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AVALIACAO DA FUNCAO RENAL
APOS NEFRECTOMIA UNILATERAL
EM CRIANCAS PORTADORAS DE
TUMOR DE WILMS

Renal function in long-term survival after unilateral nephrectomy in children
with Wilms tumor
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47 criangas tratadas por tumor de Wilms foram avaliadas quanto & fun¢do renal. Ndo foram encontradas alteracoes
renais importantes. As alteragdes encontradas a longo prazo das criangas nefrectomizadas sdo discutidas pelos autores.
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Introducao

tratamento do tumor de Wilms consiste em

nefrectomia acompanhada de quimioterapia e ra-

dioterapia, de acordo com a histologia e
estadiamento. Atualmente, altos indices de cura sdo alcanca-
dos e o tratamento visa tanto manter essas altas taxas como
também diminuir a morbidade. As conseqiiéncias da
nefrectomia unilateral a longo prazo tém sido motivo de mui-
tos estudos e os resultados sdo controversos. Esse estudo tem
o objetivo de avaliar a fungdo renal, apds nefrectomia unila-
teral, em criangas portadoras de tumor de Wilms, com um
tempo minimo de acompanhamento de trés anos.

Casuistica e métodos

No Departamento de Pediatria do Hospital A. C. Camargo,
no periodo de 1974 e 1990, foram tratadas 215 criangas por-
tadoras de tumor de Wilms, e, destas, 47 foram submetidas a
avaliagdo detalhada da fungio renal. Os pardmetros clinicos
¢ terapéuticos avaliados foram: idade a nefrectomia, radiote-
rapia (campo e dose), quimioterapia, uso de antibiéticos, pres-
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sdo arterial e tempo de acompanhamento. Na avaliagio
laboratorial os exames utilizados foram: uréia e creatinina
séricas, clearance de creatinina (em urina de 24 horas), urina
tipo I, proteinidria de 24 horas, hemoglobina sérica e ultra-
som renal. A pressio arterial foi sempre medida por um tni-
co médico, com a crianga sentada, no membro superior direi-
to € com manguito adequado para idade e tamanho.

Resultados

Das 47 criangas, 17 eram meninos e 30 meninas. A idade
a nefrectomia variou de 3 a 95 meses, com média de 38,6 ¢
mediana de 37 meses. O estadiamento foi o recomendado
pelo NWTS (National Wilms Tumor Study) (6). Dezenove
criangas eram portadoras de tumores do estadio I; 5 do est4-
dio II; 17 do estadio III; e 5 do estadio IV. Dez dos 47 pacien-
tes utilizaram antibi6ticos nefrotéxicos, sendo 9
aminoglicosideos (amicacina) e 1 caso utilizou anfotericina-
B. Todos foram submetidos a quimioterapia com 2 ou 3 dro-
gas (actinomicina, vincristina e adriamicina), de acordo com
o protocolo vigente. A radioterapia foi utilizada em 27 casos,
sendo em 23 abdominal total e, destes, 1 caso com dose com-
plementar em loja renal. Cinco criangas receberam radiotera-
pia pulmonar ( tabela 1). As doses administradas em abdome
variaram de 900 a 5000 cGy. Desde 1974 ¢ utilizado o acele-
rador linear (Clinac 4-Varian). A protegio do rim remanes-
cente se fez com chumbo, ndo se ultrapassando 1.800 cGy de
dose total neste rim. A pressdo arterial foi avaliada em 38
pacientes e foi considerada sempre adequada para a idade.

A creatinina sérica foi dosada em 45 pacientes ¢ variou de
0,4 a 0,9mg/% (mediana de 0,6mg/%). O clearance de
creatinina, feito em 39 casos, variou de 46 a 160ml/min (cor-
rigido sempre para a idade e 0 peso) e sempre foi normal.

No exame de urina tipo I, a proteiniria elevada ocorreu
em um caso. O valor da hemoglobina variou de 10,6mg% a
15,2mg% (mediana de 12,8mg%).

Em todos os pacientes foi realizada ultra-sonografia re-
nal. Em 34 foi normal; em 12 havia vicaridncia; em 1
hidronefrose. O témpo de acompanhamento variou de 3 a 16
anos com mediana de 5, e correspondeu ao momento em que
foi feita a avaliagfo renal para este estudo.

Discusséo

Os pacientes estudados representam 22% das criangas
portadoras de tumor de Wilms que deram entrada no Depar-
tamento de Pediatria do Hospital A. C. Camargo no periodo
de 1974 a 1990. Atualmente o tumor de Wilms &, dos tumores
da inféncia, aquele com maior taxa de cura, e o tratamento
visa essencialmente a diminui¢do da morbidade. A aborda-
gem cirdrgica cldssica consiste em nefrectomia total e é parte

Tabela 1 - Pacientes que receberam radioterapia

(27 pacientes)
Paciente p agg{gg %ga(s ) Dose cGy  Estadio
o1 Abdominal 1.800 1
02 Abdominal 900 i
03 Abdominal 5.000 i1
04 Abdominal 1.050 m
05 Abdominal 1.800 v
Flanco direito 1.000

06 Abdominal 1.050 m

07 Abdominal 1.050 i

08 Abdominal 1.000 i

09 Toracico 1.200 i
Abdominal 1.050

10 Abdominal Anterior 2.100 1
Abdominal Posterior 1.950

11 Abdominal Total 1.500 v
Hipocondrio Direito 1.500

12 Abdominal 3.000 i

13 Toracico 1.200 v

14 Abdominal 1.050 m

15 Tordcico 1.200 v
Abdominal 1.000

16 Abdominal total 3.000 v

Hepatico 200

17 Abdominal 2.400 Il

18 Abdominal 1.050 I

19 Abdominal 1.050 i

20 Abdominal 2.736 Il
Leito cirargico 3.636

21 Loja renal direita 3.000 )

22 Abdominal 1.050 i

23 Abdominal 1.050 i

24 Loja renal direita 3.000 1

25 Abdominal 1.050 i

26 Toracico 1.300 v

27 Loja renal direita 1.300 i

fundamental do estadiamento e tratamento. A longo prazo, as
conseqiiéncias deste procedimento tém sido objeto de nume-
rosos estudos, e os resultados permanecem controversos (1,
3, 19, 20, 22). O rim remanescente passa a apresentar
hiperfiltragdo adaptativa, que faz parte do processo. Sugere-
se que a hiperfiltragio produza lesdes glomerulares, incluido
dano epitelial ¢ glomeruloesclerose. Nas medidas preventi-
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vas propostas € incerto se a restri¢do protéica da dieta ou cui-
dados para diminuigio da pressao capilar glomerular previ-
nam o dano do glomérulo.

Discute-se se este processo compensatério pode ser pre-
judicado pela quimioterapia. A actinomicina, que é um
antimetabdlito, interferiria na divisdo celular rdpida dimi-
nuindo a hiperplasia (19, 26). Wilkstad e cols. (28) demons-
traram que os pacientes nefrectomizados por hidronefrose
apresentavam rim remanescente maior do que os
nefrectomizados por tumor de Wilms e que utilizaram qui-
mioterapia com actinomicina D.

A radioterapia é nefrotéxica, agindo tanto na
microvasculatura como no parénquima renal. A toxicidade é
dose-dependente, e doses superiores a 1.200 cGy parecem
ser causadoras de lesSes renais importantes (4, 10, 13, 23).
Quando inferiores parecem néo causar toxicidade renal im-
portante (4). O comprometimento de arteriolas e de capilares
s&o de importincia primdria na patogenia da nefroesclerose
induzida pela radiagdo. O epitélio renal parece ser relativa-
mente resistente a agfo direta da radiagfio, mas pode haver
degeneracdo como resultado de dano da microvasculatura.
Os tibulos proximais sdo, aparentemente, mais afetados que
os distais (9, 21). Como conseqiiéncia, podera haver desen-
volvimento de proteiniria progressiva, além do aumento dos
niveis séricos de uréia e creatinina. A longo prazo o efeito da
radiagdo sobre as artérias de grande e médio calibres (artéria
renal e aorta), é a estenose destas, levando a aumento dos
niveis de uréia e creatinina, e hipertensdo renovascular (21).
A idade a nefrectomia parece ser importante no grau de in-
tensidade dos danos renais. Robitaille e cols. (20) encontra-
ram alterag@o nos niveis de clearance de creatinina nos pa-
cientes que foram submetidos a nefrectomia, com idades in-
feriores a 6 anos, porém sem significincia estatistica. Entre-
tanto, os danos renais foram maiores nas criangas com tem-
pos de seguimento maior (3, 12).

Em 139 pacientes nefrectomizados estudados por
Higashihara e cols. (8), a excre¢do urindria de proteina au-
mentou com o decorrer dos anos, assim como houve o au-
mento da N-acetil 8->D glucosaminidase (B2-microglobulina)
sugerindo dano glomerular e tubular.

Em relagio & hipertensio arterial, os resultados também
t€m sido controversos. Argueso e cols. (1) encontraram 10%
de pacientes com hipertensdo arterial em grupo de 138 crian-
¢as submetidas a nefrectomia unilateral (seguimento médio
de 24,7 anos).

Kantor e cols. (10) avaliaram a pressio arterial em 119
pacientes sobreviventes de tumor renal na infincia, e em 20%
dos casos (24 casos) foi encontrada hipertensio arterial,
correspondendo & mesma taxa encontrada na populagio ge-
ral. Entretanto este estudo apresenta varias deficiéncias, sen-
do que grande porcentagem de pacientes concordaram em
participar, mas ndo € referida a prevaléncia de hipertensio
arterial nos pacientes que ndo concordaram.

Recente trabalho, realizado pelo NWTS (National Wilms
Tumor Study) (7), onde foi analisada a pressdo arterial de
1.528 criangas, mostrou aumento da pressdo arterial diastdlica
em 7% delas, mas os autores chamam atengéo de que esses
dados devem ser analisados com muita cautela, pois nem sem-
pre a medida da presséo arterial obedeceu as normas reco-
mendadas.

A metodologia para avaliagfo laboratorial da fungéo re-
nal utilizada em nosso estudo foi a mesma de outros traba-
lhos. Alguns no entanto procuram uma andlise mais minucio-
sa, visando também encontrar o tipo de lesdo renal. A j4 cita-
da B2 - microglobulina normalmente ultrapassa a membrana
basal glomerular ¢ ¢ reabsorvida nos tibulos contornados
proximais. Em outro trabalho, que incluiu 76 pacientes, se
pesquisou a relag@o creatinina/proteina em amostras de uri-
na, em que 11 pacientes tinham valores aumentados, e houve
relagdo com tumor de Wilms bilateral, anormalidades congé-
nitas renais e utiliza¢io de drogas nefrot6xicas (ifosfamida e
carboplatina) (17).

Levitt e cols. (12) dosaram eletrélitos, uréia e creatinina
séricos, com contagem sangiiinea total, taxa de filtragdo
glomerular (TFG) e microalbumindria. Disfungio renal foi
encontrada em 32% dos casos, incluindo 10 com diminui¢io
da taxa de filtragdo glomerular; 6 com hipertensio, e 5 com
excrecao de albumina aumentada.

Em nosso estudo, além de proteiniiria (1 caso), ndo en-
contramos outras altera¢des na funcdo renal. Porém, nosso
tempo de seguimento ainda € curto, ¢ as anormalidades ainda
poderdo ocorrer neste grupo de pacientes. S0 necessarios, a
longo prazo, maior e melhor avaliagdo para determinar se os
pacientes com rim tinico se beneficiardo da restri¢do precoce
de dieta protéica ou das medidas farmacolGgicas que dimi-
nuam a pressao capilar glomerular. Embora o progndstico glo-
bal seja bom, ¢ importante que os pacientes nefrectomizados
unilateralmente na infincia, e seus pais, sejam conscientes da
possibilidade de prejuizo renal mais tardiamente. A fungio
renal deve ser constantemente avaliada nestes pacientes.

Summary

Renal function were assessed in 47 children after unilateral nephrectomy for Wilms’ tumor. No significant effects were
observed. The authors discuss the long-term consequence of nephrectomy in children.
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