
graus de diferenciag@o consoante a zona estudada™.
O conceito de lesdo index sugere que, na multifocali-
dade, existe uma lesdo maior, com score de Gleason
mais elevado e que é esta a responsavel pelo com-
portamento biol6gico do tumor. Faltam, no entanto,
evidéncias de que realmente assim aconteca.

Os resultados do nosso estudo sdo concordantes
com os encontrados na bibliografia disponivel
acerca deste tema’>,

Conclusoes

A biopsia transrectal da préstata, nos moldes em que
¢é actualmente realizada, ndo permite uma avaliagao
precisa do carcinoma da préstata, quer no que res-
peita ao grau de diferencia¢do, particularmente nos
doentes com score de Gleason na biépsia inferior a
7 quer, ainda, no que respeita a lateralidade, classifi-
cando como unilaterais muitas neoplasias bilaterais.
Os resultados deste estudo levantam importantes
questdes quanto a correspondéncia entre os ele-
mentos da biépsia e a verdadeira extensio e prog-
nostico da neoplasia de que padece o doente que
procuramos tratar.
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