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O acometimento dos linfonodos inguinais no carcinoma epiderméide do pénis é
um dos fatores progndsticos mais importantes. A ndo identificagdo de metastases em
linfonodos inguinais diminui a sobrevida, mesmo apés o resgate cirtrgico. A avaliacdo
clinica dos linfonodos inguinais traz indices de falha varidveis, 0 que estimulou alguns
autores a proporem diferentes procedimentos com o intuito de estadiar e tratar os

linfonodos inguinais.

Realizou-se um estudo clinico prospectivo no qual se comparou o estadiamento
clinico e cirurgico realizado através da linfadenectomia inguinal modificada com a
preservacdo da veia safena magna , tendo como limite medial a musculatura adutora, limite
lateral os vasos femurais €, superiormente, a arcada inguinal. O que foi realizado no mesmo

ato da penectomia.

Um total de 27 pacientes portadores de carcinoma espinocelular do pénis com
estadiamento do tumor priméario T2 e T3. O indice de falso-positivo e falso-negativo do
estadiamento clinico em relacio ao estadiamento cirtrgico foi de 12,96 e 5,55%,
respectivamente. Apos um seguimento médio de 24,70 meses, apenas um paciente
apresentou recidiva em linfonodos inguinais. O indice de complicagdes nos pacientes
submetidos a linfadenectomia modificada foi de 36,5%, significantemente inferior aos
pacientes que realizaram a linfadenectomia radical(87,5%), sendo identificado o maior

indice de complicagdes infecciosas quando comparados com a literatura.

A linfadenectomia inguinal modificada é um método com menor morbidade
operatoria quando comparada com a linfadenectomia radical. Sendo discutivel a sua

realizagZo no mesmo tempo operatorio do tratamento do tumor primério.

Resumo
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1. INTRODUCAO




O carcinoma espinocelular representa mais de 95% das neoplasias malignas
primarias do pénis (FEGEN, BEEBE, PERSKY, 1970; GOLDMINZ, SCOTT,
KLAUS,1989; SOUZA, 1993). Outros tumores malignos, tais como carcinoma verrucoso,
basocelular, melanoma maligno e sarcomas, embora raros, podem acometer o
orgio(HUTCHENSON, WITTAKER, FRONSTIN, 1969; DEHNER & SMITH, 1970;
BRAKEN & DIOKNO, 1974; LOWE& McKEE, 1983). Tumores metastaticos para pénis
sdo extremamente raros, havendo relatos de metastases secundérias a tumores do trato
digestivo, respiratorio, rins ,ureter, prostata e pele (ABESHOUSE & ABESHOUSE, 1961;
HAYES & YOUNG, 1967; WEITZENER,1971; KARANIJIA, KING, SCWITZER, 1987;
DANIELS & SCHAEFFER, 1991). O carcinoma do pénis é uma doenca que tem estreita
‘rela(;z'io com o mnivel socioeconémico da populagfio, apresenta-se raramente em paises

desenvolvidos (WATER HOUSE, MUIR;CORREA,1982; CRAWFORD & SAKTI,1992).

No Brasil, atinge niveis de incidéncia muito expressivos, principalmente em
algumas regides do Norte ¢ Nordeste, onde representa cerca de 16% dos tumores malignos
de homens adultos, sendo a terceira neoplasia mais freqiiente do trato geniturindrio, apenas
superada pelos tumores da prostata e da bexiga. Nos estados do Sul, onde o nivel
socioecondrnico € superior, a incidéncia da neoplasia do pénis chega a apenas 20% da
incidéncia das regides Norte e Nordeste. (BRUMINI er «l,1982; BARBOSA,
ATHANAZIO, OLIVEIRA, 1984; SOUZA, 1993). Estudos demonstram que este tumor
acomete com maior freqiiéncia pacientes portadores de fimose ou prepucio exuberante
associado com mas condicdes de higiene (DAGHER, SELZER, LAPIDES, 1973;
HOPPMANN & FRALEY,1978; BOCZKO & FREED, 1979; CUNHA et al 1981), fato
comprovado pela menor incidéncia em populagdes que adotam a postectomia como norma
religiosa logo apds o nascimento como os de religifio judaica e algumas tribos africanas
MELMED & PYNE, 1967; PAYMASTER, & GANGADHARAN, 1967; REDDY,
DEVENDRANATH, PRATAP,1984; SHOEN et al, 2000). Estudos recentes tém imputado
ao "Human Papiloma Virus"(HPV) importincia na génese tumoral principalmente as cepas
do tipo 16 e 18, fato este respaldadc pela presenca de segmentos do 4cido
desoxirribonucléico (DNA) do HPV incorporado ao DNA de células neoplasicas do
carcinoma do pénis (THOMAS, 1982; McDOUGAL, ef ol 1986; VILLA & LOPES,1986;
McCANCE.D.J.; KALACHE.A.; ASHDOWN.K;1986; ROSEMBERG, HENNAM,
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ELFONTE, 1991; WIENER et al 1992; PICCONI et al 200(}); Estudos de casos- controle
para avaliar fatores de risco para o carcinoma de pénis em 4reas da China, ja documentadas
como de alta prevaléncia para essa neoplasia, concluiram que os riscos relativos de tumor
de pénis quanto a presenca de fimose, circuncisio, esmegma e parafimose foram
respectivamente de 37,2%, 29,1%.19,9% e 10,7%. Quando se associaram os fatores fimose
com presenga € esmegma, o risco relativo foi de 57,3 (BRINTON et al, 1991). Para esses
autores, a fimose associada a mas condigdes de higiene propiciaria a instalagdo e a
evolugdo de um agente carcinogénico, devendo ser afastada a possibilidade de HPV. A
acdo irritativa do esmegma acumulado poderia exercer acfo carcinogénica, fato este ja
evidenciado em experiéncias laboratoriais colocando-se tal substdncia no utero de
camundongos. Destaque-se que mulheres com parceiros portadores de clncer de pénis tém

incidéncia 8 vezes maior de tumores do colo uterino.(PLANT & KOHN- SPEYER, 1947).

O carcinoma espinocelular do pénis tem tendéncia a evoliir de maneira lenta,
inicialmente superficial, invadindo a seguir o cérion, o tecido esponjoso da glande e os
corpos cavernosos., A infiltragdo da uretra € incomum e em geral ocorre apenas nas fases
mais avangadas, (DeKERNION er al, 1973; DROLLER ,1980 ). Das vias de disseminaco,
a linfatica é a preferencial, com uma tendéncia uniforme ao acometimento dos linfonodos
inguinais, pélvicos, periadrticos, respectivamente, rara ¢ a presenga de comprometimento
visceral. (RIVEROS & GOROSTIAGA, 1962; CABANAS, 1977; FAIR, PEREZ,
ANDERSON, 1989). Mesmo quando existe invasfio dos corpos cavernosos, a disseminagfo
hematogénica ¢ rara, apesar de o pénis ser wm 6rgfo altamente vascularizado. O carcinoma
do pénis é essencialmente uma doenca loco-regional . O indice de metastase a distancia
varia de 1 a 10% (CAVALCANTI & GENTIL, 1966; DERRICK et al, 1973;
HORENBLAS & VAN TINTEREN, 1994; JACOB et al , 1995).

Na apresentagfio micial, a maioria dos pacientes apresenta doenca restrita ao
pénis, sendo que o indice de envolvimento de linfonodos inguinais varia de 10 a 30 %
(BAKER & WATSON, 1975; ZAREN & COPELAND , 1978; CATALONA, 1980;
CRAWFORD & DANESHGARI, 1992). A suspeita da presenca de metastases inguinais é
estabelecida pela palpacdo minuciosa destas regiGes visando ao encontro de linfadenopatia.

No entanto, € controverso o valor destes achados, visto que linfonodos com
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comprometimento neoplasico ndo sio palpaveis entre 5 a 40% dos casos . Por outro lado,
cerca de 50% dos linfonodos suspeitos nfio tém infiltracdo neoplasica. (CABANAS, 1977;
CATALONA , 1980; McDOUGAL et af , 1986; MUKAMEL & DeKERNION, 1987).

Viarios métodos ja foram propostos com o intuito de diagnosticar o
acometimento dos linfonodos, sendo os mais utilizados a ultra-sonografia (US) e a
tomografia computadorizada(TC), porém estes exames apresentam indices de sensibilidade
que variam de 60 a 80%. O emprego da linfografia podalica foi praticamente excluida da
pratica clinica devido aos seus riscos e principalmente aos resultados controversos e de
pouca especificidade. (CATALONA , 1980; HORENBLAS ef al 1991).

A biopsia por pungfo s6 tem valor nos casos de positividade , ¢ utilizada apenas
nos pacientes com linfonodos clinicamente suspeitos, além de geralmente ser guiada por
TC (PISCIOLI et al 1984; SCAPPINI er al, 1986; HORENBLAS er ol 1991). Com o
intuito de aumentar o conhecimento da via de disseminacio linfatica, DASELER, ANSON,
REIMANN (1948) descreveram os linfonodos inguinais e iliacos, baseando-se em estudos
de disseccdio amatdmica de 450 cadaveres. Para eles, os linfonodos inguinais situam-se em
uma area quadriltera assim formada, superiormente, por uma linha paralela ao ligamento
inguinal de aproximadamente 12 cm, situada 1 cm cranialmente a ele, comegando logo
acima do tubérculo pubico; medialmente, por uma linha similar de 25 cm perpendicular e
partindo do tubérculo pibico; lateralmente, por uma linha similar de 20 cm de extensdo,
tracada da extremidade externa do limite superior; e, inferiormente, por uma linha

transversa que une os limites caudais das linhas medial e lateral descritas (figura 1).
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Figura 1: Quadrilatero de Daseler: Limites de dissec¢fio. Adaptado de DASELER e al,
1948

Inameras classificacdes foram propostas para identificar os varios grupos de
linfonodos inguinais. ROUVIERE (1937 ) estabeleceu a divisio em lnfonodos superficiais
e profundos. Os superficiais sfio aqueles localizados entre a fiscia superficial e a
aponeurose, os profundos, aqueles localizados abaixo da aponeurose. O ntmero de
linfonodos superficias varia de 4 a 25, com media de 8 por regifio inguinal. Tal
classificacdo divide os linfonodos inguinais superficiais em 5 grupos, segundo suas relagSes
como ponto de juncdo da veia safena com a veia femural. Uma linha horizontal a esta

jungio divide os linfonodos em superiores ¢ inferiores. Outra linha vertical acompanha a
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veia safena caudalmente, prolonga-se cranialmente em direcdo ao ligamento inguinal e
divide, por sua vez, os linfonodos superiores ¢ inferiores em subgrupos mediais, ou seja:

infero-medial, sipero-medial, infero-lateral, infero-medial e o grupo central ( figura 2).

Superior

A

T o @ g g e

Mediai

il weos 2 ot cn

Inferior

Figura 2: Distribui¢do do slinfonodos por regides. Adaptado de ROUVIERE, 1937.
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A anatomia dos linfiticos inguinais ¢ pélvicos, assim como as vias preferencias
de drenagem dos tumores penianos, trouxe como conseqiiéncia o desenvolvimento de
imimeras técnicas cirtrgicas , visando maior radicalidade cirtrgica com menor morbidade.
CABANAS (1977), estudando a drenagem linfitica do pénis através de linfografias,
disseccBes anatOmicas e estudos histopatologicos, estabeleceu que ela se fazia inicialmente
para um Unico ou para um grupo de linfonodos, que seria o primeiro local de metéstase do
carcinoma do pénis. O linfonodo sentinela se situaria siipero-medialmente a jun¢do da veia

epigastrica superficial com a safena.

Segundo CABANAS (1977), estes linfonodos estariam sempre infiltrados por
tumor quando houvesse metastase ¢, quando os linfonodos sentinelas fossem negativos para
tumor, ndo existiria disseminagfic neoplasica. Entretando , alguns autores publicaram suas
casuisticas, nas quais apesar da negatividade de comprometimento do linfonodo sentinela,
havia metastases em outros ginglhos, o que colocou em davida o método descrito
(CATALONA, 1980; PERINETTI, CRANE, CATALONA,1980; WESPES, SIMON,
SCHULMAN,1986). Posteriormente, CATALONA (1988) propbds linfadenectomia
modificada que era realizada através de incisdo paralela ao ligamento inguinal, matendo o
tecido celular subcutdneo superficial & fascia de Camper, preservando a veia safena. Os
limites da disseccdo sfio: medialmente, o mmisculo adutor longo; lateralmente, a borda
lateral da artéria femoral; a margem superior ¢ o misculo obliquo externo e, a inferior, a
fossa ovalis (figura 3) . Essa técnica visava uma disseccdo mais ampla do que a proposta
por CABANAS (1977), consequentemente com melhor acurdcia na detecciio do
compromentimento lnfonodal, porém com morbidade bem inferior as linfadenectomias
inguinais classicas. COSTA.; SCHAAL.; CORTEZ,(1989) publicaram uma técnica
semelhante 4 anterior, porém alterando os limites de dissecgdo e se limitando mais & regifo
medial dos vasos femorais, abaixo do ligamento inguinal, preservando a veia safena. Tal

técnica visa também diminuir a morbidade com intuito de estadiar os linfonodos inguinais.
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Figura 3: Limites de dissec¢do descritos por CATALONA, 1988.
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Com relacdo a leséio primaria, a maioria dos autores admite que deva ser tratada
cirurgicamente, visando eliminar completamente o tumor e preservar até onde for possivel
uma haste peniana que permita o ato sexual. Por esta razfo, a extensio da cirurgia pode
variar desde uma simples postectomia, passando por amputagdes parcias, totais até
hemipelvectomias (STAUBITZ, MELBOURNE,OBERKIRCHER, 1955; VIANNA & Da
SILVA, 1961; FREW, JEFFERIES, SWINEY, 1967). A radioterapia ¢ relacionada a
complicacdes locais como: estenose uretral, fistulas urindrias e altos indices de recorréncia
tumoral (ALMGARD & EDSMYR, 1973; GRABSTALD & KELLEY, 1980; DALY,
DOUCHEZ, COMBES, 1982; SARIN et al,1997), porém alguns autores a consideram
como op¢do terapéutica com resultados satisfatorios (RAVI, CHATURVERTI, SASTRY,
1994; BERTONI, 1996, KITIE er al, 2000). Lesdes superficias nfio invasivas podem
eventualmente ser controladas pela radioterapia, quimioterapia t6pica ou sistémica ou,
ainda, combinag¢les terapéuticas (AHMED, SKLAROFF,YAGODA, 1984;RAVI er al
1994; FICARRA et al 1999; KILTIE er ol 2000). Embora existam relatos de remissdes
completas variando de 20 a 70% com o uso de monoterapia com bleomicina, methotrexate
ou associagio de firmacos, o grande incoveniente ainda é o fato dessas respostas serem
temporarias com recorréncia na maioria dos casos (AHMED er al, 1984, ABRATT,
BARNES, PONTIN, 1989; DEXUS, LOGOTHETIS, SELLA, 1991, HAAS ef al 1999,
HUANG et al, 1999). Com o inicio da utilizacdo do laser em medicina , este também foi
proposto como possibilidade tarapéutica para o tumor de pénis superficial
(BANDEIRAMONTE et al 1987, KNOLL et al 1988), porém com utilizacfio restrita
devido ao alto custo e a dificuldade de acesso principalmente nos paises em
desenvolvimento. A crioterapia ja foi utilizada principalmente em lesdes pré-malignas
como nos casos de doenca de Bowen.(SONNEX et al 1982)

O comprometimento linfatico € reconhecido hd muito tempo como fator de mal
prognostico. Cerca de 50% dos pacientes morrem da doenga apesar do tratamento, quando
esta acomete as regides inguinais e , praticamente todos , quando o comprometimento é
pélvico.(BAKER & WATSON , 1975; CABANAS, 1977, CATALONA, 1980; PERSKY
& DeKERNION, 1986; ORNELLAS, SEIXAS , DE MORAES, 1991; DERAKHSHANI
et al, 1999).Isso demonstra a grande importdncia em identificar a presenca de

acometimento linfonodal precocemente, o que no presente estudo ¢ realizado através da
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linfadenectomia modificada (COSTA, er al 1989) com preservagio da veia safena e
restringindo-se a dissecgfio linfonodal medialmente aos vasos femurais. Visando otimizar o
tratamento desses pacientes que em sua maioria sio de baixo nivel socio econdmico, com
dificuldade de acesso aos servigos de satde, além de possibilitar todo o tratamento num
tnico procedimento, ¢ que traria diminui¢do dos custos do tratamento, optou-se por avaliar
a linfadenectomia modificada como estadiamento cirtirgico do carcinoma espinocelular do

pénis realizada no mesmo tempo cirtrgico do tratamento do tumor primario.
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2. OBJETIVOS
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1. Avaliar os resultados anatomo-patolégicos do estadiamento cirtirgico atraves
da linfadenectomia modificada ¢ compard-los ao estadiamento clinico

pré-operatdrio realizado através do exame fisico;

2. Verificar as complicacSes secundarias a linfadenectomia inguinal modificada
e compard-las com as complicagdes dos pacientes submetidos &
linfadenectomia inguinal radical;

3. Analisar os resultados e possiveis complicacgdes em realizar a
linfadenectomia inguinal modificada no mesmo tempo cirdrgico do

tratamento do tumor primario;

4. Avaliar o seguimento a longo prazo e possiveis recidivas loco-regionais nos

pacientes tratados pela linfadenectomia inguinal modificada.

Objetivos
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3. PACIENTES E
METODOS
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Este trabalho se constitui de um estudo clinico prospectivo ndo-randomizado
para a avaliagio do estadiamento clinico e cirtirgico dos linfonodos inguinais em pacientes
portadores de carcinoma epiderméide do pénis. Os pacientes foram selecionados no

ambulatorio de urologia do Hospital das Clinicas (HC) da FCM- Unicamp.

O projeto foi avaliado e aprovado pela comissdo de ética do HC - Unicamp, de
acordo com a declaracio de Helsinke (1978). Os vinte e sete pacientes receberam
informacdes ¢ esclarecimentos quanto ao procedimento e assinaram um termo de

consentimento autorizando sua mclusdo neste estudo.

3.1. SELECAO DOS PACIENTES

Todos pacientes portadores de lesdo peniana cuja bidpsia confirmou o
diagnostico histoldgico de carcinoma epiderméide priméario do pénis foram inicialmente

incluidos neste estudo.

3.2. CRITERIOS DE EXCLUSAO
- Falta de condi¢des clinicas para cirurgia
- Presenca de metastases a distincia
- Presenga de metastase inguinal ulcerada com confirmacéio histopatolégica
- Tratamento oncoldgico prévio com radio e/ou quimioterapia
- Tumor primério sem condigdes cirirgicas de ressecabilidade
- Cirurgia prévia em linfonodos inguinais
- Pacientes com estadiamento T1

- Pacientes com carcinoma i# Situ

Pacientes e Métodos
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3.3. AVALIACAO CLINICA

Apos a confirmacio anatomo-patologica do carcinoma epidermoide do pénis, o
paciente era avaliado clinicamente e, posteriormente, submetido ao exame fisico
loco-regional através da palpaciio da haste peniana para se avaliar a possibilidade de
resseccio do tumor primdrio ¢ da palpagfo das regides inguinais para avaliacio dos
linfonodos.

3.4. ESTADIAMENTO CLINICO

A lesdo primaria foi estadiada conforme a classificacio TNM da Unido

Internacional Confra o Cancer (HERMANEK & SOBIN ,1987) conforme descrito a seguir:

T- Tumor primario

Tx~ tumor primario ndo avaliado

TO-sem evidéncia de tumor

Tis-carcinoma iz situ

Ta- tumor verrucoso ndo invasivo

T1- tumor que invade tecido conectivo subepitelial
T2-tumor que invade cOrpo cavernoso ou esponjoso
T3-tumor que invade uretra ou prostata

T4-tumor que invade estruturas adjacentes

N- Linfonodos regionais

Nx -Linfonodos ndo avaliados

NO-Linfonodos sem metastases

N1-Metastase tinica

N2-Metastases miltiplas ou bilaterais em linfonodos superficiais

N3-Metastases em linfonodos profundos ou iliacos
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M-Metastases a éistﬁncia
Mzx- Metastases ndo avaliadas
MO-Sem metéstases a distdncia
M1 -Metastases a distdncia

Durante o exame fisico, os linfonodos da cadeia inguinal examinada eram

considerados clinicamente positivos caso apresentassem :
- Consisténcia endurecida
- Mudltiplos linfonodos coalescidos
- Aderéncia a planos superficiais
- Aderéncia a planos profundos

Os pacientes que pio apresentassem as caracteristicas acima descritas eram

considerados como estadiamento clinico negativo (NO).

3.5. AVALIACAO LABORATORIAL E ESTADIAMENTO PRE OPERATORIO

Todos os pacientes, apds a avaliagio clinica, foram avaliados laboratorialmente
com: Hemograma, tempo de protombina e atividade enzimdtica, tempo de tromboplastina
parcial ativada, dosagem de uréia , creatinina , glicernia de jejum, sédio e potassio; além de
eletrocardiograma , teleradiografia de térax e ultra-sonografia do abddomen e pelve, sendo

os dois dltimos com intuito de avaliar a presenca de metastases a distancia.
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3.6. PROCEDIMENTO CIRURGICO
3.6.1. Tratamento da Leséio Primaria

A sistematizacdo cirmirgica objetivando o tratamento da lesdo primaria ja estd
bem definida (DEKERNION ef al 1973,FAIR ef al 1989, COSTA, SCHAAL, CORTEZ,
1990), obedecendo ao principio da ressec¢do completa do tumor com margem de seguranga
macroscopica minima de 2cm (Figura 4 a), com avaliagfio histologica negativa (congelagdo)
para tecido neoplasico nas margens da incisdo. Nos casos de amputagio parcial, deixou-se a
uretra mais longa que o coto peniano, e visando evitarem-se estenoses uretrais secunddrias
a retragdio tecidual. Foi realizada uma pequena incisdo na face dorsal da uretra na qual foi
suturado um retalho cuténeo (Figuras 4b e ¢ ).Nas amputacbes em que o coto peniano era
muito curto (menor que 2 cm), optou-se pela penectomia total associado 3 uretrostomia
perineal. O paciente era mantido por trés dias com sonda Foley calibre proporcional a

uretra.

Figura 4: Passos da Penectomia Parcial. Adaptado de COSTA, et al, 1990.
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3.6.2. Tratamento dos Linfonodos Inguinais

No mesmo ato operatorio do tumer primério, foi realizada a linfadenectomia
inguinal modificada bilateral, conforme descrito por Costa er al (1989). A cirurgia inicia-se
com incisdo de cerca de 5 cm de extensfio, a 2 cm da arcada inguinal sobre os vasos
femurais(figura 5a). Os tecidos adiposo e linfatico localizados abaixo da fdscia de Scarpa
sio dissecados e retirados em bloco, tendo come limite superior a arcada inguinal; medial
os musculos adutores da coxa, cuja aponeurose € retirada parcialmente junto ao tecido

linfatico e, lateralmente, a face medial da veia femural e veia safena magna (Figura 5b).
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Figura 5: Incisdo (A) e limites da linfadenectomia modificada (B). Adaptado COSTA ef al,
1989.
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O material retirado era enviado para exame anatomo-patologico de congelagao;
caso este fosse negativo, realizava-se o fechamento das incisdes com colocagdo de dreno de
succio que era mantido por, no minimo, 5 dias ou at¢ que o débito fosse inferior a 50 mi
por dia. Nos casos em que o exame andtomo-patoldgico de congela¢io se mostrou positivo
para neoplasia nos linfonodos inguinais, a linfadenectomia, deste lado, era estendida
lateralmente aos vasos femorais com retirada em bloco da veia safena magna e o0s vasos

femorais posteriormente. eram protegidos utilizando-se um retaiho muscular com o sartorio.

Os pacientes recebiam de rotina profilaxia antibidtica com cefazolina 1000
miligramas (mg) endovenosa a cada 8 horas que era iniciada no momento da inducio
anestésica e mantida por 7 dias. A profilaxia para fendmenos tromboemboélicos era
realizada com heparina de baixo peso molecular, flaxiparina 20 mg subcutdneo didrio, que

era iniciado no dia da cirurgia e mantido por mais 48 horas.

Pacientes ¢ Métodos

46



4. RESULTADOS
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O estudo de 27 pacientes portadores de carcinoma espinocelular do pénis

forneceu dados para as seguintes avaliagdes:

4.1. IDADE

Variou de 44 a 94 anos tendo como media 63 e mediana 62 anos

4.2. TEMPO DE EVOLUCAO

O tempo de evolugdo da doenga até a procura por servigo de satide varioude 2 a
70 meses com média de 14 e mediana de 8 meses. Estratificando o tempo de evolugdo de
até 6 meses, ou maior de 6 meses, houve uma maior incidéncia de linfonodos positivos no

grupo de até seis meses, concluiu-se que os resultados sio estatisticamente significativos

no nivel de 0.05 para o teste do qui-Quadrado.

4.3. ESTADIAMENTO CLINICO

No estadiamento clinico e cirtirgico foram considerados o nimero de regides
inguinais avaliadas.

A incidéncia de géanglios clinicamente positivos identificados durante a
avaliagdio pré-operatoria ocorreu em 10 pacientes , sendo que 4 deles apresentaram ganglios
positivos bilateralmente. A maior incidéncia de génglios clinicamente positivos ocorren do
lado direito. A percentagem de estadiamento clinico negativo ocorreu em 74,04%, ou seja ,

40 de um total de 54 das regides inguinais avaliadas.

4.4. ESTADIAMENTO CIRURGICO

O estadiamento cirlirgico realizado através da linfadenectomia inguinal
modificada foi negative em 44 linfadenectomias e positivo em 10 linfadenectomias, sendo
positivo bilateralmente em 2 pacientes e negativo bilateralmente em 19 pacientes. Em
relagdo 4 concordincia do estadiamento clinico pré-operatério ¢ ao estadiamento cirtirgico,
podemos identificar um indice falso negativo de 5,55% e um indice de falso positivo de

12,96% obtidos através de freqiiéncia simples relativa ( tabelas 1e 2).
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Tabela 1: Resultado consolidado do estadiamento clinico e cirGrgico (N = 54)

Cirdrgico

Clinice + - Total %
¥ 7 7 14 26
- 3 37 44 74
Total 1o 44 34 190
% 19 31 106 -

Tabela 2: Identificacfio da positividade e da negatividade obtidas no estadiamento clinico e

cirtirgico nos lados direito e esquerdo (N = 54)

Est, Clinico Est, Cirérgico
Direito Esquerdo Direito Esquerdo
+ + + +
- - + -
+ o - -
+ + - -

g
E)

1
..,ék

4+

i " ) +
+ + + +
- - v )
v i ; i
, i i i
+ i ] :
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O total de linfonodos estudados nas linfadenectomias modificadas foi de 302,
sendo 142 do lado direito e 160 do lado esquerdo; nas linfadenectomias positivas para
tumor, o total de génglios foi de 65, com média 6.50 e, nas negativas, o total foi de 237
com média 5.38, ndo sendo estatisticamente significativa a diferenga de linfonodos

"dissecados.

4.5. LINFADENECTOMIA RADICAL

Um total de 8 pacientes foram submetidos & linfadenectomia inguinal radical,
sendo 2 bilaterais, ou seja, 10 linfadenectomias radicais, destas todos os linfonodos

retirados, apos a linfadenectomia modificada, foram negativos para neoplasia.

4.6. GRAU HISTOLOGICO

Do total de pacientes, 18 tinham tumor bem diferenciado, 8 tinham tumor
moderadamente diferenciados e apenas 1 tinha tumor indiferenciado. Houve uma maior
incidéncia de linfonodos positivos no grupo dos pacientes com tumores bem diferenciados,
entretanto, tal resultado nio € estatisticamente significante para as diferencas de

proporg¢des, com base em um teste unilateral no nivel de significincia de 5% .(Tabela 3)

Tabela 3: Distribui¢fiodos linfonodos positivos e negativos no estadiamento cirirgico de

acordo com o grau histolégico

Grau histologico + -

Bem Diferenciado 35 179
Mod. Diferenciado 30 45
Mal Diferenciado - i3
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4.7. COMPLICACOES

As complicagdes foram estratificadas em precoces , quando ocorridas até 30
dias do pés-operatdrio e tardias quando ocorridas apds este periodo. O indice de
complicaces observadas nos pacientes submetidos a linfadenectomia modificada foi de
36,84% comparando-se a 87,50% nos pacientes submetidos & linfadenectomia radical
Péde-se confirmar esta diferenca através do teste t de student no nivel de significincia de
5% { p<0.05) . Ao se estratificarem as complicagdes em precoces e tardias, observa-se a
auséncia de complicacdes tardias nos pacientes submetidos a linfadenectomia modificada o
que ocorre em 37,50% dos pacientes submetidos & linfadenectomia radical. Em relacdo as
complicagdes precoces, observa-se a importancia do componente infeccioso no grupo que
realizou apenas linfadenectomia modificada ¢ os pacientes submetidos a linfadenectomia
radical observa-se, além do componente infeccioso, alto risco de necrose de retalho cutineo
(Tabela 4).

Tabela 4: Distribuicio das complicages ocorridas na kinfadenectomia modificada e

linfadenectomia radical.
Linfadenectomia modificada Linfadenectomia Radical
Precoce Tardia Precoce Tardia
Infeccdo - Linforréia -
Infecgdo - - -
Infeccio - Necrose retalho cutineo Linfedema
- - Infeccio -
- - Infeccdo -
- - Necrose retalho cutineo Linfedema
- - infecgdo Linfedema
Linforréia - Necrose retalho cutdneo -
Infeccio -
Infecgdo -
Linforréia -
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4.8. SEGUIMENTO

O periodo de seguimento variou de 6 a 48 meses, sendo média de 24,70 +- 12,
48 com uma mediana de 24 meses. Do total de 27 pacientes, 3 perderam acompanhamento
com 20, 36 e 38 meses, respectivamente, sendo considerada a 1ltima avaliagdo no
ambulatério para se observar o periodo de seguimento. Todos esses pacientes que perderam

o seguimento se apresentavam livres de doenga durante a dltima avaliagdo.

Durante o periodo de acompanhamento, apenas um paciente evoluiu com
recidiva da doenca em linfonodos inguinais, que foi confirmada no exame anitomo
patolégico. Este paciente havia apresentado estadiamento clinico e cirdrgico negativo.
Evoluiu para obito 24 meses apés a cirurgia. Outros dois ébitos ocorreram de causa ndo

relacionada a doen¢a com seguimento de 8 e 33 meses, ambos sem sinal de recidiva

tumoral.
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5. DISCUSSAO



Devido & grande importincia progndstica do acometimento dos linfonodos
inguinais no carcinoma espinocelular do pénis (HORENBLAS & TINTEREN, 1994;
LOPES er al, 1996; THEODORESCU et al, 1996), o estadiamento correto € o conseqiiente
tratamento apropriado dos linfonodos inguinais consiste em um dos pontos primordiais no
tratamento desta doenca. O estadiamento clinico através de exames complementares
visando identificar a presenca de linfonodos comprometidos pela neoplasia apresenta
indices de falso-positivos e falso-negativos muito varidveis na literatura (CABANAS,
1977; CATALONA, 1980; McDOUGAL et al, 1986, MUKAMEL & DeKERNION, 1987).

O estadiamento cirirgico ja proposto inicialmente por CABANAS (1977) veio
como uma nova perspectiva no melhor entendimento, consequentemente levando uma

melhor conducdo dos linfonodos inguinais no carcinoma epiderméide do pénis.

Posteriormente, publicacSes demonstraram o equivoco em se restringir a
dissecg¢do linfonodal pois, apesar dos estudos de linfografia, a rede de anastomoses e as
variagdes anatOmicas sd3o intimeras, o que destituiu a teoria do linfonodo sentinela
(PERINETTI, CRANE, CATALONA, 1980; WESPES er al 1986). Apesar de contestada, a
teoria do linfonodo sentinela motivou outros autores como CATALONA (1988) e COSTA
et al (1989) a proporem dissec¢des mais amplas e com intuito de estadiar os linfonodos
inguinais. THEODORESCU ez al (1996) demonstrou 62% de metastase em linfonodos
inguinais nos pacientes tratados apenas com penectonia ¢ acompanhamento do siatus
linfonodal. A mortalidade desses pacientes mesmo ap6s o resgate cirirgico dos linfonodos
inguinais, chega a 20%, sugerindo que estes pacientes, com acometimento microscopico
linfonodal dificilmente podem ser tratados eficazmente apos a presenca de linfonodos

clinicamente evidentes.

Estudos em pacientes portadores de carcinoma do pénis e com ausénecia de
linfonodos inguinais palpaveis apds um acompanhamento superior a 10 anos, demonstram
que no grupo tratado sem linfadenectomia profilatica a mortalidade ¢ de 83% e, de 42%,
no grupo tratado com linfadenectomia profilatica (YOUNG, REDA , WATERS, 1991). O

que demonstra, claramente, a importancia da cirurgia no controle da doenga.
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No presente estudo, o ntiimero de pacientes com linfonodos clinicamente
positivos foi de 10, sendo 4 bilateralmente. Destes, 7 linfadenectomias foram positivas
durante o estadiamento cirGrgico através da linfadenentomia modificada, denotando um
indice de verdadeiro-positivo de 12,96%; entretanto, 7 ndo foram confirmadas pelo
estadiamento cirtrgico, denotando um indice de 12,96% de resultados falso-positivos na
avaliagdo clinica em relagdo ao estadiamento cirdrgico. Quando considerados os pacientes
com estadiarnento clinico negativo, foi obtido um total de 40 regibes inguinais avaliadas,
destas 3 apresentaram um falso-negativo j& que o anatomo-patoldgico da linfadenectomia
modificada medial demonstrou acometimento lnfonodal, ou seja, um indice de
falso-negativo de 5,56%.

BEZERRA, LOPES, NISHIMOTO, (1999) demonstraram indices de
falso -positivo € falso-negativo de 37.2 ¢ 37,5 %, respectivamente, compariveis aos
resultados de DeKERNION er al (1973) ¢ HORENBLAS er al (1991), sendo nossos
achados comparaveis aos indices de SRINIVAS et af 1987 que demonstra 14 ¢ 18% de

falso-positivos e falso-negativos encontrados no estadiamento clinico.

Apesar de ja se haver demonstrado a diferenca metodoldgica entre o
estadiamento cirtrgico proposto por CATALONA (1988) ¢ a metodologia empregada neste
estudo, é valido observar que nas séries que utilizam esta técnica, os resultados sdo
variaveis. LOPES et al (1996) demonstrou indice de recorréncia de 15,38% (2 em 13
pacientes) que ocorreu no sexto € no sétimo més apos a cirurgia. Do total de 13 pacientes ,
6 ( 46,15%) apresentavam linfonodos clinicamente positivos que ndo foram confirmados
pelo andtomo-patoldgico. COLBERT, ANDRIOLE, CATALONA(1996) demonstraram
que de um total de 9 pacientes, 6 foram tratados apenas com linfadenectomia modificada,
neste grupo n#o houve nenhuma recorréncia num seguimento médio de 67,5 meses,
entretanto deve-se observar que 2 destes pacientes apresentavam tumores estadio T1.
PARRA (1995) demonstrou 12 pacientes, com auséncia de linfonodos clinicamente
positivos, que foram tratados com linfadenectomia modifica proposta por CATALONA
(1988) identificando 35 pacientes(41,46%) com metastase lifonodal unilateral. Ndo houve
recorréncia  nos  pacientes tratados com a linfadenectomia modificada cujo

anatomo-patologico foi negativo com um seguimento que variou de 14 a 72 meses.
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Nossos resultados apresentaram um paciente com recidiva loco-regional em
linfonodos inguinais que ocorreu 24 meses apds a linfadenectomia inguinal modificada,
demonstrando, neste caso, que houve uma falha no estadiamento cirtirgico em identificar a
presenga de metastase clinicamente nfio identificavel. SCHAAL, COSTA, CORTEZ,
(1993) demonstraram um indice de falso-negativo do estadiamento clinico em relacdo ao
estadiamento cirirgico de 12,5% e, apds um seguimento que variou de 6 a 52 meses com
mediana de 32,4 meses, nfo observaram nenhuma recidiva nos pacientes com estadiamente
cirtirgico tammbém realizado pela linfadenectomia modificada proposta por COSTA ef al
(1989).

As complicagdes cirtirgicas das dissecgdes iInguinais radicais, apesar de
varidveis, ainda acometem a maioria dos pacientes operados por estas técnicas.
ORNELLAS ef al (1991) apresentaram resultados mais animadores utilizando a inciso de
Gibson, sendo 5% de necrose do retalho cuténeo, 15% de infec¢fio de ferida operatoria,
16% de linfederma e 9% de linfocele, porém os indices de complicagbes da literatura sdo
superiores, variando de 30 a 50% ( YOUNG, REDA, WATERS, 1991; RHODEN et al
1995; POMPEOQ et al 1997),considerando-se a cirurgia radical, chegando a 91% quando
associado 4 linfadenectomia pélvica (BEZERRA ef al 1999) .

Em nossa série, o indice de complicagbes nos pacientes submetidos 2
linfadenectomia modificada foi de 36,5% sendo significantemente inferior (p<0.05) aos
87.50% dos pacientes submetidos a linfadenectomia radical. Este indice encontrado nas
linfadenectomias econémicas € superior aos descritos por SCHAAL er al (1993) que
apresenta 14,81% (3 de 27 pacientes) de complicagbes precoces, sendo apenas uma
relacionada a infeccdo. PARRA em 1996 ¢ COLBERG ef al em 1997 ambos utilizando
uma técnica cujo a linfadenectomia € mais lateral conforme descrito por CATALONA

(1988), apresentam indices despreziveis de complicagdes.

No presente estudo, observou-se num indice de 71,42% complicagdes precoces
nos pacientes submetidos & linfanenectomia econdmica modificada com presenca do
componente infeccioso, ou seja, 5 dos 7 pacientes com complicagbes precoces; o que
demonstra um indice superior aos 28% descritos por RHODEN et al{ 1995), dos 12%
descritos por POMPEOQ et af (1997) e aos 20,3 %encontrados por BEZERRA et al (1999).
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Entretando , nossa série realiza a linfadenectomia modificada no mesmo tempo cirrgico do
tratamento do tumor primério o que pode justificar estes indices de complicacBes
infecciosas, apesar de os pacientes fazerem uso de antibioticoterapia previamente a
cirurgia. Apesar deste elevado indice de complicacdes precoces relacionados 4 infeccio,
estas ndo tiveram qualquer impacto sobre a qualidade de vida dos pacientes, e as
complicacbes tardias foram inexistentes, ou seja, nenhum paciente apresentou linfedema
no pos- operatério tardio. O que ocorreu em 3 do total de 9 pacientes (33,3) submetidos a
linfadenectomia radical. O indice de complicacbes precoces nos pacientes submetidos a
linfadenectomia radical foi de 87,50%, o que estatisticamente significativo (p<0,05) quando

comparado com 0s 36,84% dos pacientes submetidos & linfadenectomia modificada.

A linfadenectomia modificada além do intdGito de estadiamento, com a
observacio de auséncia de tecido neoplasico em todos os linfonodos retirados pela
linfadenectornia radical, demonstra que a linfadenectomia modificada retirou todos os sitios
de metastases dos linfonodos inguinais quando estes estavam acometidos. Tal constatagio,
leva & discuss@io da vantagem ou ndo de realizar a linfadenectomia radical, pois, nestes

pacientes , ndo houve qualquer beneficio em estender a dissecgo. -

O grau de diferenciacfio tumoral ja foi descrito por inimeros autores como fator

prognodstico (CATALONA, 1980; SOUZA, 1993; HORENBLAS & TINTEREN, 1994),
entretanto em nossas observagdes o grau histologico nfio apresentou qualquer relagfo linear
com o acometimento linfonodal Tal fato também € observado por LOPES (1996) e
PERSKY & DeKERNION (1986) nfio tendo o grau de diferencia¢io tumoral como fator
progndstico e como fator preditivo para acometimento linfonodal. Mais recentemente, a
cistometria de fluxo tem sido utilizada para avaliar o DNA nuclear em amostras de tecidos
de carcinoma epidemoide do pénis, sendo encontrada alguma correlagio entre a fregiiéncia

de DNA aneupldide e carcinoma invasivo. ORNELLAS ez al( 2000).

No campo da imagem e utilizando-se 0 melanoma maligno como ponto de
partida, .surgem trabalhos que sugerem a utilizagio da linfocintilografia com o intuito de
detectar o linfonodo sentinela como sendo o primeiro ponto de drenagem linfitica do
carcinoma do pénis. Apesar de ainda incipientes, os resultados s#io promissores

principalmente considerando-se que trario uma melhor compreensfio da via de
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disseminagfio, evitando-se cirurgias de alta morbidade (HORENBLAS er af ,2000;: HAN
et al, 2000). Porém, por se tratar de uma doenga que acomete na sua grande maioria a
populagio de baixa renda e com dificuldade de acesso aos servigos de satde. Tais avangos,
apesar de importantes, provavelmente, nio trario beneficios 4 grande majoria dos
portadores de carcinoma epiderméide do pénis, pois seu alto custo e complexidade os
tornam inacessiveis a esta populacdo. Tal fato coloca a linfadenectomia ainda como uma

possibilidade diagndstica e terapéutica de grande importancia para estes pacientes.
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6. CONCLUSOES
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Atrawveés deste estudo, pode-se concluir que:

1. Identificou-se indice de falso-negativo e falso-positivo de 5,56 ¢ 12,96%,
respectivamente, comparando-se o estadiamento clinico aos resultados

anatomopatolégicos do estadiamento cirdrgico;

2. O indice de complicacGes nos pacientes submetidos a linfadenectomia
radical foi significativamente superior aos pacientes submetidos a
linfadenectomia modificada,;

3. A linfadenectomia modificada realizada no mesmo tempo operatério do
tratamento do tumor primaério apresenta indices de complicagbes infecciosas
superiores aos encontrados na literatura em que, os procedimentos sfo

realizados separadamente;

4. Os resultados do seguimento da linfadenectomia inguinal modificada
identificou um paciente com recidiva loco-regional, o que demonstra uma
necessidade de um maior seguimento e de maior casuistica para uma melhor

~ avaliacfo do método.
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7. SUMMARY
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The involvement of inguinal lymph nodes in epidermoid carcinoma of the penis
is one of the most important prognostic factors. Survival is reduced when lymph nodes
metastasis is not identified, even after surgical intervention. Clinical evaluation of inguinal
lymph nodes offers varied degrees of failure. This has stimulated some authors to propose
different approaches in order to stage inguinal Iymph nodes.

We designed a prospective clinical study where we compared clinical and
surgical staging by means of a modified inguinal lymphadenectomy with preservation of
the saphena magna vein, which had as medial limit the adductor musculature, laterally the
femoral vas and superiorly the inguinal arch. The procedure was done at the same time as
penectomy. Twenty-seven patients suffering from epidermoid carcinoma of the penis, with
primary tumor staged as T2 and T3, were studied. False-negative and false-positive clinical
stages, when related to surgical staging, were 5.55 and 12.96%, respectively. After a mean
follow-up of 24.7 months only one patient presented with tumor recurrence in the inguinal
lymph nodes. The complication rate in patients that were submitted to modified
lymphadenectomy was 35.5%, which was significantly inferior to patients that had had
radical lymphadenectomy (87.5%). Infectious complications occurred in a high number

when compared to the literature.

Modified lymphadenectomy is a method that offers lower surgical morbidity
when compared to radical lymphadenectomy. Whether this procedure should be performed
at the same time as the surgery of the primary tumor is debatable.

Summary
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APENDICE 1

Registro idade Est.Clinico Est.Cirirgico Seguimento
Direito Esquerdo Direito Esquerdo

4782014 33 - - - - 36
5145788 53 + + + + 23
5390666 76 - - - - 18
6911627 76 - - + - 6
4621577 61 + + - - 12
4243694 65 + - - - 25
6426129 70 - - - - 18
4347923 81 - - - - 40
4689236 58 - - - - 36
6067535 62 - - - 35
2807240 48 - - - - 12
6891366 63 + - T N 10
3880825 56 - + - + 18
6335322 64 + + + + 3
4005492 64 - - - - 36
5712987 44 - - + - 26
5123382 71 - - - - 30
6126111 54 + - - 30
6218269 62 - - - - 20
5881083 70 - - - - 36
5060170 74 - - - - 38
5269675 94 - - - - 33
3073498 51 + - - - 31
4577120 53 - - - - 14
4566195 49 + - - - 48
5342540 57 - - - - 24
6290144 75 - - - - 4
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APENDICE 2
Consentimento

Nome do paciente:

Idade:

RG:

Endereco: Bairro:
Cidade: Estado:
Registro Hospitalar:

N- no estudo:

Responsavel

Declaro, para os devidos fins, que fui devidamente esclarecido pelo
Dr (a) sobre as condigdes do estudo
(prospectivo ndo randomizado para avaliagio do estadiamento cirargico dos linfonodos
inguinais através da linfadenectomia econdmica bilateral em pacientes portadores de
carcinoma espinocelular do pénis). Estou ciente, também, de que tepho direito as
informacdes sobre o andamento do meu tratamento, e que ¢ garantido o sigilo absoluto
sobre minha identidade.

Concordo em participar do estudo, sabendo que tenho o direito de abandonar o
tratamento em qualquer fase, sem nenhum prejuizo de meu atendimento e/ou

acompanhamento pela equipe médica.

Data:
Local:

Assinatura:
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