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O ESTADIAMENTO TNM DO CARCINOMA DE CELULAS RENAIS
DEVE SER MODIFICADO NOVAMENTE ?
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RESUMO - Osjetivos. O comportamento do carcinoma de células
renais estadio PT| nao esta completamente esclarecido. Nds estu-
damos a presenca de fatores progndsticos e tamanho tumoral na
recorréncia e sobrevida do carcinoma de rim esporadico apos
tratamento cirdrgico.

Metopos. Foram revisados retrospectivamente 120 pacientes,
93 PTI, nove PT2, Il PT3, sete PT4, seguidos apos nefrectomia.
Foram analisadas sobrevida e recorréncia da doenca dentro de trés
grupos de tumores: grupo |: < 4cm, grupo 2: 4-7 cm e grupo 3:
>T cm e os fatores progndsticos preditivos avaliados foram grau
nuclear, invasio microvascular, presenca de ganglios comprometi-
dos e degeneracdo sarcomatosa

ResuLtapos. A freqiiéncia de fatores prognosticos adversos
aumenta a medida que aumenta o tamanho do tumor. No
grupo | tivemos apenas quatro tumores de alto grau e somen-

te um apresentou invasao microvascular nao havendo ganglios
comprometidos ou degeneracdo sarcomatosa. No grupo 2
havia 16 tumores de alto grau, quatro sarcomatosos, dois com
invasdo microvascular positiva e dois com ganglios positivos.
No grupo 3, encontraram-se 18 tumores de alto grau, 15 com
invasio microvascular e sete com ganglios positivos e cinco
sarcomatosos. Houve significancia estatistica na sobrevida
cancer especifica (p=0,002) e livre de doenca (p=0,0002)
entre os trés grupos.

ConcLusao. A evolucao dos tumores PTI é distinta para tumores
menores de 4 cm e de 4-7 cm cabendo a subdivisao destes dois
grupos em Tla e TIb.

UniTermos: Carcinoma de células renais. Estadiamento. Neoplasias.
Neoplasia recorrente. Neoplasias/classificacio.

INTRODUCAO

O carcinoma de células renais (CCR), que
representa 3% das neoplasias malignas do
adulto e ocupa o terceiro lugar dos tumores
genito-urinarios em freqiiéncia, vem apresen-
tando aumento de sua incidéncia de doenca
localizada nas Ultimas décadas'. Isto se deve
principalmente pelo aumento no nimero de
diagnésticoincidental que era7% noinicio da
década de 70? para 619% em 1998°.

Apesar do estadiamento de Robson* ainda
ser utilizado®, a expansio do sistema de esta-
dio TNM é resultado de esforcos em criar
abrangente classificacdo anatomica para o
CCR. A aceitacao universal deste modelo é
extremamente importante porque proporcio-
na uma linguagem comum para tratamento e
avaliacdo prognostica dos pacientes, bem
como pesquisas e publicagdes. Atualmente
estamos no 5°. TNM para carcinoma de célu-
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las renais®, porém ja existem propostas para
modifica-lo novamente’®?,

Estudos atuais relatam excelentes resulta-
dos comcirurgia conservadora'®, noentantoa
maioria ndo compara a sobrevida entre os
pacientes com tamanhos tumorais distintos.

Nos, retrospectivamente, avaliamos o
tamanho tumoral e a presenca de fatores
prognosticos na recorréncia e sobrevida
dos pacientes com CCR com objetivo de
rediscutir o ponto de corte do atual
TI(TNM-1997), julgando que existe uma
diferenga substancial no prognéstico dos
tumores a partir de 4 cm de diametro.

MEtopos

No periodo entre janeiro de 1988 e julho
de 1999, 128 pacientes com CCR foram ope-
rados por um mesmo grupo de cirurgides nos
Hospitais Sirio Libanés e Beneficéncia Portu-
guesade S3o Paulo sendo avaliados retrospec-
tivamente. A avaliagio pré-operatdria com-
preendeu exames hematolégicos e exames de
imagem como a ultra-sonografia (US), tomo-
grafiacomputadorizada (TC) e/ou ressonancia
nuclear magnética, urografia excretora, cinti-

lografia Ossea e radiografia de térax. O segui-
mento pds-operatorio variou entre 2 e 138
meses (mediano: 33 meses).

Os pacientes foram consultados sobre a
participacao no estudo através de cartainfor-
mativa e termo de consentimento ps-infor-
macdo e posteriormente foi feita analise re-
trospectiva através dos dados de prontuario.
Destes, foram excluidos oito pacientes porque
tinham material anatomopatoldgico insuficien-
te pararevisao ou este era inconclusivo.

Asinformagdes clinicas resgatadas destes
prontuarios incluiram idade, sexo, rim aco-
metido, data do diagnéstico, apresentacao
clinica inicial, propedéutica, histdrias pre-
gressas, antecedentes pessoais e familiares,
terapia cirlrgica realizada (radical ou conser-
vadora), laudo anatomopatoldgico e segui-
mento pds-operatorio.

Todo material anatomopatolégico (la-
minas coradas com H.E e fragmentos
blocados em parafina) foi revisado ao mi-
croscopio 6tico por um tnico patologista. O
acompanhamento pés-operatério foi reali-
zado no consultorio e quando a tltima con-
sulta se deu ha mais de trés meses houve
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Tabela | - Caracteristicas demograficas

Média de idade + dp
Homens
Mulheres
LadoD
LadoE
Bilateral
Células claras
Papilar
Croméfobo
Sarcomatoso
Estadiol
Estadioll
Estadiolll
EstadiolV

59,1 + 12
89(74%)
31(26%)
60(50%)
56(47%)
43%)

7l
8
12
9
93(77%)
98%)
11(9%)
76%)

confirmagao telefonica do estado atual do
paciente. Para seguimento pés-operatdrio
foram recomendados os seguintes exames:
radiografias de térax, cintilografia dssea,
tomografia computadorizada e/ou ultra-
som abdominal, hemograma, calcio, crea-
tinina, ferritina, antigeno carcinoembrio-
nario, a cada trés meses durante o primeiro
ano, semestralmente do segundo ao quinto
ano e anualmente ap0s este periodo.

Foi avaliado o didmetro tumoral com os
fatores de mau progndstico: grau nuclear, in-
vasao microvascular intratumoral, presencade
degeneragao sarcomatosa e ganglios compro-
metidos. Também foi verificado recorréncia
dadoenca e sobrevida dos pacientes, em trés
grupos distintos:

Grupo |: tumores menores de 4 cm

Grupo 2: tumores de 4 a 7cm

Grupo 3: tumores maiores que 7cm.

Osindices de sobrevida cancer especifica
e livre de doencaforam calculados utilizando-
seascurvas de Kaplan-Meier e o Logrank test
foi utilizado para comparar diferencas na so-
brevivéncia entre os grupos.

ResuLTADOS

Nossa casuistica foi composta por 89
homens (74%) e 3| mulheres (26%) de 9 a
87 anos (59,1%) sendo submetidos a 98
nefrectomias radicais (81,5%) e 22 parciais
(18,5%). O tumor situava-se no rim direito
em 60 (50%), no lado esquerdo em 56
(47%) e bilateralmente em quatro (3%).
Um maior nimero de pacientes teve CCR
diagnosticado incidentalmente, foram 69

Rev Assoc Med Bras 2003; 49(1): 86-90

(57,5%) comparados com 51 tumores sin-
tomaticos(42,5%). As caracteristicas clini-
cas dos 120 pacientes estudados e o estadio
patolégico estao listados na Tabela |.

Grupos de pacientes segundo o
didametro tumoral

O Grupo | teve um total de 36 (30%)
pacientes com idade média de 60,3 anos
(38-76), com seguimento médio de 33,6
meses (I-138 m) e tamanho tumoral médio
de 2,6 cm (1,5-3,5¢m). O Grupo 2 teve um
total de 51 (42,5%) pacientes com idade
média de 58,5 anos (9-87 anos), seguimen-
to médio de 30,9 meses (I-111 meses) e
tamanho tumoral médio de 5,3 cm (4-7
cm). O Grupo 3 teve um total de 33 pacien-
tes(27,5%) com idade média de 60 anos
(42-81 anos), seguimento médio de 35,8
meses (2-90 meses) e tamanho tumoral
médio de 10,5 cm (7,5-19,5 cm).

Caracteristicas tumorais

No Grupo |, apenas quatro pacientes
(12%) apresentavam alto grau histologico (1l e
IV); somente um paciente apresentou invasao
microvascular (3%) e ndo houve presencade
ganglios comprometidos.

No Grupo 2, |6 pacientes (32%) tive-
ram grau histologico Ill e IV, 12 (23%)
apresentaram invasao microvascular e dois
(4%) apresentaram ganglios linfaticos,
comprometidos.

No Grupo 3, |8 pacientes (55%) tiveram
grau histoldgico lll e IV, |5 (45%) apresenta-
ram invasdo microvascular, sete (21%) apre-
sentaram ganglios positivos.

Tipos celulares

Houve distribuicdio homogénea quanto
aos tipos celulares, o subtipo células claras,
que é o mais comum, foi o predominante nos
trés grupos, degeneragdo sarcomatosa sé
esteve presente em tumores maiores de 4
cm, sendo quatro (8%) do grupo 2 e cinco
(15%) no grupo 3.

Recorréncia da doenca

Ocorreuemmédiaapds 16,7 meses (1-51)
da cirurgia sendo evidenciadaem |7 pacientes
(14%), dos quais quatro do Grupo 2 e 13 do
Grupo 3. Nao houve recorréncia no grupo |.

Sobrevida

Nototal, |0 pacientes (8%) forama 6bito
devido ao carcinoma de células renais. Nao
houve dbito nogrupo |, duas mortes no grupo
2 eoito dbitos no grupo 3. Asobrevida cancer
especifica foi 100%,95%, 63% (p=0,002) e
livre de doenca 100%, 86%, 43%
(p=0,0002) para os grupos I, 2 e 3, respecti-
vamente (Graficos | e 2).

DiscussAo

Nosso trabalho demonstrou que CCR
menores de 4 cm raramente apresentam fato-
res prognosticos que contribuem com a ma
evolucdo. Eles sio tumores de baixo grau,
raramente apresentam invasao microvascular,
nao apresentam degeneracao sarcomatosa,
oferecendo sobrevida cancer especificaelivre
de doenca equivalente a 100%.

O comportamento bioldgico dos peque-
nos tumores renais permanece desconheci-
do'"'2, mesmo assim a conduta pode ser
expectante para casos selecionados'?, por ou-
tro lado, ha muito tempo relaciona-se o dia-
metro do tumor e potencial maligno'“.

Aincidéncia de tumores com menos de 4
cm aumentou de 28%, em 1985, para 61%
em 1995'2 e o tamanho médio dos tumores
reduziu de 7,8 cm, em 1989, para 5,3 cmem
1998". Quanto aevolugao, tumores menores
de 4cm tém excelente prognéstico quando
tratados com nefrectomia radical ou cirurgia
conservadora®'®'s contudo resultados se-
melhantes foram obtidos paratumores inferio-
resa 7 cm, porémamaioriadesta casuisticaera
composta por tumores com menos de 4 cm'®.
Devido ao tamanho tumoral como um fator
prognostico de doenca localizada ainda ser
controverso, julgamos acirurgia conservadora
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Grafico | - Sobrevida cancer especifica. (p=0,002)
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Grafico 2 - Sobrevida livre de doenca. (p=0,0002)
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arriscada paratumores de4-7 cm, pois estes ja
apresentam fatores de mau prognéstico. Em
nossa casuistica, no grupo 2 (4-7cm) 31%
eram tumores de alto grau, 23% apresenta-
vaminvasio microvascular e 4% também pos-
suiam linfonodos comprometidos peladoenca
com 8% de degeneragio sarcomatosa. A cur-
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va de sobrevida é muito diferente como evi-
denciam nossos resultados. Existem trabalhos
que julgam que o tamanho maximo para reali-
zagdo de cirurgia conservadora é 4 cm'" '8,

O estadio da doenca é considerado o
mais importante fator progndstico em
CCR'*2', Com o objetivo de universalizar a

classificacao TNM para CCR, ja houve varias
mudangas, estando atualmente na quinta edi-
¢ao®. Muitos autores ja propuseram modifi-
car oatual estadio TNM com pontos de corte
para Tl de 4,5 cm?%, 5 cm® e 5,5 cm¥,
justificando a subdivisaoem T | paraamelhor
selecao de candidatos a cirurgia renal conser-
vadora’. Javidan et al.”® acham que a Ultima
classificacao TNM (1997) permitira melhor
estratificacio de casos de acordo com a
sobrevida cancer especifica.

Existe umanova corrente propondo pon-
to de corte em 4 cm e a modificagdo do atual
estadio TI (TNM 97) paraTlae TIb™’, que
seria melhor para predizer sobrevida cancer
especifica e livre de doenca otimizando o
prognostico’. Nésaderimosaeste grupo, pois
pacientes com tumores inferiores a 4 cm po-
deriam prescindir do seguimento pds-opera-
torio, se confirmados critérios de bom prog-
ndstico, como jafoi proposto anteriormente?.

Como os tumores menores de 4 cm rara-
mente apresentam caracteristicas de mau
prognéstico e o estudo do grau nuclear e
invasao microvascular exigem analise multi-
variada, ao passo que o tamanho tumoral ja
pode ser mensurado antes da cirurgia e tem
valor progéstico’, o ponto de corte de 4 ¢cm
servird para otimizar as relagoes entre ta-
manho tumoral e os outros caracteres de mau
progndstico. A sobrevida em cinco anos para
tumores de alto grau é de 46%% e ginglios
comprometidos equivalente a 33%?, jaa pre-
senca de invasao microvascular intratumoral
confere chance de progressio dadoengaem
39% dos casos” e adegeneragao sarcomatosa
proporcionasobrevidamédia de 49 mesesaos
PT1 e 6,8 meses aos demais estadios da doen-
¢a*. Como foi evidenciado, os pacientes per-
tencentes ao grupo | raramente apresentam
estes fatores de mau prognostico. (Tabela 2).

O atual TNM 97 comporta maior nlime-
ro de casos PT| com forte correlagdo coma
sobrevida, pelo fato da doenga 6rgao confi-
nada oferecer evolugao satisfatéria, com boa
distingao prognésticanos diferentes estadios
da doenca'®*. Como a sobrevida em cinco
anos para o atual PT1 varia entre 85%% a
91%?, uma das razées de se propor a mu-
danga no TNM seriam as diferencas prog-
nésticas em um mesmo estadio como é evi-
denciada por Hafez et al.® cuja sobrevida
cancer especifica para cinco anos foi de 98%,
88% e 82% para tumores até 4 cm, 4-7 cm
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Tabela 2 - Caracteristicas patoldgicas

Tumor N° (%) Tamanho
médio (cm)
<4em 36(30) 26
4-Tem 51(42.5) 53
>7em 3(27,5) 10,5

Baixo Alto Invasao Linfonodos Sarcomatoso
grau(%) grau(%) microvascular(%) positivos (%) (%)
32(88) 4(12) 13) 0 0
35(68) 16(32) 12(23) 24) 48
15(45) 18(55) 15(45) 721) 5(15)

e > 7 cm, respectivamente. Nosso traba-
lho encontrou sobrevida de 100%, 95% e
63% nos trés grupos, respectivamente.
Houve clara correlacao entre tamanho
tumoral e recorréncia da doenga em nosso
estudo. Nossas observagdes sugerem que
tumores com mais de 4 cm ja sdo poten-
cialmente mais agressivos que tumores
menores nao devendo compor o mesmo
estadio da doenca.

CoNcLusAo

O atual T| do sistema de estadio TNM
deve ser modificado em Tla para tumores
menores de 4 cm e T1b para tumores de 4 a
7 cm por apresentarem caracteristicas anato-
mopatoldgicas e evolucao distintas.

SUMMARY

Must THE TNM STAGING OF THE RENAL
CELL CARCINOMA BE MODIFIED AGAIN!

Osjective. The behavior of the renal cells
carcinoma stage PT| is not completely clarified.
We studied the presence of factors dfter
prognostics and tumoral size in the recurrence of
survival of the sporadic kidney carcinoma after
surgical treatment.

MetHops. 120 patients followed dfter
nephrectomy had been revised retrospectively
93 PTI,9PT2, I PT3, 7 PT4, It was analyzed
survival and recurrence of the disease inside of
three groups of tumors: Group |: < 4cm, group
2: 4-7cm and group 3: > 7cm, and the
prognostics factors above-mentioned evaluated
were nuclear degree, microvascular invasion,
presence of committed ganglia and sarcomatous
degeneration.

Resutts. The frequency of adverse prog-
nostics factors increase as the tumor size
increase. In the group I, we had only four tumors
of high degree and only one shown microvascular
invasion that does not committed ganglia or
sarcomatous degeneration. In group 2 there was
|6 tumors of high degree, 4 sarcomatoses, two
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with positive microvascular invasion and two with
positive ganglia. Ingroup 3, was found |8 tumors
of high degree, |5 with microvascular invasion
and 7 with positive ganglia and 5 sarcomatoses.
There was statistical significance in the specific
cancer survival (p=0.002) and free of illness
(p=0.0002) between the three groups.

ConcLusion. The evolution of tumors PT1
is distinct for lesser tumors of 4 cm and 4-7
cm fitting the subdivision of these two groups
in Tla and TIb. [Rev Assoc Med Bras 2003;
49(1): 86-90]

Kevworos: Carcinoma renal cell. Neoplasm
staging. Neoplasms. Neoplasm recurrence.
TNMcclassification.
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