


Conducto
deferente

Prostata
Uretra

Prostata

Glandula localizada abaixo da
bexiga, rodeando a uretra.

ASua funcéo é produzir uma
parte da secrecao que forma
0 Sémen.

AContém fibras musculares
gue tém a capacidade de
contrair - se de forma
automatica, especialmente
durante a ejaculacao.

APesa 20g, com tamanho
aproximado de uma noz.



Figura 5.32 ESQUEMA DE LAS ZONAS DE LA PROSTATA
A B

CARA SUPERIOR URETRA PROSTATICA segto. proximal

o BASE \

\

APEX o VERTICE

URETRA PROSTATICA segto. distal

Esquoma de un corte o planc A) SAGITAL y B) CORONAL de la
préstata con zona CENTRAL (C), de TRANSICION (T) y PERIFERICA (P).



Prostate Zonal Anatomy

m 75% of
tumors arise
in the
Peripheral
Zone

= BPH arises in
the Transition
Zone

TZ = Trensitieon tone

FI = Peripheral 2one




Prdostata normal Prdostata aumentada



Calma, Sr Wilde é s6 um toque retal.



Obtencao, processamento e diagnadstico
nistopatologico da patologia prostatica, em
niopsias por agulha e em espécimes de
prostatectomia radical

Bidpsia por agulha

Obtencao de material Recomendase a biopsia de 8 a 12
fragmentos (2 basais, 2 medianos e 2 apicais de cada lado).

Envio do material  As bidpsias devem ser enviadas em
frascos separados devidamente identificados de acordo com
o local biopsiado.Obrigatoriamente, as areas suspeitas ao
US (noédulo,area de hiperfluxo ao Doppler em cores, etc.)
devem ser biopsiadas e enviadas em frascos separados
devidamente identificados.




Prostate Needle Biopsy

Biopsia por agulha guiada por US



TRUS Guided Prostate Biopsy







Esta indicada em casos de NIP e em casos de
osuspeito mas n«o diagn-stic

‘ Nas rebiopsias , 0 numero de fragmentos

enviados deve ser ampliado, incluindo - se a zona de
transicao e, quando for o caso, maior
representatividade do | ocal
mas n«o diagn-sticoo6 de Aden



Processamento do Espécime
Cirurgico

1. A peca anatOmica deve
ser fixada em formol a
10% e enviada na integra
(sem cortes) ao

Laboratério de Anatomia
Patologica.

2. A superficie do espécime
cirargico deve ser
pintada com tinta
Nanquim. As vesiculas

seminais € 0S ductos
deferentes sao
seccionados.




3. A prostata deve ser cortada transversalmente em
fatias de espessura constante de 0,3 a 0,5 cm

Fatias de prostata com espessura de 0,3 a 0,5 cm.

Cada fatia € seccionada em 4 quadrantes.



4. As margens cirurgicas vesical e uretral s&o
seccionadas em forma de cone.

5. Recomenda - se exame histoldgico dos ductos
deferentes, vesiculas seminais (porcoes proximal, media
e distal), dos fragmentos das margens cirurgicas

vesical e uretral e dos 4 quadrantes de cada uma das
fatias transversais da prostata.



NODULO CANCERIGENO URETRA




Margens cirdrgicas comprometidas

Sao consideradas margens cirdrgicas comprometidas
(vesical, uretral e da superficie da prostata) quando
a tinta nanquim pinta os acinos neoplasicos.




E considerada extensdo extra - prostatica quando:
A O tumor ultrapassa os limites da prostata (pT3a)

A O tumor invade as vesiculas seminais (pT3b)

A O tumor invade o colo vesical ou estruturas
adjacentes (pT4

Esquema representando

A: extensdo extra -prostatica
(pT3a) com margem cirurgica
comprometida

B: extensdo extra -prostatica,
porém espécime cirurgico
confinado

----  Alinha descontinua
indica seccéao cirurgica.




E recomendavel , por ter valor prognostico, que
as dimensoes do tumor sejam mensuradas. Para

ISto varios métodos sao propostos (avaliacédo do
volume, estimativa visual...).

Por ocasiao da prostatectomia radical, quando a
linfadenectomia esta indicada, € optativa a
realizacao do exame dos linfonodos por

congelacao.



Sistema TNM - 2002 proposto pela AJCC/UICC
(American Joint Committee on cancer /
International Union Against Cancer



Tumor Primario (T)
TX - Tumor primario ndo pode ser avaliado
Td - Nioha evidéncia de tumor primario
T1 - Tumor & um achado histologico incidental, ndo € palpavel ao toque retal ou
visualizado por técnicas de imagenologia
Tla - tumorem 5% ou menos do tecido ressecado
Tlkh - tumor em mais de 5% do tecido ressecado
Tle - tumoridentificado em biopsia por agulha (PSA elevado, porém tumor nao palpavel ao toque
e ndo visualizado em ultra-sonografia)
T2 - Tumor limitado a prostata
T2a - tumor compromete até metade de | lobo, ou menos
T2b - tumor compromete mais da metade de 1 lobo, porém ndo ambos os lobos
T2c - tumor compromete ambos 0s lobos
T3 - Tumor se estende além da capsula prostatica
T3a - extensido extra-capsular (unilateral ou bilateral )
T3b - tumorinvade vesicula(s) seminal{is)
T4 - Tumor esta fixo ou invade estruturas adjacentes outras que nio a vesicula

seminal: colo vesical, esfincter externo, reto, misculos elevadores ou parede pélvica
Linfonodos Regionais (N)

NX - Linfonodos regionais ndo podem ser avaliados
N - Auséncia de metastases em linfonodos regionais
N1 - Metastase (s) em linfonodo(s) regional {ais)

M1 {mi)} micrometastases de até (,2cm
Metdstases a Distincia (M)
MX - Presenga de metistases a distincia nio pode ser avaliada

MO - Auséncia de metistases a distincia
M1 - Metistases a distancia
Mla - linfonodois) nao-regional{ais)
MIlb - 0s30(8)

Mlc - outra(s) localizagio {Ges)

{Cwervagdo: Ay categorias pl, pN e pM corvespondem as categovias T, N e M. Ndo hd, entretanto, o categoria pTd (pTla, pTih on
plich porgue o tecide amastrado & insuficiente para determinagr o maior categoria pl.



Estagio A

ADiagndstico por PSA e biopsia
AN3Zo é palpavel

ALimitado a prostata

AE curavel, especialmente se for
Gleason de grau baixo

Estagio B
APode ser detectado no exame retal
ALimitado a prostata

AMuitos sao curaveis



Estagio C

AExtens&o além da capsula , dentro de
orgaos ou tecidos

ASem metastases

Estagio D

AExtenséo para linfonodos, 0ssos ou outros
locais




Histologia

AComponente glandular alveolar.
AEstroma musculo - conjuntivo.
AAlvéolos redondos ou poligonais.

AEpitélio secretor: células cubicas
ou cilindricas dispostas em camada
.. unica.



Hiperplasia
Prostatica Benigna

E um distirbio comum caracterizado clinicamente por
aumento da glandula e obstrucao do fluxo de urina e
patologicamente pela proliferacdo de glandulas e estroma

Epidemiologia

AMlais frequente na Europa Ocidental e nos EUA e menos
comum no Oriente.

A75% dos homens acima de 80 anos apresentam algum grau
de hiperplasia prostatica.

ARaro antes dos 40 anos.



As células da prostata possuem  receptores sensiveis a

testosterona e ao estrogeno , quando o equilibrio varia
pela idade, este desequilibrio estimula a producao de

, originando o
progressivo aumento de tamanho da glandula que pode
ser variavel dependendo de outros fatores.

A Hiperplasia nodular inicia na ZT e comprimem a luz
uretral.
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Macro

ANGdulos demarcados por
pseudocapsula fibrosa.

AN6dulos maiores:
hemorragia focal e
Infarto.

APequenos calculos podem
estar presentes nos

acinos hiperplasicos
dilatados .



r

AFormacéao de nddulos, em decorréncia
de Hiperplasia do lobo médio da
prostata.

AAos cortes, o tecido é branco -
amarelado e borrachoso, com formacao
de nodulos.

A uretra prostatica fica estreitada ,
dificultando a eliminagcao de urina.

Ha hipertrofia da parede da bexiga e
sinais de cistite com mucosa
eritematosa e edemaciada.









AProstata Normal

ANOdulos com glandulas
hiperplasicas




NODULOS ESTROMATO-GLANDULARES

Micro

AProliferacdo de células
epiteliais dos acinos e ductos,
células de musculo liso e
fibroblastos do estroma.

AAcinos prostaticos
hiperplasicos ( Hiperpl. Papilar),
de tamanhos variados dispersos
aleatoriamente no estroma.

AO componente epitelial compde -
se de dupla camada de células
colunares, cobrindo a camada
basal.

ACorpos amilaceos.

ACélulas inflamatdrias
(prostatite)



Prostata normal

HPB

ACélulas epiteliais colunares , com
citoplasma claro de aspecto mucoso
e sdo mais altas do que as da
prostata normal.

M\s dobras do epitélio glandular
também sdo mais pronunciadas que
na glandula normal.







AFragmento de
prostata obtido
através de
bidpsia, exibindo
Hiperplasia
prostatica
benigna.



Antigeno Prostatico
Especifico

AMAs células das glandulas
secretam Fosfatase Acida  (FA)
e possuem Antigeno Prostatico
Especifico (PSA).

AO PSA pode elevar-se no
sangue devido a carcinoma ou a
condicoes benignas.

ATambém usado como Marcador
biolégico ou Marcador tumoral.
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Neoplasia Intraepitelial Prostatica
(PIN)

E considerada lesdo pré - cancerosa.

Em reuniao de consenso realizada em 1989,
estabeleceu - se gue as lesdes anteriormente
classificadas como NIP graus 2 e3 seriam

chamadas NIP de Alto Grau, recomendando - se nao
relatar NIP grau 1 ou Baixo grau por nao

representar um valor prognaostico significativo.



PIN

Considerada lesao
pré - neoplasica .
O diagnostico e
baseado em:

A Desarranjo e
proliferacao das
células epiteliais
secretoras

A Nucleolomegalia

A Nucléolos
evidentes



PIN de Baixo Grau

AProliferacéo de
células epiteliais
secretoras com
variagcao do tamanho
nuclear e presenca
de nucléolos sem
estarem aumentados

A Camada de células
basais presentes



PIN de Alto Grau

AAglomeracao celular
mais pronunciada.

AMaior prevaléncia de
aumento nuclear e
nucléolos proeminentes e
aumentados.

AVienos células basais
(CK alto peso molecular).

AAs células atipicas
podem ter padrao
Achatado, Papilar ou
Cribiforme.



NIP de Alto grau

Células

Jons,r™ .
ol adel




OSuspeito mMas nc«

Também denominado
Proliferacao Atipica de
Pequenos Acinos (PAPA)

4§ Este laudo € empregado quando
0 patologista nao consegue

' fechar o diagnéstico de

) ~adenocarcinoma.As razoes mais
frequentes para isso sao:

Y e

Ay AAusenma de critérios

U

|2 : 4
258 K- histolégicos.

2



f)Suspeito mas nao
diagnostico de
Adenocarcinc
Proliferac&o Atipica

de Pequenos Acinos &
PAPA).

Presenca de numero
pequeno de acinos na
margem do
fragmento.

As atipias nucleares
sao discretas e a
presenca de células
basais duvidosa.




PIN Baixo Grau PIN Alto Grau



Adenocarcinoma da Prostata

AAtinge altos niveis de incidéncia nos EUA e Europa,
Intermediarios na Africa e baixos na Asia Oriental.

APredisposicdo genética é um fator muito importante.

ARaramente ocorre antes dos 45 anos e tem seu pico
maximo aos 70 anos.



Etiopatogenia

Os Androgénios dao os primeiros sinais para a sintese
de DNA e a diviséao celular normal das células
prostaticas.

Os Androgénios provocam a liberacao de fatores de
crescimento que por sua vez, atuam sobre os Proto -
oncogenes, ocorrendo o crescimento e a diferenciacao
das ceélulas epiteliais.

A carcinogénese se manifesta quando o controle do
crescimento celular se perde, como no caso da ativacao
de proto - oncogenes, que se desenvolvem por mutacoes
de proto -oncogenes normais, e que assumem o comando
do crescimento celular.

Da mutacao do gene p53 pode tambem resultar
carcinogénese.



Macro

ANOGdulos sub -
capsulares,endurecidos,
Irregulares e de
coloracao branco -
amarelada.




Micro

A maioria dos
adenocarcinomas prostaticos
é de origem acinar e exibe
glandulas de tamanho
pequeno a medio, que nao
possuem organizacao e
Infiltram o estroma.

Camada unica de células
cuboidais revestindo acinos
neoplasicos C critério mais
usado para o diagnostico de
adenocarcinoma.
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sal da

\rcada:

rcinoma

l e de
zona periférica.




A graduacao no Sistema Gleason (4,5,6), baseia
se:

ADiferenciacéo glandular
APadrio de crescimento em relacdo ao estroma

Neste sistema, ndo se consideram as atipias nucleares.

Grau histologico: 1 a5

Contagem final: 2 a 10

Ao contrario dos demais sistemas, considera - se tanto o padrao
predominante como o padrao secundario:

EX.. Se o grau histoldgico de 90% da area examinada for 3
e 10% for 4, a contagem final sera 7.

Se o grau histolégico for de 3 em toda a area
examinada, repete - se o numero => 0 grau sera de 3+3 e a
contagem final sera de 6.






Notar a boa delimitacéo da
neoplasia

Grau 1
ANZo ha carater
Infiltrativo,

neoplasia bem
delimitada.

APouco espaco entre
0S acinos.

AAcinos
arredondados ou
ovalados, bem
Individualizados.

AAcinos sem carater
Infiltrativo e sem
fusao entre si.



Grau 2

ANeoplasia nio é
bem delimitada.
AMaior distancia
entre 0s acinos em
relacao ao grau 1.

AGlandulas sem
distorcOes e
dispostas
uniformemente .



( mais comum)
ANitido carater infiltrativo.

APode ocorrer arranjo
cribiforme C quando
presente determina que a
% neoplasia seja, no minimo
®_ grau 3.

% AOclus3o do ltmen da
2 A
4 glandula.

+. AContorno angulado da
7¢ glandula

<

AFusio glandular.

i\

' 'a'
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ACarater infiltrativo.
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AArranjo solido da
neoplasia.

ACélulas neoplasicas
Isoladas ou arranjo
trabecular.

APode ocorrer aspecto
em comedocarcinoma.



APercentual da area comprometida no fragmento.

AViedida do comprimento em mm.

A biopsia por agulha pode obter fragmentos de até 2
cm.

Fragmentos < 0,5 cm n&o sao representativos do local
biopsiado caso seja negativo para tumor Cofragm
e X 2 g O Ao representativo.



A Invasao perineural é indicador de extensao extra -
prostatica. A invasao vascular nao altera o
estadiamento, mas parece ser fator de pior prognagstico.

O dado morfologico mais fidedigno desta possibilidade é
a presenca de invasao do tecido adiposo.
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_ RCARCINOMA"
DA PROSTATA

"DUCTOS
EJACULADORES

Y PARTE ANTERIOR
> DA PROSTATA

TATICA- -




Resseccao
Transuretral (RTU)

Inicio da
operagio







” Vejiga

S x\

/ ~ "\

]
3 /
3

A

prostata

—~Examen rectal
digital

FADAM.

Prostatectomia

Incision

Cancer de prostata

FADAM.
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(CK 903) 34b E12

Marca o citoplasma das
celulas da camada basal

PIN de Alto Grau &

Cancer: Perda progressiva
da camada de células
basaisC

AGland. Benigna: camada de
células basais intacta.

AGland. com PIN: fragmentos
da coloracao.

AAdenocarcinoma: auséncia
completa de coloracao na
camada basal
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- A CK marca a
camada de células
basais (citoplasma)
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auséncia de
coloracao pela CK nas
glandulas atipicas.



lteracOes observadas em todo
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NEOPLASIA INTRAEPITELIAL PROSTATICA
PIN



PIN de Alto Grau - Padrao Cribiforme
A distincéo da variante cribiforme da PIN de alto grau e do adenocarcinoma
pode ser dificil. A Imunocoloracéo pela CK de alto peso molecular (34b E12)

€ usada nestes casos.
A membrana basal esta ausente no adenocarcinoma.



PIN de Alto Grau i Variante Micropapilar

As células epiteliais acinares séao arranjadas em longas e delicadas

estruturas.



PIN de Alto Grau T Padrao de células achatadas



PAPA



PAPA

Proliferacao Atipica de Pequenos Acinos
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Adenocarcinoma



PAPAT Glandulas Atipicas

Estas glandulas atipicas demonstram raros nucléolos proeminentes. Este foi
0 Unico core com alteracdo em 12 cores recebidos.



Adenocarcinoma na Rebidpsia

Rebidopsia 3 meses depois, mostrou um inequivoco foco de
Adenocarcinoma (Gleason 3+3=6). O cancer estava em uma localizacé&o
diferente do foco atipico da 12 bidpsia (caso anterior).



ADENOCARCINOMA DA
PROSTATA



Gleason Padrao 2

O foco de cancer nédo é circunscrito. As glandulas sédo redondas e ovais e
uniformemente distribuidas. As glandulas ndo sao anguladas e distorcidas.
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Gleason Padrao 2

Ocasionalmente glandulas com grau 2 mostram angulacéao e
contornos distorcidos. A maioria das glandulas sao relativamente
uniformes no tamanho.



Gleason Grau 3

E o padrdo mais comum. Ha variacdo do tamanho,forma e espaco entre
as glandulas. Algumas pequenas glandulas podem ter o [Umen
obstruido.



Gleason Padrao 3

lo proeminente.
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Gleasoni Padrao 3

A maioria das glandulas tém lumens pequenos ou ocluidos. Muitas
glandulas tem contornos angulados.
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Numerosos cristaldides eosinofilicos sao vistos. Os cristaloides n&o sao
especificos de Adenocarcinoma e podem ser vistos dentro das glandulas, na
Hiperplasia Adenomatosa atipica, PIN e em outras condicoes.



Adenocarcinomai Cristaldides

Podem ser vistos em depdsitos metastaticos de Adenocarcinoma da
Prostata.Quando o sitio primario é desconhecido, a presenca de
cristaléides em metastases é forte evidéncia de origem prostatica.



dulas sao

an

yd

letamente constituida por Grau 4. As gl

opsia € comp

Esta bi

trada

€ a marca regis

fusionadas e ndo ha estroma entre elas. A fusao glandular

do Grau 4.



Gleason i Padrao 4

Muitas glandulas estéao fusionadas, outras mantém o limite (grau 3).



Glandulas fusionadas, infiltrando o estroma fibrético.
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As células tumorais estao arranjadas em lencois solidos.



Somente raros liUmens de glandulas ou vacuolos sé&o vistos, criando uma
apar °ncia em c®l ulas em nanel de si net



CK ALTO PESO MOLECULAR



A imunocoloracao por CK uma camada basal continua ao redor de muitas

glandulas na Hiperplasia pos-atrofica, uma similar benigna do
Adenocarcinoma



A HAA quando encontrada em biépsia por agulha pode ser extremamente
dificil distinguir de cancer. A CK demonstra poucas células basais residuais
na HAA, como vista aqui
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Progressiva perda da membrana basal da direita para a esquerda. A

élulas basais esta intacta nas glandulas benignas (em cima, a

direita), fragmentada na PIN de Alto Grau (meio) e completamente ausente

no Adenocarcinoma.

camadadec
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CK : As duas glandulas benignas
mostra camada de células basais
intacta. As glandulas malignas
mostram auséncia completa de
coloracao com CK.

Duas glandulas benignas sao vistas (seta
inferior direita). Ver células basais nestas
2 glandulas na proxima imagem.
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A imunocoloracao demonstra auséncia de camada de células basais nas
glandulas atipicas, suportando o diagnostico de Adenocarcinoma.



Intensa imunorreatividade com CK. Neste caso a imunocoloracéo é intensa na
porcao central do conjunto de células. As células periféricas mostram pouca ou
nenhuma coloragao.



Recentemente identificado como marcador de cancer de
prostata e suas lesoes precursoras.

Moderada a forte coloracao desta proteina € observada em
cancer de prostata e PIN de alto grau, mas ndo em lesoes
benignas.

Cora o citoplasma das células atipicas.




Racemase:

Auséncia de
coloracao na glandula
benigna

Racemase:

Forte expressao em
linfonodo com
metastase.



