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Carcinoma €dpinocelular do Peénis com Wetddstade Inguino-

crural Bilateral

224 a. Reuniao Andtomo-clinica

RESUMO DO CASO CLINICO
Relator: Arthur O. Sousa ¢ Sa

M. G. S., do sexo masculino, 40
anos, Dbranco, Drasile.ro, 1Avrador, casadJ
procedente de Go.as, admit:ido no Inst.turo
em  25-2-61, sob registro 61-0523. Cérca
de dois anos antes, soireu traumatsmo na
glande ocasicnado por ‘moraida de carra-
pato’. A ulceragio resultante do traumatis-
mo (ra acompanhada de prurido e nao c.ca-
trizou com O uso de med.camentos tOp.cos.
Submetido a b.opsia, 10 meses antes de se
apresentar a consu.ta, o exame anatumo-pa-
tolégico revelou "l ucoplas.a verrucosa' .
Biops.a d. ganglio, realizada 8 mescs apos
4 antericr e motivada por enfartamento gan-
glionar em ambas as regides mguinocruiais
permitiu o d.agnost.co de “carc.noma Sp.no-
celular corneif.cado metdstatico”. Negava
emagrec.mento. O nterrogatorio sobre s
diversos aparelhos ass.nalou tosse produtava,
dispnéla paroxistica ¢ miccao dolorosa. NG
anttcedentes pessoais: encontravam-se taba-
gismo, asma wronquica e blenotrag.a. ma.i
fa e pneumonia. submetido a postect-m.
45 antes da conswita. Antecedeates famubie-
res, sem expr ssao.

Frame Fisico: estado geral reguiar. P:o
GO+ kg. Altura 1,60 m. P_oAL 1U5x70 mry/
"Hg. P.: 68 p.m., rimade ¢ chzio. Fuoe-
quénc.a resp.ratoria: 28 p.m. ‘femperati”
ra: 30,0°C. Mucosas descoradas. Roncos ¢
silios diss minados, a auscwta dos hem:-
t(rax. Aparelho card ovascuar: normal.
IFigado e bago nao palpaveis.

Exame Regional: lesas ulcerocrostosa o~
calizada na glande, envolvendo o meato uri-
pario; retirada a crosta, nota-se superfici®
plana, de  coloragao branco-nacarada, nio
cangrante, sem infiltragao. Prepticio sem
tecobrir a glande. Bolsa escrota: ¢ pats
edemacados. Regides inguinocrurais: ci-
catriz cirfirgica rceente, na esquerda; massa

Instituto Central — Hospital A, C, Camar-
go (Diretor: Dr. M. O, Roxo Nobre) da ASs0-
ciacdo Paulista de Combate ao Céancer — Sio
Paulo — Brasil,

ganglionar dura, doiorosa e fixa, em ambas
as regides, estando a da esquerda f.stulada.

Fig. 1 — Lesio flcerce-crestosa da glande que
se apresenta ademaciada, Fdema da bélsa es-

cro al, Massas gangiicnares inguinocrurais em
anbes os lades,

Exvames Subsididrios: biopsia da lesio do
péms realizada apos a consulta, mostrou pro-
cesso inflamatério crémico; a biopsia da re-
g.do0 inguinocrura., d.reta, real zada em se-
guida, revelon: ‘carcnoma espinocelular
anaplasico”. Hemograma: d.screta anenua
normocromica, lige.ro aumento de neutrofi-
los, eosinoflia. Hemcssed mentacao: 23
m.m. Proteinas: inversio do indice S|G: 0.9
com 7,0 gr/% de proteinas totais. Taxas
de Gireia e gl cose no sangtie NOrmais. Urina
normal. Wasserman e Kahn, negat.vos.
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Evolugde: o paciente foi submetido, em
18/4/61, a infusio de quimioterdpia, pela
aorta abdom'nal e por meio de cateter intro-
duzido na artéria pudenda externa direita e
em conexao com a bomba de Bowman, fo-

bY

de 1/200; pequena quantidade de pus; pou-
cas hemacias e numeroscs cilindros granulo-
sos; densidade 1012. O paciente faleceu no
10.° dia apés a infusio intra-arterial de En-
duxan.

e T o

¥.g. 2 — As setas indicam lesdes da aorta e da artéria iliaca primitiva

direita, produzidas

ram introduzidos em cada 6 horas, no pe-
riodo ininterrupto de 8 d.as, Enduxan, as»c-
ciado a heparina, e a 50 il de soro gl.cosaus
a 5%, a razio de 20 gotas por m.nuto. A
dose total d: quimioterapico admin.strada
foi de 3100 mg. Houve melhora subjec.va
nos trés primeiros d.as, s guida de uma que-
da do estado geral, surg.ndo ictericia e dor
ep gastrica a partir do 9.9 d.a péds-infusio;
curva febrii eievada, com calafrios e hpo-
tensac arterial; embera medicado com corii-
coides, observou-se queda progressiva do nui-
mero de leucdce tos, que chegou a 150 por
mml no dia anter.or ao 6bitc. Verif cou-sz,
também, diminu¢do do nimero de plaquetas
que chegaram a se tornar raras nos hero-
gramas realizados nas 72 horas que precedz-
ram a mortc. OQutros exames proced dos
nesta ocasiao revelaram: Provas de funcio
hepdtica: W.Iltmann — f oculacio até o 6.
tubo (inclus've) Timol-floculagio e Takata~
Ara, negativas; Cefalna: 44 positiva:
Bilirrubina: total — 6,9 mg%, d.reta — 4.5
mg%, indireta — 24 me% . Andlise de Uri-
na: presenca de urobllinogénio na d’lu'gio

pelo cateterismo,

DIAGNOSTICO:

a) Anatomicos: carcinoma espinocelular Jo
pénis com metastase ingui-
nccrural bilateral
pielonefrite aguda,

hepatite toxica

bronquite

desidratagio

ancm.a

nversao da relagio S/G

¢) cavsa mortis : colapso toxiinfeccioso.

DISCUSSAO CLINICA:

Comendador : Alfredo Abrio

Comentarics devem ser feltos quanto: ao
diagnéstico, 4 conduta terapéutica e a volu-
¢ao. Com referénca ao d agnést.co, estanios
d’ante de provavel caso de carcinoma esp.no-
celular de pénis, com m tastase ingu nocru-
ral hilatcral, comprovado ao exame histopa-
tolégico, caso que teve dagndstico e evolu~
¢ao fora do que, habitualmente, se verifica.
Assim: comprovacio h stopatolégica do tu-
mor primario negativo, apesar de trés biop-
sias praticadas no mesmo; queda rapida e

b) Funcona's:
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Fig, 3 — Corte histolégico da zona apontada na foto n° 2 com a letra Aj
observa-se nitida falta de continuidade da parede vascular,
‘Weigert, oc 8§ x obj 10 x.

precoce do estado geral, queda que, de or-
dinario, somente se observa na fase final da
doenca; sintomatologia pulmonar quc deve-
cia ter sido esclarecida ao exame radiologice.
Quanto a conduta terapéutica, achamos quec.
no presente caso, deveria ter sido melhor
ponderada, em face do mau estado geral do
paciente e de se tratar de tumor avangads,
associado a infecgao e desidratagao.

A dose de quimioterap:co administrada foi
excessiva: 3 grs. num periodo de uma se”
mana. O Enduxan, depois de dissolvido tem
acio durante 2-3 horas. Ora, o paciente re
cebeu a solucdo durante 6 horas; portanto.
a acio da droga se deu som:nte durante as
duas primeiras horas, recebendo o organis-
mo a seguir, somente produtos de decompt.”
sicio. Quanto a evolugio do caso, VeNies
que se tratava de paciente com quadro infec-
cioso e que apds tratamento bastante toxico
por quimioterapico, somado ao uso de corti-
coides, teve grande baixa de resisténcia as
infeccoes. Lntdo, houve exacerbacao o
quadro infeccioso, ccm septicemia, vndo ©
paciente falecer por colapso toxico-infecc 0=
s0. Acrescentariamos aos dignosticos  fun-
cionais ja feitos outros como: leucopena €
plaquetcpenia toxcas e insuficiéncia hepa-
tica.

Dino Bandiera: comunico a casa a expe”
riéncia do Servico do Prof. Prudente sobee

o uso do Enduxan: temos 8 casos de perfu-
sio com o Enduxan porém, realizada no
segmento cefalico, em tumores avangadcs
déste segmento, tendo o cateterismo sido fer-
to em ramo da arteria tireoidiana superior
para ating'r-se a carotida ext rna. A dosc
total foi, em a'guns casos, até mais elevada
do que a do presente caso mas, era adminis-
trada com maiores intervalos e a administra-
cio interrompida toda vz que 2 leucopenia
ce acentuava. Dois dos nossos pacientes fa-
lecaram com comp icagdes do seu estado: um
ddles, com quadro de hepatite e cutro com
scpticemia conseqilente 2 contam'nagao no
ato do cateterismo. As complicagbes ligadas
a0 figado bem como ao rim, nao sao assina~
ladas pelos autorcs que estudaram a droga.

Fernando Gentil: Pelo fato da drcga et
acdo “in vitro”, de 2-3 horas, o paciente ¢
questio recebeu, apenas, metade da dcse ad-
ministrada, tendo sido a outra metade, Ina-
tivada. Ha diferenca entre infusio e per-
fusio, denominagoes estas que ficaram hem
definidas num convénio realizad> em Nova
Orleans. Assim, infusio é o gotejar conti-
nuo da droga enquanto, pirfusdo é sua ad-
ministracio por  circuito extracorporeo.
Quanto & selecdo dcs casos, seria mais inte-
ressante que escolhéssemos, para aplicagao
desta terapéutica, pacientes em melhor csta-
do geral e com lesGes menos extnsas. En
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tretanto, se a indicamos’ para o0 caso em
apréco, foi com a intengdo de dar um @ltima
“chance” as paciente, visto estar fora -
possibilidades de terapéutica cirtirgica on

retirada do cateter, comecou um sangia-
mento que nac estancava apesar do tampo-
namento. Intervimos no paciente ¢ ver.(i-
camos que no lccal onde tinha estado o cate-

Fig, 4 — Corte histolégico da zoma da artéria iliaca primitiva direita, apontada
na feto 2 com a letra B, Vé-se o deslocamento Ca intima e gz deformacio da
parede vascular — Weigert ec § x, obj 10 x,

pe.a 1rradiagio. Todos aquéles que tém ad-
ministrado a droga af.rmam g2 auséncia de
hepatite tox ca. Em nossos casos, sempre
tivemos ictericia no 4.° ou 5.° d a, que ce-
dia, a seguir, espontineamente; estamos req-
lizando estudos a respeito.,

Jorge Fairbanks Barbesa: como acontee:
com a gencralidade das drogas, o Enduxan
deve ter, sob o ponto de v sta terapéutico,
tma agas util - uma cutra nociva, téxica.
Estas duas acoes marcham paralelamente >
Ou a agio nociva tem “vida” mais longa?
Se ocorrer esta ('t ma hipétese,tenho  a im-
pressao de que seria d: todo -prejudicial a
administragio de uma droga dessas num
prazo mas longo do qu: o da *.ida uti.”,
pois o doente viria a ser bombardeado pelos
efeitos toxicos no restant- do tempo. No
caso do Enduxan o tempo #itil ¢ de cérea de
2 horas, apenas.

Sitvio Cavalcanii: desejava chamar aten-
acdo sobre a acgdo local do quimioterapico nos
vasos. Tivemos um caso. no qual foi feita
infusdc, através da arter'a epigastrica, arté-
ria que foi exteriorizada; 15 dias apos a

ter ndo havia mais artéria: numa extensio
de 12 cm. ; havia um canal formado por
mtsculos e pel~ e por cnde corria o sangue :
tivemos que fazer um enxérto arterial .

Luciano Calwis: quando se introduz o me-
d’camento, hi isquemia, num trajeto de 4 2
6 cm de extensio, da artéria,

M. O. Roxo Nobre: tenho um empenho
muito grande em procurar tirar de casos co-
mo  éste, consideragses gerais, de extensn
aplicacio clinica, principalm nte num ;-
mento em que nos encontramos empenhados
numa verdadeira corrida 3 quimioterapis; .
Esta corrida ¢ perfeitamente compreensivei,
diante do quadro desta molesta tio rebelde,
tdo dific’l de curar e tio che'a de impossihi-
lidades terapéuticas, que desesp ram o mé-
dico. Mas, o desespéro nio deve levar o mé-
dico d aplicacio do terapéutica por demais
agressiva, com recursos de avaliagio por
dema’s reduzidos. Vendo-se o que esta acon-
tecendo na quimioterapa, temos que consi-
derar éstes aspectos com a prudéncia de
quem 1ao quer aplicar esta terapeutica a to-
dos cos doentes. Verificamos uma tendéncia
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muite simplista: a de dizer que todos os pa-
cientes que foram op:rados, receberam no
ato cirtirgico uma carga tremenda de uma
droga, cuja agio efetiva ainda ndo conhece-
mos. Ouvimos dizer que cssa medicagio
nio tem nenhum efeito sobre o figado mas,
todos os doentes apresentam ict ricia. Ve-
mos um individuo morrer com 1000 globuies
bhrancos, quando os tratados de radiot rapia.
dos classicos atuais, mandam suspender as
irradiacdes, mesmo circunscritas e limitadas,
no limite de 3000 globulos brancos; no enfai-
to, ge injetava, a longo prazo, doses de 400
mg de LEnduxan, gotaa-gdta na artéria
quando &ss: paciente apresentava 1100 glo-
bulos brancos. L preciso notar mais O ue-
guinte: fazemos um conceito muito simplista
quanto & agao do remédio cessar em duas
horas. Ora, nio ha terapéutica que cesse,
como uma iuz que se apaga. Para saber-s:
exatamente qual a acio do medicamento,
seria preciso fazer um cdleulo integral do
quadro progressivo da agao terapéutica, prin-
cipalmente tends s.do aplicado de maneira a
manter essa acdo durante o maior tempo
possive.. I ¢é preciso também chamar a
atencio dos quimioterapeutas para mais O
seguinte fato: que hd 50 anos, em radiote-
japia, ndo se sabia que a agao da irradiacio
nio se da somente durante a aplicagdo. .\s
aces toxicas ndo se fazem sentir exc.usiva-
mente durante a aplicacdo mas, vao se fazer
sentir 20 dias ou 1 més dcpois. Dgo essas
coisas a proposito de ndo conhecermos a
acio terapéutica e toxica désse medicamen-
to. Procuremos tirar uma ligio da experién~
cia da radioterapia que fol progressivam nte.
durante 50 anos, limitando a sua ag@o ativa —
radioterapia de impacto imediato — para uina
acio fracionada e lenta. Tenho a impressao
de que o efeito terapéutico desta medicagzo
nio se faz exclusivamente durante 2 horas.
mesmo porque os raics-X tém um cfeito
que pode durar até um més depois, embora
sua aplicagic tenha durado apenas 5 minu-
to:. De modo que, esta experiéncia precis:
ser aproveitada ¢ trazida de toda terapéu-
tica de medicamentcs em geral e principal-
mente da radioterapia para a quimioterapia,
dado o radiomimetismo reconhecido da agao
terapéutica dos quimioterdpicos no trata-
mento do cancer.

Eloy Parisi: o cuidado do quimioterapeuia
tem sido, realmente, o de nao exag rar as
doses, embora haja variabilidade de resposta,
por vézes até imprevisivel, ao med camento;
hé pacientes que sio muito mais sensiveis do

que outros. Infelizmente, até agora, nao te-
mos elementos para julgar “a priori”, da
resposta de cada doente. No caso presente, 2
dose foi excessiva pois, no curto periodo de
10 dias, houve leucopenia acentuadissima. O
importante, alids, nio é a leucopenia mas o
aspccto morfoldgico dos leucdcitos. Leuco-
penia que se instala e chega a grau bastante
acentuado, porém, tendo os leucocitos mor-
fologia normal é leucopen‘a que se recupeia:
quando, porém, éstes apresentam fenomeros
degenerativos muito acentuados, cla é irre-
cuperdvel. O doente teve quadro toxico
causado pelo medicamento, ao qual s» reu
nin quadro infeccioso que se agravou, rapi-
damente, apresentandc-se ictericia por grave
lesio hepatocitica acrescida de infecgao ¢0-
Jangiolitica; esta infecgdo teria ccasionado o
aumento do figado, responsavel pela dor epi-
gastrica.

Jesus Carlos Machado: creio que a lesd
hepatica terd sido a de hepatose, .esdo fleg
xica produzida pelo quimioterapico € nao a
de hepatite; posterior infecgao teria dado o
quadro de ictericia. IEstamos faz ndo c¢x-
periéncia em animais, com o uso de doses e
3 mg por quilo de péso, de Dichloren, inje-
tado por infusdo na artéria femoral, obser-
ando-se nio so lesoes, realmente, ext nsas
do vaso. como também extensas necroses da
medula Ossea.

José Ramos Jr.: na realidade csta se pro-
cessando, no mundo inteiro, em qu.inioteri~
pia, uma corrida, ccrrida essa justificavel
sob o ponto de vista afetivo corrida no sen-
tido de procurar fazer o bem o mais rapida-
mente possivel. Mas, sob o ponto de vista
téenicedcientifico, pouco se conhece da agio
farmaco.ogica e principalminte da agdo cli-
nico-terapéutica das drogas. Todas elas sio
estudadas “in vitro” e em animais nos labo-
ratorios de farmacologia o que ndo cquivale
a estudd-las “in anima nobile”. O temipo
durante o qual permanecem ativas & desco-
nhecido, bem como nio se conhece a inten-
sidade de sua acio. Sabe-se, por exemply,
que o Dichloren, a mostarda nitrogenada,
tem, no scntido terapéutico uma agdo efeti-
va, em média de 15 minutos; enquanto ©
Enduxan a tem de 243 horas. Note-se hem:
acio terapdutica isto ¢, agiio sobre a célula
neoplasica. E as demais agdes? Como agem
tais drogas nas células normais? Como na
radioterapia a acio dos quimioterapicos 80~
hre a medula Ossea, é tardia, fazendc-se mais
intensa apds 20 dias a 1 més. Somente ¢
possivel estudar tais problemas, dispondo-se
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de laboratério de farmacologia, de médices
especialmente treinados para isso, de técni-
cos para a parte quimica e bioquimica. En-
quanto isto nao se fizer, enquanto nao se
fizerem estas observacoes na espécie humana,
e no mundo ainda nao se esta fazendo, nic
conheceremos a acio efctiva de tais drogas.

Um outro dlagndstico a ser lembrado é o
de mielose aplastica, devido nao sé a que:la
des leucéeitos que chegaram, como vimos,
*a 150, como também 2 diminuicdo do ntiime-
ro de plaquetas. Quanto a lesao hepatica de-
ve-se considera-a hepatosz tox'ca conse-
qiiente da acido da droga ou dos seus sub-
produtos e ndo de hepatite; isto, desde -jue
a anatomia patoldgica nos mostre que o gue
se passa no figado é semelhante ao que se da
na hepatose pelo tetracloreto de carbonn.
Nos diagndsticos funcionais deve ser acres=
centada a insuficiéncia hepatica hepatocitica —
que ¢é diferente da biliar — com célica bi-
liar e obstrucio do colédoco ¢ daquela decor-
rente de deficiéncia da circulagdo hepatica
observada no cirrdtico e no esquistossomo-
tico.

DIAGNOSTICOS ANATOMO-PATO-
LOGICOS DA NECROPSIA:

Necrescopista: Humberto Torlosu

Causa Mortis: Colapso toxiinfeccioso

Molestia Principal: Carcinoma espino-
celular do pénis, com metastase in-
guinocrural bilateral.

Diagnosticos Anatomicos :

Aneurisma dissecante da artér.a ilia-
ca primitiva direita (F.g. 2, 3, 4).
Petéquias do %er.cirdio, pleura, estd-
mago, bexiga e intestn..

Hepatose em grau moderado
Miocardioesclcrose

Am.loidose

Amigdalite purulenta

Abscessos prostat.cos

Septicemia

Adenoma folicular da teredide
Atrofia testicular acentuada.

DISCUSSAO ANATOMO-CLINICA:

Do Bandiere: Heuve alteragdes atribui-
veis a a¢io do quimioterdpico nas células 1u-
morals ?

Humberto Torloni: Havia presenca de tu-
mor nos ganglios inguinocrurais em ambhos
os lados, e cuja parte cortical ficcu reduzida
a placas de queratina.

Arthur Souza ¢ Sd: Hav'a alterags s re-
nais?

Huanberto Torlom:
vadas.

Eloy Parisi: Nos co’angiolos havia mate-
rial purulento ou alguma estase?

Humberto Torloni: Nio, mas, um infil~
trado periportal.

Eloy Parisi: EntZo a ictericia seria expli-
cada pela hepatose?

Humberto Torloni: Sim, ha alteragoes,
iniciais como se observa na intoxicagio pelo
tetracloreto de carbonc; sem necrose da cé-
lula hepatica.

Nio foram obser-



	Reunião 224_1
	Reunião 224_2
	Reunião 224_3
	Reunião 224_4
	Reunião 224_5
	Reunião 224_6

