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RESUMO




Introdugdo: margem cirurgica comprometida ou positiva é definida como tumor
estendendo-se na superficie de corte do cirurgiio. A porcentagem deste evento, resultante
de incisdio capsular, varia de 1,3 a 71 % (EPSTEIN, 2001). O objetivo deste estudo é
comparar o comprometimento das margens cirurgicas nas prostatectomias radicais

realizadas por via retropubica e laparoscopica, em dois servigos de referéncia no Brasil.

Pacientes e Métodos: foram analisados os exames anatomo-patologicos de 179 pacientes
submetidos a prostatecomia radical por adenocarcinoma de prastata, 89 por via retropabica
e 90 por via laparoscopica. Critérios de inclusdo: pacientes com PSA (antigeno especifico
da prostata) igual ou menor que 15 ng/ml (nanogramas por mililitro) e Gleason igual ou

menor que 7 na bidpsia prostatica, estadio clinico maximo T2.

Resultados: houve comprometimento de margem cirirgica em 41,57 % dos pacientes
submetidos & PRR (prostatectomia radical retropubica), distribuidos da seguinte maneira:
34,21 % nos estadios pT2 (7,69 % no pT2a, zero no pT2b e 40,98 % no pT2c) e 84,61%
nos estadios pT3 (77,77 % no pT3a e 100 % no pT3b). Nos pacientes submetidos a PRL
{prostatectomia radical laparoscopica) houve margens ciriirgicas positivas em 24,44 % dos
pacientes, distribuidos da seguinte maneira: 20,98 % nos estadios pT2 (11,11 % no pT2a,
27,27 % no pT2b e 21,31 % no pT2c) e 55,55 % nos estadios pT3 (zero % no pT3a e 62,50
% no pT3b).

Concluséio: nas amostras analisadas, a propor¢io de margem cirirgica positiva foi maior
nas prostatectomias radicais realizadas pela via retropubica do que pela laparoscopica
(p= 0,023), em dois servicos de referéncia nas respectivas técnicas, no Brasil. No entanto, o
fato das cirurgias retropubicas serem realizadas por médicos residentes, em instituicio de
ensino, e as laparoscopicas realizadas por um Unico cirurgido experiente, e 0s exames
anatomo-patolégicos realizados por técnicas e patologistas distintos, nio permite a
generalizagio dos resuitados. Maior mimero de pacientes em estudo prospectivo e

randomizado seria necessario para uma melhor compara¢do entre oS grupos.
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POSITIVE SURGICAL MARGINS IN RADICAL PROSTATECTOMY:
COMPARISON BETWEEN RETROPUBIC AND LAPAROSCOPIC SURGERY

Introduction: Compromised or positive surgical margin is defined as a tumor extending at
the surgeon cutting surface. A percentage from this event, resulted from capsular inciston,
varies from 1.3 to 71% (EPSTEIN, 2001). The goal of this study 15 to compare the
compromising of surgical margins at the radical prostatectomies performed through both

retropubic and laparoscopic way, in two reference medical services in Brazil.

Patients and Methods: pathological examinations were analyzed from 179 patients who
underwent to radical prostatectomy by prostate adenocarcinoma, 89 patients by retropubic
and 90 patients by laparoscopic way. Inclusion criteria: patients with PSA (prostate specific
antigen) equal or less than 15 ng/ml (nanograms by mililiter) and Gleason score equal or

less than 7 at the prostate biopsy, maximum clinical T2 stage.

Results: There has been compromising of the surgical margin in 41,57% of the patients
who underwent to RRP (radical retropubic prostatectomy), distributed in the following
way: 34,21% at pT2 stage (7,69% at pT2a, 0% at pT2b and 40,98% at pT2c) and 84,61% at
pT3 (77,77% at pT3a and 100% at pT3b) stage. In the patients who had undergene to LRY
(Laparoscopic Radical Prostatectomy), there have been positive surgical margins in 24,44%
of the patients as following: 20,98% at pT2 stage (11,11% at pT2a, 27,27% at pT2b and
21,31% at pT2c stage) and 55,55% at pT3 stage (0% at pT3a and 62,50% at pT3b).

Conclusion: At the analyzed samples, the proportion of positive surgical margin was
greater at the radical prostatectomy performed by retropubic route than by laparocospic one
(p=0,023), in two reference medical services using the respective techniques in Brazil.
However, the fact that the retropubic surgeries were performed by resident doctors, in
teaching school-hospital institution, while the laparoscopic ones were performed by a single
expert surgeon and that the pathological examinations were performed by both distinct
techniques and pathologists, the result generalization is not allowed. A greater number of
patients in a randomized and prospective study would be necessary for a better comparison

between the groups.

Abstract
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QO cancer da prostata € uma das neoplasias mais freqiientes do homem. Sua
evolugo pode ser lenta e se prolongar por varios anos. A incidéncia varia geograficamente,
sendo que nos Estados Unidos da América ocorre na freqii€ncia de 100 casos por 100.000
habitantes. Na China a incidéncia € mais de 100 vezes menor (ZARIDZE e BOYLE, 1987).
Migrantes que se deslocam de 4reas de menor incidéncia para areas de maior ocorréncia da

doencga, passam a ter mator incidéncia do cancer de prostata ja na primeira geraggo.

No Brasil o cincer de prostata é a quarta causa de morte por neoplasias,
correspondendo a 6 % do total de 6bitos por este grupo nosologico. A taxa de mortalidade
bruta vem apresentando ritmo de crescimento acentuado, passando de 3,73/100.000 em
1979 para 8,93/100.000 homens em 1999, o que representa variagdo percentual relativa de
139 %. Estima-se a ocorréncia de mais de 25.000 casos novos por ano, precedido apenas
pelo cincer de pele nio-melanoma, e quase 8.000 obitos, representando 12 % do total das

mortes esperadas por cancer em homens (BRASIL, 2002).

Assim como em outras neoplasias malignas, a idade ¢ marcador de risco
importante, ganhando significado especial no cincer da prostata, uma vez que tanto a
incidéncia como a mortalidade aumentam exponencialmente apos os 50 anos

(BRASIL, 2002).

Historia familiar de pai ou irmo com cancer da prostata antes dos 60 anos de
idade é outro fator de importincia, podendo aumentar o risco em 3 a 10 vezes em relagéo a
populagio em geral, refletindo tanto caracteristicas herdadas quanto estilos de vida

compartilhados entre os membros da familia (BRASIL, 2002).

Aproximadamente 95 % das neoplasias de prostata siio representadas pelos
adenocarcinomas € o restante sio sarcomas, carcinoma epidermoide e carcinomas de
células transicionais. Os adenocarcinomas originam-se dos acinos prostaticos e localizam-
se na periferia da glandula em 45 % dos casos, na periferia e area central em 55 % e

somente na area central em apenas 0,5 % dos pacientes (BYAR e MOSTOFI, 1972).

Introducdo
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1.1- Estadiamento

O sistema de estadiamento mais usado atualmente para o cincer de prostata € o
sistema TNM, desenvolvido por Pierre Denoix (Franga), entre os anos de 1943 e 1952. Em
sua Sexta Edicdio, de 2002 apresenta a seguinte classificacio (INTERNACIONAL UNION
AGAINST CANCER - UICC, 2002) (Tabela 1).

T — Tumor primario
TX Tumor nio avaliado
TG Sem evidéncia de tumor
T1 Tumor clinicamente inaparente, ndo palpavel ou visivel por imagem

Tia Tumor incidental histologicamente encontrado em 5 % ou menos

de tecido ressecado.

T1b Tumor incidental histologicamente encontrado em mais de 5 %

de tecido ressecado.

Tic Tumor identificado por biopsia com agulha (devido a elevagdo de

PSA)
T2 Tumor confinado a prostata
T2a Tumor envolve metade de um lobo cu menos

T2b Tumor envolve mais que metade de um lobo, mas ndo ambos os

lobos
T2¢ Tumor envolve ambos os lobos
T3 Tumor estende-se através da capsula prostatica
T3a Extensfo extracapsular (unilateral ou bilateral)

T3b Tumor invade vesicula (s) seminal (s)

Introducdo
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T4 Tumor fixo ou invade outras estruturas adjacentes, que ndo vesiculas

seminais: colo vesical, esfincter externo, reto, misculo elevador do anus ou parede pelvica.

N — Linfonodos regionais
NX Linfonodos ndo avaliados
NO Sem metéastases ganglionares
N1 Lindonodos regionais com metastases

Nota: metastases menores que 0,2 cm podem ser designadas pNimi.

M- Metastases distantes
MX Metastases ndo avaliadas
MO Sem metastases a distancia
M1 Metastases a distdncia presentes
Mla Linfonodos ndo regionais
MIlb Ossos

Mic Outros locais

Introducdo
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Tabela 1 - Resumo da classificacio TNM 2002

PROSTATA
T1 Néo palpavel ou visivel
Tia <ou=35%
Tlb >5%
Tic Bidpsia de agutha
T2 Confinado 2 préstata
T2a = on < que a metade de um lobo
T2b > que metade de um lobo
T2c Ambos os lobos
T3 Invasdo além da capsula prostitica
T3a Extracapsular
T3b Vesicula (s) seminal
- Fixo ou invadindo estrifuras adjacentes:
colo vesical, esfincter externo, reto, misculo elevador, parede pélvica
N1 Linfonodos regionais
Ml Metastase & distincia
Mila Linfonodos ndo regionais
Mlb Oss0s
Mlc Outros locais

1.2- Grau histologico

O grau histolégico dos adenocarcinomas de prostata constitui importante fator
prognéstico, relacionando-se com o comportamento bioldgico do tumor e a sobrevida do
paciente. Como as neoplasias de prostata sdo bastante heterogéneas sob o ponto de vista
histologico, com areas de maior e menor diferenciacdo, a graduagdo histologica da
neoplasia ¢ realizada considerando-se as 4reas de maior anaplasia. O sistema mais utilizado,

na atualidade, € o de Gleason, que valoriza principalmente o padrio glandular e a relacéo

Introducdo
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entre as glindulas e o estroma prostatico (GLEASON, 1977). Através da graduagéo

histologica, as células do cincer sio comparadas as células prostaticas normais. Assim,

quanto maior a diferenga, mais agressivo sera o tumor e mais rapida sua disseminagéo.

Na escala Gleason, a graduagio do céncer de prostata varia de 1 a 5, com o grau

1 sendo a forma menos agressiva:

- Grau 1:

- Grau 2:

- Gran 3:

- Grau 4:

- Grau 5:

as células sdo, geralmente, uniformes e pequenas e formam
glindulas regulares, com pouca variagdo de tamanho e forma,
com bordas bem definidas, densamente agrupadas, distribuidas

homogeneamente € COM MUIto POUCO estroma entre si.

as células variam mais em tamanho e forma e as gldndulas, ainda
uniformes, mostram-se frouxamente agrupadas e com bordas

irregulares.

as células variam ainda mais em tamanho e forma, constituindo
glandulas muito pequenas, uniformes, anguladas ou alongadas,
individualizadas e anarquicamente espalhadas pelo estroma. Podem

formar também massas fusiformes ou papiliferas, com bordas lisas.

muitas das células estdo fusionadas em grandes massas amorfas ou
formando glandulas irregulares, que s3o  distribuidas
anarquicamente, exibindo infiltragdo irregular e invadindo os
tecidos adjacentes. As glindulas podem apresentar, ainda, células

palidas e grandes, com padréo hipernefroide.

tumor anaplasico. A maioria das células estdo agrupadas em
grandes massas que invadem os érgdos e tecidos vizinhos. As
massas de células podem exibir necrose central, com padrio de
comedocarcinoma. Muitas vezes, a diferenciacio glandular pode
nio existir: padrio de crescimento infiltrativo tipo cordonal ou de

células soltas.

Introdhicdo
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Para se obter o escore total da classificacdo de Gleason, que vana de 2 a 10, o
patologista gradua de 1 a 5 as duas areas mais freqiientes do tumor e soma os resultados.
Quanto mais baixo é o escore de Gleason, melhor serd o prognéstico do paciente. Escores
entre 2 e 4 significam que o céncer provavelmente terd um crescimento lento. Escores
intermediarios, entre 5 ¢ 7, podem significar ¢dncer de crescimento lento ou rapido € este
crescimento vai depender de uma série de outros fatores, incluindo o tempo durante o qual
o paciente tem céncer. Escores do final da escala, entre 8 e 10, indicam um cdncer de

crescimento muito rapido (BRASIL, 2002).

1.3- Antigeno especifico da prostata (PSA)

O antigeno especifico da prostata (PSA) ¢ uma glicoproteina presente no
epitélio prostatico, responsavel pela lise do coagulo seminal. Foi detectado por Wang e
colaboradores em 1979 e é determinado no soro mediante ensaio imunorradiométrico.
Apesar do nome, o PSA ndo ¢ especifico da prostata, podendo estar elevado no céncer de
mama e do rim. Foi detectado também em tecido pancreatico e nas glandulas salivares.
Além do carcinoma de prostata, o aumento do PSA pode estar presente em outras situagdes,
como hiperplasia benigna da prostata, prostatite, retencdo urinaria, biopsia de prostata,
resseccio transuretral da prostata e ultra-som transretal. S&o considerados valores de
referéncia, de O a 4 nanogramas por mililitro (ng/ml). Niveis séricos de 4 a 10 ng/ml sdo
muito suspeitos, ¢ quando acima de 10 ng/ml, muito sugestivos de cancer de prostata. A
dosagem da fragéo livre do PSA (ndo ligado a proteinas) pode auxiliar no diagnéstico. Nos
casos em que a relagio do PSA livre/PSA total for menor que 0,20, € maior a probabilidade
de cincer (NETTO JUNIOR, 1999). Mais recentemente alguns autores tém dado especial
atengdo aos valores de PSA entre 2,6 ng/ml ¢ 4,0 ng/ml, demonstrando que até 25 % deles
podem ser portadores de cdncer de prostata (EGGENER et al, 2005;
ANTENOR et al., 2005). Quanto maior o PSA no pré-operatorio maior serd o risco de
margem cirirgica positiva, que ocorre em 33 a 43 % de pacientes com 10 ng/ml ou mais,
comparados com 24 a 30 % com PSA menor que este nimero. A média do PSA vai de 16,8
a 29 ng/ml em pacientes com margem positiva contra 9,27 a 16,6 ng/ml em pacientes com
margem negativa, embora haja grande interposigdo de valores nos 2 grupos.

(WIEDER E SOLOWAY, 1998).
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1.4- Opg¢oes de tratamento para o cincer de prostata

O cancer de prostata, & luz dos conhecimentos atuais, apresenta as seguintes
opdes de tratamento: observagio vigilante; prostatectomia radical: via perineal, retroplibica
ou laparoscopica, radioterapia: externa convencional, externa conformacional,
braquiterapia; crioterapia; hormonioterapia: orquiectomia, estrégenos, LHRH (luteinizing
hormone-releasing hormone) agonistas e antiandrogenos (ALBERTSEN et al, 1995,
EASTHAM e SCARDINO, 1998; GIBBONS, 1998; PORTER et al.,, 1998, SCHROEDER,
1998;: WALSH, 1998; WILT ¢ BRAWER, 1994; HAHNFELD e MOON, 1999).

1.4.1- Observagio vigilante

“Watchful waiting”, termo consagrado em inglés para observagdo vigilante ou
conduta expectante, ¢ uma abordagem conservadora, em que os pacientes s&0
acompanhados com dosagem de PSA, toque retal e evolugéo de sintomas locais. Nenhum
tratamento imediato é instituido. Muito utilizado na Europa por muitos anos, nos Estados
Unidos da América tem aumentado o interesse desde 1994 (WALSH, 1998; ALBERTSEN
et al., 1995; WILT e BRAWER, 1994). Indicada para pacientes acima de 70 anos de idade
com pequeno volume tumoral da prostata, moderadamente diferenciado, e expectativa de
vida menor que 10 anos ou com comorbidade significante, provavelmente a observagdo
vigilante ¢ a melhor opgdo. O PSA e ofs) nodulo(s) prostatico(s) irdo aumentar, podendo

aparecer sintomas e haver necessidade de tratamento (HAHNFELD e MOON, 1999)
(Tabela 2).

Tabela 2 - Observagdo vigilante — pros e contras (HAHNFELD e MOON, 1999).

PROS CONTRAS
Nio intervengdo cirargica Alta probabilidade de progressio da doenga
Independe de morbidade Sintomas locais
A doenca pode ndo afetar a qualidade de vida Elevacio do PSA

Aunmento do tumor

Ansiedade sobre a progressio da doenga
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As indicacBes atuais sugeridas para suspensdo da observagdo vigilante e

introdugfo do tratamento curativo incluem (NETTO JUNIOR et al, 2005):
1- Desejo do paciente.
2- Progressio clinica local pelo toque retal ou ultra-som trans-retal da prostata.
3- Tempo de duplicagdo do PSA menor do que 2 ou 3 anos.

4- Piora dos achados histopatoldgicos nas biopsias subseqitentes realizadas a

cada 12 ou 18 meses.

1.4.2- Prostatectomia radical

Em 1901 Young descreveu a prostatectomia radical para cancer de prosiata,
publicada em 1905 (YOUNG, 1905; LEPOR et al, 2001). MILLIN (1947) descreveu o

acesso retropiibico para prostatectomia radical.

WALSH et al. (1983) introduziv modificagdes adicionais que reduziram a
morbidade da intervengdio, especialmente incontinéncia urinaria ¢ impoténcia sexual. O
controle do complexo da veia dorsal do pénis permitiu a redugdo do sangramento,
facilitando a exposigio e preservagio das estruturas locais, entre elas os feixes vasculos

Nervosos.

Schuessler, Kavoussi e Clayman, em 1992, fizeram a primeira publicagdo de
prostatectomia radical laparoscopica, realizada em um paciente de 65 anos de idade com
adenocarcinoma localizado da prostata, com a cirurgia demorando 8 horas e com uma perda
estimada de sangue de 750 ml (SCHUESSLER et al., 1992). No ano de 1993 Kavoussi,
Schuessler et al. apresentam o acesso laparoscopico as vesiculas seminais, indicando-o para
suas doengas cirirgicas e para liberagio das mesmas por ocasido da linfadenectomia
laparoscopica prévia A prostatectomia radical perineal, tendo realizado 16 procedimentos
até aquele momento (KAVOUSSI et al, 1993). SCHUESSLER et al (1997) publicam uma

série inicial de 9 cirurgias. No ano seguinte Guillonneau introduz a técnica descendente de
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prostatectomia radical laparoscopica com acesso primario transperitoneal as vesiculas
seminais (GUILLONNEAU et al, 1999, ‘GUILLONNEAU e VALLANCIEN, 2000),
reproduzida posteriormente por Abbou e Titerk (ABBOU et al., 2000; TUERK et al., 2001),
conhecida como Técnica de Montsouri. Rassweiler desenvolve, em 1999, a técnica
ascendente similar & prostatectomia radical retroptbica classica, publicando-a em 2000 ¢
posteriormente em 2001, com 180 casos (RASSWEILER et al., 2000, 2001), conhecida

como Técnica de Heilbronn.

A prostatectomia radical requer selegfio cuidadosa de pacientes, incluindo
consideragBes pré, peri e pos-operatorias. Comorbidades, tais como doenga cardiovascular
arteriosclerdtica, doencas pulmonares, insuficiéncia renal, sdo fatores de risco para a
anestesia e a intervengio cinirgica. A cirurgia pélvica e o cancer de prostata predispoem os
pacientes, de idade mais avangada, a eventos tromboembolicos. A prostatectomia radical €
melhor indicada para pacientes abaixo de 70 anos de idade, com risco de morbidade e
mortalidade semelhantes a pacientes jovens, mas eles devem ser selecionados de acordo
com condigdes de morbidade e expectativa de vida (HAHNFELD e MOON, 1999). O
Comité Brasileiro de Estudos em Uro-Oncologia, em sua reunido de fevereiro de 2003,
recomenda quais sio os pacientes com maior probabilidade de se beneficiar da

prostatectomia radical (NETTO JUNIOR et al, 2005):
1- Pacientes com doenga clinicamente 6rgéo confinada,
2- Expectativa de vida relativamente longa (superior a 10 anos),
3- Auséncia de fatores de risco cirargico significantes,
4- Desejo do paciente em submeter-se a cirurgia.

A prostatectomia radical pode ser realizada por via retropubica, laparoscopica
ou perineal. A cirurgia apresenta riscos inerentes ao método, como lesiio ureteral ou retal,
infeccdo, incontinéncia urindria, fistula urinaria, estenose uretral ou na anastomose
vésico-uretral, disfungio erétil, trombose venosa profunda, embolia pulmonar, infec¢do

miocardica, linfocele, sepsis e mortalidade (Tabela 3)
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Tabela 3- Prostatectomia radical — pros e contras (HAHNFELD e MOON, 1999).

PROS CONTRAS

Remogio do cincer da prostata Grande cirurgia
Riscos anestésicos
Risco de Incontinéncia urinaria
Risco de disfungio erétil

Complicacdes perioperatdrias

1.4.3- Radioterapia

A radioterapia ¢ apresentada em diversas formas: radioterapia externa
comvencional, radioterapia externa conformacional e braquiterapia. Este tratamento ¢
escolhido por pacientes que nio desejam se submeter a cirurgia. Efeitos colaterais agudos
podem ocorrer com o tratamento, como proctite e cistite actinica, retencéo urinaria, diarréia
e fadiga. Toxicidade tardia inclui cistite e proctite cronica, incontinéncia urinaria, disfungio

erétil, estenose uretral e fistulas prostato-retais (HAFINFELD e MOON, 1999) (Tabela 4).

Tabela 4- Radioterapia — pros e contras (HAHNFELD e MOON, 1999).

PROS CONTRAS
Nio intervengio cirargica Estreitamento uretral
Trata Iocalinente a doen¢a Incontinéngcia urinaria
Disfuncio eretil

Possibilidade de proctite e cistiie
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1.4.4- Hormonioterapia

Hormonioterapia ¢ indicada para tratamento de cncer de prostata localmente
avancado ou metastatico. O tratamento endocrino € usado como uma terapia paliativa
eficaz. Todos os métodos de hormonioterapia agem pelo bloqueio de diferentes locais de
produgdio, secre¢io ou fungdo de andrégenos. Orquiectomia bilateral, administraco de
estrogeno (dietilestilbestrol) e agonistas de hormdnio liberador de gonadotrofinas
(leuprolide, goserelina) suprimem 95 % da testosterona sérica (GARNICK, 1997).
Antiandrogenos (flutamida, bicalutamida, nilutamida) interferem com a interagio da
dihidrotestosterona com o receptor na célula do céncer da prostata. Diversos efeitos
colaterais podem acompanhar o tratamento hormonal, como perda da libido e disfungio
erétil, ondas de calor, efeitos cardiovasculares, diarréia, osteoporose, fraturas oOsseas,

ginecomastia (HAHNFELD e MOON, 1999) (Tabela 5).

Tabela 5- Hormonioterapia — pros e coniras (HAHNFELD E MOON, 1999).

PRGOS CONTRAS
Diminuigdo do PSA Perda da libido/disfungio erétil
Diminuigiio do tumor primario e metastatico Ondas de calor
Melhora da micgio € obstrugao ureteral Eftitos colaterais cardiovasculares
Melhora da dor 0ssca Diarréia
Reverte parcialmente a anemia Ginecomastia
Osteoporose
Fraturas 4sseas
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1.5- Invasao de vesicalas seminais

Invasio de vesicula seminal é definida como tumor infiltrando a camada
muscular da vesicula seminal. Controvérsias existem se a invasdo de vesicula seminal pode
ocorrer sem extensdo extra-prostitica. Segundo estudos realizados no Baylor College of
Medicine, pacientes com invasio de vesiculas seminais sem extensdo extra-prostatica
apresentam 74 % de probabilidade de ficarem livres de progressio da doenga em 5 anos,
similar a pacientes sem invasio de vesiculas seminais. Porém, homens com tumores com
extensio extra-prostitica e invasio de vesiculas seminais apresentam menos de 20 % de

probabilidade de ficarem livres de progressio de doenga em 5 anos (EPSTEIN, 2001).

1.6- Extensio extra-prostatica

Histologicamente, a capsula prostética ndo ¢ bem definida. Em algumas areas
pode aparecer como uma faixa fibrosa ou fibromuscular na borda da prostata, enquanto em
outras areas, glindulas prostaticas normais estendem-se fora da borda da prostata, sem
nenhuma aparéncia de capsula. Pelo fato da auséncia de cépsula bem definida, o termo
“extensdo extra-prostatica” tem substituido o termo “penetracdo capsular” para descrever

tumor que tem extensio fora da prostata, no tecido frouxo periprostatico

(AYALA et al., 1989).

O gran de extensdo extra-prostatica varia desde poucas glandulas fora da
prostata, denominadas por Epstein como “extensdo extra-prosidtica focal”, a casos com
maiores areas de extensio fora da prostata, denominadas “exiemsdo extra-prostatica
estabelecida”. Uma definigio mais objetiva de extensio extra-prostatica focal tem sido
proposta como a presenga de tumor fora da prostata, ocupando ndo mais que um campo do

microscopio (EPSTEIN, 2001).

A extensio extra-prostitica ocorre preferencialmente na regido posterior ou

péstero-lateral da prostata, em adenocarcinomas estadio T2 (EPSTEIN, 2001) (Figura 1)
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Figura 1- Extensdo extra-prostatica. Coloragdo Hematoxilina-Eosina. Aumento 145 vezes.

1.7- Margem ciriirgica comprometida

Margem cirirgica comprometida ou margem cirurgica positiva ¢ definida
patologicamente como tumor estendendo-se na superficie de corte do cirurgido. Uma das
causas de margem positiva € a incisdo do tumor intra-prostatica (incisdo capsular). Estes
casos podem ser designados estadio patoldgico T2X, denotando que, provavelmente, o
tumor é 6rgdo confinado, sem que se possa determinar sua extensdo extra-prostatica na
regidio da incisdo capsular, pelo fato de fragmento de prostata ter sido deixado no paciente.
A porcentagem de margem cirtrgica positiva resultante de incisdo capsular varia de 1,3 % a
71 %. Segundo Epstein, incisio capsular ocorre mais freqiientemente na regido
postero-lateral, onde cirurgiGes menos experientes inadvertidamente incisam a préstata na
intengdo de preservar o feixe vasculo-nervoso (EPSTEIN, 2001) (Figura 2).
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Figura 2- Margem cirirgica positiva. Coloragdo Hematoxilina-Eosina. Aumento

145 vezes.

A margem positiva pode ocorrer por causa ndo iatrogénica. Ela pode resultar de
uma grande extens3o extra-prostitica do tumor, e, durante a cirurgia, fatalmente havera

uma incis3o nesta regido, configurando a margem cirirgica positiva.
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2- OBJETIVO




Comparar ¢ comprometimento das margens cirirgicas nas prostatectomias
radicais, realizadas por via retropiibica e por via laparoscopica, em dois servigos de

referéncia no Brasil.
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3- PACIENTES E METODOS
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Foram analisados, retrospectivamente, os exames anatomo-patologicos de
179 pacientes submetidos a prostatectomia radical por adenocarcinoma de prostata,
89 cirurgias realizadas por via retropubica e 90 cirurgias por via laparoscépica, com o

intuito de se comparar o comprometimento das margens cirirgicas entre as duas técnicas.

As prostatectomias radicais retropubicas foram oriundas da UNICAMP
(Universidade Estadual de Campinas), servigo do Prof Dr Nelson Rodrigues Netto Junior
(Professor Titular de Urologia), com as cirurgias sendo realizadas por médicos residentes
sob supervisdo de professor experiente, Dr Ubirajara Ferreira, e as prostatectomias radicais
laparoscopicas foram oriundas do servigo do Dr Mirandolino Batista Mariano, do Hospital

Mie de Deus, de Porto Alegre, com as cirurgias sendo realizadas por ele mesmo.

Foram selecionados os pacientes em seqiléncia cronologica, que se

enquadravam nos seguintes critérios:

3.1- Critérios de inclusio

Pacientes com PSA (antigeno especifico da prostata) igual ou menor que 15
ng/ml (nanogramas por mililitro) e Gleason igual ou menor que 7 (4+3 ou 3+4) na bidpsia
prostatica. Estes pacientes deveriam encontrar-se no estadio clinico maximo T2, pelo

critério TNM (UICC, 2002),

3.2- Critérios de exclusio

Pacientes com PSA superior a 15 ng/ml e Gleason superior a 7, na bidpsia

prostatica, bem como com estadio clinico T3 ou T4, pelo cnitério TNM (UICC, 2002).

As 89 prostatectomias radicais retropubicas foram realizadas na UNICAMP
entre junho de 1999 e outubro de 2003 e as 90 prostatectomuas radicais laparoscopicas

foram realizadas no Hospital Mée de Deus entre maio de 2000 e agosto de 2004.
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As cirurgias, retroplbicas e laparoscopicas, foram realizadas segundo as

técnicas descritas abaixo.

3.3- Descriciio da prostatectomia radical retropubica

[a—

O paciente em dectbito dorsal é submetido a anestesia geral.
Incisdo abdominal infra-umbilical mediana.
Afastamento dos musculos retos abdominais.

Dissecgao da parede lateral da bexiga, a direita e & esquerda, expondo-se a

regido anterior da prostata, apos retirada da gordura pré-prostatica.

Abertura da fascia endopélvica, longitudinalmente, de cada lado da prostata,
com dissecciio digital, através desta incisdo, em diregdo 4 uretra, até sentir-se

a mesma com a presenca da sonda Foley em seu interior.

Introdugiio do Mixter, ao nivel do dpice prostatico, rente & parede anterior da
uretra, € por tras do complexo da veia dorsal do pénis. Passa-se fio de

poliglactina 2-0 e faz-se a ligadura deste complexo por 2 vezes.

Incisio do complexo da veia dorsal do pénis proximal as 2 ligaduras. As
veias acima das ligaduras nio costumam sangrar retrogradamente. Se

necessario, chuleio nos bordos sangrantes com cat-gut 2-0 cromado.
Visibiliza-se, entdo, o apice prostatico e a uretra.

Incisdo transversal na parede anterior da uretra logo abaixo do apice

prostatico.

10. Traciona-se, por ai, a sonda Foley, campleando-a com uma pinga robusta,

para evitar o esvaziamento do baldo, cortando-se a seguir. A parte da sonda,
na uretra, pode ser puxada e retirada. A parte da sonda com o baldo cheio, do

lado vesical, serve para se tracionar a prostata.
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11. Incisio da parede posterior da uretra.

12. Com a tragio da prostata pela sonda, faz-se a incisdo do musculo

retouretral, seguida de liberagdo digital da parte posterior da prostata.

13. Liberagio lateral da prostata a direita e a esquerda, ligando-se os vasos

desta regido, rente a prostata, preservando-se os feixes vasculo-nervosos.

14. Incisiio dos folhetos da fascia de Denonvillier, liberando-se ainda mais a
regido posterior da prostata, com a visibilizagio das vesiculas seminais e

deferentes.

15. Completando-se a liberagio lateral da prostata, faz-se a ligadura das artérias

prostaticas.

16. Incisio anterior do colo vesical, esvaziando-se o baldo da sonda Foley e
tracionando-se a ponta da sonda, que estava na bexiga, fazendo-se um arco,

pela unido das 2 extremidades da sonda, que ajudari a tragdo da prostata.

17. Incisdo da parte posterior do colo vesical, apos identificagdio e cuidados

com 0S meatos ureterais.

18. Tem-se, entdo, bom acesso as vesiculas seminais € ampola dos dutos
deferentes, que sio dissecados. Faz-se a inciséio dos dutos deferentes o mais
longe possivel da prostata e as vesiculas seminais sdo liberadas em toda sua

extensio.

19. Com isto a prostata, vesiculas seminais e segmento dos dutos deferentes

ficam liberados ¢ sdo retirados.

20. Sio passados 5 fios de poliglactina 3-0 no coto uretral e posteriormente no

“neo-colo” vesical.

21. Introduz-se uma nova sonda foley até a bexiga e insufla-se o baldo com

20 ce.
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22. Siao amarrados os pontos previamente passados, que irdo fazer a unido da

bexiga com a uretra.
23. E feita a colocagio de dreno Penrose.

24. Fechamento da parede por planos.

3.4- Descriciio da prostatectomia radical laparoscopica

1. Apos anestesia geral e sondagem vesical, com o paciente em decubito dorsal
¢ a mesa cirirgica em posi¢do horizontal, € colocada a agulha de Veress, em
incisfio semicircular na borda inferior do umbigo, para insuflagdo com CO;

até atingir 15 mm Hg.

2. Colocagdo de 1 trocarte de 10-12 mm na incisfio acima referida, para a
passagem da Otica de zero grau. Neste momento a mesa cirurgica € colocada
em posigio de Trendelenburg de aproximadamente 45 graus, para permitir o
acesso a regiio pélvica, com a mobilizagio do intestino delgado e colon
sigmoide pela gravidade. A altura da mesa € ajustada para que o cirurgido

possa operar em uma posigio confortavel.

3. Mais 4 trocartes sio inseridos, sob controle visual: 2 de 5 mm —um em cada
fossa iliaca, direita € esquerda, e 2 de 10-12 mm — um em cada lado da

margem lateral do reto-abdominal, formande a imagem de um W.

4. Liberam-se os duios deferentes 4 direita e a esquerda, com utilizagio de
bisturi harmdnico até eles se juntarem na regido posterior da prostata,
localizando-se as vesiculas seminais lateralmente a eles. Incisdo dos

deferentes.

5. Disseccfio das vesiculas seminais que ficam umdas apenas pelas suas bases.
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11.

2.

Posteriormente as vesiculas seminats ¢ deferentes ¢ feita incisdo da fascia de
Denonvillier, visibilizando-se a gordura pré-retal. A prostata € liberada da
superficie anterior do reto, na linha média, em diregio ao apice, até onde for

possivel por este acesso.

Parte-se neste momento para a dissecgdio do espago de Retzius. O peritdnio
parietal anterior ¢ incisado de um ligamento umbilical ao outro, com inciséo
do traco na regido mediana. Com o deslocamento posterior destas estruturas

tem-se acesso ao ramo pubico e ligamentos de Cooper.

Libera-s¢ a bexiga anterior ¢ lateralmente para permitir uma anastomose

vesicouretral sem tensdo no final da cirurgia.

A gordura que cobre a prostata é deslocada cefalicamente para expor

claramente a fascia endopélvica e os ligamentos puboprostaticos.

. Incisdo da fascia endopélvica lateral a prostata, de cada lado, permitindo a

separagio da prostata dos masculos elevadores do &nus, até o apice

prostatico e regido lateral da uretra neste nivel.

Ligadura do plexo de Santorini com fio de poliglactina 3-0 ou 2-0 com
agutha de 2,5 cm, passado de um lado ao outro por tras do complexo
venoso, incluido os ligamentos puboprostaticos. Um segundo ponto nas
mesmas condigdes deve ser dado para prover mator controle e evitar

sangramento.

A seguir faz-se a dissec¢do do colo vesical. A abertura anterior permite a
identificacio do cateter de Foley. O baldo do cateter é esvaziado, e a ponta
do cateter € tracionada em dire¢do a parede abdominal, para expor as
paredes lateral e posterior do colo vesical, as quais sdo incisadas tambem

com bisturt harménico.
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13.

14.

15

16.

17.

18.

19.

Com a abertura posterior do colo vesical, expoem-se os deferentes e
vesiculas seminais previamente dissecados. Estes sdo trazidos para a frente
e mantidos nesta posi¢do, manobra que facilita a liberacio lateral da base
da prostata, onde estdo as artémas prostaticas, que sio incisadas com

bisturi harmdnico.

Procede-se a liberagéio lateral da prostata, em dire¢do ao apice, de cada
lado, com cuidado de ndo se lesar a banda neurovascular que passa muito

rente a prostata, neste nivel,

A seguir ¢ feita a dissecgdo apical da prostata. Faz-se a secgdo do
complexo da veia dorsal, que ja foi previamente ligada, com bisturi

harménico. Isto expde a face anterior da uretra.

A uretra é dissecada e liberada de suas aderéncias. E possivel,
freqilentemente, dissecar a parede posterior, simplificando o proximo
passo. Um Beniqué é introduzido na uretra para ajudar sua identificagdo e
melhorar a percepgio tatil de seus limites, tornando a inciséo mais facil. A
parede urefral anterior ¢ incisada. O Beniqué introduzido nesta abertura

facilita a incisdo das paredes laterais e posterior da uretra.

Apos completar a secgio da uretra, 0 masculo retouretral aparece com suas
aderéncias preso a prostata, representando a parte final da dissecgdo. Sio
desfeitas as ultimas aderéncias da prostata com seus planos postero-

laterais.

O espécime totalmente liberado € colocado temporariamente na goteira

parietocolica direita.

Realiza-se, entdo, a anastomose uretrovesical, com sutura continua, com
poliglactina 3-0 com agulha de 2,5 cm. A sutura € feita em 2 metades, uma
posterior iniciando as “5 horas”, indo de fora para dentro na bexiga ¢ de
dentro para fora na uretra, até as “11 horas”, e a outra antertor, iniciando as

“5 horas” e indo, pela frente, até as “11 horas”, para completar o
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20.

21

22.

23.

24.

fechamento. Antes de se completar a sutura ¢ retirado o Beniqueé e
colocado sonda Foley numero 20 de 2 vias. Caso fique alguma abertura
anterior, por desproporcao da circunferéncia da abertura da bexiga com a
circunferéncia da uretra, esta é fechada longitudinalmente com sutura
continua {(como se fosse um fechamento em “raquete”, com © cabo desta

anterior, € ndo posterior como na cirurgia retropubica).

A bexiga ¢ distendida com 120 ml de soro para avaliar a sutura

uretro-vesical e esvaziada a seguir.

A prostata € retirada em um saco endoscopico, que € introduzido atraves
de um dos orificios de um dos trocartes de 10-12 mm. Dependendo do
tamanho da prostata estes orificios devem ser ampliados para 2 a 4 cm. A

seguir ¢ feito a sutura desta incisdo por planos.

A cavidade abdominal ¢ insuflada novamente para revisio € colocagio de

dreno de succio 4.8, introduzido por um dos trocartes de 5 mm.

Os trocartes sio retirados sob visdo.

As incisdes sio convencionalmente fechadas.

3.5- Avaliaciae anatomo-patologica

Os exames anitomo-patologicos das pecas cirurgicas, constando de prostata,

vesiculas seminais e segmento dos dutos deferentes, dos pacientes operados na UNICAMP,

foram realizados pelo servico de Anatomia Patologica do Hospital das Clinicas da

Universidade, sob responsabilidade do Prof Dr Athanase Billis, professor titular de

Anatomia Patolégica da Universidade Estadual de Campinas, pelo método UNICAMP

(BILLIS et al., 2003), com exame de 20 a 40 ldminas. Os exames anatomo-patologicos da

peca cirirgica, também constando de prostata, vesiculas seminais e segmento dos dutos

deferentes, dos pacientes operados no Hospital M3e de Deus, foram realizadas pelo Centro

de Patologia do Hospital Mae de Deus, sob responsabilidade do Prof Dr Lotario Harri
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Roesch, professor titular de Anatomia Patologia da Universidade Federal do Rio Grande do

Sul, com exame de 14 a 28 ldminas.

Os pacientes foram estadiados clinicamente no pré-operatério como no maximo
T2 e o estadiamento patologico varion de T2 (a, b e ¢} a T3 (a e b), pelo critéric TNM
(UICC, 2002).

3.6- Anailise estatistica

O comprometimento das margens cirurgicas foi observado nas cirurgias
realizadas pela via retropibica e laparoscépica, e os resultados foram comparados, com
analise estatistica pelo métode gui-quadrado aplicado a tabela de contingéncia, em teste
bicaudal Adotou-se o nivel de significdncia de 5 % (p< 0,05) para a declaragio de

diferenca estatistica.
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4.1- Idade dos pacientes

A média de idade dos pacientes operados por via retropubica foi de 63 anos, a
mediana também 63, e a idade variou de 46 a 76 anos. A media de idade dos pacientes
operados por via laparoscopica foi de 62 anos, a mediana 63, com a idade variando de

46 a 78 anos.

4.2- Dosagem do PSA

A média da dosagem do PSA dos pacientes submetidos a prostatectomia
retropubica foi de 7,99 ng/ml, variando de 0,6 a 15, e a dos pacientes submetidos a

prostatectomia laparoscopica foi de 7,36 ng/ml, variando de 1,11 a 14,9.

4.3- Gleason da peca cinirgica

O Gleason encontrado nos exames anatomo-patologicos das pegas cinirgicas
dos pacientes submetidos a prostatectomia retropibica variou de 4 a 7, com a seguinte
distribuicfio: 1 paciente com Gleason 4, 6 com Gleason 5, 27 com Gleason 6 e 55 com
Gleason 7, com mediana Gleason 7. Nos pacientes submetidos a prostatectomia
laparoscopica foi encontrada a seguinte distribuicdo: variagdo de 5 a 7, com 8 pacientes

com Gleason 35, 25 com Gleason 6 e 57 com Gleason 7, com mediana Gleason 7.

4.4- Peso da prostata

O peso da prostata nos pacientes operados por via retropubica variou de 15 a 94
gramas, distribuidos da seguinte maneira: até 20 g, 10 prostatas; de 21 a 40 g, 49 prostatas;
de 41 a 60 g, 24 prostatas, de 61 a 80 g, 4 prostatas; e acima de 80 g, 2 prostatas. A

mediana do peso foi de 35 gramas, e a média foi de 37,21 gramas (Anexo)
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O peso da prostata nos pacientes operados por via laparoscopica variou de 10 a
163 gramas, distribuidos da seguinte mam;ira: até 20 g, 15 prostatas; de 21 a 40 g,
36 prostatas; de 41 a 60 g, 28 prostatas;, de 61 a 80 g, 8 prostatas; e acima de 80 g,
3 prostatas. A mediana do peso foi de 34 gramas, e a média foi de 38,59 gramas (Anexo)

4.5~ Comprometimento da margem cirirgica na prostatectomia radical por via

retropiibica

Todos os pacientes operados foram diagnosticados, clinicamente, como no
maximo T2. O diagndstico anatomo-patolégico da peca cirirgica, prostata, vesiculas
seminais e segmento dos deferentes, demonstrou que dos 89 pacientes submetidos a
prostatectomia radical por via retropubica, 76 eram pT2 (13 pT2a, 2 pT2b e 61 pT2c) e
13 eram pT3 (9 pT3a ¢ 4 pT3b). Houve comprometimento da margem cirirgica em 41,57
% dos pacientes, distribuidos da seguinte maneira, em relagio ao estadio patologico: 34,21
% nos estadios pT2 (7,69 % no pT2a, 0 % no pT2b ¢ 40,98 % no pT2c) e 84,61 % nos
estadios pT3 (77,77 % no pT3a e 100 % no pT3b) (Quadro 1).

Quadre 1- Margens cinirgicas comprometidas nas prostatectomias radicais retropubicas.

Pacientes com
Estadio N® de pacientes margem %
comprometida
pT2a 13 1 7.69
pT2b 2 0 0 34,21
pT2c 61 25 40,98
pT3a 9 7 77,77
84,61
pI3b 4 4 100.00
TOTAL 89 37 41,57
Resultados
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4.6- Comprometimento da margem cirdrgica na prostatectomia radical por via

laparoscopica

Da mesma maneira todos os pacientes operados foram diagnosticados,
clinicamente, como no maximo T2. O diagnostico anatomo-patologico da pega cirirgica,
prostata, vesiculas seminais e segmento dos deferentes, demonstrou que dos 90 pacientes
submetidos & prostatectomia radical por via laparoscopica, 81 eram pT2 (9 pT2a, 11 pT2b e
61 pT2¢) e 9 eram pT3 (1 pT3a e 8 pT3b). Houve comprometimento da margem cirirgica
em 2444 % dos pacientes, distribuidos da seguinte maneira, em relagdo ao estadio
patologico: 20,98 % nos estadios pT2 (11,11 % no pT2a, 27,27 % no pT2b ¢ 21,31 % no
pT2c) e 55,55 % nos estadios pT3 (0 % no pT3a e 62,50 % no pT3b) (Quadro 2).

Quadro 2- Margens cirurgicas comprometidas nas prostatectomias radicais laparoscopicas.

Pacientes com
Estadio N° de pacientes margem Y%
comprometida
pT2a 9 1 1111
pT2b 11 3 27,27 20,98
pT2c 61 13 21,31
pT3a 1 0 0
55,55
pT3b 8 5 62,50
TOTAL 90 22 24,44

Comparando os resultados do comprometimento das margens cirirgicas em

relaciio as duas técnicas obtemos a tabela abaixo (Quadro 3).
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Quadro 3- Comprometimento das margens cirirgicas comparando as duas técnicas.

RETROPUBICA LARAROSCOPICA
ESTADIO
% %
pT2a 7.69 11,11
pT2 pT2b 0 34,21 27.27 20.98
PT2¢c 40,98 21,31
pT3a 77,77 0
pT3 8461 55,35
pT3b 100,00 62.50)
TOTAL 41,57 24,44

p= 0,023

4.7- Locais de comprometimento das margens cirirgicas

Foram analisados também os locais do comprometimento das margens
cirirgicas, que foram divididos em: 1) uretra e apice prostatico; 2) regiio postero-lateral;
3) vesical e 4) acometimento em mais de 1 local. Na prostatectomia radical reiroptbica
houve comprometimento das margens cinirgicas com a seguinte distribuicdo, em relagio
aos locais: 1) uretra e dpice prostatico: 18 pacientes; 2) regifio postero-lateral: 24 pacientes;
3} vesical: 5 pacientes e 4) acometimento em mais de 1 local: 12 pacientes. Na
prostatectomia radical laparoscopica houve comprometimento das margens cirirgicas da
seguinte maneira: 1) uretra e apice prostdtico: 12 pacientes; 2) regifio postero-lateral:
13 pacientes, 3) vesical: nenhum paciente e 4) acometimento em mais de 1 local:
4 pacientes. Portanto o local mais comum de acometimento das margens cirargicas foi a
regido postero-lateral, seguido pela regido de uretra e apice prostitico, nas duas séries

(Tabela 6)
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Tabela 6- Locais de acometimento das margens ciriirgicas.

LOCAL DAS MARGENS RETROPUBICA LAPAROSCOPICA
ACOMETIDAS (n® de pacientes) (n° de pacientes)
Uretra ¢ dpice prostitico 18 12
Pdstero-tateral 24 13
Vesical 5 0
Acometimento em > 1 local 12 4

4.8- Analise estatistica

A comparacio das proporgdes de margem cirdrgica positiva, segundo a via de
acesso Toi realizada por meio do teste do qui-quadrado aplicado a tabela de contingéncia,

em teste bicaudal.

A tabela 7 apresenta a distribuigdo dos pacientes estudados segundo a via de

acesso CIrurgico.

Tabela 7- Distribuiciio segundo via de acesso, para o teste estatistico.

Margem cirirgica

Via de acesso Total
Negativa Positiva

N 52 37 89
retropubica

Yo 58.43% 41.57% 100%

N 68 22 90
laparoscdpica

% 75,56% 24.44% 100%
Total N 120 59 179

% 67,04% 32,96% 100%

p= 0,023
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O teste do qui-quadrado com corregdo de Yates aplicado 2 tabela indica uma
diferenca significativa quanto a propor¢io de margem positiva segundo a via de acesso
(p= 0,023), mostrando que esta ¢ maior na via de acesso retropibica do que na

laparoscopica.
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5- DISCUSSAO




A prostatectomia radical € o mais efetivo tratamento para cincer localizado da
prostata, indicada para pacientes com expectativa de vida de 10 anos ou mais, ¢ o acesso
retropubico € o método mais frequentemente utilizado (EDEN et al, 2004;
CATHELINEAU et al, 2004, ANASTASIADIS et al., 2003). Dos varios tratamentos
alternativos, a prostatectomia radical promove o mais definitivo estadiamento patolégico e
informac¢Ses prognosticas, porque remove o 6rgdo acometido (FABRIZIO et al., 2003).
Atualmente existe uma tendéncia a realizagio de cirurgias minimamente invasivas em todo
o mundo ¢ em todas as especialidades cirargicas. Em relaciio & prostatectomia radical este
fendmeno se manifesta pela laparoscopia, motivo deste estudo € com mais de 3.000
procedimentos publicados na literatura, ou pela técnica retroptibica minimamente invasiva,
denominada mini-lap, publicada por Slabaugh e Marshall, com incisdo de 7 a 8 cm. Estes
autores referem menor incidéncia de margens positivas (10%), nfo confirmada por outros
(MARSHALL et al., 1998; SLABAUGH e MARSHALL, 2004). Em estudo comparativo
de prostatectomia radical retropubica e laparoscopica, realizada em um mesmo servigo, os
autores concluiram pela vantagem da via laparoscopica e optaram por ela (RASSWEILLER
et al., 2003). Um dos fatores de desenvolvimento de técnicas minimamente invasivas para o
cancer de prostata, principalmente a cirurgia laparoscopica, foi a satisfagdo do paciente.
Recuperagio cirurgica mais rapida, bem como o retorno as atividades diérias, menor tempo
de presenca de cateter vesical e melhores resultados cosmeéticos sio atrativos ao paciente.
Além disto, ha menor perda sanguinea e magnificagdo da imagem de 10 a 15 vezes,

tornando mais precisa a visibilizagio de detalhes intra-operatérios.

A curva de aprendizado da mini-lap é menor do que da laparoscépica.
TRABULSSI E GUILLONNEAU (2005) referem que hi clara evidéncia da continua
melhora em parametros operatorios na cirurgia laparoscopica, como tempo cirirgico, perda
sanguinea e necessidade de conversdo apoOs as primeiras 50 cirurgias. FABRIZIQ et al.

(2003) sugerem aprendizagem com mentor, com treinamento em 30 pacientes.

A localiza¢io anatdmica da prostata na pelve limita a possibilidade de ampla
excisdo durante a prostatectomia radical por cncer, levando a incidéncia de margens
cirurgicas comprometidas (ou positivas), que podem aumentar o risco de recorréncia

bioguimica, local ou mesmo doenga sistémica. No entanto, muitos pacientes com margens

Discussdo

33



positivas ndo apresentam progressio da doenga por periodo de até 10 anos
(WIEDER e SOLOWAY, 1998).

Margens positivas sdo fatores de risco para recorréncia da doenga e necessidade
de tratamento adjuvante, portanto elas devem ser evitadas. Em tumores estadio pT2 sio
dependentes da técnica cinirgica. Com a experiéncia do cirurgifio, o comprometimento das
margens cirurgicas diminui, principalmente na regifio apical e colo vesical. Abbou, com
dissecao da regidio apical mais cuidadosa, diminuiu o comprometimento das margens
ciriirgicas, de 12,1 % em 1998-9 para 6,1 % em 2001, fazendo com que esta regifio deixasse
de ser o local mais freqiiente de margem positiva, passando a ser a regido postero-lateral.
Ele acredita que se margem positiva pode ser evitada por manobras cirurgicas sem efeitos
adversos em outros parimetros, elas devem ser usadas, e que, com maior experiéncia e
dedicagdo de equipes cirlrgicas, a incidéncia de margens positivas podera diminuir na
cirurgia laparoscopica. Assim, evitando-se a preservagdo do colo vesical, diminui a
incidéncia de margem cirfirgica positiva. Na sua experiéncia, margem positiva no colo
vesical diminuiu de 9,75 % em 1998-9 para 0 % em 2001, quando passou a ndo mais
preservar esta regido (KATZ et al., 2003). POON et al. (2000) e WIEDER E SOLOWAY
(1998) ndo encontraram diferenga na incidéncia de margem positiva no colo vesical, em
pacientes submetidos a preservagio do colo e aqueles submetidos a remodelacio em
“raquete de témis”. SOFER et al. (2002), demonstraram que com experiéncia em grandes
séries, a incidéncia de margens positivas, na prostatectomia retropibica pode diminuir para

2,7 % para tumores pT2.

A preservagiio do plexo vasculo-nervoso ndo estd associada com aumento do
risco de margens positivas (TRABULSI E GUILLONNEAU, 2005; KATZ et al., 2003;
SOFER et al., 2002; WIEDER E SOLOWAY, 1998).

Segundo SINGH et al. (2005) e BROWN et al (2005) o IMC (indice de massa
corporea) e o tamanho da prostata ndo tem impacto significativo na morbidade operatéria e
pos operatoria, na prostatectomia radical laparoscopica, podendo esta cirurgia ser oferecida
a pacientes obesos (IMC acima de 29) e com prostatas grandes (acima de 50 g). Na amostra
apresentada neste trabalho, o peso médio da prostata nas cirurgias retropibicas foi 37,2 ge

nas laparoscopicas 38,59 g.
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Neste estudo foi optado pela incluso de pacientes com PSA igual ou menor
que 15 ¢ Gleason igual ou menor que 7, pelo fato da maioria dos pacientes operados, em
ambos os servicos estarem nesta faixa e confirmarem o estadic T2 no exame
anatomo-patologico da peca cirlirgica. Segundo WIEDER E SOLOWAY (1998) margem
cirirgica positiva ocorre em 33 a 43 % dos pacientes com PSA de 10 ng/ml ou mais,
comparados com 24 a 30 % com PSA menor que este nimero. A média do PSA varia de
16,8 a 29 ng/ml em pacientes com margem positiva contra 9,27 a 16,6 ng/ml em pacientes
com margem negativa, embora haja grande interposi¢iio de valores nos 2 grupos. Diversos

autores publicaram trabalhos com PSA médio entre 10 e 15 (Tabela 8).

Tabela 8- Valor medio do PSA em publicagtes de diversos autores e no presente estudo

AUTOR VALOR MEDIO DO PSA
ABBOU - 2003 - PRR 112+97
ABBOU - 2003 - PRL 10,788
SOFER - 2002 121
GUTLLONNEAU - 2000 10,8 +6.7
KLEIN - 1998 10,16
PRR 2003 — neste estudo 7.99

-1
+

(¥}
=3}

PRL 2003 - ncsle estudo

Varios estudos relacionaram grau histologico de Gleason na bidpsia prostatica,
com margem cirirgica positiva. Pacientes com biopsia Gleason 7 ou mais apresentam 43 %
de margem positiva comparados com 30 % daqueles com Gleason menor que 7. Da mesma
maneira, 0 exame anatomo-patologico da peca cirdrgica pds prostatectomia radical
demonstra que margem positiva ocorre em 25 a 43 % quando o Gleason € 7 ou mais, e 17 a
25 % quando o Gleason € menor que 7, com a média sendo 6,24 a 7,2 nos casos de margem
positiva, e 5,4 2 6,4 nos casos de margern negativa (WIEDER E SOLOWAY, 1998).
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Os pacientes estudados estavam classificados em risco baixo e intermediario,
segundo a classificagio abaixo (’AMICO et al, 1995):

Grupo I, baixe risco, com 85 % de chance de sobrevida livre de recidiva
bioquimica em 5 anos: PSA igual ou menor que 10 ng/ml, escore de Gleason menor que 7

e estadio Tl¢c a T2a.

Grupo I, risco intermediirio, com 50 % de chance de sobrevida livre de
recidiva bioquimica em 5 anes: PSA entre 10 e 20 ng/ml, ou escore de Gleason 7, ou

estadio T2b.

Grupo I1I, risco alto, com 33 % de chance de sobrevida livre de recidiva
bioquimica em 5 anos: PSA acima de 20 ng/mlf, ou escore de Gleason maior que 7, ou

estadio T2c.

Os fatores prognosticos de progressio da doenga pos-prostatectomia radical sdo
PSA pré-operatorio, classificacdo de Gleason, estadio patologico, volume do tumor e
situagdo da margem cirdrgica (BILLIS et al., 2003). FROMONT et al. (2004) demonstram
que o tamanho da margem positiva pode ser o maior se niio o Gnico fator prognostico de
recorréncia local do cancer pos-prostatectomia, pelo menos em casos de margem positiva
postero-lateral. Eles observaram incidéncia de tumor residual em 60 % dos casos em que a
margem positiva era de 0,5 cm ou mais, € nenhum tumor residual quando a margem

posittva postero-lateral era de 0,1 cm ou menos.

A prostatectomia radical laparoscopica pode ser realizada por wvia
transperitoneal ou extraperitoneal, ndo havendo diferenca estatisticamente significativa
entre as 2 teécnicas no que se refere ao comprometimento das margens cirirgicas
(CATHELINEAU et al, 2004; EDEN et al., 2004; BROWN et al,, 2005). As cirurgias

realizadas pelo Dr Mirandolino, no Hospital Mae de Deus, foram por via transperitoneal.

Em relagdo ac local mais freqiente de margem cirurgica positiva
SALOMON et al. (2002) encontraram: na prostatectomia radical laparoscopica, regifio
postero-lateral; na retropibica, regidio apical, e na perineal, colo vesical. Estes resultados

sugerem que provavelmente a cirurgia laparoscopica, devido a magnificagio da imagem,
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promova melhor dissecgdo do apice da prostata, fazendo com que esta ndo seja a regifo de
maior incidéncia de margem positiva, como na cirurgia retropibica. EPSTEIN (2001) cita
como locais mais freqiientes de margens positivas a regifio posterior ou postero-lateral da
prostata, em adenocarcinomas estadio T2, independente da via de acesso. Neste estudo foi
encontrado a regido pastero-lateral como a mais freqiiente com margens cirargicas

comprometidas.

HARA et al. (2003) avaliaram a qualidade de vida de pacientes submetidos a
prostatectomia radical laparoscOpica e retropiibica, apos 6 meses da cirurgia, € nio

encontraram diferenga significativa entre 0s 2 grupos.

Em relagdo aos custos, ndo existe diferenca significativa entre prostatectomia
radical laparoscopica e retropubica, nos Estados Unidos da Ameérica, pois se na
laparoscopica utiliza-se mais materiais descartdveis, a menor permanéncia hospitalar
compensa 0s custos (LINK et al, 2004; LOTAN et al, 2004).

As duas amostras estudadas sdo homogéneas, quanto & idade, peso da prostata,
PSA, Gleason, local mais fregtiente de margem cirirgica comprometida, o que as torna

viaveis de comparagio (Tabela 9).

Tabela 9- Variaveis nas amostras deste estudo.

] RESULTADOS
VARIAVEIS - -
RETROPUBICA LAPAROSCOPICA
Idade dos pacientes — média (anos) 63 62
Peso da prostata — média (gramas) 37,21 38,59
PSA — média (ng/ml) 7.99 7,36
Gleason — mediana 7 7
Local mais freqiiente de margem positiva Postero-lateral Poéstero-lateral
Margem cirargica positiva (%) 41,57 24 44

p=0.023
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Os resultados do comprometimento das margens cirargicas sdo comparados

com publicagdes de outros autores (Quadro 4).

Quadro 4- Margem cirirgica positiva segundo diversos autores e no presente estudo.

VALLANCIEN - 2002 PRL | 5 | 225 | - | 27| 30 | - .
GUILLONNEAU - 2003 PRL | 69 | 186 | - 50 | 34 | - .
GUILLONNEAU - 2005 PRL | 69 | 18 ; 30 | 32 | - | 192
RASSWEILER - 2005 PRL | 20 | 99 - L as2 | 42 |ssal| 19
%‘:n“sﬁnlfgﬁegu - 2004 PRL 10 26 . 15
gm‘j 2004 PRL 13 35 -1 oa
BROWN - 2003 PRL | o0 | 1.7 | - 50 | 50 | 100 169
TSE ¢ KNAUS - 2004 PRL | o 20 § s2 | s3 | - | 27
LEPOR - 2001 PRR | - . . . . - | 199
ABBOU - 2003 - PRL PRL | - - - - . - | 265
ABBOU -2003 - PRR PRR | - ; . - - - | 286
HULL — 2002 PRR | - . - . - .| 128
WIEDER - 1998 PRR | 17 | 36 | 27 | 40 . - 28
CATALONA - 1998 PRR | - - - . - - | 209
PRR — neste csingo PRE 7.6 : =39 YN HIY - 3
7R - nesic esiude PRL il 372 213 i 523 - 212
o= 1023
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Alguns fatores podem fazer com que as amostras ndo sejam comparaveis
adequadamente, n3o dependendo apenas da técnica cirargica. Como oOs exames
anatomo-patologicos foram realizados em servigos diferentes, embora ambos universitarios,
pode haver diferenca no mumero de fragmentos e na regifio onde foram especificamente
examinados. Segundo Epstein, se o patologista examina apenas o aspecto posterior da
glindula, 92 % de escore Gleason 7 ou mais , 86 % de casos com margens positivas e 84 %
de extensio extra-prostatica serdo detectados; se examina também secgio media anterior
direita e esquerda da glindula, podera detectar tumor significante nesta regifo, devendo
examinar de maneira mais completa a porgio anterior ipsilateral do lado acometido. Nesta
situacdo podera detectar 98 % de escore Gleason 7 ou mais, 100 % de casos com margens
positivas, € 96 % de casos com extensdo extra-prostatica. Amostragem inadequada pode
resultar em informacio enganosa. Na literatura a incidéncia de margem positiva associada
com recorréncia da doenga € da ordem de 47 a 67 %. Estes estudos incluem muitos casos
com amostragem subtotal. Epstein encontrou incidéncia de 92 % de recorréncia associada a
margem positiva em sua instifuicio, com exame mais detalhado da prostata

(EPSTEIN, 2001).

O estadio inicial da doenga na ocasido do diagndstico clinico € outro fator que
pode causar variagio no comprometimento das margens cirirgicas. Se a cirurgia foi
realizada com o paciente no estadio Tla, b ou c, ou T2a, b ou ¢, podera ocasionar

resultados diferentes, em relagdo as margens positivas.

Estudos prospectivos, randomizados, com maior nimero de pacientes, em
grupos separados de acordo com o estadio clinico pré-operatério, realizados na mesma
instituicdo, com a mesma equipe de patologistas, poderdo obter resultados mais
representativos para a comparagio das prostatectomias realizadas por via retropiibica e

laparoscopica.
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Nas amostras analisadas, a propor¢do de margem cirurgica positiva foi maior
nas prostatectomias radicais realizadas pela via retropibica do que pela laparoscéopica
{p=0,023), em dois servi¢os de referéncia nas respectivas técnicas, no Brasil. No entanto, o
fato das cirurgias retroptbicas terem sido realizadas por médicos residentes, em instituigio
de ensino, e as laparoscopicas realizadas por um Unico cirurgido experiente, e os exames
anatomo-patologicos realizados por técnicas e patologistas distintos, nfo permite a
generalizagdo dos resultados. Maior nimero de pacientes em estudo prospectivo e

randomizado seria necessario para uma melhor comparagio entre os grupos.
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ANEXO - Resumo dos resultados.

VARIAVEIS RETROPUBICA LAPAROSCOPICA
Média (anos) 63 62
Idade
Mediana (anos) 63 63
Meédia do PSA (ng/ml) 7.99 7.36
Gleason 7 7
até 20 10 15
de 21 a 40 49 36
de 41260 24 28
Peso (gramas) de 61280 4 8
acima de 80 2 3
Média 37.21 38,59
Mediana 35 34

Local mais fregiiente de margem positiva

Postero-tateral

Postero-lateral

Margem cirtrgica positiva (%)

41,57

24,44
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