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INTRODUCAO

A terapia de privacdo androgénica ¢ utili-
zada como peca fundamental em estratégias
para o tratamento de pacientes com cancer de
prostata ha décadas, geralmente sendo conju-
gada a medicamentos quimioterapicos e a radi-
oterapia. As células tumorais da prostata apre-
sentam receptores androgénicos, os quais rece-
bem a ligagdo de hormonios especificos, como
a testosterona e a di-hidrotestosterona, indu-
zindo assim uma sinalizagao celular para a mul-
tiplicacdo destas células. Assim, a reducao dos
niveis de testosterona, por métodos cirurgicos
ou utilizando agonistas do hormonio liberador
de gonadotrofina, restringe estimulo de cresci-
mento do tumor (SAYLOR; SMITH, 2020).

Todavia, com a evolucdo dos tratamentos
oncoldgicos, os efeitos e os riscos associados a
essa terapia de privagdo androgénica possuem
relevancia para contestagdo da eficacia do tra-
tamento nos pacientes com cancer de prostata.
O paciente em conduta clinica oncologica apre-
senta sintomas adversos que afetam sua quali-
dade de vida. Além disso, tais sintomas adicio-
nados aos efeitos da deficiéncia hormonal, con-
tribuem para a piora do quadro do paciente. A
privacao androgénica ¢ caracterizada pela pos-
sibilidade de promover disfuncao erétil, inferti-
lidade, distarbios psicossociais, risco cardio-
vascular, diabetes, queda da libido, distarbios
tireoideanos e osteoporose (BORHAN et al.,
2026; SAYLOR; SMITH, 2020).

Este capitulo tem como objetivo condensar
evidéncias provenientes de metanalises publi-
cadas entre 2020 e 2026, focando na sobrevida
livre de metéstase e nas consequéncias patolo-
gicas da terapia de privacao androgénica.

METODO

Este estudo consiste em uma revisao siste-
matica de metanalises, conduzida de acordo

com as diretrizes PRISMA 2020, com o obje-
tivo de sintetizar evidéncias de elevada confia-
bilidade provenientes de metanalises de ensaios
clinicos randomizados e revisdes sistematicas
sobre a eficacia da terapia de privagdo androgé-
nica no tratamento do cancer de prostata. Foi
realizada busca sistematica na base PubMed,
abrangendo o periodo de 2020 a 2026, utili-
zando descritores MeSH e termos livres relaci-
onados a cancer de prostata, neoplasias prosta-
ticas, androgénios e terapia de privagdo andro-
génica, combinados a filtro para o tipo de publi-
cacdo metanalise.

Foram incluidas metanalises e revisdes sis-
tematicas com metanalise que avaliaram a efi-
cacia da terapia de privagdo androgénica
(TDA), isolada ou associada a outras modalida-
des terapéuticas, em pacientes com cancer de
prostata. Foram excluidas metandlises que
abordaram  exclusivamente  biomarcadores
prognosticos, que ndo se enquadram no escopo
tematico proposto ou que focaram exclusiva-
mente em toxicidade hepdtica e seguranca car-
diovascular sem avaliar desfechos de eficacia
oncoldgica. A sele¢do dos estudos foi realizada
por meio de triagem de titulos e resumos, se-
guida de avaliagdo do texto completo.

RESULTADOS E DISCUSSAO

A andlise das evidéncias cientificas compi-
ladas entre 2020 e 2026 demonstra que a TDA
permanece como o pilar central na abordagem
do cancer de prostata. Os achados das metana-
lises selecionadas revelam que a eficacia onco-
logica da TDA ¢ significativamente otimizada
quando utilizada em estratégias combinadas,
superando desfechos obtidos pela monoterapia.

Eficacia oncoldgica e sobrevida livre de
metastase

A sintese dos dados indica que abordagens
terapéuticas associadas, como a combinagao de
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TDA com radioterapia, quimioterapia (doceta-
xel) ou inibidores da via do receptor de andro-
génio (ARPIs) apresentam as maiores taxas de
sobrevida livre de metéstase e controle tumoral.
Em especial, revisoes sistematicas e metanali-
ses de ensaios clinicos focadas em pacientes de
alto risco ¢ com doenca localizada confirmam
que a adicdo da TDA a radioterapia resulta em
beneficios superiores em comparacao a TDA
isolada (BORHAN et al., 2026).

Entretanto, os beneficios da associagao tera-
péutica podem variar conforme o perfil de risco
dos pacientes. Nesse contexto, Chen et al.
(2023), em uma revisdo sistematica com meta-
nalise envolvendo pacientes com cancer de
prostata de risco intermedidrio, avaliaram a as-
sociagdo da terapia de privagdo androgénica a
radioterapia em comparacao a radioterapia iso-
lada. Os resultados ndo demonstraram benefi-
cios adicionais significativos da combinagao
em relagdo a sobrevida global e a sobrevida li-
vre de recorréncia bioquimica. Esses achados
reforcam a importancia da individualizagao das
estratégias terapéuticas, considerando as carac-
teristicas clinicas e o perfil de risco.

Além disso, o estagio e o padrao de disse-
minacao da doenca também podem influenciar
os resultados terap€uticos. Yanagisawa et al.
(2023), em uma revisdo sistematica, metanalise
e metanalise em rede, demonstraram que estra-
tégias sistémicas combinadas também apresen-
tam beneficios em pacientes com cancer de
prostata com metastases viscerais. Os resulta-
dos refor¢gam o papel da intensificagdo terapéu-
tica neste grupo, apesar dos autores ressaltarem
limitagOes relacionadas a caracterizacao dos di-
ferentes sitios de metastase visceral.

Diante desses achados, a literatura recente
também avaliou o papel do estadiamento da do-
enca (como a presenca de metastase visceral ou
alto volume tumoral) e o impacto de terapias
duplas e triplas. Embora a adi¢cao de multiplos

agentes intensifique o bloqueio androgénico,
observa-se que a adaptacdo a novas técnicas
tem apresentado pouco sucesso na réplica de
efeitos substancialmente mais satisfatorios do
que os consolidados pelas terapias triplas ja es-
tabelecidas.

Duracio do tratamento e perfis de risco

A defini¢do da duracdo ideal da TDA em
conjunto com a radioterapia definitiva constitui
outro ponto critico analisado nas metanalises. A
evidéncia compilada aponta que a duragdo do
tratamento deve ser rigorosamente estratificada
pelo perfil de risco do paciente (intermediario
versus alto risco), garantindo o controle da pro-
gressao tumoral enquanto se busca minimizar o
tempo de exposi¢cdo desnecessario aos efeitos
colaterais da privagao hormonal.

Nesse contexto, Kishan et al. (2022), em
uma metanalise de dados individuais de pacien-
tes provenientes de 12 ensaios clinicos rando-
mizados, demonstraram que a associacdo da
TDA a radioterapia melhora a sobrevida livre
de metastase. O prolongamento da TDA no pe-
riodo adjuvante, de aproximadamente 4-6 me-
ses para 18-36 meses, também apresentou be-
neficio, enquanto a extensdo do periodo neoad-
juvante de 3-4 para 6-9 meses nao demonstrou
beneficio significativo. Esses resultados refor-
¢am que a duragdo e o momento da TDA devem
ser considerados na defini¢do da estratégia te-
rapéutica.

Perfil de toxicidade e manejo multidisci-
plinar de efeitos adversos

Apesar dos ganhos expressivos em sobre-
vida, o bloqueio do eixo androgénico por meio
do declinio da testosterona e DHT desencadeia
repercussoes sistémicas importantes. Conforme
sintetizado na literatura, a privagdo androgénica
cronica esta associada a uma série de conse-
quéncias patoldgicas e complicacdes:
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e Alteracdoes metabolicas e cardiovascula-
res: risco aumentado para o desenvolvimento
de diabetes mellitus, sindrome metabodlica e
eventos cardiovasculares ou tromboembdlicos.

e Saude Ossea e sexual: perda de densidade
mineral o0ssea (osteoporose), risco elevado de
fraturas, disfuncao erétil ¢ diminuicao acentu-
ada da libido.

e Aspectos neurocognitivos e psicossociais:
comprometimento da cognicdo, disturbios de
humor, fadiga cronica e impactos psicossociais
negativos (KHORRAM et al.,2024; KISHAN
et al.,2022; JONES et al., 2024).

Diante do impacto desses efeitos adversos
na qualidade de vida do doente, os resultados
ressaltam a necessidade de abordagens indivi-
dualizadas e preventivas. A implementagdo de
intervengdes multidisciplinares tais como exer-
cicio fisico supervisionado, suporte nutricional
¢ monitoramento cardiovascular e 6sseo, surge
como estratégia indispensavel para mitigar a
morbidade associada a TDA sem comprometer
o beneficio oncologico.

CONCLUSAO

A presente revisdo evidencia que a utiliza-
cdo da terapia de privacdo androgénica como
abordagem terapéutica no tratamento do cancer
de prostata, tem impacto relevante na sobrevida
global dos pacientes. Os estudos analisados re-
for¢gam que o paradigma da monoterapia isolada
vem sendo progressivamente superado pelas es-
tratégias de intensificagdo terapéutica, que as-
sociam a TDA a radioterapia, quimioterapia ou
ARPIs. A eficéacia dessa abordagem combinada
¢ comprovada pelo aumento expressivo nas ta-
xas de sobrevida livre de metastase e controle
tumoral em significativo numero de pacientes
que adotaram essa estratégia terapéutica. Toda-
via, a substituicdo da monoterapia pela terapia
combinada ndo ¢ indicada indistintamente para

todos os casos, visto que a intensificagdo nem
sempre se traduz em beneficios clinicos que su-
perem os custos bioldgicos da privagao hormo-
nal.

Nesse contexto, observou-se que a escolha
do tratamento com TDA deve envolver uma
andlise do perfil de risco do paciente somado
com o estagio e o padrio de disseminacdo da
doenca. Estudos mostraram que pacientes com
cancer de préstata em risco intermediario ndo
apresentaram beneficios significativos com a
associagdo terapéutica, em contrapartida, indi-
viduos de alto risco da doenga ou com metasta-
ses viscerais obtiveram prognosticos melhores
sob regimes combinados. Apesar dos ganhos
expressivos em sobrevida, o tempo de exposi-
¢ao prolongado a TDA pode desencadear efei-
tos adversos sistémicos importantes, como alte-
racdes cardiovasculares, perda de densidade 6s-
sea ¢ alteragcdes neurocognitivas.

Portanto, cabe uma andlise individual para
defini¢do do tratamento dos pacientes, anali-
sando o perfil de risco e caracteristicas clinicas
especificas de cada um, somado a analise do es-
tagio da doenga em que o paciente se encontra.
Com o fito de atenuar os efeitos colaterais faz-
se necessario diminuir o tempo de exposi¢ao
desnecessario a privacdo hormonal, além de
acOes preventivas de interven¢des multidisci-
plinares, tais como a orientagdo pra pratica de
atividade fisica, suporte nutricional € monitora-
mento do perfil cardiovascular e 6sseo dos pa-
cientes, como estratégia indispensavel para mi-
tigar morbidades associadas a TDA, sem com-
prometer o beneficio oncologico. Dessa forma,
¢ relevante a continuidade de novos estudos que
permitam compreender e delimitar com preci-
sdo as indicacdes da terapia de privagao andro-
génica, estabelecendo critérios claros sobre
quando a intervengao traz reais beneficios cli-
nicos e quando deve ser evitada em prol da con-
duta individualizada
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