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Dynamic sentinel node biopsy on Penis Cancer- new frontier?
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Introducédo: Os autores apresentam um caso clinico
de um doente, observado na nossa institui¢ao
com o diagnéstico de carcinoma espinocelular do
pénis, submetido a pesquisa dindmica do ganglio
sentinela (PDGS).

Caso Clinico: Doente de 34 anos, submetido a pe-
nectomia total e uretroplastia perineal por neoplasia
do pénis extensa (cT3), em que o estadiamento
locoregional da doenga foi inconclusivo e para o
qual foi proposto a PDGS. Com base neste caso e
na nossa experiéncia, foi realizada uma pesquisa na
Pubmed e revisdo da literatura cientifica publicada
desde 1970 acerca do tema.

Discussdo: Apesar de durante muitos anos vista
com alguma reserva, a pesquisa e biopsia dinAmica
do ganglio sentinela no estadiamento do carcinoma
do pénis NO afigura-se, nos dias de hoje, como a
técnica que parece evitar uma linfadenectomia des-
necessaria oferecendo, no entanto, uma seguranga de
diagnostico correcto com sensibilidades aceitaveis.

Palavras-chave: Carcinoma espinocelular do pénis,
metdstases inguinais linfaticas, Pesquisa Dindmica
de Ganglio Sentinela

Introduction: The authors present a case of a
patient, observed at our institution with the diag-
nosis of squamous cell carcinoma of the penis, who
underwent dynamic sentinel node search (PDGS).

Clinical Case: Patient of 34 years old, who un-
derwent total penectomy and perineal urethroplasty
for extensive penile carcinoma (¢T3), where the loco
regional staging of the disease was inconclusive, and
Jfor which it was proposed the DSNB. Based on this
case and in our experience, a survey was conducted
in Pubmed for a review of scientific literature publi-
shed since 1970 on the theme.

Discussion: Although for many years viewed with
some reservation, research and dynamic sentinel
node biopsy in staging NO penile carcinoma appe-
ars today as the technique that seems to avoid an
unnecessary lymphadenectomy providing a safe yet
accurate diagnosis with an acceptable sensitivity.

Key-words: Squamous Penis cancer, Inguinal
node metastasis, Dynamic Sentinel Node Biopsy

O Carcinoma do Pénis é uma entidade oncolégica
com rara incidéncia na populagdo masculina. Os
dados publicados, relativos a populagio dos EUA,
mostram uma incidéncia de 0,58/100.000 habitan-
tes-ano!. Em Portugal, os dados publicados pelo
RON (Registo Oncoldgico Nacional) revelam uma
incidéncia superior (1,19/100.000-ano)?. Existe
uma variagdo na distribui¢do da incidéncia desta
doenga por todo o globo, com maior incidéncia
nos paises em desenvolvimento. £ uma doenca
que atinge maioritariamente a populagao idosa (a
partir da 5*decada de vida), ndo estando, no en-
tanto, completamente ausente nos mais jovens.
Parece existir uma maior prevaléncia desta doenga



nos individuos de raga hispanica. A variante histo-
l6gica mais prevalente € o carcinoma Espinocelular
(cerca de 75% dos casos), seguido pelo Carcinoma
Verrucoso, Carcinoma Basaloide e Carcinoma
Sarcomatoide.

Os doentes apresentam-se, habitualmente, com
queixas decorrentes das lesdes penianas (de aparén-
cia muito varidvel) com um atraso de cerca de 3-6
meses desde o momento do aparecimento inicial
dos sintomas.

O factor de prognéstico mais importante para a
sobrevida destes doentes é a presencga de doenga
locoregional (atingimento linfatico ganglionar in-
guinal e/ou pélvico) no momento do diagndstico’.
Este diagnéstico do envolvimento ganglionar nem
sempre é ficil e, perante os doentes cujo exame é
inconclusivo, este problema torna-se de extrema
complexidade para o urologista. Diversos instru-
mentos demonstram-se ineficazes no diagnéstico
da metastizagdo oculta destes doentes (ultrasso-
nografia, TC, RMN, PetScan, Tabelas de previsdo
de risco)!. A linfadenectomia inguinal completa
ou modificada foi, até hd pouco tempo, a tinica
forma de identificar o envolvimento linfatico. Os
estudos recentemente publicados na Pesquisa
Dindmica do Géanglio Sentinela (PDGS)>® vieram
alterar este paradigma ao demonstrar uma apli-
cagdo da técnica com baixas taxas de falsos nega-
tivos e morbilidade, evitando assim linfadenecto-
mias desnecessarias.

Os autores apresentam um caso clinico, observado
na sua institui¢do, de um doente com o diagnéstico de
carcinoma do pénis estadiado como ¢T3NO no qual
foi efectuada a PDGS.

Caso Clinico

Individuo de sexo masculino, caucasiano, 34 anos,
casado que recorreu ao servigo de urgéncia da nossa
instituigio por queixas de dor e tumefacgdo penia-
na dolorosa com cerca de 4 meses de evolugao.
A anamnese negava sintomatologia urindria baixa,
corrimento uretral, antecedentes familiares ou pa-
tolégicos de relevo, bem como histéria de contactos
sexuais de risco nos dltimos 5 anos.

Ao exame fisico apresentava pénis tumefacto, fi-
mose cerrada e preseng¢a de duas neoformacgoes
ulceradas na face dorsal e lateral direita do orgao
(com cerca de 3cm e 4cm, respectivamente, de
maior diAmetro) e uma outra localizada na glan-
de (cuja caracterizacido se tornou impossivel por
prepticio nao retractil). A palpagio inguinal reve-
lou ganglio linfitico inguinal esquerdo palpavel e
doloroso, cuja biépsia aspirativa ecoguiada iden-
tificou hiperplasia linfoide reactiva com auséncia
de células malignas presentes. Perante a duvida
quanto a extensdo da doenga, realizou RMN que
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revelou volumosa massa heterogénea envolvendo
a metade distal do pénis e com atingimento da
uretra. Os marcadores serolégicos de Sifilis, VIH
le 2, VHC, VHB, e Herpes simplex revelaram-se
negativos.

Figura 1) Tumor primério

Figura 2) RMN pré-operatoria: a: lesdo peniana b: adenopatia inguinal

Foi submetido a biépsia incisional das lesées pe-
nianas, que revelaram tratar-se de um carcinoma
espinocelular queratinizante. Perante tal e dado
o atingimento de quase todo o 6rgao, foi submeti-
do a penectomia total com uretroplastia perineal.
O resultado anatomopatolégico da pega cirtirgica
confirmou o diagnéstico inicial -Carcinoma epi-
dermdéide queratinizante, bem diferenciado com
infiltracdo dos corpos cavernosos e uretra distal
(pT3), com imagens de permeag¢do peri-neural
mas sem identificag¢do inequivoca de invasio vas-
cular e com margens cirtrgicas livres de doenga.
O individuo cumpriu um ciclo de quatro semanas
de antibioterapia (ciprofloxacina 500mg 12/12h)
ap6s tratamento da lesdo primaria, tendo-se cons-
tatado, no final deste, auséncia da tumefacg¢do in-
guinal anteriormente descrita. Perante a suspeita
de doenga clinicamente oculta, foi proposto para
a técnica de pesquisa dindmica de ganglio senti-
nela (PDGS) bilateralmente.

www.apurologia.pt

57

srnandes, F. Almeida, M. Gomes, et al.

Bi6psia dindmica de Ganglio Sentinela no Carcinoma do Pénis — a solug¢@o? | Acta Urolégica — Setembro de 2011 — 3: 56-60



I C:sos Clinicos

wu

A técnica consistiu nos seguintes passos:

Pré cirurgia:
= 6 horas previas: mapeamento linftico inguinal
em gama camara apos a injecgdo com nano-
col6ide 99mTe com pesquisa e sinaliza¢ido na
pele do ganglio sentinela.

Figura 3) Marcag¢io do ganglio sentinela ap6s linfocintigrafia em
Gama camara
Cirurgia:
= Pre-operatoriamente: injec¢do de 10ml de
azul de metileno na intraderme peri cicatriz
do tumor primaério.

Figura 4) Identificagio visual com azul de metileno

- Pesquisa do ganglio sentinela visualmente
(através da coloragido azulada dos vasos lin-
faticos e ganglio) e através da pesquisa com
sonda de raios gama.

Identificaram-se dois ganglios esquerdos e um di-
reito que coravam de azul e que emitiam sinais de
radioactividade (Esquerda:1500 MBq e 600 MBq e
Direita: 430 MBq). O exame extemporaneo reve-
lou-se negativo para células malignas (linfadenite
reactiva sem metdstases). Este resultado foi poste-
riormente confirmado pela anélise histolégica dos
cortes seriados da pega cirtrgica.
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Figura 5) Identifica¢io com sonda de gama cAmara
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Figura 6) Cintigrafia de Pesquisa de Ganglio Sentinela

Perante tais resultados, optou-se por abortar a
linfadenectomia e manter o doente sob vigilancia
apertada.

Discussao

O caso aqui apresentado pretende retratar a com-
plexidade que a abordagem deste tipo de doentes
representa para a comunidade urolégica.

O carcinoma do pénis é uma doenga com rara
incidéncia na populagdo masculina e os seus fac-
tores de risco conhecidos sdo diversos (presenga
de fimose, os processos inflamatérios crénicos daf
decorrentes, maus cuidados de higiene, infecgdo



pelo HPV, tratamento com fotoquimioterapia ultra-
violeta A e exposi¢do a esporaleno, tabaco, histéria
sexual nao protegida com muiltiplas parceiras e/ou
parceiras com antecedentes de infec¢do do colo
do ttero pelo HPV/Neoplasia do colo do ttero)”s.
Sendo uma patologia com maior expressao no idoso,
revela-se também na comunidade masculina mais
jovem, como € observado neste caso.

A patologia apresenta-se quase sempre como uma
lesdo peniana, com maior ou menor destrui¢io do
orgdo. Os individuos podem, igualmente, apresentar
uma tumefacgio inguinal, com ou sem presenga de
sinais inflamatérios, compativel com envolvimento
da cadeia ganglionar regional por doenga ou infecgio/
inflamacdo. Existe uma tendéncia generalizada por
parte dos individuos atingidos por esta patologia em
protelar a procura de assisténcia especializada, sendo
que decorrem em média 3-6 meses entre a primeira
manifestacdo da doencga e o primeiro contacto com
o médico urologista. No caso presente, o doente
protelou a procura de assisténcia especializada por
cerca de 4 meses por questoes de embarago e vergo-
nha a esta associada.

O tratamento destas lesdes deve ser o resultado
entre o equilibrio de uma cura cirdargica da doenga
e, quando possivel, a maxima preservagio do orgio.
Nos doentes com extensdo da doenga a uretra estd
preconizado a penectomia parcial ou total com ure-
trostomia perineal. Dada a extensido das lesdes, o
doente aqui apresentado foi submetido a penectomia
total associado a uretroneostomia perineal (recusou a
cirurgia de emasculacio inicialmente proposta).
Perante a presenca de um estadio clinico T3NO p6s
tratamento primdrio, e a luz dos actuais conheci-
mentos cientificos’, o doente foi proposto para PDGS.
A presenca de atingimento ganglionar regional
tem influéncia sobre a sobrevida geral do doente?
e o estadiamento meramente clinico tem uma
baixa capacidade de aferir a presenca ou ndo de
doencga®. Diversos estudos demonstraram que
linfadenectomia electiva versus linfadenectomia
no momento de evidéncia de progressido de do-
enga promove, claramente, melhoria nas taxas de
sobrevida dos doentes clinicamente estadiados
como NO!''. No entanto, somente em 20-25% dos
doentes submetidos a esvaziamento ganglionar,
se confirmou a presenca de doenga'?. Existiu, até
recentemente, um grupo de doentes desnecessa-
riamente submetido a uma intervencgio cirtrgica
delicada e as morbilidades dai decorrentes (Lin-
fedema, necroses do “flap” cutineo, infecgoes,
ete...). Estas observag¢des levantaram a divida
quanto a validade da linfadenectomia inguinal
neste grupo de doentes.

Era, pois, urgente definir uma forma correcta de
aferir quais os doentes com metastizagdo inguinal

presente no momento do diagéstico. Até a data,
os diversos instrumentos de diagndstico propostos
(Ultrasonografia, TC, RMN, Pet Scan e tabelas de
previsdo de risco) revelaram-se insuficientes para
identificar com seguranga estes doentes. Os recen-
tes resultados publicados acerca da PDGS>141¢
vieram alterar este paradigma de incertezas (apesar
de ja desenvolvida da forma actual desde hé cerca
de 15 anos, 86 recentemente vigoram como orien-
tagdo diagnostica nas linhas de orientagdo da Euro-
pean Urology Association?).

Desenvolvida por Cabanas!’ de uma forma esta-
tica na década de 70 do século passado, através
de estudos linfoangiograficos, este defendia que a
progressdo da doencga era faseada de uma forma
sistemdtica e com invasdo de ganglios linfaticos
previamente a disseminagio a distancia. Perante
esta teoria, procurou identificar pré-operatoriamen-
te, através da linfografia, qual o ganglio linfatico para
onde primariamente era drenada a linfa do pénis
(e consequentemente da drea tumoral). No entanto,
dada a alta taxa de falsos negativos, esta técnica
rapidamente foi abandonada.

Alteragdes a técnica inicial>*1® permitiram uma
mais correcta identificagdo intraoperatéria do(s)
ganglio(s) sentinela(s), tornando-a na ferramenta
para estudo dos doentes com carcinoma do pénis
clinicamente estadiados como NO como revelam os
dados publicados por um estudo realizado em dois
centros europeus?.

Neste estudo, numa série de 323 doentes e com um
total de 611 regides inguinais pesquisadas (apenas
se pesquisou nos doentes clinicamente estadiados
como NO) a taxa de falsos negativos combinada foi
de 7% e com uma baixa taxa de complicac¢oes (4.7%
dos ganglios avaliados). Estes resultados advém de
uma remodelacdo efectuada a técnica actual (ma-
peamento pré-operatério e identificacdo de ganglio
sentinela com injec¢do de marcadores radioactivos
e posterior linfocintigrafia, bem como injec¢ido de
azul patente na intraderme da regiao peritumoral)
onde € acrescida a ecografia de tecidos moles e bi-
Opsia com citologia aspirativa em caso de existéncia
de massas suspeitas.

A PDGS deve, no entanto, ser desenvolvida, no
entender dos autores, em centros nos quais ja esta
implementada a curva de aprendizagem. Na nossa
institui¢do foi utilizada a experiéncia da especia-
lidade da Cirurgia Geral no carcinoma da mama e
do melanoma.

Ao 6° més de follow-up, o doente apresenta-se as-
sintomatico e sem evidéncia de recidiva de doenga,
cumprindo um esquema de consultas trimestrais
na qual se realiza a palpacdo inguinal para despiste
de possiveis recidivas. Perante alguma suspeita, o
doente sera proposto para biépsia aspirativa da lesdo.
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Este caso clinico pretende relevar a importancia de
uma ferramenta de diagnéstico que permite, actu-
almente, ao urologista ultrapassar uma dificuldade
de correcto estadiamento da neoplasia do pénis
com baixas taxas de falsos negativos e morbilidade.
Parece-nos que os doentes atingidos por esta patolo-
gia tém beneficio com esta abordagem terapéutica,
tanto pela segurancga de diagnéstico que esta téc-
nica aparenta promover, como pela consideravel
diminui¢do da morbilidade de uma linfadectomia
desnecessaria.

Além do mais, quando realizada em centros com
experiéncia, e aproveitando a experiéncia de cole-
gas na area do carcinoma da mama e/ou melanoma,
a curva de aprendizagem pode ser diminuida em
larga escala.

O caso aqui apresentado revela o primeiro caso
submetido a esta pesquisa no nosso servigo. Uma
vez que o tempo de follow-up é relativamente cur-
to, o trabalho baseia-se na descri¢dao do protocolo
actualmente disponivel no nosso servico, de uma
técnica de grande potencial para o diagnéstico da
doenga oculta dos doentes com Neoplasia do Pénis.

Todos os autores declaram que participaram no
corrente trabalho e se responsabilizam por ele.
Declaram, ainda, que nio existem, da parte de
qualquer um deles, conflitos de interesse nas afir-
magdes proferidas no presente artigo.
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