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RESUMO

O carcinoma de células renais (CCR) é a neoplasia maligna renal mais comum em
adultos, sendo responsavel por significativa morbimortalidade. O avanco no
conhecimento da fisiopatologia do CCR impulsionou o desenvolvimento de novas
abordagens terapéuticas, incluindo terapias-alvo e imunoterapias, além das estratégias
cirargicas tradicionais. Esta revisdo bibliografica teve como objetivo sintetizar as
informagdes mais recentes sobre o tratamento do CCR, por meio de uma busca
sistematica na base de dados PubMed, considerando publicacées dos ultimos cinco
anos. Foram incluidos artigos que abordam os principais tratamentos disponiveis,
enguanto estudos irrelevantes para o tema foram excluidos. A andlise dos dados
evidencia que a escolha terapéutica depende de fatores como o estdgio da doenca e as
caracteristicas individuais do paciente, destacando a importdncia de estratégias
personalizadas. O aprimoramento continuo das abordagens terapéuticas e a integracado
de novas opcgdes de tratamento sdo fundamentais para melhorar os desfechos clinicos.
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INTRODUCAO

O carcinoma de células renais (CCR) representa a neoplasia maligna mais
prevalente do sistema urogenital, sendo responsdvel por aproximadamente 15.000 novos
diagnésticos anuais na Alemanha. Destes, cerca de 20 a 30% apresentam doenca
metastitica (mRCC) ja no momento da deteccdo inicial, o que impacta diretamente na
abordagem terapéutica e no prognéstico da doenga. (IVANYT et al., 2024)

Os principais fatores de risco associados ao CCR incluem género masculino,
obesidade, hipertensiao arterial, tabagismo e doenca renal cronica. O avanco das técnicas
de imagem, como tomografia computadorizada (TC) e ressonincia magnética (RNM),
contribuiu para um aumento substancial na incidéncia de casos diagnosticados nas ultimas
décadas. Dentre os subtipos histoldgicos, o carcinoma de células claras € o mais comum,
frequentemente associado a mutag¢des no gene VHL. (BAHADORAM et al., 2022)

Nas ultimas trés décadas, o panorama terapéutico do CCR sofreu mudancgas
expressivas, impulsionado pelo desenvolvimento de novas abordagens cirdrgicas e
sistémicas. A cirurgia continua a ser o tratamento primdrio para a doenca localizada,
sendo a nefrectomia radical e a nefrectomia parcial amplamente utilizadas. A cirurgia
poupadora de nefrons é preferida em casos selecionados para preservar a funcdo renal.
Alternativamente, estratégias minimamente invasivas, como a vigilancia ativa e a ablagao
tumoral, ttm se mostrado eficazes em determinados pacientes. (BAHADORAM et al.,
2022; CHEN et al., 2023)

O tratamento do CCR metastatico historicamente se baseava em terapia paliativa,
mas avancos recentes revolucionaram as opc¢oes terapéuticas. A introducao dos inibidores
de ponto de verificacdo imunolédgica (ICIs) e das terapias direcionadas transformou o
manejo clinico, proporcionando melhorias significativas na sobrevida dos pacientes. O
dupleto de ICIs e a combinacao de ICI com inibidores da tirosina quinase (TKI) passaram
a constituir a terapia padrao de primeira linha para CCR avancado. Além disso, estudos
recentes indicam a eficdcia do pembrolizumabe adjuvante na reducdo do risco de
recorréncia apds nefrectomia. (CHEN et al., 2023)

Outras estratégias emergentes incluem a radioterapia estereotdxica corporal
(SBRT), antes considerada de eficicia limitada para o CCR devido a suposta
radiorresisténcia do tumor. Atualmente, a SBRT vem sendo utilizada no tratamento de
oligometéstases e oligoprogressao, em combinagdo com terapia sistémica e imunoterapia.

(CHEN et al., 2023) Paralelamente, a terapia celular tem avangado como uma alternativa
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promissora, baseada no uso de células T geneticamente modificadas, células assassinas
naturais (NK) e vacinacdo com células dendriticas. A aplicacdo dessas terapias, bem
estabelecida no tratamento de malignidades hematoldgicas, tem sido estudada para
tumores solidos, com o objetivo de aprimorar as taxas de resposta e buscar a cura da
doenca. (WANG et al., 2024)

Diante do avango constante no conhecimento e nas opg¢des terapéuticas do CCR,
torna-se fundamental revisar e analisar criticamente as estratégias atuais de manejo,
destacando os desafios persistentes e as perspectivas futuras. O presente estudo tem como
objetivo sintetizar as abordagens contemporineas no tratamento do carcinoma de células
renais, discutindo as mais recentes pesquisas € avangos terapéuticos para otimizar a

conducdo clinica dessa neoplasia.

METODOLOGIA

Este estudo consiste em uma revisdo bibliografica cujo objetivo € sintetizar as
informagdes mais recentes sobre o tratamento do carcinoma de células renais. Para isso,
foi realizada uma busca sistematica na base de dados PubMed, utilizando os descritores
“Carcinoma, Renal Cell, Treatment”, considerando artigos publicados nos ultimos cinco
anos. A selecdo das publicacdes seguiu critérios rigorosos, garantindo a inclusdo de
estudos relevantes e atualizados.

Os critérios de inclusdo adotados foram artigos originais e revisoes sistematicas
que abordassem estratégias terapéuticas para o carcinoma de células renais, incluindo
tratamentos cirurgicos, terapias-alvo e imunoterapias. Foram priorizados estudos
publicados em periddicos de alto impacto, revisados por pares e redigidos em inglés,
portugués ou espanhol.

Os critérios de exclusdo abrangeram publicacdes que ndo atendiam aos critérios
de inclusao, incluindo estudos que ndo estavam disponiveis na base de dados consultada,
relatos de casos, séries de casos, resumos de congressos e artigos com acesso restrito.
Além disso, foram descartados trabalhos que ndo apresentavam informagdes
metodoldgicas claras ou que ndo contribuiam diretamente para o objetivo do estudo.

A selecdo dos artigos foi realizada em etapas, incluindo a leitura dos titulos e
resumos, seguida da andlise detalhada do texto completo para garantir a relevancia dos
dados extraidos. A abordagem adotada visa assegurar a reprodutibilidade do estudo e a

transparéncia do processo de levantamento e andlise das evidéncias cientificas mais
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recentes.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Os avangos no tratamento do carcinoma de células renais (CCR) tém possibilitado
abordagens cada vez mais individualizadas, com impacto significativo nos desfechos
clinicos. O planejamento terapéutico deve considerar fatores como histologia tumoral,
localizagdo de metdstases, comorbidades e progndstico do paciente, além de suas
preferéncias pessoais. Nesse contexto, a pontuacao do International Metastatic Renal Cell
Carcinoma Database Consortium (IMDC) tem se destacado como um instrumento
progndstico robusto, auxiliando na estratificacdo dos pacientes em trés categorias de
risco, refletindo a heterogeneidade biologica da doenca e direcionando a escolha
terapéutica. Apesar disso, € fundamental reconhecer que os valores de sobrevida mediana
associados a cada categoria foram estimados na época do uso predominante de inibidores
de tirosina quinase (TKI), sendo necessdria a reavaliacdo dessas métricas a luz das
terapias atuais. (IVANYTI et al., 2024)

A individualizacdo do tratamento € particularmente relevante diante da grande
diferenca na sobrevida mediana entre pacientes de baixo e alto risco, reforcando a
importancia da selecdo criteriosa das abordagens terapéuticas. Nesse sentido, a
nefrectomia citorredutora pode ser indicada para pacientes com metastases sincronicas e
progndstico favoravel, enquanto a vigilancia ativa pode ser apropriada para casos de baixa
pressdao de remissdo. Pacientes com prognéstico desfavordvel, por outro lado, se
beneficiam prioritariamente do tratamento medicamentoso sistémico, dada a elevada
eficacia das opg¢des disponiveis na atualidade. (IVANYI et al., 2024)

No que se refere as técnicas minimamente invasivas, observa-se um aumento
significativo no uso de abordagens como a crioterapia (CRYO) e a ablacdo por
radiofrequéncia (RFA), inicialmente restritas a pacientes com rim Unico ou com
contraindicacdo para procedimentos mais invasivos. Essas técnicas demonstram taxas de
sobrevida semelhantes as da cirurgia convencional para tumores T1, embora apresentem
maior risco de recorréncia local. A CRYO promove morte celular direta por degradagdo
da membrana e indiretamente por alteracdes vasculares, enquanto a RFA gera dano
térmico por aquecimento friccional. Contudo, ambas as técnicas apresentam potenciais
complicagcdes, como sangramento renal, formacdo de abscessos e efeitos adversos em

orgdos adjacentes. (BAHADORAM et al., 2022)
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A cirurgia permanece um pilar no tratamento do CCR, especialmente nas
modalidades de nefrectomia radical e nefrectomia parcial, esta ultima priorizada quando
ha possibilidade de preservar parte do rim sem comprometer o controle oncolégico. A
nefrectomia parcial é recomendada para tumores T1 e pode ser considerada para estigios
T2 dependendo da localizagdo tumoral (BAHADORAM). A escolha da abordagem
cirtrgica, seja aberta, laparoscopica ou robética, depende das caracteristicas tumorais e
da experiéncia do cirurgido, sendo que a cirurgia robdtica é mais frequente em centros
com acesso a essa tecnologia. Apesar da maior complexidade técnica, a nefrectomia
poupadora de néfrons tem se mostrado vantajosa na preservacdo da funcdo renal e na
reducgdo do risco cardiovascular pds-operatério. (BAHADORAM et al., 2022)

Nos casos de tumores avangados, a nefrectomia radical continua sendo o padrao,
especialmente para tumores T2 ou maiores, com a abordagem laparoscdpica sendo a
preferivel devido a menor morbidade. Para tumores T3 e T4, a nefrectomia radical aberta
ainda € amplamente indicada. Embora a cirurgia robdtica tenha ganhado espaco, sua
utilizacdo estd associada a um aumento de custos sem melhora significativa da morbidade
em comparacdo com a laparoscopia convencional. (BAHADORAM et al., 2022)

Dessa forma, a selecdo da melhor abordagem terapéutica no CCR deve ser baseada
em uma avaliacdo multidisciplinar criteriosa, que leve em conta fatores progndsticos,
disponibilidade de recursos e experiéncia da equipe médica. As abordagens minimamente
invasivas e a cirurgia poupadora de néfrons representam avancgos significativos no manejo
da doenca, mas sua indicagcdo deve ser criteriosa para garantir o equilibrio entre controle

tumoral e preservacdo da qualidade de vida do paciente.

CONCLUSAO

O tratamento do carcinoma de células renais evoluiu significativamente nos
ultimos anos, com a incorporacdo de terapias-alvo e imunoterapias ao arsenal terapéutico
disponivel. A escolha do tratamento mais adequado depende de multiplos fatores,
incluindo o estdgio da doenga e a resposta individual do paciente. Os avancos cientificos
tém permitido abordagens mais personalizadas, melhorando a sobrevida e a qualidade de
vida dos pacientes. No entanto, desafios ainda persistem, como a necessidade de
identificar biomarcadores preditivos de resposta e de otimizar a combinacido entre
diferentes modalidades terapéuticas. Dessa forma, a pesquisa continua e a atualizacao das

diretrizes clinicas sdo essenciais para aprimorar o manejo do carcinoma de células renais
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e proporcionar melhores desfechos clinicos.
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