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RESUMO

O cancer de prostata (CaP) é a neoplasia maligna mais prevalente entre os homens,
representando uma das principais causas de mortalidade masculina no Brasil e no mundo.
Trata-se de uma condi¢cdo que, por sua evolucdo geralmente silenciosa nas fases iniciais,
dificulta o diagnéstico precoce e compromete significativamente o prognéstico dos pacientes.
Sendo assim, 0 presente estudo tem como objetivo examinar os fatores que contribuem para a
deteccdo tardia do CaP, as consequéncias clinicas e econdmicas decorrentes desse atraso e 0
papel estratégico da atencdo priméria na prevencao e no rastreamento eficaz da doenga. Para
tanto, foi realizada uma revisdo integrativa da literatura, com base em publicacdes cientificas
nacionais e internacionais entre os anos de 2016 e 2024. A andlise revelou que o estigma
relacionado ao exame de togue retal, a auséncia de uma cultura de autocuidado entre os homens
e o0 déficit de politicas publicas voltadas especificamente para a salde masculina ainda sao
entraves relevantes no enfrentamento da patologia. Observou-se, ainda, que a atencdo primaria,
guando bem estruturada e integrada a agdes educativas continuas, pode atuar como ferramenta
essencia na reducéo da mortalidade, promovendo o diagnostico em fases iniciais e oferecendo
suporte humanizado ao paciente. Conclui-se que o combate ao cancer de préstata exige néo
apenas avangos técnicos e diagnosticos, mas também uma transformagéo sociocultural que
favorega o acesso, ainformago e o acolhimento do homem nos servicos de salde.

PALAVRAS-CHAVE: Neoplasia prostética; Prevencdo do cancer; Rastreamento oncol ogico.
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ABSTRACT

Prostate cancer (PCa) is the most prevalent malignant neoplasm among men, representing one
of the leading causes of male mortality in Brazil and worldwide. Due to its typically silent
progression in early stages, early diagnosis becomes difficult and significantly compromises
patient outcomes. Therefore, the present study aims to examine the contributing factors to
delayed detection of PCa, the clinica and economic consequences of such delays, and the
strategic role of primary healthcare in prevention and effective screening of the disease. An
integrative literature review was conducted, based on national and international publications
from 2016 to 2024. The analysis revealed that stigma related to digital rectal examination, the
absence of a self-care culture among men, and the lack of public health policies specificaly
aimed at male health remain maor challenges in addressing this pathology. Furthermore,
primary healthcare, when well-structured and integrated with continuous educational actions,
proves to be an essentia tool in reducing mortality by promoting early diagnosis and providing
humanized support to patients. It is concluded that tackling prostate cancer requires not only
technical and diagnostic advances but also a sociocultural transformation that facilitates access,
information, and inclusion of men in healthcare services.

KEYWORDS: Prostatic neoplasm; Cancer prevention; Oncological screening.
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1. INTRODUCAO

O cancer de proéstata (CaP) € um tumor maligno que afeta a prostata (PST), uma
gléndula de tamanho varidvel no sistema reprodutor masculino, localizada entre o reto e a
bexiga. De acordo com o Instituto Nacional do Cancer (INCA), o CaP é classificado como a
neoplasia maligna mais comum que aflige os homens. Esta neoplasia pode ser detectada
através de nivels elevados de Antigeno Prostatico Especifico (PSA) ou alteracfes observadas
no exame de toque retal. Uma vez que a maioria dos tumores é assintomética durante seus
estagios iniciais, mesmo casos como este ndo serdo detectados por métodos clinicos padréo
(OLIVEIRA et d., 2019). A idade tem sido um fator de predisposi¢ao/risco, ja que 62% de
todos os casos diagnosticados no mundo foram em homens acima dos 65 anos (BRAV O et
al., 2022).

A neoplasia prostatica € comumente classificada por meio do sistema da escala de
Gleason, que avalia a morfologia, histologia e patologia da glandula em comparagdo com a
extensdo do tumor. Tradicionalmente, essa classificacéo variava de Gleason 1 a 5, indicando
a maturacéo celular e o padréo de crescimento do adenocarcinoma, o tipo mais prevalente.
No entanto, atualmente, o sistema de classificacdo mais utilizado vai de Gleason 6 a 10, em
gue Gleason 6 indica um cancer com células mais diferenciadas, Gleason 7 representa um
grau intermedid&rio de atipia, e Gleason 8 a 10 indicam ato grau de atipia, exigindo
tratamentos mais agressivos em comparacao ao Gleason 6 (NASCIMENTO et al., 2022).

A incidéncia esta correlacionada com o fato de o CaP ser uma doenca assintomética
em suafaseinicial, dificultando o diagndstico de forma precoce. Além disso, muitos homens
ndo procuram o médico periodicamente, sgja por fata de conscientizacdo ou pelo estigma
socia associado aos cuidados preventivos, 0 que agrava ainda mais essa situagdo. A encargo
disso, quando o homem acaba quebrando esse “tabu” e decide procurar ajuda para o

diagnostico, ou até mesmo o tratamento de tal patologia, 0 tumor ja se encontra em um
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grau avancado, diminuindo as chances de curae dificultando esse tratamento (ARAUJO,
2024).

Diversos homens ausentam-se dessa gjuda profissional, muito por conta dos ideais
conservadores, temendo que sua masculinidade segja afetada, jA& que as concepcdes
pressupostas pela sociedade indicam que homem € sinbnimo de forga, mesmo que isso
comprometa sua salde. Evidenciando, de tal forma, os atos indices de diagndstico tardio
nos casos de CaP (PEREIRA et al., 2021).

1.1 Problematizagéo

A PST € o 6rgéo responsavel por armazenar o liquido prostético, que € formado por
inUmeras enzimas proteoliticas e elementos essenciais para a nutri¢éo dos espermatozoides e
compde cerca de 25% do sémen. Porém, vale ressaltar que a PST € um 0rgéo que esta
suscetivel a doencas, entre elas o CaP. Na PST, o CaP pode, posteriormente, originar
metéstases capazes de acometerem 6rgaos proximos, através da multiplicacdo de forma
desenfreada das células de tecido (PEREIRA et al., 2021).

No Brasil, o CaP acaba apresentando valores expressivos, levando muitos homens a
morte por conta do diagnostico de forma tardia ou por intercorréncias durante 0 processo.
Entre 2009 e 2018, o Brasil registrou 265.483 novos casos de neoplasia maligna da PST,
com a maior incidéncia na regido Sudeste, que representou 52,23% dos casos (138.659). O
Nordeste e o Sul registraram 22,20% (58.950) e 16,22% (43.060) dos casos,
respectivamente. Em termos de mortalidade, o indice foi mais elevado entre homens acima
de 80 anos, com uma crescente tendéncia ao longo do periodo. Durante esses 10 anos, foram
gastos R$ 515,6 milhGes em servigos hospitaares para o tratamento dessa condigéo,
destacando o significativo impacto financeiro no sistema de salde brasileiro (FARIA et a.,
2020).

Quanto maior 0 grau em que se encontrar esse tumor, mais agressivo ele sera,
mostrando-se fundamental a deteccdo de forma precoce do CaP, ja que na fase inicia as
chances de cura e melhores progndsticos sdo altos. Diante disso, evidencia-se a necessidade
de uma melhor conscientizagdo e instrucdo do publico masculino a respeito das agbes
preventivas e até mesmo das formas de maximizar a deteccdo precoce e 0 rastreamento
desse tipo de cancer (RAMOS et a., 2017).

Embora as Unidades Basicas de Salde ja tenham implantado acfes de promocéo da

salde voltada para os homens, e as readlizem periodicamente ainda ha baixa adesdo do
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publico-alvo. Os mesmos apresentam certa resisténcia aos cuidados com a salde, tornando-
0s ainda mais susceptivels ao diagnostico tardio, a fase crénica da doenca e até mesmo ao
aumento do nimero de 6bitos por CaP (MACENA et al., 2023).

Atualmente, o conhecimento e as atitudes dos homens em relagdo ao CaP ainda séo
marcados por um estigma significativo, especialmente no que se diz a respeito ao Exame de
Toque Retal (ETR). Esse estigma pode contribuir para a falta de interesse na prevengdo da
doencga, 0 que torna essencia que a equipe interdisciplinar desenvolva agtes educativas
voltadas para esse publico, levando em consideracéo que tal patologia envolve ndo apenas
aspectos emocionais, mas também fisiologicos, culturais e sociais (VALE et al., 2020).
Diante dessa contextualizagdo, uma questdo foi levantada: Por que os homens resistem ao

rastreamento precoce do CaP?

1.2 Jugtificativa
Do mesmo modo como outros tipos de cancer, 0 CaP ndo apresenta sinais ou sintomas

evidentes em suas fases iniciais, o que dificulta a deteccdo precoce da doenca. Como a
maioria dos pacientes permanece assintomética durante a fase inicial, a suspeita clinica €,
muitas vezes, tardia. Por isso, € crucia a realizacéo regular de exames preventivos, como 0
ETR e 0 PSA, sob orientagdo de um urologista, paraidentificar possiveis indicios de CaP em
fases iniciais. Essa abordagem permite que o paciente receba o tratamento mais adequado e
eficaz, aumentando significativamente as chances de cura da doenca (QUEIROZ et al., 2017).

Apesar de 0 CaP ser a neoplasia mais comum entre os homens, atingindo cerca de 65
mil brasileiros por ano e resultando em 13,6 mortes para cada 100 mil homens, ainda existe
uma barreira significativa no rastreamento precoce devido aos estigmas associados ao ETR.
Esse exame, junto com a dosagem do PSA, € indiscutivelmente, 0 melhor processo de
deteccdo precoce da doenca. No entanto, o preconceito e o constrangimento ligados ao ETR
fazem com que muitos homens evitem esses procedimentos, contribuindo para diagnosticos
tardios e elevando as taxas de mortalidade. Assim, é essencia que esse estigmas sga
desmistificado por meio de campanhas de conscientizagdo, permitindo que mais homens
realizem o rastreamento regular e, consequentemente, reduzindo aincidéncia e a mortalidade
do CaP (NASCIMENTO; NASCIMENTO; DIAS, 2021).

O impacto do CaP, uma das cinco neoplasias mais incidentes e mortais, €
significativo tanto em termos de salde publica quanto em termos econdmicos.
Mundiamente reconhecido como a principal causa de morte entre 0s homens, a cada ano,
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mais de 1,6 milhdo de novos casos sdo diagnosticados, resultando em aproximadamente
366.000 mortes. Apesar dos avancos na triagem, deteccdo precoce e tratamento, que tém
aumentado a sobrevida dos pacientes, 0 nimero de estudos sobre 0 impacto econdmico
dessa doenga, incluindo custos diretos eindiretos, tem crescido exponencial mente desde a
década de 1960. Entender o custo da doenca € crucial para desenvolver politicas de salde
mais eficazes e alocar recursos de forma a atender melhor as necessidades dos pacientes e
minimizar o 6nus econémico associado ao CaP (PASSONE; GUERRA, 2019).

1.3 Objetivos

1.3.1 Gerd
Examinar o impacto das praticas de atencdo primaria na prevencdo € no

diagndstico precoce do CaP, explorando os fatores que influenciam a eficécia dessas préticas.

1.3.2 Especificos

- Entender as diferencas de neoplasia benigna e maligna
- Evidenciar as formas diagnésticas de CaP.

- Abordar a epidemiologia de CaP.

- Determinar os tipos de tratamentos utilizados para CaP .

- Abordar o papel da atengdo priméria no diagndstico precoce do CaP.

1.4 Procedimentos metodol 6gicos

A metodologia deste estudo foi baseada em uma revisdo integrativa da literatura,
buscando compreender o papel da atencéo priméria no diagnostico do CaP e os fatores que
contribuem para esse processo, assim como suas consequéncias clinicas. Para isso, foi
realizada uma busca cuidadosa em bases de dados cientificas em uma plataforma
desenvolvida pela National Library of Medicine (NLM) e gerenciada pelo National
Institutes of Health (NIH), dos Estados Unidos (PUBMED), Scientific Electronic Library
Online (SCIELO), plataforma de buscas como Google Académico e sites governamentais
bem como o Instituto Nacional de Céancer José Alencar Gomes da Silva (INCA), focando em
um recorte temporal de estudos publicados entre 2016 e 2025. Sendo assim optou-se por

incluir artigos originais, revisdes sistematicas e diretrizes clinicas que dialogam com a
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realidade da atencdo primaria e seu impacto no diagndstico precoce do CaP, considerando
apenas os trabalhos disponiveis em texto completo, que oferecessem uma visdo ampla e
prética sobre os desafios, efetividade e caminhos percorridos pela atencdo priméria nessa

importante etapa do cuidado a salide masculina.



2. REVISAO DE LITERATURA

2.1 Fisiologia e anatomia do sistema reprodutor masculino
A histologia da PST é caracterizada por uma organizacdo composta por células

epiteliais e estromais. O epitélio prostético € composto por trés tipos principais de céulas:
luminais, neuroendocrinas e basais. As células basais, localizadas na base da membrana, sdo
achatadas e consideradas precursoras das células epiteliais. As células luminais, que
revestem os ductos prostéticos, sdo responsaveis pela producéo de parte do liquido seminal,
contendo substancias como o PSA e afosfatase &cida prostética. As células neuroenddcrinas,
por sua vez, desempenham um papel regulador na gléndula, secretando peptideos, como
somatostatina e neurotensina. O estroma prostatico, que envolve o epitélio, € composto por
fibroblastos, células musculares lisas e matriz extracelular, desempenhando um papel crucial
na regulacdo do crescimento e manutencdo da funcéo glandular (LEZE, 2020).

A Figura 1 apresenta uma lamina histolégica da PST, setas vermelhas.o epitélio,
formado pel os &cinos; setas pretas. ductos; seta amarela: estroma (ALVES, et al., 2018)

W

A { - '.‘/ J .;' L
Fonte: ALVES, et d., 2018.
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O sistema reprodutor € composto por uma série de O0rgaos externos e internos,
exercendo fungbes essenciais para a reproducdo. Os principais componentes incluem os
testiculos, responsaveis pela producdo de espermatozoides e hormdnios sexuais masculinos,
como a testosterona. Os espermatozoides séo armazenados e amadurecem no epididimo, de
onde sdo transportados pelo ducto deferente durante a gjaculagdo. As glandulas acessorias,
como a PST e as vesiculas seminais, produzem fluidos que compdem o sémen, fornecem
condi¢des adequadas e nutrientes essenciais para a sobrevivéncia dos espermatozoides. O
pénis, por sua vez, € o 6rgdo copulador que permite a deposicdo do sémen no trato
reprodutor feminino. Essa estrutura anatémica, integrada e funcional, € fundamental para a
fertilidade masculina e areproducéo (FREITAS; NOGUEIRA, 2023).

2.2 Epidemiologia do CaP

O CaP apresenta-se como a segunda neoplasia mais comum e a sexta principal causa de
Obito por cancer em homens globalmente, tendo 1.276.000 novos casos e 359.000 mortes
registradas em 2018. Projecdes indicam uma elevagdo expressiva, com cerca de 2,3 milhdes
de novos diagnésticos e 740.000 obitos previstos até 2040, primariamente, devido ao
envelhecimento populacional. Fatores como idade avancada, raca negra e histérico familiar
s80, consistentemente, associados ao aumento do risco (CULP et al., 2019).

De acordo com estimativas do INCA, o Brasil podera registrar aproximadamente 72
mil novos casos de CaP anuamente no periodo entre 2023 e 2025. A taxa de incidéncia
prevista é de 67,86 diagnosticos para cada 100 mil homens, e a mortalidade estimada é de
13,7 6bitos para 0 mesmo grupo populacional. A magnitude desses casos torna o CaP uma
preocupacdo significativa para a salde publica brasileira. No estado do Espirito Santo, a
situacdo € particularmente alarmante, ja que esse tipo de cancer lidera as estatisticas de
novos casos entre os homens, com uma taxa de incidéncia de 84,36 por 100 mil habitantes,
superando até mesmo a média nacional (GRIPPA et a., 2024).

Nos anos de 2015 e 2016, no estado de Mato Grosso, foram registrados 188 6Gbitos
causados por cancer de prostata, 0 que corresponde a 15% do total de 1.254 mortes
relacionadas a neoplasias no periodo. A maior parte desses ébitos ocorreu em homens com
60 anos ou mais, somando 183 casos (97,3%), apenas 5 mortes (2,7%) ocorreram entre
homens com idade entre 40 e 59 anos. Em termos de escolaridade, 141 obitos (75%)
ocorreram entre pessoas com até 3 anos de estudo, e 47 6bitos (25%) entre aqueles com 4
anos ou mais de escolaridade. Quanto a0 local de falecimento, 144 mortes (76,6%)

aconteceram em hospitais, enquanto 44 (23,4%) ocorreram em domicilios ou vias publicas
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(SILVA et al., 2020).

A figura 2 ilustra a proporcéo de 6bitos por CaP em comparacdo com outras
neoplasias no estado de Mato Grosso, no periodo de 2015 a 2016. Observa-se, que os ébitos
por CaP representaram 15% do total, enquanto as demais neoplasias corresponderam a 85%,
evidenciando a grande incidéncia dessa neoplasia entre as principais causas de mortalidade
por cancer no estado (SILVA et a., 2020).

Figura 2: Proporgao de 6bitos por CaP em relagdo a outras neoplasias no estado de Mato Grosso, entre 0s anos
de 2015 a 2016.

Outras neoplasias
85%

Fonte: SILVA et dl., (2020)

Entre 2008 e 2016, o CaP apresentou uma reducdo significativa na taxa de incidéncia
anua na cidade de Cuiaba, no estado de Mato Grosso, com uma gqueda de 4,33% ao ano,
passando de 35,2 casos por 100.000 habitantes em 2008, para 29,1 por 100.000 em 2016.
Essa diminuigdo equivale a uma redugdo acumulada de cerca de 20% na incidéncia ao longo
de oito anos. Apesar da reducdo de novos casos, a taxa de mortalidade permaneceu
estavel, em torno de 15,8 O6hitos por 100.000 habitantes ao longo do periodo. Essa
estabilizacdo sugere que, apesar de avangos no diagnostico precoce, ainda ha desafios em
reduzir efetivamente as mortes causadas pela doenga (OLIVEIRA; CASTELO;
MAGALHAES, 2022)

Em termos absolutos, aproximadamente, 50% dos casos diagnosticados em 2016
progrediram para formas mais graves, o que reforca a importancia de campanhas de
prevencao. Em comparagéo com outras neoplasias, 0 CaP se manteve como a segunda maior
causa de morte entre homens, atrés apenas do cancer de pulméo (OLIVEIRA; CASTELOG,;
MAGALHAES, 2022)
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o Brasil, a Regido Norte apresenta a maior taxa de mortalidade por CaP, com 14,06
obitos por 100 mil habitantes, destacando a urgéncia em ampliar o0 acesso ao diagnéstico
precoce. Em contraste, 0 Nordeste possui a menor taxa (6,81/100 mil), refletindo a eficacia
de suas estratégias de prevencdo e tratamento. No Sudeste, apesar de melhores recursos, a
taxa € de 8,88/100 mil, evidenciando a necessidade de agbes mais efetivas para diagnostico
precoce. As Regides Sul e Centro-Oeste, com 10,03 e 9,69/100 mil, respectivamente,
enfrentam desafios semel hantes, proximos a média nacional (COSTA et al., 2024).

2.3 Alteragdes Benignas na Proéstata

A Hiperplasia prostética benigna (HPB) é marcada pela ampliacdo no tamanho da
PST, influenciada principa mente por hormonios esteroides, como os androgénios, que ativam
receptores intracelulares especificos e regulam esse processo. Além disso, 0s estrogénios
podem desempenhar um papel importante no desenvolvimento da HPB, evidenciado pela
maior expressdo do gene CYP19A1, que é responsavel pela producdo da enzima aromatase,
gue converte androgénios em estrogénios. Essa producdo intraprostatica de esteroides sexuais
pode contribuir para o crescimento prostatico e, consequentemente, para 0s sintomas urinarios
caracteristicos da condicdo. Essas ateracGes hormonais estédo diretamente ligadas ao
desenvolvimento da HPB e seus efeitos no sistema urinério (KRUGER, 2018).

A PST é dividida em trés zonas: periférica, central e de transicdo. A maioria dos
carcinomas prostaticos origina-se na zona periférica, enquanto a HPB apresenta-se na zona de
transicdo. A HPB é definida histologicamente pelo aumento do volume prostatico decorrente
da proliferacdo celular, sendo uma das principais causas de sintomas urinarios em homens
acima dos 50 anos, com impacto significativo na qualidade de vida (GUEDES; IBRAHIM,
2022).

2.3.1 Hiperplaisa Prostatica Benigna

A HPB é caracterizada como um processo proliferativo histolégico dos componentes
celulares da PST, que resulta no aumento de seu volume, especialmente na zona de
transicdo, e na disfuncdo urin&ria associada a obstrucdo infravesical. A prevaléncia
histolégica da HPB € observada em cerca de 40% dos homens aos 50 anos e chega a 80%
em homens com mais de 80 anos. E importante destacar que os sintomas urinarios nem
sempre estéo diretamente relacionados ao tamanho da PST, pois aproximadamente metade
dos homens com HPB experimenta aumento no volume da glandula, mas apenas 25-50%
desenvolvem sintomas urinérios devido a obstrucdo causada pelo crescimento prostético
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(KOIKE, 2024).

A HPB, uma condic&o prevaente em homens a partir dos 50 anos, caracteriza-se pelo
crescimento ndo maligno da prostata, com predominancia na zona de transi¢céo da glandula.
Esse aumento é impulsionado pela agdo de horménios androgénicos, como a di-
hidrotestosterona (DHT), que estimula a proliferacéo das células prostéticas. Além disso, uma
inflamacdo crénica de baixo grau pode contribuir para a expansdo da PST. Como resultado
desse crescimento, a prostata pressiona a uretra levando a sintomas como dificuldade para
urinar, sensacao de esvaziamento incompleto da bexiga e fluxo fraco (Figura 2), o que pode
evoluir pararetencdo urinédria e infecgdes. Embora a HPB n&o esteja associada diretamente ao
CaP, os dois problemas podem coexistir, reforcando a importancia do acompanhamento
médico (FONSECA, 2021).

A Figura 3 ilustra comparativamente a anatomia e a histologia de uma PST normal e
de uma com HPB. Na imagem superior (A), observa-se a representacdo anatdmica,
destacando o aumento do volume prostatico na HPB e sua compressao sobre a uretra. Ja na
imagem inferior (B), sG0 apresentadas imagens histologicas que evidenciam as diferencas
ceulares entre o tecido prostético normal e o tecido hiperplésico, permitindo visualizar as
alteraces microscopicas tipicas da condicéo (PETTO; CHUGTHALI, 2016).

Figura 3 : Comparagdo entre préstata normal versus préstata hiperplésica
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A HPB envolve ateragdes hormonais influenciadas por fatores genéticos. Um dos

genes relacionados € 0 SRD5A2, que codifica a enzima 5a-redutase tipo 11, responsavel por
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converter a testosterona em DHT, horménio envolvido no crescimento do tecido prostatico.
Um polimorfismo comum nesse gene, denominado V89L, resulta na substituicdo do
aminoacido valina por leucina na posicdo 89 da enzima. Essa ateracdo leva a reducéo da
atividade enzimética, diminuindo os niveis de DHT na PST. Como consequéncia, ha menor
estimulo a proliferagdo celular, o que pode influenciar o desenvolvimento da HPB (ZHANG
et al., 2017).

2.4 Alteragdes Malignas na Prostata

As ateragdes malignas envolvem transformacdes significativas no tecido prostético,
especialmente nas glandulas acinares, onde ocorrem mudangas na estrutura e no
comportamento das células. As células normais se tornam desorganizadas e perdem suas
caracteristicas regulares, apresentando nucleos aumentados e citoplasma anémalo. Com a
progressao, essas células cancerigenas invadem as camadas circundantes da PST e podem
atingir outras regides do corpo, principalmente ossos e linfonodos, através da disseminacao
linfética e hematogénica. Essas alteragdes séo avaliadas por meio do escore de Gleason, que
classificao grau de diferenciagcéo celular (COUTO et al., 2023).

No CaP, as mutagdes no DNA das células da glandula desempenham um papel central.
Essas mutacBes alteram as instrugdes normais de regular o ciclo celular, incluindo sua
expansdo e eliminagdo, levando ao desenvolvimento descontrolado das células. Isso pode
resultar na formacdo de tumores, que comecam locamente na PST. Entre os fatores
genéticos, estédo envolvidos genes como o HPC1, associado ao CaP familiar, e outras
alteracdes genéticas que aumentam a suscetibilidade a doenca. Essas mutacdes podem fazer
com que as células da PST percam a capacidade de funcionar normalmente e comecem a se
multiplicar de forma anormal, favorecendo o surgimento e o crescimento do cancer (DIAS,
SANTOS, 2024).

2.4.1 Neoplasia Prostética

A neoplasia prostética refere-se a um dos canceres mais comuns em homens,
especialmente em estadgios avancados, quando se manifesta por meio de complicactes
significativas, como a obstrucéo ureteral. Essa obstrucéo pode ser decorrente de compressao
local do tumor ou de metéstases em regides pélvicas, como linfonodos ou outros érgdos. A
doenca evolui de maneira silenciosa no comeco, 0 gque atrasa a identificacdo precoce. Nos
estagios avancados, aproximadamente 30% dos pacientes apresentam a doenca ja
metastatica no momento do diagnostico (SILVA, 2023).
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A neoplasia prostética é caracterizada pelo crescimento anormal das células na PST,
podendo manifestar-se como um tumor benigno ou evoluir para um cancer maligno. No
CaP, ocorre uma transformacdo das células epiteliais glandulares, com alteracdes que
envolvem mutagdes genéticas e epigenéticas, influenciando o comportamento agressivo do
tumor. Essa neoplasia esté frequentemente relacionada a fatores de risco como histérico
familiar, estilo de vida e idade avancada, e pode apresentar uma evolucéo silenciosa, com
sintomas urinarios surgindo somente em estdgios mais avancados. Quando metastatica,
tende a se espalhar para 0ssos, linfonodos e outros 6rgéos, tornando o manejo clinico mais
complexo e limitando as opcdes terapéuticas (SOUZA, 2023).

Para diferenciar as condicdes que afetam a prostata, o quadro 1 apresenta um

comparativo detalhado entre aHPB e o CaP, abordando suas principais caracteristicas.

Quadro 1 - Comparativo entre HPB e CaP.

Caracteristica HPB CaP
Tipo de crescimento Benigno, sem risco de Maligno, com risco de
metastase invasdo e metastase
Zonada PST afetada Zonade transicéo Zonaperiférica
Sintomasiniciais Dificuldade pra urinar, jato Freguentemente
fraco, urgéncia miccional assintomético no inicio
PSA Pode estar levemente Pode estar
aumentado significativamente elevado
Evolucéo da Doenca Geralmente lenta, com Pode ser agressiva, exigindo
controle medicamentoso tratamento invasivo
Risco devida Raro Alto, se ndo tratado
precocemente

Fonte: Prépria (2025).

No CaP, o tipo histologico mais comum é o adenocarcinoma acinar usual,
responsavel por, aproximadamente, 95,93% dos casos diagnosticados. Esse tipo de tumor é
caracterizado pelo crescimento andmalo das células glandulares da PST e pode apresentar
variagdes em termos de agressividade, determinadas pelo escore de Gleason, que classificaa
diferenciacdo celular e a arquitetura tumoral. Além do adenocarcinoma acinar, existem
outros tipos histol 6gicos menos frequentes, como 0 adenocarcinoma in situ, o carcinoma de
células uroteliais e o carcinoma papilar, que juntos representam cerca de 4,07% dos
diagnosticos (JUNIOR et al., 2018).

O carcinoma de ducto prostatico é um subtipo raro de CaP, representando cerca de
3,2% das neoplasias malignas prostaticas. Esse tumor originase nos ductos
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prostaticos periuretrais e periféricos e apresenta caracteristicas morfoldgicas distintas, com
padrbes arquiteturais que incluem formagdes cribriformes e papiliferas. O carcinoma de
ducto prostatico €, frequentemente, associado a0 adenocarcinoma acinar usual, mas sua
forma pura é extremamente rara, ocorrendo em apenas 0,2% a 0,4% dos casos. Esse subtipo
apresenta um prognéstico menos favordvel comparado ao adenocarcinoma acinar, com
maior risco de invasdo extraprostatica, comprometimento das margens cirdrgicas e taxas
elevadas de metéstase para linfonodos e vesiculas seminais (MAIA; LOBATO; NETO,
2018).

2.5 Diagnostico das Alter agoes Prostéticas

2.5.1 Diagnéstico do CaP e HPB

Para o diagndstico do CaP, as principais ferramentas incluem a bidpsia
histopatol 6gica e a dosagem sérica do PSA. Esses exames auxiliam na estratificacéo do risco
de recidiva e progresséo da doenca, visto que o envelhecimento do homem € diretamnete
proporcional ao aumento dos niveis de PSA. O PSA é produzido, mgjoritariamente, pelas
células epiteliais da zona de transicdo prostatica, € 0 aumento do volume prostatico esta
diretamente associado a elevacdo desse marcador. No entanto, os niveis de PSA podem ser
afetados por varias condicOes e devem ser levados em conta durante a interpretacdo dos
resultados. Entre as causas mais frequentes desse aumento estéo a prostatite, a HPB e o CaP
(BARROS, 2018).

O ETR tem como objetivo verificar o tamanho, a consisténcia, o formato e identificar
a presenca de nédulos ou infiltracbes na PST. No entanto, o desempenho desse exame na
deteccdo de alteracOes prostéticas pode variar, ja que a avaliacdo por meio do toque € feita
de maneira aproximada e depende diretamente da habilidade e do conhecimento do
profissiona responsavel, embora alguns estudos indiquem que o toque retal esta associado a
achados suspeitos e a necessidade de biopsias confirmatérias (AMHOF, 2021).

O ETR é um dos primeiros exames utilizados para avaliar o tamanho da PST e sua
consisténcia. Exames laboratoriais, como a dosagem do PSA, sdo frequentemente realizados
para excluir a possibilidade do CaP. Além disso, exames de imagem, como o ultrassom
transretal, podem ser Uteis para avaliar o volume prostético (BARBOSA et a., 2022).

A bidpsia de PST é crucial para confirmar o diagnéstico de CaP. O procedimento é
geralmente realizado com o auxilio da ultrassonografia transretal, que orienta a coleta de

amostras de tecido, especialmente na zona periférica da PST, onde os tumores malignos séo
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mais frequentes. No entanto, essa técnica pode apresentar limitagdes, como a chance de
resultados falso-negativos e dificuldades em diferenciar entre tecidos normais e cancerosos.
Esse exame é recomendado quando h& suspeita de cancer por causa de certas alteracbes em
exames prévios, como PSA elevado ou anormalidades no ETR, sendo cruciad para
determinar a gravidade e o tipo do tumor (JUNIOR, 2022).

A ultrassonografia da PST e da bexiga é um exame de imagem essencial para o
diagndstico precoce da HPB, pois permite calcular o volume prostatico e visualizar possiveis
obstrucdes, fornecendo uma medida objetiva do aumento benigno da glandula. Ja a
fluxometria urinéria, que mede o fluxo da urina, auxilia na identificacdo de obstrucdes
urinarias, sendo Util para confirmar o impacto do HPB na funcéo urinaria. Em casos
especificos, 0 exame urodindmico € indicado para avaiar especificamente a funcionalidade
da bexiga e da uretra, auxiliando no diagnostico diferencia e na personaizacdo do
tratamento da HPB (GUTIERREZ et al., 2022).

A ultrassonografia transretal € um método de imagem usado na avaliacédo da PST,
sendo importante no diagnostico do CaP. O exame envolve a introdugdo de uma sonda no
reto, permitindo a visualizacdo da glandula e a orientacdo de bidpsias em areas suspeitas,
principalmente quando ha alteragdes no PSA ou no exame digital. No entanto, sua limitag@o
em distinguir tecidos malignos de benignos pode gerar falso-negativos, sendo recomendada
a combinagdo com outros métodos para maior precisdo (AMORIN, 2022).

A ultrassonografia transretal utiliza ondas sonoras de alta frequéncia para gerar
imagens em tempo real da PST. A sonda é introduzida no reto, posicionada préxima a
glandula para melhor resolucdo. Ela emite pulsos que refletem nos tecidos, convertidos em
sinais elétricos para formar imagens bidimensionais do parénquima prostatico. O método é
fundamental para orientar bidpsias sisteméticas, especiamente na zona periférica, onde
ocorre a maioria das neoplasias (AMORIN, 2022).

A ressonancia magnética multiparamétrica € uma técnica avancada de imagem,
essencial no diagndstico do CaP. Ela combina sequéncias como T2 ponderada, difusdo e
contraste dindmico, permitindo uma anadlise detalhada da anatomia e funcdo da glandula.
Essa abordagem identifica areas suspeitas e avalia a extensdo da doengca com maior precisao.
Quando realizada antes da biopsia, orienta a coleta de amostras em regides especificas,
aumentando a deteccdo de lesdes significativas. Além disso, contribui para uma melhor
estratificacdo de risco e reduz biopsias desnecessarias em pacientes de baixo risco (NETO et
al., 2024).

A ressonancia magnética da PST utiliza campos magnéticos e ondas de
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radiofrequéncia para gerar imagens detalhadas, sem radiacdo ionizante. A versdo
multiparamétrica combina sequéncias como T2, difusdo e perfusdo, permitindo avaliagéo
anatdbmica e funcional da glandula. Essa técnica aumenta a precisdo na deteccdo de tumores
clinicamente significativos, auxiliando no diagndstico e no plangamento de bidpsias e
tratamentos. E um método n&o invasivo, com alta sensibilidade e especificidade, indicado
especialmente em casos com suspeita persistente apos bidpsias negativas (MUSSI, 2018).

PET/CT € um exame hibrido que combina a tomografia por emissdo de pésitrons,
avaliando a atividade metabdlica dos tecidos, com a tomografia computadorizada, que
fornece imagens anatémicas detalhadas. Para isso, € administrado um radiof&rmaco como o
18F-FDG, que se acumula em areas com alto consumo de glicose, tipicas de células
tumorais. A emissdo de pésitrons resulta na geracéo de fétons gama, captados por detectores
para a reconstrucdo da imagem funcional. No CaP, o PET/CT é eficaz na deteccdo de
metéstases, recidivas e no estadiamento da doenca, oferecendo informacfes cruciais para o
plangjamento terapéutico e 0 acompanhamento da resposta ao tratamento (SILVA et al.,
2023).

A acuréacia no estadiamento do CaP é fundamental para a definicdo da estratégia
terapéutica mais adequada, tornando a utilizacdo de exames de imagem avancados
indispensavel. Nesse cendrio, a tomografia por emissdo de pésitrons combinada com
PET/CT se destaca. Esse exame hibrido, ao empregar radiof&rmacos especificos que se
acumulam em &reas de alta atividade metabdlica, como células tumorais, é capaz de fornecer
uma visdo detalhada tanto da funcionalidade quanto da anatomia, permitindo uma
localizac8o e extensdo mais precisas da doenca. A figura 4 ilustra a aplicacdo dessa poderosa
ferramenta na identificagdo de acometimento ganglionar em um paciente com CaP, setas

amarel as indicam essa captacdo aumentada( LAPA et al., 2016).

Figura 4 — Imagens de PET/CT com uso de radiofarmaco 18F-Fluorocolina, demonstrando captacao
aumentada em regides da pelve, compativel com metastase ganglionar em paciente com CaP.

Fonte: Adaptado de LAPA et al., 2016.
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A tomografia computadorizada utiliza radiacdo ionizante para gerar cortes
transversais detalhados do corpo, permitindo visualizagdo precisa das estruturas internas.
Feixes de raios X atravessam o paciente e sdo atenuados conforme a densidade dos tecidos,
sendo captados por detectores que convertem os sinais em imagens 2D ou 3D. O paciente é
posicionado em uma mesa mével enquanto o gantry realiza rotagdes para captar multiplas
projecoes. No CaP, essa precisdo € fundamental para orientar a radioterapia, aumentando a
eficacia e reduzindo danos aos tecidos saudaveis (SANTANA, 2018).

A cintilografia éssea inicia-se com a administracdo intravenosa de um radiof armaco,
geramente metilenodifosfonato marcado com tecnécio-99m, que se fixa em éreas de ata
atividade osteobléastica. Apés 2 a 3 horas de espera, periodo em que o paciente ingere
liquidos para eliminar o material residual, ocorre a captacdo proporcional a atividade
metabolica 6ssea. O paciente entdo é submetido a varredura em gama camara, que detecta a
radiacio emitida e gera imagens diagndsticas. Areas de hipercaptacdo indicam possiveis
lesbes metastéticas (SOUZA; MARTINS; MATUO, 2020).

O exame de urina € uma ferramenta diagndstica benéfica no contexto da HPB, pois
permite identificar complicagdes frequentemente associadas a obstrucdo urin&ria causada
pelo aumento prostatico. Esse exame auxilia na deteccdo de infeccBes urinarias, uma
ocorréncia comum em pacientes com HPB devido ao fluxo urinario reduzido, o que
favorece a hidratacdo bacteriana. A hematUria pode indicar microtraumas na bexiga ou
formacdo de célculos vesicais, consequéncias decorrentes da estase urin&ria em casos
avancados de HPB (SANTOS et al., 2024).

2.5.2 Marcadores Tumorais e Fatores Hormonais no Diagndstico

NaHPB, o PSA é um marcador importante, refletindo o aumento benigno do volume
da PST, especialmente na zona de transi¢cdo. Esse crescimento leva a maior liberacdo de
PSA para 0 sangue, elevando seus niveis séricos. A elevacdo decorre de alteragdes
estruturais e compressao dos ductos, e ndo de malignidade. O PSA total aumenta conforme o
grau de hiperplasia, enquanto o indice PSA livre/total geralmente indica processo benigno.
Sua dosagem auxilia no diagndstico e acompanhamento da HPB (LEON et al., 2018).

A elevacéo do PSA total no CaP decorre da desorganizac&o da arquitetura epitelial,
facilitando a difusdo do antigeno para o sangue. Neoplasias de baixo grau ou pouco
secretoras podem, porém, manter niveis normais ou discretamente elevados. O PSA total
inclui as formas livre e complexada, sendo esta Ultima, ligada a alfa-1-antiquimotripsina,

mais prevalente em casos malignos. Ja o PSA livre representa a fragdo ndo ligada, cuja
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concentracdo tende a diminuir nos tumores, devido a maior complexacdo e ateracéo
secretora. A relacdo PSA livre/total é inversamente proporcional ao risco de cancer, sendo
util para diferenciar CaP de alteragdes benignas, principal mente em niveis entre 4-10 ng/M|
(CRUZ, 2018).

A avadiagdo da densidade do PSA e a sua velocidade sdo estratégias para aumentar a
acurécia do PSA na deteccdo do CaP, auxiliando a diferenci&lo da HPB. A densidade do
PSA é cdculada dividindo o PSA sérico pelo volume prostédtico avaliado por
ultrassonografia transretal, sendo que valores inferiores a 0,15 ng/mL/cm3 sugerem HPB.
Embora alguns estudos mostrem utilidade discutivel devido a variabilidade na determinacéo
do volume prostético, a densidade do PSA tem sido explorada para distinguir o carcinoma da
HPB, especialmente quando utilizada com arelagdo entre o0 PSA e a zona de transicéo. Jaa
velocidade do PSA avalia a taxa de elevagdo do PSA ao longo do tempo, com uma
velocidade maior que 0,75 ng/ml/ano em 18 meses, podendo indicar cancer (BARATA;
SOUTO; BERGER, 2017).

O PCA3 é um gene que codifica um RNA ndo traduzido, altamente especifico do
CaP, apresentando expressdo muito elevada em tecidos malignos comparado aos benignos.
Essa caracteristica o torna um importante marcador, especialmente em casos com PSA
inconclusivo. Sua deteccdo € realizada por PCR, em amostras de urina obtidas apos
massagem prostética, identificando com maior precisdo a presenca tumoral. Devido a sua
alta especificidade, o PCA3 auxilia na selecéo de pacientes que realmente necessitam de
bidpsia, reduzindo procedimentos invasivos desnecessarios (YANG et d., 2016).

No diagnéstico do CaP, destaca-se a fusdo génica TMPRSS2:ERG, uma alteracéo
estrutural especifica da neoplasia. Ela resulta da juncéo entre o gene TMPRSS2, regulado
por androgenos, e 0 gene ERG, da familia dos fatores de transcricdo ETS, levando a
superexpresséo de ERG e ativacdo de vias oncogénicas. Diferente de marcadores apenas de
expressdo, como 0 PCA3, o TMPRSS2:ERG representa uma ateracdo gendmica
diretamente ligada ao céancer. Sua deteccdo por RT-PCR ou FISH, especiamente em urina
pOs-massagem prostatica, apresenta alta especificidade e auxilia naidentificagdo de tumores
clinicamente significativos (GARCIA et al., 2018).

O a-Methylacyl-CoA Racemase destaca-se por sua funcdo metabdlica e pela
superexpressdo em tecidos malignos da prostata. Essa enzima, responsavel pela conversao
de &cidos graxos de cadeia ramificada, apresenta aumento nos estégios iniciais da
transformacdo neoplasica, reforcando seu valor como marcador precoce do CaP. Sua

deteccdo por RT-PCR em amostras de bidpsia demonstra alta sensibilidade e especificidade.
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Além disso, a identificagdo de variantes transcricionais reflete a heterogeneidade tumoral.
Por essas caracteristicas, o a-Methylacyl-CoA Racemase auxilia na distin¢cdo entre tecidos
benignos e malignos, contribuindo para o diagnéstico do CaP (ABDELLAQUI et al., 2016).

O Ki-67 é uma proteina nuclear associada a proliferacdo celular, expressa apenas em
células que estdo ativamente se dividindo, desde a fase G1 até a mitose. Por esse motivo, €
amplamente utilizada como marcador de atividade proliferativa em diferentes tipos de
neoplasias. No CaP, o indice de marcacéo por Ki-67 tem relevancia diagnéstica e prognostica,
j& que sua expressao se correlaciona com uma maior agressividade tumoral. Valores elevados
estdo associados a escores de Gleason mais atos, maior risco de recorréncia e pior desfecho
clinico. Dessa forma, o Ki-67 auxilia na estratificacéo de risco e pode contribuir na definicéo
da conduta clinica, sendo uma ferramenta complementar importante no diagnostico e
acompanhamento do CaP (BLESSIN et al., 2023).

A DHT é um androgénio fundamental na proliferacdo celular prostética, que
caracteriza a HPB. Sua biossintese ocorre a partir da testosterona, por meio da enzima 5-afa
redutase, presente no tecido prostatico. A atividade dessa via metabdlica é determinante para
0 aumento do volume glandular e para os sintomas associados a HPB. A modulagéo
farmacol6gica dessa via, por meio da inibicdo da 5-afaredutase com agentes como a
finasterida, destaca aimportancia desse eixo hormonal no controle do crescimento prostético.
Compreender a funcdo da DHT e sua sintese enzimética € essencia para a avaliagdo clinica e
manejo da HPB (ROBLEDO; PERDOMO, 2020).

A DHT éo principal metabdlito ativo da testosterona, com papel central nafisiologia
prostética, ativando os receptores androgénicos (AR). No CaP avancado, a sinalizagéo
androgénica persiste mesmo apds castracdo hormonal. Essa atividade continua resulta da
amplificacdo dos AR, sintese intratumoral de androgenos e expressdo de variantes
receptoras, como AR-V7. Essas ateragbes contribuem para a resisténcia a terapias
hormonais de segunda geracdo. Assim, a DHT e seus efeitos no eixo androgénico sdo
essenciais na avaliagao diagnostica e prognosticado CaP (CAFFO et al., 2016).

A modulagdo hormona influencia a proliferagdo glandular na HPB. Com a idade,
ocorre aumento relativo dos estrogénios devido a maior atividade da aromatase, que
converte andrégenos em estrogénios no tecido periférico. Esse desequilibrio androgénio-
estrogénio sensibiliza as céulas prostaticas, afetando a expressao de receptores hormonais e
fatores de crescimento. A sinalizagdo estrogénica contribui para a hiperplasia do epitélio e
do estroma prostético, alterando a sinalizacéo intracelular e o comportamento proliferativo
daglandula (SANTOS et al., 2024).



31

A regulacdo intracrina dos androgenos no CaP avancado € mantida por enzimas
esteroidogénicas ativas mesmo apds a supressdo androgénica sistémica. A superexpressao
dessas enzimas permite a producdo local de andrégenos e a ativagdo continua do AR,
favorecendo a progressdo tumoral e a resisténcia a castragdo. Essa atividade elevada estd
associada a sinalizagdo androgénica persistente, independéncia hormonal e menor resposta a
antiandrogénicos de nova geracdo. A andlise da expressdo dessas enzimas € usada como
ferramenta molecular na estratificagdo prognostica, identificando mecanismos de escape
hormonal e auxiliando na escolha de tratamentos mais precisos (KRUGER, 2018).

Os hormonios tireoidianos exercem influéncia direta sobre processos celulares
fundamentais no CaP, como proliferacdo, diferenciacdo, angiogénese e evasio da apoptose.
A presenca de receptores tireoidianos no tecido prostatico permite que esses horménios
atuem modulando vias moleculares associadas a progressdo tumoral e a0 comportamento
biol6gico da neoplasia. Variagbes nos niveis hormonais impactam a ativacdo de genes
relacionados a agressividade tumoral, invasividade e resisténcia celular, integrando-se
funcionamente ao microambiente tumoral prostético. Por essa via, 0s horménios
tireoidianos assumem relevancia como indicadores enddcrinos da atividade tumoral, com
potencial utilidade na estratificacao bioldgica e funcional do CaP (SILVEIRA et a., 2024).

A andise do perfil transcricional de genes especificos em linhagens celulares oferece
informacfes relevantes para a compreensdo da patogénese da doenca e sua relacdo com
fatores hormonais. A expresséo diferencial de genes como ARID1A e ANXA1 tem sido
observada, contribuindo para a caracterizacdo da génese tumoral e da potencial resisténcia a
terapia hormonal. A deteccdo de transcritos do AR e PSA em linhagens horménio-
dependentes, juntamente com a presenca de AR-V7 e HER2 em niveis elevados, evidencia
vias de sinalizagdo hormonal que podem ser exploradas. Esses padrfes de expressdo génica
auxiliam na elucidacéo do diagnostico e na estratificacdo do tumor, sendo biomarcadores
atualmente investigados para complementar a abordagem diagnostica e prognéstica do CaP
(MARTINS et al., 2018).

2.6 Tratamento do CaP e HPB

O tratamento do CaP localizado inclui cirurgia radical, radioterapia ou vigilancia
ativa, dependendo do est&gio e caracteristicas do paciente. A cirurgia padréo é a
prostatovesiculectomia radical retropubica, que remove a PST e vesiculas seminais. Em
estagios metastaticos, a terapia de privacdo hormonal é o principa tratamento, pois a cura

torna-se dificil. Embora a maioria dos pacientes responda inicialmente a supressdo
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androgénica, muitos desenvolvem resisténcia a castracdo, geramente cerca de um ano apos
oinicio daterapia (PONTE et a., 2021).

A prostatectomia radical, tratamento curativo do CaP, envolve a remocéo da PST e
vesiculas seminais por diferentes técnicas cirargicas. A abordagem aberta usa laparotomia
infraumbilical para acesso direto e ampla visualizacdo. Ja as técnicas minimamente
invasivas, laparoscopia e cirurgia robdtica assistida, utilizam pequenos portais para
instrumentos e cameras. A laparoscopia exige manipulacdo direta dos instrumentos,
enquanto a cirurgia robética, realizada por console, oferece maior precisdo, amplitude de
movimento, estabilizacdo de tremor e visdo tridimensional, aprimorando a execucdo do
procedimento (SANCHES et al., 2019).

A Resseccdo Transuretra da PST constitui um procedimento  endoscopico
minimamente invasivo. A técnica envolve a inser¢do de um ressectoscopio através da uretra,
permitindo a visualizagdo direta da arquitetura tecidual interna. Por meio de uma alga de corte
eletrocirurgico acoplada ao ressectoscopio, o tecido em questdo é fragmentado e excisado em
porcdes removiveis. Esse processo é conduzido para promover a desobstrucdo de estruturas
luminais, como o colo vesical e a uretra prostatica. A eficacia da Resseccdo Transuretral
reside na sua capacidade de remover o tecido de forma precisa e controlada, sem a
necessidade de incisdes externas, configurando-se como uma intervencdo que restaura a
paténcia de vias anatbmicas internas através de acesso transuretral (NETO et al., 2024).

Conhecida também como terapia de privagdo androgénica, a terapia hormonal, é
amplamente utilizada no tratamento do CaP, especialmente em casos avancados ou
metastéticos. O objetivo dessa abordagem é reduzir os niveis de androgénios, hormonios que
estimulam o crescimento das células cancerosas na PST. Essa reducéo pode ser alcancada
por meio de medicamentos que inibem a producdo de testosterona, como os analogos do
hormdnio liberador de gonadotrofina, ou com antiandrogénicos que bloqueiam a a¢éo dos
androgénios diretamente nos receptores celulares. A terapia hormonal € frequentemente
usada como tratamento primario em pacientes com doenca avangada ou em combinagdo com
outras modalidades terapéuticas (SALGADO, 2021).

A quimioterapia é utilizada no tratamento do CaP, especiamente em casos
avancados ou resistentes a terapia hormonal. Seu principal objetivo é destruir as células
cancerosas, interferindo em seu crescimento e divisdo. A quimioterapia geralmente €
indicada para pacientes com CaP metastético ou resistente a castracdo, quando o tumor se
torna menos responsivo a outras formas de tratamento. Entre os medicamentos mais

usados estdo o docetaxel e 0 cabazitaxel, que tém demonstrado eficacia em melhorar a



33

sobrevida dos pacientes. No entanto, o tratamento pode causar efeitos colaterais
significativos, como fadiga, nauseas, queda de cabelo e neutropenia, 0 que exige uma gestao
cuidadosa para minimizar os impactos na qualidade de vida (SOUZA; LOPES, 2020).

O docetaxel, um agente quimioterapico da classe dos taxanos, é essencia no
tratamento oncolégico. Ele atua modulando a dinamica dos microtibulos celulares,
promovendo a polimerizagcdo da tubulina e estabilizando essas estruturas, 0 que impede sua
despolimerizacdo. Esse efeito causa a interrupgao do ciclo celular nafase G2/M, resultando
nainducéo da apoptose em células tumorais e na reducédo da proliferacdo. Embora apresente
eficacia significativa inicialmente, a resisténcia a0 docetaxel é um problema clinico
importante, causada por diversos mecanismos moleculares complexos que dificultam o
sucesso do tratamento (SEKINO; TEISHIMA, 2020).

O cabazitaxel, um taxano de segunda geracdo, atua como agente citotoxico ao
interferir na dindmica dos microtdbulos, promovendo sua polimerizacdo e estabilizacdo, o
que inibe a despolimerizac&o e a divisdo celular. Sua principal vantagem é a capacidade de
superar mecanismos de resisténcia, especiamente aqueles mediados por bombas de efluxo
como a glicoproteina P (P-gp). Em comparacdo ao docetaxel, o cabazitaxel apresenta menor
afinidade como substrato da P-gp, mantendo a eficacia em células que desenvolveram
resisténcia. Apoés administracdo intravenosa, 0 medicamento distribui-se amplamente nos
tecidos e é metabolizado principalmente no figado pelo sistema enzimético CY P3A4, sendo
eliminado predominantemente por viabiliar e fecal (SUZUKI et a., 2025).

A imunoterapia € uma abordagem inovadora no tratamento do CaP, o proprio sistema
imunol égico do paciente é mobilizado para lutar contra as células doentes. Ela funciona ao
estimular o sistema imunolégico para reconhecer e atacar as células cancerosas de forma
mais eficaz. No CaP, uma das estratégias utilizadas € o blogueio de checkpoints
imunolégicos, como CTLA-4 e PD-1, que s80 mecanismos que normamente inibem a
resposta imune. Ao bloquear esses checkpoints, os tratamentos com inibidores, como
ipilimumabe ou pembrolizumabe, aumentam a atividade das cé8ulas T contra o tumor
(JORGE, 2019).

A imunoterapia oncolégica reconfigura o microambiente tumoral ao bloguear
checkpoints imunol égicos essenciais para a tolerancia periférica. Seu principal mecanismo €
a neutralizagéo da interacéo entre PD-1 em linfocitos T e PD-L1/PD-L 2 em células tumorais
ou apresentadoras de antigenos. Essa inibicdo reverte a anergia e exaustdo dos linfocitos T,
restaurando sua func¢do citotoxica antitumoral. Com isso, promove-se uma vigilancia imune

mais eficaz, resultando em lise celular e respostas sistémicas antitumorais. Em algumas
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malignidades, isso se traduz em remissdes duradouras e melhora da sobrevida global
(ZUQUI et a., 2023)

O tratamento da HPB depende da gravidade dos sintomas. Em casos leves, o
acompanhamento e mudancas no estilo de vida, como reduzir liquidos a noite e moderar
cafeina e dcool, podem controlar os sintomas. Para sintomas mais intensos, bloqueadores
alfa-adrenérgicos, como tamsulosina e doxazosina, relaxam os muscul os da préstata e colo da
bexiga, aliviando rapidamente. Inibidores da 5-alfa-redutase, como finasterida e dutasterida,
reduzem o volume prostatico, embora seus efeitos demorem meses. A combinagdo desses
medicamentos € eficaz em casos graves, melhorando sintomas e prevenindo complicaces
(NUNESet al., 2017).

A terapia combinada, envolvendo o uso de tamsulosina (alfa-bloqueador) e
finasterida (inibidor da 5-alfa-redutase), € uma abordagem comum no tratamento da HPB.
Essa combinacdo visa melhorar significativamente os sintomas do trato urinério inferior,
como dificuldade de miccdo e frequéncia urinaria aumentada, ao agir em diferentes
mecanismos. atamsulosina relaxa a musculatura da PST e do colo da bexiga, facilitando o
fluxo urinario, enquanto a finasterida reduz o volume prostético, diminuindo a obstrucéo.
Estudos indicam que essa estratégia € mais eficaz na reducdo dos sintomas leves a
moderados, em comparacdo com a monoterapia (RIOS; CUEVAS; CEREZO, 2023).

A termoterapia por micro-ondas transuretral € uma opgdo de tratamento
minimamente invasivo para a HPB, que utiliza calor gerado por micro-ondas para destruir o
tecido prostatico obstrutivo. Esse procedimento visa reduzir os sintomas urindrios e
melhorar o fluxo urinario, sendo indicado para pacientes com sintomas moderados a graves
gue desgjam evitar cirurgias mais invasivas. A termoterapia por micro-ondas transuretral €
geralmente, realizada sob anestesia local e pode ser uma aternativa para aqueles com
contraindicagOes para cirurgias convencionais. No entanto, os resultados a longo prazo
podem variar, e pode haver necessidade de tratamentos complementares para alcangar alivio
completo dos sintomas (FELICIO et al., 2024).

A resseccao transuretral da PST € o tratamento cirdrgico mais comum para aiviar os
sintomas da HPB, ajudando a melhorar o fluxo urinario ao remover o tecido prostético que
esta blogueando a uretra. Durante o procedimento, utiliza-se um instrumento denominado
ressectoscopio, que é introduzido através da uretra, e uma al¢a de corte com energia elétrica
€ usada para retirar o tecido obstrutivo. A resseccdo transuretral da PST € bastante eficaz em
PST’s de tamanho pequeno a médio, mas em maiores, o risco de complicagdes como

sangramentos aumenta. Além disso, cerca de 7,7% dos pacientes podem precisar de uma
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nova cirurgia nos cinco anos seguintes, devido ao reaparecimento dos sintomas ou outras
complicacdes (NETO et ., 2024).

2.6.1 Radioterapia

A radioterapia € uma modalidade terapéutica utilizada no tratamento do CaP, que
envolve o uso de radiacdo ionizante para eliminar células tumorais. Esse tratamento funciona
direcionando feixes de radiacéo de forma precisa para a PST, com o objetivo de danificar o
DNA das células cancerosas, impedindo sua proliferacéo e promovendo sua morte. Existem
diferentes técnicas de radioterapia, como a radioterapia de feixe externo e a braquiterapia,
que permitem administrar doses de radiacdo aplicadas direto no tumor, método que
minimiza prejuizos aos tecidos saudaveis ao redor. O uso da radioterapia € indicado
conforme o estadiamento e a agressividade do cancer (GOMES, 2023).

Os quadros 2 e 3 sintetizam os principais regimes de radioterapia utilizados no
tratamento do CaP, organizados conforme os diferentes grupos de risco clinico estabel ecidos
pelas diretrizes atuais. A estrutura da tabela contempla duas modalidades terapéuticas
principais, como a radioterapia externa e a braquiterapia, detalhando as variacbes nos
esquemas de dose e nimero de fracfes aplicaveis a cada abordagem. Essa sistematizacéo
tem como objetivo facilitar a compreensdo das opcdes terapéuticas disponiveis e orientar a
tomada de decisdo clinica de forma individualizada e baseada no risco oncolégico do
paciente ( RIVAS, 2022).

Quadro 2 — Modalidades e Fracionamento de Radioterapia e Braguiterapia no Tratamento do CaP
Segundo Grupos de Risco (NCCN).

Grupo derisco NCCN
Plano de Dosed - - .
tratamento Fracio Baxo [Fav. |Desf. |Alto [Regio. [Baixo
N1 \4
M1la
Radioterapia externa
3Gy x 20 fx v 4 v v v
Hipofracionamento | 2.7 Gy x 26 fx
Moderado 2.5 Gy x 28 fx
Fracionamento | 1.8 -2 Gy x 37-45 fx v v v v 4
Convencional
7.25-8 Gy x 5fx 4 4 v v
Ultra 6.1 Gyx 7 fx
Hipofracionamento |6 Gy x 6 fx v
Braguiterapia Monoterapia

Fonte: RIVAS, 2022.
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Quadro 3 - Modalidades e Fracionamento de Radioterapia e Braguiterapia no Tratamento do CaP
Segundo Grupos de Risco (NCCN).

LDR (I-125) 145 Gy v | v

HDR (1-192) 13.5 Gy x 2impl v v
9.5Gy BID x 2imp

Radioterapia externa + Braquiterapia
(45-50 Gy de radioterapia externaem 25-28 fx 0 37,5 Gy em 15 fx)

LDR (1-125) 110 115 Gy v
HDR (1-192) 15 Gy x 1 fx v

Fonte: RIVAS, 2022.

A braquiterapia, forma de radioterapia interna, consiste na insercdo de fontes
radioativas diretamente na neoplasia ou ao seu redor, permitindo a aplicacéo de altas doses
de radiaciio de forma localizada. E uma alternativa terapéutica estabelecida para o CaP
localizado, indicada em casos de baixo e risco intermediério. Divide-se em baixa taxa de
dose, com implante permanente de sementes, e alta taxa de dose, com fontes temporarias em
sessfes rapidas, geralmente combinada a radioterapia externa. Sua principal vantagem € a
elevada seletividade, com concentragdo da dose no volume-alvo e protecéo das estruturas
adjacentes. Diferente da radioterapia de feixe externo, a irradiacdo na braquiterapia ocorre
internamente por emissores posicionados no corpo (VIEIRA et a., 2023).

A radioterapia externa é uma abordagem curativa para o CaP localizado, utilizando
feixes de radiagdo gerados externamente e direcionados com precisdo a prostata. Pode ser
aplicada isoladamente ou combinada com braguiterapia e hormonoterapia, utilizando
técnicas como a Radioterapia Conformacional 3D e a Arcometria Volumétrica Modulada.
As doses variam de 74 a 80 Gy em fracionamento convenciona ou hipofracionamento
moderado, conforme o plano terapéutico. Apesar de eficaz, enfrenta desafios na avaliacéo de
suas complicagdes, frequentemente influenciadas por terapias adjuvantes, manifestando-se
como efeitos adversos geniturinérios e gastrointestinais, em fases precoces ou tardias
(DUARTE, 2019).

2.7 O Papel da atencéo priméariano CaP
A atencdo primaria desempenha um papel crucial na prevencéo e no controle do CaP,
atuando como porta de entrada para o sistema de salide e promovendo ac¢fes preventivas de

forma continua. Ela oferece campanhas educativas, como o Novembro Azul, para
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conscientizar os homens sobre a importancia dos exames de rotina, préticas saudaveis e a
deteccdo precoce. Essas aces visam aumentar o diagndstico precoce, melhorar 0 acesso aos
servicos de salde e fortalecer o vinculo com a populacdo masculina, reduzindo
complicagOes, sofrimentos e custos associados aos tratamentos tardios (PAULA et al.,
2021).

A atencdo primariatem um papel essencial na prevencado e controle do CaP, atuando
como a primeira linha de cuidado para identificar fatores de risco e promover a salide
masculina. Ela se concentra em of erecer agdes de promocgado a salide e prevencdo de doengas,
como campanhas educativas e a realizagdo de exames de rastreamento, incluindo o PSA e o
ETR. Os profissionais de salde realizam atividades como visitas domiciliares, consultas de
enfermagem e palestras para abordar o preconceito e incentivar o autocuidado, promovendo
assim a sensibilizagdo da populaggo masculina sobre aimportancia do diagndstico precoce, e
reduzindo barreiras culturais que dificultam o acesso aos cuidados preventivos (COSTA
MACENA et al., 2023).

A atencdo primaria oferece exames preventivos como o PSA e o ETR para o
rastreamento do CaP. O processo comega com a avaliagao de fatores de risco do paciente,
como idade, histérico familiar de CaP e ascendéncia africana. Para homens com risco
aumentado, recomenda-se iniciar 0s exames a partir dos 45 anos, enquanto para os demais, a
partir dos 50 anos. O PSA é um exame de sangue gque mede 0s niveis de uma
proteina produzida pela PST, e o ETR permite a0 médico avaliar o tamanho e a textura da
glandula (MODESTO et al., 2018).

2.7.1 Dificuldade de adesdo pelos pacientes aos exames preventivos of ertados pela atencao
priméria (barreiras sociais, culturais e emocionais).

O preconceito em relacdo a deteccdo precoce do CaP esta fortemente ligado a fatores
socioculturais, como machismo e conceitos tradicionais de masculinidade. Muitos homens
veem a busca por cuidados médicos e arealizacdo de exames, como o ETR, como ameacas a
sua masculinidade, o que reforca a resisténcia a procurar assisténcia médica. Além disso, a
falta de sintomas nos estagios iniciais do cancer contribui para a baixa procura por exames
preventivos, pois a doenca ndo € percebida como uma ameaca imediata. Esse
comportamento € influenciado por uma visdo cultural que valoriza a forga e a resisténcia,
desencorgiando os homens a demonstrar vulnerabilidade ou reconhecer a necessidade de
cuidados de salide (MOURA; RABELO, 2019).

O enfrentamento do CaP € um processo complexo para muitos homens, marcado por
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desafios emocionais e sociais. O diagndstico frequentemente desperta sentimentos de medo,
negacdo e preconceito, ligados a masculinidade e ao estigma associado a doenca. Muitos
homens ainda enfrentam dificuldades em aceitar os efeitos colaterais do tratamento, como a
impoténcia sexual, que impactam diretamente sua autoimagem e vida conjugal. Esse cen&rio
€ agravado pela falta de informacéo e pelo preconceito associado aos exames preventivos,
levando a diagnosticos tardios (SERAFIM; CARDOZO; SCHUMACHER, 2017).

A percepcéo e dificuldade dos homens em relacdo ao rastreamento do CaP por ETR
leva 0 paciente a apresentar sentimento de constrangimento. Esse estigma esta ligado a
construgdo social do que significa ser homem, em que vulnerabilidade e busca por cuidados
sd0 percebidas como fraguezas. Além disso, o receio de um possivel diagnostico positivo
contribui para o distanciamento dos servigos de salde, dificultando o diagndstico precoce.
Tais barreiras sdo reforgadas por uma cultura que privilegia uma abordagem de salide reativa
em vez de preventiva, 0 que resulta em maior resisténcia as campanhas de rastreamento e
prevencdo (OTTON; BIFFI; RIBEIRO, 2018).

2.7.2 Conseguéncias clinicas e econdmicas do CaP

O CaP, aém de ser uma das neoplasias com maior incidéncia entre os homens,
acarreta diversas consequéncias clinicas que impactam significativamente a salde dos
pacientes. Clinicamente, o CaP pode progredir de forma lenta e assintomética em seus
estégios iniciais, mas, conforme a doenca avanga, os sintomas podem incluir dificuldade
para urinar, dor pélvica, e, em casos mais graves, metastases 0sseas, que resultam em dor
intensa e perda de mobilidade. Além disso, o tratamento do CaP, que pode envolver cirurgia,
radioterapia e terapias hormonais, muitas vezes resulta em efeitos colaterais severos, como
incontinéncia urinéria e disfuncdo erétil. Esses aspectos clinicos ndo apenas afetam a
qualidade de vida dos pacientes, mas também aumentam a demanda por cuidados de salide
continuos e intervencdes terapéuticas de suporte (PASSONE e GUERRA, 2019).

O CaP é uma das principais causas de morbimortalidade entre os homens,
especidmente em individuos com mais de 60 anos. A doenca pode evoluir de
maneira silenciosa, levando a um diagndstico tardio em muitos casos. Clinicamente, o CaP
avancado esta associado a complicagbes como dor intensa, metastases Osseas e
comprometimento funcional, o que frequentemente exige internagbes hospitalares e
tratamentos especializados. Além disso, o aumento da necessidade de cuidados paliativos
em fases terminais também impacta a qualidade de vida dos pacientes, tornando-se uma

carga significativa para o sistema de salde, tanto em termos de demanda por recursos
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meédi cos quanto em custos operacionais (SEEMANN et al., 2018).

O quadro 4 apresenta as estimativas mais recentes de novos casos e 0bitos por cancer
de préstata no Brasil e na Regido Centro-Oeste para 0 ano de 2023, dados essenciais para a
compreensdo da epidemiologia da doenca e o direcionamento de politicas de salde e
estratégias de prevencéo (INCA, 2023).

Quadro 4 — Estimativas de Novos Casos e Obitos por CaP no Brasil e na Regi&o Centro-Oeste para o Ano de

2023.
N° total de todas
CaP N° de casos Valor em % as neoplasias,
exceto pele ndo
melanoma

Novos Casos 71.730 30% 239.430

Brasil
Novos Casos 5.210 29,1% 17.910

Centro - Oeste

Ne de Obitos 16.630 13,5% 120.784

Fonte: INCA, 2023.

O CaP, uma das neoplasias mais frequentes entre os homens, pode evoluir de forma
silenciosa em seus estégios iniciais, mas conforme a doenca progride, surgem sintomas
significativos, como dificuldade para urinar e dores na regido pélvica. Em fases mais
avancadas, metastases 6sseas podem ocorrer, provocando dores severas e fragilidade nos
0ssos, 0 que limita a mobilidade dos pacientes. O tratamento, que muitas vezes envolve
radioterapia, prostatectomia e terapias hormonais, pode trazer sérios efeitos colaterais. Cerca
de 43% dos pacientes que passam por radioterapia relatam dislria, e 79,2% sofrem de
disfuncdo erétil severa, afetando diretamente sua qualidade de vida. Além disso, a
combinacdo de diferentes terapias como radioterapia e castracdo quimica, pode intensificar
outros sintomas, como insonia e fadiga (PONTES, 2018).

O CaP com avanco de metastase 0ssea promove impactos financeiros importantes no
Sistema de Salde Suplementar brasileiro. Evidenciou-se uma variagdo considerdvel dos
custos anuais por paciente entre diferentes regides do pais. No Sudeste, os gastos podem
alcancar R$ 180.000 anuais por paciente, enquanto no Norte esse valor gira em torno de R$
90.000, refletindo disparidades no acesso a tratamentos avancados. De forma geral, 0s custos
nacionais para pacientes com metastase 6ssea chegam a R$ 150.000 por ano, comparados
aos aproximadamente R$ 25.000 para pacientes em estagios iniciais da doenca.

Cerca de 20% a 25% dos pacientes com CaP desenvolvem metéstase Ossea,
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representando cerca de 70% dos gastos totais relacionados ao tratamento desse cancer
(ASANO et d., 2018).



3. CONSIDERACOESFINAIS

O CaP configura-se como uma das neoplasias malignas mais prevalentes entre os
homens, apresentando impacto significativo na salde publica mundial. Sua fisiopatologia
envolve alteracBes na arquitetura epitelial da glandula prostética, geralmente originadas na
zona periférica, com forte associacdo a idade, genética, ambiente hormonal e estilo de vida
Paralelamente, a HPB congtitui uma condicdo ndo maligna, predominante na zona de
transicdo da PST, que, apesar de seu caréter benigno, compartilha sintomas com o CaP, o que
dificulta o diagnostico diferencial clinico.

A deteccéo precoce da neoplasia prostatica representa o maior desafio clinico, uma
vez que a maioria dos tumores manifesta-se de forma assintomética em estdgios iniciais.
Nesse contexto, os métodos de rastreamento sdo fundamentais. O PSA total, embora
amplamente utilizado, apresenta limitagdes quanto a sua especificidade. A andlise de
subcomponentes, como PSA livre, densidade e velocidade do PSA, contribui para o aumento
da acurécia diagnéstica e diferenciagdo entre CaP e HPB. Além disso, exames como ETR,
ultrassonografia transretal e ressonancia magnética multiparamétrica sdo utilizados como
complementares naidentificacdo de lesbes suspeitas e orientacdo da bidpsia prostatica.

Em paralelo, marcadores moleculares como PCA3, TMPRSS2:ERG ¢ a-Methylacyl-
CoA Racemase tém sido incorporados com crescente relevancia no diagnéstico e na
estratificagdo do risco oncoldgico. Tais marcadores oferecem maior especificidade para
diferenciar entre tecidos benignos e malignos, inclusive em casos com PSA ndo conclusivo,
evitando intervencdes desnecessarias e otimizando a conduta clinica.

A abordagem terapéutica do CaP depende do grau histologico (escore de Gleason),
estadiamento clinico, idade e condi¢@o gera do paciente. Dentre as opcOes estdo: vigilancia
ativa, prostatectomia radical, radioterapia, hormonoterapia e terapias mais recentes como a
imunoterapia e o uso de inibidores moleculares. A resseccdo transuretral da prostata, embora
mais comum na HPB, também pode ter aplicacdo em cenarios selecionados do CaP, quando
h& obstrucdo urinéria significativa

A atencdo priméria a salde revela-se essencia no enfrentamento do CaP, por ser o
ponto de entrada para o sistema de salide e pelo seu papel estratégico na promocao da salde,
rastreamento, encaminhamento e acompanhamento longitudinal do paciente. O fortal ecimento
dessa rede, com foco em acBes educativas e humanizadas, é determinante para superar
estigmas e ampliar o acesso dos homens aos cuidados de salide. No entanto, ainda ha baixa

adesd0 aos exames preventivos, notadamente o preconceito relacionado ao ETR. A auséncia
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de politicas publicas efetivas e a desinformagdo contribuem para diagnésticos tardios e,
consequentemente, taxas mais elevadas de morbimortalidade.

Conclui-se, portanto, que o combate ao CaP exige uma abordagem multifatorial,
integrando avancgos tecnoldgicos, condutas clinicas baseadas em evidéncias e estratégias
educativas continuas. A articulagdo entre atencdo primaria eficiente, diagndstico precoce e
tratamentos personalizados representa 0 caminho mais eficaz para reduzir a mortalidade e

melhorar os desfechos clinicos dessa neoplasia no contexto nacional.
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