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Resumo da Revisao da Literatura

O carcinoma de células transicionais (CCT) da bexiga corresponde a 95% dos canceres de bexiga nos Estados Unidos
(1). E asegunda doenca geniturinariamalignamais comum e a quinta causa de morte por cancer em homens americanos
com idade acima de 75 anos (2). Pacientes que receberam o diagnéstico ou ja foram tratados de CCT necessitam de
uma avaliagdo bésica que ird considerar o tipo de tratamento e o estadiamento inicial do tumor.

O propésito da avaliagdo por imagem no acompanhamento do paciente tratado de CCT leva em conta 0s seguintes
itens. @) detectar tumores “novos’ ou anteriormente nédo detectados; b) detectar doenca recorrente ou metastética e c)
(n&@o considerado como parte deste relatério) monitorar os efeitos e/ou complicagdes conseqlientes & cirurgia proposta
erealizada no paciente (3). Asrecomendactes para esta pesqui sa baseiam-se na classificag8o do paciente em um destes
grupos: 1) Pacientes com cancer superficial de bexiga, sem nenhum fator de risco adiciona e que receberam terapia
local; 2) Pacientes com cancer superficial de bexiga e fatores adicionais de risco, mas que ainda foram tratados com
terapia local e 3) aqueles com cancer invasivo de bexiga, usualmente tratados com cistectomia.

Em pacientes com CCT recentemente diagnosticado, o tempo médio para a primeira recidiva é de 31 meses. As
recorréncias subseqlientes acontecem com uma freqiiéncia cada vez maior (5,6). A probabilidade de recorréncia ou de
doenga metastatica aumenta com a presenca de um ou mais dos seguintes fatores de risco:

1. Profundidade da invasdo — A maioriados CCTs de bexiga (75%-85%) € superficial. Embora o risco de recorréncia
segja de aproximadamente 75%, a maioria continua superficial, com apenas 10%-15% dos casos progredindo para
carcinomainvasivo. Ha evidéncias que indicam que 0s canceres que invadem alamina prépria (estagio T1) ndo devem
ser considerados superficiais. Tumores de alto grau em estagio T1 podem progredir e invadir o muisculo em 30%-50%
dos casos. Quando isto ocorre, 0 progndstico € tdo ruim quanto o dos pacientes que se apresentam inicialmente com
cancer invasivo. Mais de 50% dos pacientes tratados localmente de cancer invasivo manifestam metéstases distantes
e usua mente morrem da doenca dentro de dois anos (1,2,6,7,8).

2. Tamanho do tumor —V &rios estudos mostraram que tumores maiores do que 3 cm tém até 35% de probabilidade de
progressdo e tumores com mais que 10 gramas também sao associados a prognostico ruim (1,9,10,11,17).

3. Grau —A progresséo do grau | parao I11, em pacientes sem interval os de quimioterapiaintravesical, cistectomia
ou radioterapia, foi associada com uma incidéncia crescente da doenca invasiva e uma diminui¢éo na sobrevida de
5 anos (10). Em um estudo, menos de 10% dos tumores grau |, mas cerca de 50% dos tumores grau || e mais de 80%

Principal Autor, Rochester General Hospital, Rochester, NY; 2Presidente do Painel, Montefiore Medica Center, Bronx, NY; Medical Park Hospital, Hope, Ark; “Ochsner
Clinic, New Orleans, La; *University of Washington Medical Center, Seattle, Wash; ®National Institutes of Health, Bethesda, Md; "Riverside MRI Center, Riverside, Cdif;
SUniversity of Maryland School of Medicine, Baltimore, Md; °Columbia Presbyterian Medical Center, New York, NY; *University of Texas School of Medicine, Houston,
Tex; Case Western Reserve University, Cleveland, Ohio, American Urological Association; 2University of Alabama School of Medicine, Birmingham, Ala, American
Society of Nephrology.

O trabalho completo sobre os Critérios de Adequagdo do ACR (ACR Appropriateness Criteria™) esta disponivel, em inglés, no American College of Radiology
(1891, Preston White Drive, Reston, VA, 20191-4397) em forma de livro, podendo, também, ser acessado no site da entidade www.acr.org; e em portugués no site do
CBR - Colégio Brasileiro de Radiologia e Diagndstico por Imagem www.cbr.org.br. Os tépicos adicionais estardo disponiveis on-line assim que forem finalizados.

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 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.

Imagem Urologica 833 Seguimento carcinoma de bexiga



dos tumores grau |11 foram constatados como invasivos no momento do diagnéstico inicial (1,12). Em um outro
estudo, a sobrevida de 5 anos de pacientes com tumor grau | foi de 94% , mas de apenas 40% nos pacientes com
tumoresgrau 11 (1,5,13).

4. AlteracBes da mucosa vesical, adjacentes ou distantes da lesdo — Se houver alteracdes de atipia ou displasia
adjacente ou distante, hd uma chance significante de progressao para invasdo da muscular (mais de 30% dentro de 4
anos apods o diagndstico). O carcinoma in situ, em pacientes com lesdes de baixo grau e baixo estagio pode estar
associado a progresséo para invasdo da muscular (maior que 80% dentro de 4 anos do diagndstico) (10,11,14,15).

5. Multiplicidade de focos — Tumores multiplos ocorrem em aproximadamente 30% dos casos e estéo associados a
uma taxa de recidiva que € quase um terco mais alta do que nos pacientes com lesdes solitarias. Lesdes multiplas estéo
geralmente associadas a reducéo do tempo médio até arecidiva. Dois de trés pacientes com lesdes solitérias, mas nove
de dez pacientes com lesdes mltiplas, desenvolveram carcinoma recorrente (1,4,5,9,10,11,16). Em um ensaio clinico
randomizado avaliando os fatores prognosti cos associados a recorréncia de canceres T1, o nimero de lesdes (pior para
aqueles com 3 ou mais tumores) no momento do diagnostico foi mais importante. Em ordem de importancia, o
segundo parémetro foi 0 nimero de recorréncias apresentadas (significativamente maior chance de novarecidiva para
aqueles pacientes com mais de umarecidiva por ano). O tamanho do maior tumor foi o terceiro parametro. Constatou-
Se um prognaéstico mais reservado para os pacientes com grande leséo (pior para aquelas acima de 3 cm) (17).

6. Obstrucéo do trato superior - Foi associada a diminuicdo da sobrevida de 5 anos. Pacientes com hidronefrose
bilateral tiveram uma sobrevida de 5 anos de 31%, comparada com aqueles que tinham hidronefrose unilateral (45%)
ou com 0s que ndo apresentavam hidronefrose (63%) (36).

7. Invasdo linfatica na lamina propria - E um sinal que tem progndstico ruim. A maioria dos pacientes assim
diagnosticados morre dentro de 6 anos (6,15,18). L esdes solidas (ndo papilares) tém uma tendéncia maior de exibirem
invasdo linfética (15);

8. CCT associado a envolvimento da proéstata — Quando o CCT da bexiga esta associado a envolvimento da prostata
(29%-43% dos espécimes de cistectomia), particularmente com invasdo estromal, ha um risco significativamente
maior de recorréncia uretral. Por outro lado, 67% dos homens com recorréncia uretral tiveram CCT prostético em
espécimes de cistectomia. A recorréncia uretral pode ser esperada em apenas 1%-4% dos casos quando ndo ha CCT na
préostata. Aqueles pacientes que ndo sdo candidatos a cistoprostatectomia com uretrectomia sdo acompanhados de
forma melhor com lavagens uretrais. A uretroscopia € realizada naqueles que tém resultados citolégicos positivos
(3,16,19,20,21).

9. Exames laboratoriais e anormalidades cromossdmicas — Varios exames laboratoriais podem ser utilizados para
prognéstico da progressao tumoral. Estes incluem teste para expressdo de antigeno Thompson-Friedenreich (T),
estruturas de carboidratos ligados a lectina, antigenos do grupo sangiiineo ABO, expressdo de proteina oncofetal e
receptores de fatores de crescimento epitelial. Segundo Catalona, “estes testes ndo tém sido adotados na prética
clinica parainfluenciar as decisdes de tratamento em pacientes individuais’ (18). Anormalidades cromossdmicas em
tumores (marcadores cromossdmicos e uma grande proporcgéo de linhas de células tumorai s aneupl 6ides) também tém
sido usadas para prever a progressao ou a recorréncia de tumores (18).

Pesqui sadores recomendam para o acompanhamento de paci entes quetiveram CCT vesical jatratado (formasuperficial)
cistoscopia a cada 3 meses durante 2 anos, a cada 6 meses por mais 2 anos e anualmente dai em diante. As andlises
bioguimica e citol 6gica da urina devem ser realizadas concomitantemente a cistoscopia. Achados citol égicos positivos
sd0 seguidos pelo exame do restante da bexiga e do trato urinério superior (1,2,3,18,22).

A urografia excretora € a modalidade de exame por imagem mais comum na avaliagdo do urotélio do sistema coletor
superior. Embora aguns sugiram uma urografia excretora a cada um ou dois anos, a maioria acredita que, na auséncia
de fatores de risco, uma avaliagéo citolégica da urina e uma cistoscopia sdo suficientemente precisas, especialmente
considerando que o risco de CCT no trato superior em todos os pacientes tratados por carcinoma de bexiga € de
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aproximadamente 2%-5% (3,18,22,23,24,25) e o intervalo médio entre o tratamento inicial do tumor na bexiga e a
deteccédo de um cancer subsequiente no trato superior € de 70-80 meses (18,22). Este baixo risco pode ndo ser suficiente
para justificar rastreamentos de rotina do trato superior (25,26), apesar do fato de que nem todas as recorréncias
mostram resultado citolégico ou associagdo com hematiria (18).

Em um estudo que abrangeu apenas pacientes com cancer de bexigaem faseinicial, tratados apenas com cistectomia
radical, o intervalo médio entre a cistectomia e a detecgédo de tumores no trato superior foi de aproximadamente 40
meses (valores entre 8-100 meses) (24). A pesquisa do trato superior € apropriada em pacientes com resultados
citol 6gicos de urina positivos ou a cada um ou dois anos em pacientes com os seguintes fatores de risco (geralmente
pos-cistectomia) (1,27):

1. Carcinoma in situ (CI'S) — Quando diagnosticado no espécime da cistectomia, 0s pacientes tiveram umaincidéncia
de 9%-13% de CCT no trato superior com uma relacdo direta entre a extensdo do CIS e o risco de CCT no trato
superior (3,22,23,24,25);

2. CIS uretral — Quando presente, a probabilidade de CCT no trato superior aumenta para 20%-30% (3,16,23,24);
3. Tumores multiplos;

4. Tumores recorrentes;

5. Tumores envolvendo os meatos ureterais (3,18,23,24,25,37); e

6. Tumores com sede em diverticulos da bexiga, como conseqiiéncia de uma deteccéo retardada e da extensdo
transmural precoce destes tumores (28).

Nas recorréncias invasivas, o paciente deve ser novamente estadiado (1,18,29).

Seaurografiaexcretorando puder ser feitaou se houver umavisualizagdo incompleta ou néo visualizago das estruturas
coletoras, a avaliagéo pode ser complementada com piel ografia retrograda ou, nagquel es pacientes com condutosileais,
substituidas por ileostomografia. A piel ografia descendente € incomum, mas ocasionalmente podera ser realizada com
finalidade diagndstica quando as técnicas anteriores falharem ou quando o sistema coletor foi acessado diretamente
para realizacdo de nefroscopia ou citologia da urina (3,18,27).

Técnicas modernas de exame por imagem conduzem a maior precisdo no estadiamento do tumor e na detecgéo de
recidiva. Isto resulta na mudanca do estagio da lesdo em paciente com “metéstase silenciosa ou precoce” de uma
categoria mais baixa para uma categoria mais ata na escala TNM (tumor, nédulo, metastases) (2). Quando a TC é
usada paraavaliar pacientes apos cistectomia, a cavidade pélvica é o local mais comum de recorréncia. Nestes casos, a
TC deve incluir a avaliagdo do abdome e do perineo, de forma que metastases abdominais insuspeitadas e tumores
perineais recorrentes ndo deixardo de ser detectados. A maioria das metastases € diagnosticada dentro dos primeiros 18
a 24 meses apods a cirurgia. A morte por cancer de bexiga ocorre dentro de 2 anos do diagnostico inicial em mais de
80% dos casos (13). Oslocais mais comuns de CCT metastatico sdo os linfonodos, figado, pulm&es e glandulas supra-
renais (31).

Tomografia Computadorizada (TC)

A TC é recomendada aos 6, 12 e 24 meses no acompanhamento de pacientes com invasdo muscular minima (T2) que
optaram quer pela cistectomia, quer por outros tipos de terapia sem cistectomia, ja que a maioria das recorréncias
torna-se evidente dentro dos primeiros 2 anos ap6és a cirurgia (3,8). H4 uma recomendacéo diferente para o
acompanhamento de pacientestratados com cirurgia preservadoradabexiga. Nestes pacientes com resseccao transuretral
de CCT localizado, porém, com invasdo da camada muscular e acompanhamento com quimioterapia neoadjuvante e
radioterapia combinadas, a TC do abdome e da pelve devera ser realizada 3 meses apds o término da radioterapia e,
depois, a cada 6 meses ou “de acordo com o caso especifico” (32).

A TC ou aressonanciamagnética (RM) do abdome superior e dapelve podem néo serem eficazes em termos de custos
na avaliagdo dos tumores superficiais da bexiga (26). A TC fornece uma visualizagéo limitada da profundidade da
invasdo do tumor dentro da parede da bexiga (15). A RM, mesmo sem 0 emprego de contraste endovenoso, tem sido
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considerada “superior ao estadiamento clinico” auxiliando na distingdo entre tumor T3a avangado e lesdes T1, T2 e
T3ainicial, menos invasivas (33). Embora mais dispendiosa que a TC, a RM € mais precisa para diferenciacdo entre
T3b e T4a, entre T4a e T4b e entre infiltracdo e auséncia de infiltraco na medula 0ssea (38,39). Estas técnicas mais
recentes para a deteccdo de tumores novos, recorrentes ou metastaticos em pacientes com CCT invasivo (8,30) tém
algumas vezes sido associadas a menor morbidade, embora néo associadas a maiores taxas de cura da doenca (3,27).

A cistoscopia por TC pode ser aternativa Util a cistoscospia convencional, entretanto, no momento, o seu papel e
utilidade diagndstica ainda estéo sob investigacao (40,41).

Ultra-sonografia (US)

A ultra-sonografia abdominal e transuretral tém tido “sucesso limitado” na avaliacdo do cancer de bexiga para a
determinacdo de sua extensdo local (18). Existem “importantes limitacbes’ do US transabdominal, particularmente
paratumores planos, com menos de 5 mm, ou proximos do colo vesical. Tem ocorrido ambos, sub e superestadiamento
com este método (15,35). Entretanto, usando o US transretal (USTR), é possivel detectar quase todas as lesdes na
regido do colo e do teto da bexiga, bem como uma série de peguenos tumores (<5 mm). Haalguma evidéncia sugerindo
gue hdmelhorano estadiamento do tumor de bexiga quando aUSTR € usada em conjunto com aRM. A USTR também
tem sido eficaz para monitorar a resposta ou recidiva do tumor apds quimioterapia neoadjuvante (34).

Torax

A radiografia do térax (PA e perfil) para diagnosticar metéstases ocultas deve ser obtida aos 6, 12, 18 e 24 meses €,
depois, anualmente por até cinco anos apos a cistectomia (3). Uma lesdo pulmonar suspeita na radiografia de torax
pode ser adequadamente examinada pela TC do térax para uma melhor definico.

Resumo

O acompanhamento com exames por imagem de rotina NAO é indicado para pacientes com CCT superficial e sem
invasdo dalamina propriaou sem fatores adicionais de risco. Pacientes com CCT superficial necessitam de observagéo
cuidadosa e urografia excretora cada 1-2 anos SE qualquer um dos seguintes fatores de risco de recorréncia tumoral
estiver presente: 1) tamanho do tumor maior que 3 cm ou 10 gramas; 2) tumor com grau maior que |; ou 3) ateracdes
mucosas vesicais adjacentes ou distantes do local primario (displasiaou CIS). Exames por imagem adicionais poderéo
ser necessarios quando houver achados citoldgicos positivos na urina, hematUria ou cistoscopia anormal.

Pacientes com CCT invasivo, especialmente aquel es com evidénciade (1) invasdo linféticaou (2) invasdo hematogénica
ou entdo (3) displasia ou (4) CIS no espécime de cistectomia; ou ainda aqueles com (5) CCT uretral associado, (6)
tumores multifocais na bexiga, (7) tumores recorrentes na bexiga e (8) tumores em diverticulos da bexiga ou (9)
envolvendo os meatos ureterovesicais, devem ter uma urografiaexcretora a cada 1-2 anos. Se a urografiaexcretorando
for possivel ou for inconclusiva, a “ileostomografia’ ou a pielografia (retrégrada ou anterdgrada) podem ser usadas
como substituto ou complemento. Pacientes que requerem uma cistectomia devido a um cancer invasivo na bexiga,
devem ter umaTC ou RM aos 6, 12 e 24 meses e um radiografia de torax (frente e perfil) aos 6, 12, 18, 24, 36, 48 e 60
meses apos a cirurgia. Se um cancer recorrente de bexiga for diagnosticado e considerado invasivo, um novo
estadiamento deve ser realizado (vejaas Diretrizes de Exames por Imagem, “ Estadiamento Pré-tratamento do Carcinoma
Invasivo de Células Transicionais da Bexiga') (29).

ExcecOes Previstas

Pacientes tratados com cirurgia preservadora da bexiga e acompanhamento com quimioterapia neoadjuvante e/ou
radioterapia para CCT localizado muscul o-invasivo, podem requerer TC e/ou RM mais frequentes. A USTR pode ser
usada em casos sel ecionados quando for considerada Util.
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Informacgdo de Revisao

Estadiretriz foi origina mente desenvolvida em 1996. Uma andlise e umarevisao completas foram aprovadas em 1999.
Todos os topicos dos Critérios de Adequacdo sdo revistos anualmente e, sendo necessario, sdo atualizados.

TABELAI
SISTEMAS DE ESTADIAMENTO PARA O CANCER DE BEXIGA (1,18)

Jewett-Strong-Marshall 1987 UICC*
Nenhum tumor no espécime 0 TO
Carcinoma in situ 0 Tis
Tumor papilar ndo invasivo 0 Ta
Invasio da lamina propria A T1
Invasdo muscular superficial B1 T2
Invasdo muscular profunda B2 T3A
Invasdo da gordura perivesica C T3B
Invasdo de érgdos/visceras contiguos D1 T4
Metéstases em linfonodos pélvicos D1 N1-3
Metastases em linfonodos justaregionais D2 N4
Metastases a disténcia D2 M1
*Union Internationale
Contra le Cancer

Condicédo Clinica: Seguimento por Imagem do Carcinoma de Bexiga

Variante 1: CCT superficial ndo invasivo, sem fatores de risco.

Exame radiol 6gico indice de Comentarios
adequacéo
Urografia excretora 3
Radiografia do térax (PA e perfil) 2
US de abdome total 1
US transuretral 1
US transretal 1
TC de abdome total 1
TC de torax 1
RM de abdome total 1
Escala dos critérios de adequacéo
123456789
1=menos apropriado 9=mais apropriado
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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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Condicéo Clinica: Seguimento por Imagem do Carcinoma de Bexiga

Variante 2: CCT invasivo com ou sem cistectomia.

Exame radiol6gico indice de Comentarios
adequacao
Radiografia do torax (PA e perfil) 9

Urografia excretora 8
TC de abdome total 8
Ileostomografia 8

Em pacientes com ileostomia
pobs-cistectomia.

RM de abdome total

US de abdome total
TC de térax 3 Quando a radiografia do térax é
duvidosa.
US transuretral
US transretal
Escala dos critérios de adequacao
123456789
1=menos apropriado 9=mais apropriado

Variante 3: CCT superficial —seminvasdo, com fatores de risco.

Exame radiol 6gico indice de Comentarios
adequacéo
Urografia excretora 8
Radiografia do torax (PA e perfil) 5
TC de abdome total 3
RM de abdome total 1
US de abdome total 1
TC de torax 1
US transuretral 1
US transretal 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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