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Resumo

O rabdomiossarcoma é uma neoplasia relativamente frequente no grupo etario pediatrico,
correspondendo a mais de metade dos sarcomas dos tecidos moles. Nos ultimos anos foram
identificadas mutagoes genéticas e definidas estratégias diagndsticas e terapéuticas que, em
conjunto, resultaram numa significativa melhoria do prognéstico da doenca.

Apresenta-se o caso clinico de uma crianca de |10 anos com dor supra-pUbica miccional com
trés semanas de evolucdo, e hematuria macroscépica iniciada no dia anterior a admissao. O
exame fisico era normal. O sedimento urinario revelou muitas hemacias de morfologia nor-
mal. A ecografia e a ressonancia magnética nuclear (RMN) identificaram lesao nodular conti-
gua com a parede da bexiga. A andlise histolégica demonstrou tratar-se de rabdomios-
sarcoma fusocelular da bexiga. Iniciou esquema de quimioterapia com reducéo de 36% das
dimensodes da neoplasia. Foi sujeita a cirurgia de resseccao com necessidade de cistectomia.
A hipotese diagnéstica de rabdomiossarcoma da bexiga deve ser equacionada em toda a
crianga com hematuiria macroscépica, dor supra-pubica e massa vesical, uma vez que tem,
neste grupo etario, uma prevaléncia relativamente alta.
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Abstract

Rhabdomyosarcoma is a relatively common tumor in childhood, accounting for more than
half of the soft-tissue sarcomas. In the last few years many studies have focused on this
subject, leading to identification of specific genetic mutations, definition of new strategies of
diagnosis and treatment and improvement of survival.

Ten-year-old boy admitted to the hospital complaining of suprapubic pain on voiding in the
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last three weeks and gross hematuria starting on the day before. Physical exam was normal.
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wall. Histologic analysis identified a bladder fusocelular rhabdomyosarcoma. Chemotherapy
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treatment resulted in a 36 percent reduction of the mass. The child was submitted to
cistectomy.

The clinical presentation of suprapubic pain, gross hematuria and exophytic bladder massina
child should suggest the hypothesis of a bladder rhabdomyosarcoma, taking in account the

high prevalence of this tumor in the pediatric group.
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Introducao

Os tumores malignos dos tecidos moles, embora
raros na idade adulta, sao relativamente frequentes no
grupo etario pediatrico"”. O rabdomiossarcoma &, den-
tro deste tipo de tumores, o mais frequente nainfancia®.

O rabdomiossarcoma é um tumor altamente ma-
ligno que se pensa ter origem nas células mesenqui-
matosas primitivas consignadas a evoluir para musculo
estriado. Pode surgir virtualmente em qualquer locali-
zacao”. A apresentacio clinica depende do local do tu-
mor primario e da eventual extensao a 6rgaos contiguos
e metastizagao.

Histologicamente, distinguem-se trés tipos: em-
brionario (incluindo as variantes fusocelular e botriéide),
alveolar e pleomérfico®.

Existem duas escalas de estadiamento do rabdo-
miossarcoma classicamente usadas: uma pré cirdrgica-a
Intergroup Rhabdomyosarcoma Study Group (IRSG)
Presurgical Staging Classification (Tabela I) e outra pés-
cirtrgica- a IRSG Postsurgical Grouping Classification
(Tabela1)**.

Nos dltimos 30 anos, o aperfeicoamento de abor-
dagens multimodais no diagndstico e terapéutica resul-
tou numa melhoria significativa da sobrevida. No entan-
to, o progndstico de doentes com doenga metastatica
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ao dlagnostlco permanece sombrio™.

Caso Clinico

Doente de 10 anos, sexo masculino, negro, sem
antecedentes familiares ou pessoais patolégicos a sa-
lientar. Em aparente estado de salde até cerca de trés
semanas antes da admissao, quando iniciou dor supra-
-pubica miccional, em todas as micgdes. Sem outras
queixas genito-urinarias ou de outro aparelho ou siste-
ma. Foi na altura medicado com cotrimoxazol, sem
qualquer melhoria. No dia anterior ao do internamento,
surgiu hematuria macroscoépica total, de sangue vivo, em
algumas micgdes, com emissao de coagulos. Na admis-
sao tinha exame objectivo normal. A avaliacdo analitica
revelou proteina C reactiva aumentada (86,4 mg/mL),
exame do sedimento urinario com muitas hemdcias,

Tabela | - IRSG Presurgical Staging Classification

Estadio Localizacao

| Orbita, cabeca e pescoco (excluindo parameningea)

Aparelho genitourinario: nao bexiga ou préstata

1l Bexiga/préstata, membros, craniana, parameningea, outras

(inclui tronco, retroperitoneu, etc)

] Bexiga/prostata, membros, craniana, parameningea, outras

(inclui tronco, retroperitoneu, etc)

v Todos

Tumor(T)  Tamanho Nédulos (N)  Metastases (M)
T,orT, aoub N,, N,,ouNx M,
TorT, a N, ou Nx M,
T,orT, a N, M,

b N,, N, ou Nx M,
T,orT, aoub N,ouN, M,

Nota: Tumor: T, confinado ao local anatémico de origem, (a) £5 cm de didmetro, (b) >5 cm de didmetro; T,, extensao e/ou fixagao

as estruturas adjacentes, (a) £5 cm de didmetro, (b) >5 cm de didmetro.

Nédulos regionais: N, nédulos regionais sem envolvimento clinico; N,, nédulos regionais envolvidos pela neoplasia; Nx, estadio

clinico dos nédulos regionais desconhecido.

Metastases: M,, sem metastases a distancia; M,, presenca de metastases.
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Tabela Il - IRSG Postsurgical Grouping Classification

Grupo |  Resseccao cirtirgica total, sem doenca residual microscopica

A Inicialmente confinadaao local de origem

B Inicialmente com infiltragao para além do local de origem, sem envolvimento nodal
Grupo2  Resseccao macroscopica total

A Com doenga residual microscépica

B Doenga regional com envolvimento nodal e/ou extensao do tumor para orgaos adjacentes
C Doenca regional com envolvimento nodal e com doenca residual microscépica

Grupo3  Resseccao macroscépicaincompleta ou bidpsia com doenga residual macroscépica

Grupo4 Com metastases

de morfologia normal, sem cilindros, e com 7 leucéci-
tos/campo e urinocultura estéril. O hemograma e a
creatinina eram normais. A ecografia renal e vesical
revelou ectasia assimétrica dos bacinetes (com diame-
tro antero-posterior de 5,7mm a direita e 8,7mm a es-
querda) e lesao sélida nodular heterogénea com origem
aparente na cupula vesical, de contornos relativamente
regulares, base de implantagio larga, com 49,5mm de
maior eixo seccionado (figura |). Perante a suspeita de
neoformacio da bexiga o doente foi transferido para o
Instituto Portugués de Oncologia de Lisboa.

Neste hospital, foi efectuada cistoscopia, tendo-se
visualizado uma massa aderente a parede anterior da be-
xiga revestida por urotélio de caracteristicas normais. A
RMN pélvica confirmou tratar-se de uma lesao nodular
contigua com a parede anterior da bexiga com dimen-
sdes de 50x44x34mm. Foi feita bidpsia da lesao dirigida
por tomografia computorizada (TC) (Figura 2), cujo exa-

Figura | — Ecografia
vesical efectuada antes da

terapéutica

me anatomopatoldgico indicou tratar-se de rabdomios-
sarcoma fusocelular da bexiga. Com o intuito de estadia-
mento da neoplasia foram efectuadas TC toraco-abdo-
minal, cintigrafia 6ssea e medulograma, que foram nor-
mais. O tumor foi assim estadiado como pertencendo ao
estadio llla da IRSG Presurgical Staging Classification. Foi
iniciado esquema de quimioterapia de acordo com o
European Paediatric Soft Tissue Sarcoma Study Group
(EpSSG-RMS 2004), com ifosfamida, vincristina, actino-
micina D e doxorrubicina. Durante a terapéutica teve
como complicages dois episédios de neutropénia febril,
um de tromboflebite e um de infecgdo do ponto de fixa-
¢ao do catéter venoso central. Na décima semana apés o
inicio do esquema foi repetido exame de imagem (RMN
pélvica) que revelou uma diminui¢do de 36% do tama-
nho da neoplasia. Perante esta evolucao o doente foi sub-
metido a cirurgia de resseccao tumoral, tendo sido ne-
cessaria a realizacdo de cistectomia. A analise histoldgica
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Figura 2 — TC pélvica efectuada antes da terapéutica

da peca operatéria demonstrou tecido sdo na margem de
segurancga e auséncia de ganglios com células tumorais.

Discussao

O rabdomiossarcoma é o sarcoma de tecidos moles
mais frequente na infancia, correspondendo a cerca de
dois tercos de todos os sarcomas nas criancas entre os 0
e os |14 anos e 7-8 % das neoplasias da infancia®. Tem
uma incidéncia de 4-7 por milhdo de criangas com me-
nos de |5 anos. Dois tercos dos casos surgem em crian-
cas com menos de 6 anos, havendo um novo pico de
incidéncia nos adolescentes. No caso apresentado, o
tumor aparece numa crianca de 10 anos, surgindo por-
tanto fora dos grupos etarios de maior incidéncia. Existe
uma incidéncia discretamente maior nos rapazes e me-
nor nos negros e asiaticos"’, pelo que, em termos epide-
mioldgicos, o doente em estudo apresenta uma patolo-
gia que é de facto mais frequente no seu sexo, mas me-
Nnos comum nasuaraga.

Na maioria dos casos, o rabdomiossarcoma ¢ es-
poradico; contudo, ocorre com maior frequéncia em
doentes com neurofibromatose e encontra-se associa-
do as sindromes de Li Fraumeni e do retinoblastoma
hereditario, sugerindo portanto uma influéncia gené-
tica”. O caso apresentado parece incluir-se no rabdo-
miossarcoma esporadico, uma vez que nos anteceden-
tes familiares e pessoais nao se apurou qualquer relagao

com estas patologias.
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O rabdomiossarcoma é um tumor com origem no
tecido mesenquimatoso que origina o musculo estria-
do®, podendo surgir em qualquer local do corpo (in-
cluindo érgaos que normalmente nio tém musculo es-
triado), dependendo as manifestacées clinicas da loca-
lizacio do tumor". As localizagdes mais frequentes
sdo: cabeca e pescoco (40%), sistema génito-urinario
(20%), membros (20%) e tronco (10%)”. Num estudo
realizado por Pappo et al em criancas com esta neopla-
sia, 24% dos casos tinham localizagdo no sistema genito-
-urinario®.

A apresentacao pode ser insidiosa, com clinica mini-
ma e nao especifica. Os tumores vesicais crescem intra-
luminalmente e adoptam aparéncia polipdide; a hema-
taria, como observado no doente em estudo, é um dos
sintomas mais frequentes, bem como a obstrucao urina-
riae a expulsio de tecido®.

No caso em estudo, a imagiologia demonstrou um
lesdo sdlida exofitica da bexiga, situagao rara nas duas
primeiras décadas de vida. No seu diagndstico diferen-
cial deve incluir entidades muito variadas: tumores be-
nignos (hemangioma, neurofibroma ou leiomioma), tu-
mores malignos (rabdomiossarcoma, leiomiossarcoma,
adenocarcinoma, linfoma ou feocromocitoma) ou le-
sdes nao neoplasicas (cistite eosinofilica, candidiase,
pseudotumor inflamatério ou pélipos fibrosos)®”. A
apresentacao clinica, por si s6, ndo permite diferenciar
estes tipos de lesao e muitas vezes também aimagiologia
(ecografia, tomografia computorizada e cistografia mic-

cional) nao ¢ especifica, sendo necessario recorrer a ob-
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servacao directa por cistoscopia e a histologia para um
diagnéstico definitivo®”.

O diagnéstico de rabdomiossarcoma baseia-se na
identificacdo histolégica de células com diferenciacao
musculo-esquelética com evidéncia de miogénese, ou
por caracteristicas imuno-histoquimicas®. Os varios
subtipos histolégicos de rabdomiossarcoma (embrio-
nario, alveolar e pleomérfico) sao importantes do ponto
de vista do tratamento e prognéstico®. A incidéncia do
tipo embrionario é maior nos escalées mais jovens (0-4
anos), enquanto que o tipo alveolar ocorre em todos os
grupos etarios”. No caso em estudo, estamos perante
um rabdomiossarcoma embrionario, que se apresenta,
portanto, fora da sua faixa etaria de maior incidéncia.
Contudo, a grande maioria de rabdomiossarcomas da
bexiga descritos sdo do tipo embrionario, como se
verificou neste doente.

A avaliacdo do local primario do tumor e da regidao
de drenagem linfatica deve ser efectuada através de TC
ou RMN. Em cerca de um terco dos doentes o tumor é
ressecavel; em cerca de metade dos doentes nao o é, tal
como se verificou no presente caso; e cercade 15% dos
doentes tém doenca metastatica na apresentacio'”.

Os locais onde ocorre mais frequentemente metas-
tizagdo sao os nddulos linfaticos, o pulmao, o osso e a
medula 6ssea."” Assim, para completar a avaliagio dos
doentes, deve efectuar-se TC do térax, cintigrafia 6ssea,
medulograma e exame imagiolégico do figado'- que no
caso em questdo ndo revelaram indicios de metastiza-
cao.

Em termos de estadiamento, este tumor corres-
ponde ao estadio llla da IRSG Presurgical Staging Classifi-
cation, por se localizar na bexiga, apresentar diametro
de 5 cm e nao apresentar envolvimento ganglionar ou
metastizagdo. De acordo com a escala de estadiamento
pos-cirtrgica (IRSG Postsurgical Grouping Classifica-
tion), o tumor foi classificado como pertencendo ao
grupo clinico I1A®,

A terapéutica dos doentes com rabdomiossarcoma
deve basear-se numa abordagem multidisciplinar: os
tratamentos locais (cirurgia e/ou radioterapia) devem
combinar-se sempre com a quimioterapia’”, uma vez
que a disseminacdo hematogénea ocorre precoce-
mente"”. Se possivel a radioterapia deve ser evitada em
criangas muito pequenas, sendo contudo uma terapéu-
ticamuito eficaz para o controlo local”’.

O tratamento sistémico nestes tumores consiste em
esquemas de poliquimioterapia com combinagées de: a)
vincristina, actinomicina D e ciclofosfamida (VAC); b)
vincristina, actinomicina D, ifosfamida (VAI) ou c) vin-
cristina, ifosfamida e etoposido (VIE)®. O doente em
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estudo, por apresentar doenca localmente avancada e
nao ressecavel, efectuou um esquema terapéutico neo-
adjuvante de VAl associado a doxorrubicina. Numa se-
gunda fase, quando o tumor sofre uma diminuicao signi-
ficativa com a terapéutica neoadjuvante, ha indicacao
para excisao cirdrgica (tal como ocorreu neste doente).
Os principais factores prognésticos sao: o local
primario do tumor (érbita, vagina e localizagdo para-
testicular tém prognéstico mais favoravel do que
membros ou localizacdo parameningea), o estadio (os
doentes em que foi possivel uma ressecgao total tém
melhor prognéstico do que aqueles em que existe doen-
ca residual, envolvimento nodular ou metastizacio), o
tamanho do tumor (pior progndstico nos tumores
com mais de 5 cm) e a idade do doente (pior prog-
nostico nos doentes com idade superior ou igual a 10
anos)”. Uma das classificagdes mais aceites divide estes
tumores de acordo com o prognéstico: nao favoravel
(tipos alveolar e nao diferenciado), intermédio (a maior
parte dos tumores embrionarios) e favoravel (tipo
embrionério - variantes fusocelular e botriéide)”. No
presente caso, a histologia correspondia a um factor de
bom prognéstico, contrapondo-se a idade do doente e
ao tamanho e ressecabilidade do tumor, factores de mau

progndstico.

Conclusao

O rabdomiossarcoma é uma neoplasia que, embora
rara no adulto, é relativamente frequente na crianca. O
rabdomiossarcoma da bexiga deve ser colocado como
hipétese diagndstica perante uma crianga que se apre-
sente com hematiria macroscépica, dor supra-pUbica e
massa vesical. Um elevado grau de suspeicao clinica
pode permitir um diagnéstico atempado e a detecgio
do tumor numa fase precoce, com progndstico mais

favoravel.
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