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RESUMO 

Introdução: O adenocarcinoma de próstata apresenta elevada morbidade e 

mortalidade. Em nosso meio, há poucos estudos de grandes séries de pacientes 

baseadas em características clínicas e anatomopatológicas sobre o adenocarcinoma 

prostático localizado. Além disso, não há consenso sobre a amostragem das peças 

cirúrgicas de prostatectomia radical. Para obter dados sobre essas três 

características e determinar correlações entre elas, foi realizado este estudo.  

Método: Foram pesquisadas 1.534 espécimes, sendo 1.025 peças cirúrgicas 

de prostatectomia radical e 509 biopsias ecoguiadas de próstata. As peças cirúrgicas 

foram examinadas na sua totalidade (550 casos – Grupo 1) ou parcialmente (475 

casos – Grupo 2 –, comparáveis pela idade, PSA, estadiamento clínico e escore de 

Gleason aos casos do Grupo 1). Biopsias prostáticas ecoguiadas de 509 pacientes 

do Grupo 1 também foram avaliadas (Grupo 3). Foram anotadas idade, PSA sérico e 

realizada descrição detalhada dos achados anatomopatológicos dos casos Grupo 1, 

avaliando o escore de Gleason, a relação da neoplasia com as margens cirúrgicas, 

extensão extraprostática, invasão de vesículas seminais, invasão perineural e 

vascular, multifocalidade, neoplasia intraepitelial prostática de alto grau e 

estadiamento patológico. Os casos do Grupo 2 foram comparados aos casos do 

Grupo 1, em relação ao estado das margens cirúrgicas e da extensão 

extraprostática, para determinar o papel da amostragem da peça cirúrgica de 

prostatectomia radical. Os achados da biopsia (Grupo 3) – topografia e escore de 

Gleason – também foram comparados aos achados dos casos do Grupo 1 para 

estabelecimento de correlações sobre o estado das margens cirúrgicas e extensão 

extraprostática. Foram realizadas análises multivariadas e univariadas e construção 

de curvas ROC na tentativa de predizer informações que possam auxiliar ao 

cirurgião na determinação de prognóstico de seus pacientes. 

Resultados: A idade média dos pacientes do Grupo 1 foi 62,8 anos e o valor 

médio do PSA foi 6,6 ng/ml. As margens cirúrgicas estavam acometidas em um 

terço dos casos, extensão extraprostática foi observada em um quarto dos casos e o 

escore de Gleason predominante das peças cirúrgicas foi 7 (o escore predominante 

das biopsias foi 6). Os achados determinantes de estadiamento pT3 foram mais 

frequentes em pacientes acima de 70 anos, com PSA maior que 10,0 ng/ml e escore 

de Gleason das biopsias igual ou maior que 7. As análises multivariadas e 



 

 XVI 

univariadas tiveram correlações da multifocalidade, infiltração vascular, invasão 

perineural, estado das margens de ressecção e extensão extraprostática com o 

estadiamento. A amostragem completa da peça de prostatectomia radical permitiu 

detecção mais fidedigna das margens cirúrgicas comprometidas e da doença 

extraprostática. As curvas ROC mostraram maior sensibilidade e especificidade do 

PSA, comparado ao escore de Gleason da biópsia, para predição do acometimento 

neoplásico das margens cirúrgicas e da extensão extraprostática da neoplasia.  

Conclusões: Os padrões clínicos e histopatológicos relacionados ao 

adenocarcinoma da próstata observados neste trabalho assemelham-se aos 

padrões estabelecidos na literatura. O PSA e o escore de Gleason da biopsia, bem 

como sua topografia e o número de regiões acometidas pelo adenocarcinoma à 

biopsia são variáveis que permitem correlação e predição dos achados 

anatomopatológicos e de estadiamento. A amostra completa da peça cirúrgica de 

prostatectomia radical é superior à amostra parcial para a determinação do 

comprometimento das margens cirúrgicas, extensão extraprostática e estadiamento 

patológico. 

 

Palavras-chave: câncer da próstata, patologia, prognóstico, amostragem, 

antígeno prostático específico.  
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ABSTRACT 

Introduction: Prostate adenocarcinoma has a high morbidity and mortality. In 

our country, there are few studies of large series of patients based on clinical and 

pathological data on localized prostate adenocarcinoma. Moreover, there is no 

consensus on the sampling of the surgical specimens of radical prostatectomy. To 

obtain data on these three characteristics and determine correlations among them, 

this study was conducted. 

Methods: We studied 1,534 surgical specimens of radical prostatectomy 

(1,025) and prostate biopsies (509). The specimens were examined in its entirety 

(550 cases - Group 1) or partially (475 cases - Group 2 -, comparable for age, PSA, 

clinical stage and Gleason score to cases in Group 1). Prostate biopsies of 509 

patients in Group 1 were also evaluated (Group 3). We recorded age, PSA and held 

detailed description of the pathological findings of Group 1 cases, assessing the 

Gleason score, the relationship of the tumor with surgical margins, extraprostatic 

extension, seminal vesicle invasion, perineural and vascular invasion, multifocality, 

high grade prostatic intraepithelial neoplasia and pathological stage. Group 2 cases 

were compared to Group 1 cases with respect to the status of surgical margins and 

extraprostatic extension, to determine the role of sampling of the radical 

prostatectomy surgical specimen. The findings of the biopsy (Group 3) - topography 

and Gleason score - were also compared with the findings of the cases in Group 1 to 

establish associations on the status of surgical margins and extraprostatic extension. 

We performed univariate and multivariate analysis and determined ROC curves in an 

attempt to predict information that may assist the surgeon in determining the 

prognosis of their patients. 

Results: The mean age of patients in Group 1 was 62.8 years and mean PSA 

was 6.6 ng / ml. Surgical margins were affected in one third of cases, extraprostatic 

extension was seen in one quarter of cases and the predominant Gleason score of 

surgical specimens was 7 (the predominant score of the biopsies was 6).The findings 

in determining staging pT3 were more frequent in patients over 70 years, with PSA 

levels greater than 10.0 ng / ml and biopsy Gleason score equal or greater than 7. 

Univariate and multivariate analysis showed correlations for multifocality, vascular 

infiltration, perineural invasion, status of surgical margins and extraprostatic 

extension with the staging. Complete sampling of the radical prostatectomy specimen 
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allowed more reliable detection of compromised surgical margins and extraprostatic 

disease. ROC curves showed higher sensitivity and specificity of PSA, compared to 

biopsy Gleason score, to predict the neoplastic involvement of surgical margins and 

extraprostatic extension of prostate cancer. 

Conclusions: The clinical and pathological patterns related to prostate 

adenocarcinoma observed in this study are similar to standards established in the 

literature. The PSA and biopsy Gleason score, as well as its topography and the 

number of regions affected by adenocarcinoma on biopsy are variables that allow 

correlation and prediction of histology and staging. The complete sample of the 

specimen of radical prostatectomy is superior to partial sample for the determination 

of surgical margin involvement, extraprostatic extension and pathological stage. 

 

Key-words: prostate cancer, pathology, prognosis, sampling, prostate specific 

antigen. 
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O adenocarcinoma da próstata continua apresentando elevada morbidade e 

mortalidade. É o tipo de câncer mais comum e o segundo em mortalidade no sexo 

masculino. Nos Estados Unidos, no ano de 2008, houve 186.320 novos casos e 

ocorreram 28.660 óbitos em decorrência desse câncer. Em 2010, serão 

provavelmente registrados cerca de 52.000 novos casos no Brasil, correspondendo 

a um risco estimado de 54 novos casos para cada 100.000 habitantes (1-4).  

Estudos publicados em 1978 pelo American College of Surgeons sobre o 

estádio clínico do câncer de próstata, no momento do diagnóstico, encontraram 

menos de 30% dos pacientes com doença localizada (estádios T1 – T2). Metástases 

em linfonodos foram verificadas em um terço dos pacientes e mais da metade dos 

pacientes com linfonodos negativos, tratados com prostatectomia radical ou 

radioterapia, evidenciaram tumor em dez anos (4-7).  

A forma de apresentação da doença mudou, após a introdução, na prática 

clínica, da avaliação sérica do antígeno prostático específico (PSA). Tal fato, 

associado ao impacto causado pela facilidade de realização de biopsias prostáticas 

transretais ecoguiadas, difundiram o diagnóstico e o tratamento do câncer de 

próstata em fase inicial, alterando a apresentação dos pacientes. Os estádios T1 e 

T2 representam, no momento, 90% dos diagnósticos em programas de detecção e, 

nas peças cirúrgicas de prostatectomia radical examinadas pelo patologista, cerca 

de dois terços dos casos são restritos à próstata (8-13).  

Apesar da evidente melhora dos resultados obtidos, não existe consenso 

entre as organizações de saúde a respeito do rastreamento do câncer de próstata. 

Contra esse rastreamento argumenta-se que não existem evidências conclusivas de 

que a detecção e o tratamento em fases iniciais tenham influência na mortalidade 

específica por câncer de próstata. Por outro lado, a favor do rastreamento, há 

evidências de que ele é responsável pelo declínio da mortalidade. Dois grandes 

estudos para a avaliação dos efeitos do rastreamento para câncer de próstata, o 

European Randomized Study of Screening for Prostate Cancer (ERSPC) e o 

Prostate, Lung, Colorectal, and Ovarian (PLCO) Cancer Screening Trial, tentaram 

esclarecer essa questão. Ambos mostraram declínio da mortalidade relativamente 

pequeno, comparado ao grande número de pacientes diagnosticados e tratados 

desse câncer (14-17). 

O PSA é uma seroprotease de regulação andrógena, presente no líquido 

seminal, produzido tanto pela próstata normal, quanto pelo carcinoma prostático. A 
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arquitetura prostática mantém as moléculas de PSA confinadas e apenas uma 

pequena porção delas tem acesso ao sistema circulatório. A concentração do PSA 

no liquido seminal é de cerca de 105 vezes maior do que a sua concentração 

plasmática. As moléculas de PSA circulam no plasma tanto na forma livre (não 

complexadas) quanto ligadas a proteases inibidoras (complexadas). As formas livres 

de PSA representam cerca de 5 % a 35 % da quantidade total de PSA circulante; as 

formas complexadas, 65% a 95%. Elevações plasmáticas de PSA ocorrem como 

resultado da desestruturação da arquitetura prostática normal, permitindo que 

moléculas de PSA se difundam no tecido prostático e ganhem acesso ao sistema 

circulatório. Esse fato pode ocorrer em várias afecções prostáticas (câncer da 

próstata, infarto da próstata, hiperplasia nodular prostática e prostatite) ou em casos 

de manipulação local (massagem, biopsia, ressecção transuretral da próstata, etc.). 

Níveis elevados de PSA em pacientes portadores de câncer de próstata não podem 

ser explicados pelo aumento de sua síntese. A produção do PSA é menor nos 

tecidos prostáticos cancerosos, quando comparada à dos tecidos prostáticos 

normais. A desestruturação da arquitetura prostática, nos casos de câncer, é o que 

permite que grande quantidade de PSA alcance o sistema circulatório (18-22). 

O PSA foi aprovado como marcador de acompanhamento do câncer 

prostático em 1986 e, como teste de detecção, em 1994. A dosagem dos níveis 

sanguíneos do PSA tornou-se prática comum, permitindo a identificação da doença 

ainda em fases iniciais, o que não seria possível com a utilização apenas do toque 

retal. A avaliação anual utilizando a dosagem do PSA e o toque retal aumentaram a 

incidência de diagnóstico e elevaram a incidência de tumores localizados e com 

grande chance de cura após sua ressecção. O PSA é o marcador tumoral mais 

eficaz entre todos os marcadores de câncer, mas não é um marcador perfeito: ele 

apresenta baixa sensibilidade e especificidade para identificar pacientes em risco de 

serem portadores de câncer de próstata. Existem controvérsias relativas aos níveis 

de normalidade do PSA sérico, pois etnia, idade e índice de massa corporal 

influenciam nos níveis sanguíneos de PSA. Homens negros sem câncer de próstata 

apresentam níveis mais elevados de PSA quando comparados com os brancos. 

Obesos apresentam níveis sanguíneos de PSA mais baixos, por conseguinte, risco 

de diagnóstico tardio mais elevado (8, 23-27).  

A detecção de câncer de próstata está relacionada com os níveis plasmáticos 

de PSA. À época da aprovação da dosagem do PSA como ferramenta para 
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detecção precoce do câncer da próstata, em 1994, o valor de 4,00 ng/ml foi 

recomendado como referência para a biopsia. A sensibilidade e a especificidade 

desse nível de PSA são de 20% e de 94%, respectivamente. Além da baixa 

sensibilidade, a utilização do ponto de corte de 4,0 ng/ml apresenta um valor 

preditivo positivo de apenas 37% e um valor preditivo negativo de 91 %, o que se 

traduz na probabilidade de 25% de se ter câncer de próstata em pacientes com 

níveis de PSA entre 4,0 e 10,0 ng/ml (28-32).  

Como a biopsia prostática ecoguiada é raramente realizada em pacientes 

com baixos níveis de PSA, é difícil comprovar a sensibilidade e especificidade desse 

teste. O Prostate Cancer Prevention Trial (PCPT) foi o primeiro estudo a avaliar a 

incidência e a agressividade do câncer de próstata em homens com níveis 

sanguíneos de PSA abaixo de 4,0 ng/ml e toque retal sem alterações. Entre os 

pacientes com níveis de PSA menor ou igual a 0,5 ng/ml, de 0,6 a 1,0 ng/ml, de 1,1 

a 2,0 ng/ml, de 2,1 a 3,0 ng/ml e de 3,1 a 4,0 ng/ml, a incidência de câncer de 

próstata foi de 7%, 10%, 17%, 24% e 27%, respectivamente. A incidência de câncer 

em pacientes com níveis de PSA acima de 2,0 ng/ml diferiu pouco daquela 

observada em pacientes com níveis de PSA entre 4,0 e 10,0 ng/ml. Esse estudo 

indicou que a presença de câncer de próstata não é rara em pacientes com PSA 

abaixo de 4,0 ng/ml e que mesmo pacientes com PSA abaixo de 1,0 ng/ml 

apresentaram doença agressiva. A utilização de níveis apenas acima de 4,0 ng/ml 

pode retardar a detecção de cânceres agressivos (33-37). 

Como consequência do rastreamento, o risco de detecção do câncer da 

próstata durante a vida subiu para 16%, enquanto o risco de óbito pelo carcinoma é 

de 3,4%. Essa discrepância entre incidência e mortalidade é atribuída, em parte, ao 

aumento na detecção de tumores com crescimento lento e comportamento 

relativamente benigno em homens assintomáticos, os quais provavelmente não 

necessitariam de tratamento ao longo da vida. Isso acarreta questionamentos sobre 

terapias radicais desnecessárias, potencialmente associadas a efeitos adversos 

significativos (32, 38-43). 

A prostatectomia radical é o tratamento de escolha para homens com câncer 

da próstata localizado e expectativa de vida superior a 10 anos. A cirurgia pode ser 

realizada por via retropúbica, perineal, laparoscópica ou por via robótica. O objetivo, 

por qualquer abordagem, é a erradicação da doença (44-52). 
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A maior frequência de diagnóstico do câncer de próstata em estádios iniciais 

(T1 – T2) aumentou o número de intervenções cirúrgicas com intenção curativa. 

Entre 1987 e 1992, registrou-se nos Estados Unidos aumento de 460% no número 

de operações, que somaram 39.157 intervenções (53). Com o objetivo de diminuir a 

morbidade relacionada aos procedimentos cirúrgicos, muitos pesquisadores têm 

trabalhado no refinamento da prostatectomia, com a preocupação de que não se 

comprometam os princípios oncológicos de cura da neoplasia. Nesse ponto, a 

avaliação anatomopatológica da peça cirúrgica é fundamental. Os objetivos 

essenciais do estudo anatomopatológico da próstata são estabelecer o 

estadiamento e o escore de Gleason (sistema de graduação preconizado para 

avaliação de adenocarcinomas prostáticos), bem como verificar o comprometimento 

das margens de ressecção cirúrgica e a presença de doença extraprostática, 

fornecendo assim informações que orientem a melhor conduta terapêutica 

complementar (54). 

A histologia da próstata mostra dois componentes fundamentais: as glândulas 

e o estroma. As glândulas são constituídas de ácinos e ductos excretores revestidos 

por células secretoras cúbicas ou cilíndricas. Abaixo dessas células há uma fileira, 

contínua ou não, de células basais. Há ainda uma terceira população de células 

epiteliais neuroendócrinas. O estroma prostático é constituído de tecido fibroso e 

muscular liso com quantidade variável de fibras elásticas. Principalmente no ápice, 

observam-se, na própria espessura do parênquima prostático, fibras musculares 

estriadas esqueléticas que se estendem para o diafragma urogenital (55-57). 

Os adenocarcinomas constituem a neoplasia mais comum da próstata. 

Classicamente, localizam-se na periferia da glândula e variam de tumores bem 

diferenciados, por vezes, difíceis de serem distinguidos da próstata normal, a 

neoplasias pouco diferenciadas ou mesmo indiferenciadas, dificultando o 

estabelecimento de sua origem prostática. Um achado comum no adenocarcinoma é 

a presença de camada única de células epiteliais (células secretoras), formando o 

epitélio ductal e acinar; as glândulas prostáticas não neoplásicas, por sua vez, 

apresentam camada de células basais abaixo da camada de células secretoras. O 

reconhecimento das células basais, entretanto, não é evidente em todos os casos, 

sendo necessário utilizar métodos especiais de estudo (por exemplo, a imuno-

histoquímica) para caracterizar a sua presença. O adenocarcinoma convencional 

não promove uma resposta desmoplásica ou mixoide ou mesmo inflamatória do 
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estroma prostático, fazendo com que a avaliação da morfologia estromal não seja de 

importância diagnóstica. Apenas três achados morfológicos são considerados 

característicos de adenocarcinoma da próstata, pelo fato de não terem sido ainda 

observados em glândulas prostáticas benignas: invasão perineural, fibroplasia 

mucinosa (micronódulos colágenos) e glomerulações (58-67). 

Numerosos sistemas de classificação foram propostos para o câncer da 

próstata. A principal controvérsia é se a graduação deve considerar apenas a 

diferenciação glandular, a diferenciação glandular associada à atipia nuclear ou se a 

graduação deve levar em conta o padrão neoplásico predominante ou o menos 

diferenciado. O sistema de Gleason é o mais utilizado e é recomendado pela 

Organização Mundial da Saúde desde 1993. Nos espécimes de prostatectomia 

radical, ele é um dos fatores de predição de prognóstico mais relevantes para a 

avaliação pós-operatória. Fundamenta-se em padrões arquiteturais; atipia nuclear 

não é avaliada. A atipia nuclear é adotada em alguns sistemas, correlaciona-se com 

o prognóstico, mas não há evidência de que adicione informação prognóstica 

independente daquela obtida pela avaliação arquitetural (68-71). 

O sistema de Gleason define cinco padrões histológicos de graduação, com 

diferenciação decrescente. Nos padrões 1 a 3, de maneira geral, há manutenção da 

morfologia glandular fundamental, com diferenciação luminar em praticamente todas 

as glândulas. No padrão 4, há perda parcial dessa morfologia e fusão glandular e, no 

padrão 5, a perda é quase total. O adenocarcinoma da próstata apresenta 

heterogeneidade morfológica acentuada e, frequentemente, mais de um padrão está 

presente. O padrão prevalente, denominado padrão primário, e o segundo, 

denominado padrão secundário, são somados para obter-se o chamado escore de 

Gleason, recomendando-se que todos os elementos dessa soma sejam 

mencionados (por exemplo, escore de Gleason 3+4=7). Se o tumor apresentar 

apenas um padrão, o escore de Gleason é obtido duplicando aquele padrão (por 

exemplo, escore de Gleason 3+3=6). Tumores com escore 2, 3 ou 4 apenas 

excepcionalmente são reconhecidos, pois o padrão 1 é muito raro e o padrão 2 

frequentemente está associado a áreas padrão 3, o que resulta num escore de 5. 

Alguns autores propuseram que em material de biopsias prostáticas por agulha, os 

escores de 2 a 4 não sejam diagnosticados (o escore 5 seria o valor “mínimo” para 

esse tipo de material). Os escores 6 e 7 são os mais comuns e constituem a maioria 

absoluta observada na literatura. O sistema de Gleason não considera padrões que 
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correspondem a menos de 5% dos tumores ou padrões terciários. Em espécimes de 

prostatectomia radical, entretanto, a presença de um componente terciário 

representado por um padrão mais elevado afeta de maneira adversa o prognóstico 

dos pacientes e sua presença deve ser anotada no laudo anatomopatológico como 

um adendo aos padrões primário e secundário. Nas biopsias prostáticas ecoguiadas 

a conduta deve ser substituir o padrão secundário pelo terciário de valor mais 

elevado (72-76). O sistema de Gleason usa um diagrama esquemático que funciona 

como escala de analogia visual, facilitando o diagnóstico (Figura 1). 
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Figura 1 -  Esquema da representação do adenocarcinoma da próstata de 

acordo com o sistema de Gleason (Gleason e Mellinger, 1974). 
 
 

 

Padrão Descrição microscópica 
  

1 A neoplasia é constituída por nódulo bem circunscrito de glândulas separadas, 
de tamanho intermediário, aproximadamente iguais em tamanho e formato, 
com mínimo desarranjo arquitetural; há pouco espaço entre os ácinos 
neoplásicos e não há caráter infiltrativo. 

2 Não há caráter infiltrativo, sendo o diagnóstico feito pelo desarranjo arquitetural 
mais acentuado; a neoplasia não é tão bem delimitada como no padrão 1 e há 
maior distância entre os ácinos neoplásicos. 

3 Há nítido caráter infiltrativo, com glândulas atípicas pequenas, por vezes, entre 
glândulas benignas e com estroma variável entre as glândulas; raramente 
pode ocorrer arranjo cribriforme (este último, quando presente, determina que 
a neoplasia seja, no mínimo, padrão 3). 

4 Além do caráter infiltrativo há maior proximidade entre os ácinos – observa-se 
fusão glandular, arranjos cribriformes ou glândulas pouco definidas. 

5 O arranjo da neoplasia é sólido – há perda quase total dos lumens glandulares, 
não raro observando-se células neoplásicas isoladas ou em arranjo trabecular; 
inclui-se o aspecto em comedocarcinoma (massa sólida de células neoplásicas 
com necrose isquêmica central). 
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Em 2005, nos Estados Unidos, a Sociedade Internacional de Patologia 

Urológica propôs uma modificação do sistema de Gleason, em função dos novos 

conhecimentos anatomopatológicos relacionados ao adenocarcinoma prostático, 

com o objetivo de aperfeiçoar sua utilização (77). Uma nova escala de analogia 

visual foi proposta (Figura 2) e foram estabelecidas novas considerações para 

padrões terciários, graduação quando o padrão secundário apresenta uma 

representação limitada, graduação separada de nódulos tumorais isolados presentes 

na peça de prostatectomia radical, graduação separada das biopsias ecoguiadas 

(por área biopsiada) e graduação para variantes do adenocarcinoma da próstata. 

Além disso, na tentativa de obter melhor correlação entre o observado na biopsia 

prostática ecoguiada e os achados na peça cirúrgica de prostatectomia radical, foi 

proposta também uma interpretação qualitativa da graduação do adenocarcinoma: 

adenocarcinoma bem diferenciado (correspondente aos escores de Gleason 2, 3 e 

4), adenocarcinoma moderadamente diferenciado (correspondente aos escores de 

Gleason 5 e 6), adenocarcinoma moderadamente/pouco diferenciado 

(correspondente ao escore de Gleason 7) e adenocarcinoma pouco diferenciado 

(correspondente aos escores de Gleason 8, 9 e 10). Finalmente, há ainda a 

proposição de agrupar os adenocarcinomas prostáticos, de maneira semelhante ao 

já realizado para outras neoplasias (carcinomas de colo uterino, cólon e para a 

própria neoplasia intraepitelial prostática) em tumores de baixo e alto grau (78-80). 

Em relação a essa última sugestão, é importante lembrar a observação de Morris em 

1994 (81): se por um lado certamente diminui a discordância das observações, por 

outro lado diminui a quantidade e o grau de detalhamento das informações 

transmitidas pelo patologista. Além disso, a graduação de qualquer variável em 

categorias por si só possivelmente prejudicaria a reprodutibilidade ao incluir um 

fenômeno biológico contínuo em categorias (82), já que existe a observação 

experimental de que, ao realizar julgamentos subjetivos de contínuos visuais (que 

correspondem exatamente ao que é feito por um patologista ao graduar a 

intensidade de um processo inflamatório, uma displasia ou uma neoplasia, por 

exemplo) ou auditivos, o ser humano tende a empregar sempre sete categorias de 

julgamento (83). Ainda não há, na literatura, trabalhos que contemplem grandes 

séries referentes à aceitação ou resultados da utilização dessas modificações. 
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Figura 2 - Esquema da representação do adenocarcinoma da próstata de 
acordo com o sistema de Gleason modificado (Epstein et al, 2006). 

 
 

Padrão Descrição microscópica 
1 Nódulo circunscrito de ácinos neoplásicos justapostos, mas separados, 

uniformes, arredondados ou ovais, de tamanho médio (maiores que os do 
padrão 3). 

2 Relativamente semelhante ao padrão 1, mas não tão bem delimitado, 
podendo ser observada mínima infiltração na periferia do nódulo. Os 
ácinos neoplásicos são menos uniformes e há maior distância entre eles. 

3 Ácinos com tamanho e formato variável, menores que nos padrões 1 e 2, 
com infiltração entre glândulas benignas e com estroma interposto 
variável. Pequenos nódulos cribriformes bem circunscritos. 

4 Microácinos fundidos, com lumens mal definidos. Arranjos cribriformes 
maiores e mais irregulares que os do padrão 3. Aspecto hipernefroma-like. 

5 Neoplasia sólida, sem diferenciação glandular, com células neoplásicas 
isoladas ou em arranjo sólido, trabecular; comedocarcinoma circundado 
por massas papilares, cribriformes ou sólidas. 
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O escore de Gleason da biopsia prostática ecoguiada (bem como seus 

padrões primário e secundário) é um dos fatores fundamentais, junto do PSA sérico 

e seus derivados, levado em consideração no processo de aconselhamento dos 

pacientes relacionado ao tratamento do adenocarcinoma da próstata, 

correlacionando esses achados com estratificação de risco, estadiamento, evolução 

e desfecho dos pacientes em vários modelos desenvolvidos na literatura (7, 22, 84-

107).  

No estudo anatomopatológico da peça cirúrgica de prostatectomia radical as 

variáveis que devem ser avaliadas são o tipo histológico da neoplasia, o escore de 

Gleason, o estadiamento patológico, as margens cirúrgicas de ressecção, o volume 

tumoral, o acometimento dos linfonodos, a presença de extensão extraprostática, 

invasão das vesículas seminais, invasão perineural, invasão vascular e neoplasia 

intra-epitelial prostática de alto grau (108-128). Dessas variáveis, o escore de 

Gleason, o estadiamento patológico e as margens cirúrgicas de ressecção 

constituem fatores prognósticos categoria I de acordo com o College of American 

Pathologists (CAP) (129-134). 

Margens cirúrgicas comprometidas ou positivas são um indicador de que um 

tumor não foi completamente excisado e representam importante fator prognóstico 

pós-operatório. Na peça cirúrgica de prostatectomia radical, as margens cirúrgicas 

avaliadas são as margens apical, vesical, anterior, posterior e posterolateral (essas 

três últimas frequentemente agrupadas como margens circunferenciais ou radiais). 

Um resultado de ressecção completa do tumor com margens cirúrgicas negativas ou 

livres constitui um dos objetivos fundamentais da prostatectomia radical. As margens 

cirúrgicas comprometidas, na peça de prostatectomia radical, decorrem de causas 

diversas, podendo ocorrer por erro do patologista (falso positivo), ou relacionadas ao 

ato cirúrgico; a incidência desse achado varia de 10% a 48% dos casos 

independentemente da forma de cirurgia (aberta, laparoscópica ou robótica). A 

presença e extensão das margens cirúrgicas comprometidas constituem um fator de 

risco independente para a recorrência locorregional da doença e para a mortalidade 

relacionada ao adenocarcinoma da próstata, e apresentam ainda clara 

correspondência com a recidiva bioquímica e com a necessidade de tratamento 

adjuvante (46, 135-161). 

Alguns estudos, todavia, se contrapõem a esses dados, ao demonstrar que, 

quando fatores como padrões de Gleason 4 ou 5, invasão de vesículas seminais ou 
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metástases em linfonodos estão presentes, o status das margens cirúrgicas não tem 

papel na determinação de desfechos clínicos. A discussão sobre o fato de as 

margens cirúrgicas positivas representarem um reflexo de um tumor com biologia 

“desfavorável”, erro técnico ou ambos, permanece não solucionada. Fica claro, por 

exemplo, que uma incisão intraprostática em um tumor órgão-confinado (levando a 

uma classificação de estadiamento designada por alguns autores como pT2+ ou 

pT2X) apresenta um prognóstico diferente do que o achado de margens 

comprometidas num tumor de alto grau com extensão extraprostática bem 

documentada. Nesse último cenário, parece óbvio estar-se diante de um tumor cujas 

células adquiriram a agressividade necessária para ultrapassar os limites da próstata 

e que, se ressecado incompletamente, provavelmente poderá crescer localmente e 

disseminar-se pela e para além da pelve. Nesse contexto, Karakiewicz et al. (150) 

num estudo multi-institucional de 5.831 pacientes submetidos à prostatectomia 

radical indicaram que o risco mais elevado de recorrência bioquímica estava 

associado à presença de margens cirúrgicas positivas associadas a um escore de 

Gleason entre 7 e 10 e à invasão de linfonodos; a associação desses fatores 

representava um efeito adverso maior que cada um deles isoladamente. Em 

contraste, Freedland et al. (162), num grupo de 1.273 pacientes, referiram que a 

associação de margens cirúrgicas positivas e extensão extraprostática não 

representavam um cenário mais adverso que cada um desses fatores isolados, 

sugerindo que ambos os achados tinham significado semelhante em relação à 

recorrência bioquímica. Com base em seus achados, esses autores propuseram que 

os casos com margens cirúrgicas comprometidas fossem considerados também 

como pT3. Outros estudos, todavia, não encontraram diferença em relação à 

recidiva bioquímica entre os casos diagnosticados como pT2+ e os casos de 

tumores órgãos-confinados com margens cirúrgicas livres (pT2). Apesar das 

incertezas e discrepâncias desses achados em relação ao significado prognóstico do 

status das margens cirúrgicas, o comprometimento das margens de ressecção é 

uniformemente reconhecido como adverso e deve ser evitado ao máximo.  

Ainda em relação às margens de ressecção, diversos trabalhos procuraram 

fornecer informações referentes à localização, número e extensão das margens 

cirúrgicas positivas. Os locais mais comuns de comprometimento das margens 

cirúrgicas por incisão intraprostática são o ápice e a região junto ao feixe 

neurovascular, posterolateralmente. A diferença do risco de recorrência entre uma 
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margem positiva focal ou única e uma margem positiva extensa ou multifocal foi 

demonstrada em alguns trabalhos, mas contestada por outros (138, 147, 159, 163- 

165).  

Na peça cirúrgica de prostatectomia radical, as margens cirúrgicas foram 

consideradas por Mazzucchelli et al. (134) como livres, duvidosas, focalmente 

comprometidas ou extensamente comprometidas, com prognóstico 

correspondentemente pior. Sofer et al (163). verificaram que a recorrência 

bioquímica era mais prevalente em homens com múltiplas margens positivas que 

naqueles com apenas uma margem cometida, mas não havia associação com a 

localização da margem comprometida. Ao contrário, Eastham et al. (146), numa 

análise de 2.442 casos, sugeriram que a recorrência bioquímica foi influenciada pela 

localização específica das margens positivas, com um comprometimento da margem 

posterolateral como o mais significativo, seguido pelo comprometimento da margem 

apical. Especificamente sobre a margem apical, o significado do seu 

comprometimento como fator prognóstico adverso ainda é alvo de discussão. Alguns 

estudos demonstraram que o acometimento da margem apical isoladamente está 

associado com taxas mais elevadas de recorrência e com intervalos mais curtos de 

progressão (154, 166, 167), enquanto outros estudos não mostraram associações 

(168, 169). Finalmente, em outros estudos, pacientes com margens de ressecção 

acometidas pelo tumor na base da próstata, com invasão do colo vesical, 

apresentaram um maior risco de recorrência bioquímica que aqueles com margens 

comprometidas em outras topografias, com um padrão prognóstico intermediário 

entre os pacientes que apresentam extensão extraprostática isolada e os pacientes 

que apresentam acometimento de órgãos adjacentes (109, 144). Permanece uma 

questão ainda não resolvida o fato de que a margem acometida em uma topografia, 

mas não em outra, possa predizer a recorrência da doença. Várias teorias têm sido 

propostas, incluindo: (1) a ocorrência de artefatos que levem a uma interpretação de 

margem falso-positiva na região apical, pelo patologista, (2) a falta de um suporte 

estromal adequado para o tumor nessa região, levando a uma vascularização 

reduzida e à destruição de tumor residual e (3) a abundância de tecido 

neurovascular na região posterolateral da próstata, favorecendo a migração das 

células neoplásicas ao longo dos nervos. 

Extensão extraprostática é o termo recomendado para se referir à extensão 

do tumor além dos limites normais da próstata, e é definida como invasão do câncer 
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de próstata no tecido periprostático adjacente. Extensão extraprostática deve ser 

usada em lugar de termos como invasão da cápsula, penetração da cápsula, 

perfuração da cápsula ou extensão extracapsular. Não existe uma cápsula 

verdadeira na próstata: seu limite é o próprio estroma glandular, embora, em certas 

regiões (por exemplo, posterolateralmente), haja uma camada de tecido, mais 

fibrosa que muscular, servindo como um limite relativamente nítido entre o estroma 

fibromuscular da próstata e o tecido conectivo envolvente. Em outras, entretanto, 

fibras musculares lisas do estroma se prolongam e penetram no conjuntivo 

adjacente, às vezes, fazendo trajetos longos. No ápice e anteriormente, não há 

demarcação nítida entre a próstata e as estruturas adjacentes (feixes de músculo 

esquelético do diafragma urogenital), o que dificulta o estabelecimento de extensão 

extraprostática nessas áreas. Na base da próstata, há uma continuidade das fibras 

musculares com o colo vesical e a parede das vesículas seminais. Assim sendo, não 

é correto referir-se a uma neoplasia que ultrapassa os limites da próstata como 

tendo extensão extracapsular (e muito menos deve ser utilizado o termo “infiltração 

da cápsula”), mas, sim, extensão extraprostática. Por causa das fibras musculares 

que se estendem para o conjuntivo periprostático, em alguns casos, é difícil avaliar a 

existência de extensão extraprostática. Os urologistas por vezes utilizam o termo 

“cápsula cirúrgica” para referir-se ao tecido fibroso que se forma por compressão e 

que separa nódulos hiperplásicos da zona de transição do parênquima comprimido 

das demais zonas (170). 

É utilizada a presença de tumor junto ao tecido adiposo, ausente ou muito 

raro no interior da próstata, como marcador da extensão extraprostática (171, 172). 

Em alguns casos, todavia, o tumor localizado no espaço extraprostático pode causar 

uma reação desmoplásica estromal, que impede sua identificação em meio ao tecido 

adiposo. A presença de invasão perineural ou intraneural pelo adenocarcinoma em 

um feixe vásculonervoso de grande calibre (ou ao redor de gânglios periprostáticos) 

e de massas tumorais bem delimitadas além do limite prostático, com ou sem 

desmoplasia associada, também são consideradas como critérios para o diagnóstico 

de extensão extraprostática. A extensão extraprostática pode ser dividida em “focal” 

(com apenas algumas poucas glândulas neoplásicas fora da próstata) ou “não focal” 

(com um envolvimento mais substancial). Embora não haja descrição de um método 

padronizado para essa subdivisão, ela parece ter significado prognóstico. Alguns 

autores advogam que a determinação de níveis mensuráveis de extensão 
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extraprostática teria também importância para o prognóstico dos pacientes, mas 

essa idéia não é bem aceita em função da já mencionada má delimitação anatômica 

do limite prostático em algumas áreas. Outras abordagens quantitativas, ainda não 

validadas, seriam o número de blocos de parafina em que se observaria a extensão 

extraprostática e as medidas da profundidade e da extensão linear da extensão 

extraprostática (173). 

O esquema da Figura 3 exemplifica as relações entre extensão 

extraprostática, acometimento de margens cirúrgicas e das vesículas seminais. 

 

 

 

 
Figura 3 - Relação entre tumor na próstata, acometimento neoplásico 

das margens de ressecção cirúrgica e doença 
extraprostática 

Legenda - Áreas quadriculadas: tumor; MC: margem cirúrgica; EPE: 
extensão extraprostática; VS: vesícula seminal; Traço contínuo: 
limite prostático; Pontilhado: limite hipotético de ressecção 
cirúrgica. 

 

Para o exame da peça cirúrgica de prostatectomia radical existem diversos 

protocolos. Todo método de amostragem empregado deve, ao menos teoricamente, 

garantir que cada tumor seja histologicamente identificado e classificado, graduado, 

quantificado e estadiado, além de permitir a análise de todos os fatores prognósticos 
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patologicamente importantes. Em relação à amostragem da peça cirúrgica de 

prostatectomia radical, não existe na literatura um consenso que determine a 

obrigatoriedade da amostragem completa ou parcial. Existem diversos protocolos 

que, em sua maioria, recomendam que havendo condições para realizá-la, deve-se 

optar pela amostragem completa, da glândula, das vesículas seminais e dos vasos 

deferentes. O racional por trás dessa recomendação reside no fato de que o exame 

macroscópico apresenta acurácia muito baixa para identificação dos tumores 

prostáticos, particularmente os multifocais (que constituem a grande maioria dos 

casos) e os tumores pequenos: menos de um quarto dos tumores T1c são 

identificados ao exame macroscópico (174-184). 

Na rotina de análise anatomopatológica, a extensão da amostragem da peça 

cirúrgica, ou seja, a quantidade de próstata submetida a exame microscópico, é 

variável, sendo que em três trabalhos que abordaram esse tópico encontrou-se não 

mais que 12% dos patologistas que examinaram a próstata em sua totalidade (175, 

183, 184). Os fatores custo e tempo são apontados como responsáveis pela 

amostragem parcial, que pode prejudicar a detecção de margens cirúrgicas positivas 

ou de extensão extraprostática. Tal fato tem implicações óbvias para o 

estabelecimento de procedimentos terapêuticos pós-prostatectomia radical 

(radioterapia ou quimioterapia) e para a sobrevida dos pacientes, que podem estar 

sendo subestadiados (134, 156, 180, 185).  

A determinação do estadiamento patológico correto depende da análise 

acurada da peça cirúrgica de prostatectomia radical. Não há estádio pT1. O estádio 

T1 é uma categoria clínica que usa informações patológicas derivadas de análise de 

material proveniente de ressecção transuretral (RTU) ou de biopsias ecoguiadas da 

próstata. Embora a subdivisão do estádio clínico T2 em subcategorias (T2a, T2b e 

T2c) seja pertinente clinicamente, ela pode não se aplicar ao estadiamento 

patológico. A forma em que essa subdivisão foi estruturada não permite que se 

quantifique a extensão ou o tamanho de uma neoplasia intraglandular. Para as 

doenças órgão-confinadas é preferível usar uma categoria genérica pT2, associada 

a um comentário descritivo sobre a extensão e a distribuição do câncer na próstata. 

Essa abordagem poderia corrigir discrepâncias do estadiamento clínico, de acordo 

com os seguintes critérios: 

 um único tumor de grande dimensão e que se estende bilateralmente, 
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 dois tumores de dimensões maiores, mas individualizados dentro de cada 

um dos lobos prostáticos, 

 um tumor isolado de grande dimensão em um lobo, associado a múltiplos 

focos de neoplasia no outro lobo, 

 dois ou mais focos de adenocarcinoma distribuídos em ambos os lobos. 

Todos esses exemplos, de acordo com a orientação atual, seriam definidos 

como pT2c, embora sejam completamente diferentes em termos de extensão e 

volume tumoral. Essa subdivisão é difícil de ser estabelecida precisamente se não 

for realizada a amostragem completa da peça de prostatectomia radical, já que todos 

os casos classificados como pT2a ou pT2b poderiam ser pT2c. Outras mudanças 

seriam a adoção formal da categoria pT2+ (ou pT2X) para designar os casos com 

margem cirúrgica comprometida na ausência de extensão extraprostática, a 

subdivisão do estádio pT3a (definido como extensão extraprostática) em duas 

categorias (pT3a1 e pT3a2, por exemplo) em função da extensão, focal ou não, 

extraprostática, a classificação dos casos com acometimento das vesículas seminais 

e sem extensão extraprostática como pT2 e a exclusão do colo vesical como 

caracterizador de pT4 se invadido apenas microscopicamente, agrupando-o junto 

das vesículas seminais como pT3b (162, 186-191). 

Metástases de adenocarcinoma da próstata envolvem principalmente os 

linfonodos regionais, ossos e pulmões (192-197). Os linfonodos pélvicos, na maioria 

dos casos, são os primeiros linfonodos acometidos pelas metástases (198-201). O 

acometimento pode ser macroscópico, embora na maioria dos casos a identificação 

seja feita no exame microscópico. O envolvimento precoce dos linfonodos consiste 

em depósitos subcapsulares de ácinos neoplásicos, quase sempre fundidos (202); o 

envolvimento dos tecidos moles adjacentes (extensão extranodal da neoplasia) 

também pode ocorrer (203, 204). Com a progressão da doença, há acometimento 

dos linfonodos periaórticos, intratorácicos e cervicais (especialmente dos linfonodos 

supraclaviculares à esquerda) (205-209). 

Na chamada “era do PSA” (41, 210), a frequência do acometimento dos 

linfonodos locorregionais ao longo do tempo tem diminuído consideravelmente, com 

dados, nas peças cirúrgicas de prostatectomia radical, de zero a 2%, atualmente. 

Essa diminuição é atribuída ao maior número de exames de PSA e a melhores 

meios de seleção pré-operatória de pacientes. Como consequência desse declínio 

do número de pacientes com linfonodos positivos, alguns autores advogam que a 
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dissecação de linfonodos não é mais necessária em grupos de pacientes 

selecionados. O cerne da discussão sobre a dissecação dos linfonodos pélvicos está 

em dois aspectos: quais pacientes devem ser submetidos à dissecação e qual a 

extensão da dissecação linfonodal (200, 211-215). Em busca da resposta para 

essas questões, três pontos são considerados: nem todos os pacientes com 

adenocarcinoma de próstata apresentam o mesmo risco de metástases linfonodais; 

a linfadenectomia meticulosa é um procedimento demorado e que requer habilidade 

do cirurgião; o impacto da dissecação dos linfonodos pélvicos na sobrevida dos 

pacientes com adenocarcinoma de próstata ainda é desconhecido. Trabalhos como 

os de Golimbu et al. (216), Catalona e Smith (10), Bader et al. (217), Joslyn e Konety 

(218) e Heidenreich (219) mostraram um efeito benéfico da retirada linfonodal. De 

modo oposto Bhatta-Dhar et al. (220) e DiMarco et al. (221) não encontraram esses 

benefícios em suas séries. 
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2 OBJETIVOS E RELEVÂNCIA 
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OBJETIVOS 

 Correlacionar o PSA sérico, o escore de Gleason e a topografia das 

biopsias prostáticas ecoguiadas de pacientes com adenocarcinoma de 

próstata com o comprometimento das margens cirúrgicas e o 

estadiamento da doença, para orientar a abordagem cirúrgica. 

 

 Verificar a relação entre idade dos pacientes, PSA sérico, escore de 

Gleason e topografia das biopsias prostáticas ecoguiadas e achados 

morfológicos das peças cirúrgicas de prostatectomia radical, para avaliar a 

adequação da conduta cirúrgica, com base nessas informações. 

 

 Comparar o acometimento das margens cirúrgicas pelo tumor e a 

extensão extraprostática em peças de prostatectomia radical, submetidas 

em sua totalidade ou parcialmente a exame microscópico, para 

estabelecer qual das duas formas de amostragem proporcionará melhor 

informação ao cirurgião. 

RELEVÂNCIA 

 Buscar dados que permitam ao cirurgião estabelecer a conduta pré e pós-

operatória que traga mais benefício aos pacientes com adenocarcinoma 

da próstata. 

 

 Trazer subsídios para aumentar a acurácia dos exames 

anatomopatológicos, com vista a resultados mais fidedignos, que orientem 

o tratamento do câncer da próstata. 

 

 Estabelecer dados nosológicos, que possam orientar na propedêutica e no 

tratamento do câncer da próstata. 
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3 MÉTODO 
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3.1 Casuística 

Este trabalho foi aprovado pelo Comitê de Ética da Universidade Federal de 

Minas Gerais. 

O número de casos estudados foi determinado de acordo com métodos 

estatísticos definidos pela literatura (Apêndice 1).  

Foram estudadas 1.534 peças cirúrgicas de prostatectomia radical e biopsias 

ecoguiadas de próstata, distribuídas em três grupos: 

 Grupo 1: 550 peças cirúrgicas consecutivas de prostatectomia radical de 

pacientes adultos, submetidos a operação para adenocarcinoma da 

próstata, submetidas em sua totalidade a exame microscópico, entre 

março de 2003 e agosto de 2009. 

 Grupo 2: 475 peças cirúrgicas de prostatectomia radical de pacientes 

operados antes de março de 2003 por adenocarcinoma de próstata, 

examinadas de modo sistematizado, mas não submetidas a exame 

microscópico em sua totalidade (222). Esse grupo foi formado com o 

objetivo de comparar os achados de presença de extensão 

extraprostática da neoplasia e de comprometimento das margens 

cirúrgicas com os do Grupo 1. Os casos foram selecionados, de modo a 

serem semelhantes aos do Grupo 1, em função do PSA sérico dos 

pacientes (com uma diferença de até 0,2 ng/ml em relação ao PSA 

sérico do caso correspondente do Grupo 1), do escore de Gleason da 

peça, da idade e do estadiamento clínico dos pacientes (todos idênticos 

ao caso correspondente do Grupo 1).  

 Grupo 3: 509 biopsias prostáticas ecoguiadas dos pacientes do Grupo 1. 

 

3.2 PSA sérico e idade dos pacientes 

Os dados referentes ao valor do PSA sérico e idade dos pacientes foram 

obtidos e anotados a partir dos prontuários dos pacientes.  
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3.3 Exame anatomopatológico das peças cirúrgicas do Grupo 1 

Todos os exames foram realizados pelo mesmo patologista, autor deste 

trabalho. 

 

3.3.1 Exame macroscópico 

Para as peças cirúrgicas do Grupo 1 (todas recebidas já fixadas) foram 

registradas as dimensões correspondentes aos três eixos prostáticos e o peso da 

próstata, vesículas seminais e ductos deferentes.  

As peças foram coradas com tinta nanquim (Acrilex Tintas Especiais S/A, São 

Bernardo do Campo, São Paulo, Brasil), para definição das margens cirúrgicas. As 

margens cirúrgicas, proximal (vesical) e distal (apical, uretral), foram removidas por 

meio de corte transversal, posteriormente seccionado sagitalmente em fatias finas, 

paralelamente à uretra (Apêndice 5). As vesículas seminais foram seccionadas na 

base e submetidas a exame histológico em cortes longitudinais. Os lobos direito e 

esquerdo da próstata foram separados por meio de corte sagital e posteriormente 

cortados transversalmente, sequencialmente a cada 2-3 mm, da região proximal, no 

sentido distal, conforme esquema adotado pelo Serviço de Patologia Urológica do 

Emory University Hospital (Atlanta, Georgia, EUA). Os linfonodos da cadeia 

obturadora foram incluídos para estudo quando enviados pelo cirurgião e presentes. 

Na eventualidade de não se encontrarem linfonodos à primeira dissecção, foi 

utilizada solução reveladora de linfonodos (223). Todas as amostras foram 

submetidas a exame microscópico em sua totalidade. 

3.3.2 Processamento histológico 

Após a secção da peça cirúrgica, os fragmentos foram fixados em formol PA a 

10% por 24 horas. Para o exame histológico, as amostras foram processadas de 

acordo com a rotina histológica habitual, com desidratação em álcoois e posterior 

clareamento pelo xilol, para inclusão em parafina. Cortes histológicos de 3-4 µm de 

espessura foram corados por hematoxilina e eosina (HE) e examinados em 

microscópio óptico. Todos os casos foram examinados duas vezes pelo mesmo 

examinador. 
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3.3.3 Análise histológica 

As peças foram todas mapeadas e foi utilizado o sistema de Gleason original 

para a graduação do adenocarcinoma. Os achados histopatológicos de cada caso 

foram registrados em protocolo individual (Apêndice 2) considerando as seguintes 

variáveis: padrões primário, secundário e escore de Gleason, presença de neoplasia 

intraepitelial prostática de alto grau (NIP/PIN), multifocalidade, invasão perineural e 

intraneural, invasão vascular, extensão extraprostática, invasão de vesículas 

seminais e acometimento neoplásico de margens cirúrgicas (apical ou vesical, distal 

ou uretral, e circunferencial). As principais variáveis foram definidas como a seguir: 

- multifocalidade foi estabelecida como a presença de dois ou mais focos de 

adenocarcinoma, separados por mais de 4 mm; 

- invasão perineural foi definida como a presença de feixes nervosos 

inteiramente circundados por ácinos neoplásicos;  

- em relação às margens cirúrgicas, considerou-se como margem positiva a 

existência de tumor junto à borda tingida; margem “circunferencial” foi a 

denominação dada ao conjunto das margens anterior, pósterolateral e posterior, ou 

seja, as margens cirúrgicas diferentes das margens apical e distal; 

- extensão extraprostática foi definida como a invasão pela neoplasia no 

tecido periprostático adjacente. Foi utilizada a presença de tumor junto ao tecido 

adiposo (ausente ou muito raro no interior da próstata) ou em meio a tecido 

conectivo frouxo – como marcador da extensão extraprostática. A presença de 

invasão perineural ou intraneural pelo adenocarcinoma em um feixe vasculonervoso 

de grande calibre (ou ao redor de gânglios periprostáticos) e a ocorrência de massas 

tumorais bem delimitadas além do limite prostático, independentemente de 

desmoplasia associada, também foram consideradas como critérios; 

- a invasão das vesículas seminais foi definida como tumor alcançando a 

camada muscular dessas estruturas.  

3.4 Método da análise 

Na análise dos resultados, o Grupo 1 foi estudado descritivamente. Os 

pacientes desse grupo foram posteriormente distribuídos em subgrupos em função 

da idade, do valor do PSA, do escore de Gleason e do estadiamento patológico 



 

 

25 

(pTNM), de modo a estabelecer correlações com as variáveis anatomopatológicas 

consideradas. Para todas as variáveis descritas foi realizada análise univariada e 

multivariada para estabelecer correlação com o comprometimento das margens 

cirúrgicas e a presença de extensão extraprostática. 

A idade dos pacientes foi agrupada em seis subcategorias, a saber, até 40 

anos, de 41 a 50 anos, de 51 a 60 anos, de 61 a 70 anos, de 71 a 80 anos e acima 

de 80 anos. A distribuição em função do valor do PSA foi estabelecida considerando 

os seguintes intervalos: zero a 2,50 ng/ml, 2,51 a 4,00 ng/ml, 4,01 a 10,00 ng/ml e 

maior que 10,00 ng/ml. A divisão pelo escore de Gleason considerou os escores 

como menor ou igual a 5, 6, 7 e maior ou igual a 8. O estadiamento patológico 

(pTNM) distribuiu os carcinomas de próstata nos seguintes grupos (224): 

• pT2 – tumor confinado à próstata 

• pT2a - um lobo envolvido (metade ou menos) 

• pT2b – mais da metade de um lobo 

• pT2c - ambos os lobos 

• pT3 – extensão extraprostática 

• pT3a - extensão extraprostática, uni ou bilateral 

• pT3b - invasão das vesículas seminais 

• pT4 – tumor aderido ou invasor de estruturas adjacentes (colo vesical, reto, 

parede pélvica, esfíncter externo ou músculos elevadores do ânus). 

As categorias pT, pN, e pM correspondem às categorias T, N e M do 

estadiamento clínico. Não há a categoria pT1.  

Os pacientes dos grupos 1 e 2 foram comparados em função do 

comprometimento das margens cirúrgicas e da presença de doença extraprostática. 

Para a comparação foram excluídos 75 casos do Grupo 1 para os quais não se 

encontrou correspondente ao se formar o Grupo 2. 

Os pacientes dos grupos 1 e 3 foram comparados para avaliar a correlação 

entre topografia das biopsias prostáticas ecoguiadas e presença de margens 

cirúrgicas positivas e entre topografia das biopsias prostáticas ecoguiadas e 

presença de doença extraprostática. Foi também comparado o escore de Gleason 

das biopsias ecoguiadas e da peça cirúrgica. 

Finalmente, foram construídas curvas ROC (Receiver Operating 

Characteristic) para estabelecer o poder discriminante do PSA e do escore de 

Gleason das biopsias ecoguiadas do Grupo 3 (que correspondem às biopsias dos 



 

 

26 

pacientes do Grupo 1) em relação ao acometimento neoplásico das margens de 

ressecção cirúrgica e a presença de extensão extraprostática. 

3.5 Análise estatística 

Com os dados obtidos de cada caso foi preenchido protocolo individual 

(Apêndice 2). A montagem do banco de dados e a realização dos cálculos utilizaram 

os programas SPSS para Windows 13.0 (SPSS Inc., Chicago, Illinois, EUA) e Epi-

Info 6.04d (WHO/OMS, Genebra, Suíça & CDC, Atlanta, Georgia, EUA). A entrada 

de dados nas bases foi feita em duplicata, com posterior conferência mediante 

comando específicos de um dos softwares utilizados (Epi-Info), para maior 

confiabilidade. 

A análise estatística foi conduzida por meio de estatística descritiva e de 

estudos de correlação. Os resultados descritivos apresentados foram obtidos por 

meio da frequência e porcentagens das características das diversas variáveis e da 

obtenção da média e medidas de dispersão (desvio-padrão da média). Na análise 

descritiva dos casos do Grupo 1 foram considerados os 550 casos da base de 

dados. Nas demais seções, foram incluídos nas análises apenas aqueles que 

possuíam informações completas (idade e PSA sérico) para as variáveis estudadas. 

Foi verificada correlação dos níveis de PSA sérico e do escore de Gleason da 

biopsia prostática ecoguiada em relação à extensão extraprostática (estadiamento) 

para determinação dos pontos de corte significativos em relação à mudança de 

estadiamento.   

O teste estatístico Kappa ponderado (índice de confiabilidade) foi aplicado 

para analisar o grau de concordância da análise histológica nas observações 

referentes ao padrão primário de Gleason e o escore de Gleason na biopsia 

prostática ecoguiada e na peça cirúrgica, mas apenas nos casos em que a biopsia 

foi analisada pelo autor deste trabalho.  

Este estudo apresenta duas variáveis-resposta na forma categórica: margem 

de ressecção cirúrgica e extensão extraprostática. Na análise univariada essas 

variáveis foram comparadas com as demais variáveis categóricas a partir de tabelas 

de contingência, sendo aplicado a elas o teste qui ao quadrado, com o índice de 

correlação de Pearson, para comparação de proporções. Quando uma das 

frequências esperadas foi menor que cinco, utilizou-se o teste de Fisher. Na 
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sequência da análise univariada, as variáveis quantitativas foram comparadas 

(igualdade de médias) por meio do teste t. Na análise multivariada, para cada uma 

das duas variáveis-resposta foram ajustados modelos de regressão logística. Todas 

as variáveis com valor de p ≤ 

foram incluídas no modelo multivariado inicial. As variáveis que isoladamente 

possuíam valor de p < 0,05 permaneceram para a próxima etapa, que consistiu em 

investigar se essas variáveis conjuntamente eram significativas. Adotando o mesmo 

critério, foram realizadas etapas com entrada e saída de variáveis até que 

restassem somente aquelas com valor de p < 0,05, indicando que elas 

apresentavam associação com significância estatística. A adequação global do 

modelo foi testada, utilizando o teste de Hosmer e Lemeshow e foi adotado o nível 

de significância estatística de 5%. Nos dois primeiros modelos ajustados para cada 

variável-resposta foram utilizadas as variáveis idade, PSA e escore de Gleason da 

biopsia prostática ecoguiada na forma quantitativa, enquanto no terceiro e quarto, na 

forma categórica (Apêndice 3).  

Para as correlações com a topografia das biopsias ecoguiadas, foram 

incluídos nas análises apenas aqueles casos que possuíam informações completas 

para as variáveis idade, PSA, escore de Gleason da biopsia prostática ecoguiada e 

topografia, que resultaram em 347 observações. Na análise univariada, as variáveis 

respostas foram comparadas com a variável categórica topografia a partir de tabelas 

de contingência sendo aplicado a elas o teste qui ao quadrado com o índice de 

correlação de Pearson para comparação de proporções. Caso a variável topografia 

tenha sido significativa na análise univariada com valor de p ≤ 0,25 no teste qui ao 

quadrado, esta passaria para o ajuste do modelo multivariado. Nessa etapa foi 

adotado o nível de significância < 0,05, no qual aquelas que possuíam valor de p 

superior a este foram removidas. A adequação global do modelo foi testada 

utilizando o teste de Hosmer e Lemeshow e foi adotado o nível de significância 

estatística de 5% (Apêndice 3). 

Para expressar a relação entre a sensibilidade e a especificidade, foram 

construídas curvas ROC (Receiver Operating Characteristic) para as variáveis PSA e 

escore de Gleason das biopsias ecoguiadas do Grupo 3 (que correspondem às 

biopsias dos pacientes do Grupo 1) em relação às duas variáveis-resposta (margem 

de ressecção e extensão extraprostática, acometidas ou não pela neoplasia), 

utilizando o software SPSS. 
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4 RESULTADOS 
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4.1 Características dos pacientes do Grupo 1: idade, PSA e 
biopsias prostáticas ecoguiadas 

 

Dos 550 casos do Grupo 1 foi obtida idade de 523 pacientes, que variou de 

39 a 84 anos (média: 62,8 ± 8,5). A Tabela 1 mostra a idade dos pacientes agrupada 

por decênios, a partir de 40 anos de idade: 

 

Tabela 1 
Distribuição dos pacientes por faixa etária (n = 523) 

Idade (anos) N (%) 

Até 40 3 (0,6) 

41 a 50 42 (8,0) 

51 a 60 156 (29,8) 

61 a 70 222 (42,4) 

71 a 80 97 (18,6) 

Acima de 80 3 (0,6) 

Total 523 (100) 

 

O valor do PSA foi obtido para 507 pacientes e variou de 0,82 ng/ml a 93,00 

ng/ml (média: 6,63 ± 6,17 ng/ml). A Tabela 2 mostra os valores categorizados de 

PSA. 

 

Tabela 2 
PSA categorizado dos pacientes (n = 507) 

PSA (ng/ml) N (%) 

0 – 2,50 22 (4,3) 

2,51 – 4,00 142 (28,0) 

4,01 – 10,00 274 (54,1) 

> 10,00 69 (13,6) 

Total 507 (100) 

PSA: antígeno prostático específico 
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Os pacientes foram agrupados em função de sua idade, considerando 

intervalos de dez anos. A Tabela 3 mostra os achados referentes aos pacientes, 

agrupados por faixas etárias, em relação ao PSA, escore de Gleason da biopsia 

prostática ecoguiada, escore de Gleason da peça cirúrgica, comprometimento 

neoplásico das margens de ressecção cirúrgica e presença de extensão 

extraprostática.  

 

Tabela 3 
Características dos pacientes submetidos a prostatectomia radical por 

adenocarcinoma prostático agrupados por faixa etária (n = 523) 
Faixa etária <40 anos 41-50 anos 51-60 anos 61-70 anos 71-80 anos >80 anos 

N (% do total) 3 (0,6%) 42 (8,0%) 156 (29,8%) 222 (42,4%) 97 (18,5%) 3 (0,6%) 

Idade (média) 39,7±0,6 46,8±2,5 56,4±2,7 65,4±2,9 74,1±2,4 83,3±0,6 
PSA (ng/ml)

a 

      Mínimo 
      Máximo 
      Média 

 
2,16 
4,10 

3,08±0,97 

 
1,96 

93,00* 
7,22±13,84 

 
 1,05 
30,27 

  6,20±4,59 

 
  0,82 
40,90 

  6,36±4,94 

 
  0,99 
34,11 

  7,79±5,54 

 
4,87 
6,40 

5,56±0,77 
Gleason da 
biopsia

b 
- n(%) 

      Gleason 6 
      Gleason 7 

 
 

2 (66,7%) 
- 

 
 

31 (73,8%) 
10 (23,8%) 

 
 

96 (64,0%) 
50 (33,3%) 

 
 

136 (63,0%) 
  71 (32,9%) 

 
 

52 (53,6%) 
33 (34,0%) 

 
 

2 (66,7%) 
- 

Gleason da 
peça cirúrgica

c 

      Gleason 6 
      Gleason 7 

 
 

3 (100%) 
- 

 
 

20 (47,6%) 
21 (50,0%) 

 
 

71 (45,5%) 
81 (51,9%) 

 
 

 96 (43,2%) 
121 (54,5%) 

 
 

29 (29,9%) 
62 (63,9%) 

 
 

1 (33,3%) 
1 (33,3%) 

Margem de 
ressecção 
comprometida

d 

 
1 (33,3%) 

 
17 (40,5%) 

 
40 (25,6%) 

 
70 (31,5%) 

 
30 (30,9%) 

 
3 (100%) 

Extensão 
extraprostática 
presente

e 

 
- 

 
10 (23,8%) 

 
28 (17,9%) 

 
38 (17,1%) 

 
36 (37,1%) 

 
2 (66,7%) 

* Excluindo esse valor máximo (PSA = 93,00 ng/ml), o maior valor passa a ser 14,00 ng/ml e 
a média passa a 5,1317±2,83 ng/ml. Coeficiente de correlação de Pearson – a: p=0,123; b: 
p=0,035; c: p= 0,006; d: p=0,339; e: p= 0,005. 

 

Os pacientes com menos de 40 anos de idade apresentaram a média de PSA 

mais baixa (3,08 ± 0,97 ng/ml), mas esse grupo contém apenas três pacientes. O 

grupo de pacientes com mais de 80 anos de idade também só tem três pacientes e a 

média do valor do PSA desses pacientes foi de 5,56 ± 0,77 ng/ml. Considerando os 

demais grupos, com maior casuística, as médias dos valores de PSA foram 

progressivamente maiores de acordo com as faixas etárias (excluindo um valor 

extremo do grupo de pacientes entre 41 e 50 anos de idade, como mostrado na 

Tabela 3), mas essa diferença não foi significativa. Em todos os grupos, o escore de 

Gleason predominante à biopsia prostática ecoguiada foi 6, enquanto o escore 

predominante observado na peça cirúrgica foi 7; as diferenças dos escores de 
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Gleason das biopsias ecoguiadas e das peças cirúrgicas foram significativas (maior 

a faixa etária, mais elevado o escore de Gleason). Os grupos que apresentaram 

margens de ressecção comprometidas em maior número de pacientes foram entre 

41 e 50 anos (40,5%) e acima de 80 anos (todos os pacientes). Não foi observada 

diferença para o comprometimento das margens cirúrgicas quando correlacionado 

às idades agrupadas dos pacientes. A extensão extraprostática foi mais frequente 

nos pacientes acima de 70 anos. Houve diferença ao se correlacionar a presença de 

extensão extraprostática com o aumento da idade dos pacientes, considerando as 

idades agrupadas. 

A Tabela 4 mostra os achados referentes aos pacientes, agrupados por 

categorias de PSA, em relação a idade, escore de Gleason da biopsia prostática 

ecoguiada, escore de Gleason da peça cirúrgica, comprometimento das margens de 

ressecção cirúrgica e presença de extensão extraprostática. 

 

Tabela 4 
Características dos pacientes submetidos a prostatectomia radical por 
adenocarcinoma prostático agrupados por categorias de PSA (n = 507) 
PSA 0-2,50 ng/ml 2,51-4,00 ng/ml 4,01-10,00 ng/ml > 10 ng/ml 

N (% do total) 22 (4,3%) 142 (28%) 274 (54,1%) 69 (13,6%) 

PSA (média – ng/ml) 1,96±0,51 3,35±0,41 6,13±1,60 16,96±11,55 
Idade

a 
 

      Mínimo 39 40 40 44 
      Máximo 75 78 84 79 
      Média 61,5±9,4 60,1±8,7 63,5±8,0 65,2±8,9 
Gleason da  
biopsia

b
 – n (%) 

    

      Gleason 6 14 (63,6%) 104 (73,2%) 171 (62,4%) 27 (39,1%) 
      Gleason 7 7 (31,8%) 35 (24,6%) 90 (32,8%) 32 (46,4%) 
Gleason da peça 
cirúrgica

a 
    

      Gleason 6 12 (54,5%) 81 (57%) 111 (40,5%) 11 (15,9%) 
      Gleason 7 10 (45,5%) 59 (41,5%) 155 (56,6%) 51 (73,9%) 
Margem de 
ressecção 
comprometida

a 

 
4 (18,2%) 

 
23 (16,2%) 

 
84 (30,7%) 

 
44 (63,8%) 

Extensão 
extraprostática 
presente

a 

 
1 (4,5%) 

 
14 (9,9%) 

 
52 (18,9%) 

 
44 (63,8%) 

Coeficiente de correlação de Pearson – a: p=0,001; b: p=0,042. 

Houve correlação entre o aumento do PSA e o aumento da idade dos 

pacientes (p=0,001). O escore de Gleason das biopsias ecoguiadas foi 

predominantemente 6 nos três grupos de pacientes com PSA até 10,00 ng/ml; no 

grupo de pacientes com PSA maior que 10,00 ng/ml o escore de Gleason 7 
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predominou (p=0,042). O escore de Gleason predominante das peças cirúrgicas foi 

6 para os pacientes com PSA inferior a 4,00 ng/ml e foi predominantemente 7 para 

os pacientes com PSA acima de 4,00 ng/ml (p=0,001). Houve também correlação 

entre o aumento do comprometimento das margens cirúrgicas e da extensão 

extraprostática com o aumento do PSA (p=0,001). O ponto de corte significativo do 

valor do PSA relacionado à mudança de estadiamento de pT2 para pT3 foi 11,24 

ng/ml (p=0,046). 

Os pacientes foram agrupados também em função do escore de Gleason da 

biopsia prostática ecoguiada, considerando os intervalos menor ou igual a 5, 6, 7 e 

igual ou maior que 8. A Tabela 5 a seguir mostra os achados referentes aos 

pacientes, agrupados por escore de Gleason da biopsia prostática ecoguiada, em 

relação ao PSA, idade, escore de Gleason da peça cirúrgica, comprometimento das 

margens de ressecção cirúrgica e presença de extensão extraprostática. 

 

Tabela 5 
Características dos pacientes submetidos a prostatectomia radical por 

adenocarcinoma prostático estratificados pelo escore de Gleason da biopsia 
prostática ecoguiada (n = 509) 

Gleason da biopsia  ≤ 5 6 7 ≥ 8 

N (% do total) 10 (2,0%) 320 (62,8%) 165 (32,4%) 14 (2,8%) 

PSA (ng/ml)
 a
     

      Mínimo 3,00 0,99 0,82 2,10 
      Máximo 25,00 34,11 40,90 93,00 
      Média 10,54±7,03 5,62±3,58 7,63±6,03 14,62±23,66 
Idade

 b 
 

      Mínimo 40 39 41 46 
      Máximo 79 83 79 84 
      Média 62,6±11,3 62,3±8,6 63,2±8,1 66,7±9,2 
Gleason da peça 
cirúrgica

a
 – n (%) 

    

      Gleason 6 4 (40%) 195 (60,9%) 15 (9,1%) - 
      Gleason 7 5 (50%) 122 (38,1%) 141 (85,5%) 10 (71,4%) 
      Gleason ≥ 8 1 (10%) 3 (1,0%) 9 (5,5%) 4 (28,6) 
Margem de 
ressecção 
comprometida

a 

 
5 (50%) 

 
74 (23,1%) 

 
66 (40%) 

 
11 (78,6%) 

Extensão 
extraprostática 
presente

a 

 
2 (20%) 

 
45 (14,1%) 

 
54 (32,7%) 

 
8 (57,1%) 

Coeficiente de correlação de Pearson – a: p=0,001; b: p=0,086. 

  

 Houve correlação para todos os grupos entre o aumento do escore de 

Gleason da biopsia prostática ecoguiada e o aumento dos valores do PSA, o 

aumento do escore de Gleason da peça cirúrgica, o comprometimento das margens 
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cirúrgicas e o estadiamento dos pacientes (p=0,001). Não houve diferença em 

relação a  idade. 

A frequência da topografia das biopsias prostáticas ecoguiadas também foi 

analisada (Tabela 6). As biopsias prostáticas foram agrupadas considerando-se as 

biopsias positivas em uma topografia (ápice, base, 1/3 médio ou zona de transição), 

duas topografias (ápice+base, ápice+1/3 médio ou base+1/3 médio) e em três 

topografias (ápice + base+ 1/3 médio). Estes dados foram obtidos para 347 casos.  

Tabela 6 
Topografia das biopsias prostáticas ecoguiadas positivas agrupadas (n = 347) 

Topografia da biopsia prostática ecoguiada 
Frequência 

n % 
Ápice   47 13,6 

Base   38 11,0 

1/3 médio   51 14,7 

Zona de transição    3   0,8 

01 topografia – TOTAL
 

139 40,1 

   

Ápice + base   11   3,2 

Ápice + 1/3 médio   52 15,0 

Base + 1/3 médio   53 15,2 

             02 topografias – TOTAL
 

116 33,4 

   

Ápice + base + 1/3 médio  92 26,5 

03 topografias – TOTAL
 

92 26,5 

   

TOTAL GERAL 347 100 
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4.2 Escore de Gleason das biopsias prostáticas ecoguiadas (casos 
do Grupo 3) e das peças cirúrgicas de prostatectomia radical 
do Grupo 1 
 

A Tabela 7 mostra os achados referentes aos padrões primário e secundário 

de Gleason e ao escore de Gleason das biopsias prostáticas ecoguiadas. Esses 

dados correspondem aos casos do Grupo 3 (n = 509). 

 

Tabela 7 
Padrões primário e secundário de Gleason e escore de Gleason 

observados à biopsia prostática ecoguiada (n = 509) 

Padrões e 
escore de Gleason 

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 

 N (%) 

Padrão primário de 
Gleason 

 7 
(1,4) 

443 
(87) 

57 
(11,2) 

2 
(0,4) 

     

Padrão secundário de 
Gleason 

 6 
(1,1) 

369 
(72,5) 

132 
(26) 

2 
(0,4) 

     

Escore de Gleason    3 
(0,6) 

7 
(1,4) 

320 
(62,9) 

165 
(32,4) 

10 
(1,9) 

4 
(0,8) 

 

 
A Tabela 8 mostra as observações referentes ao padrão primário, padrão 

secundário e escore de Gleason das peças cirúrgicas de prostatectomia radical do 

Grupo 1.  

 

Tabela 8 
Padrões primário e secundário de Gleason e escore de Gleason  
observados à peça cirúrgica de prostatectomia radical (n = 550) 

Padrões e escore 
de Gleason 

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 

 N (%) 

Padrão primário de 
Gleason 

  473 
(86) 

75 
(13,6) 

2 
(0,4) 

    
 

Padrão secundário 
de Gleason 

  289 
(52,5) 

258 
(46,9) 

3 
(0,5) 

    
 

Escore de Gleason   
   

227 
(41,8) 

305 
(55,5) 

16 
(2,9) 

2 
(0,4) 
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Ao comparar os padrões primário e secundário de Gleason e o escore de 

Gleason das biopsias prostáticas ecoguiadas e peças de prostatectomia radical 

(Tabela 7 e Tabela 8), observou-se que: 

 Padrão 1  (primário ou secundário) e escores 2, 3 e 10 de Gleason não 

ocorreram; 

 Padrão 2 de Gleason ocorreu somente em 13 casos de biopsia prostática 

ecoguiada (sete vezes como padrão primário e seis vezes padrão como 

secundário). Esse padrão só foi observado nas peças cirúrgicas de 

prostatectomia radical em pequenas áreas e, portanto, não foi considerado 

nem para análise, nem para diagnóstico final. Os escores 4 e 5 de 

Gleason foram referidos em 10 casos de biopsia prostática ecoguiada e 

não foram observados nas peças cirúrgicas. 

 Padrão 3 (primário ou secundário) foi o mais frequente, tanto nas biopsias 

ecoguiadas quanto nas peças cirúrgicas. O escore 6 foi o mais frequente 

nas biopsias ecoguiadas e o escore 7 foi o mais frequente nas peças 

cirúrgicas. 

 Padrão 4 (primário ou secundário) foi mais frequente nas peças cirúrgicas 

que nas biopsias. 

 Padrão 5 (primário ou secundário) e escores 8 e 9 de Gleason ocorreram 

em poucos casos e foram mais frequentes nas peças cirúrgicas que nas 

biopsias prostáticas ecoguiadas. 

 

Nos casos cuja biopsia prostática ecoguiada foi analisada pelo autor deste 

trabalho (246 casos; 44,7% do total), para o escore 6 na biopsia prostática 

ecoguiada (174 casos) o escore correspondente na peça cirúrgica foi mantido em 

127 casos (73%) e 7 em 47 casos (27%). Para o escore 7 na biopsia prostática 

ecoguiada (67 casos) o escore correspondente na peça cirúrgica foi seis em dois 

casos (3%) e sete em 65 casos (97%) (p < 0,001). A avaliação da concordância 

intraobservador pela estatística Kappa nas observações referentes ao padrão 

primário de Gleason e ao escore de Gleason na biopsia prostática ecoguiada e na 

peça cirúrgica, mostrou um resultado de 0,580 para o escore de Gleason e de 0,731 

para o padrão primário de Gleason (p<0,001). 
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4.3 Morfologia das peças cirúrgicas de prostatectomia radical do 
Grupo 1 

 

Os achados anatomopatológicos de neoplasia intraepitelial prostática de alto 

grau (NIP/PIN), multifocalidade da neoplasia, invasão vascular, invasão perineural, 

margens cirúrgicas comprometidas pela neoplasia (margens vesical, uretral e 

circunferencial), extensão tumoral extraprostática e invasão neoplásica das vesículas 

seminais observados nas peças cirúrgicas de prostatectomia radical estão descritos 

na Tabela 9.  

 

Tabela 9 
Peças cirúrgicas de prostatectomia radical: achados anatomopatológicos ( n= 550) 

Achado N (%) 

Neoplasia intraepitelial prostática (NIP/PIN) de alto grau 493 (89,6) 

Multifocalidade 463 (84,2) 

Invasão vascular   16   (2,9) 

Invasão perineural 475 (86,4) 

Margens cirúrgicas comprometidas 173 (31,5) 

                                    margem vesical (proximal)   29   (5,3) 

                                    margem apical (uretral, distal)   27   (4,9) 

                                    margem circunferencial 158 (28,7) 

Extensão extraprostática 122 (22,2) 

Invasão de vesículas seminais   37   (6,7) 

 

O adenocarcinoma de próstata apresentou-se multifocal em 84,2% dos casos. 

A invasão perineural foi observada em 86,4% dos casos e a invasão vascular em 

2,9% dos casos. As margens cirúrgicas estavam comprometidas em cerca de um 

terço de um terço dos casos e a extensão extraprostática estava presente em quase 

um quarto dos casos. Invasão das vesículas seminais foi observada em 6,7% dos 

casos. Todos os casos com acometimento de vesículas seminais também 

apresentaram extensão extraprostática. 

Em relação à extensão extraprostática e às margens cirúrgicas, observou-se 

que de 122 casos com extensão extraprostática, 42 (34,4%) tiveram as margens de 

ressecção cirúrgicas livres e em 80 (65,6%) as margens cirúrgicas estavam 

comprometidas. Dos 428 casos sem extensão extraprostática, 335 (78,3%) 

apresentaram margens livres e 93 (21,7%) margens cirúrgicas comprometidas. 
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Inversamente, dos 173 casos com margem comprometida, 82 (47,4%) apresentaram 

extensão extraprostática e 91 (52,6%) não apresentaram extensão extraprostática 

ou esta não foi detectada na amostragem (casos classificados como pT2+ ou pT2X). 

Dos 377 casos com margens cirúrgicas livres, 335 (88,9%) não apresentaram 

extensão extraprostática e 42 (11,1%) apresentaram doença extraprostática. 

As tabelas 10 e 11 apresentam a descrição da correlação do escore de 

Gleason das peças cirúrgicas de prostatectomia radical totalmente amostradas em 

relação à presença de extensão extraprostática (que corresponde ao estádio da 

doença) e ao acometimento de margens cirúrgicas. Houve correlação entre o 

aumento do escore de Gleason da peça totalmente amostrada e a presença de 

extensão extraprostática e o acometimento das margens cirúrgicas (p<0,001). 

 

Tabela 10 
Correlação entre o escore de Gleason da peça cirúrgica de prostatectomia radical 

totalmente amostrada e o seu estádio 

Escore de Gleason 
da peça cirúrgica 

                                        Estádio 

Estádio II Estádio III 

N % N % 

   6 215 93,4 12    6,6 

   7 209 68,5 96 31,5 

≥ 8     5 27,8 13 72,2 

 

Tabela 11 
Correlação entre o escore de Gleason da peça cirúrgica de prostatectomia radical 

totalmente amostrada e o acometimento neoplásico das margens cirúrgicas 

Escore de Gleason 
da peça cirúrgica 

Margem cirúrgica 

Livre Acometida 

N % N % 

   6 189 83,3   38 16,7 

   7 182 59,7 123 40,3 

≥ 8     6 33,3   12 66,7 

 

A correlação dos achados morfológicos foi feita para o estadiamento dos 

pacientes de acordo com o sistema TNM. A Tabela 12 mostra os achados em 

relação apenas ao tumor primário (pT), já que todos os casos em que foi feita a 

linfadenectomia foram classificados como pN0: 426 pacientes (77,5%) foram 

classificados como estádio II e 124 pacientes (22,5%) foram agrupados como 
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estádio III. Se considerados os casos pT2+ como pT3, esse número sobe para 215 

casos (39,1%). 

 

Tabela 12 
Tumor primário dos pacientes segundo o sistema TNM (pTNM) (n = 550) 

Tumor primário N (%) 

pT2a   63   (11,5) 

pT2b   14     (2,5) 

pT2c 349   (63,5) 

pT3a   87   (15,8) 

pT3b   37     (6,7) 

Total 550 (100) 

Em 48 pacientes (8,7%), não foi realizada linfadenectomia. A linfadenectomia, 

quando realizada (502 pacientes – 91,3%), foi bilateral em todos os casos e foi 

referida pelos cirurgiões como pélvica, ilíaca, obturatória ou não foi especificada. Em 

nenhum paciente encontrou-se metástase linfonodal. A quantidade de linfonodos 

encontrada à dissecação variou de zero a nove (2,76 ± 2,51). Em 41 dos 502 casos 

em que o cirurgião relatou ter realizado linfadenectomia (8,2%), não foi encontrado 

linfonodo ao exame anatomopatológico, mesmo com o uso de solução reveladora de 

linfonodos. Não houve metástase a distância identificada por exames 

complementares diagnósticos.  
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4.4 Análises univariada e multivariada correlacionadas ao 
acometimento neoplásico das margens de ressecção cirúrgica 
e à extensão extraprostática (Grupo 1) 

 

4.4.1 Margens de ressecção cirúrgica 

 

A Tabela 13 apresenta estatísticas descritivas e testes para a comparação 

das médias da idade, PSA e escore de Gleason da biopsia prostática ecoguiada 

entre aqueles que apresentam acometimento neoplásico das margens de ressecção 

cirúrgica e aqueles que não apresentam acometimento neoplásico. Observou-se 

diferença no PSA e no escore de Gleason da biopsia prostática ecoguiada, que 

eram maiores nos casos com acometimento neoplásico das margens de ressecção 

cirúrgica.  

 

Tabela 13 
Correlação entre variáveis quantitativas com a presença 

ou ausência de margem de ressecção acometida pela neoplasia 

Variável 
Presente Ausente 

p* 
Média DPM Média DPM 

Idade (anos) 63,1 

  8,5 

  6,5 

9,3 

6,1 

0,7 

62,5 

  5,6 

  6,3 

8,2 

3,8 

0,5 

  0,503 

PSA (ng/ml) <0,001 

EGB   0,002 

* Coeficiente de correlação de Pearson; DPM = desvio-padrão da média; 
PSA = antígeno prostático específico; EGB = escore de Gleason da biopsia 
prostática ecoguiada. 

 

 

A Tabela 14 apresenta a comparação de proporções entre margem de 

ressecção acometida pela neoplasia com as variáveis categorizadas durante o 

estudo (a idade, o PSA e o escore de Gleason da biopsia prostática ecoguiada, 

multifocalidade, invasão vascular, invasão perineural, extensão extraprostática e 

acometimento das vesículas seminais). Observou-se diferença na comparação com 

todas as variáveis, exceto idade.  
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Tabela 14 

Comparação entre variáveis categóricas com o acometimento neoplásico da 
margem de ressecção 

Variável 

Margem Acometida 

p 
Odds 
Ratio 

Intervalo de 
Confiança 

(95%) 
Sim Não 

n % n % 

Idade        
 Inferior a 50 anos   18 11,7   27   7,8 0,493

a 1,00  
 Entre 51 e 60 anos   39 25,3 110 31,8  0,57 (0,26 a 1,25) 
 Entre 61 e 70 anos   66 42,9 148 42,8  0,69 (0,33 a 1,45) 
 Superior a 70 anos   31 20,1   61 17,6  0,70 (0,31 a 1,60) 
PSA (ng/ml)        
 De 0 a 2,50     5   3,3   18   5,2 <0,001

a   1,00  
 De 2,51 a 4,00   22 14,5 121 34,8    0,90 (0,25 a 3,51) 
 De 4,01 a 10   82 53,9 185 53,2    2,21 (0,65 a 7,66) 
 Superior a 10   43 28,3   24   6,8    8,02 (2,18 a 32,17) 
EGB        
 Inferior ou igual a 6   78 51,3 247 70,9 <0,001

a   1,00 (1,43 a 3,34) 
 Superior ou igual a 7   74 48,7 101 29,1    2,18  
Multifocalidade        

 Presente 140 92,1 278 79,9 0,001
a 

  2,78 (1,40 a 5,64) 

 Ausente   12   7,9   70 20,1    1,00 

Invasão vascular        

 Presente   10   6,5     4   1,1 0,002
b   4,52 (1,21 a 18,17) 

 Ausente 142 93,5 344 98,9    1,00 

Invasão perineural        

 Presente 146 96,1 284 81,7 <0,001
a   5,58 (2,25 a 14,72) 

 Ausente     6   3,9   64 18,3    1,00 

Extensão extraprostática        

 Presente   72 47,3   34   9,8 <0,001
a   8,90 (5,22 a 15,13) 

 Ausente   80 52,7 314 90,2    1,00 

Vesículas seminais        
 Acometidas   28 18,4     3   0,9 <0,001

b 
22,61 (6,37 a 95,57) 

 Livres 124 81,6 345 99,1    1,00  
    

 

 

 

 

a: Coeficiente de correlação de Pearson; b: Teste exato de Fisher; PSA = antígeno prostático específico; EGB = 
escore de Gleason da biopsia. 
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Foram propostos ainda quatro modelos de regressão logística para explicar o 

acometimento neoplásico da margem de ressecção cirúrgica (Apêndice 3). Com 

base nos resultados dessa análise pode-se considerar resumidamente que:  

- A possibilidade de margem de ressecção cirúrgica comprometida aumentou 

entre 10% e 14% a cada acréscimo de uma unidade no PSA considerado de forma 

contínua. 

- Considerando o PSA de forma estratificada, somente foi observada 

diferença para a possibilidade de acometimento neoplásico da margem de 

ressecção cirúrgica entre aqueles que possuíam PSA entre zero e 2,50 ng/ml e 

aqueles que possuíam PSA maior que 10,00 ng/ml. 

- A possibilidade de margem cirúrgica acometida pelo tumor entre aqueles 

que apresentaram invasão perineural foi aproximadamente quatro a cinco vezes a 

chance daqueles que não a apresentaram. 

- Para os que apresentaram extensão extraprostática, a possibilidade de 

apresentar comprometimento da margem de ressecção cirúrgica foi 

aproximadamente quatro vezes a possibilidade daqueles que não apresentaram 

extensão extraprostática. 

- A possibilidade daqueles que apresentam vesículas seminais 

comprometidas apresentarem margem de ressecção cirúrgica acometida pela 

neoplasia é cinco vezes a dos que não apresentam vesículas seminais 

comprometidas 

- A possibilidade de apresentar margem de ressecção cirúrgica acometida 

pela neoplasia aumentou em 43% a cada aumento de uma unidade no escore de 

Gleason da biopsia. 

- A possibilidade de encontrar margem de ressecção cirúrgica positiva para 

neoplasia entre os pacientes com escore de Gleason da biopsia superior ou igual a 7 

foi aproximadamente duas vezes maior dos que apresentaram escore de Gleason da 

biopsia inferior ou igual a 6.  
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4.4.2 Extensão extraprostática 

 

Na Tabela 15 observam-se as estatísticas descritivas e testes para a 

comparação das médias da idade, PSA e escore de Gleason da biopsia prostática 

ecoguiada em relação à extensão extraprostática da neoplasia. Foi observada 

correlação entre o aumento da idade, do PSA e do escore de Gleason da biopsia 

prostática ecoguiada e a presença da extensão extraprostática.  

 
Tabela 15 

Correlação entre variáveis quantitativas com a presença  
ou ausência de extensão extraprostática 

Variável 
Presente Ausente 

p* 
Média DPM Média DPM 

Idade (anos) 64,5 9,4 62,3 8,3   0,033 

PSA (ng/ml)   9,9 7,0   5,6 3,5 <0,001 

EGB   6,6 0,6   6,3 0,6 <0,001 

*Coeficiente de correlação de Pearson; DPM = desvio-padrão da média; PSA = antígeno 
prostático específico; EGB = escore de Gleason da biopsia prostática ecoguiada. 

 

 

A Tabela 16 apresenta a comparação de proporções entre a extensão 

extraprostática com as variáveis categóricas idade, PSA, escore de Gleason da 

biopsia prostática ecoguiada, multifocalidade, invasão vascular, invasão perineural e 

margem de ressecção cirúrgica. Esta última representa o acometimento de qualquer 

margem (margens proximal, distal ou circunferencial). Observou-se diferença na 

comparação com todas as variáveis. 
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Tabela 16 
Comparação entre variáveis categóricas em presença ou não de extensão 

extraprostática 

Variável 

Extensão extraprostática 

p 
Odds 
Ratio 

Intervalo de 
Confiança 

(95%) 
Presente Ausente 

n % n % 
Idade        
 Inferior 50 anos   10    9,4   35    8,9 <0,001

a 
1,0  

 Entre 51 e 60 anos   27 25,5 122 31,0    0,87 (0,34 a 2,22) 
 Entre 61 e 70 anos   35 33,0 179 45,4    0,67 (0,27 a 1,68) 
 Superior a 70 anos   34 32,1   58 14,7    2,12 (0,84 a 5,46) 
PSA (ng/ml)        
 De 0 a 2,50     2    1,9   21    5,3 <0,001

b 
1,0  

 De 2,51 a 4,00   13 12,3 130 33,0    0,96 (0,18 a 6,77) 
 De 4,01 a 10,00   49 46,2 218 55,4    2,25 (0,48 a 14,48) 
 Superior a 10,00   42 39,6   25   6,3  15,60 (3,08 a 106,07) 
EGB        
 Inferior ou igual a 6   47 44,3 278 70,6 <0,001

a 
1,0 (1,82 a 4,78) 

 Superior ou igual a 7   59 55,7 116 29,4    2,95  
Multifocalidade        
 Presente 101 95,3 317 80,5 <0,001

a 
  5,88 (2,00 a 19,44) 

 Ausente     5   4,7   77 19,5  1,0  
Invasão vascular        
             Presente   13 12,3     1    0,3 <0,001

b 
45,90 (6,03 a 936,71) 

 Ausente   93 87,7 393 99,7  1,0  
Invasão perineural        
 Presente 104 98,0 326 82,1 <0,001

b 
10,43 (2,45 a 62,78) 

 Ausente     2  2,0   68 17,9  1,0  
Margem de ressecção        
 Comprometida   72 67,9   80 20,3 <0,001

a 
  8,87 (5,22 a 15,13) 

 Não comprometida   34 32,1 314 79,7  1,0  

a: Coeficiente de correlação de Pearson; b: Teste exato de Fisher; PSA = antígeno prostático 
específico; EGB = escore de Gleason da biopsia prostática ecoguiada. 
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Foram propostos ainda quatro modelos de regressão logística para explicar a 

presença da extensão extraprostática (Apêndice 3). Com base nos resultados dessa 

análise pode-se considerar resumidamente que:  

- A possibilidade de extensão extraprostática aumentou em 15% a cada 

acréscimo de uma unidade no PSA. 

- O risco de extensão extraprostática para PSA maior que 10,00 ng/ml foi 

doze vezes o risco para PSA entre zero e 2,50 ng/ml.  

- Em presença de multifocalidade, a possibilidade de extensão extraprostática 

foi quatro vezes maior do que nos casos com um único foco de tumor. 

- Entre aqueles que apresentaram invasão vascular, o risco de extensão para 

o tecido adjacente foi até 75 vezes maior.  

- A invasão perineural acompanhou-se de risco de extensão extraprostática 

seis a nove vezes maior do que nos pacientes sem esse acometimento. 

- A possibilidade de extensão extraprostática foi sete vezes maior nos casos 

com margem de ressecção comprometida. 

- A possibilidade de extensão extraprostática aumentou em 61% a cada 

acréscimo de uma unidade no escore de Gleason da biopsia prostática ecoguiada. 

- Entre os que possuíam escore de Gleason da biopsia prostática ecoguiada 

igual ou superior a 7, a possibilidade de extensão extraprostática foi 

aproximadamente duas vezes à de quem possuía Gleason da biopsia prostática 

ecoguiada inferior ou igual a 6. 
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4.4.3 Margem de ressecção cirúrgica e extensão extraprostática 
correlacionadas com a topografia das biopsias prostáticas ecoguiadas 
positivas agrupadas 
 

Para a correlação da topografia das biopsias prostáticas ecoguiadas positivas 

agrupadas com o comprometimento das margens de ressecção cirúrgica e à 

extensão extraprostática, foram incluídos nas análises apenas aqueles casos que 

possuíam informações completas para as variáveis idade, PSA, escore de Gleason e 

topografia da biopsia prostática ecoguiada, que resultaram em 347 observações. 

 

4.4.3.1 Margem de ressecção cirúrgica 

 

A Tabela 17 apresenta a comparação de proporções entre a margem de 

ressecção cirúrgica comprometida com a variável categórica topografia. Observou-

se diferença na comparação desta com a margem de ressecção. Apesar de 

significativa na análise univariada, a topografia não apresentou significância na 

análise multivariada. 

 

Tabela 17 
Comparação entre a variável topografia da biopsia prostática ecoguiada positiva  

para neoplasia com o acometimento neoplásico da margem de ressecção cirúrgica 

Topografia da 
Biopsia 
Positiva 

Margem de Ressecção Cirúrgica 

Acometida Livre 
p* 

Odds 
Ratio 

Intervalo de 
Confiança 

(95%) n % n % 

1 local 23 23,9 116 46,2 <0,001 1,00  

2 locais 31 32,3   85 33,9  1,96 (1,01 a 3,82) 

3 locais 42 43,8   50 19,9  3,61 (1,82 a 7,19) 

*Coeficiente de correlação de Pearson 
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4.4.3.2 Extensão extraprostática 

 

A Tabela 18 mostra a comparação de proporções entre a variável extensão 

extraprostática e a variável topografia. Observou-se diferença na comparação 

dessas variáveis. 

 

Tabela 18 
Comparação entre a variável topografia da biopsia prostática ecoguiada positiva  

 com a extensão extraprostática 

Topografia da 
Biopsia 
Positiva 

Extensão extraprostática 

Presente Ausente 
p* 

Odds 
Ratio 

Intervalo de 
Confiança 

(95%) 
n % n % 

1 local   7   9,8 132 47,8 <0,001 1,00  

2 locais 23 32,4   93 33,7  4,32 (1,63 a 11,85) 

3 locais 41 57,8   51 18,5  14,40 (5,58 a 38,70) 

*Coeficiente de correlação de Pearson 

Foram também propostos quatro modelos de regressão logística para explicar 

a presença da extensão extraprostática (Apêndice 3). 

Os resultados da análise multivariada indicaram que o risco de extensão 

extraprostática entre aqueles que apresentaram biopsia prostática ecoguiada 

positiva em duas topografias foi três a quatro vezes o risco dos que apresentaram 

biopsia prostática ecoguiada positiva em uma topografia. O risco de extensão 

extraprostática para biopsia prostática ecoguiada positiva em três locais foi dez 

vezes o dos que apresentaram a biopsia prostática ecoguiada positiva em uma 

topografia. 
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4.5 Amostra parcial padronizada X amostra total da peça cirúrgica 
de prostatectomia radical: relação com o acometimento das 
margens cirúrgicas pela neoplasia e a extensão extraprostática 

 

Para comparar os achados de acometimento neoplásico das margens 

cirúrgicas e de extensão extraprostática em peças de prostatectomia radical 

amostradas ou não em sua totalidade foram selecionados 475 casos do Grupo 1, 

semelhantes aos casos do Grupo 2, como descrito previamente (ver Método). Para 

as peças cirúrgicas de prostatectomia radical examinadas em sua totalidade foram 

confeccionadas de 20 a 111 lâminas coradas por HE por caso (média: 48,8 ± 13,6). 

Nas peças não amostradas em sua totalidade foram confeccionadas de 14 a 20 

lâminas coradas por HE por caso (média: 16,7 ± 1,7). 

As peças cirúrgicas de prostatectomia radical amostradas inteiramente 

apresentaram margens cirúrgicas acometidas pela neoplasia e extensão 

extraprostática, respectivamente, em 149 casos (31,4%) e 105 casos (22,1%). Nas 

peças não amostradas inteiramente os achados foram de 60 casos (12,6%) de 

margens cirúrgicas acometidas e 57 casos (12,0%) para extensão extraprostática. A 

Tabela 19 representa esses dados e sumariza a análise estatística: 

 
Tabela 19 

Comparação entre a amostragem da peça de prostatectomia radical – amostragem 
parcial padronizada X amostragem total – e correlação com os achados de margens 

cirúrgicas acometidas pelo tumor e extensão extraprostática 

 
Presente/ 
Ausente 

p* 
Odds 
Ratio 

Intervalo de 
Confiança (95%) 

Margem cirúrgica comprometida     

 

(2,24 a 4,47) 

 

 

(1,44 a 3,00) 

    amostragem parcial padronizada 60/415  1,0 

    amostragem total 149/326 <0,0000001 3,16 

Extensão extraprostática    

    amostragem parcial padronizada 57/418  1,0 

    amostragem total 105/370  0,0000346 2,08 

*Qui ao quadrado 

 

A possibilidade de encontrar margens cirúrgicas acometidas pela neoplasia 

na peça de prostatectomia radical totalmente amostrada foi mais de três vezes à da 

encontrada na peça amostrada parcialmente. Da mesma maneira, na peça avaliada 

inteiramente, a possibilidade de observar extensão extraprostática tumoral foi mais 

de duas vezes à do estudo parcial. 
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4.6 Curvas ROC (Receiver Operating Characteristic) 

A Tabela 20 apresenta as áreas e seus intervalos de confiança sob as curvas 

ROC para o escore de Gleason da biopsia prostática ecoguiada e o PSA. Observa-

se que, para as duas variáveis-resposta em estudo (margem de ressecção cirúrgica 

e extensão extraprostática), a variável PSA apresentou área sob a curva ROC 

superior à variável escore de Gleason da biopsia prostática ecoguiada. Assim, o 

PSA é mais sensível e específico que o escore de Gleason da biopsia prostática 

ecoguiada. As figuras 4 e 5, na página seguinte, comparam as curvas ROC das 

variáveis em questão. 

 
Tabela 20 

Área sob as curvas ROC 

Variável resposta 
Escore de Gleason 

da biopsia 
PSA 

Área IC Área IC 

Margem de ressecção 0,588 0,530 a 0,645 0,684 0,631 a 0,737 

Extensão extraprostática 0,628 0,563 a 0,692 0,732 0,672 a 0,791 

PSA= antígeno prostático específico. IC = intervalo de confiança 
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Figura 4 – Curva ROC para acometimento neoplásico das margens de ressecção 

cirúrgica. 

 

 

 

 
 

Figura 5 - Curva ROC para extensão extraprostática. 

 

egb 

egb 
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5 DISCUSSÃO 
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O tamanho da amostra (Apêndice 1) e a seleção das peças cirúrgicas tiveram 

como objetivo obter dois grupos que pudessem ser comparados entre si, em relação 

ao acometimento neoplásico das margens cirúrgica e à presença de doença 

extraprostática: um grupo de peças cirúrgicas de prostatectomia radical submetidas 

a exame microscópico de toda a próstata e um grupo de peças cirúrgicas de 

prostatectomia radical submetidas a exame microscópico de maneira sistematizada, 

mas não em sua totalidade. Estudaram-se ainda características morfológicas das 

peças de prostatectomia radical examinadas totalmente e suas correlações com a 

idade, o PSA e as biopsias prostáticas ecoguiadas dos pacientes. 

A estratificação em faixas etárias, que agrupavam os pacientes por decênios, 

corresponde ao critério já utilizado em outros trabalhos da literatura. Para as faixas 

consideradas para a estratificação pelos níveis de PSA, foram também utilizados 

padrões já referidos por outros autores (36, 98, 100, 101, 225). Não houve seleção 

por perfil socioeconômico dos pacientes. O diagnóstico final dos pacientes foi 

estabelecido considerando os critérios anatomopatológicos estabelecidos na 

literatura (132, 226, 227). 

A distribuição dos dados da idade e do PSA dos pacientes não diferiu dos 

resultados descritos em outros estudos (29, 36, 178, 228, 229) e adapta-se ao 

modelo gaussiano, de acordo com o alinhamento das observações em torno da reta 

determinada (Anexo 2 –, 230). Os achados referentes à idade dos pacientes e aos 

níveis séricos do PSA e suas correlações com os achados morfológicos e de 

estadiamento também não foram diferentes dos descritos por outros autores (35, 36, 

37, 225, 231-233). Dos 523 pacientes estudados e para os quais se obteve a idade, 

100 pacientes (19,2%) tinham mais de 70 anos de idade, e mesmo pacientes com 

mais de 80 anos foram operados (três indivíduos). Essa é uma tendência marcante, 

pois com o envelhecimento da população e o aumento da expectativa de vida, além 

duma “exigência” em envelhecer com qualidade de vida, indivíduos cada vez mais 

idosos têm sido operados (por outro lado, não pode ser esquecido que o screening 

cada vez mais precoce do câncer de próstata faz com que o diagnóstico do 

adenocarcinoma prostático seja feito cada vez mais cedo). Os pacientes com mais 

de 70 anos de idade apresentaram um PSA inferior a 10,00 ng/ml em 76% dos 

casos (média: 7,73 ng/ml) e um escore de Gleason maior ou igual a 7 em 40% das 

biopsias e em 70% das peças cirúrgicas. As margens cirúrgicas estavam acometidas 

pela neoplasia em 33% dos casos e em 37% dos casos foi observada extensão 
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extraprostática da neoplasia. Esses dados foram significativos em relação às outras 

faixas etárias para o escore de Gleason (das biopsias e das peças cirúrgicas), para a 

extensão extraprostática, o acometimento das vesículas seminais e o estadiamento.  

De maneira muito semelhante, Sun et al. (232), numa série de 4.561 pacientes em 

que cerca de 650 pacientes possuíam 70 anos ou mais, encontraram, para essa 

faixa etária, um PSA inferior a 10 ng/ml em 65% dos casos e um escore de Gleason 

maior ou igual a 7 em 58,2% das peças cirúrgicas de prostatectomia radical (que em 

33,3% dos casos apresentavam margens cirúrgicas acometidas pela neoplasia). Foi 

observada extensão extraprostática da neoplasia em 40% dos casos e um 

estadiamento pT3 ou pT4 em 51,8% dos casos. Para os dados de Sun et al. aqui 

mencionados, apenas o escore de Gleason da peça cirúrgica não apresentou 

diferença quando comparado com outras faixas etárias, divididas, pelos autores em 

tela, em pacientes com menos de 60 anos de idade, pacientes com idade entre 60 e 

70 anos e pacientes com mais de 70 anos de idade.  

O PSA sérico dos pacientes (obtido para 507 indivíduos) aumentou 

progressivamente em relação à sua idade, o que está de acordo com a história 

natural do adenocarcinoma da próstata (11, 231). Não foi observada diferença, 

entretanto, entre a média dos valores do PSA dos pacientes quando agrupados por 

década de vida. Apenas no primeiro grupo, com pacientes abaixo de 40 anos, e 

composto apenas por três pacientes, observou-se que os valores de PSA eram 

menores. Nessa faixa etária, observou-se que a maioria dos pacientes exibe valores 

de PSA próximos aos valores considerados como “de referência” (até 4,00 ng/ml ou, 

mais recentemente, até 2,50 ng/ml). A indicação da biopsia (e consequentemente o 

diagnóstico do adenocarcinoma), nesses casos, frequentemente ocorre ou em 

função de um achado anormal do exame físico (no caso, o toque retal) ou de uma 

solicitação explícita do paciente. Considerando o grupo de pacientes com PSA até 

2,50 ng/ml (22 pacientes, com PSA médio de 1,96 ng/ml e idade média de 61,5 

anos), cerca de um terço apresentou um escore de Gleason 7 à biopsia e 45,5% 

apresentou o escore de Gleason 7 na prostatectomia radical. Nesse grupo, 18,2% 

dos casos tiveram margens cirúrgicas comprometidas na peça de prostatectomia 

radical e 4,5% apresentou adenocarcinoma com extensão extraprostática. Esses 

achados não diferem dos casos da série de Meeks et al. (225), que obteve 77 casos 

(6,02%) de pacientes com PSA máximo de 2,5 ng/ml em 1.278 pacientes operados 

pelo mesmo cirurgião: as discrepâncias observadas (7,8% de margens 
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comprometidas, 9,1% de doença extraprostática e 1,3% de invasão de vesículas 

seminais) não foram significativas e podem ser atribuídas à amostragem da peça de 

prostatectomia, pela técnica cirúrgica ou pelo fato de apenas um cirurgião ter 

realizado todas as operações no trabalho de Meeks et al (225). 

A frequência do escore de Gleason observado nas biopsias ecoguiadas e 

peças cirúrgicas está de acordo com os achados da literatura (234, 235). Há uma 

tendência de associação entre o comprometimento das margens cirúrgicas e a faixa 

etária entre 41 e 50 anos dos pacientes (40,5% dos casos, p=0,058). Uma 

possibilidade para esse achado pode ser uma possível maior preocupação do 

cirurgião, com o objetivo de diminuir a morbidade pós-operatória, em preservar os 

feixes vasculonervosos, mesmo com risco de comprometer a cura. A extensão 

extraprostática (e consequentemente um estadiamento mais avançado dos 

pacientes) foi progressivamente mais frequente com o aumento da idade, o que 

também está de acordo com a literatura. 

A biopsia ecoguiada em sextante da próstata, na qual são colhidas amostras 

do ápice, base e terço médio da próstata, à direita e à esquerda, representa a 

principal forma de realização de biopsias transretais ecoguiadas da próstata, embora 

os procedimentos em que são realizadas oito biopsias vêm se tornando cada vez 

mais frequentes (236). Os fragmentos obtidos numa biopsia prostática ecoguiada 

têm dimensão máxima de dois centímetros, cabendo lembrar que amostras menores 

que um centímetro são potencialmente insatisfatórias e, abaixo de meio centímetro, 

não representativas. Essa interpretação é respaldada pela observação de Dunzinger 

et al. (237) de que um tumor com no mínimo três milímetros de extensão, num 

fragmento de biopsia prostática ecoguiada, corresponde a uma neoplasia com pouco 

mais de meio centímetro cúbico. Mesmo pequenas, as biopsias prostáticas 

ecoguiadas são estruturas tridimensionais e é de suma importância garantir que seu 

estudo seja completo, o que é obtido pela confecção de pelo menos três lâminas por 

amostra (238-240). Na análise microscópica, o objetivo é estabelecer o diagnóstico 

de adenocarcinoma: diagnósticos de condições como hiperplasia nodular prostática 

(que, por questões morfológicas e anatômicas são extremamente restritos nas 

biopsias transretais ecoguiadas) e prostatites (exceto nos casos com agentes 

específicos reconhecíveis, como por exemplo, tuberculose), são secundários (241). 

Ressalta-se, para reforçar a importância do cuidado necessário em todas as etapas 

do exame da biopsia de próstata, que a biopsia prostática constitui uma das mais 
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frequentes causas de questionamentos de má-prática da Patologia Cirúrgica. A 

experiência do examinador, a amostragem inadequada, a má-qualidade da biópsia, 

a heterogeneidade dos padrões de Gleason, entre outras, constituem causas desses 

questionamentos  (242-254). Novis et al. (255) mostraram em uma série de 15.753 

biopsias examinadas em 322 instituições dos Estados Unidos, Canadá, Austrália e 

Reino Unido que 37,3% das biopsias foram positivas para adenocarcinoma ou 

neoplasia intraepitelial prostática de alto grau, 55,5% foram benignas e 7,2% foram 

“duvidosas” (o Colégio Americano de Patologistas recomenda como índice de 

qualidade que esse número não ultrapasse 5% dos casos – 182). Os casos 

duvidosos podem ser esclarecidos através de consulta a outros patologistas (com 

uma taxa de sucesso de 87%) ou imuno-histoquímica (com uma taxa de sucesso de 

68% e, na opinião do autor desta tese, solicitada e orientada em nosso meio, de 

maneira indiscriminada e pouco ética). 

Os achados referentes ao padrão primário, padrão secundário e escore de 

Gleason nas biopsias são semelhantes aos referidos pela literatura. O padrão 3 foi o 

mais frequentemente observado, tanto como padrão primário como secundário, e 

padrões inferiores, primário ou secundário, foram observados em menos de 2% dos 

casos (sempre o padrão 2, pois o padrão 1 não foi observado em nenhuma das 

biopsias). Em relação ao escore de Gleason das biopsias ocorreu predomínio 

absoluto dos escores 6 e 7: o escore 6 foi o mais frequentemente observado, com 

320 casos (62,9%), seguido pelo escore 7 com 165 casos (32,4%). Os escores entre 

2 e 5 representaram neste trabalho 10 casos, correspondendo a menos de 2% da 

casuística. Os escores entre 8 e 10 representaram 14 casos (2,7%). Esses achados 

são semelhantes aos de Gleason (70), que numa análise de material de biopsias, 

RTUs e peças cirúrgicas, encontrou a maioria dos casos com escore por ele definido 

como 6: dos 2.911 pacientes estudados, 1240 pacientes tinham escore 6, 

correspondendo a 42,95% do total. 

Uma das principais questões referentes às biopsias ecoguiadas da próstata é 

a subgraduação (ou subestadiamento) do escore de Gleason das biopsias 

ecoguiadas quando comparadas às peças cirúrgicas. Em várias séries, a diferença 

dos resultados superou 50% dos casos (7, 256-262). Epstein (263, 264) propôs que 

os escores 2, 3 e 4 não deveriam ser atribuídos em biopsias ecoguiadas de próstata, 

porque representam adenocarcinomas de escores mais altos subgraduados. De um 

total de 87 biopsias prostáticas com escore 2 a 4 revistas por esse autor, somente 
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quatro biopsias (menos de 5%) corresponderam a esses escores. Além disso, 48 

(55%) destes 87 pacientes mostraram extensão extraprostática na peça de 

prostatectomia radical, incluindo quatro casos com invasão de vesículas seminais ou 

metástases linfonodais. Epstein verificou que a subgraduação do adenocarcinoma 

em biopsias prostáticas por agulha tem um impacto adverso no tratamento do 

paciente, já que, considerando que os escores entre 2 e 4  estariam potencialmente 

associados a baixo risco de progressão da doença, muitos pacientes seriam 

subtratados ou mal aconselhados no que se refere a esta possibilidade de 

progressão. Esse autor relatou ainda que em 6.023 prostatectomias radicais 

examinadas em dez anos, somente 15 espécimes cirúrgicos (0,2%) mostraram 

escore de Gleason entre 2 e 4. Tais achados também foram referidos por outros 

autores, que observaram subgraduação de 44% de 180 casos examinados. Para os 

adenocarcinomas com escore maior ou igual a 7, a concordância entre o escore de 

Gleason das biopsias e da peça cirúrgica é bem maior (265).  

Adenocarcinomas com escores mais baixos podem ser encontrados em 

biopsias, mas são mais frequentemente encontrados em material de RTU de 

próstata, porque se localizam preferencialmente na zona de transição. Além disso, 

nos adenocarcinomas de escore menor ou igual a 4, há apenas desarranjo 

arquitetural, sem caráter infiltrativo ou fusão entre os ácinos e a neoplasia mostra um 

contorno bem delimitado. Segundo Gleason, o tumor é constituído por nódulo bem 

circunscrito de glândulas separadas, de tamanho intermediário, aproximadamente 

iguais em tamanho e formato, com mínimo desarranjo arquitetural e há pouco 

espaço entre os ácinos neoplásicos, sem caráter infiltrativo.  

Em geral, o patologista utiliza apenas o critério arquitetural de boa delimitação 

para fazer o diagnóstico do adenocarcinoma de escore entre 2 e 4, sem atentar se 

os ácinos mostram infiltração no estroma ou fusão entre eles. Além disso, em uma 

biopsia de agulha, a não ser que a neoplasia tenha menos de um milímetro de 

diâmetro, não é possível saber com certeza se a sua margem é bem delimitada em 

toda sua extensão. Assim sendo, mesmo que o adenocarcinoma apresente um 

escore de Gleason menor ou igual a 4 numa biopsia prostática por agulha, em 

virtude da amostragem, o diagnóstico desse escore será de probabilidade (266).  

Os resultados referentes à reprodutibilidade do escore de Gleason (Kappa) 

mostram concordância maior que 0,55 (0,580 e 0,731) nas variáveis analisadas e 

observações realizadas, significando boa reprodutibilidade do exame histopatológico 
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(267-269). Quando considerado por variável, os resultados deste trabalho foram 

semelhantes aos da literatura. O escore 6 de Gleason em biopsias ecoguiadas é 

repetido em 73% das peças cirúrgicas. Quando o escore de Gleason das biopsias 

ecoguiadas for 7, ele é confirmado em 97% das peças cirúrgicas. Essa melhor 

reprodutibilidade em neoplasias de maior grau, menos diferenciadas, já é bem 

documentada na literatura (79, 270). Outros achados referidos na literatura sobre a 

biopsia prostática ecoguiada fazem referência à avaliação quantitativa do 

adenocarcinoma, infiltração perineural, invasão vascular e neoplasia extraprostática. 

Tais achados, todavia, não encontram respaldo equivalente ao escore de Gleason 

(89, 91, 93, 271-274).  

A comparação da topografia das biopsias de próstata (ápice, base, terço 

médio) positivas para adenocarcinoma mostrou que, comparando cada topografia 

isolada, as topografias agrupadas em pares ou as três topografias agrupadas, na 

maioria do casos os pacientes apresentavam adenocarcinoma nas três topografias, 

independentemente da lateralidade. Quando agrupadas por número de topografias 

positivas (consideradas como biopsias positivas isoladas: um local; biopsias 

positivas em duas topografias: dois locais e biopsias positivas nas três topografias: 

três locais), entretanto, os casos em que o adenocarcinoma estava presente apenas 

numa topografia foram os mais frequentes.  

A topografia agrupada das biopsias positivas apresentou correlação com o 

acometimento das margens cirúrgicas pela neoplasia e com a presença de extensão 

extraprostática do tumor: quanto mais regiões acometidas pelo adenocarcinoma, 

maior a possibilidade de doença extraprostática e de acometimento neoplásico das 

margens. Esses achados estão de acordo com os trabalhos de Borboroglu & Amling 

(275), Freedland et al. (276, 277), Gao et al. (278); Naya et al. (279, 280), Taneja et 

al. (281), Touma et al. (282), Sebo et al. (283, 284), Tigrani et al. (285); Salomon et 

al. (286) e Wheeler (103), que correlacionaram, por análises univariada e 

multivariada, um maior número de biopsias positivas (particularmente na região 

basal da próstata) com uma maior possibilidade de extensão extraprostática e de 

acometimento neoplásico das margens cirúrgicas e das vesículas seminais.  

Borboroglu & Amling (275) referiram, em 456 pacientes estudados durante 10 

anos, que as margens cirúrgicas positivas foram progressivamente maiores em 

correspondência ao número de fragmentos de biopsias acometidos num mesmo lobo 

da próstata, sem diferença por topografia específica. Tais achados também são 
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semelhantes aos dados de Sebo et al. (283, 284), que encontraram, por meio de 

análises univariada e multivariada, numa série de 207 biopsias correlacionadas com 

peças de prostatectomia radical, que o número de biopsias positivas era o principal 

preditor de extensão extraprostática da neoplasia (p<0,0001), junto do escore de 

Gleason (p=0,0009) e do PSA (p=0,027). Finalmente, Salomon et al. (286) 

demonstraram que a associação de dois terços das biopsias positivas, 

independentemente do escore de Gleason das mesmas, favorece um achado de 

tumor pT3 na peça cirúrgica de prostatectomia radical.     

Em relação às peças cirúrgicas de prostatectomia radical, não foram achados 

escores de Gleason entre 2 e 5 em nenhum dos casos examinados neste trabalho (a 

não ser em focos isolados de adenocarcinoma em peças em que foram 

diagnosticados escores de Gleason mais elevados), sendo mais frequentes o escore 

7 (305 casos, 55,5%) e o escore 6 (227 casos, 41,8%). Escores acima de 7 foram 

observados em 18 casos (3,3%). Essa distribuição é semelhante ao observado na 

literatura. Considerando o escore de Gleason observado nas biopsias e o escore de 

Gleason observado nas peças cirúrgicas de prostatectomia radical correspondentes, 

as diferenças observadas também estão de acordo com os dados da literatura. 

O critério para determinação da multifocalidade (dois ou mais focos de 

adenocarcinoma separados mais de 4 mm) foi o mesmo empregado por outros 

autores (242, 287-290) e sua frequência foi semelhante aos dados de Greene et al. 

(291), que encontraram mais de um foco de adenocarcinoma em mais de 80% dos 

casos de sua série, e aos de Arora et al. (242). Esses últimos são especialmente 

relevantes para a comparação com os dados deste trabalho pois em sua série (de 

115 casos) as prostatectomias também foram submetidas em sua totalidade a 

exame microscópico. Esses autores encontraram dois ou mais focos de 

adenocarcinoma em 100 de 115 casos, num total de 290 focos de adenocarcinoma: 

foram dois focos de adenocarcinoma em 20 casos, três focos em 33 casos, quatro 

focos em 17 casos, cinco focos em 13 casos e mais de cinco focos em 17 casos. 

Além disso, na mesma série, apenas em 9% dos casos todos os focos de tumor de 

um mesmo caso apresentaram escores de Gleason semelhantes (todos os casos 

com escore 3+3=6). 

Ruitjer et al (289). também demonstraram, num estudo de 61 casos, que 

apenas 28% apresentavam somente um foco de tumor e que apenas 16% 

apresentavam um único escore de Gleason. Múltiplos focos de tumor e de neoplasia 
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intraepitelial prostática frequentemente são observados isolados na mesma 

glândula, sugerindo que cada foco de tumor pode ter diferentes características 

moleculares e de expressão genética (292-294). 

A invasão perineural é frequentemente observada nas prostatectomias 

radicais (86,4% dos casos dessa série, 76% a 84% dos casos da literatura), e em 

menor frequência, nas biopsias prostáticas. No presente trabalho, a invasão 

perineural não foi quantificada ou topografada. Desde que Harper et al. identificaram 

o fator de crescimento de nervos (nerve growth factor – NGF) em tecidos e células 

da próstata, muitos autores estudam a associação entre o NGF e o câncer da 

próstata. O espaço perineural poderia constituir um ambiente favorável para invasão 

do câncer prostático, contribuindo para a progressão do câncer. Nas peças radicais, 

a invasão perineural foi observada seletivamente nas áreas onde os nervos 

penetram na próstata, sugerindo que essa extensão facilita a disseminação 

extraprostática do adenocarcinoma. Apesar disso, a análise multivariada não revelou 

que essa variável fosse significativa para a progressão da doença (295-298).  

Bastacky et al. (299), em 302 pacientes clinicamente estadiados como T2, 

observaram invasão perineural em 20%, com uma sensibilidade de 27% e uma 

especificidade de 96% para a predição de doença extraprostática. Egan et al. (300) 

não encontraram a invasão perineural como preditor de extensão extraprostática. 

Alguns trabalhos sugerem que dada a alta prevalência da invasão perineural nas 

peças cirúrgicas, associada à controvérsia de seu papel como indicador prognóstico, 

não haveria necessidade de relatá-la nos laudos anatomopatológicos.  

A invasão vascular foi identificada em 2,9% dos casos (16/550). Sua 

frequência tem decrescido nas peças cirúrgicas de prostatectomia ao longo dos 

anos, com séries mais antigas tendo referido taxas de quase 40%, associadas 

provavelmente ao estadiamento mais avançado. É nesse grupo de pacientes, que 

atualmente, esse achado é observado. No presente trabalho, os casos com invasão 

vascular apresentaram escore de Gleason da peça cirúrgica maior ou igual a 7 e 

estavam associados à doença extraprostática em 93,8% dos casos; as margens 

cirúrgicas eram comprometidas em 68,8% dos casos e o valor médio de PSA era 

18,56 ng/ml.  

Dos 550 casos de prostatectomia radical do Grupo 1, 173 casos (31,5%) 

apresentaram margens de ressecção cirúrgica positivas. Esse achado é semelhante 

ao de diversos trabalhos na literatura.  A ocorrência de margens cirúrgicas positivas 
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estava associada à extensão extraprostática da neoplasia em 82 casos (47,4%); 91 

casos (52,6%) não apresentaram extensão extraprostática ou esta não foram 

detectadas na amostragem. Cheng et al., em 1999 (302), encontraram margens 

acometidas pelo tumor em 109 de 377 pacientes estudados (29%), com 37 casos 

(34%) com extensão extraprostática e 72 casos (66%) sem extensão extraprostática. 

A diferença com os resultados deste estudo pode ser explicada pelo perfil dos 

pacientes e pela forma de amostragem da prostatectomia radical. Em relação à 

topografia das margens acometidas, a margem apical estava comprometida em 

4,9% dos casos. Esse resultado é semelhante aos dados de Stephenson et al.,  que 

encontraram acometimento da margem apical em 6,4% dos 7.160 casos de sua 

série, aos de Grossfeld et al., com acometimento de 8,7% de 1.383 casos (8,7%), 

mas não ao de Cheng et al. em 2000 (303), com acometimento da margem apical 

em 19% de 377 prostatectomias. Cheng et al. também encontraram 

comprometimento da margem vesical em 4% dos casos, enquanto Grossfeld 

observou comprometimento da margem vesical em 3,5% dos casos, valores 

próximos aos do presente estudo (5,3% dos casos). Houve ainda correlação entre a 

elevação do PSA e o aumento do escore de Gleason da biopsia com o 

acometimento das margens cirúrgicas: pacientes com PSA maior que 10 ng/ml ou 

escore de Gleason superior a 7 apresentaram margens cirúrgicas positivas 

respectivamente em 64% e 40% dos casos, confirmando os achados de outros 

autores. A extensão extraprostática foi observada em 22,2% dos casos de 

prostatectomia radical do Grupo 1, numa frequência semelhante ao observado por 

outros autores. O PSA médio desses pacientes era de 10,61 ng/ml e sua idade 

média era 64,6 anos. O escore de Gleason das peças cirúrgicas era igual ou maior 

que 7 em 86,4% dos casos e as margens cirúrgicas estavam comprometidas em 

65,6% dos casos. Não houve a categorização da extensão extraprostática em 

função dessa ser focal ou extensa. A incidência desse achado tem diminuído com o 

passar dos anos em diversas séries, o que reflete a mudança no perfil do 

adenocarcinoma da próstata. (111, 164, 301-307). 

Embora diversos estudos tenham avaliado a reprodutibilidade dos escores de 

Gleason nas biopsias e peças cirúrgicas, trabalhos que avaliem a reprodutibilidade 

dos diagnósticos de extensão extraprostática e de margens cirúrgicas acometidas 

pela neoplasia são raros. Evans et al. (308) encontraram um Kappa de 0,74 para a 
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avaliação das margens cirúrgicas e de 0,63 para extensão extraprostática num 

estudo com patologistas considerados “experts” em patologia prostática.  

O estadiamento mais comum dos pacientes foi o estádio pT2c. Se agrupados 

os casos pT2a, pT2b e pT2c, esses passam a representar 77,5% da série. Não 

houve diferença ao comparar a idade e o PSA médios, o escore de Gleason das 

biopsias e das peças cirúrgicas, o acometimento das margens cirúrgicas e das 

vesículas seminais, além da extensão extraprostática entre as subcategorias pT2, 

entre si ou agrupadas.  

A linfadenectomia foi indicada para pacientes de todos os valores de PSA, 

escore de Gleason das biopsias ecoguiadas e também para pacientes de todas as 

idades. Se fossem considerados os critérios da European Association of Urology 

(EAU) e da National Comprehensive Cancer Network (NCCN) para indicação de 

linfadenectomia (para pacientes considerados de alto risco) e que foram anotados 

para esse trabalho (o escore de Gleason das biopsias ecoguiadas e o valor do PSA), 

a linfadenectomia pélvica teria sido realizada em apenas 23 pacientes (4,2%). Esses 

pacientes tinham em média 66,4 anos de idade e apresentaram um valor médio de 

PSA de 20,72 ng/ml. O escore de Gleason da biopsia foi igual ou maior que 8 em 14 

casos; os mesmos escores foram observados na peça cirúrgica em cinco casos. As 

margens cirúrgicas das peças de prostatectomia radical estavam acometidas pela 

neoplasia em 60,9% dos casos e a extensão extraprostática foi detectada em 56,5% 

das peças cirúrgicas. Nos 48 casos em que não foi realizada linfadenectomia, a 

idade média dos pacientes foi de 62,2 anos, o PSA médio foi maior que 10,00 ng/ml 

em um caso (2,4%) e o escore de Gleason da biopsia foi igual ou maior que 7 em 

37,2% dos casos. As margens cirúrgicas estavam comprometidas em 33,3% dos 

casos e havia extensão extraprostática em 22,9% dos casos. A média de linfonodos 

dissecados neste trabalho foi menor que a média referida pelos trabalhos de 

linfadenectomia - mesmo de linfadenectomia limitada – revisados. O tipo de 

linfadenectomia realizada – provavelmente só a dissecação dos linfonodos 

obturatórios internos – justifica essa diferença. A literatura demonstra mais de uma 

técnica de linfadenectomia pélvica associada à prostatectomia radical. A variante 

mínima inclui apenas os linfonodos da fossa obturatória. A denominada padrão inclui 

os linfonodos da fossa obturatória e da artéria ilíaca externa. A forma estendida, 

para alguns autores, inclui a dissecação dos linfonodos obturatórios, ilíacos externos 

e hipogástricos; para outros, inclui-se também a dissecação completa dos linfonodos 
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pré-sacrais, que fazem parte dos linfonodos hipogástricos de acordo com alguns 

trabalhos, e pré-ciáticos. O maior número de linfonodos obtidos na dissecação, 

obviamente, é o maior diferencial das linfadenectomias estendidas (84, 85, 309-320). 

Os defensores da realização da linfadenectomia estendida afirmam que ela é 

necessária para a detecção de metástases em linfonodos não alcançados pelas 

linfadenectomias limitadas, já que as metástases linfonodais do adenocarcinoma de 

próstata não seguem um caminho pré-definido de disseminação. Weingartner et al. 

(321), em estudos em cadáveres e em pacientes submetidos a prostatectomia 

radical, indicaram que uma média de 20 linfonodos devem ser removidos, para que 

se disponha de amostragem representativa para o estadiamento acurado dos 

pacientes. O maior potencial de complicações, maior tempo cirúrgico, custo mais 

elevado e falta de remuneração diferenciada pelo procedimento constituem as 

principais razões pelas quais os cirurgiões preferem não realizar a linfadenectomia 

estendida (322-325). 

A amostragem das peças cirúrgicas de prostatectomia radical, como referido 

anteriormente, não apresenta consenso, embora os protocolos em sua absoluta 

maioria orientem que a amostragem seja feita em sua totalidade. Os resultados do 

presente trabalho indicam a importância da amostragem total da próstata para 

determinar-se corretamente a topografia da neoplasia, sua extensão, acometimento 

das margens cirúrgicas e estadiamento patológico dos pacientes, indiscutivelmente 

prejudicadas na amostragem parcial. Além disso, atualmente, quando são feitos 

diagnósticos de adenocarcinomas prostáticos cada vez menores através das 

biopsias ecoguiadas, não amostrar a peça cirúrgica em sua totalidade pode 

facilmente (e de certo modo até infantilmente) levar a um diagnóstico de falso-

negativo para o adenocarcinoma na peça cirúrgica de prostatectomia radical  (141, 

175, 326-336). 

Cortes seriados ou semi-seriados da peça cirúrgica aumentam a quantidade 

de tecido examinada, levando a uma melhora da detecção de fatores prognósticos 

adversos (como a extensão extraprostática, o acometimento das margens cirúrgicas 

e das vesículas seminais) e estão correlacionados a uma maior sobrevida livre de 

doença por estádio quando comparados às técnicas de amostragem parcial. Desai 

et al. (328), analisando 931 peças cirúrgicas de prostatectomia radical (249 

amostradas completamente e 682 parcialmente amostradas) demonstraram 

diferença no diagnóstico de extensão extraprostática (215 (34.1%) X 128 (55.4%), 
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p<0,01) e de acometimento das vesículas seminais (50 (7.6%) X 35 (14.7%), 

p<0,01). 

 Epstein (175) relatou que o processamento de todo o tumor identificado 

macroscopicamente por um patologista experiente, acompanhado das margens 

cirúrgicas correspondentes, poderia detectar até 96% das margens cirúrgicas 

positivas e até 91% da extensão extraprostática, se comparado à amostragem 

completa. Na ausência de lesão evidenciada macroscopicamente, segundo esse 

mesmo autor, deve-se priorizar a amostragem da porção posterior da próstata 

associada à amostragem de um fragmento anterior de cada um dos lobos 

prostáticos e de todo o restante da porção ipsilateral da próstata se esse primeiro 

fragmento for positivo para adenocarcinoma. Essa forma de amostragem proposta 

por Epstein, embora aparentemente efetiva, parece mais trabalhosa e sem dúvida 

consome mais tempo total de trabalho, nos casos em que o tumor não foi 

identificado no primeiro momento. Além disso, a determinação da topografia exata 

da neoplasia, de seu volume e, em se tratando de um tumor órgão-confinado, de seu 

estadiamento, ficam prejudicadas. 

As análises multivariadas e univariadas realizadas neste trabalho, bem como 

a confecção e os resultados das curvas ROC, apresentam resultados que, de modo 

geral, são comparáveis aos de diversos trabalhos da literatura que utilizam modelos 

semelhantes de predição para o adenocarcinoma da próstata (94). Essas formas de 

análise têm sido utilizadas historicamente para tentar-se determinar correlação e 

prever desfechos associados a doenças diversas. Em relação ao adenocarcinoma 

de próstata, especificamente, sua derivação mais conhecida e utilizada são as 

tabelas de Partin, o nomograma de Kattan e o UroScore (95, 98, 100, 101, 337-339). 

Além delas, outros autores, através de metodologia semelhante, criaram diversos 

nomogramas que procuram predizer a prevalência de câncer nas biopsias 

ecoguiadas, o estádio anatomopatológico e a recorrência bioquímica, a invasão de 

vesículas seminais, a invasão de linfonodos e a subgraduação do escore de 

Gleason das biopsias ecoguiadas (85-87, 96, 97, 107, 340-355). Outros métodos 

também foram empregados: mais recentemente, vários estudos, com redes neurais, 

tentaram criar processos e estratégias de decisão relacionadas ao adenocarcinoma 

prostático baseadas em parâmetros de adaptação e inferência, definindo padrões 

não lineares de predição mais precisos que modelos lineares convencionais (104, 

106, 356-359). 



 

 

63 

A análise ROC (Receiver Operating Characteristic) é uma ferramenta usada 

para medir e especificar problemas no desempenho do diagnóstico em medicina. 

Por meio de um método gráfico ela permite estudar a variação da sensibilidade e 

especificidade de um teste, para diferentes valores de corte. O teste ideal é aquele 

que alcança a extremidade mais superior e esquerda do gráfico. Quanto mais 

próxima da parte superior esquerdo do gráfico estiver a curva obtida, maior será a 

área delimitada e melhor serão a especificidade e a sensibilidade do teste. Uma das 

vantagens deste método é que as curvas de diferentes testes diagnósticos podem 

ser comparadas (230). 

O objetivo da obtenção das curvas ROC foi o de determinar a capacidade 

discriminativa, ou seja, o desempenho do PSA e do escore de Gleason da biopsia 

prostática ecoguiada para a predição do estado das margens cirúrgicas e da 

presença de extensão extraprostática. Para as duas variáveis-resposta analisadas a 

maior área sob a curva foi do PSA, o que está de acordo com os dados da literatura. 

A diferença entre elas reflete, provavelmente, a subjetividade a qual está sujeita a 

determinação do escore de Gleason da biopsia. 

As análises multivariadas e univariadas procuraram evidenciar a significância 

de parâmetros como a idade, PSA, escore de Gleason da biopsia prostática 

ecoguiada, multifocalidade, invasão perineural e invasão vascular como fatores de 

predição da extensão extraprostática, comprometimento de margens cirúrgicas e 

estadiamento patológico pelo adenocarcinoma da próstata de forma a fornecer 

dados que permitam uma melhor tomada de decisão pelo urologista. Aumentar a 

amostra, estudar pacientes com diferentes perfis socioeconômicos (ver Anexo – A 

experiência em um hospital filantrópico), estudar pacientes submetidos a 

linfadenectomia estendida e, principalmente, fazer o seguimento de todos os 

pacientes, é fundamental para que esse objetivo seja alcançado de maneira plena. 
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6 CONCLUSÕES 
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 O PSA e o escore de Gleason da biopsia prostática ecoguiada, bem como 

sua topografia e o número de regiões acometidas pelo adenocarcinoma da 

próstata à biopsia permitem predizer os achados anatomopatológicos da 

peça cirúrgica e o estadiamento do adenocarcinoma, o que pode orientar o 

cirurgião em sua conduta cirúrgica. 

 

 Há relação entre idade dos pacientes, PSA sérico, escore de Gleason e 

topografia das biopsias ecoguiadas com os achados morfológicos das 

peças cirúrgicas de prostatectomia radical. Essas informações são úteis 

na estratégia cirúrgica proposta para o tratamento do adenocarcinoma da 

próstata.  

 

 A amostragem completa da peça cirúrgica de prostatectomia radical traz 

informações mais fidedignas que a amostragem parcial sobre a 

determinação do comprometimento das margens cirúrgicas e 

estadiamento patológico. Desta forma, o conhecimento, pelo cirurgião, da 

forma de amostragem, é importante para o raciocínio em relação ao 

seguimento do paciente. 
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Apêndice 1 – Cálculo da amostra 

A Tabela A1 mostra o resultado obtido, considerando uma população alvo de 

5.044.532 indivíduos, que corresponde ao número de habitantes da Região 

Metropolitana de Belo Horizonte (MG) em 2008 (360). Como referência para a 

definição do número de casos a serem analisados foi utilizada uma fórmula para 

cálculos e análises estatísticas básicas de amostragem em estudos na área de 

saúde (361), considerando o objetivo de alcançar um nível de confiança de 95% 

(α<0,05). 

 

Tabela A1 

Cálculo para a determinação da amostra utilizada neste trabalho 

Nível de 
Confiança 

(%) 
z e População 

Tamanho Mínimo 
da Amostra 

90 1,65 0,05 5.044.532 272,2 

91 1,70 0,05 5.044.532 289,0 

92 1,75 0,05 5.044.532 306,2 

93 1,81 0,05 5.044.532 327,6 

94 1,88 0,05 5.044.532 353,4 

95 1,96 0,05 5.044.532 384,1 

96 2,05 0,05 5.044.532 420,2 

97 2,17 0,05 5.044.532 470,8 

98 2,32 0,05 5.044.532 538,2 

99 2,58 0,05 5.044.532 665,6 

99,7 2,97 0,05 5.044.532 881,9 

Os valores de z são tabelados. Para 95%, z = 1,96, significando 
1,96 desvios-padrões da média, ou seja, 95% de probabilidade de  
que a média da população caia dentro de 1,96 desvios-padrões da 
média; e representa o nível de confiança adotado de 95% – α<0,05. 
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Apêndice 2 - Protocolo e Glossário do Protocolo 

PROTOCOLO DE ANÁLISE DE PROSTATECTOMIA RADICAL 
      

PACIENTE / DADOS INICIAIS:              CASO#: 
 
PACIENTE:            IDADE:                   PSA:                        
 
MÉDICO:                                               EXAME#:                           BIÓPSIA#: 
 
GLEASON (BIÓPSIA) (......+......) = (......)   PATOLOGISTA: (.......) (1- PGOS; 2 – OUTRO) 
 

--------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------- 
 

MACROSCOPIA: 
 
DIMENSÃO: ...................................cm      PESO: ......................... g   LÂMINAS: .................... 
 

--------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------- 
 

MICROSCOPIA: 
 
GLEASON (PEÇA) (.......+.......) = (......./10) 
    
NEOPLASIA INTRAEPITELIAL PROSTÁTICA (NIP/PIN): (...)1 – AUSENTE; 2 – PRESENTE 
 
MULTIFOCALIDADE: (.......) 1 – AUSENTE; 2 – PRESENTE 
 
INVASÃO VASCULAR: (.......) 1 – AUSENTE; 2 – PRESENTE 
 
INVASÃO PERINEURAL: (.......) 1 – AUSENTE; 2 – PRESENTE 
 
MARGEM DE RESSECÇÃO: (.......) 1 – LIVRE; 2 – ENVOLVIDA 
 
PROXIMAL (VESICAL): (.....)      DISTAL (APICAL/URETRAL): (.....)     
CIRCUNFERENCIAL: (.....)            1 – LIVRE; 2 – ENVOLVIDA 
 
EXTENSÃO EXTRAPROSTÁTICA: (.......) 1 – AUSENTE; 2 – PRESENTE 
 
VESÍCULAS SEMINAIS: (.......) 1 – LIVRES; 2 – ENVOLVIDAS 
 

--------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------- 
 

ESTADIAMENTO (pTNM 2002): 
 
pT: (.......) (1 – T0; 2 – T2a; 3 – T2b; 4 – T2c; 5 – T3a; 6 – T3b; 7 – T4) 
 
pN: (.......) (1 – NX; 2 – N0; 3 – N1)          pM: (.......) (1 – MX; 2 – M0; 3 – M1) 
 
ESTÁDIO: (…….) (1 – I; 2 – II; 3 – III; 4 – IV) 
 
TOPOGRAFIA DAS BIOPSIAS POSITIVAS: (…….) 1 – ápice; 2 – base; 3 – 1/3  médio; 4 – 
ápice + base; 5 – ápice + 1/3 médio; 6 - base + terço médio; 7 - ápice + base + 1/3 médio. 
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Tabela de Código do Protocolo da Análise de Prostatectomia 

Legenda Variável Tipo No. de caracteres Código 

Caso # CAS numérico 3 em números 

Nome PACIENTE alfanumérico n por extenso 

Idade IDADE numérico 3 em anos 

PSA PSA numérico 5 em números 

Médico MEDICO alfanumérico n por extenso 

Exame EXAME numérico 6 em números 

Biópsia BIOPSIA numérico 6 em números 

Gleason Primário Bx G1B numérico 1 em números 

Gleason Secundário Bx G2B numérico 1 em números 

Escore Gleason Bx EGB numérico 2 em números 

Patologista (Bx) PATOL numérico 1 1- PGOS 

     2 - outro 

Dimensão  DIM numérico 4 em números 

Peso PESO numérico 3 em números 

Lâminas / Blocos BLOCOS numérico 3 em números 

Gleason Primário Peça G1P numérico 1 em números 

Gleason Secund. Peça G2P numérico 1 em números 

Escore Gleason Peça  EGP numérico 2 em números 

NIP/PIN PIN numérico 1 1- ausente 

     2 - presente 

Multifocalidade MULTI numérico 1 1- ausente 

     2 - presente 

Invasão vascular VASC numérico 1 1- ausente 

     2 - presente 

Invasão perineural NEU numérico 1 1- ausente 

     2 - presente 

Margem de ressecção MARGEM numérico 1 1- ausente 

     2 - presente 

Margem proximal MPV numérico 1 1- ausente 

     2 - presente 

Margem distal MDAU numérico 1 1- ausente 

     2 - presente 

Margem circunferencial MCL numérico 1 1- ausente 

     2 - presente 

Extensão extraprostática EPE numérico 1 1- ausente 

     2 - presente 

Vesículas seminais VS numérico 1 1- livre 

     2 - envolvida 

pT (pTNM) T numérico 1 1- T0 

     2 - T2a 

     3 - T2b 

     4 - T2c 

     5 - T3a 

     6 - T3b 

     7 - T4 

pN (pTNM) N numérico 1 1- NX 

     2 - N0 

     3 - N1 

Continua 
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Continuação 

Tabela de Código do Protocolo da Análise de Prostatectomia 

Legenda Variável Tipo No. de caracteres Código 

pM (pTNM) M numérico 1 1- MX 

     2 - M0 

     3 - M1 

Estádio TNM numérico 1 1- I 

     2 - II 

     3 - III 

     4 - IV 

Topografia da biópsia (+) TOPO numérico 1 1 - ápice 

     2 - base 

     3 - 1/3 médio 

     4 - ápice + base 

     
5 - ápice + 1/3 

médio 

     
6 - base + terço 

médio 

     
7 - ápice + base 

+ 1/3 m. 

     8 - ZT 

Concluída 
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Apêndice 3 - Análises multivariadas 

Análise multivariada para a variável margem de ressecção 

Considerando o modelo de regressão logística, os passos de implementação 

da estratégia de seleção das variáveis para os modelos propostos para explicar a 

variável resposta margem de ressecção podem ser vistos nas tabelas A2, A3, A4 e 

A5. Na análise multivariada, para cada uma das três variáveis respostas foram 

ajustados diversos modelos de regressão logística. Todas as covariáveis com valor-

p < 0,25 no teste qui ao quadrado na análise univariada foram incluídas no modelo 

multivariado inicial. As covariáveis que isoladamente possuíam valor de p < 0,05 

permaneceram para a próxima etapa, que consistiu em investigar se elas 

conjuntamente eram significativas. Adotando o mesmo critério, foram realizadas 

etapas com entrada e saída de covariáveis até que restassem somente aquelas com 

valor de p < 0,05, indicando que elas apresentavam associação com significância 

estatística. A adequação global do modelo foi testada utilizando o teste de Hosmer e 

Lemeshow e foi adotado o nível de significância estatística de 5%. Nos dois 

primeiros modelos ajustados para cada variável resposta foram utilizadas as 

covariáveis idade, PSA e escore de Gleason da biopsia na forma quantitativa, 

enquanto no terceiro e quarto na forma categórica. 

Os modelos 1 e 2 foram ajustados considerando as variáveis PSA e escore 

de Gleason da biopsia na forma quantitativa. Além disso, o Modelo 1 foi ajustado 

seguindo as etapas já descritas, tendo justificativas estatísticas de explicar melhor a 

correlação com a presença de margem de ressecção comprometida; já o Modelo 2 é 

um modelo alternativo, pois foi ajustado com base na presença da variável escore de 

Gleason da biopsia. Os modelos 3 e 4 foram ajustados considerando as variáveis já 

citadas na forma categórica. Assim, como no Modelo 2, o Modelo 3 foi ajustado 

considerando a presença da variável escore de Gleason da biopsia, tendo indícios 

estatísticos favoráveis ao Modelo 3. Após todos os passos do processo de seleção, 

foram obtidos os modelos apresentados nas tabelas A6, A7, A8 e A9. 



 

 

109 

Tabela A2 

Margem de ressecção – Modelo 1 – Seleção de variáveis 

PASSOS MODELO 1 p 

PASSO 1 PSA – QUANTITATIVO (PSA) 0,00000 

ESCORE DE GLEASON DA BIOPSIA – 
QUANTITATIVO (EGB)  0,00006 

MULTIFOCALIDADE (MULT) 0,00211 

INVASÃO VASCULAR (VASC) 0,01510 

INVASÃO PERINEURAL (NEUR) 0,00001 

EXTENSÃO EXTRAPRÓSTÁTICA (EXT) 0,00000 

VESÍCULAS SEMINAIS (VES) 0,00000 

PASSO 2 PSA+EGB+MULT+VASC+NEUR+EXT+VES  

PSA 0,01138 

EGB 0,46805 

MULT 0,47967 

VASC 0,49889 

NEUR 0,01308 

EXT 0,00000 

VES 0,02027 

PASSO 3 PSA+NEUR+EXT+VES  

PSA+NEUR+EXT+VES+EGB 0,48246 

PSA+NEUR+EXT+VES+MULT 0,47746 

PSA+NEUR+EXT+VES+VASC 0,50786 

INTERAÇÃO PSA+NEUR+EXT+VES  

PSA+NEUR+EXT+VES+PSA*NEUR 0,85580 

PSA+NEUR+EXT+VES+PSA*EXT 0,27764 

PSA+NEUR+EXT+VES+PSA*VES 0,15977 

PSA+NEUR+EXT+VES+NEUR*EXT 0,98527 

PSA+NEUR+EXT+VES+NEUR*VES 0,99868 

PSA+NEUR+EXT+VES+EXT*VES ... 

MODELO FINAL PSA+NEUR+EXT+VES  
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Tabela A3 

Margem de ressecção – Modelo 2 – Seleção de variáveis (tentando incluir EGB) 

PASSOS MODELO 2 p 

PASSO 1 EGB (ESCORE DE GLEASON DA BIOPSIA) 

 

 

EGB+PSA 0,00000 

EGB+MULT (MULTIFOCALIDADE) 0,00352 

EGB+VASC (INVASÃO VASCULAR) 0,03825 

EGB+NEUR (INVASÃO PERINEURAL) 0,00040 

EGB+EXT (EXTENSÃO EXTRAPROSTÁTICA) 0,00000 

EGB+VES (VESÍCULAS SEMINAIS) 0,00000 

PASSO 2 EGB+ PSA +MULTI+VASC+NEUR+EXT+VES  

EGB 0,46805 

PSA 0,01138 

MULT 0,47967 

VASC 0,49889 

NEUR 0,01308 

EXT 0,00000 

VES 0,02027 

PASSO 3* EGB+ PSA + NEUR+EXT+VES  

EGB+ NEUR+EXT+VES 0,38126 

EGB+ PSA +EXT+VES 0,23120 

EGB+ PSA + NEUR +VES 0,31254 

EGB+PSA+ NEUR+EXT 0,29402 

EGB+PSA+ NEUR 0,04894 

EGB+PSA+ EXT 0,11869 

EGB+PSA+ VES 0,09727 

EGB+NEUR+EXT 0,21726 

EGB+NEUR+VES 0,16256 

EGB+EXT+VES 0,16690 

MODELO FINAL EGB+PSA+ NEUR  

*valor – p relativo ao EGB 
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Tabela A4 

Margem de ressecção – Modelo 3 – Seleção de variáveis 

PASSOS MODELO 3 p 

PASSO 1 PSA – CATEGÓRICO  

 PSA 1 0,86112 

 PSA 2 0,18741 

 PSA 3 0,00066 

ESCORE DE GLEASON DA BIOPSIA – 
CATEGORICO (EGB) 0,00016 

MULTIFOCALIDADE (MULT) 0,00221 

INVASÃO VASCULAR (VASC) 0,01510 

INVASÃO PERINEURAL (NEUR) 0,00001 

EXTENSÃO EXTRAPROSTÁTICA (EXT) 0,00000 

VESÍCULAS SEMINAIS (VES) 0,00000 

PASSO 2  PSA+EGB+MULT+VASC+NEUR+EXT+VES  

PSA  

 PSA 1 0,94650 

 PSA 2 0,27320 

 PSA 3 0,05520 

EGB 0,45390 

MULT 0,48330 

VASC 0,54400 

NEUR 0,01750 

EXT 0,00000 

VES 0,01950 

PASSO 3 PSA+NEUR+EXT+VES  

PSA+NEUR+EXT+VES+EGB 0,48390 

PSA+NEUR+EXT+VES+MULT 0,49540 

PSA+NEUR+EXT+VES+VASC 0,56359 

INTERAÇÃO PSA+NEUR+EXT+VES  

PSA+NEUR+EXT+VES+PSA1*NEUR 1,00000 

PSA+NEUR+EXT+VES+PSA2*NEUR 0,99500 

PSA+NEUR+EXT+VES+PSA3*NEUR 1,00000 

PSA+NEUR+EXT+VES+PSA1*EXT 0,99700 

PSA+NEUR+EXT+VES+PSA2*EXT 0,99700 

PSA+NEUR+EXT+VES+PSA3*EXT 0,99600 

PSA+NEUR+EXT+VES+PSA1*VES 0,99800 

PSA+NEUR+EXT+VES+PSA2*VES 0,99500 

PSA+NEUR+EXT+VES+PSA3*VES 0,99500 

PSA+NEUR+EXT+VES+NEUR*EXT 0,99300 

PSA+NEUR+EXT+VES+NEUR*VES 1,00000 

PSA+NEUR+EXT+VES+EXT*VES ... 

MODELO FINAL PSA+NEUR+EXT+VES  
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Tabela A5 

Margem de ressecção – Modelo 4 – Seleção de variáveis 

PASSOS MODELO 4 p 

PASSO 1 EGB (ESCORE DE GLEASON DA 
BIOPSIA – CATEGÓRICO)  

EGB+PSA 0,00016 

 EGB+PSA 1 0,95418 

 EGB+PSA 2 0,17759 

 EGB+PSA 3  0,00103 

EGB+MULT (MULTIFOCALIDADE) 0,00390 

EGB+VASC (INVASÃO VASCULAR) 0,04882 

EGB+NEUR (INVASÃO 
PERINEURAL)  0,00051 

EGB+EXT (EXTENSÃO 
EXTRAPROSTÁTICA) 0,00000 

EGB+VES (VESÍCULAS SEMINAIS) 0,00000 

PASSO 2 PSA+EGB+MULT+VASC+NEUR+EXT
+VES  

PSA  

 PSA 1 0,94650 

 PSA 2 0,27320 

 PSA 3 0,05520 

EGB 0,45390 

MULT 0,48330 

VASC 0,54400 

NEUR 0,01750 

EXT 0,00000 

VES 0,01950 

PASSO 3* EGB+ PSA + NEUR+EXT+VES  

EGB+ NEUR+EXT+VES 0,31558 

EGB+ PSA +EXT+VES 0,21057 

EGB+ PSA + NEUR +VES 0,32181 

EGB+PSA+ NEUR+EXT 0,27330 

EGB+PSA+ NEUR 0,04791 

EGB+PSA+ EXT 0,10121 

EGB+PSA+ VES 0,08463 

EGB+NEUR+EXT 0,14803 

EGB+NEUR+VES 0,12559 

EGB+EXT+VES 0,12060 

MODELO FINAL EGB+PSA+ NEUR  

*valor – p relativo ao EGB 
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Tabela A6 

Modelo final de regressão logística (Modelo 1) para a variável margem de ressecção 

Modelo 1 Beta 
Desvio 
Padrão 

p 
Odds 
Ratio 

Intervalo de 
Confiança a 95% 

Inferior Superior 

Constante -2,92 0,49 <0,00001    
PSA – quantitativo  0,07 0,03   0,00910 1,1 1,02   1,14 
Invasão perineural  1,35 0,47   0,00411 3,9 1,53   9,71 
Extensão extraprostática  1,46 0,29 <0,00001 4,3 2,44   7,72 
Vesículas seminais  1,58 0,68   0,01772 4,9 1,32 18,02 

 

Para o Modelo 1 a possibilidade de apresentar margem de ressecção 

acometida pela neoplasia aumenta em 10% a cada acréscimo de uma unidade no 

PSA, podendo ainda ser dito que com 95% de confiança essa possibilidade está 

entre 2% e 14%. A possibilidade de ocorrer margem de ressecção acometida entre 

aqueles que apresentam invasão perineural é aproximadamente quatro vezes a 

daqueles que não a apresentam, variando aproximadamente entre 2 e 10 com 95% 

de confiança. Quanto aos que possuem extensão extraprostática, a possibilidade de 

apresentar margem de ressecção comprometida é aproximadamente quatro vezes a 

dos que não apresentam extensão extraprostática e, com 95% de confiança, este 

valor está entre 2 e 8 aproximadamente. Por fim, a possibilidade dos que 

apresentam vesículas seminais acometidas pela neoplasia apresentarem margem 

de ressecção positiva é aproximadamente cinco vezes a dos que não a apresentam, 

podendo variar entre 1 e 18, com 95% de confiança. 

 

Tabela A7 

Modelo final de regressão logística (Modelo 2) para a variável margem de ressecção 

Modelo 2 Beta 
Desvio 
padrão 

p 
Odds 
Ratio 

Intervalo de 
Confiança a 95% 

Inferior Superior 

Constante -5,33 1,20 <0,00001    
PSA - quantitativo  0,13 0,03 <0,00001 1,14 1,08   1,19 
Escore de Gleason da 
biopsia - quantitativo 

 0,36 0,18 0,04894 1,43 1,00   2,05 

Invasão perineural  1,57 0,46 0,00064 4,81 1,95 11,83 

 

Para o Modelo 2 a possibilidade de apresentar margem de ressecção 

acometida aumenta em 14% a cada acréscimo de uma unidade no PSA, podendo 

ainda ser dito que com 95% de confiança esta possibilidade está entre 8% e 20%. A 

possibilidade de apresentar margem de ressecção acometida aumenta em 43% a 
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cada aumento de uma unidade no escore de Gleason da biopsia. A possibilidade de 

ocorrer margem de ressecção acometida entre os que apresentam invasão 

perineural é aproximadamente cinco vezes a possibilidade daqueles que não a 

apresentam, variando aproximadamente entre 2 e 12 com 95% de confiança. 

 

Tabela A8 

Modelo final de regressão logística (Modelo 3) para a variável margem de ressecção 

Modelo 3 Beta 
Desvio 
padrão 

p 
Odds 
Ratio 

Intervalo de 
Confiança a 95% 

Inferior Superior 

Constante -3,00 0,8 <0,00001    
PSA (ng/ml)       
            De 0 a 2,50    1,0   
 De 2,51 a 4,00  0,04 0,7   0,94770 1,0 0,29   3,74 
 De 4,01 a 10,00  0,70 0,6   0,25780 2,0 0,60   6,78 
 Maior que 10,00  1,34 0,7   0,04780 3,8 1,01 14,44 
Invasão perineural  1,30 0,5   0,00560 3,7 1,46   9,28 
Extensão extraprostática  1,40 0,3 <0,00001 4,1 2,28   7,33 
Vesículas seminais  1,62 0,7   0,01580 5,0 1,35 18,69 

 

Para o Modelo 3 a possibilidade de apresentar margem de ressecção 

acometida entre aqueles que possuem PSA entre 2,51 ng/ml e 4,00 ng/ml é a 

mesma dos que possuem PSA entre zero e 2,50 ng/ml. Entre os que possuem PSA 

entre 4,01 ng/ml e 10,00 ng/ml e os que possuem PSA entre zero e 2,50 ng/ml não 

há diferença. Entre os que possuem PSA maior que 10,00 ng/ml a possibilidade é de 

aproximadamente quatro vezes a daqueles que possuem PSA entre zero e 2,50 

ng/ml.  

A possibilidade de apresentar margem de ressecção acometida pela 

neoplasia entre aqueles que exibem invasão perineural é aproximadamente quatro 

vezes a possibilidade daqueles que não a possuem, variando aproximadamente 

entre 2 e 10 com 95% de confiança. Quanto aos que apresentam extensão 

extraprostática, a possibilidade de apresentar margem de ressecção acometida é de 

aproximadamente quatro vezes a possibilidade daqueles que não apresentam 

extensão extraprostática e, com 95% de confiança, este valor está entre 2 e 7 

aproximadamente. A possibilidade daqueles que apresentam vesículas seminais 

acometidas apresentarem margem de ressecção acometida é cinco vezes a 

possibilidade daqueles que não apresentam vesículas seminais acometidas, 

podendo variar entre 1 e 19, com 95% de confiança. 
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Tabela A9 

Modelo final de regressão logística (Modelo 4) para a variável margem de ressecção 

Modelo 4 Beta 
Desvio 
padrão 

p 
Odds 
Ratio 

Intervalo de 
Confiança a 95% 

Inferior Superior 

Constante -3,05 0,71 <0,00001    
PSA (ng/ml)       
            De 0 a 2,50    1,00   
 De 2,51 a 4,00  0,03 0,61   0,96396 1,03 0,31   3,41 
 De 4,01 a 10,00  0,78 0,58   0,17456 2,19 0,71   6,79 
 Maior que 10,00  2,04 0,62   0,00105 7,67 2,27 25,95 
Escore de Gleason da 
biopsia - categórico 

 0,44 0,22   0,04719 1,56 1,00   2,42 

Invasão perineural  1,48 0,46   0,00116 4,40 1,80 10,75 

 

Para o Modelo 4 a possibilidade de apresentar margem de ressecção 

acometida pela neoplasia entre aqueles que possuem PSA entre 2,51 ng/ml e 4,00 

ng/ml é a mesma dos que possuem PSA entre zero e 2,50 ng/ml. Entre os que 

possuem PSA entre 4,01 ng/ml e 10,00 ng/ml e os que possuem PSA entre zero e 

2,50 ng/ml não há diferença. Entre aqueles que possuem PSA maior que 10,00 

ng/ml a possibilidade de apresentar margem de ressecção acometida é 

aproximadamente oito vezes a possibilidade dos que possuem PSA entre zero e 2,5 

ng/ml. 

 A possibilidade de apresentar margem de ressecção acometida entre os que 

possuem escore de Gleason da biopsia superior ou igual a 7 é aproximadamente 

duas vezes a possibilidade daqueles que apresentam escore de Gleason da biopsia 

inferior ou igual a 6.  

 Entre os que apresentam invasão perineural a possibilidade de apresentar 

margem de ressecção acometida é aproximadamente quatro vezes a possibilidade 

dos que não a possuem, podendo variar entre 2 e 11 aproximadamente, com 95% 

de confiança. 
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Análise multivariada para a variável extensão extraprostática 

Considerando o modelo de regressão logística, os passos de implementação 

da estratégia de seleção das variáveis para os modelos propostos para explicar a 

variável resposta extensão extraprostática podem ser vistos nas tabelas A10 e A11. 

Similar ao que foi descrito para os modelos de regressão da seção anterior, 

os modelos 1 e 2 foram ajustados considerando as variáveis idade, PSA e escore de 

Gleason da biopsia na forma quantitativa. Ainda sobre o Modelo 2, ele foi ajustado 

substituindo a variável PSA pela variável escore de Gleason da biopsia. Os modelos 

3 e 4 foram ajustados considerando as variáveis antes quantitativas na forma 

categórica. Assim, como no Modelo 2, o Modelo 3 foi ajustado substituindo PSA por 

escore de Gleason da biopsia. Os modelos 2 e 4 são similares, com exceção de que 

a variável Gleason é contínua no Modelo 2 e categórica no Modelo 4. Vale observar 

também que PSA na forma categórica não foi importante no Modelo 4. Há 

justificações estatísticas maiores favoráveis aos modelos 1 e 3. Após todos os 

passos do processo de seleção, foram obtidos os modelos apresentados nas tabelas 

A12, A13, A14, A15. 
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Tabela A10 

Extensão extraprostática – Modelo 1 – Seleção de variáveis 

PASSOS MODELO 1 p 

PASSO 1 IDADE – QUANTITATIVA 0,02229 

PSA – QUANTITATIVA 0,00000 

ESCORE DE GLEASON DA BIOPSIA – QUANTITATIVO 
(EGB) 0,00001 

MULTIFOCALIDADE (MULT) 0,00097 

INVASÃO VASCULAR (VASC) 0,00027 

INVASÃO PERINEURAL (NEUR) 0,00126 

MARGEM DE RESSECÇÃO (MARG) 0,00000 

PASSO 2 IDADE+PSA+EGB+MULT+VASC+NEUR+MARG  

IDADE 0,25804 

PSA 0,00002 

EGB 0,10322 

MULT 0,04969 

VASC 0,00061 

NEUR 0,03619 

MARG 0,00000 

PASSO 3 PSA+MULT+VASC+NEUR+MARG  

PSA+MULT+VASC+NEUR+MARG+IDADE 0,20576 

PSA+MULT+VASC+NEUR+MARG+EGB 0,08422 

INTERAÇÃO PSA+MULT+VASC+NEUR+MARG  

PSA+MULT+VASC+NEUR+MARG+PSA*MULTI 0,80040 

PSA+MULT+VASC+NEUR+MARG+PSA*VASC 0,99980 

PSA+MULT+VASC+NEUR+MARG+PSA*NEUR 0,98480 

PSA+MULT+VASC+NEUR+MARG+PSA*MARG 0,08930 

PSA+MULT+VASC+NEUR+MARG+MULTI*VASC 0,99850 

PSA+MULT+VASC+NEUR+MARG+MULTI*NEUR  0,99320 

PSA+MULT+VASC+NEUR+MARG+MULTI*MARG 0,89550 

PSA+MULT+VASC+NEUR+MARG+VASC*NEUR 0,99890 

PSA+MULT+VASC+NEUR+MARG+VASC*MARG 0,99980 

PSA+MULT+VASC+NEUR+MARG+NEUR*MARG 0,98530 

MODELO FINAL PSA+MULT+VASC+NEUR+MARG  
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Tabela A11 

Extensão extraprostática – Modelo 3 – Seleção de variáveis 

PASSOS MODELO 3 p 

PASSO 1 IDADE  

 IDADE1 0,74201 

 IDADE2 0,34765 

 IDADE3 0,08358 

PSA – CATEGÓRICO  

 PSA 1 0,95660 

 PSA 2 0,28428 

 PSA 3 0,00046 

ESCORE DE GLEASON DA BIOPSIA – 
CATEGÓRICO (EGB) 0,00000 

MULTIFOCALIDADE (MULT) 0,00097 

INVASÃO VASCULAR (VASC) 0,00027 

INVASÃO PERINEURAL (NEUR) 0,00126 

MARGEM DE RESSECÇÃO (MARG) 0,00000 

PASSO 2 PSA+EGB+MULT+VASC+NEUR+MARG  

PSA  

 PSA 1 0,56285 

 PSA 2 0,28710 

 PSA 3 0,00524 

EGB 0,06737 

MULT 0,03299 

VASC 0,00084 

NEUR 0,04189 

MARG 0,00000 

PASSO 3 PSA+MULT+VASC+NEUR+MARG  

PSA+MULT+VASC+NEUR+MARG+IDADE  

PSA+MULT+VASC+NEUR+MARG+IDADE1 0,70502 

PSA+MULT+VASC+NEUR+MARG+IDADE2 0,19230 

PSA+MULT+VASC+NEUR+MARG+IDADE3 0,30742 

PSA+MULT+VASC+NEUR+MARG+EGB 0,06737 

MODELO FINAL PSA+MULT+VASC+NEUR+MARG  

*Nenhuma interação significativa 
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Tabela A12 

Modelo final de regressão logística (Modelo 1) para a variável extensão 
extraprostática 

Modelo 1 Beta 
Desvio 
padrão 

p 
Odds 
Ratio 

Intervalo de 
Confiança a 95% 

Inferior Superior 

Constante -6,53 1,2 <0,00001    

PSA - quantitativo  0,14 0,0 <0,00001   1,15 1,08     1,23 

Multifocalidade  1,35 0,6   0,03425   3,87 1,11   13,57 

Invasão vascular  4,21 1,2   0,00572 67,16 6,13 735,81 

Invasão perineural  2,17 0,9   0,01915   8,79 1,43   54,25 

Margem de ressecção  1,79 0,3 <0,00001   6,00 3,44   10,44 

 

Para o Modelo 1 a possibilidade de apresentar extensão extraprostática 

aumenta em 15% a cada acréscimo de uma unidade no PSA, podendo ainda ser 

dito que com 95% de confiança esta possibilidade está entre 8% e 23%. Para 

multifocalidade, a possibilidade de apresentar extensão extraprostática é 

aproximadamente quatro vezes a possibilidade dos que não a apresentam, com 

95% de confiança podendo variar entre 1 e 14. A possibilidade de apresentar 

extensão extraprostática entre os que apresentam invasão vascular é 

aproximadamente 67 vezes a possibilidade daqueles que não a possuem.  

 Em relação a invasão perineural, a possibilidade de apresentar extensão 

extraprostática é aproximadamente nove vezes a possibilidade daqueles não a 

apresentam, podendo variar entre 1 e 54, com 95% de confiança. Na presença de 

margem de ressecção acometida a possibilidade de ocorrer extensão extraprostática 

é seis vezes a possibilidade daqueles que não a apresentam, com 95% de confiança 

variando entre 3 e 10 aproximadamente. 
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Tabela A13 

Modelo final de regressão logística (Modelo 2) para a variável extensão 
extraprostática 

Modelo 2 Beta 
Desvio 
padrão 

p 
Odds 
Ratio 

Intervalo de 
Confiança a 95% 

Inferior Superior 

Constante -8,31 1,73 <0,00001    

Escore de Gleason da 
biopsia - quantitativa 

0,48 0,23 0,03482 1,61 1,03 2,5 

Multifocalidade 1,37 0,59 0,02105 3,94 1,23 12,62 

Invasão vascular 3,87 1,13 0,00064 48,12 5,20 444,79 

Invasão perineural 1,81 0,93 0,05145 6,13 0,99 37,97 

Margem de ressecção 1,97 0,27 <0,00001 7,15 4,19 12,21 

 

A possibilidade de apresentar extensão extraprostática aumenta em 61% a 

cada acréscimo de uma unidade no escore de Gleason.  

 Similar ao Modelo 1, a possibilidade dos que apresentam multifocalidade 

apresentarem extensão extraprostática é aproximadamente quatro vezes a 

possibilidade dos que não a apresentam, variando aproximadamente entre 1 e 13 

com 95% de confiança. A possibilidade entre os que exibem invasão vascular é 

aproximadamente 48 vezes a dos que não a possuem.  

 Em relação aqueles que apresentam invasão perineural, a possibilidade de 

apresentarem extensão extraprostática é aproximadamente seis vezes a dos que 

não a apresentam, podendo variar entre 1 e 38, com 95% de confiança. Quanto à 

presença de margem de ressecção acometida, a possibilidade de ocorrer extensão 

extraprostática é sete vezes a possibilidade daqueles que não a apresentam, que 

com 95% de confiança pode variar entre 4 e 12 aproximadamente. 
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Tabela A14 

Modelo final de regressão logística (Modelo 3) para a variável extensão 
extraprostática 

Modelo 3 Beta 
Desvio 
padrão 

p 
Odds 
Ratio 

Intervalo de 
Confiança a 95% 

Inferior Superior 

Constante -6,4 1,4 <0,00001    

PSA (0 a 2,50 ng/ml)      1,0   

PSA (2,51 a 4,00 ng/ml)  0,4 0,9   0,68588   1,4 0,3     8,5 

PSA (4,01 a 10,00 ng/ml)  0,8 0,9   0,32357   2,3 0,4   12,6 

PSA (> 10,00 ng/ml)  2,5 0,9   0,00541 12,0 2,1   69,2 

Multifocalidade  1,3 0,6   0,03420   3,6 1,1   11,7 

Invasão vascular  4,3 1,3   0,00069 75,3 6,2 912,5 

Invasão perineural  2,1 0,9   0,02297   8,1 1,3   49,6 

Margem de ressecção  1,7 0,3 <0,00001   5,7 3,3     9,9 

 

A possibilidade de apresentar extensão extraprostática entre aqueles que 

possuem PSA maior que 10,00 ng/ml é doze vezes a daqueles que possuem PSA 

entre zero e 2,5 ng/ml. 

 Em relação a aqueles que apresentam multifocalidade, a possibilidade de 

apresentar extensão extraprostática é de aproximadamente quatro vezes a dos que 

não a apresentam, podendo variar entre 1 e 12 com 95% de confiança. 

 Quanto aos que apresentam invasão vascular a possibilidade de ocorrer 

extensão extraprostática é aproximadamente 75 vezes a dos que não a apresentam. 

A possibilidade de apresentar extensão extraprostática entre os que apresentam 

invasão perineural é oito vezes a possibilidade daqueles que não apresentam, 

variando entre 1 e 50, com 95% de confiança. 

A possibilidade de ocorrer extensão extraprostática entre aqueles que 

apresentam margem de ressecção cirúrgica acometida é de aproximadamente seis 

vezes a possibilidade dos que não apresentam, podendo variar entre 3 e 10. 
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Tabela A15 

Modelo final de regressão logística (Modelo 4) para a variável extensão 
extraprostática 

Modelo 4 Beta 
Desvio 
padrão 

p 
Odds 
Ratio 

Intervalo de 
Confiança a 95% 

Inferior Superior 

Constante -5,51 1,07 <0,00001    

Escore de Gleason da 
biopsia - categórica 

 0,63 
0,27   0,01986 

  1,88 1,11     3,21 

Multifocalidade  1,38 0,59   0,02002   3,98 1,24   12,72 

Invasão vascular  3,84 1,13   0,00072 46,49 5,03 429,68 

Invasão perineural  1,79 0,93   0,05290   6,00 0,98   36,85 

Margem de ressecção  1,97 0,27 <0,00001   7,16 4,19   12,22 

 

Os modelos 2 e 4 são similares, com exceção de que a covariável escore de 

Gleason da biopsia é continua no Modelo 2 e categórica no Modelo 4. O PSA na 

forma categórica não foi importante no Modelo 4. 

 A partir do Modelo 4 a  possibilidade de ocorrer extensão extraprostática entre 

os que possuem escore de Gleason da biopsia superior ou igual a 7 é 

aproximadamente duas vezes a dos que possuem escore de Gleason da biopsia 

inferior ou igual a 6, podendo com 95% de confiança variar entre 1 e 3. 

  Quanto aos que apresentam multifocalidade, a possibilidade de ocorrer 

extensão extraprostática é de aproximadamente quatro vezes a possibilidade 

daqueles que não a apresentam, podendo variar entre 1 e 13. A possibilidade de 

ocorrer extensão extraprostática para aqueles que apresentam invasão vascular é 

aproximadamente 47 vezes a possibilidade daqueles que não a apresentam. 

Considerando a presença de invasão perineural, a possibilidade de apresentar 

extensão extraprostática é seis vezes a dos que não a apresentam. A possibilidade 

dos que apresentam margem de ressecção acometida é aproximadamente sete 

vezes a dos que não apresentam, podendo variar entre 4 e 12. 
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Tabela A16 

Resumo dos resultados (modelos de análise multivariada) 

Variáveis 

 

Margem de Ressecção Extensão extraprostática 

Modelo 1 Modelo 2 Modelo 3 Modelo 4 Modelo 1 Modelo 2 Modelo 3 Modelo 4 
Idade (quantitativa) X X X X X X X X 
Idade (categórico) X X X X X X X X 
 Inferior 50 anos X X X X X X X X 
 Entre 51 e 60 anos X X X X X X X X 
 Entre 61 e 70 anos X X X X X X X X 
 Superior a 70 anos X X X X X X X X 

PSA (quantitativo) 1,1 (1,02 a 1,14) 1,14 (1,08 a 1,19) X X 1,2 (1,1 a 1,2) X X X 
PSA (categórico - ng/ml) X X   X X  X 
 De 0 a 2,50 X X 1,0 1,0 X X 1,0 X 
 De 2,51 a 4,00 X X 1,0 (0,3 a 3,7) 1,0 (0,3 a 3,4) X X 1,4 (0,3 a 8,5) X 
 De 4,01 a 10,00 X X 2,0 (0,6 a 6,8) 2,2 (0,7 a 6,8) X X 2,3 (0,4 a 12,6) X 
 Superior a 10,00 X X 3,8 (1,0 a 14,4) 7,7 (2,3 a 26,0) X X 12,0 (2,1 a 69,2) X 

EGB (quantitativo) X 1,43 (1,00 a 2,05) X X X 1,6 (1,0 a 2,5) X X 
EGB (categórico) X X X  X X X  
 Inferior ou igual a 6 X X X 1,0 X X X 1,0 
 Superior ou igual a 7 X X X 1,56 (1,00 a 2,42) X X X 1,9 (1,1 a 3,2) 

Multifocalidade X X X X     
 Sim X X X X 1,0 1,0 1,0 1,0 
 Não X X X X 3,9(1,1 a 13,6) 3,9 (1,2 a 12,6) 3,6 (1,1 a 11,7) 4,0 (1,2 a 12,7) 

Invasão vascular X X X X     
 Sim X X X X 1,0 1,0 1,0 1,0 
 Não X X X X 67,2(6,1 a 735,8) 48,1 (5,2 a 444,8) 75,3 (6,2 a 913) 46,5 (5,0 a 430) 

Invasão perineural    X     
 Sim 1,0 1,0 1,0 1,0 1,0 1,0 1,0 1,0 
 Não 1,1 (1,5 a 9,7) 4,8 (2,0 a 11,8) 3,7 (1,5a 9,3) 4,4 (1,80 a 10,75) 8,8 (1,4 a 54,3) 6,1 (0,40 a 38,0) 8,1 (1,3 a 49,6) 6,0 (1,0 a 36,9) 

Margem de ressecção X X X X     
 Sim X X X X 1,0 1,0 1,0 1,0 
 Não X X X X 6,0 (3,4 a 10,4) 7,2 (4,2 a 12,2) 5,7 (3,3 a 9,9) 7,2 (4,2 a 12,2) 

Extensão extraprostática  X  X X X X X 
 Sim 1,0 X 1,0 X X X X X 
 Não 4,3 (2,4 a 7,7) X 4,1 (2,3a 7,3) X X X X X 

Vesículas seminais  X  X X X X X 
 Sim 1,0 X 1,0 X X X X X 
 Não 4,9 (1,3 a 18,0) X 5,0 (1,4a 18,7) X X X X X 

Modelo  1: variáveis quantitativas; 2: variáveis quantitativas com inclusão de Gleason 
 3: variáveis categóricas 4: cariáveis categóricas com inclusão de Gleason 
X: sem significância estatística  ( ) intervalo de confiança para OR 
PSA = antígeno prostático específico; EGB = escore de Gleason da biopsia 
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Análise multivariada para a variável topografia 

Em relação à margem de ressecção, apesar de significativa na análise 

univariada, a topografia não apresentou significância estatística ao ser inserida nos 

modelos ajustados previamente. Os modelos finais para a resposta para margem de 

ressecção continuam sendo exatamente aqueles apresentados.  

Para a variável resposta extensão extraprostática foram ajustados quatro 

modelos de regressão logística. A proposta do Modelo 1 era inserir a variável 

topografia no modelo que tinha como variáveis o PSA (quantitativo), multifocalidade, 

invasão vascular, invasão perineural e margem de ressecção cirúrgica (acometida 

ou não). Na presença da variável topografia, todavia, multifocalidade e invasão 

perineural perderam a significância, sendo retiradas do modelo. O Modelo 2 era 

composto por escore de Gleason da biopsia (quantitativo), multifocalidade, invasão 

vascular, invasão perineural e margem de ressecção, mas com a presença da 

topografia foram removidos do modelo o escore de Gleason da biopsia, 

multifocalidade e invasão perineural, pois perderam a significância. O Modelo 3 foi 

ajustado com as variáveis PSA (categórico), multifocalidade, invasão vascular, 

invasão perineural e margem de ressecção, e semelhante ao Modelo 1, a 

multifocalidade e invasão perineural perderam a significância na presença da 

topografia. E, por fim, o Modelo 4, composto por escore de Gleason da biopsia 

(categórico), multifocalidade, invasão vascular, invasão perineural e margem de 

ressecção, foi idêntico ao Modelo 2 na presença da topografia, pois restaram as 

mesmas variáveis. O teste de Hosmer-Lemershow atestou a adequação desses 

modelos. As tabelas A17, A18 e A19 apresentam os modelos ajustados. Somente 

são apresentados três modelos ajustados, pois os modelos 2 e 4 finais são 

exatamente os mesmos. Os termos de interação foram incluídos nos três modelos, 

porém não significativos. 
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Tabela A17 
Modelo final de regressão logística (Modelo 1) para a extensão extraprostática 

(presente ou ausente) 

Modelo 1 Beta 
Desvio 
padrão 

p 
Odds 
Ratio 

Intervalo de 
Confiança a 95% 

Inferior Superior 

Constante -4,31 0,5 <0,001    
PSA - quantitativo  0,14 0,1   0,003   1,15 1,05     1,26 
Invasão vascular       
 Presente  3,39 1,3   0,009 29,67 2,34 376,77 
 Ausente      1,00   
Margem de ressecção       
 Acometida  1,67 0,4 <0,001   5,33 2,59   10,94 
 Não-acometida      1,00   
Topografia        
 1 local      1,00   
 2 locais   1,20 0,5   0,017   3,31 1,23     8,89 
 3 locais  2,27 0,5 <0,001   9,68 3,64   25,73 

 

Para o Modelo 1 a possibilidade de ocorrer extensão extraprostática aumenta 

em 15% a cada acréscimo de uma unidade no PSA, podendo ainda ser dito que com 

95% de confiança esta possibilidade está entre 5% e 26%. A possibilidade de 

ocorrer extensão extraprostática entre os que apresentam invasão vascular é 

aproximadamente 30 vezes a dos que não a possuem. Em relação aos que 

apresentam margem de ressecção acometida pela neoplasia, a possibilidade de 

apresentar extensão extraprostática é aproximadamente cinco vezes a dos que não 

a apresentam.  

A possibilidade de apresentar extensão extraprostática entre aqueles que 

apresentam topografia positiva em dois locais é aproximadamente três vezes a 

possibilidade daqueles que apresentam em um local; para aqueles que apresentam 

topografia positiva em três locais, a possibilidade de apresentar extensão 

extraprostática é aproximadamente dez vezes a possibilidade daqueles que a 

apresentam em um local, podendo a 95% de confiança, variar entre 4 e 26. 
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Tabela A18 
Modelo final de regressão logística (Modelo 2) para a extensão extraprostática 

(presente ou ausente) 

Modelo 2 Beta 
Desvio 
padrão 

p 
Odds 
Ratio 

Intervalo de 
Confiança a 95% 

Inferior Superior 

Constante -3,56 0,4 <0,001    
Invasão vascular       
 Presente  3,50 1,2   0,005 33,22 2,90 380,95 
 Ausente      1,00   
Margem de ressecção       
 Acometida  1,90 0,4 <0,001   6,66 3,35   13,26 
 Não-acometida      1,00   
Topografia        
 1 local      1,00   
 2 locais   1,25 0,5   0,011   3,49 1,33     9,18 
 3 locais  2,37 0,5 <0,001 10,70 4,13   27,76 

 

Para o Modelo 2, a possibilidade entre os que possuem invasão vascular de 

apresentar extensão extraprostática é de aproximadamente 32 vezes a possibilidade 

dos que não a possuem. Em relação aqueles que apresentam margem de ressecção 

acometida, a possibilidade de ocorrer extensão extraprostática é aproximadamente 

sete vezes a dos que não a apresentam, que com 95% de confiança pode variar 

entre 3 e 13 aproximadamente. 

A possibilidade de apresentar extensão extraprostática entre aqueles que 

apresentam topografia positiva em dois locais é aproximadamente quatro vezes a 

possibilidade daqueles que  apresentam topografia positiva em um local; para 

aqueles que apresentam topografia positiva em três locais, a possibilidade de 

apresentar extensão extraprostática é aproximadamente dez vezes a possibilidade 

daqueles que a apresentam em apenas um local. 
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Tabela A19 
Modelo final de regressão logística (Modelo 3) para a extensão extraprostática 

(presente ou ausente) 

Modelo 3 Beta 
Desvio 
padrão 

p 
Odds 
Ratio 

Intervalo de 
Confiança a 95% 

Inferior Superior 

Constante -4,38 1,0 <0,001    
PSA (ng/ml)       
            De 0 a 2,50      1,00   
 De 2,51 a 4,00  0,32 1,0   0,758   1,37 0,18   10,16 
 De 4,01 a 10,00  0,86 1,0   0,359   2,36 0,38   14,82 
 Maior que 10,00  2,75 1,0   0,008 15,69 2,05 120,18 
Invasão vascular       
 Presente  3,55 1,4   0,009 34,69 2,41 499,58 
 Ausente      1,00   
Margem de ressecção        
 Acometida  1,63 0,4 <0,001   5,11 2,46   10,65 
 Não-acometida      1,00   
Topografia        
 1 local      1,00   
 2 locais   1,31 0,5   0,011   3,69 1,34   10,16 
 3 locais  2,25 0,5 <0,001   9,50 3,42   26,34 

 

Para o Modelo 3 a possibilidade de apresentar extensão tumoral 

extraprostática entre aqueles que possuem PSA maior que 10,00 ng/ml é 16 vezes a 

possibilidade daqueles que possuem PSA entre zero e 2,5 ng/ml. Quanto aos que 

apresentam invasão vascular, a possibilidade de ocorrer extensão extraprostática é 

aproximadamente 35 vezes a dos que não a apresentam. Já a possibilidade de 

apresentar extensão extraprostática entre os que apresentam margem de ressecção 

acometida é de aproximadamente cinco vezes a possibilidade dos que não 

apresentam. 

A possibilidade de apresentar extensão extraprostática entre aqueles que 

apresentam topografia positiva em dois locais é aproximadamente quatro vezes a 

possibilidade daqueles que  apresentam topografia positiva em um local; para 

aqueles que apresentam topografia positiva em três locais, a possibilidade de 

ocorrer extensão extraprostática é aproximadamente dez vezes a dos que 

apresentam topografia positiva em apenas um local. 
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Tabela A20 

Resumo dos modelos 

Variáveis 
Extensão extraprostática 

Modelo 1 Modelo 2 Modelo 3 

Idade (quantitativa) X X X 
Idade (categórico) X X X 
 Inferior 50 anos X X X 
 Entre 51 e 60 anos X X X 
 Entre 61 e 70 anos X X X 
 Superior a 70 anos X X X 
PSA (quantitativo) 1,2 (1,1 a 1,3) X X 
PSA (categórico) X X  
            De 0 a 2,50 ng/ml X X 1,0 
 De 2,51 a 4,00 ng/ml X X 1,4 (0,2 a 10,2) 
 De 4,01 a 10,00 ng/ml X X 2,3 (0,4 a 14,8) 
 Superior a 10,00 ng/ml X X 16,0 (2,1 a 120,2) 
EGB (quantitativo) X X X 
EGB (categórico) X X X 
 Inferior ou igual a 6 X X X 
 Superior ou igual a 7 X X X 
Multifocalidade X X X 
 Presente X X X 
 Ausente X X X 
Invasão vascular    
 Presente 29,7 (2,3 a 376,8) 33,2 (2,9 a 381,0) 34,7 (2,4 a 499,6) 
 Ausente 1,0 1,0 1,0 
Invasão perineural X X X 
 Presente X X X 
 Ausente X X X 
Margem de ressecção    
 Presente 5,3 (2,59 a 10,94) 6,7 (3,4 a 13,3) 5,1 (2,5 a 1,7) 
 Ausente 1,0 1,0 1,0 
Topografia    
 1 local 1,0 1,0 1,0 
 2 locais  3,3 (1,2 a 8,9) 3,5 (1,3 a 9,2) 3,7 (1,3 a 10,2) 
 3 locais 9,7 (3,6 a 25,7) 10,7 (4,1 a 27,8) 9,5 (3,4 a 26,3) 

Modelo 1: variáveis quantitativas; 2: variáveis quantitativas com inclusão de Gleason; 3: variáveis 
categóricas. 
X: sem significância estatística 
( ) intervalo de confiança para OR 
PSA = antígeno prostático específico; EGB = escore de Gleason da biopsia 
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Apêndice 4 – Idade e PSA dos pacientes 

As figuras abaixo mostram a distribuição da idade e do PSA dos pacientes em 

relação à curva gaussiana e os Q-Q plots para o PSA e a idade dos pacientes. 
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Figura A1 – Distribuição do PSA dos pacientes submetidos à prostatectomia radical 
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Figura A2 – Distribuição da idade dos pacientes submetidos à prostatectomia radical 

    

Figura A3 - Q-Q plots para o PSA e a idade dos pacientes (eixo das abscissas: valores 
normais esperados; eixo das ordenadas: valores observados) 
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Apêndice 5 - Ilustrações 

 
 

Figura A4 – Peça cirúrgica de prostatectomia radical 

 
 

Figura A5 (A e B) – Peça cirúrgica de prostatectomia radical – secção 
da margem apical 
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Figura A6 (A e B) – Peça cirúrgica de prostatectomia radical - secção 
da margem vesical 

 

 

 
 

Figura A7 – Exame macroscópico da peça de prostatectomia radical – secção 
da peça após a secção das margens uretral e vesical 
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Figura A8 – Padrão 1 de Gleason (área focal no caso 146). Nódulo bem 
circunscrito de glândulas separadas por mínimo estroma 
(HE 40X). 

 
 

 
 

Figura A9 – Detalhe da Figura A8 (HE 100X).  
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Figura A10 – Padrão 2 de Gleason (área focal no caso 319). A 
neoplasia não é tão bem delimitada como no padrão 1 e há 

maior distância entre os ácinos neoplásicos (HE 100X). 
 
 
 

 
 

Figura A11 – Detalhe da Figura A10 (HE 200X). 
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Figura A12 – Padrão 3 de Gleason (caso 250). Caráter infiltrativo, com 
glândulas atípicas pequenas e com estroma variável entre 

as glândulas (HE 100X). 
 
 
 

 
 

Figura A13 – Detalhe da Figura A12 (HE 200X).  
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Figura A14 – Padrão 4 de Gleason (caso 119). Maior proximidade 
entre os ácinos – observa-se fusão glandular, arranjos 

cribriformes ou glândulas pouco definidas (HE 100X). 
 
 
 

 
 

Figura A15 – Padrão 4 de Gleason em maior aumento (caso 413) (HE 200X). 
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Figura A16 – Padrão 5 de Gleason (caso 27) O arranjo da neoplasia é 
quase totalmente sólido – há perda quase total dos lumens 
glandulares. Inclui-se o aspecto em comedocarcinoma 
(massa sólida de células neoplásicas com necrose 

isquêmica central) (HE 40X). 
 
 
 

 
 

Figura A17 – Padrão 5 de Gleason em maior aumento (caso 188) (HE 400X). 



 

 

137 

 
 
 

 
 

Figura A18 – Invasão perineural (setas) – caso 10 (HE 100X). 
 
 
 

 
 

Figura A19 – Invasão perineural e intraneural (setas) – caso 79 (HE 200X). 
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Figura A20 – Invasão perineural e intraneural (setas) – caso 162 
(HE 400X). 

 
 
 

 
 

Figura A21 – Invasão vascular (setas) – caso 204 (HE 100X). 
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Figura A22 – Invasão vascular (seta) – caso 204 (HE 200X). 
 
 
 

 
 

Figura A23 – Invasão vascular (seta) – caso 298 (HE 40X). 
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Figura A24 – Invasão vascular (seta) – caso 522 (HE 40X). 
 
 
 

 
 

Figura A25 – Detalhe da Figura A25 (invasão vascular) – caso 522 (HE 200X). 
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Figura A26 – Peça de prostatectomia radical com margem de ressecção 
cirúrgica livre (ausência de tumor junto à tinta nanquim 
preta -setas) – caso 233 (HE 100X). 

 

 
 

Figura A27 – Peça de prostatectomia radical com margem de ressecção 
cirúrgica acometida (presença de tumor junto à tinta 
nanquim verde - setas) – caso 155 (HE 100X). 
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Figura A28 – Peça de prostatectomia radical (caso 234) – extensão 
extraprostática ausente (tumor não atinge o tecido adiposo  
setas) (HE 100X).  

 
 

 
 

Figura A29 – Peça de prostatectomia radical (caso 369) – extensão 
extraprostática presente (tumor atinge o tecido adiposo - 
seta) (HE 100X). 
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Figura A30 – Invasão de vesícula seminal (setas) (caso 209) (HE 40X). 
 
 
 

 
 

Figura A31 – Invasão de vesícula seminal (setas) (caso 447) (HE 200X). 
 
 

 



 

 

144 

 
 

Figura A32 – Neoplasia intraepitelial prostática (setas) (caso 17) (HE 200X). 
 
 
 

 
 

Figura A33 – Detalhe da Figura A33 (setas) (caso 17) (HE 400X). 
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Figura A34 – Biopsia de próstata (biopsia do caso 338) – glomerulações 
(setas) (HE 100X). 

 
 

 

 
 

Figura A35 – Biopsia de próstata (biopsia do caso 184) – micronódulos 
colágenos (setas) (HE 200X). 
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ANEXO 
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Anexo – A experiência em um hospital filantrópico 

Desde maio de 2008 o autor deste trabalho é responsável pelo Serviço de 

Patologia do Instituto Mário Penna, instituição filantrópica que agrega os hospitais 

Mário Penna e Luxemburgo, em Belo Horizonte, Minas Gerais. Cerca de dois terços 

dos pacientes atendidos do Instituto Mário Penna são usuários do Sistema Único de 

Saúde (SUS). Desde que assumiu o laboratório dessa instituição, foi adotada a 

prática de amostragem completa das peças de cirúrgicas de prostatectomia radical 

em todos os casos lá examinados.  

Do início de abril de 2009 ao final de junho de 2010, foram analisadas 577 

peças cirúrgicas de prostatectomia radical, sendo que 456 (79,0%) eram de 

pacientes usuários do SUS. A idade desses pacientes variou de 47 a 81 anos 

(média: 64,3 ± 7,5). O valor do PSA foi obtido para 425 desses pacientes e variou de 

0,10 ng/ml a 80,00 ng/ml (média: 9,84 ± 8,49 ng/ml). O escore de Gleason das 

biopsias (obtido também para 425 casos) foi predominantemente 6 e 7, 

respectivamente para 263 (61,8%) e 115 (27,1%) casos; o escore de Gleason das 

peças cirúrgicas foi predominantemente 7, para 289 casos (63,4%). A invasão 

vascular estava presente em 36 casos (7,9%). Em relação às margens cirúrgicas, 

em 229 casos (50,2%) havia acometimento pela neoplasia; em 169 casos (37,1%) 

havia extensão extraprostática e em 65 casos (14,3%) as vesículas seminais 

estavam acometidas pelo tumor. O estadiamento patológico (pTNM) mostrou que 

179 casos (39,3%) deviam ser considerados como pT3 (se adicionados os casos 

estadiados como pT2c+ – 85 casos – esse número sobe para 264 casos – 57,9%). A 

Tabela A21 mostra uma comparação entre os dados dos pacientes originais deste 

trabalho e os dados dos pacientes usuários e não usuários do SUS da instituição 

filantrópica em tela. 
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Tabela A21 

Características dos pacientes originais da tese e dos pacientes do Instituto Mário 
Penna, não-usuários e usuários do SUS 

Característica 
Pacientes 
originais 
(n=550) 

Pacientes 
não SUS 
(n=121) 

Pacientes 
SUS 

(n=456) 

Idade (média) 62,79 61,03 64,27 
PSA (ng/mL)    
            Média 6,63 7,11 9,84 
 Mínimo 0,82 1,20 0,10 
 Máximo 93,00 93,00 80,00 
Escore de Gleason da biopsia (%)    
 Gleason 6 62,9  57,7 61,8  
            Gleason 7 32,4 34,6 27,1 
Escore de Gleason da peça cirúrgica (%)    
            Gleason 7 55,5 40,8 63,4 
Invasão vascular (%) 2,9 4,2 7,9 
Margem de ressecção acometida (%)  31,5 35,2 50,2 
Extensão extraprostática presente (%) 22,2 21,1 37,1 
Vesículas seminais acometidas (%)  6,7 9,9 14,3 
Estadiamento patológico pT3 (%) 22,5 19,8 39,3 

 

Foi realizada a análise em conjunto das 1.127 peças cirúrgicas examinadas, 

conforme a Tabela A21 (550 casos da tese e 577 casos desse anexo). A idade 

(p=0,004), a média do nível sérico do PSA (p<0,001), o escore de Gleason da peça 

cirúrgica (p=0,02), a invasão vascular (p<0,001), a taxa de margens cirúrgicas 

positivas (p<0,001), a taxa de extensão extraprostática (p<0,001), a taxa de invasão 

vascular (p<0,001), a taxa de invasão das vesículas seminais (p=0,001) e o 

estadiamento patológico (p<0,001) foram mais favoráveis no grupo de pacientes 

originais que no grupo de pacientes do SUS. A análise multivariada demonstrou que 

não ser paciente do SUS foi um fator de proteção (p<0,001). Na análise univariada, 

não ser paciente do SUS foi um fator de proteção relacionado à média do nível 

sérico do PSA (p<0,001), ao acometimento das margens cirúrgicas (p<0,001), à 

extensão extraprostática (p=0,031) e à invasão vascular (p=0,033). Esses 

resultados, semelhantes aos achados de outros estudos (362), mostram que ainda 

não deixamos a “Belíndia” ou, de acordo com a proposição mais recente, a “Ingana” 

(363-365). 


