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Resumo da Revisao da Literatura

A idade média dos pacientes com carcinoma de células transicionais da bexiga (CCTB), nos Estados Unidos, é de 65
anos na época do diagnostico, com uma proporcao de 4 homens para 1 mulher. Em 2001, estimava-se que seriam
diagnosticados 54.300 novos casos de cancer de bexiga, e que 12.400 pacientes morreriam da doenga (2). Quase 80%
dos pacientescom CCTB apresentam hematUria, que pode ser intensaou microscépica, usual mente sem dor eintermitente
(1,2). O carcinoma de células transicionais da bexiga pode apresentar extensao local para dentro da camada muscular
e, a seguir, para a gordura perivesical. A extensdo progressiva para a camada muscular permite a invasio vascular e
linfaticae uma possivel disseminacdo para sitios mais distantes. Os sitios mais comuns de disseminagédo hematogénica
s80 0s pulmdes, 0ssos, figado e cérebro (3,4). Lesbes superficiais ndo metastatizam até que se aprofundem e podem
permanecer indolentes por muitos anos. Até 85% dos CCTB sao superficiais quando aparecem (1). Apenas tumores
invasivos seréo aqui considerados. O estudo por imagem comega depois que o tumor foi identificado cistoscopi camente
e comprovado por bidpsia

O carcinoma de células transicionais da bexiga é estadiado por sua extensdo na apresentacao, e classificado de | alV,
de acordo com critérios microscopicos de agressividade. Os sistemas padrdes de estadiamento para o cancer da bexiga
(Tabela 1) sfo a classificacdo de Jewett Strong Marshall (JSM) e a Tumor, linfoNodo e Metéstase (TNM). No sistema
cléssico de estadiamento JSM, A é separado de B pela lamina prépria, B é dividido em infiltracdo superficial versus
infiltracéo profunda da I&mina muscular, B de C pela serosa da bexiga e D é caracterizado pelo envolvimento de
linfonodos regionais e distantes ou envolvimento de outro 6rgao. A divisao do estégio B em superficial e profundo
basel a-se naobservacdo de Jewett de umataxade sobrevidade 5 anos em 80% dos paci entes com lesdes B1, comparados
a 8% para os pacientes com lesdes B2 em uma peguena série (1,4). O sistema TNM compreende o status do tumor
primario (T), os linfonodos (N) e quaisquer metastases (M) (2-5).

O grau do tumor relaciona-se diretamente com a profundidade da invasdo, mas inversamente a curabilidade, de forma
gue a taxa de sobrevida de 5 anos dos pacientes com tumores superficiais grau Il e IV é de apenas metade da taxa de
sobrevida dos pacientes com tumores de graus baixos | e Il (37% versus 71%) (1). Pacientes com tumores invasivos
sem nenhum envolvimento linfonodal tém uma taxa de sobrevida de 5 anos de 28% e agqueles com envolvimento
linfonodal tém uma taxa de sobrevida de 5 anos de 11% (6).

O tratamento inclui a ressecggo local cistoscopica ou a resseccao segmentar da bexiga com linfadenectomia pélvica
para tumores em estagio inicia e a irradiagdo, quimioterapia e/ou extirpagdo radical quando ha invasdo profunda
(1,2,6). A cistectomia mais linfadenectomia pélvica normalmente ndo sdo realizadas quando h& extensdo extravesical
do tumor (1,2,6).
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Considerando que o estadiamento por cistoscopia e exame bimanual sob anestesia € impreciso em mais de
50% dos pacientes, 0 exame diagnéstico por imagem é vital para o tratamento apropriado desses pacientes
(1,7,8). A tarefa principal € identificar a disseminagdo extravesical. Infelizmente, nenhuma das modalidades
de imagem pode identificar a disseminacao microscopica para a camada muscular, gordura perivesical,
linfonodos ou outros 6érgéos.

Cistografia, angiografia pélvica, linfangiografia com ou sem bidpsia por aspiragéo percutanea com agulhafinae a
planigrafia dos pulm@es ndo sdo mais usadas rotineiramente no estadiamento do CCTB, desde o advento dos
exames por imagem que obtém cortes transversais (3-5,9).

Estudo Radiol6gicos Ossos

Por ter sensibilidade baixa, nafaixa de 17%-60%, este exame também ndo é mais usado (3). A radiografia Gssea € Util
apenas quando se estuda um sitio de atividade aumentada na cintilografia 6ssea ou quando ha dor 6ssea loca (3).

Urografia Excretora

A urografiaexcretora (UE) continua sendo o melhor exame pararastreamento de doencano trato urinario superior
e 0 mais sensivel na deteccdo de pequenas lesdes uroteliais (1,4,5,7,8,10). Embora apenas 60% dos tumores de
bexiga conhecidos sejam visualizados pela UE, a obstrucéo do meato ureteral ao nivel da juncéo ureterovesical,
na auséncia de célculo é, geralmente, devida a um tumor invasivo na bexiga (11,12). Qualquer grau de obstrugao
ureteral associa-se a menores indices de sobrevida geral e a menores periodos em que o paciente esta livre de
tumor (13).

Yousem e colaboradores notaram CCTB sincrono em sitio extravesical em 14 dos 597 pacientes com CCTB dabexiga
urindria: 8 pacientes (1,3%) tinham CCTB uretera e 6 pacientes (1,0%) tinham CCTB rena simultaneamente. Eles
relataram uma incidéncia de lesBes sincronas no trato superior entre 0% e 6,4% e declararam que a UE deve ser
realizada assim que o CCTB é diagnosticado (10). A ureteropielografia retrograda também é excelente para o estudo
detalhado do urotélio, especialmente quando a UE estiver contra-indicada ou quando os resultados sao duvidosos (10).
Entretanto, estudos recentes referem uma incidéncia de 1,1% e que a UE foi capaz de diagnosticar apenas 66% dos
casos (15).

Radiografia do Térax (PA e Perfil) e Tomografia Computadorizada (TC)

Todos os pacientes com CCTB invasivo necessitam de avaliagdo pulmonar. A radiografia do torax (PA e perfil) é uma
modalidade de rastreamento eficaz, barata e com baixa morbidade (3,5,14). Pacientes com estudos duvidosos ou que
segjam de alto risco, devem ser submetidos a uma tomografia computadorizada de torax (3).

Cintilografia Ossea

A cintilografia 6ssea tem sensibilidade entre 69% e 100%, mas é altamente inespecifica (3,5). Lesdes Gsseas
solitarias em pacientes com tumores malignos primarios subjacentes sdo devidas a metéstases somente em 55%
dos casos. A incidéncia de metastases 6sseas nos pacientes com cancer de bexiga aumenta com o estégio do tumor
na época do diagnostico, de 5% para pacientes com tumores invasivos no estagio inicial até 15% nagueles com
doenca localmente avancada (3). Em um estudo que incluiu 458 pacientes com CCTB 4,6% das cintilografias
Osseas foram positivas (16). Considerando que o tratamento foi modificado somente em 0,9% dos casos, aconclusdo
foi que a cintilografia “ndo tem lugar no estadiamento pré-operatério de rotina do carcinoma de bexiga” (16). A
cintilografia 6ssea pode ser limitada aos pacientes com dor 0ssea e/ou niveis elevados de fosfatase alcalina (3).
Umaavaliagdo adicional com raios-X simples e/ou ressonanciamagnética (RM) pode ser (til e, se necessario, uma
bidpsia guiada por agulha pode ser definitiva (3).
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Cintilografia Hepatica

Embora aproximadamente 30% dos pacientes que morrem de cancer na bexiga tenham metéastases no figado na
autopsia, elas so raras, na apresentacdo inicia do tumor (3). Em um estudo de 112 pacientes com cancer de bexiga
submetidos a cintilografia hepética, apenas uma Unica lesdo ndo foi corretamente identificada (3,17). Considerando
que a TC abdominal substituiu a avaliagdo do figado com radionuclideo, a TC abdomina poderia ser reservada para
pacientes com exames de fun¢do hepética anormais, hepatomegalia ou ictericia. A bidpsia guiada com agulha pode
fornecer material histologico de qualquer lesdo encontrada (3).

Ultra-som: Transabdominal, Transretal e Transuretral

A bexigadistendida é umajanela acUstica excelente. O tamanho e alocalizagdo do tumor afetam a detectabilidade com
ultra-som (US). Lesdes menores do que 0,5 cm planas e/ou proximas do colo vesical podem facilmente passar
despercebidas (5). Ndo obstante, taxas de detec¢do de mais de 95% sdo relatadas (5). O ultra-som tem limitagGes na
visualizacgo além da parede da bexiga e pode ndo detectar aumento de linfonodos (5,18). O ultra-som pode ndo
diferenciar edema de parede, pregas murais proeminentes, alteracdes pos-operatérias, coagulos de sangue ou massas
benignas (5). O Doppler colorido com ultra-som transretal (USTR) néo acrescenta informactes a avaliagdo do estagio
ou grau do tumor (30).

O USTR é excelente para avaliar a prostata e as vesiculas seminais (5). O ultra-som transuretral (USTU) é mais
sensivel do que o ultra-som transabdomina (USTA) e o USTR é mais preciso para estadiar a profundidade do
envolvimento daparede, emborando estejaamplamente disponivel (3,5,30). O ultra-som transuretral forneceinformagdes
sobre o estadiamento local com 62%-100% de precisdo, mais ata para tumores superficiais (4,18,31). O ultra-som
transuretral pode, também, detectar tumores em diverticulos e monitorar distensdo da parede da bexiga e ressecgéo
transuretral do tumor (31). O estadiamento com ultra-som transuretral ndo é confiavel paratumores grandes (> 3cm) e
tumores com calcificagBes, em grande parte por causa da sombra acUstica gerada pelas calcificagfes (18). O USTU é
deficiente (70%) para avaliagdo da disseminacéo extravesical (31).

Com a progressao do USTA parao USTR e parao USTU, a precisdo diagndstica do US melhorou (3). Em 214 novos
casosde CCTB com correl agdo patol égica, Fang e colaboradores relataram umaprecisdo geral de 78,6% no estadiamento
local com USTA (19). Eles tiveram 9,8% de superestadiamento e 11,7% de subestadiamento. A precisdo foi de 87%
para o estégio A, 60,5% para o estégio B, 41,2% para o estagio C e 83,3% para o0 estagio D. Akdas e colaboradores
reportaram uma precisdo gera de 96,5% no diagndstico e estadiamento de tumores de bexiga com USTU em 104
pacientes: 96,2% em lesdes no estagio TA-T1; 100% em lesdes T2; 91,7% em lesdes T3; e 100,0% em lesdes T4 (20).
N&o houve nenhuma discuss&o sobre o estadiamento N ou M.

Tomografia Computadorizada da Pelve e do Abdome

A principal contribuicgio da TC é distinguir o tumor restrito a bexiga dagueles com extensdo extravesica (3,5,7). Ela
demonstra muito bem o espessamento da parede da bexiga, a extensdo perivesical, 0 aumento dos linfonodos e também
as metéstases a distancia (5,6,21,22). A identificacdo dal primaria pode ser dificil nas éreas do colo e da clpulada
bexiga (21). A TC pode néo distinguir entre edema inflamatorio (pds-operatdrio ou pods-irradiacdo), fibrose e tumor e
pode ndo avaliar a profundidade da invasdo da parede vesical (5-7,21).

Voges e colaboradores encontraram uma precisdo de 50% no estadiamento por TC de lesdes T2 (B1) e T3a (B2).
Relataram subestadiamento em 29,5% dos casos e superestadiamento em 20,5% dos casos (22). O estadiamento de
lesBes T3b (C) foi preciso em 46,2%, com 53,8% subestadiados. De 16 lesBes T4, uma (6,3%) foi corretamente
diagnosticada e 15 foram subestadiadas. Todas tinham infiltracdo para a prostata ou vesicula seminal.

Barentsz e colaboradores analisaram 437 casos na literatura, usando a TC para estadiar o CCTB. A precisgo gera
variou entre 40% e 85%, com estadiamento correto de linfonodos e metastases em 82% a 97% (18). Para extensao
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extravesical, a precisdo variou entre 40% e 92% com uma média de 74%. Paik e colaboradores acharam uma
precisdo geral de 54,9%, com 39% de subestadiamento e 20,7% fal so-negativos para disseminacéo extravesical. O
estadiamento por TC pré-operatorio alterou o controle cirdrgico plangjado em apenas 3,7% dos casos (23).

Ressonancia Magnética

A ressonancia magnética (RM) é superior a TC na demonstragdo da anatomia pélvica inferior. Ha um contraste
inerente surpreendente, entre o brilho da gordura perivesical e o sina de intensidade intermediaria da parede da
bexiga nas imagens ponderadas em T1. As imagens multiplanares e a otimizagdo com gadolinio melhoram a
visualizagéo de tumores nas imagens ponderadas em T1 (18,24,27,28,32,33). Astécnicas de real ce da gordura podem
gjudar aidentificar a extensdo perivesical (24). A invasdo profunda do musculo apresenta-se como um rompimento
da parede da bexiga com baixa intensidade de sinal, que usualmente € de uma intensidade de sinal mais alto
(5,7,21,29,33). Ap6s o gadolinio intravenoso, 0 CCTB mostra realce prematuro maior que a bexiga normal ou que
0 tecido ndo tumoral (32,33).

Barentsz e colaboradores também analisaram 340 casos usando RM. O estadiamento do tumor foi correto em 73%
a 96% dos casos e 0 estadiamento de linfonodos e metéastases foi 73% a 98% correto (17). Os melhores resultados
para o estadiamento foram empregando seqiiéncias fast spin-echo ponderadas em T1, realgadas com gadolinio, 14
segundos apos a injegdo. Concluiram que, apos a identificagdo cistoscopica do tumor, o estadiamento deve comecar
com RM. Hayashi e colaboradores analisaram 71 pacientes usando bobina endoretal e gadolinio endovenoso e
relataram uma acurécia geral de 83% (34).

Tomografia Computadorizada versus Ressonancia Magnética

A RM parece ter sensibilidade e especificidade ligeiramente maiores do que a TC. See e Fuller referem que os
beneficios da RM foram compensados pelo seu alto custo e pela duragéo do exame (3). Eles limitaram o uso da RM
aos casos duvidosos. Cummings e colaboradores notaram que o uso da TC e da RM pode ser limitado a grandes
tumores (> 5cm) e alesdes solidas, mais do que alesdes papilares (1). Klein e Pollack declararam queaRM eaTC
sd0 quase iguais em precisdo diagndstica nainvasdo da gordura perivesical e que a vantagem mais notavel daRM é
a sua aparente capacidade de diferenciar entre a invasdo superficial e profunda da parede vesical (7). Barentz e
colaboradores concluiram que a RM € a melhor técnica para estadiamento de tumores invasivos. Na opinido deles,
aRM e ligeiramente melhor ou igual a TC para diferenciar T3a de T3b e superior a TC para tumores na clpula ou
na base da bexiga. Em tumores profundamente infiltrantes (estagios T3b e T4b), afirmam que aRM é atécnicamais
precisa de estadiamento. Quando a RM esta disponivel, a TC ndo € mais necessdria (34). Recentemente, MacVicar,
em um artigo de revisdo, declarou que a RM € o exame de escolha para estadiamento local e a técnica preferida no
acompanhamento pés-cistectomia e radioterapia (6). Robinson e colaboradores, em uma revisao de 143 pacientes
antes da radioterapia, confirmaram que a RM ¢é superior ao estadiamento clinico tendo fornecido informagdes
prognésticas adicionais (36).

Tanto a TC como a RM ap6iam-se no aumento linfonodal como um critério para metéstases. A disseminacgéo para
linfonodos em pacientes com tumores superficiais (menos que T3) é rara, mas se camadas profundas da muscular
estiverem envolvidas (T3a) ou se for identificada invasdo extravesical, a incidéncia de metastase em linfonodo
cresce para 20%-30% e 50%-60%, respectivamente. Se houver suspeita de metastase em linfonodo, uma bidpsia por
aspiracdo com agulhafinadeve ser considerada. Tanto aTC como aRM s&o consideradas similares em sua capacidade
de detectar linfadenomegalia (37).

Recomendacdes

A urografiaexcretorae o estudo radiol 6gico do térax séo necessarios. A cistografia, aangiografia, alinfangiografia
com ou sem bidpsia por aspiracdo com agulha fina e a planigrafia do pulmé&o n&o estdo mais indicadas. A
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cintilografia 6ssea ndo é indicada sem dor dssea e/ou niveis elevados de fosfatase alcalina. O estudo cintilografico
do esqueleto é raramente produtivo e radiografias |ocalizadas de um segmento do esquel eto podem estar limitadas
a sitios de captacao aumentada e/ou dor 6ssea. A literatura mostra que a cintilografia do figado ndo é Util sem
hepatomegalia, ictericia ou testes de funcéo hepética elevada. Considerando que a TC substituiu este exame, as
mesmas restri¢fes podem ser aplicadas. Entretanto, € simples combinar o exame do abdome com o exame da
pelve naTC ou RM. A TC de térax pode ficar limitada aqueles com raios-X de térax duvidosos. O US é Util para
estadiamento local de tumores; aUSTU € mais eficaz paraisto. A RM é preferivel a TC para o estadiamento local
e é equivalente na avaliagdo de linfonodos regionais. A TC do cérebro é necessaria somente se houver sintomas
ﬂg}prol Ogicos. Os primeiros estudos sobre o uso de anticorpo monoclonal C595 MUCI mucina marcado com

Indio mostrou potencial de melhora do estadiamento quimico. O uso do PET, até o presente momento, nao
provou ser benéfico em comparacéo aos métodos convencionais (38,39).

Excegles Previstas

Nenhuma.

Informacéo de Revisao

Estadiretriz foi originalmente desenvolvida em 1995. Uma andlise e umarevisdo completas foram aprovadas em 1998
e 2001. Todos os topicos dos Critérios de Adequacdo so revistos anualmente e, sendo necessario, sao atualizados.

Tabela 1. Estadiamento do Céncer de Bexiga

N TNM JSM
DESCRICAQO estégio estégio
Nenhum tumor TO 0
Carcinomain situ (CIS) Tis 0
Tumor papilar, ndo invasivo TA 0
Tumor papilar, invasdo de lamina propria T1 A
Invasdo de musculo T2 B1
Tumor invade musculo superficial (camada interna) T2A
Tumor invade musculo profundo (camada externa) T2B
Invasdo de gordura perivesical T3
Microscopicamente T3A B2
Macroscopicamente (massa extravesical) T3B C
Invasdo de visceras contiguas T4A D1
Invasdo de parede pélvicalabdominal T4B D1
Adenopatia regional ipsilateral ssimples a adenopatia pélvica mltipla bilateral N1-3 D1
Metéstases a distdncia M1 D2
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imagem apropriados para diagnostico e tratamento de estados médicos especificos. Esses critérios destinam-se a orientar radiologistas e médicos atendentes na tomada de decisdes com
relacéo a exames de imagens radiol égicas e tratamento. Geralmente, a complexidade e a gravidade do estado clinico de um paciente devem ditar a escolha dos procedimentos de imagem
e tratamento adequados. Apenas aguel es exames geral mente usados para avaliagéo do estado do paciente estéo classificados. Outros estudos de imagem necessérios para avaliar doengas
coexistentes ou outras consequiéncias médicas desse estado nédo sdo considerados neste documento. A disponibilidade de equipamentos ou pessoal pode influenciar na selegéo dos
procedimentos de imagem ou tratamentos adequados. Técnicas de imagem classificadas como investigativas pela FDA (Food and Drug Administration) néo foram consideradas no
desenvolvimento destes critérios; entretanto, o estudo de novos equipamentos e aplicacdes deve ser incentivado. A deciso definitiva com relacéo a adequacéo de qualquer exame ou
tratamento radiol égico especifico deve ser tomada pelo médico atendente e pelo radiologista a luz de todas as circunstancias apresentadas no exame do individuo.
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Condicédo Clinica: Estadiamento Pré-tratamento do Cancer de Bexiga Urinaria

Exame radiol 6gico Indice de Comentarios
adequacéo

UE 9 Até 6% dos pacientes com CCTB
possuem |esdes sincronas em ureter
ou rim.

Raios-X de térax 9 Método €ficiente no estudo da
disseminacdo hematogénica do tumor.

RM da pelve 8

TC do abdome completo

TC do térax 3 Indicada apenas quando a radiografia
do térax é duvidosa.

Cintilografia 6ssea 3 Mais indicada quando h& dor Gssea.

US de pelve 3 Visualizago extravesical limitada.

RM de abdome total 3 Indicada quando a TC do abdome for
inconclusiva.

US transretal da bexiga 2

Raios-X dos 0ssos 1

Escala dos critérios de adequacéo
123456789
1=menos apropriado 9=mais apropriado

Um grupo de trabalho do ACR (American College of Radiology) sobre Critérios de Adequag&o e seus painéis de especialistas desenvolveram critérios para determinar os exames de
imagem apropriados para diagnostico e tratamento de estados médicos especificos. Esses critérios destinam-se a orientar radiologistas e médicos atendentes na tomada de decisdes com
relacéo a exames de imagens radiol égicas e tratamento. Geralmente, a complexidade e a gravidade do estado clinico de um paciente devem ditar a escolha dos procedimentos de imagem
e tratamento adequados. Apenas aguel es exames geral mente usados para avaliagéo do estado do paciente estéo classificados. Outros estudos de imagem necessérios para avaliar doengas
coexistentes ou outras consequiéncias médicas desse estado ndo sdo considerados neste documento. A disponibilidade de equipamentos ou pessoal pode influenciar na selegéo dos
procedimentos de imagem ou tratamentos adequados. Técnicas de imagem classificadas como investigativas pela FDA (Food and Drug Administration) n&o foram consideradas no
desenvolvimento destes critérios; entretanto, o estudo de novos equipamentos e aplicacdes deve ser incentivado. A deciso definitiva com relacéo a adequacéo de qualquer exame ou
tratamento radiol égico especifico deve ser tomada pelo médico atendente e pelo radiologista a luz de todas as circunstancias apresentadas no exame do individuo.
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