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I. RESUMO

QUALIDADE DE VIDA DOS PORTADORES DE CANCER DE PROSTATA
LOCALIZADO, SUBMETIDOS A PROSTATECTOMIA RADICAL, RADIOTERAPIA OU
BRAQUITERAPIA. Introducdo: O céncer de prostata (CP) é uma doenca de imensa relevancia no
mundo moderno. De fato, quanto mais a Medicina evolui, mais significante fica essa patologia para a
humanidade, uma vez que a prevaléncia do CP tem seu crescimento quase exponencial, chegando
aos limiares de 100% de acometimento em homens acima de 100 anos. Nos paises desenvolvidos é
causa essencial de mortalidade e morbidade entre homens e, mesmo nos paises em desenvolvimento,
suas taxas tem crescido vastamente nos ultimos anos. O surgimento de diversas modalidades
terapéuticas para o tratamento do CP levantou duvidas quanto a eficicia de cada método e as
informacdes da literatura ainda sdo conflitantes no que tange as diferencas entre mortalidade e
eficacia. O fator qualidade de vida (HRQoL ou Health Related Quality of Life) se torna entdo de
grande importancia na decisdo conjunta pautada na boa relacdo médico-paciente, trazendo
informagdes que possam ajudar numa tomada de decisdo mais esclarecida. Para a analise do fator
“qualidade de vida” foram selecionados trabalhos que compararam dois ou trés dos principais
métodos terapéuticos, sendo eles: prostatectomia radical, radioterapia de feixe externo e
braquiterapia. Esses trabalhos tiveram em comum o0 mesmo questionario e instrumento de pontuacao,
0 EPIC (Extended Prostate Index Composite) uniformizando as analises posteriores. Objetivo:
Comparar, através de uma revisao sistematica, o desfecho “qualidade de vida” nos pacientes tratados
com radioterapia externa, braquiterapia ou prostatectomia radical como tratamentos primarios do
cancer de prostata localizado. Metodologia: Este trabalho tem como desenho de estudo uma reviséo
sistematica, utilizando o PUBMED como principal ferramenta de busca e coleta de dados. Os
critérios de inclusdo e exclusdo foram pautados na proposta de avaliagdo das modalidades de
tratamento do cancer de proéstata localizado, excluindo-se outros estagios de doenca, com o desfecho

principal sendo a qualidade de vida. Para permitir o cruzamento dos dados obtidos apenas foram
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mantidos os trabalhos com avaliacbes de qualidade de vida pautadas em propostas similares,
baseadas nos mesmos escores. A qualidade de vida foi avaliada a partir do modelo EPIC, com
pontuacdes de 0 a 100 para 3 sistemas distintos: funcdo sexual, funcdo urinéria e funcdo intestinal,
excluindo o dominio hormonal. Pontua¢fes maiores indicavam melhor satisfacdo do paciente em
relacdo aquele critério especifico. Resultados: Os trabalhos trazem significativa convergéncia quanto
aos modificadores de qualidade de vida mais comumente alterados para cada tratamento. Todos 0s
trabalhos apontaram a prostatectomia radical como o tratamento com os piores resultados quanto ao
dominio “fungdo sexual”, enquanto a braquiterapia obteve, em 83,33% dos trabalhos, o melhor
escore para esse dominio. Em contrapartida, a braquiterapia obteve 0s piores escores em
“irritagdo/obstruc¢do urinaria” na metade dos trabalhos. 71,42% dos estudos indicaram inferioridade
da prostatectomia radical quanto ao dominio “incontinéncia urinaria” e 60% indicaram inferioridade
da radioterapia externa quanto ao dominio “fun¢do intestinal”. Discussdo: A escolha do tratamento
para o cancer de prostata localizado deve levar em consideracdo fatores como a seguranca e a
precisdo terapéutica, entretanto, ndo ha davidas que a decisdo terapéutica deve considerar fortemente
os anseios do doente e 0 que ele entende por qualidade de vida. Considerando o forte potencial
transformador do tratamento no cotidiano e qualidade de vida do individuo, 0 médico ndo pode se
abster de conversar com seu paciente e expor o que a ciéncia e a pesquisa médica oferecem como
informacdes relevantes. Sobretudo, o paciente deve tomar essa decisdo de forma conjunta com o seu
médico e de forma consciente e informada sobre todas as possiveis mudangas com potencial de
alterar sua qualidade de vida. O presente estudo tem como proposta o oferecimento dessas
informac@es de relevancia clinica para o auxilio do entendimento e tomada de decisdo consciente do
paciente e de seu médico.

Palavras-chave: 1. Cancer de prostata localizado. 2. Prostatectomia radical - Tratamento. 3.

Radioterapia. 4. Braquiterapia. 5. Qualidade de vida.



1. OBJETIVOS

Principal:

Comparar os resultados disponiveis na literatura acerca da decisdo terapéutica entre
prostatectomia radical, radioterapia e braquiterapia no tratamento primario do cancer de préstata
localizado, considerando como desfecho os resultados positivos e negativos acerca da qualidade de
vida dos pacientes.

Secundérios:
1. Determinar as diferencas especificas entre os tratamentos avaliados em relacdo as fungoes
urinéria, sexual e intestinal.
2. Determinar os tratamentos com os melhores e os piores resultados no escore EPIC para cada

dominio avaliado.



I11. FUNDAMENTACAO TEORICA

I11. 1. INTRODUCAO

A prostata € um oOrgao retroperitoneal masculino que envolve o colo da bexiga, anteriormente
ao reto, forma um anel ao redor da uretra e ndo possui uma capsula distinta. No adulto, o parénquima
prostatico pode ser dividido em trés principais zonas ou regides biologicamente e anatomicamente
distintas: as zonas periférica, central e de transicdo. A prostata pesa aproximadamente 20g e produz
40% a 50% dos fluidos que constituem o sémen (McNeal et al., 1981). Os tipos de lesdes
proliferativas sdo diferentes em cada regido. Por exemplo, a maioria das hiperplasias surge na zona
de transicdo, enquanto a maioria dos carcinomas é originada na zona periférica. Histologicamente, a
prostata € composta por glandulas revestidas por duas camadas de células: uma camada basal de

epitélio cuboide baixo coberta por uma camada de células secretores colunares (McNeal et al., 1988).

I11. 2. EPIDEMIOLOGIA

Em todo 0 mundo, o cancer de préstata é uma importante causa de morte e configura uma das
neoplasias com a maior prevaléncia, especialmente em homens mais velhos. No Brasil, o cancer de
préstata representa, atualmente, a segunda causa de débitos por cancer em homens, sendo superado
apenas pelo cancer de pele ndo-melanoma, nas regides Sudeste (78/100 mil) e Nordeste (43/100 mil),
0 cancer da prostata € o mais incidente entre os homens (Brasil, INCA). A Gltima estimativa mundial
apontou o cancer da prostata como sendo o segundo tipo de cancer mais frequente em homens, cerca
de 915 mil casos novos no ano de 2008. Aproximadamente 75% dos casos diagnosticados no mundo
ocorrem em paises desenvolvidos. A taxa de incidéncia mundial cresceu cerca de 25 vezes, sendo as
mais altas observadas na Australia, Nova Zelandia, Europa Ocidental e América do Norte. Parte
desse aumento pode ser reflexo das préaticas de rastreamento por meio do teste Antigeno Prostatico

Especifico (PSA). No Brasil, 0 aumento da expectativa de vida, a melhoria e a evolugdo dos métodos
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diagndsticos e da qualidade dos sistemas de informacao do pais podem explicar 0 aumento das taxas
de incidéncia ao longo dos anos (Brasil, INCA, Estimativa 2012). O aumento da incidéncia do cancer
de préstata em homens mais velhos e a forte correlacdo da patologia com o processo de
envelhecimento é inquestiondvel. Nao é incomum o achado de cancer de prdstata em necropsias de
pacientes que morreram devido a outros processos patoldgicos (achado incidental em necropsia). Em

homens acima de 70 anos, a taxa desse achado pode chegar aos 70% (Ekman et al., 1999).

Existe ainda uma variedade significativa com relacdo a grupos étnicos e demograficamente
distintos no que diz respeito tanto a incidéncia do cancer prostatico quanto a mortalidade e gravidade
da doenca. A populacdo asiatica, por exemplo, é menos afetada, enquanto a populacdo negra é
indiscutivelmente mais atingida. Fatores ambientais também sdo contributivos na distribuicdo das
taxas de incidéncia do cancer de prostata, uma vez que é demonstrado um aumento na incidéncia do
cancer em grupos asiaticos que migraram para paises ocidentais, ainda assim, ndo chegando a a se
tornar equivalente a incidéncia da populacdo local, fortalecendo o conceito de contribuicdo de

maultiplos fatores, entre eles os ambientais e genéticos (Ekman et al., 1999).

I11. 3. FISIOPATOLOGIA

A etiologia do céancer de prostata estd longe de ser completamente desvendada. Diversos
fatores sdo suspeitados como componentes patogénicos, como raca, idade, historia familiar, niveis
hormonais e dieta. Particularmente em relagdo a alimentacdo, deve ser dada atencdo especial a
associacao de dietas ricas em gordura com maior predisposicéo ao surgimento do cancer de prostata,
assim como o consumo de fibras exerce funcdo inversa, juntamente com alguns alimentos

especificos como selénio, derivados da soja e vitamina D (Huang et al., 2012; Chen et al., 2003).
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Existem evidéncias bem estabelecidas de que a testosterona possui um papel importante na
proliferacdo celular prostatica e sobrevida das células estromais e epiteliais. Os androgenos ligam-se
aos ARs (Androgen Receptor) ativando cascatas e induzindo genes prd-crescimento e pro-sobrevida,
entretanto, sua relacdo com o cancer de prostata ainda gera controvérsia. Ainda assim, existem
evidéncias importantes do papel dos hormdnios no surgimento e curso do cancer prostatico,
confirmadas principalmente através de efeitos terapéuticos da castracdo ou tratamentos
antiandrogénicos, além das diversas evidéncias experimentais (Nieto et al., 2007; Godoy et al.,
2013). O gene que codifica os ARs presente no cromossomo X contém uma sequéncia polimorfa de
repeticdes do codon CAG, codificador da glutamina. Grandes expansdes na extensdo desse gene,
relacionadas a um maior nimero de repeticdes desse codon, causam uma doenca rara chamada
doenca de Kennedy. Entretanto, mesmo em individuos normais, que nao possuem essa condicdo, a
variacdo na extensdo desse gene é suficiente para afetar a funcdo do AR. Individuos com extensdes
mais curtas do gene, como os individuos da populacdo negra, desenvolvem uma maior sensibilidade
do AR aos androgenos. Da mesma forma, a populacdo asiatica possui extensdes mais longas desse
gene, que levam a uma menor sensibilidade dos ARs aos andrdgenos, enquanto caucasianos
normalmente possuem genes de extensdo intermediaria. Existe, portanto, uma evidente relacdo
inversamente proporcional entre menor incidéncia e mortalidade do cancer de préstata com a
extensdo das repeticGes do codon CAG no gene do AR (Albertelli et al., 2006). Apesar dos diversos
mecanismos em que atuam os hormdénios androgénicos no cancer de prostata, a terapia
antiandrogénica ndo é definitiva. A resposta ao tratamento, quando presente, tem tempo limitado de
acao, ja que por diversos fatores e através de vias compensatdrias, 0 organismo consegue burlar a
falta de horménios, seja aumentando a sensibilidade dos ARs, seja suprimindo completamente sua

necessidade utilizando vias acessorias e alternativas (Nieto et al., 2007).



I11. 4. APRESENTACAO CLINICA

Nos estagios iniciais, o cancer de préstata € completamente assintomatico. O fato de ser
muito mais frequente na por¢éo periférica e posterior da glandula exerce um importante papel sobre
iSS0, ja que sintomas urinarios tipicos da hiperplasia prostatica benigna como disuria, redugéo do jato
urinério, noctdria, polacidria e outros s6 aparecem mais tardiamente ou mesmo podem n&o surgir
nunca (Corréa et al., 2003). Em alguns casos, 0os primeiros sintomas de um céncer prostatico ja
podem ser relativos a invasdo de outras estruturas ou processo metastatico. Dores lombares ou em
membros inferiores, dor perineal, sangramento retal, dores aos niveis dos rins sdo exemplos, além de
sintomas consumptivos como perda de peso, anorexia e astenia. A alta prevaléncia do cancer de
prostata, por exemplo, levanta fortes suspeitas em casos determinados. Lesfes osteoblasticas em
esqueleto axial em homem quase sempre é resultante de metéastase oriunda de tumor prostatico, assim

como fraturas patoldgicas de fémur podem levantar importantes suspeitas (Sartor, UpToDate 2013).

Considerando que os achados clinicos comumente séo insuficientes ou inexistentes, 0 médico
precisa lancar mao de outros recursos para o diagndstico preciso do cancer de prostata. O exame retal
digital, ou toque retal, além de exames laboratoriais como o PSA e a fosfatase acida sérica podem
contribuir com informac@es relevantes no diagndstico. O exame retal digital permite a avaliacdo
preventiva da préstata, apesar das limitacbes morfoldgicas, baixa aceitagdo da populagcdo e
relativamente baixas sensibilidade e especificidade. Tem utilidade diagnéstica também limitada, ja
que normalmente também sera necessaria uma biopsia por agulha fina para confirmacédo (Schroder et
al., 1998). O PSA ¢ o teste mais importante tanto no diagndstico quanto no tratamento do cancer de
prostata (Gretzer et al., 2003). O PSA é produzido no epitélio prostatico e secretado no sémen. E uma
serina protease cuja funcdo é clivar e liquefazer o codgulo seminal formado apds a ejaculacao.
Apenas pequenas quantidades de PSA circulam no SORO nos homens normais, j& no cancer esses

niveis se elevam, tanto no localizado quanto no avancado. O PSA, entretanto, ndo € um marcador
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especifico de cancer, portanto, outras condi¢des podem levar a niveis séricos mais elevados dessa
substancia, como prostatite, HPB e a propria ejaculacio. E de devida importancia o bom manuseio
do teste, ja que, se tratando de um teste de cancer, deve ser utilizado com cautela, avaliando a

evolucdo dos resultados para uma boa pratica medica.

I11. 5. CARACTERISTICAS TUMORAIS

O cancer de prostata, apesar de sua alta prevaléncia, especialmente em homens mais velhos,
possui um variado espectro de agressividade. A maioria dos tumores € de crescimento lento, podendo
levar mais de 10 anos para atingir o tamanho de 1 cm3. Ainda assim, mesmo uma baixa frequéncia de
tumores de comportamento agressivo, no contexto da prevaléncia mundial da doenca, pode
representar um problema alarmante de salde. A reduzida variedade e frequéncia de sintomas no
cancer prostatico sdo fatores determinantes para ampliar a magnitude do problema. Muitos pacientes,
mesmo aqueles com tumor de crescimento lento, podem ter seu diagndstico realizado em fases
tardias do problema, eventualmente em estagios irreparaveis. A disseminacao linfatica do tumor tem
relevante gravidade, uma vez que a classificagdo TNM de estadiamento considera apenas os valores
NO ou N1, ou seja, qualquer disseminacdo linfonodal, independente da extenséo, € considerada um
sinal determinante de maior gravidade e pior prognéstico e, assim como nas metastases
hematogénicas, sdo associadas com evolucdo fatal, apesar da sobrevida global diferir

substancialmente entre esses dois grupos (INCA; Sartor 2013).

I11. 6. CLASSIFICACAO

O principal esquema de classificacdo utilizado para o cancer de prostata € o sistema de
Gleason (Epstein et al., 2010). Através desses sistema, 0s tumores prostaticos sdo estratificados em

cinco graus com base nos padrdes glandulares de diferenciagdo. O grau 1 representa maior
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diferenciacéo celular e o grau 5 representa menor diferencia¢do. Os tumores com grau 1 de Gleason
costumam apresentar aspecto mais uniforme, com células agrupadas em nédulos bem circunscritos,
enquanto os tumores com grau 5 ndo exibem diferenciagdo glandular e as células tumorais infiltram o
estroma em cordBes ou ldminas. Os tumores prostaticos, porém, costumam apresentar um padrdo
misto, contendo regides em estagios distintos de diferenciacdo, sendo classificados como um padréao
dominante e um secundario. Dessa forma, a pontuacdo de Gleason é dada de 2 a 10, ao invés de 1 a
5. O grau do aspecto dominante do tumor é somado ao grau do aspecto secundario, por exemplo, se
um tumor apresenta em grande extensdo o grau 5 e uma porgdo menor o0 grau 4, sua pontuacdo no
sistema de Gleason € 9 (sendo o méaximo 10). Por outro lado, se apenas um Unico padrdo é
visualizado no tumor sua pontuacdo final sera seu grau na escala de Gleason, multiplicado por 2.
Essa estrutura bésica é resultante de diversas modificacGes sobre uma pontuacéo original aplicada ha
mais de 40 anos e suas variagdes foram sendo estudadas e aplicadas na pratica médica para uma
melhor compatibilidade dos achados anatomopatoldgicos com a gravidade e o progndéstico da doenca
(Epstein et al., 2010). A classificacdo e o estadiamento sdo essenciais para a determinacdo do

prognoéstico no cancer de préstata.

O estadiamento do cancer de prostata segundo a designacdo TNM segue critérios relativos ao
momento do diagnostico, se o achado foi incidental (Epstein et al., 1994), se é possivel visualizar ou
palpar o tumor, se estd confinado a prostata ou ndo, tamanho da lesdo, se existe envolvimento

linfonodal ou metéastase a distancia (Quadro 1).
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Quadro 1. Classificacdo TNM dos tumores da Prostata.

T Tumor Primario
TX Tumor nédo pode ser avaliado
TO N&o h& evidencia de tumor primario
T1 Tumor ndo diagnosticado clinicamente, ndo palpavel ou visivel por meio
de exame de imagem
Tla Achado histoldgico incidental em 5% ou menos de tecido
ressecado
T1b Achado histologico incidental em mais que 5% de tecido
ressecado
Tlc Tumor identificado por biopsia de agulha (p. ex., devido a
PSA elevado)
T2 Tumor limitado a préstata, palpavel ou visivelt
T2a Envolvimento < a 5% de um dos lobos
T2b Envolvimento > 5% de um dos lobos, mas néo os dois lobos
T2cC Tumor envolve os dois lobos
T3 Extenséo extraprostatica local?
T3a Extenséo extracapsular
T3b Invasdo da vesicula seminal
T4 Tumor esta fixo ou invade outras estruturas adjacentes, que nao as

vesiculas seminais: colo vesical, esfincter externo, reto, musculos
elevadores e/ou parede pélvica

N Linfonodos Regionais?
NX Os linfonodos regionais ndo podem ser avaliados
NO Auséncia de metéstase em linfonodo regional
N1 Metastase em linfonodo regional
M Metastase a distancia*
MO Sem metastase a distancia
M1 Metastase a distancia presente
Mila Metastase para linfonodos distantes
M1b Metastases 0sseas
M1lc Outras localizagdes

Sobin LH, Wittekind CH, editors (2002) TNM classification of malignant tumours 6th edition. New York: Wiley-Liss

Tumor encontrado em um ou ambos os lobos por bidpsia de agulha, mas ndo palpavel ou visivel por
exame de imagem, e classificado como T1c.

2 Invasdo do apice prostatico, ou da capsula prostatica (mas nao através), ndo é classificado como
T3, mas como T2.

3 Os linfonodos regionais sdo os nddulos da pelve verdadeira, os quais sdo essencialmente 0s
nodulos abaixo da bifurcagdo da artéria iliaca comum. Lateralmente, ndo ha efeito na classificagio
N.

“Quando mais de uma localizagdo de metastase esta presente, deve ser usada a categoria mais
avangada.
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111. 7. PROGNOSTICO

Para doentes recentemente diagnosticados com cancer de prostata, qualquer informacéo sobre
0 prognostico € muito importante. Geralmente, os pacientes com alta carga tumoral tem maior
tendéncia a ter uma evolugdo ruim, ao contrério dos pacientes com uma baixa carga tumoral,
independentemente do regime de tratamento. Em outras palavras, a doenca estabelece o prognostico
mais do que a escolha do tratamento. Para os pacientes com metéstases a distancia (fase M1), o
prognostico é pobre, com uma média de sobrevivéncia de 24-48 meses. O progndstico depende da
doenca no momento do diagnostico, se existem metastases dsseas, elevada concentracdo serica de
PSA, ou altas concentracdes de marcadores de turnover 6sseo. Terapia hormonal paliativa costuma
ser o tratamento padrdo para pacientes com estagio da doenca M1, e a avaliacdo continua do PSA
apos castracdo proporciona boa informagéo prognostica: menor o PSA, melhor o prognostico (Glass

et al., 2003; Jorgensen et al., 1995 e Wak et al., 2002).

Grupos de risco prognéstico sdo agora comumente usados para pacientes com cancer de
prostata localizado. Estes grupos sdo geralmente baseados em variaveis, como a fase T clinica,
concentragdo sérica de PSA e avaliacdo da biopsia ou nota no sistema Gleason, disponiveis antes do
tratamento ser iniciado. Grupos de risco podem entdo ser utilizados para estabelecer desfechos pos-
tratamento apds Varios tratamentos curativos tais como cirurgia ou radioterapia (D’amico et al.,

2001; Beard et al., 2005). A estratificagdo de risco pode ser verificada no Quadro 2.
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Quadro 2. Classificacdo de Grupos de Risco no Cancer de Prostata.

Baixo Risco Estagios T1c a T2a, PSA! de 10ng/mL ou menos e escore de

Gleason de 6 ou menos.

Risco Estagio T2b, ou PSA maior do que 10 ng/ml, mas menos do
Intermediario que 20 ng/mL, e escore de Gleason de 7.
Alto Risco Fase T2c de doenca, ou PSA de 20 ng/ml ou mais, e

pontuacédo de Gleason de 8 ou superior.

Jan-Erik Damber, Gunnar Aus Prostate cancer Lancet 2008; 371: 1710-21
1PSA: Antigeno Prostéatico Especifico.

I11. 8. TRATAMENTO

A escolha de tratamento depende de variados fatores. Classificacdo, estagio, idade do
paciente, expectativa, disponibilidade, viabilidade, comorbidades, fatores progndsticos, vontade do
paciente e outros. A escolha normalmente flutua em torno das seguintes modalidades: Vigilancia
ativa; Prostatectomia, podendo variar no acesso e no tipo de cirurgia; Radioterapia, dentre as
variadas modalidades desse tratamento; Terapia hormonal, normalmente limitada e utilizada em
associacdo com outra terapia; Crioterapia; e Ultrassom de alta intensidade. Dentro dessas
modalidades podem coexistir combinagdes de tratamento, associagcOes, terapias adjuvantes ou
neoadjuvantes, monoterapias. Ainda ndo esta claro, pra muitos estagios de doenca, quais estratégias
sdo mais efetivas ou trazem o maior beneficio. Ainda vale ressaltar que cada tipo de tratamento exibe
uma gama significativa de variagcbes. Dentre as modalidades de prostatectomia, existem as
laparoscopicas ou abertas, auxiliada por robd, com acesso perineal ou retropudbico. Dentre as

radioterapias existem as de alta frequéncia, frequéncia modulada, raio externo, braquiterapia.
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O estagio mais comumente diagnosticado no cancer de prostata é o localizado e para tal
estagio existem recomendacdes especificas de tratamento. As caracteristicas do tumor e a expectativa
de vida do paciente sdo critérios fundamentais para a escolha de tratamento nesse estagio. Para
muitos casos, nos quais o grau de diferenciagdo celular é elevado, mesmo na auséncia de tratamento
ativo o comportamento tumoral costuma ser extremamente indolente e, por esse motivo, a escolha de
vigilancia e acompanhamento pode ser a mais adequada nesses casos (Johansson et al., 2004). Nos
casos de tumores com grau de diferenciagdo menor e, principalmente, em pacientes com mais
expectativa de vida, por exemplo em pacientes mais jovens, a escolha do tratamento normalmente se
baseia em uma estratégia com objetivo curativo. Ainda assim € dificil avaliar adequadamente quando
um paciente deve ou ndo ser tratado com uma terapia de intencédo curativa, sendo sempre necessaria a
definicdo da expectativa de vida individual do paciente. Mesmo pacientes mais velhos, quando existe
uma boa expectativa de vida, o tratamento curativo deve ser oferecido (Wong et al., 2006). Alguns
pacientes com extensdo extracapsular do tumor ainda podem ter tratamentos com intencao curativa
oferecidos. A radioterapia tem sido a opc¢do padrdo para estes homens, em muitos casos combinada
com terapia hormonal neoadjuvante ou adjuvante e os resultados de alguns estudos tem mostrado
beneficio na sobrevida desses pacientes e controle bioquimico (Thompson et al., 2006). A falha do
tratamento inicial, com radioterapia ou prostatectomia radical, normalmente € precocemente
assinalada pela elevacdo do PSA. Na ocorréncia de falha do tratamento inicial, o tratamento de
segunda linha com intencdo curativa pode ser oferecido aos pacientes com boa expectativa de vida.
Para os pacientes com expectativa de vida baixa e para muitos homens que receberam tratamento
radioterapico primario, a indicacdo € a manutencao da observacéo e, se necessario, terapia hormonal

prolongada.

A terapia de privacdo de andrdgenos tem sido a principal alternativa para os pacientes com
cancer prostatico em estagio avancado desde a década de 1940. Pode ser baseada em métodos
bioguimicos de redugdo dos niveis hormonais, supressao da glandula pituitaria e até mesmo remogéo

testicular. Apesar de uma resposta de fato ocorrer em muitos pacientes tratados, a reducdo da
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qualidade de vida nesses pacientes deve ser observada. Sdo diversos os efeitos colaterais do
tratamento, além da perda de funcdo sexual, como depressdao, mudanca da composicdo corporal e
letargia. A partir da década de 1980, novas alternativas de terapia antiandrogénica foram
introduzidas, melhorando sua utilizagdo, mesmo considerando que essa terapia ndo tem fungéo

curativa e sim, exclusivamente paliativa, retardando a progresséo da doencga (Damber et al., 2004).

A prostatectomia radical (também chamada de prostatectomia) € uma cirurgia que se baseia
na excisdo da glandula prostatica e posterior ligadura da uretra com a bexiga. As complicagdes mais
comuns da prostatectomia sdo: incontinéncia urinaria, disfuncdo erétil. Existem duas maneiras de
realizar a prostatectomia: cirurgia aberta a e auxiliada por robd. A probabilidade de cura depende
principalmente da habilidade e experiéncia do cirurgido, ndo especificamente se a cirurgia é feita

aberta ou com um rob0.

Duas formas de Radioterapia (RT) sdo mais utilizadas para tratar o cancer de prostata: feixe
(raio) externo e braquiterapia. Estas sdo por vezes utilizados em conjunto. A Radiacdo com Feixe
Externo (External Beam Radiation - EBRT) usa uma maquina que se move em torno do paciente
direcionando os feixes de radiacdo na pelve. A RT geralmente é feita diariamente, cinco dias por
semana, durante 5 a 8 semanas. Cada tratamento leva apenas alguns minutos, e geralmente o paciente
pode continuar suas atividades normais durante o tratamento. A RT € por vezes utilizada em
combinacdo com a terapia de privacdo de andrégeno. Possiveis efeitos secundarios de radioterapia
incluem a urgéncia miccional, dor na bexiga, disfuncédo erétil e inchago e dor no reto. Estes sintomas

sdo geralmente temporarios.

Na braquiterapia, é posicionada uma fonte radioativa diretamente na prostata. Existem dois
tipos de braquiterapia, ambas realizadas sob anestesia. Um tipo de braquiterapia, chamada de baixa
dose, envolve a colocacdo de “sementes” do tamanho de um arroz na glandula prostatica emitindo

radiacdo. As sementes perdem gradualmente a sua radioatividade ao longo do tempo e ndo séo
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removidas. O segundo tipo de braquiterapia, chamada de alta dose, envolve a implantagdo temporéria
de uma fonte radioativa na préstata removendo-a em seguida, depois de um ou dois dias. Esse

tratamento pode ser combinado com a EBRT (Klein, UpToDate 2013).

111.9. AVALIACAO DA QUALIDADE DE VIDA

Diante das alternativas terapéuticas desenvolvidas ao longo do tempo para a abordagem
curativa do cancer de prostata, se tornou imprescindivel, dentro do contexto da relacdo médico-
paciente, graduar o impacto tanto do proprio processo de adoecimento quanto do tratamento na
qualidade de vida do paciente. Isso se torna ainda mais necessario quando ndo h& consensos
determinados quanto a mortalidade e taxa de cura dentro dessas alternativas, tornando todas as
possibilidades relativamente viaveis. Para o cancer de prdstata, especificamente, a avaliacdo da
qualidade de vida é essencial como fator determinante da decisdo terapéutica, uma vez que esta
implicard em potenciais mudancas de estilo de vida além de fatores de incobmodo intrinsecos aos

tratamentos, como irritacdo urinéria, problemas intestinais e alteracfes de funcdo sexual.

Para avaliacdo da HRQoL (Health Related Quality of Life) doravante chamada apenas de
“qualidade de vida”, sdo utilizados protocolos baseados em questiondrios objetivos enviados aos
pacientes através de endereco eletrdnico, correio ou respondidos por telefone, de acordo com as
definicBes logisticas da pesquisa em questdo. S&o muitos os instrumentos utilizados em qualidade de
vida de pacientes com cancer de prostata e para cada um desses instrumentos € necessaria uma
validacdo no pais a ser feita a pesquisa, para a adequacdo das questdes relativas a linguagem,

compreensdo e objetivo do questionario.

O questionario EPIC (Extended Prostate Index Composite), adotado uniformemente nos

artigos selecionados para este trabalho, consiste na avaliagdo dos dominios urinérios, intestinais,
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sexuais e hormonais, relativos aos tratamentos para CP, com 50 questdes, totalizando pontuagdes de
0 (zero) a 100, sendo 0 (zero) a pontuacdo que indica 0 maior desconforto possivel ou sintomas mais
graves e 100 a pontuacdo que indica auséncia de sintomas, para cada dominio estudado. Além da
pontuacdo total, duas sub escalas sdo consideradas: fungéo e disturbio (do inglés, bother). Da mesma
forma, maiores pontuagdes na escala de “fung@o” indicam uma fun¢do do dominio melhor, mais
positiva e adequada, enquanto uma maior pontuagdo em “distirbio” indica menor grau de incomodo
e de sintomas. Para o dominio urinario, ha ainda uma possivel subdivisdo das possiveis alteracdes,
classificando-as entre dois grupos distintos: sintomas irritativos/obstrutivos ou incontinéncia. A
escolha da ferramenta EPIC foi baseada na sua grande utilizacdo nos artigos cientificos do tema e por

abranger os principais dominios afetados nos tratamentos para CP, através de um questionario amplo.
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IV. METODOLOGIA

Desenho de Estudo
Revisdo Sistematica.
Base de Dados
A base de dados pesquisada foi o MEDLINE através da ferramenta PUBMED

(http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed)

Estratégia de busca

Critérios de incluséo:
a) Estudos prospectivos e retrospectivos acerca do desfecho “qualidade de vida”, que incluissem
a ferramenta EPIC, em pacientes portadores de céncer de prostata localizado submetidos a
radioterapia, braquiterapia ou prostatectomia radical.
b) Lingua portuguesa ou inglesa.
C) PublicacGes dos ltimos 10 anos .

99, ¢

d) Outros filtros: “clinical trials”; “comparative studies”; “humans”.

Critérios de exclusdo:
a) Estudos anteriores a 2003.
b) Estudos ndo comparativos ou que ndo abordassem pelo menos duas das trés seguintes
modalidades de tratamento: radioterapia, braquiterapia ou prostatectomia radical.
C) N&o inclusdo do método EPIC — Extended Prostate Index Composite — para avaliagcdo do
desfecho “qualidade de vida™.
d) Estudos com pacientes portadores de cancer de préstata avangado.
e) Linguas que ndo a inglesa e a portuguesa.

f) Textos ndo disponiveis para visualizacao.


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed
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Identificacdo e selecéo de artigos:
Apos a definicdo dos critérios de inclusdo e exclusdo, passou-se a fase de selecdo dos artigos
da base de dados eletronica do MEDLINE, acessado através do PUBMED pelo link

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed.

A ferramenta Medical Subject Headings (MeSH) foi utilizada para a definicdo de sinonimias
dos termos de pesquisa (Quadro 3). Na primeira etapa de selecdo, os termos escolhidos foram
adicionados ao filtro avangado de pesquisa do PubMed, resultando num total de 189 artigos. Numa
segunda etapa, foram acrescidos alguns dos principais critérios de inclusdo ao filtro de busca: tempo
de publicacdo menor que 10 anos, disponibilidade do texto completo gratuitamente, estudos
comparativos/ ensaios clinicos e lingua inglesa ou portuguesa, resultando em 39 artigos. A terceira
etapa consistiu na selecdo individual dos artigos apds leitura do titulo e verificacdo do cumprimento
dos critérios de inclusdo, resultando em 14 artigos. A quarta e Gltima etapa consistiu na leitura dos
resumos dos artigos selecionados anteriormente e uma nova verificacdo do cumprimento de todos os

critérios, tanto de inclusdo como exclusao, resultando em 7 artigos.

Para o cruzamento dos dados obtidos nos trabalhos selecionados, foi necessaria a
padronizacdo e exclusdo de potenciais variaveis. A escala utilizada na avaliacao da qualidade de vida
foi fixada, sendo escolhido o0 método EPIC, cuja pontuacdo de 0 a 100 permite o cruzamento dos

dados dos artigos.
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Quadro 3. Descritores utilizados e nimero de trabalhos selecionados.

Etapa Sintaxe NuUmero de
artigos
encontrados

Primeira selecéo de artigos #1 | ((((((prostate cancer) 189

atraveés dos filtros de busca AND localized) AND

avancados prostatectomy) AND

radiotherapy) AND epic)
OR expanded prostate
index composite) OR
extended prostate index

composite)
Refinamento da pesquisa e #2 | AND (free full text[sb] 39
adicao de filtros AND "last 10

years"[PDat]) AND ( (

Comparative Study[ptyp]

OR Clinical Trial[ptyp] )
Aplicacédo de critérios de #3 - 11
inclusdo apos leitura de titulos

Aplicacédo de critérios de #4 - 7*
inclusdo e exclusdo apés

leitura de resumo ou texto

completo

*Motivos de excluséo:

a) auséncia de dados numéricos tabelados dos resultados (n = 3)

b) auséncia de valores absolutos para os resultados ou auséncia de uma baseline adequada
para que sejam obtidos os valores absolutos a partir de valores relativos (n = 2)

c) auséncia de comparacdo direta entre os tratamentos (n = 2)

d) suspeita de trabalho invalido por possuir tabelas idénticas a um outro artigo original (n = 1)
Foram avaliadas as principais caracteristicas gerais dos trabalhos selecionados e dispostos no Quadro

4.
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Juanita Steven J. Alan Katzet  Montserrat  Katsuyoshi  Montse Yolanda
Mary Franketal. al. Ferrer et Hashiniet  Ferrer et Pardo et
Crook et al. al. al. al.
al.
Ano de | 2011 2006 2012 2008 2009 2013 2010
publicacéo

Tipo do estudo

Instrumento
utilizado na
avaliacéo de
HRQoL*
Amostra

Perdas de
seguimento

Tempo seguido
entre
tratamento e
avaliacao
Diferenga entre
as médias de
PSA** pré-
tratamento
entre 0s
grupos***
Diferenca entre
as médias de
idade dos
grupos

Divisdo entre
prostatectomia
comou
preservacéo de
nervo

prospectivo

EPIC

168

2 anos

0,2 ng/ml

2 anos

nao

retrospectivo

EPIC

625

40-47
anos

XXX

3 -7 anos

retrospectivo

EPIC

339

0 -3 anos

1,83 ng/ml

4,34 anos

sim

*HRQoL: Health Related Quality of Life
**PSA: Prostate Specific Antigen

***0 termo “grupos” refere-se aos pacientes que receberam um ou outro tipo de tratamento

****Sem diferenca entre grupos

prospectivo

EPIC

614

2 anos

3,2 ng/ml

5,2 anos

prospectivo

EPIC/SF-8

184

0-1 ano

2,7 ng/ml

3 anos

nao

prospectivo

EPIC

704

67

5 anos

1,1 ng/ml

5,9 anos

nao

prospectivo

EPIC/SF-
36

435

0-3 anos

1,4 ng/ml

5,3 anos
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V. RESULTADOS

Para essa revisao sistematica foram escolhidos 7 artigos, baseados em estudos prospectivos e
retrospectivos com resultados referentes a qualidade de vida dos pacientes apos tratamento com
radioterapia, braquiterapia ou prostatectomia radical. Cada estudo utilizou um instrumento especifico
de avaliacdo da qualidade de vida, baseados em questionario, que classificaria e pontuaria desfechos
especificos e relativamente comuns ao tratamento. 4 desses desfechos, considerados os mais
relevantes no pos-tratamento do CP, foram avaliados: Funcgdo intestinal, Funcdo sexual,
Incontinéncia urinéria e Irritacdo/ obstrugdo urinaria. Poucos estudos proveram um resultado global
que cruzasse todas as pontuagdes ou indicasse a satisfacdo global do paciente com o tratamento.
Todos os trabalhos sdo baseados num sistema idéntico de pontuacdo, entre 0 e 100, nos quais O
significa menor funcdo possivel ou maior quantidade de sintomas e 100 significa auséncia de
sintomas ou melhor funcgdo possivel. E importante notar que essa pontuagao n&o prediz se o paciente
ja possuia ou ndo os aspectos estudados anteriormente, disso decorre a importancia de uma baseline,
ou seja, dados e escores obtidos anteriormente ao tratamento. Esses dados sdo entdo comparados aos
escores obtidos apds o tratamento. Nesse aspecto o0s estudos prospectivos tiveram vantagem, uma vez
que foi possivel prever essa limitacdo e realizar a avaliacdo antes do tratamento. Para os estudos
observacionais, um escore de propensao pode ser utilizado para a correcdo desse viés, relacionando a
baseline com o0s escores obtidos posteriormente aos tratamentos, porém nem todos os trabalhos
selecionados aplicaram esse artificio. Na maioria dos artigos analisados houve uma diferenca
significativa nas faixas etarias entre os grupos. O fato de que pacientes mais velhos e com maiores
comorbidades oferecem maior risco cirurgico pode explicar essa variacdo de distribuigéo, na qual os
grupos de braquiterapia ou radioterapia com feixe externo normalmente possuiam grupos de média
etaria mais elevada do que os grupos de prostatectomia radical. O tempo de seguimento, apesar de

ndo ter sido limitador, diferiu entre os estudos. Em algumas avalia¢cdes, um dos principais objetivos
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era mostrar a variacdo dos sintomas e das func¢Bes organicas ao longo de periodos fixos de tempo,
por exemplo, com escores 3, 6, 9 e 12 meses apo6s o tratamento (Montserrat Ferrer et al., 2008).
Nesses casos foram escolhidos os escores fixados em 12 meses pos-tratamento. As tabelas 1 e 2
mostram as pontuagdes obtidas nos questionarios EPIC para diferentes critérios em cada estudo
analisado. Na tabela 1 constam apenas 5 dos 7 estudos, ja que dois deles ndo apresentam os dados
necessarios quanto ao critério fungdo, trazendo apenas os valores EPIC finais para cada tratamento

(Tabela 2).
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Tabela 1. Escores EPIC obtidos nos trabalhos selecionados quanto ao critério “func¢io”

Autor/ Ano Grupos Amostra  Total Média  PSA* Funcao Funcéo Funcao
etaria ng/ml intestinal Sexual urinaria
(anos)
Juanita Mary | Braqui 102 61,4 5,5 93,0 (11,62) | 52,54 91,82
Crook et al/ (6,2) (2,1) (24,06) (8,53)
2011 EBRT XXX 168 XXX XXX XXX XXX XXX
PR 66 59,4 5,3 94,37 (8,91) | 39,22 88,15
(5,9 (2,8) (25,35) (11,47)
Steven J. Braqui 74 64 XXX 89,4 (11.5) | 37,8 85,8
Franket al./ (27,2) (24,3)
2006 EBRT 135 443 68 XXX 85,8 (14,2) | 28,0 90,1
(27,9) (15,3)
PR 234 61 XXX 93,0 (9,0) 25,1 83,7
(24,5) (15,8)
Katsuyoshi | Braqui 88 69 6.3 90,0 (9,7) 23,6 94,0
Hashine et (21,4) (11,5)
al./ 2009 | EBRT XXX 184 XXX XXX XXX XXX XXX
PR 96 66 9,0 92,5 (9,0) 6,5(12,3) | 88,2
(14,3)
Montserrat | Braqui 275 66.9 6.9 97,0 (6,2) 48.5 95,2 (8,8)
Ferrer etal./ (6,5) (2,3) (25.2)
2008 | EBRT 205 614 69,2 10,1 97,2 (6,1) 49,1 95,9 (7,0)
(5,5) (7,9) (24,4)
PR 134 64,0 79 98,0 (3,6) 34,2 93,8
(5,5) (3,3) (24,0) (10,8)
Alan Katz et | Braqui XXX XXX XXX XXX XXX XXX
al/ 2012 EBRT 216 339 69,25 6,13 94,91 49,17 93,35
PR 123 64,91 7,96 97,61 22,93 81,86




Tabela 2. Escores EPIC finais.

Autor/ Ano Grupos Amostra Total Média PSA EPIC EPIC EPIC
etaria * intestinal ~ Sexual  Urinario*
(irritacdo/
(anos)  ng/mi incontinéncia)
Juanita Mary Crook | Braqui 102 61,4 55 93,0 52,54 91,82 (8,53)
etal/ 2011 (6,2) (2,1) | (11,62) (24,06)
EBRT XXX 168 XXX XXX XXX XXX XXX
PR 66 59,4 5,3 94,37 39,22 88,15
(5,9) (2,8) | (8,91) (25,35) | (11,47)
Steven J. Frank et al./ | Braqui 74 64 XXX 86,4 49,4 79,6 | 85,9
2006
EBRT 135 443 68 XXX 85,1 50,2 85,2 | 85,5
PR 234 61 XXX 94,6 44,7 89,9 | 734
Katsuyoshi Hashine et | Braqui 88 69 6,3 96,7 88,3 94,5
al/ 2009 EBRT XXX 184 XXX XXX XXX XXX XXX
PR 96 66 9,0 97,1 83,4 96,8
Montserrat Ferrer et | Braqui 275 66,9 6,9 97,0 (6,2) | 48,5 95,2 (8,8)
al./ 2008 (6,5) (2,3) (25,2)
EBRT 205 614 69,2 10,1 | 97,2(6,1) | 49,1 95,9 (7,0)
(65) | (79 (24,4)
PR 134 64,0 79 98,0(3,6) | 34,2 93,8 (10,8)
(65 | B3 (24,0)
Alan Katz et al./ 2012 | Braqui XXX XXX XXX XXX XXX XXX
EBRT 216 339 69,25 | 6,13 | 94,91 49,17 93,35
PR 123 6491 | 7,96 | 97,61 22,93 81,86
Yolanda Pardo et al./ | Braqui 185 66,0 6,8 96,5 (7,2) | 55,9 94,4 (11,1)
2010 (2,1) (23,3)
EBRT 127 435 69,5 8,2 97,8 (4,5) | 54,1 95,5 (9,5)
(4.7) (23,2)
PR 123 64,2 8,0 97,9 (3,7) | 38,0 93,4 (11,1)
(3,3) (23,5)
Montse Ferrer et al./ | Braqui 317 67,5 7,0 97,0 48,7 94,0 | 96,7
2013 EBRT 194 704 70,1 8,1 97,2 48,3 94,6 | 95,4
PR 193 64,2 7,6 97,9 38,7 931 | 931
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Na Tabela 3 constam os resultados coletados nos trabalhos comparando as modalidades de
tratamento a partir dos escores EPIC para cada dominio, com valor maximo de 100. 2 dos 7
comparavam apenas braquiterapia e prostatectomia radical e um deles apenas radioterapia de feixe
externo com prostatectomia radical. Foram estabelecidas duas categorias para a comparacao: melhor
escore para cada dominio e pior escore para cada dominio, estatisticamente significantes, de forma
que é possivel verificar a concordancia entre os artigos.

Tabela 3. Concordancia entre os trabalhos quanto aos melhores e piores escores entre

os tratamentos analisados.

Dominio Tratamento com melhor escore EPIC (p < 0.05)
PR EBRT Braquiterapia
Funcéo urinaria* - 2 (40%) 3 (50%)
irritacdo/ obstrugéo 2 (28,57%) - -
incontinéncia - 2 (40%) 4 (66.66%)
Fungdo sexual* - 2 (40%) 5 (83,33%)
Sintomas sexuais - 1(20%) 2 (33,33%)
Funcdo Intestinal* 1 (14,28%) - 1 (16,66%)

Sintomas intestinais - - -

Dominio Tratamento com pior escore EPIC (p < 0.05)

PR EBRT Braquiterapia
Funcéo urinaria* 2 (28,57%) - -
irritacdo/ obstrugéo - 1 (20%) 3 (50%)
incontinéncia 5 (71,42%) - -
Funcéo sexual* 7 (100%) 1 (20%) -

Sintomas sexuais - - R

Funcdo Intestinal* - 3 (60%) 1 (16,66%)

Sintomas intestinais - 1 (20%) -

*Considerado funcdo ou escore final
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VI. DISCUSSAO

Na Tabela 3 foram agrupados os resultados individuais de cada estudo, para a verificacdo da
concordéncia entre eles, sobre qual tratamento proporcionava 0s maiores ou 0S menores escores em
cada dominio do questiondrio EPIC. Todos os trabalhos, alcancando 100% de concordancia,
apontaram a prostatectomia radical como o tratamento que apresenta o pior escore para fungdo
sexual. Mesmo os artigos que fizeram a divisdo do procedimento cirurgico nas subcategorias de
preservagdo ou ndo preservagdo do nervo cavernoso do pénis, o escore EPIC foi acentuadamente
menor em ambas do que nas outras modalidades de tratamento, porém com melhores resultados para
a cirurgia com preservacdo do nervo. Além disso, em 71,42% dos trabalhos houve semelhanca na
forte correlagdo entre prostatectomia radical e incontinéncia, principalmente a curto prazo. Quanto a
funcdo intestinal, o tratamento com os piores resultados foi a radioterapia, mostrando valores
significativamente menores em 3 trabalhos. A braquiterapia teve os melhores resultados em funcéo
sexual e incontinéncia urinaria, em 83,33% e 66,66% dos estudos, respectivamente, entretanto obteve
os piores resultados na metade dos trabalhos em obstrucéo/ irritacdo urinaria, 0 que contribuiu para
alguma queda nos seus valores globais do escore EPIC urinario. Na maioria dos outros sintomas ou

dominios ndo houve distingdo com significancia estatistica entre os tratamentos.

Certamente sdo diversos os fatores limitadores para uma avaliacdo ampla da questdo
abordada nesse trabalho. S&o poucos os trabalhos disponiveis sobre a questdo, num modelo
comparativo adequado para uma revisao. A possibilidade de metanéalise foi descartada uma vez que
existem pontos divergentes na metodologia da maioria dos estudos. Muitos fatores precisam ser
equilibrados e variaveis excluidas: o instrumento (questionario); os tratamentos comparados; tempo
de acompanhamento; exclusdo de terapias adjuvantes; fixacdo do estagio de doenca. Além disso
diversos outros aspectos proprios da metodologia de cada estudo podem ser limitadores para o

cruzamento das informagfes. Como mostrado no Quadro 3, os 4 artigos excluidos na fase final de
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selecdo ndo cumpriram os seguintes critérios: apresentar todos os dados de forma tabelada além dos
graficos meramente visuais e ter como foco do estudo a comparagdo entre os tratamentos e ndo a
avaliacdo de um unico tratamento ao longo do tempo . Um dos artigos foi excluido por apresentar
todas as suas tabelas suspeitamente similares ao de um outro trabalho original, publicado em pais
diferente. Quase todos os autores pediram exclusdo da autoria numa nota de errata, 0 que diminuiu
consideravelmente a confiabilidade do artigo. Entre os 7 trabalhos selecionados, 2 deles ndo incluiam
radioterapia na comparagéo de tratamentos e 1 ndo incluiu braquiterapia. Mesmo entre esses, foram
muitas as diferengas entre metodologia e desenho do estudo, variando de acordo com o 0 objetivo
final ou as limitacGes da pesquisa. Apesar da especificidade do uso do questionario EPIC como
método avaliativo, 2 estudos ndo mostraram em seus resultados todas as categorias disponiveis do
instrumento, ou ndo mostraram todos os dados obtiveis com o uso do mesmo. Isso fica claro na
Tabela 1, na qual categorias especificas como “sintomas sexuais” e “fun¢do sexual” sdo trazidas
separadamente, com seus resultados distintos, enquanto na Tabela 2 sdo apresentados apenas 0sS
escores finais. Isso pode acabar se tornando um fator confundidor ou limitador, uma vez que, por
exemplo, foram observados graves discordancias entre “irritagdo/ obstrugdo urinaria” e
“incontinéncia urinaria” nos tratamentos, como mostra a Tabela 3. Portanto, um resultado de escore
urinario final poderia mascarar uma ou mesmo as duas categorias, unindo-as em um s valor. O
objetivo inicial de cada estudo também é determinante para a escolha do modelo no qual ele sera
construido. No estudo de Yolanda Pardo et al., diversas avaliacdes foram feitas pds-tratamento em 1,
3, 6, 12, 24 e 36 meses, com o foco nas diferencas entre cada uma com a baseline, estabelecida antes
do tratamento, apesar de também trazer dados comparando os tratamentos entre si. Além disso,
dividiu o grupo de prostatectomia radical em duas subcategorias: com ou sem preservacdo do nervo
cavernoso do pénis, com resultados distintos principalmente em relacdo a funcdo sexual. Em
contraste, no estudo de Steven J Frank et al, o modelo utilizado foi retrospectivo, sem
acompanhamento dos pacientes apds um tratamento e sim com o envio do questionario para todos 0s
pacientes tratados numa determinada época e local, a amostra foi entdo formada por aqueles que

responderam o questionario em tempo habil, de forma que ndo existiu uma baseline para comparar
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com o0 momento prévio ao procedimento, além disso ndo houve divisdo da prostatectomia radical em
subcategorias. Esses séo apenas alguns exemplos da pouca uniformidade entre a grande maioria dos

estudos que se debrugam sobre o tratamento do cancer de prdstata com o foco em qualidade de vida.

Decorre entdo da necessidade de similaridade estrutural entre os trabalhos selecionados a
escolha de um so6 instrumento avaliativo, o Extended Prostate Index Composite. Essa ferramenta é
tida como Unica e de grande abrangéncia, ja que deriva de outros instrumentos anteriores de menor
complexidade. E essencialmente a expansdo do UCLA-PCI, porém muito mais completa,
compreendendo os quatro dominios principais que influenciam na qualidade de vida pds-tratamento
em cancer de prostata: urinario, sexual, intestinal e hormonal (John T Wei et al., 2000) Na maioria

dos estudos coletados o dominio hormonal foi pouco avaliado ou com inconsisténcia de dados.

As principais caracteristicas confundidoras dos estudos, inerentes a suas proprias estruturas,
correspondiam ao formato. Um forte exemplo é a falta de randomizacdo, pela caracteristica
observacional. Dessa maneira, € dificil obter homogeneidade nas amostras, ja que a selecdo de
pacientes cirurgicos, por exemplo, se da pelo menor risco e menor faixa etéria, enquanto pacientes de
braquiterapia ou radioterapia sdo de faixa etaria mais elevada e maior risco cirdrgico, isso se
confirma na Tabela 2, que mostra que em todos os trabalhos a média etaria nos pacientes de

prostatectomia radical foi menor que nas outras modalidades de tratamento.
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VIIl. CONCLUSOES

Destaca-se a concordancia de 100% entre os artigos que apontaram a prostatectomia radical
como tratamento com as piores avaliagcGes quanto a funcéo sexual ou escore final do dominio sexual.
A prostatectomia radical também obteve o pior resultado em incontinéncia urinaria em 71% dos
trabalhos (5 de 7). Comparativamente, a braquiterapia obteve os melhores resultados tanto em funcéo
sexual quanto em incontinéncia urinéria (83,3 e 66,6%, respectivamente). Em contrapartida, na
metade dos estudos, a braquiterapia obteve o pior resultado quanto a irritacdo/obstrucdo urinaria. A
funcdo intestinal variou de forma pouco significativa entre a maioria dos estudos, entretanto, entre os
tratamentos avaliados, a radioterapia obteve os piores resultados nesse quesito (60%). Apesar das
limitacBGes quantitativas e a inconstante uniformidade de método entre os estudos avaliados, alguns
resultados parecem apontar uma forte tendéncia de relagdo entre alguns tratamentos e a frequéncia,
gravidade e persisténcia de sintomas especificos e, consequentemente, suas influéncias na qualidade
de vida do paciente. Ha uma necessidade crescente, ndo s6 na validacdo dos questionarios de
qualidade de vida nos diferentes paises, como na uniformidade de utilizacdo do instrumento e
metodologia de avaliacdo. Os dados hoje disponiveis na literatura sdo recentes e escassos e

dificultam uma observacgdo mais transversal dos achados sobre o tema.
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