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RASTREIO DO CANCRO DA
PROSTATA: A DUVIDA PERSISTE
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Introducao

O beneficio da implementacao de
rastreio do cancro da préstata nare-
ducdo da mortalidade através da
medicao do antigénio especifico da
prostata (PSA) ou PSA com toque
rectal mantém-se desconhecido. Pe-
rante evidéncia pouco consensual
relativamente a este rastreio em nu-
merosos estudos publicados, as re-
comendacdes emitidas por diversas
instituicbes mantém-se bastante di-
vergentes, tal como a actuagdo dos
profissionais de satide e a prépria vi-
sdo dos cidadaos.

A United States Preventive Servi-
ces Task Force (USPSTF) actualizou,
em 2008, as recomendacdes para a
realizacdo do rastreio do cancro da
prostata através de PSA. Estas reco-
mendacdes, baseadas numarevisao
sistematica da literatura, desacon-
selham a realizacdo do rastreio em
homens com 75 ou mais anos ou
com 10 ou menos anos de esperan-
cadevida, perante um beneficio mi-
nimo ou nulo na introducao preco-
ce de tratamento nesta faixa etdria.
Em homens com idade inferior a 75
anos ou com mais de 10 anos de es-
peranca de vida o beneficio do ras-
treio do cancro da préstata com PSA
mantém-se indeterminado, pois os



custos associados a um falso positi-
vo (dor e desconforto por bidpsia e
efeito psicolégico negativo) e o im-
pacto dos efeitos adversos do trata-
mento do cancro da préstata (dis-
funcao eréctil, incontinéncia uriné-
ria, disfuncao intestinal e morte) sdao
consideraveis.!?

Os resultados publicados em
Marco de 2009 no New England
Journal of Medicine eram ha muito
esperados na comunidade médica.
Mas serd o consenso finalmente
possivel num dos assuntos médicos
mais controversos?

Foram publicados resultados in-
termédios de dois ensaios que pre-
tenderam avaliar o efeito do rastreio
do cancro da préstata nareducao da
mortalidade associada a doenca.

A componente de estudo do can-
cro da préstata do ensaio PLCO
(Prostate, Lung, Colorectal, and Ova-
rian Cancer Screening Trial), inicia-
do em 1993 nos Estados Unidos da
América, foi desenhada de forma a
determinar a redu¢do da mortalida-
de associada a cancro da préstata
através darealizacao de toque rectal
e PSA anual a homens dos 55 aos 74
anos de idade. Os resultados forne-
cem informacdo sobre a incidéncia
de cancro da préstata, estadiamento
e mortalidade em ambos os grupos
(rastreio e sem rastreio) durante os
primeiros 7 a 10 anos de estudo.

Um segundo ensaio, o ERSPC
(European Randomized Study of
Screening for Prostate Cancer), que
decorreu em 7 paises europeus des-
de o inicio dos anos 90, teve como
objectivo avaliar se seria possivel
atingir umareducdo de 25% na mor-
talidade associada ao cancro da
prostata através do rastreio com tes-
te do PSA.

Metodologia

O estudo PLCO foi um ensaio alea-
torizado, controlado, multicéntrico
(10 centros nos Estados Unidos da
América) e estratificado (centro par-
ticipante, género e idade) tendo sido
admitidos, de 1993 a 2001, homens
e mulheres entre 0s 55 e 0s 74 anos
de idade. Os principais critérios de
exclusao utilizados foram: a histéria
prévia de cancro da proéstata, pul-
mao, c6lon e recto, ou ovdrio; trata-
mento para cancro em curso; e apos
1995, ter tido mais do que um teste
de PSA nos trés anos anteriores. Aos
homens admitidos no grupo de ras-
treio do cancro da préstata foi pro-
posto o teste do PSA anual durante
6 anos e o toque rectal anual duran-
te 4 anos. Um valor de PSA sérico
acima de 4,0 ng por mililitro foi con-
siderado positivo para cancro da
prostata. O toque rectal foi conside-
rado suspeito de cancro se foi iden-
tificada nodularidade ou induracéao
dapréstata ou se o examinador con-
siderou que a préstata apresentava
suspeita para cancro tendo por base
outros critérios, tais como assime-
tria. A todos os homens com resul-
tados positivos (PSA ou toque rectal)
foi aconselhada avaliacdo diagnos-
tica complementar. O endpoint pri-
mario para cada um dos cancros do
PLCO foi a mortalidade relacionada
com o cancro em causa. Os endpo-
ints secundarios foram a incidéncia
dos cancros do PLCO, o estadiamen-
to e a sobrevida.

O estudo ERSPC foi um ensaio
aleatorizado, controlado e multi-
céntrico (7 centros em paises euro-
peus: Bélgica, Espanha, Finlandia,
Holanda, Italia, Suécia, e Suica). Fo-
ram admitidos, na maioria dos cen-
tros, homens entre 0s 55 e 0s 69 anos
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de idade, num processo de admis-

sdo e aleatorizagdo que ndo foi una-

nime nos diversos paises. O outcome
primadrio foi a taxa de morte por can-

cro da proéstata. Aos homens admi-

tidos no grupo de rastreio do cancro

da proéstata foi proposto, em 6 dos 7

centros (total de 87% de casos), o

teste do PSA de 4 em 4 anos. Um va-

lor de PSA sérico de 3,0 ng por mili-

litro foi considerado como cutoff
para indica¢do para biépsia na
maioria dos centros. Contudo, a he-

terogeneidade de procedimentos

existente nos diversos paises foi no-

toria, principalmente devida a ine-

xisténcia de um protocolo comum.

N3ao s6 foram propostos outros mé-

todos de rastreio para além do PSA
(tais como toque rectal, medicao do

ratio PSA livre/total ou ecografia
transrectal), mas também foram

adoptados diversos cutoffspararea-

lizacdo de biépsia (3, 4 ou 10 ng por
mililitro).

Resultados

No estudo PLCO, foram selecciona-
dos de forma aleatéria 38.343 ho-
mens para o grupo de rastreio e
38.350 para o grupo de controlo,
sendo que no grupo de rastreio em
85% dos casos foi realizado o teste
de PSA e em 86% o toque rectal. O
seguimento médio de ambos os gru-
pos foi de 11,5 anos, tendo sido se-
melhantes as caracteristicas basais
dos individuos. No grupo de contro-
lo, aos 6 anos de estudo, 52% dos ho-
mens tinham realizado o teste de
PSA e 46% o toque rectal. Aos 10
anos de estudo, com seguimento
completo em 67% dos individuos,
foram diagnosticados 3.452 cancros
da préstata no grupo de rastreio e
2.974no grupo de controlo (RR 1,17;
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IC 95% 1,11-1,22). O nimero de
mortes associadas a cancro da pros-
ta foi de 92 no grupo de rastreio e 82
no grupo de controlo (RR 1,11; IC
95% 0,83-1,50), nao tendo sido iden-
tificadas diferencas na proporc¢ao de
mortes de acordo com o estadia-
mento tumoral. A andlise dos dados
revelou nao haver reducdo na mor-
talidade por cancro da préstata no
grupo de rastreio, quando compa-
rado com o grupo de controlo.

No estudo ERSPC, de um total de
162.387 homens entre os 55 e 69
anos de idade, 72.952 foram selec-
cionados para o grupo de rastreio e
89.435 para o grupo de controlo. No
grupo de rastreio, 82,2% dos ho-
mens foram rastreados pelo menos
uma vez. Foram realizados 126.462
testes baseados em PSA, numa mé-
dia de 2,1 por homem rastreado. Na
totalidade, 16,2% de todos os testes
foram positivos (11,3% a 22,3%). De
todos os homens que realizaram
bi6épsia perante PSA elevado, 13.308
(75,9%) tiveram um falso positivo.
Foram detectados 5.990 cancros da
proéstata no grupo de rastreio e 4.307
no grupo de controlo, correspon-
dendo a uma taxa de incidéncia cu-
mulativa de 8,2% e 4,8%, respectiva-
mente. Ap6s um tempo médio de
seguimento de 8,8 € 9,0 anos (grupo
de rastreio e controlo, respectiva-
mente), ocorreram 214 mortes por
cancro da préstata no grupo de ras-
treio e 326 no grupo de controlo. A
taxa de reducao de mortalidade por
cancro da préstata no grupo de ras-
treio foi de 0,80 (IC 95% 0,65-0,98,
p=0,04). A anélise dos dados permi-
tiu determinar que para prevenir
uma morte por cancro da prostata,
foi necessdrio ndo so6 rastrear 1.410
homens (IC95%,1.142a1.721), mas
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também tratar 48 homens com diag-
néstico de cancro da prostata.

Discussao

No estudo PLCO, ap6s 10 anos de se-
guimento, ndo foi identificada uma
diferenca estatisticamente significa-
tiva na mortalidade por cancro da
proéstata entre o grupo de rastreio e
o grupo de controlo. Este facto po-
derd prender-se com diversas ra-
zoes: ao elevado cutoffutilizado para
o teste de PSA (4 ng/mL), a «conta-
minacdo» do grupo de controlo pe-
rante o nimero de casos que reali-
zaram rastreio durante o tempo de
estudo; ao progresso no tratamento
contra o cancro da proéstata duran-
te o decurso do estudo que condu-
ziu a menor mortalidade em ambos
os grupos; e também ao curto perio-
do de seguimento ap6s a deteccao
da doenca.

No estudo ERSPC, o rastreio realiza-
do com o teste do PSA reduziu a
mortalidade por cancro da préstata
em 20%, mas foi associada a um ris-
co de sobrediagnéstico de 50% no
grupo de rastreio (diagnéstico reali-
zado em homens que ndo apresen-
tariam sintomatologia durante o
tempo de vida).

Comentario

O beneficio do rastreio do cancro da
prostata, através da andlise do PSA
na redu¢do da mortalidade na pri-
meira década de diagnéstico em ho-
mens com idade inferior a 75 anos,
€, no maximo, modesto. Os resulta-
dos publicados no ERSPC demons-
tram que serd necessdrio rastrear
1.410 individuos entre os 55 e 0s 69
anos deidade e ainda tratar 48 casos
adicionais de cancro da préstata du-
rante um periodo de dez anos de for-

ma a prevenir apenas uma morte
por cancro da préstata. Contudo, a
realizacdo do rastreio conduz a so-
brediagnéstico de cancro da présta-
ta em 50% dos casos, submetendo
doentes a tratamentos por vezes
desnecessarios e com importantes
efeitos adversos, face a reduzida
mortalidade global do cancro da
préstata na primeira década de
diagnostico.® Assim, revela-se pri-
mordial para uma decisao baseada
na evidéncia a realizacao de estudos
devidamente protocolados sobre a
custo-efectividade do rastreio e o
seu impacto na qualidade de vida.*
Em suma, rastrear o cancro da prés-
tata com o teste de PSA serd mais
benéfico do que prejudicial? Infeliz-
mente, a davida persiste. O risco de
intervencdo médica excessiva, diag-
nostica e terapéutica, é neste caso
particularmente significativo, pelo
que ndo devem ser descurados os
principios éticos da prevencao qua-
terndria.’ A actuacdo do Médico de
Familia perante a realizacdo ou nao
dorastreio do cancro da préstata de-
verd passar inelutavelmente pelo
processo de decisdo partilhada,
através de uma andlise critica e in-
formada da evidéncia cientifica dis-
ponivel até a data e adaptada as ex-
pectativas e receios de cada cidadao
de forma a possibilitar, caso a caso,
a prestacdo dos melhores cuidados
de satde.
Alexandre Gouveia
USF Vale do Vez
CS Arcos de Valdevez
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