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RESUMO

Objetivo: Analisar o manejo do cancer de préstata, com foco na terapia de privagdo androgénica (TPA),
seus impactos clinicos, influéncia na qualidade de vida e o desenvolvimento de resisténcia ao tratamento.
Revisao bibliografica: O cancer de préstata € a neoplasia maligna mais comum entre homens e, em geral,
é diagnosticado por meio do toque retal e da dosagem do PSA. As estratégias terapéuticas abrangem
desde o rastreamento e diagndstico precoce até intervengdes cirurgicas e hormonais. A TPA se destaca
como abordagem fundamental nos casos avancados, reduzindo a agdo da testosterona nas células
tumorais e promovendo regressdo da doenca. Apesar de eficaz, seu uso prolongado pode causar efeitos
adversos sistémicos, como alteragbes metabdlicas e cardiovasculares, além de contribuir para o surgimento
de resisténcia tumoral. A disponibilidade de tecnologias e terapias varia entre regides, impactando detecgao
precoce, sobrevida e qualidade de vida dos pacientes. Consideragdes finais: A TPA permanece essencial
no tratamento do cancer de prostata, exigindo equilibrio entre seus beneficios e efeitos colaterais.
Estratégias individualizadas, acompanhamento multidisciplinar e pesquisas continuas sdo fundamentais
para otimizar resultados clinicos, preservar a qualidade de vida e enfrentar a resisténcia terapéutica.

Palavras-chave: Cancer de préstata, Terapia de privagdo androgénica, Qualidade de vida, Resisténcia ao
tratamento.

ABSTRACT

Objective: To analyze the management of prostate cancer, focusing on androgen deprivation therapy
(ADT), its clinical impacts, its influence on patients’ quality of life, and the development of treatment
resistance. Literature review: Prostate cancer is the most common malignant neoplasm among men and is
generally diagnosed through digital rectal examination and PSA testing. Therapeutic strategies range from
screening and early diagnosis to surgical and hormonal interventions. ADT stands out as a fundamental
approach in advanced cases by reducing the action of testosterone on tumor cells and promoting disease
regression. Despite its effectiveness, prolonged use may lead to systemic adverse effects, such as metabolic
and cardiovascular alterations, in addition to contributing to the emergence of tumor resistance. The
availability of technologies and therapies varies across regions, impacting early detection, survival, and
patients’ quality of life. Final considerations: ADT remains essential in the clinical management of prostate
cancer, requiring a balance between its benefits and side effects. Individualized strategies, multidisciplinary
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follow-up, and ongoing research are crucial to optimize clinical outcomes, preserve quality of life, and
address therapeutic resistance.

Keywords: Prostate cancer, Androgen deprivation therapy, Quality of life, Treatment resistance.

RESUMEN

Objetivo: Analizar el manejo del cancer de prdstata, con énfasis en la terapia de privacién androgénica
(TPA), sus impactos clinicos, su influencia en la calidad de vida y el desarrollo de resistencia al tratamiento.
Revisidon bibliografica: El cancer de prostata es la neoplasia maligna mas comun entre los hombres y, por
lo general, se diagnostica mediante el tacto rectal y la medicion del PSA. Las estrategias terapéuticas
incluyen desde el tamizaje y el diagndstico temprano hasta intervenciones quirdrgicas y hormonales. La TPA
se destaca como un enfoque fundamental en los casos avanzados, pues reduce la accion de la testosterona
en las células tumorales y promueve la regresiéon de la enfermedad. A pesar de su eficacia, el uso
prolongado puede generar efectos adversos sistémicos, como alteraciones metabdlicas y cardiovasculares,
ademas de contribuir al surgimiento de resistencia tumoral. La disponibilidad de tecnologias y terapias varia
segun la region, lo que impacta la deteccién temprana, la supervivencia y la calidad de vida de los
pacientes. Consideraciones finales: La TPA sigue siendo esencial en el tratamiento del cancer de
prostata, pero requiere un equilibrio entre sus beneficios y efectos secundarios. Son fundamentales las
estrategias individualizadas, el acompanamiento multidisciplinario y la investigacion continua para optimizar
los resultados clinicos, preservar la calidad de vida y enfrentar la resistencia terapéutica.

Palabras clave: Cancer de prostata, Terapia de privacion androgénica, Calidad de vida, Resistencia al
tratamiento.

INTRODUGAO

O céncer de préstata € uma neoplasia maligna com alta incidéncia entre homens em todo o mundo.
Desenvolve-se na prostata, glandula do sistema reprodutor masculino responsavel por secretar parte do
fluido seminal. Apesar de muitos casos apresentarem crescimento lento e baixo grau de agressividade, a
doenga pode evoluir silenciosamente, com sintomas apenas nas fases mais avangadas, quando ha risco de
disseminagéao para estruturas como ossos e linfonodos (LESLIE SW, et al., 2024).

Do ponto de vista epidemioldégico, observa-se maior prevaléncia da doenga em paises desenvolvidos. A
idade avangada, especialmente a partir dos 65 anos, € considerada o principal fator de risco. Outros
elementos contribuintes incluem a raca, histérico familiar e estilo de vida, como sedentarismo, dieta
inadequada, tabagismo e consumo excessivo de alcool. Embora a hereditariedade aumente a probabilidade
de desenvolver o cancer, ela ndo estd diretamente associada ao progndstico. Nesse contexto, a detecgéo
precoce é essencial para reduzir a mortalidade e melhorar a qualidade de vida dos pacientes (MORAES-
ARAUJO MS, et al., 2023).

O rastreamento do céncer de prostata baseia-se tradicionalmente no exame de toque retal e na
dosagem do antigeno prostatico especifico (PSA). Apesar dos avangos em biologia molecular e técnicas de
imagem, essas ferramentas continuam sendo os pilares da triagem inicial. A ressonancia
magnética multiparamétrica (mpMRI) tem ampliado sua aplicagdo por permitir maior precisdo na deteccéo
de lesdes clinicamente significativas, além de orientar bidpsias mais eficazes. Novas abordagens, como o
uso de radiofarmacos por meio da medicina nuclear, tém também se mostrado promissoras na identificacéo
de metastases e recidivas (DECOSTES JL, et al., 2019).

No contexto terapéutico, a terapia de privagdo androgénica (TPA) representa o tratamento padréo para
casos de cancer prostatico avangcado ou metastatico. Essa estratégia tem como objetivo suprimir a
producdo ou acgao dos androgénios, horménios que estimulam o crescimento tumoral, principalmente a
testosterona. A TPA pode ser realizada por meio de medicamentos (analogos ou antagonistas do hormdnio
liberador de gonadotrofina— GnRH) ou por procedimento cirdrgico (orquiectomia bilateral). Em muitos
pacientes, a TPA leva a redugbes expressivas da carga tumoral e prolongamento da sobrevida (FERES AS,
et al., 2015).
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O diagndstico do cancer de préstata baseia-se na combinagdo de métodos clinicos e laboratoriais,
incluindo o exame digital retal (EDR), a dosagem do antigeno prostatico especifico (PSA) e a bidpsia
prostatica guiada por ultrassonografia transretal (USTR), sendo esta ultima fundamental para a
confirmacgao histopatolégica. Apesar de o EDR ter sido considerado, durante anos, um recurso essencial
para a deteccdo da doencga, sua utilizagdo como ferramenta isolada apresenta baixa eficacia. Embora
amplamente empregado no rastreamento, o PSA possui baixa especificidade, podendo apresentar elevacao
em condi¢des benignas, como prostatite ou hiperplasia prostatica. O ponto de corte classico de 4,0 ng/mL
continua a ser referéncia, mas valores menores (2,5 ng/mL), associados a razdo PSA livre/total, tém
ampliado a deteccgdo de casos iniciais (SANTOS FS, et al., 2017).

Entretanto, com o tempo, uma parcela dos pacientes evolui para um quadro de resisténcia a castragao,
caracterizado pela progressdo da doenga mesmo com niveis hormonais compativeis com castragao. Essa
condigao define o cancer de préstata resistente a castragdo (CPRC), um estagio que demanda abordagens
terapéuticas adicionais, como inibidores de receptores androgénicos de nova geragao, quimioterapia ou
imunoterapia. A identificagdo precoce dessa transicdo € essencial para ajustar 0 manejo clinico e evitar a
progressao agressiva da doenga (NOGUEIRA L, et al., 2016).

Apesar dos beneficios clinicos significativos, a TPA estad associada a um perfil de toxicidade bem
caracterizado, que inclui osteoporose, maior risco de fraturas, sarcopenia, disfungdo sexual, reducdo da
libido, anemia normocitica, ginecomastia e ondas vasomotoras (fogachos). Esses efeitos adversos
impactam diretamente a qualidade de vida dos pacientes e exigem acompanhamento multidisciplinar,
incluindo suporte nutricional, psicolégico e fisico (GARGANO LP, et al., 2024).

O adenocarcinoma de préstata € o tipo mais comum de cancer entre os homens, excluindo os tumores
de pele ndo melanoma. Trata-se de uma neoplasia de alta incidéncia global, sendo a malignidade mais
frequentemente diagnosticada em mais da metade dos paises do mundo (112 de 185), conforme dados da
Organizagdo Mundial da Saude (SILVA JL, et al., 2018).

No Brasil, a doenga representa um grave problema de saude publica, com estimativas do Instituto
Nacional de Cancer (INCA) indicando aproximadamente 61 mil novos casos anuais para o biénio
2016/2017, numeros que vém se mantendo elevados nas proje¢cdes mais recentes. A desigualdade racial
também se revela como um fator de risco relevante, uma vez que a incidéncia entre homens negros é cerca
de 1,6 vezes maior do que entre homens brancos, apontando para a necessidade de agdes especificas em
populagdes vulneraveis (BRAVO BS, et al., 2022).

Nesse contexto, torna-se fundamental aprofundar a compreensao dos efeitos da TPA, tanto em termos
de eficacia oncolégica quanto as consequéncias sistémicas associadas ao tratamento. A resisténcia a
castragao, evolugdo frequente em estagios avangados, representa mais um desafio terapéutico, exigindo
novas estratégias e a individualizacao dos cuidados. Diante disso, a presente pesquisa justifica-se pela
necessidade de avaliar criticamente o impacto da TPA no cancer de prostata, a fim de subsidiar praticas
clinicas mais seguras, eficazes e centradas no paciente. Assim, este trabalho teve como objetivo analisar os
efeitos da TPA no céncer de préstata, com foco na progressao tumoral, nas alteragdes patoldgicas e nas
respostas clinicas dos pacientes (DE OLIVEIRA MIRANDA K, et al., 2024).

REVISAO BIBLIOGRAFICA

Atualmente, o impacto da TPA é avaliado ndo apenas pela sua eficacia na redugdo da progressao
tumoral, mas também pelos efeitos sistémicos que ela desencadeia. A supressado androgénica prolongada
pode afetar o metabolismo 6sseo, cardiovascular e cognitivo, o que torna essencial a individualizagdo do
tratamento. A literatura mais recente discute inclusive estratégias de TPA intermitente, com o objetivo de
minimizar efeitos colaterais sem comprometer a eficacia oncoldgica, especialmente em pacientes com
doenca nao metastatica e baixo risco (DE SOUSA, MF, et al., 2024).

Dessa forma, o estudo aprofundado sobre os efeitos da TPA e suas implicagdes clinicas é essencial
para o manejo ideal do cancer de prostata, equilibrando os beneficios da supressdo hormonal com os riscos
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associados a toxicidade prolongada. Investir em abordagens personalizadas, aliadas ao monitoramento
continuo, representa o caminho mais promissor para garantir uma assisténcia integral ao paciente
oncolégico (COELHO GM, et al., 2025).

Segundo dados do Ministério da Saude (SIH/SUS), a incidéncia de neoplasia maligna da prdstata esta
fortemente relacionada a idade. Homens acima de 60 anos apresentaram a maioria dos diagndsticos nos
ultimos dez anos, com destaque para a faixa de 60 a 69 anos (38,21%) e 70 a 79 anos (31,79%). Ja em
individuos abaixo de 50 anos, a ocorréncia foi pouco expressiva, representando menos de 2% do total dos
casos. Isso reforca que a idade é um dos principais fatores epidemiolégicos associados ao céncer de
préstata, corroborando estudos que apontam o envelhecimento como determinante na maior predisposi¢cao
ao desenvolvimento do cancer (BELL KJL, et al., 2015).

A distribuicdo dos casos de neoplasia maligna de prostata ao longo de 10 anos mostra um crescimento
gradativo segundo a faixa etaria. Observa-se que individuos abaixo de 40 anos demonstram proporgao
minima dos diagndsticos, com aumento discreto entre 40 e 49 anos. A incidéncia passa a aumentar de
forma significativa a partir dos 50 anos, com elevacao acentuada entre 60 e 69 anos, faixa etéria que
concentra o maior percentual de casos registrados. Homens entre 70 e 79 anos também indicam elevada
ocorréncia, mantendo o padrdo de maior risco em idades avangadas. Acima dos 80 anos, a frequéncia
permanece alta, embora ligeiramente inferior ao pico observado na faixa dos 60-69 anos. Tais dados
reforcam a relagao direta entre envelhecimento e maior probabilidade de desenvolvimento do cancer de
prostata (DO NASCIMENTO EG, et al., 2022).

O rastreamento do cancer de prostata combina a dosagem do PSA e o exame de toque retal, permitindo
identificar precocemente alteragdes suspeitas mesmo em homens assintomaticos. O PSA, produzido pelo
epitélio prostatico, pode se elevar tanto em casos malignos quanto benignos, exigindo interpretagao
cuidadosa. O toque retal complementa esse exame ao detectar nédulos ou endurecimentos, auxiliando na
decisao pela bidpsia e contribuindo para um diagnéstico precoce e tratamentos menos invasivos (CALISTA
EF, et al., 2020).

Assim, o rastreamento deve ser individualizado conforme idade, expectativa de vida e fatores de risco,
iniciando-se geralmente aos 50 anos, ou aos 45 em afrodescendentes ou com histérico familiar positivo.
Homens com PSA = 4,0 ng/mL devem realizar bidpsia guiada por ultrassonografia transretal (USTR), que
coleta amostras da zona periférica da préstata, com baixo risco de complicagdes quando ha profilaxia
antibidtica (SARRIS AB, et al., 2018).

Figura 1 - Investigacéo e tratamento do cancer de prostata.

Exame de
toque + PSA

\ Adenocarcinoma
95%

Avaliar estagio

Metdastatico

(PSA alto
ou toque
suspeito)

Suspeita de
cdncer de
préstata

Radioterapia +
hormonioterapia ou
prostatectomia

Hormonioterapia

/ castragéo Prostatectomia +

linfadenectomia
ou radioterapia

Nota: Etapas de rastreamento e confirmagéo, desde exames iniciais, como o exame
de toque retal e PSA, até a definigdo terapéutica de acordo com o risco e estagio da
malignidade. Criado com Inteligéncia artificial (Gemini).

Fonte: Matos BS, et al., 2026. Fundamentado em Santos FS, et al., 2017.
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A TPA constitui a base do tratamento do cancer de préstata avangado, visto que interfere diretamente na
cascata de sinalizacdo mediada pela testosterona e pela diidrotestosterona (DHT). Ao bloquear a produgéo
ou a acgao desses hormbnios, a TPA reduz a ativagdo dos receptores androgénicos (AR) e,
consequentemente, a transcricdo de genes responsaveis pela proliferagado e sobrevivéncia celular. Entre as
principais estratégias estdo a castragcdo cirdrgica, os agonistas e antagonistas de LHRH, os
antiandrogénicos de primeira geracao (como bicalutamida, flutamida e nilutamida) e os inibidores da sintese
de andrégenos, como a abiraterona. Ademais, com a evolugdo para o cancer de prostata resistente a
castragdo, a associagcdo com antiandrogénicos de segunda geracdo (enzalutamida, apalutamida e
darolutamida) e quimioterapicos como docetaxel representa uma alternativa eficaz para prolongar a
sobrevida e melhorar a qualidade de vida dos pacientes (GUIMARAES GS, et al., 2020).

A orquiectomia bilateral € uma opgao eficaz e de baixo custo no tratamento do cancer de prostata
avangado, atuando como bloqueio hormonal ao reduzir rapidamente os niveis de testosterona e PSA,
promovendo regressdo tumoral e alivio de dores ésseas. Apesar de ser um procedimento simples, sua
irreversibilidade pode causar impactos psicologicos significativos, como alteragdes de autoestima e
depressao. Além disso, a supressdo androgénica prolongada pode levar a efeitos metabdlicos, incluindo
osteoporose, sarcopenia e alteragdes lipidicas, exigindo acompanhamento multidisciplinar. Embora menos
utilizada em paises com acesso a terapias hormonais farmacolégicas, continua sendo uma alternativa
relevante para pacientes que buscam solucéo definitiva ou em contextos de recursos limitados (OLIVEIRA
GA, et al., 2025).

A progressdo do cancer de prostata para o estagio resistente a castragdo (CRPC) ocorre devido a
persisténcia da via androgénica, mesmo apods a terapia de privagdo de andrégenos. Isso ocorre devido a
mecanismos adaptativos das células tumorais, como amplificagdo ou mutagdes no AR, aumento da sintese
intratumoral de andrégenos e ativagdo de vias alternativas que sustentam a proliferacdo. Nessa fase,
antiandrogénicos de nova geragdo, como enzalutamida, apalutamida e darolutamida, além da propria
abiraterona, mostram eficicia ao bloquear etapas criticas da ativacdo do AR, incluindo a ligacdo da DHT, a
translocagdo nuclear e a transcricdo génica pré-tumoral. A associagdo com quimioterapicos, como o
docetaxel, também se destaca por prolongar a sobrevida e melhorar a qualidade de vida dos pacientes
(GUIMARAES GS, et al., 2020; CORDEIRO AO, et al., 2019).

Além disso, polimorfismos em genes envolvidos na via androgénica, particularmente os que modulam a
expressao, estrutura ou atividade funcional do AR e da enzima 5a-redutase, exercem papel determinante na
biologia tumoral. Essas variagbes genéticas podem alterar a sensibilidade das
células prostaticas aos androégenos, intensificando ou reduzindo a ativagdo do AR e, consequentemente,
modulando a transcricdo de genes relacionados a proliferagdo celular, ao metabolismo lipidico e a
sobrevivéncia tumoral. Tais polimorfismos estdo associados tanto a suscetibilidade ao desenvolvimento do
cancer de préstata, quanto a sua agressividade clinica e progndstico, além de influenciarem diretamente a
eficacia e a resisténcia as terapias hormonais (REHMAN K, et al., 2023).

O receptor androgénico atua como um importante fator de transcri¢cdo, capaz de regular a expressao de
diversos genes por meio do recrutamento de coativadores. Dessa forma, participa diretamente dos
processos de proliferacédo, diferenciagdo e manutengdo da homeostase prostatica. Considerando que sua
ativagao depende dos andrégenos, especialmente da testosterona, estudos pioneiros de Huggins e Hodges
(1941) demonstraram que a redugéo desse hormonio, obtida por castragédo, poderia controlar a progressao
e o potencial metastatico do cancer de préstata. Entretanto, observou-se que, apdés um periodo inicial de
resposta, muitos pacientes evoluiam com resisténcia a terapia de privagdo androgénica, caracterizando o
cancer de prostata resistente a castragao - CRPC (CAFFO O, et al., 2016).

A redugao sustentada da testosterona pela TPA também esta associada a efeitos adversos importantes,
especialmente cardiovasculares. Pacientes em tratamento apresentam maior risco de infarto agudo do
miocardio, acidente vascular cerebral e morte subita, devido a desregulacdo do metabolismo lipidico,
alteragdes hormonais e disfungédo vascular induzida pela supressdo androgénica. Por isso, a avaliagdo
cardiolégica prévia e o acompanhamento continuo sdo fundamentais, permitindo a identificagdo precoce de
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complicagbes e a implementagdo de estratégias de cardioprotecdo. Reconhecer o impacto sistémico da
TPA é essencial para equilibrar os beneficios oncolégicos com os riscos cardiovasculares, garantindo um
manejo clinico mais seguro e individualizado para pacientes com cancer de préstata (AUGUSTO CMG, et
al., 2016).

No Brasil, o Ministério da Saude ndo recomenda programas populacionais de rastreamento do cancer de
prostata, seguindo a linha de instituigdes internacionais e paises como Estados Unidos, Canada, Australia e
Reino Unido, que enfatizam decisdes compartilhadas entre médico e paciente com base em informagdes
sobre riscos e beneficios. Apesar disso, campanhas como o novembro azul estimulam a realizagdo de
exames de forma ampla, muitas vezes sem oferecer orientagdes detalhadas, evidenciando um
descompasso entre politicas publicas e estratégias de conscientizagao. Esse contraste reflete diferengas no
manejo da doencga: enquanto o MS prioriza abordagens acessiveis e protocolos de baixo custo, outros
paises oferecem programas estruturados de rastreamento, terapias modernas e tecnologias de ponta,
mostrando disparidades no acesso a cuidados de saude, detecgdo precoce e impacto na sobrevida e
qualidade de vida dos pacientes (SANTOS ROM, et al., 2019).

CONSIDERAGOES FINAIS

Desde a incorporagao da terapia de privagdo androgénica no tratamento do cancer de proéstata
avangado, seu impacto sobre a progressao tumoral e sobre os sintomas associados tem sido amplamente
reconhecido. Apesar da eficacia em reduzir a estimulagdo hormonal e controlar a doenca, a TPA também
apresenta desafios significativos, incluindo efeitos adversos sistémicos e o desenvolvimento de resisténcia
ao tratamento, o que exige acompanhamento clinico continuo e decisdes terapéuticas individualizadas.
Neste sentido, os avangos no manejo clinico, combinados a estratégias de monitoramento e cuidados
multidisciplinares, tém permitido melhorar a qualidade de vida dos pacientes, evidenciando a importancia de
equilibrar os beneficios oncolégicos com os riscos associados. Portanto, a TPA permanece como uma
ferramenta central no tratamento do cancer de prostata, ao mesmo tempo em que ressalta a necessidade
de novas abordagens para otimizar os resultados e minimizar impactos adversos.
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