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Perfil anatomopatoldégico de 324 nefrectomias realizadas por tumores
renais: um estudo transversal

An anatomopathological profile of 324 nephrectomies performed on renal tumours: a
cross-sectional study

Renato Teixeira Penna Mascarenhas'* , Daniel Xavier Lima*® , Guilherme Caldeira Brant Oréfice* , Alberto
Julius Alves Wainstein%” , Isabel Cristina Gomes Moura'?

RESUMO

Introdugao: O cincer renal, patologia relevante e relativamente
frequente, tem pouca literatura baseada em dados brasileiros. Objetivo:
Analisar um grupo de pacientes submetidos a nefrectomia por massas
renais, quanto ao perfil histopatoldgico e a abordagem cirtrgica utilizada.
Métodos: Trata-se de um estudo observacional transversal realizado em
um hospital da Regido Metropolitana de Belo Horizonte/MG, Brasil,
utilizando dados de laudos anatomopatolégicos e anélise da descri¢ao
cirirgica de nefrectomias por tumor primdrio renal, no periodo de
2007 a 2018. Resultados: Foram analisados 324 casos, sendo 65,1% de
pacientes do sexo masculino, com idade média de 60,5t£14,1 anos. As
nefrectomias parciais (NP) foram realizadas em 61,1% dos casos e foi
observada tendéncia de aumento da realizagao deste tipo de cirurgia ao
longo do tempo (p = 0,024), além do aumento das NP laparoscépicas
(p<0,001). Os diagnésticos histolégicos mais frequentes foram os
carcinomas de células claras (64,5%), seguidos dos carcinomas de células
renais (CCR) papilares (11,8%) e CCR croméfobos (10,9%). Achados
de lesdes benignas ocorreram em 9,6% dos casos, com propor¢ao igual
entre angiomiolipomas e oncocitomas. Conclusio: Os achados deste
estudo corroboram os dados da literatura internacional. O aumento
no nimero de NP e cirurgias laparoscdpicas seguem uma tendéncia
de realizagio de cirurgias mais conservadoras e utilizagio de técnicas
minimamente invasivas.

Palavras-chave: Neoplasias renais; Carcinoma de células renais;
Nefrectomias; Laparoscopia.
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ABSTRACT

Introduction: Although kidney cancer is a relevant and relatively
frequent pathology there is shortage of literature based on Brazilian

data. Objective: To analyze a group of patients who had been CRABSZBHIBALITTES,
submitted to nephrectomy by renal mass, taking into consideration
the histopathological profile and the surgical approach used. Methods: ~ Registro de Ensaio Clinico:

Undertaken in a hospital in the Metropolitan Region of Belo Horizonte, =~ Nao aplicivel.
Minas Gerais, Brazil, this cross-sectional, observational study utilises
data taken from anatomopathological reports and analysis of surgery
description of nephrectomies carried out on primary renal tumours
between 2007 and 2018. Results: We analyzed 324 cases, 65.1% of
male with an average age of 60.5+14.1 years. Partial nephrectomies
(PN) were performed in 61.1% of the cases and there was a tendency
to increase the incidence of this type of surgery over time (p = 0.024),
in addition to an increase in PN laparoscopies (p<0.001). The most
frequent histological diagnoses were clear cell carcinomas (64.5%),
followed by papillary renal cell carcinomas (11.8%) and chromophobic
renal cell carcinomas (10.9%). Benign lesions were evident in 9.6% of
cases, with an equal proportion of angiomyolipomas and oncocytomas.
Conclusion: The findings of this study corroborate the data found in
the international literature, whilst the increase in the number of PN
and laparoscopic procedures follows a trend towards more conservative
surgery and the use of minimally invasive techniques.
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outros fatores interferem no progndstico e no tratamento do

INTRODUCAO

CCR, como o tamanho da lesdo, grau nuclear, presenca de

A V) A . ~ SR o) . . /.
O cancer renal (CR) corresponde a 5% dos canceres necrose, invasao angiolinfdtica, diferenciagio sarcomatéide e

diagnosticados em homens e 3% dos diagnosticados em
mulheres no mundo, com pico de incidéncia entre 60 ¢
70 anos'. Sio esperadas quase 15 mil mortes nos Estados
Unidos pelo carcinoma de células renais (CCR) em 20202 O
CR tem maior prevaléncia em paises ocidentais e explicagoes
fundamentam-se nos maiores indices de obesidade,
tabagismo, hipertensao arterial e diabetes mellitus®.
Embora parte dos dados epidemioldgicos mundiais nio
facam diferenciacio entre 0 CCR e o carcinoma urotelial,
estima-se que os tltimos representem apenas 10% dos casos,
com caracteristicas distintas*®, O CCR ¢é uma entidade
complexa, que envolve um grupo heterogéneo de tumores
que emergem das células epiteliais dos tibulos renais’.
Este tipo de afec¢io ¢ classificado, segundo os achados
histolégicos, citogenéticos e histoquimicos, e se associa com
padroes distintos de progndstico, comportamento biolégico
e particularidades terapéuticas®. Segundo a Organizagio
Mundial da Satide (OMS), o carcinoma de células claras
renal (CCCR), o carcinoma renal de células papilares
(CCRP) e o carcinoma de células croméfobas (CCRC)

sdo os subtipos mais frequentes®. Além do tipo histoldgico,
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o acometimento de linfonodos’.

O tratamento padrio ouro para o CCR é sua remogéo
cirtirgica, sendo a nefrectomia radical (NR) a referéncia
de tratamento, desde sua descricio por Robson, em
19698 No entanto, as diretrizes para o tratamento do
CCR tém recomendado o uso da nefrectomia parcial
(NP) como tratamento para tumores renais menores
que 4cm’. Abordagens minimamente invasivas como
a laparoscopia e mais recentemente a robdtica vém
conquistando seu espago, com grande numero de
publicagdes evidenciando maior beneficio aos pacientes
do que as NP e NR'!!,

A literatura brasileira carece de dados epidemiolégicos
acerca do CCR, sendo fundamentais estudos que descrevam
o perfil epidemioldgico nacional. O Instituto Nacional
do Cancer apresenta anualmente dados somente dos
dez tipos de tumores malignos mais prevalentes'. O
objetivo deste estudo é realizar uma descri¢o dos achados
anatomopatoldgicos e das técnicas cirtrgicas empregadas no
tratamento de tumores primdrios renais, realizadas em um
hospital brasileiro da rede privada.
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METODOS

Trata-se de um estudo observacional transversal dos casos
de nefrectomia por tumor primdrio renal, em um hospital
da rede privada da Regido Metropolitana de Belo Horizonte/
MG, Brasil, realizadas entre janeiro de 2007 e dezembro de
2018. Todas as pegas cirtrgicas foram analisadas pelo servico
de patologia do préprio hospital. Os dados foram coletados
a partir dos laudos anatomopatoldgicos e das descricoes das
cirurgias de nefrectomia parcial ou radical realizadas.

Foram incluidos inicialmente todos os casos de
nefrectomias registrados no periodo do estudo. Os critérios
de exclusio foram os casos inflamatérios, hidronefrose
terminal, tumores uroteliais e aqueles cujos dados sobre o
tipo de cirurgia ou idade estavam incompletos, além dos
pacientes menores de 18 anos.

As varidveis analisadas foram sexo e idade, subtipo
histolégico, grau de diferenciagio tumoral (quando
aplicdvel), estdgio da lesdo conforme a classificagio do
American Joint Committe on Cancer'*. Os achados de necrose,
invasio angiolinfitica peritumoral, invasio da fiscia de
Gerota e diferenciagio sarcomatdide foram avaliados. As vias
de acesso (aberta ou laparoscépica) e as técnicas cirtirgicas
empregadas (NP ou NR) também foram analisadas em
funcao do periodo.

Este trabalho foi aprovado pelo Comité de Etica da
Faculdade Ciéncias Médicas de Minas Gerais sob o parecer

namero 3.857.538, CAAE 91793618.5.0000.5134.

TAMANHO DA AMOSTRA

O tamanho da amostra foi calculado para se testar a
prevaléncia de nefrectomias parciais no periodo do estudo.
Ao nivel de significAncia de 5%, poder minimo de 80%,
para se testar uma diferenca minima de 10% em relagio
A prevaléncia de 50%, eram necessdrios pelo menos 197
individuos na amostra.

ANALISE DE DADOS

As varidveis qualitativas foram apresentadas como
frequéncias absolutas e relativas. As varidveis quantitativas
foram submetidas ao teste de normalidade de Shapiro-Wilk,
e apresentadas como média + desvio padrio (mediana). Para
a avaliagdo da associacdo entre varidveis qualitativas, foram
utilizados o teste qui-quadrado, teste exato de Fisher e modelo
logistico bindrio. A comparagio de varidveis quantitativas
entre trés grupos foi feita por andlise de variancia, e de dois
grupos por teste de Wilcoxon Mann-Whitney. O teste de
Mann Kendall foi utilizado para avaliagio da tendéncia.
As andlises foram realizadas no programa gratuito R versio
4.0.0 ¢ foi considerado significativo p<0,05.

RESuUrTADOS

No periodo de janeiro de 2007 a dezembro de 2018,
foram realizadas 452 nefrectomias. Deste ntimero, foram
excluidas 26 por tumores uroteliais, 99 em processos
inflamatérios ou hidronefrose terminal, por nao serem o

foco deste estudo, um paciente menor de idade e dois por
dados incompletos.

A andlise foi realizada em 324 casos. Houve
predominincia do género masculino, 65,1%, ¢ a média
de idade foi 60,5+14,1 anos, nio havendo diferenca
significativa entre os sexos em relagio a idade média. O grau
nuclear (Fuhrman) foi avaliado somente para os CCCR,
sendo o grau 3 o mais prevalente (46,3%), seguido do grau 2
(42,9%). Necrose foi observada em 56,9% dos casos, invasio
angiolinfdtica peritumoral em 8,5% e invasio da fascia
de Gerota em 12,4%. A maioria dos tumores apresentava
didmetro inferior a 7cm, sendo que 53,9% eram menores
que 4cm (pT1a) (Tabela 1).

Foram realizadas 198 (61,1%) NP e 126 (38,9%) NR. O
numero médio anual de NP foi 16,5+8,2 e de NR 10,5+1,8
(p=0,028). Houve tendéncia de aumento ao longo dos anos
na realizagio de NP (p=0,024) (Figura 1). Foi observado
também o aumento do nimero de cirurgias laparoscépicas,
com tendéncia significativa crescente para as NP (p<0,001)
em detrimento das NR abertas (p<0,001) (Figura 2).

Comparando os achados entre NP e NR, foi
observado que os pacientes submetidos a NR eram mais
velhos (p=0,037) e apresentaram maiores percentuais de
grau nuclear 4 (p=0,017), necrose (p<0,001), invasio
angiolinfdtica peritumoral (p<0,001), invasio da fdscia
de Gerota (p<0,001) e classificagio de didmetro pT2 ou
superior (p<0,001) (Tabela 1).

Na avaliacdo dos tipos histolégicos, os mais comuns
foram o CCCR (64,5%), CCRP (11,8%) e o CCRC
(10,9%) (Tabela 2). Tumores benignos foram encontradas
em 9,6% dos casos. Na comparagio dos tipos histolégicos,
0s pacientes com tumores benignos (angiomiolipomas ou
oncocitomas) apresentaram menor propor¢io de homens
(p<0,001) e maior propor¢io de cirurgias laparoscépicas
(p=0,013). A distribuicio de idade, tipo de cirurgia e
classificacio do didmetro foi semelhante entre os tipos

histolégicos (Tabela 3).

Discussio

O CCR ¢ uma afeccio significativa em todo o mundo
pela expressiva mortalidade e crescente incidéncia'. As
referéncias do comportamento biolégico e epidemiolégico
desse tumor no Brasil se baseiam em estudos com baixa
representatividade, mas que possibilitam a comparagio com
a literatura internacional. O presente estudo transversal foi
realizado com dados de 324 nefrectomias, realizadas entre
2007 € 2018, em um hospital privado do Brasil.

Dos achados epidemiolégicos, ¢ sabido que o maior
fator de risco para o CCR ¢ a idade, principalmente apds
a quinta década de vida'. Na presente série, a média etdria
foi de 60,6+13,3 anos para o género masculino e 60,3+15,6
anos para o feminino, sem diferenca significativa entre os
sexos. A maior prevaléncia do CCR coube aos homens, na
proporgio de 1,86:1, achado compativel com a literatura’.
A menor concentragio de gordura visceral e adogio de
melhores hdbitos de vida sdo algumas das explicacbes para

Rev Med Minas Gerais 2023; 33: e-33110
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Tabela 1. Caracterizagio da amostra de pacientes submetidos a nefrectomias por tumor primdrio renal de um hospital da rede
privada da Regido Metropolitana de Belo Horizonte/MG, Brasil, entre 2007 ¢ 2018, e comparagio segundo tipo de cirurgia

realizada (NP — nefrectomia parcial, NR — nefrectomia radical).

Varidveis Toda a amostra NP NR pvalor
(n=324) (n=198) (n=126)
Sexo 0,113%
Feminino 113 (34,9%) 63 (31,8%) 50 (39,7%)
Masculino 211 (65,1%) 135 (68,2%) 76 (60,3%)
Idade (anos) 60,5 + 14,1 (61) 59,1 + 13,9 (60) 62,6 + 14,3 (64) 0,037%
18 a 44 anos 45 (13,9%) 29 (14,6%) 16 (12,7%)
45 a 64 anos 150 (46,3%) 101 (51,0%) 49 (38,9%)
65 anos ou mais 129 (39,8%) 68 (34,3%) 61 (48,4%)
Grau nuclear (somente CCCR)* 0,017¢
1 5 (2,5%) 4 (3,3%) 1 (1,2%)
2 87 (42,9%) 59 (48,8%) 28 (34,1%)
3 94 (46,3%) 53 (43,8%) 41 (50,0%)
4 17 (8,4%) 5 (4,1%) 12 (14,6%)
Necrose* (n=290) 165 (56,9%) 80 (46,5%) 85 (72,0%) <0,001°
Invasio angiolinfética peritumoral* 25 (8,5%) 6 (3.5%) 19 (15.8%) <0,0012
(n=293)
Invasio da fascia de Gerota (n=291) 36 (12,4%) 6 (3,5%) 30 (25,4%) <0,001%
Diferenciacio Sarcomatoide 3 (0,9%) 2 (1,0%) 1 (0,8%) 1,000F
Classificagao didmetro* (n=321) <0,001%
pT1 17 (5.3%) 6 (3,1%) 11 (8,8%)
pTla 173 (53,9%) 143 (73%) 30 (24%)
pT1b 62 (19,3%) 34 (17,3%) 28 (22,4%)
>pT2 69 (21,5%) 13 (6,6%) 56 (44,8%)

CCCR = Carcinoma de células claras renal; * Varidveis possuem missings;  Teste qui-quadrado; ¥ teste Wilcoxon Mann-Whitney;
“modelo logistico bindrio; * teste exato de Fisher. Fonte: Banco de dados do estudo.

menor ocorréncia do CCR no sexo feminino, sendo esse
um campo promissor para um possivel desenvolvimento de
estratégias terapéuticas estratificadas entre os sexos'*'°.

Sabe-se que o estdgio clinico ¢ o fator mais importante
no prognéstico do CCRY. A universalizacio dos exames
de imagem abdominal tem incrementado a cada ano o
diagndstico de massas renais'®, permitindo assim diagndsticos
de tumores precoces. Os achados deste estudo corroboram
com essa realidade, uma vez que a maioria da amostra foi de
tumores no estégio pTl, permitindo a opgao por cirurgias
mais conservadoras.

O melhor conhecimento da biologia tumoral passou
a permitir a realizacio da NP com resultados oncoldgicos
similares 2 cirurgia radical”®. Tais modalidades tém como

12° ¢ melhora nos

pilares a prevencio a insuficiéncia rena
indices de sobrevida independente do CCR?. Na série
apresentada, constata-se a tendéncia crescente das cirurgias
parciais, totalizando 61,1% de NP ou CPN como opgio
de tratamento dos CCR (Figura 1). Apesar do crescente

aumento em sua indicacdo, amplamente corroborado pela
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literatura, controvérsias ainda existem sobre as vantagens
atribuidas da NP sobre a NR”%2,

Tecnologias cirGirgicas minimamente invasivas como
a laparoscopia e, mais recentemente, a robdtica tém se
tornado gradualmente mais acessiveis, permitindo menor
tempo de hospitalizagio e a recuperagio mais rdpida
do paciente®laparoscopic (LPN. Descrita em 1992, a
nefrectomia parcial laparoscépica tem hoje seu espaco
definitivo na cirurgia dos tumores renais at¢ 4cm*. No
presente estudo, o ano de 2015 foi o marco da ascensio
das nefrectomias realizadas por via laparoscépica (Figura
2). Isso se deve ao fato de que as cirurgias oncoldgicas
renais pela via laparoscdpica tiveram seu acesso garantido
pela Agéncia Nacional de Satide Suplementar nessa mesma
época, garantindo maior acessibilidade a essas modalidades
cirtirgicas®.

Apesar das limitagoes deste estudo, formatado a partir
de dados retrospectivos em um tnico hospital, apenas com
dados de laudos e sem acesso aos dados de prontudrios, os
achados histopatolégicos sio compativeis com publicagoes
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Figura 1. Distribui¢io do tipo de nefrectomia (NR — nefrectomia radical, NP — nefrectomia parcial)
por ano de realizagio. Dados da amostra de laudos de nefrectomias por tumor primdrio renal de um
hospital da rede privada da Regiao Metropolitana de Belo Horizonte, MG, Brasil, entre 2007 ¢ 2018.
O p-valor refere-se ao teste de Mann Kendall para tendéncia (t = 0,515 para NP e T = -0,515 para NR).
Fonte: Banco de dados do estudo.

Figura 2. Distribuicio dos tipos de nefrectomia e formato da cirurgia por ano de realizagio (n=269).
Dados da amostra de laudos de nefrectomias por tumor primdrio renal de um hospital da rede privada da
Regiao Metropolitana de Belo Horizonte, MG, Brasil, entre 2007 e 2018. As tendéncias com resultado
significativo no teste de Mann-Kendall foram a de nefrectomias parciais laparoscépicas (t = 0,822,

<0,001) e de radicais abertas (1 = -0,809, p<0,001).
Rev Med Minas Gerais 2023; 33: e-33110
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Tabela 2. Descrigio dos tipos histolégicos da amostra de pacientes submetidos a nefrectomias por tumor primdrio renal de um
hospital da rede privada da Regido Metropolitana de Belo Horizonte, MG-Brasil, entre 2007 ¢ 2018 (n=313).

Tipo histolégico Estatistica
Carcinoma de células claras renal 202 (64,5%)
Carcinoma de células renais papilar tipo 1 13 (4,1%)
Carcinoma de células renais papilar tipo 2 24 (7,7%)
Carcinoma de células renais tipo células croméfobas 34 (10,9%)
Oncocitoma 15 (4,8%)
Angiomiolipoma 15 (4,8%)
Outros 10 (3,2%)

Fonte: Banco de dados do estudo.

Tabela 3. Comparagio dos tipos histolégicos da amostra de pacientes submetidos a nefrectomias por tumor primdrio renal de
um hospital da rede privada da Regido Metropolitana de Belo Horizonte/MG, Brasil, entre 2007 ¢ 2018.

Varidveis (552%12{) CCR(:‘:;()SfObO CC(II{I =p ;;))ilar Benignos* (n=30) p-valor
Sexo <0,001%
Feminino 69 (34,2%) 8 (23,5%) 9 (24,3%) 20 (66,7%)
Masculino 133 (65,8%) 26 (76,5%) 28 (75,7%) 10 (33,3%)
Idade (anos) 61,51£13,68 (62) 60,56x13,72 (60,5) 58,65+14,86 (61)  58,30+15,98 (59) 0,508*
18 a 44 anos 24 (11,9%) 5 (14,7%) 5 (13,5%) 7 (23,3%)
45 a 64 anos 95 (47%) 14 (41,2%) 18 (48,6%) 13 (43,3%)
>65 anos 83 (41,1%) 15 (44,1%) 14 (37,8%) 10 (33,3%)
Cirurgia 0,552
NP 121 (59,9%) 20 (58,8%) 23 (62,2%) 22 (73,3%)
NR 81 (40,1%) 14 (41,2%) 14 (37,8%) 8 (26,7%)
Abordagem da cirurgia** 0,013%
Aberta 139 (82,2%) 22 (75,9%) 27 (84,4%) 13 (54,2%)
Laparoscé-pica 30 (17,8%) 7 (24,1%) 5 (15,6%) 11 (45,8%)
Classificagio didmetro** 0,882%
pT1 12 (5,9%) 3 (8,8%) 1(2,7%) -
pTla 108 (53,5%) 17 (50%) 19 (51,4%) 16 (59,3%)
pTlb 41 (20,3%) 7 (20,6%) 7 (18,9%) 4 (14,8%)
2 pT2 41 (20,3%) 7 (20,6%) 10 (27%) 7 (25,9%)

CCCR = Carcinoma de células claras renal; CCR = Carcinoma de células renais; NP = Nefrectomia parcial; NR = Nefrectomia
radical; *Benignos: Angiomiolipomas e oncocitomas; **Varidvel possui missings; Q Teste qui-quadrado; A Andlise de variincia.

Fonte: Banco de dados do estudo.

nacionais e internacionais. O subtipo histolégico maligno
mais prevalente nessa série foi o CCCR (64,5%), que
foi compardvel a outro estudo nacional com o achado de
73,6%%.

Ainda sobre subtipos histolégicos mais frequentes
deste levantamento, em concordincia com a literatura,
apresentam-se os CCRP (11,8%) e CCRC (10,9%). Em série
nacional, Nardi et al. (2010)* encontraram 6,5% e 9,1%, e
Chow et al. (2010)%, em revisao em banco de dados de virios
paises, descreveram 10,7% e 4,9% de CCRP e CCRC,

respectivamente. De maneira geral, sio tumores de melhor

Rev Med Minas Gerais 2023; 33: e-33110

prognéstico do que o CCCR, pelo menos em doengas nio
metastdticas®2°, Nesta série, nio houve diferenca relevante
entre subtipos histolégicos malignos em relagao a idade ou
sexo do paciente. Também nao se encontrou significAncia
na associa¢do destes subtipos com o tamanho das lesoes, em
contraste com a literatura que mostra que os CCRC tendem
a ser maiores”’.

Em 1982, Fuhrman et al.”’ propuseram a classificacao
tumoral baseada simultaneamente na andlise da forma,
tamanho nuclear e proeminéncia nucleolar, correlacionando
tais achados ao desfecho da patologia. Neste levantamento,
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tivemos a predominancia do grau III em quase metade dos
casos. O achado do grau IV, mais prevalente nas cirurgias
radicais, sugere a presenca de tumores maiores e mais
complexos. Atualmente, a classificacio dos CCR encontra-
se em um periodo de transi¢io, onde uma metodologia
mais objetiva, proposta pela International Society of Urologic
Patology (ISUP), e depois endossada pela OMS gradualmente
passa a ser adotada®. A presenca de necrose tumoral, invasio
angiolifdtica peritumoral e invasio da fascia de Gerota, todos
fatores de pior progndstico também foram mais prevalentes
nas NR, sendo indicativos de pior progndstico’.

Ainda relevantes sao os achados de angiomiolipomas
e oncocitomas presentes em 9,6% dos casos, com maior
prevaléncia no sexo feminino, muitos deles tendo seu
diagndstico confirmado somente apés a cirurgia. Embora
existam questionamentos recentes da literatura sobre a
necessidade de biopsia renal prévia?, a indicagdo cirdrgica
ainda se baseia nos achados radiolégicos das massas renais’.

CoNCLUSAO

Osachadosdemostram que o perfilanatomopatolégico
dos tumores renais de um hospital brasileiro é compativel
com os resultados internacionais. As NP realizadas por
técnicas minimamente invasivas tornaram-se realidade no
contexto brasileiro. Entretanto, a literatura ainda carece
de mais estudos dos centros nacionais, principalmente
coortes e ensaios clinicos. Melhor conhecimento sobre
a realidade epidemiolégica nacional poderd servir
como base para o desenvolvimento de politicas para o
screenning e tratamento do CCR.
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