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RESUMO

Apresentagdo de relato de caso de paciente com
tripla lesdo maligna do trato urindrio em paciente transplan-
tado renal. Relato: DPB, 55 anos, portador de obstrucdo
cronica do trato urindrio por litiase em HD, foi submetido a
transplante renal em mar/08. Evoluiu com delayed graft func-
tion e episddios de ITU, USG evidenciou nefrolitiase direita
e cdlculo em JUP esquerda aliado a exuberante hidronefrose
com conteddo liquido espesso em seu interior. Realizada
nefrectomia esquerda, veio com lesdo nodular medindo 1,5¢cm
de diametro no polo superior do rim consistindo de CCR.
No ureter ipsilateral, observou-se lesdo esbranquicada de
aspecto solido, obstruindo a luz do mesmo. Histologicamente,
resultou em adenocarcinoma papilifero primdrio de ureter
com componente mucinoso, associado a metaplasia epitelial.
Durante seguimento ambulatorial, evoluiu com hemattiria.
Realizada cistoscopia que evidenciou lesdes vegetantes
em todo trajeto uretral. Bidpsia comprovou tratar-se de
Carcinoma Espinocelular de Uretra. Discussdo: O diagndstico
de CCR na populagdo geral ocorre de forma incidental em
30-60% e estd associado a cistos renais multiplos em 45% dos
casos. Dada sua maior incidéncia em pacientes dialiticos (9%
deles), acredita-se que agentes carcinogénicos ndo dialisaveis
também sejam responsaveis pela génese tumoral. Em relagdo

ao adenocarcinoma de ureter, hd associacdo com litiase renal,
obstru¢ao de longa data e ITU. H4 dois casos descritos na lite-
ratura de acimulo de muco com dilatagdo maciga do rim. O
caso apresentado também exibiu manifestacdo de carcinoma
espinocelular de uretra, que tem relagdo com infec¢do pelo
virus HPV e pode ter se manifestado por conta da imunos-
supressdo. Conclusdo: Pacientes dialiticos e/ou com litiase
renal de longa data devem manter avaliacdo periddica dos rins
primitivos e de todo trato geniturindrio tanto no periodo pré
quanto no pds-transplante.

INTRODUCAO

As malignidades urolégicas sdo possiveis complica¢des
em transplantados renais. A incidéncia destes tumores em
pacientes transplantados é cerca de 10 vezes maior do que
o encontrado na populacdo em geral, versus 2 vezes mais
frequente que outras neoplasias. A ocorréncia dos tumores
urogenitais parecem estar relacionados com o uso de agentes
imunossupressores, que levam a fraqueza do sistema imuno-
16gico, aumento de mutacdes genéticas e da carcinogénese'.
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DPB, 55 anos, pardo, portador de obstru¢do cronica do
trato urindrio por litfase em acompanhamento no servico de
urologia desde 2001. Submetido a multiplas intervengdes
cirirgicas, evoluiu para doenca renal em estigio terminal
(DRET) sendo iniciada terapia renal substitutiva (TRS) em
2005 e seguimento segundo recomendacdes por conta de
cistos renais.

Realizado transplante renal em 2008, teve como inter-
corréncias: delayed graft function precoce tratado com
pulsoterapia de glicocorticéide e episédios de infeccdo do
trato urindrio (ITU). A tomografia computadorizada eviden-
ciou nefrolitiase direita e cdlculo em jun¢do ureteropélvica
esquerda aliados a exuberante hidronefrose com conteido de
liquido espesso em seu interior.

FIGURA 1

Investigacdo radioldgica resultou em nefrolitiase direita e cdlculo
em JUP esquerda aliado a exuberante hidronefrose com contetido
liquido espesso no seu interior.
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Submetido a nefrectomia esquerda 3 meses apds reali-
zacdo do transplante. No intra-operatdrio, observou-se grande
quantidade de secrecdo mucinosa no interior da pelve renal
e do ureter. No exame anatomopatoldgico da pega cirtrgica,
constatou-se uma lesdo nodular medindo 1,5cm de didmetro
no polo superior do rim (Figura 2A) consistindo de carcinoma
de células renais (CCR) do tipo células claras (Figura 2B).
O ureter, apresentou uma lesdo sélida, esbranquicada, que
obstrufa a luz do mesmo (Figura 2C). Histologicamente, diag-
nosticou-se um adenocarcinoma papilifero primdrio de ureter
com componente mucinoso, associado a metaplasia epitelial
(Figura 2D). A ressonincia magnética de abdome realizada
um més apds a nefrectomia ndo detectou alteracio.

FIGURA 2

(A) Lesao nodular medindo 1,5cm de diametro em pdlo superior do
rim esquerdo. (B) Carcinoma de células renais do tipo células claras,
ndo se estende ao tecido adiposo do seio renal ou do sistema cole-
tor. (C) Tecido mais claro de aspecto sélido no ureter esquerdo, obs-
truindo a luz do mesmo. (D) Adenocarcinomapapilifero primario de
ureter com componente mucinoso associado a metaplasia epitelial
sem invasdo da musculatura ureteral.

O paciente manteve-se assintomdtico por 2 anos, em
seguimento com exames de imagem periddicos, preventivo
de prostata, cistoscopias e lavados vesicais de controle. Como
paciente apresentava disfuncdo erétil refratdria ao tratamento
clinico foi implantada prétese peniana 30 meses apds o trans-
plante renal. No terceiro ano de seguimento, teve elevagao do
PSA. Submetido a bidpsia transretal da prdstata que constatou
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presenca de prostatite cronica em surto agudo acometendo
lobo direito e com auséncia de neoplasia na amostra. Foi
realizada antibioticoterapia por 28 dias, apresentando queda
do nivel do PSA e com funcao renal preservada.

Apds 4 anos de seguimento, paciente apresentou quadro
de hematiria indolor e intermitente, com exame de urina
ndo sugestivo de infec¢do. Realizou uma tomografia compu-
tadorizada que ndo evidenciou alteracdes e uma cistoscopia
com citologia urindria. A pesquisa de células neoplasicas foi
negativa na urina e a cistoscopia mostrou a presenca de multi-
plas lesdes verrucosas em uretra peniana, sem anormalidades
vesicais. Realizada exérese de todas as lesdes uretrais com
pinga de bidpsia e enviado material para estudo histolégico.

O resultado do exame anatomopatolégico, evidenciou um
carcinoma espinocelular de uretra vegetante, bem diferen-
ciado e ndo sendo possivel avaliar a invasdo estromal. Como
paciente estava assintomdtico e satisfeito com a qualidade de
vida sexual, o mesmo optou em conjunto com equipe médica
por manter o controle com cistoscopia periodicamente. Apds
36 meses de seguimento, paciente nega hematdria, linfono-
domegalia, presenca de lesdes em genitdlia e permanece com
exames de imagem sem alteracdes.

DISCUSSAO

Pacientes com DRET tem um risco maior de desenvolver
CCR e pior prognéstico associado, em termos de grau da les@o
e recidiva do tumor, o que ndo é amenizado pelo transplante
renal??. O tempo entre o transplante e o desenvolvimento da
afeccdo € muito varidvel. Ao fim do 3° ano de pds-operatério,
hd um risco 15 vezes superior de CCR comparado ao da popu-
lacdo geral dos Estados Unidos (3,16 por 1000 pessoas-ano),
e de 39% a mais em relagdo aos individuos na lista de espera
para transplante®.

Além disso, muitos pacientes sdo transplantados com
neoplasia desconhecida. No estudo realizado em 2002, a
avaliacdo histopatoldgica de um dos rins primitivos, em uma
série de 260 pacientes nos quais a nefrectomia com ureteropie-
lostomia substituiu a técnica padrio de ureteroneocistostomia
para implante do enxerto, identificou 11 (4,2%) casos de
CCR, todos assintomdticos e sem terem sido previamente
visualizados em exames de imagem. Considerando-se ambos
os Orgdos, e subtraida a interseccdo resultante de neoplasia
bilateral, obtém-se até 8,4% de CCR ndo diagnosticados na
ocasido do transplante renal’.

No caso apresentado, a deteccdo incidental de CCR em
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produto de nefrectomia indicada devido provével condigdo
benigna ocorreu 3 meses apds o transplante, permitindo inferir
que o surgimento da neoplasia se deu no periodo dialitico,
permanecendo desconhecida até entdo.

Entre os fatores de risco destaca-se a doenca renal cistica
adquirida (DRCA), que consiste na formacdo de 5 ou mais
cistos de 0,2 a 2,5cm no maior eixo em rins sem doenga
policistica autossomica®. No estudo realizado em 2011, 23%
dos pacientes com DRET eram portadores de cistos pré ou
pos-transplante que definiam a entidade acima; nestes, a
incidéncia cumulativa de CCR em 3 anos pds-transplante foi
de 9,29 por 1000 pessoas (2,3%), enquanto que na auséncia de
DRCA, 3,08 por 1000 pessoas-ano (0,7%)’.

A maior ocorréncia e carcinogenicidade de tais cistos na
DRET sugere processo de degeneracdo patoldgica desenca-
deada pelo estado de uremia, acrescidas a imunossupressao
pela doenca de base, com consequente deficiéncia na vigi-
lancia imunoldgica, e a existéncia de agentes carcinogénicos
ndo dialisdveis, o que justificariam sua maior propensdo de
transformagdo maligna e agressividade®.

Sdo também relacionados de maneira independente com
risco para CCR poés-transplante renal: género masculino,
idade do receptor e do doador, origem afrodescendente do
receptor, tempo prolongado de didlise, terapia imunossupres-
sora e rejeicdo aguda pos-transplante*$919. A maior parte da
literatura atual sugere taxas de cura excelentes para pacientes
transplantados com doenga localizada que se submetem a
nefrectomia, resultando em mortalidade especifica da doenca
de 0 a 10%’. Desse modo, as praticas de rastreamento devem
priorizar a identificacdo dos pacientes de alto risco, uma vez
que a retirada do tumor no 6rgdo nativo é potencialmente
curativa.

O paciente também exibiu uma importante dilatacdo
do sistema pielocalicilar pelo acimulo de muco produzido
por um adenocarcinoma papilifero primdrio do ureter com
componente mucinoso. Conforme uma revisao de 2012 foram
descritos 191 casos de adenocarcinoma e variantes de pelve
e ureter entre os anos de 1995 e 2002, entretanto o presente
relato de sua ocorréncia concomitantemente a outras lesdes
oncoldgicas do sistema urindrio em paciente transplantado
renal, é inédito"".

As malignidades mais comuns da pelve renal e do ureter
sdo de origem urotelial, sendo raros os carcinomas escamosos
e glandulares de ocorréncia em dreas de transformagdo meta-
pldsica daquele epitélio em resposta a hidronefrose de longa
data, ITU e irritacdo cronica por urolitiase'>. A presenca
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desta é muito comum no adenocarcinoma mucinoso do trato
urindrio, o que motivou alguns autores a postularem que
glicoproteinas secretadas pelas células tumorais se ligariam
a cations como sédio, célcio e magnésio, formando grandes
cdlculos®. Assim, eles seriam ndo causa da neoplasia, e sim
consequéncia.

Os pacientes sdo frequentemente assintomaticos, e 0s
exames radiolgicos podem ndo ser capazes de identificar
essas lesdes. Nosso paciente evoluia sem histéria de hema-
tiria macro ou microscopica, e o controle imagioldgico
nio detectou malignidade. Uma vez que o adenocarcinoma
mucinoso de ureter ¢ uma entidade extremamente rara, a
possibilidade de ter sitio primdrio em estruturas como ovdrio,
pancreas e apéndice vermiforme deve ser considerada'*. No
caso apresentado, dado o género masculino, a investigacdo do
pancreas e do apéndice por RM foi negativa.

Os tumores primdrios da uretra representam menos de
1% das malignidades do sistema genitourindrio. Pelo fato
de ser uma doenca incomum, as estratégias de diagndstico
e tratamento sdo limitadas. A conduta cirdrgica depende da
localizacdo e extensdo tumoral, sendo que a cirurgia radical
permanece como conduta mais adequada na maioria dos
pacientes’. Tratamentos imunossupressores apds transplante
renal interferem com a imunidade do paciente, predispondo ao
surgimento de tumores variados. Os tumores do trato urindrio
inferior sdo muitos raros, acometendo apenas 2% destas
malignidades'.

Virus papiloma humano (HPV) estd associado com
diversas doencas, que vao desde verrugas comuns até carci-
nomas invasivos do trato genital. As manifestagdes clinicas da
infeccdo pelo HPV depende do subtipo viral, do estado imuno-
l16gico do paciente e do ambiente carcinogénico. As infeccdes
sdo geralmente assintomadticas, o que torna a deteccdo viral
um desafio'.

No relato descrito, nota-se que o desenvolvimento das
lesdes uretrais ocorreram apds implante de prétese peniana.
Provavelmente, por infeccio pelo virus HPV devido ao maior
nimero de intercursos sexuais nio protegidos e pela imunos-
supressdo propria de um paciente transplantado. A opc¢do de
realizar conduta expectante foi feita por decisdo do paciente,
que ndo aceitou uma cirurgia radical por estar satisfeito com a
qualidade de vida, permanecer assintomdtico e por preservar
a estética genital.
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