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RESUMO

INTRUDUGCAO: O cancer de prdstata é a neoplasia mais comum e a segunda em mortalidade no sexo
masculino. A suspeita de doencga localizada é baseada em alteragdes ao exame digital retal ou na dosagem
sérica do antigeno prostatico especifico (PSA), sendo o diagnéstico confirmado pela bidpsia prostatica. Quando
o Escore de Gleason é combinado com a dosagem sérica do PSA e outras variaveis, ajuda a determinar o indice
de recorréncia tumoral em pacientes submetidos a prostatectomia radical.

METODOLOGIA: Foram avaliados os prontudrios dos pacientes submetidos a prostatectomia radical
retropubica no periodo de Janeiro de 2008 a Abril de 2010 no Hospital Getulio Vargas (PE). Foram
excluidos do estudo os pacientes cuja bidpsia prostatica ndo havia sido guiada por ultrasonografia ou
apresentavam o prontuario incompleto. No total foram incluidos no estudo 135 pacientes. Qualquer
alteracdo no escore de Gleason foi considerada como discordancia. Foi avaliado o perfil clinico dos
pacientes através da idade, PSA total pré-operatério, volume da prdstata, nUmero de fragmentos da bidpsia
e tempo entre a bidpsia e cirurgia.

RESULTADOS: A idade média dos pacientes foi 61 anos, PSA médio 6,67ng/ml, peso médio da prostata 45,34
gramas. A taxa de concordancia global foi de 68,9%. Houve subgraduagdo em 22,9% e supergraduagdo em
8,2%. A maior subgraduacdo e supergraduacao foi verificada nos pacientes com Gleason 7 (4+3).

CONCLUSAO: O Hospital Getulio Vargas apresentou uma taxa de concordancia compativel com a
literatura médica mundial. O escore de Gleason da bidpsia tende a subestimar o escore final.
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ABSTRACT

INTRODUCTION: Prostate cancer is the most common malignancy and the second leading cause of
cancer-related mortality among men. Suspicion of localized disease is based on abnormalities detected on
digital rectal examination or elevated serum prostate-specific antigen (PSA) levels, with diagnosis confirmed by
prostate biopsy. When combined with serum PSA and other clinicopathological variables, the Gleason score plays
a critical role in predicting tumor recurrence in patients undergoing radical prostatectomy.

METHODS: Medical records of patients who underwent retropubic radical prostatectomy between January 2008
and April 2010 at Hospital Getulio Vargas (Pernambuco, Brazil) were retrospectively reviewed. Patients
whose prostate biopsy was not ultrasound-guided or who had incomplete records were excluded. A total of 135
patients were included. Any change in Gleason score between biopsy and surgical specimen was considered
discordant. Clinical variables analyzed included age, preoperative total PSA, prostate volume, number of
biopsy cores, and interval between biopsy and surgery.

RESULTS: The mean patient age was 61 years, mean PSA was 6.67 ng/mL, and mean prostate weight was 45.34
grams. The overall concordance rate was 68.9%. Gleason score upgrading occurred in 22.9% and downgrading in
8.2% of cases. The highest rates of discordance were observed among patients with biopsy Gleason score 7 (4+3).

CONCLUSIONS: The concordance rate observed at our institution is consistent with the international
literature. Prostate biopsy Gleason score tends to underestimate the final pathological grade.

Keywords: Prostate Cancer; Biopsy; Prostatectomy.
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INTRODUCAO

O cancer de prdstata é a neoplasia
mais comum e a segunda em mortalidade
no sexo masculino. No Brasil, segundo as
estimativas do Instituto Nacional do Cancer
(INCA), para o ano de 2010 sdo esperados
52.350 novos casos, correspondendo a um
risco estimado de 52 casos novos a cada
100 mil habitantes (1).

Em 98% dos casos, o carcinoma da
prostata origina-se nos dacinos (adenocar-
cinoma). Mais de 70% dos carcinomas se
originam na zona periférica, sdo em geral
multifocais e podem ser macroscopicamen-
te identificados em apenas um quarto dos
casos. A suspeita de doenca localizada é ba-
seada em alteragOes ao exame digital retal
ou na dosagem sérica do antigeno prosta-
tico especifico (PSA), sendo o diagndstico
confirmado pela bidpsia prostatica (2).

Os carcinomas da prdstata, a seme-
Ihanga da maioria das outras formas de
cancer, sdo classificados em graus e esta-
gios. Em 1966, o Dr. Donald Gleason des-
creveu um sistema de graduagdo baseado
no padrdo arquitetural do tumor. Segundo
esse sistema os canceres prostaticos sdo
estratificados em cinco graus com base nos
padrdes glandulares e grau de diferencia-
¢do avaliado ao menor aumento do micros-
cépio. A soma dos graus dos dois padrdes
mais comuns define o escore de Gleason
que varia de 2 a 10. Os numeros que com-
péem a somatoéria devem ser informados
entre parénteses, sendo o primeiro aquele
gue predomina na neoplasia. Em tumores
homogéneos dobra-se a numeragao (3).

Desde a introducdo do sistema de Gle-
ason ha mais de quarenta anos, varios aspec-
tos no estudo do cancer de préstata tém mu-
dado; por exemplo, na década de sessenta,
ndo havia outro exame sendo o digital retal
para avaliar o paciente com suspeita de can-
cer de prdstata. O antigeno prostatico espe-
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cifico ndo havia sido descoberto e a grande
maioria dos homens tinha o diagndstico com
a doenga em fase avancgada. Isto motivou a
realizagdo da primeira grande revisdao do sis-
tema de Gleason durante uma conferéncia da
Sociedade Internacional de Patologia Urolégi-
ca realizada em 2005. A partir desta conferén-
cia ficou definido, por exemplo, que o esco-
re 2-4 ndo pode ser determinado através da
bidpsia prostatica e que o padrado histolégico
tercidrio deve ser mencionado no laudo do
espécime da prostatectomia radical. Ja exis-
tem inclusive alguns estudos apontando para
a superioridade do escore de Gleason modifi-
cado em relacdo ao tradicional (3,4).

Atualmente o escore de Gleason é o
fator isolado mais importante no progndstico
do cancer de préstata e o que tem mais in-
fluéncia no tratamento. Quando combinado
com a dosagem sérica do PSA e outras vari-
aveis, ajuda a determinar o indice de recor-
réncia tumoral em pacientes submetidos a
prostatectomia radical. A partir dai muitos au-
tores passaram a desenvolver nomogramas,
gue sdo modelos multivariados que levam em
consideracdo varidveis como PSA, idade, den-
tre outros aspectos, e que podem ser Uteis
para definir um prognéstico individualizado e
mais preciso dos pacientes (2,5).

Apesar disso, estudos demonstram
qgue o escore de Gleason da bidpsia continua
sendo um preditor impreciso do resultado
patolégico final, ocorrendo discordancia en-
tre o Gleason da bidpsia e do espécime da
prostatectomia radical, mesmo na era do
padrdo estendido da bidpsia. Assim, a im-
portdncia progndstica desta discordancia
ainda ndo foi estabelecida e os fatores que
a influenciam ainda ndo sdo completamente
conhecidos (6,7).

METODOS

Foi conduzida uma busca retrospecti-
va através da andlise dos prontudrios de 146
pacientes submetidos a prostatectomia radi-
cal retropubica no periodo de Janeiro de 2008
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a Abril de 2010. O critério de inclusao foi o
paciente com diagndstico histopatoldgico de
cancer de prostata submetido a prostatecto-
mia radical no Hospital Getulio Vargas (HGV),
localizado em Recife-PE. Pacientes que ndo
tiveram a bidpsia de préstata guiada por ul-
trasonografia e/ou apresentavam o prontu-
ario preenchido de forma incompleta foram
excluidos da analise.

As bidépsias de prdéstata foram ob-
tidas através de ultrassonografia transre-
tal (Figura 1). A prostatectomia radical foi
realizada pela técnica retropubica assim
como descrita por Walsh, e os espécimes

Figura 1: Procedimento de bidpsia transretal

cirurgicos encaminhados ao setor de pato-
logia do HGV. A graduacdo tanto da bidpsia
prostatica quanto dos espécimes de pros-
tatectomia radical foi realizada através dos
critérios de Gleason (Figura 2 e Tabela 1).

Qualquer alteracdo entre os escores
da bidpsia e o dos espécimes cirurgicos foi
considerada como discordancia. Inicialmen-
te foi calculada a concordancia global através
da férmula: (n2 de bidpsias concordantes/n?
total de pacientes) x 100. Em seguida os pa-
cientes foram divididos em quatro subgrupos
segundo o escore de Gleason (Gleason 2 a 6;
Gleason 7 (3+4), Gleason 7 (4+3) e Gleason 8
a 10), e cada subgrupo foi avaliado quanto a
concordancia.

Foi ainda avaliada a idade do pacien-
te (em anos), o PSA total pré-operatério (em
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Figura 2: Graduagao histolégica de Gleason

ng/ml), o peso da prostata (em gramas) ob-
tido através de ultrassonografia transretal, o
numero de fragmentos da bidpsia e o tempo
entre a bidpsia e a cirurgia.

RESULTADOS

Dos pacientes submetidos a prosta-
tectomia radical retropubica no HGV no pe-
riodo de Janeiro de 2008 a Abril de 2010,
oito foram excluidos do estudo por infor-
magoes incompletas no prontuario e trés
porque ndo tiveram a bidpsia guiada por ul-
trassonografia. Foram incluidos no estudo
135 pacientes, destes 83 pacientes (61,4%)
tiveram suas bidpsias realizadas em outros
servigcos de referéncia do estado, enquanto
52 pacientes (38,6%) no HGV.

Os 135 pacientes estudados tiveram
os seguintes parametros avaliados: idade,
PSA total pré-operatdrio, peso da prostata,
numero de fragmentos e tempo entre a bidp-
sia e cirurgia. Os resultados encontram-se na
tabela abaixo (Tabela 2).

A taxa de concordancia global foi de
68,9%. Houve subgraduagdo em 22,9% e
supergraduacdao em 8,2%. Quando avalia-
mos os subgrupos percebemos que a taxa
de concordancia foi maior nos subgrupos
com Gleason 6 e Gleason 7 (3+4). O sub-
grupo com Gleason 7 (4+3) apresentou os
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Tabela 1: Descrigao dos padroes que fazem parte do sistema de graduagao de Gleason, modificado

em reunido de consenso em 2005

1 Nodulo circunscrito, de bordas expansivas, constituido por
glandulas uniformes, de tamanho médio, separadas, mas bastante
aglomeradas.

2 Similar a um, com moderada variagdo no tamanho e forma das
glandulas. Os nodulos sdo essencialmente circunscritos, mas arranjados de
modo mais frouxo. Pode haver minima infiltragdo nas bordas do nédulo.
3 Gléandulas tipicamente pequenas, infiltrativas em meio aos acinos
prostaticos ndo tumorais. Apresentam grande variagdo no tamanho e na
forma. Arranjos cribiformes pequenos e circunscritos podem estar
presentes.

4 Glandulas pequenas fundidas, ou maldefinidas com lamen
malformado. Grandes glandulas cribiformes. Glandulas cribiformes de
contornos espiculados. Padrao hipernefroide.

5 Auséncia de diferencia¢do glandular. Formagdo de ninhos
solidos, corddes ou infiltragdo de isoladas. Comedocarcinoma com
necrose central circundado por massas sélidas, papiliferas ou cribiformes.

Tabela 2: Perfil clinico

PARAMETROS MEDIA VARIACAO
Idade 61 anos 48-77 anos
PSA total 6,67 ng/ml 2.9-17.9 ng/ml
N° de firagmentos por biopsia 10.7 6-16
Peso da prostata 45,34 gramas 22-83 gramas
Tempo 61.12 dias 48-84 dias
Tabela 3: taxa de concordancia global e por subgrupos
Total Gleason Gleason 7 Gleason 7 Gleason
2a6 (3+4) (4+3) 8-10
N° Pacientes 135 53 61 16 5
Concordéancia 93(68,9%)  41(77.4%) 47(77%) 2(12,5%) 3(60%)
Supergraduagdo 11(8,2%) 0 4(6,6%) 7(43,75)% 0
Subgraduacio 31(22.9%)  12(22.6%)  10(16,4%) 7(43,75%) 2(40%)

maiores indices de sub e supergraduacao
(43,75%), c~onforme visto na Tabela 3.
DISCUSSAO

Através da avaliagdo do estagio clinico
do cancer de prdstata, nivel do PSA, escore de
Gleason e idade do paciente, o médico assis-
tente pode oferecer com mais propriedade o
tratamento mais adequado. Atualmente exis-

tem diversas opc¢Oes terapéuticas: prostatec-
tomia radical, radioterapia externa, braqui-
terapia, hormoénio terapia e vigilancia ativa,
cada uma com indicacdes que dependem de
diversos parametros individuais do paciente e
de disponibilidade no servico médico (2).

O escore de Gleason, dentre os fato-
res relevantes para o tratamento do cancer
de préstata, é atualmente o fator isolado mais
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importante no progndstico e o que mais in-
fluencia no tratamento (4,5). Dessa forma, é
fundamental o estadiamento preciso antes
da decisao terapéutica a ser adotada. A partir
desta constatacdo, uma série de estudos foi
realizada avaliando a concordancia do esco-
re de Gleason entre a bidpsia prostatica e o
espécime de prostatectomia radical, que tem
sido descrito na literatura numa variagao en-
tre 28 a 75% (5). A avaliacdo destes resultados
é fundamental a partir do momento em que
podem alterar o tratamento e ter implica¢des
no prognostico destes pacientes (5).

Epstein et al. (2010) avaliaram 1.455
prostatectomias radicais realizadas no Hospi-
tal Johns Hopkins entre 2002 e 2003. Foi en-
contrada uma concordancia de 75,9% entre
o Gleason da bidpsia e o da prostatectomia.
Levando-se em consideragdo a estratificacdo
do escore, foi observada uma concordancia
de 87,1% para Gleason 5-6, 68,1% para 7 e
35,1% para Gleason 8 a 10 (5). No estudo re-
alizado no Hospital Getulio Vargas (HGV), foi
obtida uma taxa de concordancia de 68,9%, o
gue se encontra de acordo com os dados de
literatura.

Um estudo recente feito por Vidotto
Junior et al. entre 2021 e 2023, analisou 33
pacientes e encontrou resultados também
semelhantes ao nosso, apresentando 57,6%
de concordancias entre o Gleason da bidpsia
prostatica e o espécime cirurgico (8). Em ou-
tro estudo feito por Ariafar et al. entre 2013
e 2017, realizado com com 570 pacientes, a
correlacdo entre a bidpsia e os escore de Gle-
ason da prostatectomia radical foi de 50%.
Isso mostra uma visao de temporalidade que
reflete em manutencdo do perfil de confiabi-
lidade das bidpsias de préstata (9).

Khoddami et al. (2016) pesquisou
45 pacientes e encontrou uma acuracia de
68,2%, com 9,1% de subestimacado e 22,7%
de superestimacdo (10); Vidotto Junior et al.
(2024) encontrou 33,4% de subclassificados
e 9% de biépsia com graus superiores obser-
vado na amostra final (8). Em outro estudo,
Cohen et al. (2008) pesquisou 890 pacien-
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tes em Lahey Clinic Medical Center e obteve
uma concordancia de 58%, com diminuicdo
do Gleason em 5% e aumento do Gleason
em 36% (11). No HGV, quando se levou em
consideracdo a divisdo por subgrupos, foi
observado uma maior concordancia nos sub-
grupos de Gleason 6 e Gleason 7 (3+4). Neste
trabalho a bidpsia de prostata subestimou o
Gleason da prostatectomia radical em 22,9%
e superestimou em 8,2 % dos casos. Os acha-
dos discordantes entre a bidpsia prostatica e
0 espécime de prostatectomia radical podem
interferir nas decisGes terapéuticas, princi-
palmente em pacientes subgraduados que
poderiam necessitar mais de linfadenectomia
pélvica e menos de preservacao dos nervos,
assim como pacientes supergraduados para
0s quais poderiam ser oferecidos tratamen-
tos menos agressivos. No entanto, ndo ha
dados na literatura que demonstrem o real
efeito destas variacOes sobre o tratamento e
progndstico destes doentes (12).

Com relagdo a divisdo por subgru-
pos, os pacientes com Gleason 7 (4+3) apre-
sentaram a maior subgraduacdo (43,75%)
e supergraduacao (43,75%). Tal fato pode
ser explicado principalmente pela existén-
cia de casos “bordelines”. Por exemplo,
uma pequena area de fusdo glandular em
um padrdo 3, pode levar os patologistas a
rotularem de padrao 4, principalmente em
pequenos focos de cancer. Outro problema
seria definir quais glandulas cribiformes
corresponderiam ao padrdo 3 e qual o grau
e extensdo das glandulas malformadas se-
ria necessario para definir o padrao 4. A
correta determinacdo destes casos “borde-
lines” é fundamental ja que sdo conhecidas
as diferencas significativas entre tumores
com Gleason 7 (3+4) e 7 (4+3), com maiores
indices de tumores ndao confinados e taxas
de metdstases linfonodais no segundo gru-
po (5,11). Outro aspecto importante a ser
considerado é que os padrdes mais agres-
sivos como 4 e 5 tem importancia prognos-
tica maior no comportamento dos canceres
de prdstata, ou seja, uma representacdo de
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95% de padrdo 4 e 5% de padrdo 3 resulta-
ra em escore 4+4 e ndo 4+3 (13).

Neste estudo, os 53 pacientes do sub-
grupo de Gleason 2 a 6 tiveram suas bidpsias
prostdticas representadas pelo Gleason 6
(3+3). Isso pode ser explicado porque tumo-
res com escores de Gleason de 2 a 4 s3o quase
exclusivos da zona de transicdo e a necessida-
de do patologista avaliar as bordas expansivas
de um nddulo tumoral para a consideracao
dessa graduacdo tornam uma raridade esse
diagndstico nas biépsia por agulha (2).

A partir da revisdao do escore de Gle-
ason realizada através do consenso da so-
ciedade internacional de patologia urolégica
em 2005, varios estudos tem sido realizados
confrontando os dois modelos e procurando
demonstrar qual teria a capacidade de pre-
dizer com mais eficiéncia o estadiamento e
progndstico. Egevad et al. (2002) demonstra-
ram um aumento na taxa de concordancia de
58% para 72% apo6s o uso do sistema de Gle-
ason modificado (12). Swanson et al. (2021)
citou que o risco de falha bioquimica, doenca
metastdtica e morte por cancer de préstata
melhorou entre a pontuacgdo original e a pon-
tuacdo revisada para todos os grupos de pon-
tuacdo em seu estudo (4).

Coogan et al. (2008) avaliaram 404
pacientes em trés centros de referéncia nos
Estados Unidos, onde foram submetidos a
bidpsias prostaticas com a retirada de seis,
oito e dez fragmentos baseado na preferéncia
do médico e nas caracteristicas dos pacien-
tes. Observaram que o aumento do nimero
de fragmentos de seis para dez foi capaz de
elevar a taxa de concordancia de 41% para
58%. Apesar de ndo ser objetivo deste estu-
do, parece haver uma tendéncia de aumento
na taxa de concordancia quando um maior
numero de fragmentos é obtido, favorecen-
do um estadiamento mais preciso e um trata-
mento mais adequado (14).

Além disso, a via de realizacdo da bi-
Opsia prostatica também pode ter relagao
com as taxas de discordancia com o espécime
cirargico. Hagens et al. (2024) analisou 1058
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homens, dos quais 49,3% e 50,7% foram sub-
metidos a bidpsias de préstata transretais e
transperineais, respectivamente. A discor-
dancia histopatolégica foi observada em
37,8%; a abordagem de transperineal foi
associada independentemente a maiores
taxas de concordancia histopatolégica. Em
nosso estudo, todas as bidpsias ocorrem
transretal, o que pode explicar parte da
discordancia do produto comparado, ape-
sar de nossa taxa de concordancia global
(68,9%) estar dentro do que se encontra em
literatura prévia e atual (15).

A taxa de concordancia também pode
ser alterada devido a subjetividade do mé-
todo de avaliacdo. Isso se refere ao fato de
existir resultados discrepantes quando uma
mesma bidpsia é avaliada por diferentes pa-
tologistas e mesmo quando um determinado
patologista analisa duas vezes seu proprio
material. Steinberg et al. (1997) reanalisaram
87 bidpsias com tumores classificados como
Gleason 2-4 encaminhadas de outros servicos
de patologia, verificando que apenas 4 casos
(4,6%) o escore se manteve em 2-4, enquan-
to que 68 casos (78,2%) foram classificados
como escore 5-6 (13). No estudo do HGV 83
pacientes (61,4%) tiveram suas bidpsias re-
alizadas em outros servicos, o que pode ter
interferido na taxa de concordancia.

Talvez essas variacdes nas taxas de
concordancia dependam muito mais das ca-
racteristicas do préprio cancer de prdstata,
j@ que o mesmo é bastante heterogéneo e
multifocal, dificultando uma coleta uniforme
de material através da bidpsia prostatica. De
certa forma pode-se aumentar as taxas de
concordancia até o limite, através da padro-
nizacdo na realizacdo das bidpsias, com o au-
mento do nimero de fragmentos, avaliacdo
por patologistas com experiéncia em patolo-
gia uroldgica e com a utilizagdo das modifica-
¢Oes sugeridas pelo consenso de 2005 (2).

Pode-se citar como um dos vieses des-
te estudo o fato de ser uma revisao retrospec-
tiva de 135 pacientes, e que 61,4% das bidp-
sias foram realizadas em outros servigos, ndo
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sendo possivel revisdo deste material. Por
causa do forte significado progndstico do es-
core de Gleason, o aumento no valor da taxa
de concordancia da bidpsia prostatica incre-
menta informagdo para uma melhor decisao
terapéutica.

CONCLUSAO

A taxa de concordancia no Hospital
Getulio Vargas encontra-se dentro dos pa-
drdes da literatura médica mundial, tanto em
periodo prévio analisado, compativel com o
periodo de coleta dos dados, quanto em in-
formacdes de literatura atual. Isso represen-
ta uma comparagao cronoldgica vidvel que
resulta na manutencao de um padrao dentro
do servico de Urologia em questdo.

Essa taxa implica em escore de Glea-
son das bidpsias subestimando o escore final,
mas ainda ndo é possivel determinar como
essas variacdes nas taxas de concordancia
interferem no progndstico destes pacientes.
O fato é que o escore de Gleason permanece
como o fator mais importante no tratamento
e seguimento dos pacientes com cancer de
prostata.
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