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Céncer da Préstata

INTRODUCAO

Com o aumento significativo da importancia das neoplasias no perfil de
mortalidade da populagio brasileira, o Ministério da Satde propos a Politica
Nacional de Prevengio e Controle do Cancer. O objetivo desta Politica é redu-
zir a incidéncia e a mortalidade por cAncer no Brasil por meio de agbes continu-
as que levem 2 conscientizagio da populagdo quanto aos fatores de risco de cAncer,
promovam a detecgao precoce dos cinceres passiveis de rastreamento e propiciem
0 acesso a um tratamento eqiiitativo e de qualidade em todo territério nacional.

Desta forma, o Instituto Nacional de Cancer (INCA), érgao do Ministé-
rio da Sadde responsdvel pela coordenagido e execugio desta Politica de Preven-
¢o e Controle, vem estruturando, em parceria com as Secretarias Estaduais e
Municipais de Satide, programas nacionais de controle do cincer que visam 2
promogio a satde, interven¢io sobre fatores de risco, detec¢ao precoce,
estruturagao e expansio da rede especializada de diagndstico e tratamento do
cancer.

Em continuidade 2 implementagio desta Politica e em cumprimento 2
Lei 10.289, de 20 de setembro de 2001, que instituiu o Programa Nacional de
Controle do Cancer da Préstata, o Ministério da Sadde realizou no dia 13 de
junho de 2002, na cidade do Rio de Janeiro, a Oficina de Trabalho para o
Consenso sobre o Programa Nacional de Controle do Cancer da Préstata, com
a participagio de representantes da Sociedade Brasileira de Urologia, Sociedade
Brasileira de Radioterapia, Escola de Saide Publica da Universidade John
Hopkins, Departamento de Ciéncia e Tecnologia em Sadde da Secretaria de
Politicas de Satide/MS, Escola Nacional de Saide Publica/FIOCRUZ e do
Instituto Nacional de Cancer/MS (dreas de Urologia, Oncologia Clinica, Radi-
oterapia, Cuidados Paliativos, Patologia Clinica, Anatomia Patoldgica,
Epidemiologia, Preven¢io e Deteccio Precoce).

A Oficina de Trabalho teve como objetivo promover o consenso entre os
especialistas nas diversas dreas relacionadas ao cincer da préstata sobre as for-
mas de prevencido, diagndstico e tratamento desta neoplasia, em todos os seus
estdgios evolutivos, para subsidiar a implementagiao do Programa.

Para tanto, os participantes dividiram-se em trés grupos de trabalho. No
primeiro foram discutidas as questdes referentes a prevengio e detecgdo precoce
do cancer da préstata; no segundo discutiu-se o diagndstico e o tratamento; e
no terceiro, o cuidado paliativo dos pacientes fora de possibilidade terapéutica
antitumoral. As conclusdes s3o as descritas a seguir.
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Céncer da Préstata

PREVENCAO E DETECCAO PRECOCE
DO CANCER DA PROSTATA

O cancer da préstata ¢ a quarta causa de morte por neoplasias no Brasil,
correspondendo a 6% do total de 6bitos por este grupo nosoldgico. A taxa de
mortalidade bruta vem apresentando acentuado ritmo de crescimento, passan-
do de 3,73/100.000 homens em 1979 para 8,93/100.000 homens em 1999,
0 que representa uma variagdo percentual relativa de 139%. Para 2002, esti-
mou-se a ocorréncia de 25.600 casos novos, precedido apenas pelo cincer de
pele ndo-melanoma, e 7.870 6bitos, representando 12% do total das mortes
esperadas por cAncer em homens.

Assim como em outros cinceres, a idade é um marcador de risco impor-
tante, ganhando um significado especial no cincer da préstata, uma vez que
tanto a incidéncia como a mortalidade aumentam exponencialmente apés a
idade de 50 anos.

Histéria familiar de pai ou irm3o com cincer da préstata antes dos 60
anos de idade é outro marcador de importincia, podendo aumentar o risco de
3 a 10 vezes em relagdo 2 populacio em geral e podendo refletir tanto caracte-
risticas herdadas quanto estilos de vida compartilhados entre os membros da
familia.

A influéncia que a dieta pode exercer sobre a génese do cincer ainda ¢
incerta, nao sendo conhecidos os exatos componentes ou mecanismos através
dos quais ela poderia estar influenciando no desenvolvimento do cincer da
prostata. H4 evidéncias de que uma dieta rica em frutas, verduras, legumes,
grios e cereais integrais, e pobre em gordura, principalmente as de origem
animal, ndo s6 ajuda a diminuir o risco de cincer, como também o risco de
outras doencas cronicas nao transmissiveis.

Tem sido apontada uma relagdo positiva entre o alto consumo energético
total e ingestdo de carne vermelha, gorduras e leite e o risco de cincer da prés-
tata. Por outro lado, o consumo de frutas, vegetais ricos em carotendides (como
o tomate e a cenoura) e leguminosas (como feijoes, ervilhas e soja) tem sido
associado a um efeito protetor. Além desses, alguns componentes naturais dos
alimentos, como as vitaminas (A, D e E) e minerais (selénio), possivelmente
desempenham um papel protetor. J4 outras substincias geradas durante o pre-
paro de alguns alimentos, como as aminas heterociclicas e hidrocarbonetos
policiclicos aromdticos tém sido consideradas como componentes da dieta que
poderiam aumentar o risco de cAncer da préstata.

INSTITUTO NACIONAL DE CANCER

9



10

Céncer da Préstata

Outros fatores cujas associagdes com cAncer da préstata foram detectadas
em alguns estudos incluem o “fator de crescimento andlogo a insulina” (insulin-
like growth factor), consumo excessivo de dlcool, tabagismo e a vasectomia.

Em geral, sabe-se pouco sobre a maioria dos fatores estudados em relagao
ao cancer da préstata, j4 que os estudos epidemiolégicos tém encontrado
resultados inconsistentes.

As justificativas que norteiam a detecgao precoce do cincer da préstata,
assim como de qualquer outra topografia, ¢ que quanto mais inicialmente a
doenga for diagnosticada, maiores serdo as chances de cura, além de permitir
um tratamento menos agressivo e mutilante. A detecgdo precoce do cincer da
préstata poderia reduzir os altos custos decorrentes do tratamento do cincer
em estddios avancados ou da doenca metastdtica. Porém, um dos maiores desa-
fios no tocante a detecgdo precoce deste cincer ¢ a falta de conhecimentos sobre
a sua histdria natural. Uma elevada propor¢ao de necrépsias apresentam cincer
da préstata histologicamente evidenciado, embora a maioria seja microscépico,
intracapsular e de tipo bem diferenciado. Até o momento nao hd evidéncias ou
conhecimento suficientes que permitam prever quais destes tumores pequenos
evoluirao para cincer invasivo. Deste modo, mesmo ao detectar-se precoce-
mente o cincer da préstata microscépico e de tipo bem diferenciado pelo
rastreamento, nio hd dados que permitam determinar o seu progndstico.

Com excegao de dois ensaios clinicos em andamento atualmente na Eu-
ropa e nos Estados Unidos, os estudos existentes na literatura para avaliagao da
efetividade do rastreamento do cincer da préstata apresentam problemas
metodolégicos em seu desenho. O baixo valor preditivo positivo dos testes de
rastreamento levam a uma elevada propor¢ao de resultados falso-positivos, e,
conseqiientemente, um alto {ndice de realizagio de bidpsias desnecessdrias.

O toque retal é o teste mais utilizado, apesar de suas limitagbes, uma vez
que somente as por¢des posterior e lateral da préstata podem ser palpadas,
deixando de 40% a 50% dos tumores fora do seu alcance. As estimativas de
sensibilidade variam entre 55% e 68%. O valor preditivo positivo é estimado
entre 25% e 28%. Quando utilizado em associa¢ao a dosagem do PSA com
valores entre 1,5 ng/ml e 2,0 ng/ml, sua sensibilidade pode chegar a 95%.

A dosagem do PSA surgiu como teste promissor na detecgdo precoce do
cAncer da préstata, porém a relagao custo-beneficio deve ser cuidadosamente
avaliada. A primeira dificuldade na avaliagao da sensibilidade e especificidade
do teste ¢ a falta de consenso sobre o ponto de corte ideal e clinicamente signi-
ficativo, com autores propondo valores que vao de 3 a 10 ng/ml. Considerando
um ponto de corte em 4,0 ng/ml, a sensibilidade estimada varia de 35% a
71% e a especificidade de 63% a 91%. Estudos que estimaram seu valor preditivo
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Céncer da Préstata

positivo apontam para valores em torno de 28%, o que significa que cerca de

72% dos pacientes com dosagem do PSA alterada sao submetidos a bidpsias

desnecessdrias.

Como o antigeno dosado ¢ produzido pelas células epiteliais da préstata
e ndo especificamente pela célula cancerosa, a dosagem do PSA pode estar alte-
rada por outras doengas que nao o cincer, como a prostatite e a hiperplasia
benigna da préstata, assim como apds a ejaculagdo e a realizagio de uma
cistoscopia.

As recomendagoes de diversas sociedades profissionais e forgas-tarefa que
estudam este cAncer nio sdo inteiramente consistentes. As forgas-tarefa ameri-
cana e canadense (U.S. Preventive Services Task Force e Canadian Task Force on
Preventive Health Care) classificam a evidéncia cientifica para rastreamento do
cancer da préstata como de tipo D, isto é, existe razodvel evidéncia para a
exclusao do procedimento. De modo semelhante, o National Cancer Institute
aponta que as evidéncias s3o insuficientes para estabelecer se hd diminui¢io na
mortalidade por cincer da préstata com o rastreamento pelo toque retal ou
dosagem do PSA. Por outro lado, a American Cancer Society, que em geral adota
recomendag¢bes mais agressivas, postula o rastreamento populacional para o
cncer da préstata pelo toque retal em conjunto com a dosagem do PSA, com
periodicidade anual, em homens com idade igual ou superior a 50 anos e com
expectativa de vida de pelo menos 10 anos e a partir dos 45 anos em homens
pertencentes a grupos de risco.

Levando-se em consideragio as evidéncias cientificas até o momento e
partindo-se do preceito ético que o conjunto das estratégias de detecgdo preco-
ce e tratamento de um cincer deva resultar em mais beneficio do que dano,
tanto na perspectiva do individuo quanto da popula¢io, recomenda-se:

* nio indicar o rastreamento populacional, baseado na auséncia de evidéncias
da efetividade das modalidades terapéuticas propostas para o cincer em estd-
dios iniciais e do risco de seus efeitos adversos. Esta posi¢ao serd reavaliada
ap6s os resultados dos ensaios clinicos atualmente em andamento nos Esta-
dos Unidos (Prostate, Lung, Colorectal, and Ovarian Cancer Screening Trial —
PLCO) e Europa (European Randomized Screening for Prostate Cancer Trial —
ERSPC);

* sensibilizar a populagao masculina para a adogao de hdbitos sauddveis de vida
(dieta rica em fibras e frutas e pobre em gordura animal, atividade fisica e
controle do peso) como uma agao de prevengdo do cincer;

* indicar o rastreamento oportunistico (case finding), ou seja, a sensibilizagao
de homens com idade entre 50 e 70 anos que procuram os servigos de saide
por motivos outros que o cAncer da prdstata sobre a possibilidade de deteccao
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precoce deste cAncer por meio da realizacio dos exames do toque retal e da
dosagem do PSA total, informando-os sobre as limitagdes, os beneficios e os
riscos da detecgao precoce do cincer da préstata. Para tanto, foi apontada a
necessidade de se propor alteragoes na Lei 10.289, para adequd-la a critérios
técnico-cientificos. Com as corregbes propostas, o Pardgrafo II do Art. 4°
tomaria a seguinte redagdo: “parcerias com as Secretarias Estaduais e Munici-
pais de Satde, colocando-se a disposi¢ao da populagao masculina, acima de
cinqiienta anos, exames para a detecgdo precoce do cAncer da préstata’s
sensibilizar os profissionais de sadde (generalistas e especialistas), capacitan-
do-os e reciclando-os quanto a novos avangos nos campos da prevengio,
detecgao precoce, diagndstico, tratamento e cuidados paliativos no cincer da
prostata;

* estabelecer parcerias com institui¢bes universitdrias visando ao melhor conhe-

cimento de temas relacionados a prevengao, detecgdo precoce, tratamento e
cuidados paliativos no cincer da préstata e sua inclusao no curriculo das
escolas biomédicas.

INSTITUTO NACIONAL DE CANCER



Céncer da Préstata

DIAGNOSTICO E TRATAMENTO DO
CANCER DA PROSTATA

O diagnéstico do cancer da préstata ¢ feito pelo estudo histopatoldgico
do tecido obtido pela bidpsia da préstata, que deve ser considerada sempre que
houver anormalidades no toque retal ou na dosagem do PSA. O relatério
andtomo-patoldgico deve fornecer a graduagao histolégica do sistema de Gleason,
cujo objetivo ¢ informar sobre a provdvel taxa de crescimento do tumor e sua
tendéncia a disseminagdo, além de ajudar na determinac¢io do melhor trata-
mento para o paciente.

Na graduagio histoldgica, as células do cincer sio comparadas as células
prostdticas normais. Quanto mais diferentes das células normais forem as célu-
las do cAncer, mais agressivo serd o tumor e mais rdpida serd sua disseminagdo.

A escala de graduagdo do cincer da prostata varia de 1 a 5, com o grau 1
sendo a forma menos agressiva:

* Grau 1 — As células sio, geralmente, uniformes e pequenas e formam glandu-
las regulares, com pouca variagio de tamanho e forma, com bordos bem de-
finidos, densamente agrupadas, distribuidas homogeneamente e com muito
pouco estroma entre si.

* Grau 2 — As células variam mais em tamanho e forma e as glandulas, ainda
uniformes, mostram-se frouxamente agrupadas e com bordos irregulares.

* Grau 3 — As células variam ainda mais em tamanho e forma, constituindo
glindulas muito pequenas, uniformes, anguladas ou alongadas, individuali-
zadas e anarquicamente espalhadas pelo estroma. Podem formar também mas-
sas fusiformes ou papiliferas, com bordas lisas.

* Grau 4 - Muitas das células estao fusionadas em grandes massas amorfas ou
formando glandulas irregulares, que sdo distribuidas anarquicamente, exi-
bindo infiltracdo irregular e invadindo os tecidos adjacentes. As glandulas
podem apresentar, ainda, células pdlidas e grandes, com padrao hipernefréide.

* Grau 5 — Tumor anapldsico. A maioria das células estdo agrupadas em gran-
des massas que invadem os érgdos e tecidos vizinhos. As massas de células
podem exibir necrose central, com padrio de comedocarcinoma. Muitas ve-
zes, a diferenciagdo glandular pode nio existir: padrio de crescimento
infiltrativo tipo cordonal ou de células soltas.

Para se obter o escore total da classificagio de Gleason, que varia de 2 a
10, o patologista gradua de 1 a 5 as duas dreas mais freqiientes do tumor e

INSTITUTO NACIONAL DE CANCER
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soma os resultados. Quanto mais baixo o escore de Gleason, melhor serd o
progndstico do paciente. Escores entre 2 e 4 significam que o cincer provavel-
mente terd um crescimento lento. Escores intermedidrios, entre 5 e 7, podem
significar um cancer de crescimento lento ou rdpido e este crescimento vai
depender de uma série de outros fatores, incluindo o tempo durante o qual o
paciente tem o cincer. Escores do final da escala, entre 8 e 10, significam um
cncer de crescimento muito rdpido.

e Gleason de 2 a 4 — existe cerca de 25% de chance de o cincer disseminar-se
para fora da préstata em 10 anos, com dano em outros 6rgaos, afetando a
sobrevida.

e Gleason de 5 a 7 - existe cerca de 50% de chance de o cincer disseminar-se
para fora da préstata em 10 anos, com dano em outros 6rgaos, afetando a
sobrevida.

* Gleason de 8 a 10 - existe cerca de 75% de chance de o cincer disseminar-se
para fora da préstata em 10 anos, com dano em outros 6rgaos, afetando a
sobrevida.

Toque prostdtico (TP) - é sempre recomenddvel e também fundamental no
estadiamento da doencga, bem como para defini¢ao do tratamento.

Antigeno prostdtico especifico (PSA) - aceita-se como valores limites normais
até 4 ng/ml, porém podem existir tumores com PSA abaixo deste valor. Quan-
do o PSA estiver acima de 10 ng/ml hd indicacao formal para bidpsia. Para
valores entre 4-10 ng/ml deve-se também levar em consideragio a velocidade
do PSA e a relagiao PSA livre/total.

Ultra-som transretal — pode ser usado para orientar a biépsia da préstata. Tam-
bém pode ser dtil na determinagio do volume prostdtico e para avaliar a exten-
s30 local da doenga.

PESQUISA DE METASTASES
Cintilografia dssea

E fundamental no estadiamento do cincer da prostata, sendo altamente
sensivel, porém pouco especifica. E indicada para todo paciente portador de
cincer da préstata com PSA > 20ng/ml e PSA entre 10-20 com graduagio
histolégica de Gleason = 7.

Os mesmos pardmetros devem ser utilizados para a pesquisa de metdstases
linfonodais utilizando-se métodos de imagem pélvica como o ultra-som, a
tomografia computadorizada ou a ressonincia magnética.

INSTITUTO NACIONAL DE CANCER
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TRATAMENTO

Deve ser individualizado para cada paciente levando-se em conta a ida-
de, o0 estadiamento do tumor, o grau histoldgico, o tamanho da préstata, as co-
morbidades, a expectativa de vida, os anseios do paciente e os recursos técnicos
disponiveis.

Tratamento do carcinoma localizado da prdstata (T1-T2)
Dentre as opgbes para o tratamento da doenga localizada incluem-se a
cirurgia radical, a radioterapia e a observa¢do vigilante.

Observagao vigilante

E uma opgio frente 2 doenga localizada, porém deve ser empregada ape-
nas em pacientes acima de 75 anos, com expectativa de vida limitada e tumores
de baixo grau histoldgico.

Cirurgia radical - Prostatovesiculectomia radical

A prostatovesiculectomia radical retroptbica (PTR) é o procedimento
padrio-ouro para o tratamento de cincer da préstata localizado. Cerca de 85%
dos pacientes submetidos & PTR nio apresentam evidéncia de doenga apds
cinco anos e 2/3 apés 10 anos.

Os fatores determinantes do sucesso pés-PTR sdo: auséncia de margens
cirdrgicas comprometidas, auséncia de infiltragio das vesiculas seminais, au-
séncia de infiltragdo linfonodal, nivel sérico de PSA indetectdvel apds 3 meses
da cirurgia.

O tratamento cirdrgico apresenta algumas complica¢des como: inconti-
néncia urindria, disfunc¢io erétil, estenose de uretra ou colovesical, lesio de
reto e as complicagbes decorrentes de cirurgias de grande porte.

Radioterapia

A radioterapia pode ser dividida em externa e intersticial (braquiterapia).
A radioterapia externa (RXT) ¢ uma Stima opgio para o tratamento da doenga
localizada. Também pode ser indicada para pacientes que tenham contra-indi-
cagdo a cirurgia. A dose de RXT minima sobre a préstata deve ser de 72 Cy,
respeitando-se a tolerincia dos tecidos normais adjacentes. Apresenta como
possiveis complicagdes: alteragdes gastrointestinais e cistite actinica.

A braquiterapia intersticial permanente com sementes radioativas estd
indicada isoladamente aos pacientes com bom progndéstico (T'1-T2a, PSA < 10
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ng/ml, Gleason < 7) ou complementar 4 RXT externa para casos de pior prog-
néstico. Deve ser evitada nos casos de tumores volumosos ou submetidos pre-
viamente a ressec¢ao prostdtica transuretral ou a prostatectomia convencional e
em préstatas menores que 20 g. A braquiterapia intersticial de alta taxa de
dose, em combinacio com a RXT de megavoltagem também pode ser utilizada
no tratamento de tumores localizados. Suas possiveis complica¢des sao: incon-
tinéncia urindria, disfuncio erétil e estenose de uretra ou colovesical.

Tratamento da Doenca Localmente Avancada (T3-T4)

A meta terapéutica ¢ a cura destes pacientes. O tratamento monoterdpico
¢ geralmente ineficaz nestas situagoes. As melhores opgdes de tratamento in-
cluem uma combinagdo de bloqueio hormonal e cirurgia radical ou radiotera-
pia externa, ou cirurgia radical seguida de radioterapia.

Tratamento da Doenga Metastdtica

Nesta situagdo a cura ¢ improvdvel e o tratamento estd baseado na su-
pressao androgénica.

Tipos de supressao androgénica

* Orquiectomia bilateral (tratamento padrao-ouro).

* Andlogos do horménio liberador do horménio luteinizante (LHRH).

* Estrégenos.

* Antiandrégenos puros ou mistos (flutamida, nilutamida, bicalutamida,
ciproterona).

O bloqueio androgénico intermitente (BAI) tem sido utilizado para pa-
cientes em bom estado geral, com doenga metastdtica minima, e que apresen-
taram queda satisfatéria do PSA apds seis meses de tratamento e que se encon-
tram assintomdticos, mas faltam dados definitivos para uma recomendagio ge-
ral. Nio se recomenda o bloqueio androgénico completo por nio apresentar
vantagens terapéuticas.

A terapia indicada no escape hormonal inclui o uso de glicocorticdides,
cetoconazol, e quimioterapia com mitroxantona e taxanes.

INSTITUTO NACIONAL DE CANCER
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CUIDADOS PALIATIVOS EM CANCER
AVANCADO DA PROSTATA

Visao bo CUIDADO PALIATIVO

A despeito dos esforcos no diagnéstico e na exceléncia do tratamento
oncoldgico, o cincer da préstata segue como neoplasia que, se detectada tardi-
amente, j4 com disseminagdo metastdtica estabelecida, progride para estdgios
avangados com refratariedade a todas as formas de bloqueio androgénico. O
resultado final nestes casos, em determinado tempo, é a morte. Felizmente, nos
ultimos anos, observou-se também um avango nos conceitos sobre Medicina
Paliativa.

Entende-se como cuidado paliativo todos os esforcos despendidos no
intuito de:
e aliviar a cascata de sintomas associados a evolugio final do cincer;
* promover o bem-estar do paciente, dignificando-lhe a fase terminal da doenga;
* proporcionar conforto aos seus familiares e cuidadores.

PRINCIPIOS PARA O BOM CONTROLE DE SINTOMAS

 Abordagem multidisciplinar que contemple todas as competéncias necessdrias
a0 bom acompanhamento do paciente, destacando-se o papel da Enferma-
gem, Servigo Social, Nutri¢ao, Psicologia e Fisioterapia.

* Conbecimento da histéria natural desta doenca que favorega a adequada avalia-
¢ao de fatores progndsticos, tais como idade, performance status, estado men-
tal e doengas associadas que possam influir na ado¢ao de medidas paliativas.

* Comunicagio com o bindmio paciente-familiares no momento da execu¢io das
agoes.

Evidentemente, o bom controle de sintomas depende de mudangas, em
toda politica de satde, que favoreca a captagio de recursos e a dispensagio,
inclusive, de medicamentos bésicos no alivio da dor, como os opidides e outras
drogas controladas e de dificil disponibilidade. As mazelas socioecondémicas em
nosso pafs dificultam o acesso da populagdo ao arsenal de medicamentos utili-
zados no controle dos sintomas nesses pacientes e interferem, inclusive, com a
politica de desospitalizagdo e controle domiciliar, adotado com muito sucesso
em outros paises. Neste campo, o apoio e a boa avaliagio de um profissional do
Servigo Social auxiliam no processo de acompanhamento dos doentes e seus
familiares.
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Melhores resultados serdo alcancados com a otimizagao na formagio
médica, que privilegie os cuidados paliativos como médulo necessdrio no curri-
culo de nossas faculdades da 4rea biomédica e ressalte a importincia da anteci-
pacdo dos sintomas para que o produto final possa ser uma morte digna, livre
de sofrimento, com maior autonomia por parte do paciente.

CONDUTAS PARA O CONTROLE DE SINTOMAS

Para a grande maioria dos pacientes com significativo impacto no estado
geral e com condigbes clinicas desfavordveis, refratdrias ao uso das terapias pre-
conizadas, é imprescindivel o alivio do sofrimento imposto pela evolugio letal
da doenga. A miscelanea de sintomas que caracteriza esta fase reflete o compor-
tamento biolégico do tumor com taxa de crescimento acelerado, produgio de
citoquinas e neuropeptidases envolvidas na modulagio da dor e metabolismo
intermedidrio. Nestes pacientes, os principais objetivos sio o alivio da dor 6s-
sea, a corre¢do e prevengdo de fraturas patoldgicas, a abordagem da astenia/
caquexia, da uropatia obstrutiva, do delirio e dos distirbios metabélicos, bem
como o entendimento dos distdrbios psicossociais tao caracteristicos nesta fase
final da vida e que influem, de forma dramdtica, no controle dos sintomas,
alterando o produto final que deveria ser a “boa morte”.

Controle da dor dssea

A metdstase 6ssea com dor nio controlada é uma condiciao devastadora,
propiciada pelo ambiente ésseo favordvel a disseminagdo da doenga prostitica e
pela relativa resisténcia a terapia.

Implicagoes

* Grande consumo de opidides.

* Maior nimero de complicagbes graves (fraturas) associadas a outras co-
morbidades, com significativa redugio do tempo de sobrevida.

* Maior tempo de hospitalizagio e grande procura das unidades de emergéncia
para controle dlgico.

Objetivos do controle

* Permitir a manutengio de atividades e morte livre de dor, com conforto e
independéncia para o paciente.

* Reduzir o consumo de opidides.

* Reduzir o nimero de hospitalizacoes.
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Diagndstico da metdstase dssea

* A telerradiografia simples e a cintilografia dssea sio os exames mais acessiveis
e de maior acurdcia, ressaltando-se um significativo ndmero de resultados
falso-positivos encontrados no exame cintilogrdfico, extremamente sensivel,
mas pouco especifico.

* A tomografia computadorizada e a ressonincia magnética devem ser resguar-
dadas para dreas com maior interposigao dssea (coluna vertebral e bacia),
sempre avaliando-se o risco-beneficio na indicagdo das mesmas.

* Bidpsias podem ser necessdrias para esclarecimento diagndstico de dreas sus-
peitas.

Abordagens terapéuticas

Incluem-se trés terapias que, somadas ao uso de medicagdo analgésica,
s30 a base do controle da dor dssea, sendo que a adogao de qualquer uma delas
pressupde o conhecimento dos vdrios mecanismos de dor encontrados nesta
situagio.

o Radioterapia externa (RXT)

- Segue como a melhor forma de paliagio da dor para metdstases dolorosas
isoladas. Na grande maioria dos pacientes recomenda-se a abordagem em
campos localizados, de acordo com a sintomatologia. Em pacientes com com-
prometimento dsseo disseminado, advoga-se, eventualmente, o uso da radio-
terapia de hemi-corpo, que tem indicagao limitada devido aos efeitos colaterais
inerentes e a necessidade absoluta de internacio, além da necessidade de uma
infra-estrutura hospitalar adequada.

- Outra modalidade nestas condi¢bes pode ser a utilizagio de radiofdrmacos
(Samaral53) mais seletivos para dreas metastdticas e que produzem respostas
satisfatérias com efeitos colaterais menos significativos e sem a necessidade de
internagao hospitalar prolongada. Mesmo nos casos de tratamento sistémico,
a radioterapia em campos localizados pode ser usada conjuntamente em
situagoes individualizadas.

- As principais indicagbes de radioterapia externa no controle de dor dssea
metastdtica s3o a refratariedade da dor ao uso dos opidides, o comprometi-
mento dos ossos de sustentagio (coluna, fémur, etc.) e o risco iminente de
fratura dssea, na impossibilidade de tratamento cirtirgico prévio.

- A dose e o fracionamento a serem utilizados ficam condicionados a expectati-
va de vida e performance status do paciente.

INSTITUTO NACIONAL DE CANCER



20

Céncer da Préstata

e Bifosfonados

- Tém papel definido no tratamento da hipercalcemia e como terapia primdria
em algumas populagdes de células tumorais prostdticas. Nos dltimos anos,
novas drogas vém sendo desenvolvidas e utilizadas com boa resposta e alivio
da dor causada por metdstases de cardter osteobldstico. O seu emprego defi-
nitivamente melhora a qualidade de vida, diminuindo a possibilidade de
ocorréncia de fraturas e eventos hipercalcémicos. Sao de ficil aplicagao e nao
interagem com outras drogas, inclusive os quimioterdpicos.

e Intervengao ortopédica

- A fratura patoldgica é um evento dos mais freqiientes na evolugao do cincer da
préstata avangado, sendo o fémur proximal e arcos costais os mais acometidos.

- Os objetivos da interven¢io ortopédica sao a melhoria da qualidade de vida
do paciente, a estabilizagao da fratura com retorno da fung¢io e controle da
dor, a manuten¢io do cuidado em domicilio e o favorecimento a
desospitalizago. Levam-se em consideragao a expectativa de vida, performance
status e o sitio da fratura na defini¢ao da técnica de corregdo (se fixagao interna
ou externa).

- Indicagoes:

Lesoes poliostéticas: a intervencio ortopédica tem sua indicagao defini-
da em lesdes de ossos longos, por meio da utilizacao de haste intramedular,
quando a expectativa de vida ¢ superior a 3 meses. Outras op¢des a esta moda-
lidade so o tratamento analgésico medicamentoso e a radioterapia em campos
localizados.

Lesao tinica com fratura: recomenda-se a utilizagao de haste intramedular
ou endoprétese, seguida de radioterapia, de acordo com performance status do
doente.

Profildtica: recomenda-se a ressec¢do segmentar seguida de substitui¢ao
por endoprétese nos casos de metdstases tnicas. Essa conduta ¢ aplicada em
muitos centros com a intengao de diminuir a ocorréncia de fraturas. As princi-
pais indica¢bes com base em um sistema de escore para prever fraturas patolé-
gicas em ossos longos sao: lesdo litica medular ocupando 50% do didmetro
dsseo, lesdo cortical maior que 2,5 cm em profundidade e lesao produzindo dor
ap6s RXT prévia, com grande consumo de opidides ou refratariedade aos mes-
mos. Os grandes objetivos sao a diminuig¢io da necessidade do uso dos narcéti-
cos e a redugio da dor total em pelo menos 50% na auséncia de abordagens
nao operatdrias efetivas.
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e Analgesia farmacoldgica

- Existem alguns principios que orientam o uso das drogas analgésicas no con-
trole da dor pélvica. Entre estes, destacam-se a caracteriza¢io do tipo de dor
(somdtica, neuropdtica e visceral), a quantificagio da dor através de escalas
visual-analdgica e de numeragao, o conhecimento da farmacocinética das prin-
cipais drogas utilizadas e a adequada utilizagao das escalas de analgesia (Or-
ganizagdo Mundial de Satde) que priorizam a via de administragio, a defini-
¢ao de hordrios e a titulagao da dose.

- No arsenal medicamentoso destaca-se o uso dos opidides (tramadol, morfina,
metadona, fentanil transdérmico e oxicodona) e de drogas adjuvantes como
os corticSides, os antidepressivos triciclicos, os antiinflamatdrios nao esteréides
(AINES), os antagonistas do NMDA (gabapentina), os anticonvulsivantes,
os neurolépticos e os antipsicdticos - todos muito utilizados na plexopatia
lombo-sacra. Os antidepressivos triciclicos, os anticonvulsivantes e os anta-
gonistas do NMDA tém grande utilizagao no controle da dor com cardter
neuropdtico.

- No caso de dor pélvica refratdria 4 analgesia farmacoldgica, faz-se necessdrio o uso
de procedimentos ablativos como a neurdlise do plexo hipogéstrico superior.

Sindrome de compressdo medular

Requer intervengao urgente devido a irreversibilidade das seqiielas dire-
tamente proporcionais ao tempo de instalagio do tratamento especifico. O
tratamento para esta Sindrome tem como pilares a radioterapia e a neurocirurgia,
além do uso concomitante de corticosteréides. A abordagem neurocirtrgica
pode ser antecipada nos casos de instabilidade do esqueleto axial, inclusive com
utilizagio de préteses de estabilizagio. As doses e fracionamentos da radiotera-
pia estao condicionados ao performance status do doente. Recomenda-se o
acompanhamento destes pacientes por equipe multidisciplinar, inclusive com
cuidados fisioterdpicos na otimizagao do controle dlgico.

Caquexia

Mediada pela liberagao de fatores humorais, é a sindrome mais freqiien-
te na evolugdo terminal do doente oncolégico, fazendo-se caracterizar pelos trés
sintomas mais comuns nesta fase, que juntos determinam alteragbes no meta-
bolismo e acentuada desnutrigio protéico-caldrica:
* astenia (89%);
e anorexia (63%);
* perda ponderal (91%).
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O controle destes sintomas engloba abordagens educacionais,
comportamentais e medicamentosas. Estas abordagens incluem também o es-
timulo a atividades moderadas e de meio-periodo, a limitagao do gasto energético,
a psicoterapia e o esclarecimento familiar e nutricional. Na abordagem
medicamentosa destaca-se o uso de drogas tais como o acetato de megestrol e a
dexametasona, j& com bons resultados no manejo da astenia/anorexia. O uso de
outras drogas ainda carece de comprovagio cientifica.

Uropatia obstrutiva

Caracteristicas

- Obstrugao de um ou ambos os ureteres por progressio tumoral, adenopatia
metastdtica pélvica ou fibrose retroperitoneal pés-operatéria/RXT.

- Evolugio subita, com dor pouco controlada e de intensidade e cardter similar
a nefrolitfase, ou cronica e indolente, sendo caracterizada por hidronefrose,
distirbios hidroeletroliticos vdrios e uremia sintomdtica, seguida de 6bito
quando ndo revertida.

Tratamento

- Desobstrugao com colocagao de stent/duplo-], via cistoscopia.

- Utilizagao de nefrostomia percutinea guiada por tomografia computadorizada
ou ultra-som, quando possivel. No paciente com performance status 3 ou 4,
cabe discussdo ética sobre a finalidade do tratamento percutineo: se aumen-
tard a qualidade de vida, aliviando a dor e os sintomas urémicos ou apenas
prolongard o sofrimento do paciente.

Obstrugdo da saida vesical e retencdo urindria
- Cateter vesical de demora.
- Cistostomia suprapubica percutinea.

- A resseccio transuretral sé deve ser aplicada em pacientes com performance
status favordvel.

Sangramento vesical por infiltracio tumoral
Complicagao mais freqiientemente associada a seqiielas do tratamento
radioterdpico (cistite actinica).
Medidas de controle
- Casos leves - manutencio do débito urindrio e observagio.
- Casos severos - irrigacao vesical com solugio salina a .09%, em cateter tipo
three-way, com evacuagio dos codgulos. No caso de sangramento recidivante
e grave estd indicada a irrigagdo vesical com aluminio a 1% ou irrigagdo com
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formalina a 1%, sob anestesia, esta dltima com indicagio restrita.

- Avaliagdo criteriosa de hemotransfusio e eventual indica¢ao de RXT paliativa,
condicionada 2 tolerincia dos tecidos envolvidos (ex.: RXT prévia).

- O uso dos dcidos tranexdmico e aminocaprdico é contra-indicado.

Distiirbios metabdlicos/hidroeletroliticos
Hipercalcemia
e E uma das desordens metabélicas mais comuns no paciente terminal em suas
duas dltimas semanas de vida. De forma geral ¢ mais freqiiente no cincer de
mama e no mieloma, mas, em alguns centros, ¢ observada em até 48% dos
pacientes com cAncer da préstata, com doen¢a nio controlada e na evolu¢io
final de vida, propiciada pela liberagio de mediadores e como parte do caos
metabélico total que precede o 6bito. E mediada pela liberagio do horménio
paratiredide relacionado a proteina PTH-RP, prostaglandinas e citoquinas
(interleucina 6 ¢ FNT-B). Clinicamente, o paciente apresenta-se com uma
variedade de sinais e sintomas cuja severidade nio se correlaciona com eleva-
¢do sérica do cdlcio.
o Fatores de risco
- Idade.
- Performance status elevado.
- Sitios metastdticos numerosos.
- Insuficiéncia renal ou hepdtica.
o Sintomas
- Fadiga.
- Letargia.
Voémitos.

1

1

Constipagio.
Polidria.

1

- Agitagdo psicomotora.
o Tratamento
Direcionado para a diminui¢ao do cdlcio sérico, o aumento da excre¢iao do
cdlcio urindrio e a diminui¢io da reabsor¢io dssea, promovendo-se:
- desestimulo 4 inatividade;
a descontinuagdo de drogas (cdlcio, vitaminas D e A, retindides);
- vigorosa hidrata¢io venosa;
- uso de diuréticos;
- uso de corticdides;
uso dos bifosfonados;
uso do gdlio nitroso e da calcitonina;

1

1

1
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- a definigao de tratamento ambulatorial ou domiciliar X internacio.

Outros distdrbios como a hiponatremia e a hiperpotassemia merecem também
meng¢do devido a sua alta freqiiéncia.

Delirio

Definido como uma disfungio global cerebral nao especifica, associada
com mudangas na aten¢do, percep¢ao, memoria, fungio psicomotora, emogio
e sono. Tem inicio abrupto e é caracterizada pela desorientagao com flutuagao
de sintomas, devendo ser diferenciada da ansiedade, depressao e deméncia,
comuns em pacientes masculinos idosos. Na grande maioria dos casos ¢ origi-
nado por severos distirbios hidroeletroliticos e metabélicos. No seu tratamen-
to, impde-se a interrupgao ou adequagao de medicamentos, vigorosa hidratagao,
corre¢dao das anormalidades metabdlicas, cuidados com ambientagio (ilumina-
¢ao, ventilagdo) e suporte familiar. Na abordagem medicamentosa, ressalta-se a
necessidade de rotatividade dos opidides e associa¢io de antipsicéticos.

Outras situagoes

Alguns desafios como a prevencgio e a corregdo das tdlceras de decidbito
aliadas a hipoproteinemia e a imobilizagao ou a restrigio ao leito que se im-
poem nesta fase da doenga, bem como os distirbios psicoldgicos e a disfungao
sexual, sao ainda freqiientemente vistos.
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