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RESUMO

Rossi, J. V. M. Elaboracdo de protocolos para seguimento ambulatorial de
pacientes tratados de cancer de rim e testiculo em hospital terciario
universitario. 2023. Dissertacdo apresentada a Faculdade de Medicina de Ribeirdo
Preto da Universidade de Sao Paulo para obtencéo do titulo de Mestre em Ciéncias,
2023.

O Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina de Ribeirdo Preto (HC-FMRP) atua
como centro especializado de referéncia no tratamento de pacientes diagnosticados
com neoplasias urolégicas, como o caso do carcinoma de células renais (CCR) e o
cancer de testiculo. Além do tratamento inicial oferecido aos pacientes, faz-se
necessario o seguimento destes com a realizacdo de consultas ambulatoriais,
exames laboratoriais e de imagem. Como uma forma de regularizacao e padronizacao
de condutas, a utilizacdo de protocolos de seguimento ambulatorial visa, além de um
manejo mais uniforme e coeso para 0s pacientes, a reducao da realizacdo de exames
em excesso, conferindo menos riscos aos pacientes, bem como a otimizacdo de
recursos a instituicdo. Este trabalho tem o intuito de elaborar protocolos para o
seguimento de pacientes operados de tumores de rim e testiculo, adaptados as
necessidades e a realidade da populacdo brasileira e do HC-FMRP. Para a
construgdo dos protocolos, revisamos as principais diretrizes de sociedades
internacionais (American Urological Association, European Association of Urology;
National Comprehensive Cancer Network) e da Sociedade Brasileira de Urologia.
Foram analisadas suas divergéncias e concordancias para a construcdo dos
protocolos do HC-FMRP. Os protocolos elaborados serdo implementados nas rotinas
dos ambulatérios de Uro-oncologia do hospital, além de disponibilizagdo para

consulta publica.

Palavras-chave: Carcinoma de células renais. Cancer de testiculo. Protocolo de

seguimento.



ABSTRACT

Rossi, J. V. M. Development of follow-up protocols for patients treated for
kidney and testicular cancer in a tertiary university hospital. 2023. 2023.
Dissertacdo apresentada a Faculdade de Medicina de Ribeirdo Preto da
Universidade de S&o Paulo para obtenc¢éo do titulo de Mestre em Ciéncias, 2023.

The Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina de Ribeirdo Preto (HC-
FMRP) acts as a specialized reference center in the treatment of patients
diagnosed with urological neoplasms, such as renal cell carcinoma (RCC) and
testicular cancer. In addition to the initial treatment offered to patients, it is
necessary to follow them up with outpatient consultations, laboratory and imaging
tests. As a form of regularization and standardization of conduct, the use of
outpatient follow-up protocols aims, in addition to a more uniform and cohesive
management for patients, the reduction of excessive examinations, conferring less
risk to patients, as well as the optimization of resources to the institution. This work
aims to develop protocols for the follow-up of patients operated on for kidney and
testicular tumors, adapted to the needs and reality of the Brazilian population and
the HC-FMRP. For the construction of the protocols, we reviewed the main
guidelines of international societies (American Urological Association, European
Association of Urology; National Comprehensive Cancer Network) and the
Brazilian Society of Urology. Their divergences and agreements were analyzed
for the construction of the HC-FMRP protocols. The elaborated protocols will be
implemented in the routines of the hospital's Uro-oncology outpatient clinics, in

addition to being made available for public consultation.

Keywords: Renal cell carcinoma. Testicular cancer. Follow-up protocol.
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1. INTRODUCAO:

As neoplasias uroldgicas possuem relevancia notavel na populacdo mundial e na
brasileira. Dentre todas elas, podemos citar o carcinoma de células renais e 0s

tumores de testiculos.

1.1 CARCINOMA DE CELULAS RENAIS:

Com tendéncias a aumento de sua incidéncia globalmentel, o carcinoma de células
renais representa cerca de 2-3% de todos os canceres?, possuindo fatores de risco
como obesidade, hipertenséo e tabagismo? 4. Apresenta pico de incidéncia entre os
60 e 70 anos de idade, com uma leve predominancia em homens, de proporcédo 1,5:1
sobre mulheres® . Durante as Ultimas duas décadas, p6de-se observar um aumento
anual de cerca de 2% na incidéncia globalmente?. Melhoras nas técnicas de
diagndstico, como a Ultrassonografia (USG), a Tomografia Computadorizada (TC) e
a Ressonancia Magnética (RM), foram responsaveis por esse aumento’,
principalmente em pacientes assintomaticos. Tal fato pode ser exemplificado devido
ao grande numero de tumores diagnosticados incidentalmente, em pacientes
submetidos a exames de imagem para outra finalidade®. Para o seguimento de
pacientes com carcinoma renal, o uso de exames de imagem e laboratoriais séo
essenciais para a vigilancia destes®. Apds o tratamento inicial do carcinoma de
células renais (independente da opcao terapéutica optada), o acompanhamento do
paciente tem como objetivo avaliar possiveis complicacées pos-operatérias, recidiva
local ou contralateral e desenvolvimento de metastases!®. Dentre as opc¢oes
terapéuticas iniciais para o CCR, encontramos a vigilancia ativa, terapias ablativas,
nefrectomia parcial (NP) ou nefrectomia radical (NR)!. A frequéncia de exames de
imagem nos protocolos de vigilancia deve levar em conta os riscos e beneficios do
diagndstico precoce de recidiva. Atualmente, ndo existe evidéncia comprovada que a
realizacéo de exames em intervalos curtos tenha impacto na sobrevida dos doentes??.
Baseado no perfil de risco do paciente, tém-se proposto algoritmos que sugerem
periodicidade e variabilidade de exames para o seguimento, porém, ainda ndo ha

consenso universal a respeito de como o realizar sistematicamente.
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1.2 TUMORES DE TESTICULO:

Os tumores de testiculo sdo mais raros, respondendo por aproximadamente 1 -
1,5% de todos os canceres em homens?®3, sendo 5% dentre todos os tumores
urolégicos!®. Entretanto, na populacdo de homens jovens, entre 20 e 40 anos de
idade, torna-se o tumor sélido mais prevalente'®>. As neoplasias de testiculo sdo
divididas histologicamente em tumores seminomatosos e nao-seminomatosos, com
uma prevaléncia aproximada de 52-56% e 44-48%, respectivamente. Os tumores
nao-seminomatosos sao representados pelos subtipos: carcinoma embrionario, tumor
de saco vitelino, teratoma e coriocarcinoma, podendo apresentar mais de uma
histologia concomitante (tumor misto). A segmentacéo dos tumores testiculares tem
implicacéo direta na pratica clinica, uma vez que se relaciona ao prognoéstico e ao
desenho do plano terapéutico# 1°,

Assim como no CCR, os tumores de testiculo séo classificados de acordo com
seu risco. O seguimento ambulatorial pds-tratamento com intencdo curadora, visa
detectar recidivas locais, surgimento de metastases a distancia e avalicdo do testiculo
contralateral®. O objetivo primario do seguimento nos primeiros cinco anos consiste
em diagnosticar a doenca recorrente em tempo adequado de propor o tratamento com

intencdo curativa com a menor agressividade® 17,

1.3 SERVICO DE URO-ONCOLOGIA HC-FMRP:

O servico de Oncologia Urologica do Hospital das Clinicas é estruturado em trés
ambulatérios distintos, sendo eles o Ambulatério de Oncologia Urologica (AOUR), que
trata dos diversos tipos de neoplasia urolégica em geral. Temos também o
Ambulatério de Oncologia Urolégica da Prostata (AOURP), especifico para neoplasia
de préstata. Por fim, o Ambulatério de Oncologia Urolégica Seguimento (AOURS) é
responsavel pelo seguimento de pacientes ja tratados, e sem sinais de recidiva da
doenca.

Portanto, a elaboracdo de protocolos de seguimento oncoldgico dos pacientes
atendidos e tratados neste Hospital, permitird a melhor utilizacdo dos recursos

disponiveis e condutas padronizadas e unificadas.
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2. HIPOTESE

A partir da implementacdo de protocolos de seguimento oncoldgico
uniformizados, os pacientes atendidos e tratados nos ambulatérios de Uro-oncologia
do Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina de Ribeirdo Preto (HC-FMRP)
receberdo condutas padronizadas, que levardo a melhor utilizagdo dos recursos
disponiveis, reducdo de custos a instituicio e ao Sistema Unico de Satde (SUS),

além de reduzir riscos aos pacientes, sem prejuizo ao desfecho oncologico.
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3. OBJETIVOS:

3.1 OBJETIVO GERAL:

Padronizar o seguimento ambulatorial dos pacientes portadores de tumores de
rim e testiculo submetidos ao tratamento cirdrgico no Hospital das Clinicas da
Faculdade de Medicina de Ribeirdo Preto da Universidade de Sao Paulo (HC-FMRP-
USP).

3.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS:

Elaboracdo de protocolos de seguimento para 0s pacientes tratados

cirurgicamente devido a tumores de rim e testiculo no HC-FMRP;

Realizac&o de treinamentos dirigidos a equipe de médicos residente e assistentes
gue atuam nos ambulatorios de Uro-oncologia do HC-FMRP, para a capacitacéo e
familiarizacdo dos protocolos e posterior implantacdo dos mesmos na rotina de

assisténcia aos pacientes,

Disponibilizacdo dos protocolos de seguimento elaborados de forma online no site
do HC-FMRP.
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4. MATERIAL E METODOS:

Partindo-se das principais fontes de diretrizes de Oncologia Urologica, foi
realizada revisdo da literatura e de artigos referentes a classificacdo de risco e
prognadstico. Os protocolos classicos da European Association of Urology (EAU), da
American Urological Association (AUA) e do National Comprehensive Cancer Network
(NCCN), em conjunto com a literatura disponivel, serdo analisados criticamente em
reunido de experts do servico de Uro-oncologia do HC-FMRP, sendo as melhores
evidéncias incorporadas e adaptadas a nossa realidade.

Os protocolos serdo aplicados nos ambulatérios de: Oncologia Urolégica (AOUR),
e Oncologia Urolégica Seguimento (AOURS). Envolverdo dados, constando no
resumo dos pacientes, incluindo: informacdes sobre a neoplasia e o tratamento
instituido, risco de recidiva e metastases, quais exames devem ser solicitados e com
gue frequéncia.

Apos elaboracdo dos protocolos, estes serdo apresentados aos médicos

residentes e preceptores, e disponibilizados no sistema HC.

4.1 CRITERIOS DE INCLUSAO E EXCLUSAO:

4.1.1 Carcinomade células renais:

Inclusdo: foram desenhados protocolos para os seguintes cendrios clinicos:
pacientes submetidos a nefrectomia parcial ou total devido a neoplasia renal.
Excluséo: ndo foram elaborados protocolos para 0s seguintes cenarios clinicos:
e massas renais pequenas em vigilancia ativa ou tratadas para radioablacéo.
e Recorréncia tumoral apés tratamento definitivo

e Doenca metastatica

4.1.2 Cancer de testiculo:

Inclusdo: cenario clinico caracterizado pelo Estadio I, tumores seminomatosos e

nao-seminomatosos.
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Exclusdo: cenério clinico ja caracterizado por doenca metastatica (de novo ou
progressiva). O seguimento e tratamento destes se faz com protocolos conjuntos com

o setor de oncologia clinica.
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5. RESULTADOS E DISCUSSAO:

5.1 ESTRATIFICACAO DE RISCO:

Ap0Os o diagndstico do CCR e do cancer de testiculo, os pacientes sdo submetidos
a estratificacdo do risco progndstico baseando-se em fatores clinicos, anatémicos,
histopatoldgicos e moleculares. Esses fatores combinados séo ferramentas Uteis para

predizer o risco de progressao da doenca ou recidiva tumoral.

5.1.1 Carcinoma de células renais:

Para a estratificacdo de risco do CCR existem diversos nhomogramas e sistemas
prognosticos ja validados externamente. O mais utilizado globalmente € o Sistema
Integrado de Estadiamento da Universidade da Califérnia em Los Angeles (UCLA
Integrated Staging System for Renal Cell Carcinoma), que utiliza como critérios o
sistema de estadiamento TNM, o grau tumoral de Furhman e saude geral do individuo
(baseado na escala ECOG)*8.

Apés a aplicacdo do nomograma, os pacientes séo classificados em trés grupos:
baixo, intermediario e alto risco. Esta segmentacdo tem o objetivo de estimar a
sobrevida global dos pacientes em meses ou anos.

O protocolo terapéutico (vigilancia ativa, cirurgia e tratamento medicamentoso)
também e baseado na estratificacdo de risco.

O nosso servico utiliza a classificacédo de risco definida pela pontuacéo do escore
da UCLA (Quadro 1).

Quadro 4 - Estratificacdo de risco segundo os critérios UISS*8.

Estratificacdo de risco para carcinoma de células renais

Risco baixo ECOG = 0; doenca localizada; estadiamento T1; grau nuclear de

Furhman baixo (I ou II)

Risco intermediario Todos os outros pacientes, mantendo-se doenca localizada
Risco alto ECOG = 1, grau nuclear de Furhman alto (Il ou 1V) e estadiamento
>2T3

Fonte: Adaptado da calculadora UCLA Integrated Staging System for Renal Cell Carcinoma.
https://www.mdcalc.com/ucla-integrated-staging-system-uiss-renal-cell-carcinoma-rcc
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5.1.2 Cancer de testiculo:

Para a estratificacdo de risco dos tumores testiculares utiliza-se a classificacéo
patolégica TNM, os marcadores seéricos tumorais (alfa-feto proteina, bHCG e LDH)
pés-orquiectomia’®. Em 1997, a American Joint Committee on Cancer (AJCC) e a
Union Internationale Contre le Cancer (UICC) desenvolveram um consenso
internacional para estadiamento dos tumores de células germinativas associando a
classificacdo TNM com os marcadores séricos tumorais (S)?°:

e Estadio clinico | é definido como doenca confinada aos testiculos e aos
epididimos;
e Estadio clinico Il indica metastase linfonodal regional (retroperitoneal);

e Estadio clinico Ill representa metastase visceral ou linfonodal ndo-regional.

5.2 RISCO DE RECORRENCIA:

5.2.1 Carcinoma de células renais:

Apods o tratamento inicial dos pacientes com CCR, a importancia do seguimento
destes se deve a avaliacdo de complicacdes pds-operatérias?t, desenvolvimento de
metastases e, principalmente, do risco de recorréncia, tanto local quanto
contralateral®> 2. Embora a cirurgia seja frequentemente curativa para o CCR néo-
metastatico?*, aproximadamente 1/3 dos pacientes desenvolverdo recorréncia local
ou metastatica apés o tratamento'?. Destes pacientes, cerca de 75% de recorréncia
€ identificada durante os primeiros 5 anos a seguir do tratamento cirdrgico, sendo
recorréncias tardias incomuns??,

Os pacientes portadores de lesdes de risco intermediario e alto, desenvolvem
doenca sistémica mais precocemente®> 26 27 corroborando a premissa da
implementacdo de protocolos de seguimento que contemplem a realizacdo de
exames com maior frequéncia.

Os pacientes classificados como baixo risco possuem risco diminuido de
desenvolvimento de metastases (<15%) associado a um risco ainda menor de

recorréncia (<5%). Enquanto pacientes com risco moderado e alto apresentam taxa
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de recorréncia local e desenvolvimento de metastases na faixa entre 30 e 70%,

respectivamente!? 28,

5.2.2 Cancer de testiculo:

Um seguimento superior a cinco anos ndo é recomendado, geralmentel6: 2930, A
recorréncia tardia, apés cinco anos, € um evento raro, ocorrendo em
aproximadamente 0,5% dos pacientes?® 3132,

- Fatores de risco para recorréncia:

e Tumor seminomatoso estagio clinico Sl: tamanho do tumor e invasédo da
rede testis. A auséncia destes fatores indica um baixo indice de recorréncia
(~6%) nos primeiros 5 anos'4, caindo para <1% ap6s o quinto ano?*®.

e Tumor ndo-seminomatoso Sl: invaséo vascular e/ou linfatica, levando a um
risco de recorréncia de 50% em 5 anos, comparado a 15% quando este
fator de risco esta ausente!4 33,

Desta forma, a principal meta do seguimento nos primeiros 5 anos € o diagnostico
oportuno de recorréncia da doenca®*, com o intuito de permitir a realizacdo de

tratamento com intencéo curativa®®.

5.3 PROTOCOLOS JA EXISTENTES:

A American Urological Association (AUA)°, a National Comprehensive Cancer
Network (NCCN)!°, e a European Association of Urology (EAU)? publicaram
guidelines baseados em evidéncias para auxiliar no seguimento apds o tratamento

definitivo dos pacientes com diagndstico de CCR e cancer de testiculo.

5.3.1) Carcinoma de células renais:

- AUA: Inicialmente, orienta-se a coleta de exames laboratoriais como dosagem
de ureia, creatinina, analise de sedimentos urinarios, taxa de filtragdo glomerular
estimada (eTGF) para todos os pacientes. Exames como hemograma completo,

dosagem de LDH e fosfatase alcalina, exames de funcdo hepatica e dosagem de
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célcio sdo individualizados a critério médico. A periodicidade destes exames nao é
relatada no guideline.
Sobre os exames de imagem:

e Risco baixo: recomenda-se TC/RM para pacientes submetidos a
nefrectomia parcial e USG/TC/RM quando submetidos a nefrectomia
radical, durante o periodo 3-12 meses apOs a realizacdo da cirurgia,
seguindo-se com a realizagdo de exame de imagem abdominal
anualmente por 3 anos. Recomenda-se também a realizacdo de
Radiografia simples de térax (RXT) anual durante os primeiros trés anos;

e Risco intermediério a alto: recomenda-se TC/RM de abdome e térax dentro
dos 3-6 primeiros meses ap0s a cirurgia, além de imagens
toracoabdominais semestrais por 3 anos e anuais até o 5° ano. A
realizacdo de imagens apds cinco anos do tratamento € opcional, de
acordo com sintomas clinicos e sinais suspeitos para recorréncia.
Pacientes submetidos ao tratamento de vigilancia ativa, recomenda-se
realizar TC/RM nos primeiros 6 meses, e manter seguimento anual com
USG/TC/RM.

Para os pacientes tratados com terapias ablativas, a orientacédo € de ser
realizada TC/RM nos primeiros 3-6 meses, seguindo-se com TC/RM anual

por 5 anos.

- NCCN: as recomendac¢fes sdo semelhantes as recomendacdes da AUA, tanto
guanto a realizacdo de exames laboratoriais, como os exames de imagem e sua
periodicidade. Adicionalmente, a NCCN recomenda atualiza¢des de histéria, exame
fisico e exames laboratoriais de analise metabdlica anualmente por 5 anos para
pacientes de baixo risco, e semestral até o 5° ano para pacientes de risco
intermediario a alto. O seguimento pode-se estender apdés 5 anos de forma
individualizada, e este também pode ser realizado a nivel primario de atencdo em

salde.

- EAU: também baseada na estratificacao de risco, porém a EAU também utiliza
a pontuacdo de comorbidades de Charlson (Charlson’s comorbity index), para

calcular quando o risco de morte excede o risco de recorréncia em pacientes com
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CCR néo-metastatico. Dessa forma, a EAU propde um seguimento menos agressivo,
principalmente para os pacientes de baixo risco, 0os quais podem ser submetidos a
um USG abdominal nos primeiros 6 meses, seguido por TC de abdome e térax com
12 meses de cirurgia. Apos, pode-se revezar TC com USG até o 5° ano. Para os
pacientes de risco intermediario a alto, a periodicidade se mantém, porém com a
recomendacdao de realizar TC de abdome e térax para todos os pacientes. Devido a
baixa sensibilidade no RXT para deteccao de metastases, a EAU ndo recomenda que
este exame seja realizado de rotina. A EAU também ndo propde nenhum tipo
especifico de seguimento para pacientes submetidos a vigilancia ativa ou a terapias
ablativas.

O Quadro 2 descreve protocolos de seguimento da AUA, NCCN e EAU, seguindo
a estratificacdo de risco inicial (baixo, intermediario e alto) com a periodicidade
recomendada durante os primeiros 5 anos do seguimento, apds o0 tratamento

cirargico.

Quadro 5 - Recomendacdes dos guidelines da EAU, AUA e NCCN para pacientes
com CCR, estratificados pela classificacao de risco inicial.

3 6 1,5 2,5 4 5
Risco | Guideline | meses | meses | 1ano ano 2 anos anos 3 anos | anos | anos
TC
) EAU X USG TCAIT X USG X TCAT | USG | AT
Baxo TCA- TCA- TCA-
AUA/NCCN| TCA X RXT X RXT X RXT X X
TC TC
EAU X TCA/T| TCAIT X TCAIT X USG AIT AIT
Interm.
TC TC
AUA/NCCN TCAIT TCA/T |TCAT| TCAT | TCAIT | TCAT AIT AIT
TC TC
EAU X TCA/T| TCAIT X TCAIT X TC AT AIT AIT
Alto T T
AUA/NCCN TCAIT TCA/T |TCAT| TCAT | TCAIT | TCAT AIT AIT

Fonte: Rossi, J. V. M. 2023
Legenda: USG (Ultrassonografia); TC A (Tomografia Computadorizada de abdome); RXT (Radiografia
simples de torax); TC A/T (Tomografia computadorizada de abdome e térax). OBS: A TC pode ser

substituida por RM caso necessario.
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5.3.2 Cancer de testiculo:

- AUA:

Seminoma estadio I: recomendada avaliagdo com histéria e exame fisico
associada a TC/RM de abdome a cada 4-6 meses por 2 anos, e a cada 6-
12 meses do 3° ao 5° ano. A solicitacdo de RXT e marcadores tumorais
seéricos € ao discernimento clinico.

N&o-seminoma estadio I: indicada a realizacéo de exame fisico e dosagem
de marcadores tumorais a cada 2-3 meses no primeiro ano, a cada 2-4
meses no segundo ano, a cada 4-6 meses no terceiro ano e a cada 6-12
meses no quarto e quinto anos; quanto aos exames de imagem, orienta-
se realizar RXT e TC/RM de abdome a cada 3-6 meses no primeiro ano, a
cada 4-12 meses no segundo, e anuais a partir de entao até o quinto ano.
N&o existe mencdo em relacdo ao protocolo de seguimento dos tumores
seminomatosos e nao-seminomatosos, nos pacientes classificados com

estadios Il ou lII.

- NCCN:

Seminoma estadio |: exame fisico semestral por 3 anos, e anual até o
quinto ano; TC de abdome e pelve com 3, 6 e 12 meses, semestral até o
terceiro ano e anual até o quinto; ndo se faz necessario imagem do térax
destes pacientes.

Seminoma estadio IIA ou IIB ndo-volumoso: exame fisico trimestral no
primeiro ano e semestral até o quinto ano; TC abdome e pelve no 3°, 6° e
12° més, e entdo anual até o 5° ano, bem como RXT anual nos dois
primeiros anos, somente.

Seminoma estadio IIB, 1IC e Ill: exame fisico a cada 2 meses no ano um,
a cada 3 meses no ano dois, a cada 6 meses nos anos trés e quatro e uma
vez no ano cinco; realizar TC de abdome e pelve a cada 4 meses no
primeiro ano, a cada 6 meses no segundo ano, e anual até o quinto ano; o
RXT deve ser realizado com a mesma frequéncia do exame fisico nos 2

primeiros anos, e anual a partir de entao.
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e Nao-seminoma estadio | sem fator de risco (invasédo linfovascular ou
invasdo do cordao espermatico/escroto): avaliacéo fisica a cada 2 meses
no primeiro ano, trimestral no segundo ano, semestral no terceiro e quarto
anos e anual no quinto ano; TC abdome e pelve semestral nos dois
primeiros anos e anual apds; RXT no 4° e no 12° més, e anual apos.

¢ N&o-seminoma estadio | com algum fator de risco: exame fisico tem a
mesma frequéncia; TC de abdome e pelve e RXT devem ser realizados a
cada 4 meses nos dois primeiros anos, semestral no ano trés, e anual na
sequéncia.

e Nao-seminoma estadio Il ou Ill: exame fisico a cada 2 meses no primeiro
ano, a cada 3 meses no segundo, e cada 6 meses até o quinto ano; TC de

abdome e pelve e RXT semestral nos dois primeiros anos e anual apoés.

- EAU:

e Seminoma estadio I: exame fisico e marcadores tumorais semestrais nos
trés primeiros anos e anual até o quinto ano; TC/RM de abdome e pelve
semestral nos dois primeiros anos, uma vez com trés anos e uma vez com
cinco anos do tratamento; sem necessidade de imagem de térax.

e Nao-seminoma estadio |: exame fisico e marcadores tumorais a cada 3
meses até o segundo ano, e semestral até o quinto ano; RXT semestral
nos dois primeiros anos somente, porém, caso paciente com fator de risco,
estender de forma anual até o quinto ano; TC/RM abdome e pelve
semestral no primeiro ano, e anual na sequéncia, também até o quinto ano.

e Na&o existe mencdo em relacédo ao protocolo de seguimento dos tumores
seminomatosos e nao-seminomatosos, nos pacientes classificados com

estadios Il ou lII.

5.4 PROTOCOLOS DE SEGUIMENTO DO SERVICO:

ApOs a analise minuciosa das trés diretrizes internacionais citadas previamente,
e observando-se suas discrepancias e distingdes, foram elaborados os protocolos a
serem instituidos para o seguimento dos pacientes tratados no Hospital das Clinicas

da Faculdade de Medicina de Ribeirdo Preto. O intuito, conforme descrito no objetivo
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deste estudo, foi otimizar a complexidade e periodicidade da realizagédo de exames,

sem acarretar prejuizo progndstico ao paciente.

5.4.1 Carcinoma de células renais:

Os pacientes diagnosticados com carcinoma de células renais foram divididos
conforme a estratificacdo de risco do Sistema Integrado de Estadiamento da
Universidade da California em Los Angeles (UCLA Integrated Staging System for

Renal Cell Carcinoma)

5.4.1.1 Carcinoma de células renais de risco baixo:

Os pacientes classificados como baixo risco e que foram tratados com
nefrectomia parcial (NP) ou nefrectomia radical (NR) terdo seu primeiro retorno apés
aproximadamente 30 dias do procedimento cirdrgico, para exame fisico e controle
pos-operatorio inicial. Apds, sera agendado um retorno com 6 meses de cirurgia,
guando sera solicitado USG abdominal e exames de laboratdrio com dosagem sérica
de ureia, creatinina, urina rotina e taxa de filtragao glomerular estimada (eTGF). O
préximo retorno serd com 12 meses de cirurgia, desta vez sendo solicitada TC A/T e
0S mesmos exames laboratoriais. A partir de entdo, serdo realizados retornos anuais,
onde serdo sempre solicitados os mesmos exames laboratoriais, porém sendo
intercalado a solicitacdo de USG em um ano e TC A/T no ano seguinte, até o quinto
ano de seguimento.

Inicialmente, o paciente serd seguido no ambulatorio de Oncologia Urolégica
(OUR) até o primeiro ano. Apés, sera encaminhado ao ambulatério de Oncologia
Uroldgica de Seguimento (OURS), onde seguird até o quinto ano, quando entéo,
recebera alta ambulatorial e devera manter seguimento a nivel primario de

atendimento em saude, nas Unidades Basicas de Saude (UBS)
5.4.1.2 Carcinoma de células renais de risco intermediario e alto:
Os pacientes também terdo seu primeiro retorno aos 30 dias do procedimento.

Em seguida, sera agendado um retorno ambulatorial com seis meses da cirurgia, para

checar os exames laboratoriais de seguimento ja descritos e TC A/T. Os exames
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laboratoriais e a TC A/T seréo solicitados em todos os retornos do paciente, que seréo
semestrais no primeiro ano, e entdo anuais até o quinto ano. ApGs o quinto ano, o
paciente devera intercalar, anualmente, a realizacdo de TC A/T com USG, isto €, em
um ano realiza USG e no ano seguinte, a TC A/T, e assim sucessivamente. Quanto
aos exames laboratoriais, também serdo realizados conforme descrito previamente
Nos riscos baixo e intermediario

Assim como 0s pacientes de baixo risco, 0s pacientes de risco intermediario e
alto, seqguirao inicialmente no ambulatério OUR no primeiro ano, sendo encaminhados
ao ambulatério OURS, onde permanecerd em seguimento anual, sem previsao de
alta ambulatorial.

O Quadro 3 ilustra o protocolo proposto para os pacientes com CCR, conforme
seu perfil de risco, para os primeiros 5 anos de seguimento.

A Figura 1 representa o fluxograma proposto para ser disponibilizado nos
ambulatérios de Uro-oncologia do HC-FMRP, permitindo facil acesso e visualizacgao.

Quadro 6 - Protocolo proposto de seguimento dos pacientes tratados de carcinoma
de células renais, de acordo com o perfil de risco.

Perfil de Risco Seguimento
6 meses 1 ano 2 anos 3 anos 4 anos 5 anos
Baixo USG TCAIT USG TC AT USG TC AT
Intermediario/Alto TCAT TC AIT TCAT TCAT TC AT TC AT

Fonte: Rossi, J. V. M. 2023



Figura 1 - Fluxograma de seguimento dos pacientes com carcinoma de células
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5.4.2 Cancer de Testiculo:

Os pacientes diagnosticados com cancer de testiculo foram estratificados
conforme o consenso internacional de 1997 da American Joint Committee on Cancer
(AJCC) e a Union Internationale Contre le Cancer (UICC). Foram elaborados
protocolos somente para 0s pacientes com estadio I, tanto seminoma quanto néo-
seminoma. Como os estadios Il e Il representam pacientes com doenca metastatica,
estes sdo encaminhados e seguidos em conjunto com a Oncologia clinica, que possui

seus proprios protocolos de seguimento.

5.4.2.1 Seminoma estadio I:

Os pacientes terdo seu primeiro retorno poés-operatério agendado no
ambulatério de Oncologia Uroldgica (OUR) com aproximadamente 30 dias da cirurgia,
para avaliacdo do status pdés-cirargico inicial. Apds, serdo realizados exame fisico,
dosagem de marcadores tumorais e TC/RM de abdome e pelve semestralmente, até
o terceiro ano do seguimento. A partir de entdo, serdo encaminhados ao ambulatério
de Oncologia Urologica de Seguimento (OURS), para seguimento anual, sempre com
0S mesmos exames a serem solicitados e o0 exame fisico a ser realizado durante a
consulta. Ap6s o quinto ano, receberdo alta ambulatorial para seguimento em UBS
(Figura 2)

5.4.2.2 Nao-seminoma estadio I:

Assim como 0s pacientes com seminoma estadio |, os pacientes ndo-seminoma
estadio | também serdo submetidos a primeira avaliagdo pds-operatéria com no
ambulatorio OUR no primeiro més apos a cirurgia. Entdo, serdo submetidos a exame
fisico e dosagem de marcadores tumorais trimestralmente nos primeiros dois anos, e
semestralmente até o quinto ano. Quanto aos exames de imagem a serem solicitados,
serdo submetidos a TC/RM abdome e pelve semestralmente no primeiro ano, e anual
na sequéncia, também até o quinto ano. Sera solicitado RXT semestralmente nos dois
primeiros anos somente, porém, caso paciente apresente fator de risco, estender de

forma anual até o quinto ano. (Figura 3)
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Figura 2 - Fluxograma de seguimento dos pacientes com cancer de testiculo, tipo
seminoma estadio |
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Figura 3 - Fluxograma de seguimento dos pacientes com cancer de testiculo, tipo
nao-seminoma estadio |
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Estagio Definicéo Subdiviséo
T - Estagio Tumoral
TO Sem evidéncia de tumor primario
T1 < 7 cm no maior didmetro, | la: < 4cm
confinado ao rim 1b:>4cme<7cm
T2 > 7 cm no maior diametro, 2a:>7cme<10cm
confinado ao rim 2b: >10cm
T3 Estende-se para as veias | 3a: Tumor se estende para as veias renais ou
principais ou tecidos | invade a gordura perirrenal e/ou do seio renal
perinéfricos, mas ndo para a | 3b: tumor se estende para a veia cava inferior
adrenal ipsilateral ou através da | subdiafragmatica
fascia de Gerota. 3c: tumor se estende para a veia cava inferior
supradiafragmatica
T4 Tumor invade através da fascia de Gerota e/ou extensdo contigua para a adrenal
ipsilateral
N - Linfonodos regionais
NO Sem metéastases em linfonodos regionais
N1 Metastases em linfonodos regionais
M - Metastases a distancia
MO Sem metéstases a distancia
M1 Metastases a distancia

Fonte: Ridge, Carole A. et al. “Epidemiology and staging of renal cell carcinoma.” Seminars in
interventional radiology 31 1 (2014): 3-8 .



34

Apéndice B - Sistema de classificacdo nuclear de Fuhrman3’

Grau

Nucleo

Tamanho (um)

Formato

Nucléolo

multilobulado

G1 10 Redondo, uniforme Imperceptivel ou ausente

G2 15 Ligeiramente irregular Evidente em alta poténcia
(Magnificagcdo X400)

G3 20 Nitidamente irregular Proeminente, grande em baixa
poténcia (Magnificagéo X100)

G4 >20 Anormal; frequentemente | Massa cromatica pesada

Fonte: Fuhrman, S.A., et al. Prognostic significance of morphologic parameters in renal cell carcinoma.
Am J Surg Pathol, 1982. 6: 655. https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/7180965



https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/7180965
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Apéndice C - Classificacdo TNM do cancer de testiculo®®

pT — Tumor primario

pTX Tumor primario ndo pode ser avaliado (quando orquiectomia ndo é realizada)
pTO Sem evidéncia de tumor primario
pTis Neoplasia intratubular de células germinativas (carcinoma in situ)
pT1 Tumor limitado ao testiculo e epididimo sem invasao vascular/linfatica; tumor pode invadir a tlnica
albuginea, mas nédo a tlnica vaginal.
pT2 Tumor limitado ao testiculo e epididimo com invasdo vascular/linfatica, ou tumor estendendo-se
através da tunica albuginea com envolvimento da tunica vaginal
pT3 Tumor invade cord@o espermatico com ou sem invaséo vascular/linfatica
pT4 Tumor invade escroto com ou sem invasdo vascular/linfatica
pN - Linfonodos regionais
pNX Linfonodos regionais ndo podem ser avaliados
pNO Sem metastase linfonodal regional
pN1 Metéstase com massa linfonodal de 2 cm ou menos em sua maior dimenséo e 5 ou menos
linfonodos positivos, nenhum com mais de 2 cm em sua maior dimensao
pN2 Metéastase com massa linfonodal maior que 2 cm, mas ndo maior que 5 cm dimenséao; ou mais de
5 linfonodos positivos, nenhum com mais de 5 cm; ou maior dimens&o; ou mais de 5 linfonodos
positivos, nenhum com mais de 5 cm; ou evidéncia ou extensao extranodal de tumor
pN3 Metéastase com massa linfonodal maior que 5 cm em sua maior dimensdo
M — Metastases a distancia
MX Metastase a distancia ndo pode ser avaliada
MO Sem metastase a distancia
M1 Metastase a distancia
M1a Linfonodos nao regionais ou metastase pulmonar
M1b Metéastase a distancia, exceto linfonodos nao regionais e pulméo
S — Marcadores séricos tumorais (pré-quimioterapia)
SX Estudos de marcadores séricos ndo disponiveis ou ndo realizados
SO Niveis de estudo de marcadores séricos dentro dos limites normais
LDH (U/1) hCG (mlU/mL) AFP (ng/mL)
S1 < 1,5x valor de referéncia < 5.000 < 1.000
S2 1,5 — 10x valor de referéncia 5.000 - 50.000 1.0 -10.000
S3 > 10x valor de referéncia > 50.000 > 10.000

Fonte: Brierley, J.E., et al., The TNM Classification of Malignant Tumours 8th edition. 2016.

http://www.uicc.org/resources/tnm/publications-resources



http://www.uicc.org/resources/tnm/publications-resources

Apéndice D - Grupos progndsticos para o cancer testicular (38)
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Agrupamentos de estagios

Estagio 0 pTis NO MO SO
Estagio | pT1l-pT4 NO MO SX
Estagio IA pT1 NO MO SO
Estagio IB pT2-pT4 NO MO SO
Estagio IS Qualquer pT/pTX | NO MO S1-S3
Estagio Il Qualquer pT/pTX | N1-N3 MO SX
Estagio IIA Qualquer pT/pTX | N1 MO SO
Qualquer pT/pTX | N1 MO S1
Estagio 11B Qualquer pT/pTX | N2 MO S0
Qualquer pT/pTX | N2 MO S1
Estagio IIC Qualquer pT/pTX | N3 MO S0
Qualquer pT/pTX | N3 MO S1
Estagio IlI Qualquer pT/pTX | Qualquer N Mla SX
Estagio llIA Qualquer pT/pTX | Qualquer N Mla S0
Qualquer pT/pTX | Qualquer N Mla S1
Estagio 11IB Qualquer pT/pTX | N1-N3 MO S2
Qualquer pT/pTX | Qualquer N Mla S2
Estagio llIC Qualquer pT/pTX | N1-N3 MO S3
Qualquer pT/pTX | Qualquer N Mla S3
Qualquer pT/pTX | Qualquer N M1b Qualquer S

Estagio IA: Os pacientes tém tumores primarios limitados ao testiculo e epididimo, sem evidéncia
de invasao vascular ou linfatica por células tumorais na microscopia, nenhum sinal de metastases na
clinica exame ou imagem, e niveis de marcadores tumorais séricos pos-orquidectomia dentro dos
limites normais. O declinio do marcador em pacientes com doenca CS | deve ser avaliado até a
normalizacao.

Estagio IB: Os pacientes tém um tumor priméario mais localmente invasivo, mas nenhum sinal de
doenca metastética.

Estagio IS: os pacientes tém niveis de marcadores tumorais persistentemente elevados (e
geralmente crescentes) ap6s orquidectomia, indicando doenca metastatica subclinica (ou

possivelmente um segundo TCG no testiculo restante).

Fonte: M.P. Laguna et al. EAU Guidelines on Testicular Cancer. https://uroweb.org/quideline/testicular-

cancer/
Brierley, J.E., et al., The TNM Classification of Malignant Tumours 8th edition. 2016.

http://www.uicc.org/resources/tnm/publications-resources



https://uroweb.org/guideline/testicular-cancer/
https://uroweb.org/guideline/testicular-cancer/
http://www.uicc.org/resources/tnm/publications-resources

