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ABSTRACT

Objectives: To verify prostate cancer prevalence in non-symptomatic men between 50 and 70 years old
as well as cancer characteristics.

Material and Methods: 2815 non-symptomatic men had total PSA and digital rectal examination
performed between March 1998 and April 1998. Racial distribution was: 2331 Caucasians (83.9%), 373
Blacks (13.4%) and 75 Asiatic (2.7%). PSA was normal in 2554 (91.4%), 4 to 10 in 177 (6.3%) and greater
than 10 in 64 (2.3%). DRE was normal in 2419 (86.3%), suspicious in 347 (12.4%) and characteristic for
cancer in 37 (1.3%). Men with abnormal DRE and/or PSA had transrectal prostate biopsy indicated.

Results: 461 biopsies were done and 78 tumors was detected (prevalence = 2.8%). Prevalence was
progressively higher with age (p < 0.001), PSA level (p < 0.0001) and DRE findings (p = 0.0216). Cancer
prevalence in Blacks was 1.65 times higher than in Caucasians (p > 0.05) and 94.9% of detected tumors were
moderately or poorly differentiated. Sensibility, specificity, positive predictive value, negative predictive
value and total accuracy for PSA were respectively: 66.6%; 89.7%; 51.7%; 94.2% and 86.5%. For DRE, the
respective values were: 49.1%; 79.4%; 50.9%; 78.3% and 70.3%.

Conclusions: prostate cancer prevalence in the studied population (2.8%) was similar to that of
other countries populations. Cancer prevalence in blacks was 1.65 times higher than in Caucasians (difference
was not statistically significant). Cancer prevalence becomes higher with aging. The association of DRE and
PSA is of paramount importance for cancer diagnosis. The great majority of detected tumors (94.9%) was
moderately and poorly differentiated. Brazil probably needs regional studies to better characterize prostate
cancer epidemiology due to population heterogeneity.
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INTRODUCAO O objetivo deste trabalho € verificar a preva-
Iéncia de ACP em populagéo assintoméatica entre 50

O adenocarcinoma de prostata (ACP) € ag 70 anos bem como as caracteristicas dos tumores
neoplasia interna mais freqiente no homem sendo fliagnosticados
a

segunda causa de 6bito por tumor nos EUA (1) e
terceira causa de Obito por neoplasias no Brasil (2) .
Nos EUA, o National Cancer Institute estimou para MATERIAL E METODOS

2000, 180.400 novos casos com aproximadamente

31.900 mortes causadas pela doenca (3) sendo que, Foram convocados para atendimento entre 30
no Brasil, o Instituto Nacional do Cancer estimou, de marco e 3 de abril de 1998, 3000 homens assin-
para 1999, 14.500 casos novos com uma projecao d@maticos com idades entre 50 e 70 anos, pelos ca-

5.000 mortes pela doenca (2). nais de comunicacdo de massa, para rastreamento
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gratuito de ACP. Compareceram 2815 individuos quemais foram considerados brancos. A idade variou de
foram submetidos a exame fisico prostatico (EFP)50 a 77 anos (média = 59), pois foram incluidos 41
realizado por urologistas, e dosagem de PSA totahomens com idade entre 71 e 77 anos (Figure-1).

(eletroquimioluminescéncia da Boeringer-Manheim As caracteristicas da populacéo estudada es-
®, limite de deteccdo = 0.03 ng/ml). O valor maximo téo representadas na Table-1.
da escala de leitura do aparelho foi 100, ou seja, va- Todos os homens eram residentes no estado

lores mais altos eram classificados como > 100 indede S&o Paulo a excecdo de 4 deles. Os individuos
pendentemente dos niveis que apresentassem. @®m PSA maior que 4.0 ng/ml e/ou EFP anormal (pre-
homens foram classificados quanto a etnia pelo mésenca de nédulos duros; areas com aumento de con-
dico examinador em: amarelos, brancos e negros, sesisténcia) foram orientados a realizar bidpsia transretal
do que negros eram todos os individuos com caractede préstata sendo os pacientes distribuidos aleatoria-
risticas fisicas da etnia negra como pele escura, feimente em 2 grupos: Gl — bidpsias guiadas por ultra-
¢cOes negroides e cabelo tipico. Aqueles com tracosom transretal; Gll — bidpsias orientadas digitalmen-
orientais foram classificados como amarelos e os dete pelo examinador. A técnica utilizada para as

biopsias foi a da retirada de fragmentos por

Age Distribution amostragem sextante.

Os dados foram pré-analisados e classifica-
dos em paramétricos (gaussianos) e nao-paramétricos
(ndo-gaussianos). Quando dados paramétricos eram
1140 (40.8%) analisados os mesmos foram expressos em média e
desvio padrdo. Nas situacdes em que a analise se refe-
ria a dados nao-paramétricos os mesmos foram expres-
sos em mediana e percentis de 25% e 75%. Sempre
que realizada a andlise de dados comparativos (pre-
sencga/auséncia ou positivo/negativo) foi feito o teste
de Qui-quadrado com correcado de Yates ou teste exato
de Fisher. Foram considerados significantes os valo-
res de p.< 0.05, ou seja, correu-se risco a = 5% de se
cometer erro de primeira ordem. Para verificar se os
resultados observados com o emprego de um teste ou
50 - 59 60 - 69 70 - 77 conjunto de testes foram estatisticamente significantes
em relacdo aos resultados esperados foi empregado o
teste de Kolmogorov-Smirnov.

1540 (55.1%)

1600

1200¢"] |

8001 |

40017 |
115 (4.1%)

Figure 1 - Age distribution.

Table 1 -Characteristics of the population studied.

N Distribution
Race 2779 Asiatic = 75 Caucasian = 2331 Black = 373
(98.7%) (2.7%) (83.9%) (13.4%)
PSA 2795 PSA 4.0 = 2554 40<PSA10.0=177 PSA >10.0=64
(99.3%) (91.4%) (6.3%) (2.3%)
DRE 2803 normal = 2419 suspicious = 347 characteristic = 37
(99.6%) (86.3%) (12.4%) (1.3%)

PSA = prostatic specific antigen; DRE = digital rectal examination.
Suspicious = DRE suspect for tumor; characteristic = DRE characteristic for tumor.
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RESULTADOS A Table-3 mostra a prevaléncia de ACP de
acordo com o resultado dos testes (EFP e PSA) em-

Foram indicadas 557 biépsias (557/2815 oupregados em sua detec¢do. Cada teste ou associa-
19.8% da populacédo) sendo efetivamente realizadagéo de testes empregada foi submetida a estudo es-
461 (461/557 ou 17.2% de abstencdo). A distribui-tatistico para verificar se haveria diferenca
cdo das biopsias segundo a indicacdo esta demonsignificante na detec¢do de cancer com o uso do
trada na Table-2. mesmo.

Foram diagnosticados 78 tumores resultando A Table-4, mostra a prevaléncia de tumor nos
numa prevaléncia populacional de 2.8%. Das biopsiasndividuos levando-se em conta apenas altera¢ées do
indicadas, 16.9% foram positivas para tumor sendoPSA. Sua interpretagdo mostra que quanto mais alto
necessarias 5.9 biépsias para detectar um cancer. o valor do PSA maior o risco de ACP.

Table 2 -Biopsy criteria distribution.

PSA DRE PSA + DRE Total
Indicated* 166 (30.0%) 314 (56.8%) 73 (13.2%) 553
Performed** 140 (30.6%) 260 (56.8%) 58 (12.6%) 458

*in 4 cases there was no information on DRE or PSA; ** in 3 cases there was no information on DRE or PSA.

Table 3 -Cancer prevalence according to positivity of the tests (digital rectal examination - DRE and PSA.

DRE PSA Biopsy (n) Tumor (n) % P

Normal 4.1-10 113 22 19.5 < 0.0001
Normal > 10 27 9 33.3 <0.0001
Suspicious 0-4 240 13 5.4 0.0727*
Suspicious 4.1-10 30 9 30 < 0.0001
Suspicious >10 19 14 73.7 < 0.0001
Characteristic 0-4 20 2 10 0.307*
Characteristic 4.1 - 10 4 3 75 0.035
Characteristic >10 5 4 80 0.018
Total - 458 6 - -

Suspicious = DRE suspect for tumor; characteristic = DRE characteristic for tumor. Test of observed versus expectedtiza-each si
tion; *results not significantp one case of carcinoma without PSA available and other case without DRE available. Test of Kolmogorov-
Smirnov (test of observed versus expected).

Table 5 -Cancer prevalence according to digital rec-

Table 4 -Cancer prevalence according to PSA level tal examination (DRE), regardless PSA.

(regardless DRE).

DRE Biopsy (n Tumor (n
PSA  Biopsy (n) Tumor (n) psy (n) )
Suspicious 291 37 12.7%
4.1-10 147 34 23.1% L 0
~10 50 28 53 8% Characteristic 29 9 31%

: _ Suspicious = DRE suspect for tumor; Characteristic DRE
Qui-square test, p < 0.0001; in one case of cancer, the PSA washaracteristic for tumorFisher exact test; p = 0.0216; “odds
not available, and therefore was not included in this table. ratio” = 0.3 with confidence index IC 95% (0.13 : 0.76).
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Ja a Table-5, mostra a prevaléncia de tumor A Table-7 mostra a prevaléncia de ACP por
nos individuos com anormalidades de EFP, indepenetnia sendo a diferenca entre brancos e negros mar-
dentemente do uso do PSA. Sua interpretagdo mogginalmente significante.
tra que quanto mais alterado o EFP maior a chance A distribuicdo dos tumores pelo escore de
de se encontrar tumor muito embora o risco relativoGleason pode ser vista na Figure-2.
de uma situacao para outra (EFP suspeito versus ca- A distribuig&o dos tumores por faixas de PSA
racteristico) seja pequeno. pode ser vista na Figure-3 (um caso sem PSA dispo-

A prevaléncia de ACP por faixa etaria pode nivel para analise).
ser vista na Table-6. Quanto maior a idade, maior o

risco de ACP. Cancer X Gleason score
. 40
Table 6 -Cancer prevalence according to age. 34 (43.7%)
Age Number Number  Prevalence 301 25 (32%)
(years) of Tumors of Patients
50 - 59 20 1539 13% 20
60 - 69 51 1140 4.5% 10
- ; 6(7.7% 9 9
70-77 6 115 5.2% A (51%) (7.7%) 5 (6.4%) 4 (5.1%)
Qui-square test, p < 0.0001; in one case of cancer, the patient’s 04 | | | | | |

age was not available. 4 5 6 7 8 9

i Figure 2 - Gleason score of detected cancers.
Table 7 -Racial prevalence of prostate cancer.

Race Number Number

: Dos 15 tumores (19.5%) com PSA normal,
of Tumors of Patients

4 (5.2%) apresentaram PSA < 1.0 ng/ml (0.4 a 0.8
Caucasian 60 2326 2.6% ng/ml).

Black 16 371 4.3% A sensibilidade, especificidade, valor
Fisher test, p = 0.0717; relative risk = 1.104 with confidence predItIVO positivo e negativo bem com~o aCUI‘aACIa to-
index 95% (0.9764; 1.248). Forty-three patients did not have tal dos testes empregados na deteccao de cancer po-

information on race and no cancer was diagnosed in 75 Asiatic dem ser vistos nas Tables-8 e 9.
patients.

Table 8 -Overall accuracy of PSA in cancer detection.

Condition PSA > 4.0 ng/ml PSA< 4.0 ng/ml
Biopsy positive 30 (9%) 15 (5%)
Biopsy negative 28 (9%) 245 (77%)
Fisher exact test, p < 0.0001
Sensibility Specificity Positive Negative Total
predictive value predictive value accuracy
66.6% 89.7% 51.7% 94.2% 86.5%

Odds ratio = 17.5 with confidence index 95% (8.4 : 36.4)
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Diagnosed Tumors X PSA De fato, podemos encontrar PSA alterado
entre 10% e 52.3% dos homens com idade maior ou
igual a 50 anos (6,7), sendo que 15.7% destes apre-
28 (36.3%) sentam PSA compreendido entre 4.1 e 10.0 ng/ml
(10). Em nossa casuistica, o percentual de individu-
os com PSA alterado né&o diferiu de modo
significante destes relatos, pois notamos que 8.6%
dos homens apresentaram PSA > 4.0 ng/ml. Obser-

40, 34 (44.2%)

301

201" 15 (19.5%)

ve-se ainda que 6.3% dos individuos da nossa

104" casuistica apresentaram PSA entre 4.1 e 10.0 ng/ml
0 que também ndo difere expressivamente dos valo-

01 P I e g res referidos na literatura. Estes dados sé@o impor-
0-4 4-10 >10 tantes quando consideramos o risco de cancer em

cada faixa de PSA, pois, independentemente do EFP,
individuos com PSA na faixa 4-10 ng/ml apresenta-
DISCUSSAO ram prevaléncia de 23.1% de tumor em nossa
casuistica comparado com 11.3% a 29.4% (11,12)
O | Consenso Brasileiro do Cancer de Prés-sendo que, acima de 10 ng/ml este percentual subiu
tata estabeleceu que é recomendéavel a realizaggoara 53.8%.
anual de EFP e dosagem de PSA nos homens com Quando comparamos os resultados deste tra-
mais de 50 anos ou acima de 40 anos se forem ndalho com os do rastreamento de ACP feito por
gros ou tiverem histéria de ACP em parentes de pri-Martins et al. na regido de Ribeirdo Preto, notamos
meiro grau (4). O indice de deteccdo de ACP emque, naquela regido, a prevaléncia de cancer para os
nosso trabalho (2.8%) foi semelhante ao de outrasndividuos com PSA entre 4.1 e 10 ng/ml é de 11.3%
casuisticas que referem valores entre 2.6% e 7.2% de 43.3% quando o PSA é maior que 10 ng/ml (12).
(5-7). Apesar de ainda nao haver provas definitivasComo se pode notar, na faixa de PSA entre 4.1 e 10
de que programas de rastreamento aumentam ag/ml a diferenca da prevaléncia de cancer entre as 2
sobrevida dos pacientes com diagnostico precoce deasuisticas € superior a 100% demonstrando
ACP, comecam a surgir indicios de queda na mortaheterogeneidade populacional ou metodologia de es-
lidade da doenca (8). Este fato pode ser explicaddudo n&do superponivel.
pelo uso do PSA, que modificou as caracteristicas Quanto ao EFP, 13.7% dos pacientes apre-
dos tumores diagnosticados (9). sentavam anormalidades, nimero consideravelmente

Figure 3 - PSA level distribution of detected cancers.

Table 9 -Overall accuracy of digital rectal examination (DRE) in cancer detection.

Condition DRE Positive DRE Negative
Biopsy positive 30 31
Biopsy negative 28 108
Qui-square test (15.22) with Yates correction, p < 0.0001
Sensibility Specificity Positive Negative Total
predictive value predictive value accuracy
49.1% 79.4% 51.7% 76.7% 70%

Odds ratio = 3.7 with confidence index 95% (1.9 : 7.1)
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elevado pois a literatura refere valores menos ex-cujo PSA seja menor de 0.4 ng/ml, pois, abaixo deste
pressivos (13,14). Alteragbes no EFP implicaramvalor ndo encontramos cancer em nossos pacientes.
maior risco de cancer pois, independentemente d@® numero de pacientes com PSA < 0.4 ng/ml foi
PSA, EFP suspeito ou caracteristico revelou canceigual a 252 o que corresponde a 9% do total. Em
em 12.7% e 31% dos casos respectivamente (Tablegermos populacionais o nimero é consideravel pois
5), resultados similares aos da literatura que osciimplica que 1 em cada 11 homens poderia eventual-
lam entre 21.4% e 50% (15,16). Neste aspecto € inmente prescindir do EFP.
teressante frisar que, embora seja importante que Merece grande destaque a associagdo de
médicos generalistas também facam o EFP, o nimeEFP com PSA, pois, nestas condi¢des, a chance de
ro de tumores diagnosticados por eles sera provase detectar tumor variou de 30% a 80% (Table-3).
velmente menor que por urologistas 0s quais apreEm que pesem as particularidades de cada situacéo,
sentam usualmente maior sensibilidade para estanalisando globalmente, foram necessarias 5.9
exame (17). A variabilidade inter-examinador pode bidpsias para detectar um cancer comprovando que
ser observada também entre urologistas o que podmedidas propedéuticas adicionais sdo necessérias
ter sido responsavel pelo grande nimero de bidépsiapara melhorar a especificidade do rastreamento.
realizadas para detectar um cancer no grupo de pa- Concordando com dados da literatura, a ida-
cientes com PSA normal indicando que muitos ho-de foi fator de risco para ACP (19). Por outro lado,
mens examinados tiveram a préstata colocada sobho contrario de outras publicacdes (20), a maior
suspeicao afetando negativamente a especificidadprevaléncia de ACP em negros do que brancos ndo
do EFP (Tables-8 e 9). alcancou significancia estatistica o que provavelmente

O ACP pode ser detectado em homens consignifica que a populacédo brasileira é diferente da-
alteracdes exclusivas de EFP (Table-3) fazendo conguela estudada em outros paises ou que a maior mis-
gue este seja imprescindivel para o rastreamento deigenacao observada em nosso meio dificulta a me-
doenca. No entanto, numero desproporcionalmentéhor caracterizagdo do fator racial.
maior de bidpsias é necessério para pacientes nesta A analise da graduacao histolégica dos tu-
situagéo e seria desejavel o uso de critérios adiciomores diagnosticados pela bidpsia mostrou que a gran-
nais para indicacdo de biopsia neste subgrupo. Dele maioria (94.9%) foi moderadamente diferenciada
fato, quando o PSA esta normal, o EFP suspeito owu indiferenciada, um indicio de que tumores detec-
caracteristico implica respectivamente, na indicacddados em programas de rastreamento sédo biologica-
de 18.5 e 9 bidpsias para se detectar um cancer conmrente mais importantes do que aqueles encontrados
provando sua baixa especificidade. incidentalmente em autépsias (19).

Quando os pacientes recusam o EFP, devem
ser alertados sobre os riscos de rastreamento base@ONCLUSOES
do exclusivamente no PSA muito embora seja pos-

sivel estimar a probabilidade de ACP analisando A prevaléncia de ACP na amostra estudada
apenas a dosagem daquele marcador (Table-4). @.8%) foi similar a descrita em outras populacdes.
percentual, no entanto, de pacientes com diagnosti- A prevaléncia em negros foi de 4.3% e em

co de tumor e PSA normal (19.5%) foi expressivo brancos de 2.6%. A diferenca de prevaléncia entre

apesar da literatura referir valores de até 35% (18)brancos e negros ndo atingiu nivel de significAncia

E igualmente preocupante que 5% dos tumores teestatistica embora tenha sido 1.65 vezes mais alta
nham PSA excepcionalmente baixo (PSA < 1.0 ng/em negros.

ml). Estes dados reforgam a importancia do EFP e A prevaléncia de ACP aumenta progressiva-
talvez a necessidade de rever o valor de 4.0 commente com a idade.
limite superior de normalidade. Por outro lado, pro- A associacdo de EFP e PSA é fundamental

vavelmente podemos prescindir do EFP em homengara o diagnostico de cancer de prostata.
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Os tumores encontrados foram, em sua mai-

oria (94.9%) moderadamente diferenciados ou
indiferenciados. 8.

O Brasil, por suas dimensdes continentais e

populacéo etnicamente heterogénea necessita de es-
tudos epidemioldgicos regionais. 9.

Isac Castro realizou a analise estatistica.
Alexsandro Gomes da Silva e Fatima Jesus

forneceram apoio em informatica. 10.
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