CAPITULO 9

ADENOCARCINOMA DE PROSTATA SUBTIPO
"ANEL DE SINETE"” PET CT PSMA E FDG
NEGATIVOS

Felipe Alves de Oliveira

CASO CLINICO

Trata-se do caso de um homem,
75 anos, diabético, hipertenso e tabagista
(10 anos-macgo), apresentando retencéo
urinaria ha 5 anos, e em seguimento
urolégico habitual

Negava aumento prostatico, porém

FONTE: Radiolegyetirantal

Data de aceite: 01/11/2023

exame de PSA de rotina havia atingido
resultados alterados, com PSA total de 2.6
ng/mL (VR < 4 ng/mL) e livre de 0.51ng/
mL, com relagdo PSA livre/PSA total de
0,2 (VR < 018). Ao exame fisico, o toque
prostatico mostrava glandula endurecida,
fixa, aumentada e irregular.

Como parte da avaliagéo, realizou RM
de prostata cujo resultado veio classificado
como PIRADS 5, altamente sugestivo de
neoplasia de prostata (figura 1).
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Figura 1: Achados de Ressonéncia Magnética de Prostata
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Grau 1

Na sequéncia, realizou ent3o biopsia da prostata

Grau 2 : 5 i =
guiada por ultrassonografia, cuja avaliagdo

Grau 3 anatomopatolégica resultou adenocarcinoma de
prostata ISUP 5 (Gleasons 9 e 10) (figura 2)

Grau 4

Grau 5

FONTE: Humphrey et al., 2016. WHO

Figura 2: Escala Gleason de diferenciagao celular da prostata

Em seguida foi realizar o estadiamento neoplasico com PET CT PSMA (figura 3)

T
o h) t:f\;

&

. PET CT SAGITAL PET CT CORONAL
PET CT AXIAL

* PET CTPSMA: Nao se observam areas prostaticas com aumento andmalo da expressdo de PSMA

Também nao houve detecgao de lesdes secundarias com captagao do radiofarmaco
Figura 3: Resultados de PET-CT PSMA

Como néo houve captagéo do radiofarmaco especifico pela neoplasia prostatica,
optou-se por reconvocar o paciente para complementacéo diagnéstica com PET CT FDG
(figura 4)
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« PET CT FDG: Nao se observamareas com capta¢ao anémala da glicose marcada

Também nao houve deteccdo de lesdes secundaria com captacéo glicose marcada

Figura 4: Resultados de PET-CT FDG

Paciente realizou entdo prostatectomia radical robotica em bloco, com ressecgéo
do colo vesical de glandulas seminais, e da margem prostatica, linfadenectomia pélvica e
retroperitoneal, e rebaixamento vesical.

A avaliacdo anatomopatoldgica poés-cirirgica entdo trouxe o resultado final de
adenocarcinoma de prostata acinar usual de células isoladas e em “anel de sinete”, além
infiltracdo da margem cirurgica, embolizagdo neoplésica vascular, comprometimento do
colo vesical, infiltracdo de glandulas seminais e acometimento de linfonodos pélvicos e
retroperitoneais. Seu estadio neoplasico considerado foi pT4N1.

Diante da comprovacao anatomopatologica pés-cirurgica, a terapéutica foi definida
apos reuniao multidisciplinar, optando-se por quimioterapia com bloqueio hormonal,
baseado no valor do primeiro exame PSA total pds-cirirgico de 3.8 ng/mL, considerado
o valor de referéncia “nadir’. O paciente segue em tratamento, porém ainda néo realizou
reestadiamento pés-cirlrgico com novos exames de imagem, principalmente com PET CT
PSMA e FDG.

COMENTARIOS:

1. Adenocarcinoma de préstata

Representa entre 90-95% das neoplasias de prostata. E o segundo cancer mais
incidente em homens, sendo também a segunda maior causa de mortes (s6 perde
para o adenocarcinoma de pulm&o), e origina-se de mutagdes no cromossomo p53 Rb
de células glandulares acinares da prostata. Seus subtipos séo divididos em acinares
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(atrofico, pseudohiperplasico, microcistico, Foamy glands, col6ide, células em “anel de
sinete”, gigantopleomoérfico e sarcomatoide), e ndo-acinares (Ductal, intraductal, urotelial,
carcinoma de pequenas células, e outros).

2. Adenocarcinoma de préstata subtipo nao-acinar “células em anel de sinete”

Carcinoma mucinoso que recebe este nome devido vacuolo de mucina intracelular
Unico formando um halo citoplasmatico e afastando o nicleo para a periferia, o que confere
semelhanga a imagem de um “anel de sinete” (selo para fechar correspondéncias, figura 5)

Raro na préstata, sendo mais comum no trato gastrointestinal, principalmente no
estdmago, porém podendo estar presentes em outros 6rgéos. E altamente diferenciado,
mostrando alta agressividade e um prognostico reservado.

Adenocarcinoma prostatico em “anel
de sinete”, e o anel em sinete

Figura 5: Aspecto histolégico de células “anel de sinete”

3. PSMA

PSMA (figura 6) € um antigeno de membrana prostata-especifico, basicamente
composto de uma proteina transmembrana transfolato hidrolase, expressa em tecidos com
neovasculariza¢do, ndo apenas na prostata

Alta expressdo de PSMA implica, portanto, em maior o grau tumoral, doenca
metastatica, e doenca refrataria a hormonioterapia
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Figura 6: Prostate Specific Membrane Antigen - PSMA
FONTE: Maurer T, et Al. 2016

4. Radiofarmaco PSMA

O radiofarmaco (®*Ga)-PSMA-11 é composto pelo radiotragador Galio (®®Ga) que
€ quelado ao precursor PSMA-11 através de uma molécula intermediaria. Sua captagéo
no contexto do exame do PET-CT pode ser benigna, por exemplo em processos
osteohipertréficos (displasia 6ssea, esclerose, doengca de Paget), hemangiomas e
inflamacéo.

Falsos negativos de captagdo neste exame podem ocorrer até 10%, principalmente
em tumores de alto grau e indiferenciados.

Outros tumores malignos captantes de PSMA, além do adenocarcinoma de
prostata, séo o carcinoma de células renais, o carcinoma ductal de glandulares salivares, o

adenocarcinoma pulmonar, o glioblastoma multiforme, e o carcinoma hepatocelular

5. Radiofarmaco FDG

Fluorodeoxiglicose (FDG) é uma molécula analoga da glicose, sendo internalizada
pelas células como FDG-6-fosfatase (FDG-6P). Obtém-se o radiofarmaco '®F- FDG
combinando o FDG ao radiotragcador fluorino 18 ('®F) para ser captado pelos tecidos
organicos (figura 7).

Possui baixa especificidade, porém alta sensibilidade, devido seu perfil de alta
captacdo em muitos processos de alto metabolismo celular. Na neoplasia prostatica,
no entanto possui uso limitado, ja que as células tumorais tém preferéncia pelos acidos

graxo e pela frutose no metabolismo. Porém existe uma excec¢éo, que sdo as neoplasias
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prostaticas neuroendécrinas e intraductais.
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Figura 7: Metabolismo do '®F-FDG
FONTE: Rahman WT et al. 2019

6. O papel do PET CT 18F-FDG na avaliacédo do cancer de préstata

Apesar da pouca avidez do '®F-FDG por células do adenocarcinoma de prostata, seu
uso se justifica no PET-CT como indicador de prognéstico, devido a alta sensibilidade para
localizacao de lesbes ap0s recorréncia quimica pds-prostatectomia radical, na identificacao
de neoplasia prostatica oculta na RM para guiar bidpsia, na identificacdo de outros tipos
tumorais (neuroendécrino, intraductal), na detectacdo de neoplasia prostatica incidental

(figura 8) e metastases Osseas, e por ultimo, no controle de tratamento
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Figura 8: Captacéo de "®F-FDG por adenocarcinoma de préstata oculto
FONTE: Chen R, et al. 2021

Estudo de casos e tecnologias empregadas na Radiologia Capitulo 9

74



7. Adenocarcinoma de préstata subtipo nao-acinar “células em anel de sinete”

O PET CT PSMA mostra captacédo existente em carcinomas em “anel de sinete”
tanto gastricos quanto em outros 6rgaos, possivelmente devido a alta neovascularizagéo,
0 que infere alta agressividade. No entanto, na prostata ha baixa captacdo de PSMA pelo
adenocarcinoma subtipo “células em anel de sinete”, apesar do pouco nimero de registros
deste tipo de neoplasia na literatura.

Em geral, o PET CT FDG mostra captagéo habitual de '®F- FDG em neoplasias em
“anel de sinete” tanto gastricos, quanto em outras partes do corpo, mesmo que sabidamente
carcinomas mucinosos nao tenham muita avidez pelo '®F- FDG.

Além disso, tratando-se de lesdes 6sseas, ha maior avidez de PSMA-11 em relagéo
ao '®F- FDG (figura 9).

Adenocarcinoma gastrico em “anel de sinete”

18F- FDG (8Ga)-PSMA-11

FONTE: Parihar, AS et al, 2018,

Figura 9: Captag@o maior de PSMA-11 do que de '®F-FDG por metastases 6sseas de carcinoma
gastrico tipo “anel de sinete”

CONCLUSAO

Como explicacdo deste caso exposto, viu-se que o adenocarcinoma prostatico
possui subtipos acinares (8 subtipos) e ndo-acinares (pelo menos 4 subtipos), sendo o
adenocarcinoma “células em anel de sinete” relativo ao subtipo acinar.

Este adenocarcinoma de prostata subtipo células em “anel de sinete”, que € raro,
tem perfil agressivo e pouca captacdo no PET CT PSMA, por possivel alta diferenciacéo
celular.

Além disso, foi mostrado que o PET CT PSMA é usado em neoplasias prostaticas
para estadiamento, apesar de até 10% de falso negativos e apesar de outros 6rgaos
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poderem captar.

Em seguida, mostrou-se também que o PET CT FDG pode ser usado em neoplasias
prostaticas para a detec¢do de metastases 6sseas, para definir prognoéstico, para a detecgcéo
de recorréncia quimica apds prostatectomia radical e para a deteccdo de neoplasias

prostéaticas nao adenocarcinoma.
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