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PALAVRAS-CHAVE Resumo

Oncocitoma renal; Introducdo: Ao longo dos Ultimos anos, a crescente utilizacdo de exames imagioldgicos, nome-
Carcinoma de células adamente ecografia e tomografia computorizada (TC), traduziu-se num aumento do diagnostico
renais; incidental de tumores renais, sobretudo pequenas massas renais (<4cm). O conhecimento de
Diagnostico; que até 30% destas massas podem ser benignas, entre elas os oncocitomas, levou a procura
URO-TC de métodos de diagndstico mais eficazes, de forma a evitar situacées de sobretratamento

e de forma a tomaram-se decisoes terapéuticas mais fundamentadas.

Objetivos: Analisar retrospetivamente uma série de tumores renais histologicamente compro-
vados, nomeadamente oncocitomas e carcinoma de células renais (CCR), e verificar se existem
diferencas morfoldgicas e/ou nos padroes de captacao de contraste através da URO-TC.
Material e métodos: Identificamos todos os tumores renais entre 2004-2015 com o diagnos-
tico histoldgico de oncocitoma e de CCR. Estes resultados foram obtidos por biopsia do tumor
renal, tumorectomia/nefrectomia parcial ou nefrectomia radical. Registamos e comparamos as
caracteristicas morfologicas e os padroes de captacdo de contraste na fase nefrografica com
medicao de unidades de Hounsfield (HU) dos oncocitomas e dos CCR (células claras), selecio-
nados de acordo com a dimensao (aprox. idéntica a dos oncocitomas) e obtidos na sequéncia
de tumorectomia renal ou nefrectomia radical.

Resultados: Identificaram-se 16 CCR e 31 oncocitomas, dos quais 15 foram excluidos por nao
termos acesso as imagens de TC no sistema informatico. A dimensao média dos oncocitomas foi
3,7cm (1,8-14) e a dos CCR 3,5cm (1,9-8,4). A atenuacao de contraste média dos oncocitomas
e dos CCR na fase sem contraste foi de 33 HU e 32 HU, respetivamente. Na fase nefrografica,
a captacdo média de contraste para os oncocitomas foi de 47,5HU e 47,4HU para os CCR.
Na fase nefrografica, a diferenca de atenuacdo entre os oncocitomas e o parénquima renal
normal foi 43,5 HU e a diferenca de atenuacao entre os CCR e o parénquima renal normal foi
59,7 HU. Estes resultados foram estatisticamente significativos (p <0,05). Nao se identificaram
outras alteracdes na fase excretora da TC, nem diferencas relevantes de caracter morfoldgico,
nomeadamente nos contornos das lesoes, presenca de calcificacoes, ou de cicatriz central.

* Autor para correspondéncia.
Correio eletrénico: Joaoalmeidadores@gmail.com (J. Almeida Dores).
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Introducao

Conclusoes: Na avaliacao imagioldgica por URO-TC, nomeadamente na fase nefrografica, parece
existir uma tendéncia para maior isodensidade dos oncocitomas em relacdo ao parénquima renal
normal. Este achado podera contribuir para uma melhor decisdo terapéutica, na medida em
que nos pode direcionar para uma biopsia de confirmacao em detrimento da excisao cirGrgica.
© 2016 Associacao Portuguesa de Urologia. Publicado por Elsevier Espafa, S.L.U. Este € um
artigo Open Access sob uma licenca CC BY-NC-ND (http://creativecommons.org/licenses/by-
nc-nd/4.0/).

Renal oncocytoma: Is URO-CT useful in histological diagnosis?

Abstract

Introduction: Over the past few years, the increasing use of cross-sectional imaging, including
ultrasound and computed tomography imaging, resulted in an increase incidental diagnosis of
renal tumors, especially small renal masses (<4cm). The knowledge that 30% of these masses
may be benign, including oncocytomas led to the investigation for more effective methods of
diagnosis in order to avoid overtreatment situations.

Objectives: The authors decided to analyse and compare contrast enhancement patterns of
oncocytomas and clear-cell renal cell carcinoma (ccRCC) to predict histology.

Material and methods: Between 2004-2015 we retrospectively identified 32 patients with
either histological confirmation of renal oncocytoma (N=16) or ccRCC (N=16) who underwent
percutaneous biopsy, total or partial nephrectomy. The relative attenuation of solid renal lesi-
ons and normal renal cortex was determined in the unenhanced and nephrographic phase.
Statistical comparison was carried out by Mann-Withney test.

Results: The oncocytomas and cc-RCC average size was 3.7cm [1.8 to 14] and 3.5cm [1.9 to
8.4], respectively. The average attenuation in the unenhanced phase was 33HU and 32 HU,
respectively. In nephrographic phase, the average contrast enhancement was 47.5 and 47.4H,
respectively. In nephrographic phase, the attenuation difference between the oncocytomas
and normal renal cortex was 43.5HU and the attenuation difference between the cc-RCC and
normal renal cortex was 59.7 HU. These results were statistically significant (p <0.05).
Conclusions: In the nephrographic phase, URO-CT reveals that oncocytomas have greater iso-
density to the normal renal cortex compared to cc-RCC. This finding can help us to determine
which lesions we should biopsy or not.

© 2016 Associacao Portuguesa de Urologia. Published by Elsevier Espana, S.L.U. This is an open
access article under the CC BY-NC-ND license (http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/
4.0/).

incidental e em doentes assintomaticos; o pico de inci-
déncia verifica-se aos 70 anos de idade e com uma

Atualmente, cerca de 66% dos tumores renais sao diagnosti-
cados incidentalmente' e definidos como pequenas massas
renais (PMR), ou seja, massas sdlidas ou parcialmente
solidas, com dimensao igual ou inferior a 4cm e que
captam contraste na tomografia computorizada (TC) ou
ressonancia magnética (RMN), sendo consideradas suspeitas
para carcinoma de células renais (CCR)?. Paralelamente,
estudos sugerem que a verdadeira benignidade histoldgica
das PMR é superior ao anteriormente pensado, entre os
20-30%*~7. Mesmo nos casos de malignidade, s6 20-25%
destas massas apresentam caracteristicas histopatologicas
agressivas e potencialmente letais®. Entre as massas solidas
benignas mais frequentes, encontram-se os oncocitomas.
A semelhanca dos CCR do tipo croméfobo derivam histo-
logicamente das células intercaladas do ducto coletor, no
entanto, sdo genotipicamente distintos®. Clinica e imagio-
logicamente, o diagnostico diferencial com CCR continua a
ser um verdadeiro dilema para o urologista. Clinicamente
e em ambos os casos, o diagnostico é frequentemente

predominancia no sexo masculino de 2:1°.

Imagiologicamente (URO-TC), o oncocitoma caracteriza-
-se como uma lesao bem definida, com contornos regulares
e com padrdao homogéneo de captacdo de contraste'® ',
A tipica cicatriz central, frequentemente associada aos
oncocitomas de grandes dimensoes, nao pode ser diferen-
ciada da necrose central dos CCR e, por isso, a sua presenca
constitui um valor preditivo diagndstico muito baixo'?.

A semelhanca do que se verifica noutras areas da onco-
logia uroldgica, os diagnosticos fazem-se em idades cada
vez mais avancadas (> 75anos), em doentes com multiplas
comorbilidades e, em muitos casos (até 25%), em doentes
com insuficiéncia renal cronica (IRC). De forma a combater
o0 sobretratamento e as indicacdes cirurgicas com base em
«probabilidades», tem-se assistido a uma maior aceitacao
e realizacao de biopsias de tumores renais e tem-se procu-
rado desenvolver novas técnicas de imagem, nomeadamente
na RMN multiparamétrica, no entanto, ainda sem resultados
conclusivos'®.
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Tendo em conta os dados supracitados e as constantes
restricoes econémicas no campo da saide, consideramos
que os progressos devem ser feitos no campo do diagnos-
tico de imagem, com os recursos que ja temos atualmente a
disposicao, nomeadamente por TC. Este trabalho teve como
objetivo avaliar retrospetivamente se existem diferencas no
estudo por TC, na morfologia e principalmente nos padroes
de atenuacao de contraste entre as 2 entidades histologicas
malignas e benignas mais frequentes, o CCR (células claras
[CCR-cc]) e o oncocitoma, respetivamente.

Material e métodos

Analisamos retrospetivamente a histologia de todos os tumo-
res renais entre 2005-2013 submetidos a biopsia percutanea,
tumorectomia/nefrectomia parcial e nefrectomia radical.
Identificamos 31 oncocitomas. Destes, excluimos 15 por nao
termos acesso aos exames de imagem, perfazendo um total
de 16 oncocitomas. Selecionamos 16 CCR, tipo CCR-cc, com
dimensao média semelhante a dos oncocitomas.

Foram realizados exames no aparelho GE LightSpeed Plus
4 Slice CT da GE Medical Systems - Advantage Workstation
4.0 Ultra 60, com helical thickness de 5 mm, beam collima-
tion deg 10mm, pitch de 1,5:1 e detector configuration de
4 % 1,25. Foi usado contraste EV ndo-idnico (Ultravist 300).

Para todas as lesdes avaliamos as caracteristicas mor-
fologicas, nomeadamente, dimensao, densidade (unidades
de Hounsfield [HU]), contornos, presenca de calcificacoes,
presenca de cicatriz central, presenca de trombose da veia
renal e secundarismo, na fase sem contraste e fase nefro-
grafica.

Apds a administracdo do contraste, a avaliacdo da
atenuacado em HU foi feita sempre na fase nefrografica, aos
90 segundos ap6s a administracdo de contraste.

Para ambas as entidades (oncocitoma vs. CCR-cc)
desenharam-se as areas circulares de interesse (ROl) quer
no tumor quer no cortex renal (fig. 1). Na fase nefrogra-
fica determinou-se o valor médio de atenuacao de contraste
em HU para cada tumor, no corte de maior diametro. O
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Figura 2 Box e Whisker plots dos ratios de atenuacao entre
o cortex renal e a lesdo tumoral na fase nefrografica. As caixas
representam a amplitude de atenuacéo entre o percentil 25 ao
percentil 75. O ponto vermelho representa as medianas e as
barras horizontais de maior espessura os extremos.

valor médio de atenuacao do cortex renal foi determinado
pelo calculo médio entre 2 pontos diferentes com um corte
de didmetro aproximado de 0,5cm?. Para todos os casos,
determinou-se o diferencial de atenuacao contraste entre o
cortex renal e o tumor (HU do cértex - HU do tumor).

Para a analise estatistica, utilizou-se o teste de Mann-
-Whitney. Consideraram-se estatisticamente significativos
valores de p-value <0,05 (fig. 2).

Resultados

A idade média dos doentes com oncocitoma renal foi de
62 anos (41-79; 8 sexo masculino, 8 sexo feminino) e a dos
doentes com CCR foi de 57 anos (32-76; 12 sexo masculino,
6 sexo feminino). A dimensdao média dos oncocitomas foi
3,7cm (1,8-14) e a dos CCR 3,5cm (1,9-8,4). Dos 16 onco-
citomas, 7 estavam localizados no rim direito, 9 no rim
esquerdo. Dos 16 CCR, 6 localizados no rim direito, 10 no
rim esquerdo.

Em termos morfoldgicos todas as lesdes eram homo-
géneas, sem extensas areas de necrose. Nao se verificou
nenhum caso de cicatriz central (tabela 1).

Figura 1
no cortex renal (cr).

Determinacao da atenuacao de contraste em unidades de Hounsfield no tumor (Tu) e em 2 pontos diferentes medidos
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Tabela 1  Avaliacao das caracteristicas morfoldgicas
Contornos Calcificagcoes Cicatriz Trombose da Secundarismo
central veia renal
Regulares Irregulares
Oncocitoma 14 2 0 0 0 0
CCR 7 9 2 0 0 0

Tabela 2 Determinacdo da densidade, captacdo de contraste e do diferencial de atenuacao de contraste entre cortex renal e
o tumor
Fase sem contraste Fase nefrografica
média (HU)
Captacao de (HU) cortex- (HU)
contraste média (HU) tumor média
Oncocitoma 33 47,5 43,5
CCR 32 47,4 59,7

Sem diferenca estatisticamente significativa

p<0,05

HU: unidades de Hounsfield.

Na fase sem contraste (tabela 2), a atenuacdao de
contraste média dos oncocitomas e dos CCR foi de 33 HU
e 32 HU, respetivamente. Na fase nefrografica, a captacao
média de contraste para os oncocitomas e dos CCR foi de
47,5HU e 47,4 HU, respetivamente.

Na fase nefrografica, a diferenca de atenuacdo de
contraste entre os oncocitomas e o parénquima renal nor-
mal foi 43,5 HU e a diferenca de atenuacao entre os CCR
e o parénquima renal normal foi 59,7 HU. Estes resultados
foram estatisticamente significativos (p <0,05).

Discussao

Os resultados obtidos relativamente as caracteristicas mor-
folégicas (contornos, calcificacdes, cicatriz central) de
ambos tumores (oncocitoma vs. CCR-cc) nao revelaram qual-
quer diferenca que seja relevante para a sua distincao.
A presenca de cicatriz central descrita na literatura como
presente em cerca de 33% dos oncocitomas', nao se verifi-
cou em nenhum dos casos. Uma explicagcao podera estar no
facto de, em todo o estudo, termos incluido quase exclusiva-
mente tumores de pequenas dimensodes (<5 cm), sendo esta
caracteristica tipica de oncocitomas de grandes dimensoes.

Em termos de densidade e captacao de contraste tam-
bém nao identificamos diferencas com significado estatistico
(fig. 3). A densidade e captacao de contraste dos oncocito-
mas e CCR-cc sdo aproximadamente idénticas, resultados
que vao ao encontro de outros estudos anteriormente
realizados'>.

No entanto, ao compararmos a diferenca de atenuacao de
contraste entre o cortex renal e os tumores na fase nefrogra-
fica, verificAmos que parece existir uma maior isodensidade
dos oncocitomas em relacdo em parénquima renal normal.
Em média, a diferenca de contraste entre os oncocitomas
e o cortex renal foi de 43,5HU, enquanto para os CCR foi
de 59,7 HU. Utilizdamos estes dados para tentar determinar
um cut-off a partir do qual seria mais provavel diagnosti-
carmos um oncocitoma em vez de um CCR-cc e verificAmos

que, para um diferencial (HU cortex-HU tumor) <40, a pro-
babilidade de diagnosticarmos um oncocitoma era de 50% e
apenas de 25% para um CCR-cc. Também constatamos que
quanto menor a diferenca de atenuacéo (HU) entre o cortex
e o tumor renal suspeito, maior a probabilidade de se tratar
de um oncocitoma.

Neste ambito, também tém surgido alguns estudos como
o de Gakis et al. que demonstraram existir diferencas nos
padrdes de captacao de contraste entre os oncocitomas e
CCRs-cc, na TC multifasica, em particular na fase cortico-
-medular (avaliada aos 35-40 segundos apos a administracao
de contraste)’®. No entanto, a semelhanca do nosso traba-
lho, a amostra é pequena e sao necessarios mais estudos que
corroborem estes resultados. Por outro lado, também encon-
tramos na literatura estudos como o de Choudhary et al.,
onde sao perentorios na afirmacao de que a TC ndo consegue
distinguir o oncocitoma de outros tumores sélidos renais'’,
o que revela a controvérsia do tema.

Atualmente, a abordagem das PMR centra-se princi-
palmente na nefrectomia poupadora de nefrénios'®. No
entanto, se tivermos em conta a incidéncia ndo negligen-
ciavel de oncocitomas (tumores benignos, sem potencial
metastatico) nas PMR (até 30%), o diagndstico incidental
de PMR em idades cada vez mais avancadas (>75 anos),
em doentes com multiplas comorbilidades e sem condicoes
operatorias, de forma a evitar o sobretratamento, faz sen-
tido comecarmos a estabelecer protocolos de avaliacao por
TC que nos permitam orientar de forma mais fundamen-
tada a nossa decisdo terapéutica. Logo, determinarmos o
diferencial de contraste entre o cértex renal e o tumor
permitir-nos-a decidir quais os doentes que terao, por exem-
plo, indicacao para a realizacao de uma biopsia percutanea
do tumor renal, um procedimento que evoluiu ao longo dos
ultimos anos, sendo considerado atualmente um procedi-
mento eficaz e seguro'’.

Reconhecemos as limitacdes deste estudo relacionadas
com o nimero reduzido da amostra, a sua natureza retrospe-
tiva, tal como a exclusao de CCR de outras histologias, como
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Figura 3

A esquerda, temos um oncocitoma. A direita, um CCR-cc. Nao existem diferencas morfoldgicas distintivas, bem como a

captacao de contraste foi aproximadamente idéntica: 49 HU e 51 HU, respetivamente.

os tipos papilar e croméfobo. No entanto, salvaguardamos
o facto de, atualmente, ainda nao existirem protocolos de
diagnostico imagioldgico de oncocitomas num contexto pré-
-operatorio, logo, as caracteristicas funcionais da TC devem
ser exploradas ao seu maximo de eficiéncia.

Conclusao

Na avaliacdo imagiolégica por URO-TC, nomeadamente
na fase nefrografica, parece existir uma tendéncia para
maior isodensidade dos oncocitomas em relacdo ao parén-
quima renal normal. Este achado podera contribuir para
uma melhor decisao terapéutica, na medida em que nos
podera direcionar para uma biopsia de confirmacao em
detrimento da exciséo cirurgica.
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