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RESUMO

0 carcinoma de células pequenas da bexiga urinaria é um tumor
extremamente agressivo e raro. Apesar desses tumores terem como
sitio principal o pulmao, existem diversos relatos de carcinoma de
pequenas células extrapulmonares. Pela baixa frequéncia, ainda
ndo existe um tratamento bem estabelecido para essa neoplasia.
Relatamos o caso de um homem de 61 anos de idade com carcinoma
de células pequenas da bexiga urindria que foi submetido a
quimioterapia neoadjuvante seguida de cistectomia radical. Fazemos
ainda revisao na literatura em busca dos métodos de maior sucesso
para o tratamento.
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ABSTRACT

Small cell carcinoma of the urinary bladder is an extremely
aggressive and rare tumor. Even though small cell carcinoma most
commonly arises from the lungs there are several reports of small cell
carcinoma in extrapulmonary sites. Due to its low frequency there is no
well-established management for this disease. We report the case
of a 61 year-old man with small cell carcinoma of the bladder who
underwent radical cystectomy following neoadjuvant chemotherapy.
We also reviewed the literature for the optimal treatment strategy.

Keywords: Urinary bladder neoplasms/drug therapy; Carcinoma, small
cell/drug therapy; Cystectomy/methods; Case reports

INTRODUGAO

O carcinoma de células pequenas da bexiga ¢ um subti-
po histoldgico muito raro e agressivo, correspondendo
a menos de 1% de todos os tumores de bexiga.! Sua
abordagem torna-se desafiadora, pois se apresenta da
mesma forma que outros tipos histolégicos mais fre-

quentes, porém com alto poder metastatico. O diagnds-
tico exige suspeicio e precisao do patologista na ana-
lise dos fragmentos de resseccao transuretral (RTU)
de bexiga. O rapido tratamento multimodal, incluindo
cistectomia radical, quimioterapia e radioterapia, deve
ser instituido o mais precocemente possivel, para haver
chance de cura e melhora da sobrevida.® Esse tipo de
carcinoma apresenta metastase e tem progndstico ruim.

Neste artigo, relatamos o caso de um paciente do
sexo masculino com carcinoma de células pequenas de
bexiga e sua evolugdo, assim como buscamos trazer o
que hé de mais atual no manejo desse tumor que, por
sua extrema raridade, ndo apresenta consenso para o
tratamento na literatura mundial.

RELATO DE CASO

Paciente JHC, masculino, 61 anos de idade, procurou
servico médico com queixa de hematuria e dor hipo-
gastrica ha um ano. Evidenciada tumoracao intravesical
em ultrassonografia do aparelho urinario, foi subme-
tido a RTU de bexiga, cujo laudo foi conclusivo para
carcinoma de células pequenas de bexiga. Frente a esse
diagndstico, a equipe que o acompanhava optou por
realizar quimioterapia (recebeu quatro sessoes de cis-
platina, gencitabina e paclitaxel) (Figura 1).

Ao ser encaminhado ao nosso servico, foi submeti-
do a tomografia (TC) de torax e abdome, a qual mos-
trou neoplasia de 6,2x6,0x5,5cm em parede anterolate-
ral esquerda da bexiga, com sugestiva invasao de uretra
prostatica. Acometimento linfonodal estava ausente,
bem como lesdes metastaticas em outros sitios.

Foi, entao, submetido a cistectomia radical, com de-
rivacao ileal a Bricker, procedimento realizado sem in-
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tercorréncias, com duracgao total de 5 horas, sem neces-
sidade de transfusdao sanguinea. Importante ressaltar
que o tempo da ultima quimioterapia para a cirurgia
foi de 2 meses.

O laudo anatomopatoldgico da peca cirtrgica com-
provou carcinoma de células pequenas de bexiga com
extensao extravesical, infiltracdo perineural e vascular
presentes, comprometimento de um linfonodo (obtura-
torio esquerdo) em 16 dissecados. Margens livres. Esta-
diamento final T3bN1.

No pds-operatorio apresentou pneumonia, sendo
submetido a antibioticoterapia e recebendo alta hospi-
talar 29 dias apds a cirurgia. Nao houve intercorréncia
cirargica. Foi encaminhado a Oncologia para discussao
de tratamento adjuvante, que nao foi iniciado, pois o
paciente faleceu 4 meses apos a cirurgia devido a trom-
boembolismo pulmonar (Figura 2).
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Figura 2. Panorama geral do tumor
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Figura 3. Marcador CD-56, que caracteriza tumores neuroenddcrinos

DISCUSSAO

O primeiro relato de carcinoma de células pequenas de
bexiga foi feito em 1981 por Cramer et al. Desde entao,
foram registrados aproximadamente 600 casos na litera-
tura mundial.® E caracterizado por sua alta agressivi-
dade e mau progndstico, bem como pelo desenvolvimento
de doenca metastatica em cerca de 67% dos pacientes.®)

O carcinoma de células pequenas da bexiga urinaria
costuma atingir pessoas da mesma idade, sexo e apre-
sentar os mesmos sintomas e morfologia do carcinoma
urotelial. Por isso, ¢ um desafio diagnodstico, dependen-
do apenas da habilidade do patologista em diferencia-lo
de carcinoma urotelial, que, além dos fatores ja citados,
apresenta o mesmo aspecto radioldgico do carcinoma
de células pequenas de bexiga. Nao ha consenso quan-
to ao tratamento, por se tratar de patologia incomum.
Assim, recomendagdes sao baseadas em estudos retros-
pectivos, relatos de caso individuais e protocolos para
carcinoma de células pequenas de pulmao.

Frequentemente, apresenta-se com histologia mis-
ta.® Estudos moleculares mostram origem comum en-
tre o carcinoma de células pequenas de bexiga e o car-
cinoma urotelial, quando coexistentes. No entanto, seu
manejo deve ser diferente, pois, frequentemente, apre-
senta metastases e tem prognostico ruim. O diagndstico
anatomopatoldgico desse tipo de tumor € desafiador e
exige do patologista o uso de técnicas de imuno-histo-
quimica para a confirmacao histolégica. Como sao his-
tologicamente idénticos, no diagndstico de carcinoma
de células pequenas de bexiga € utilizada a padroniza-
¢ao da Organizacao Mundial da Satde para carcinoma
de células pequenas de pulméo, composta dos seguintes
critérios: presenca de grupos de células pequenas com
citoplasma escasso, poucas organelas, cromatina em
“sal e pimenta”, e alta taxa de mitoses (>10 mitoses/10
campos de alto poder).®
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Na imuno-histoquimica, esses tumores expressam
muita enolase neuroespecifica, cromogranina, sinapto-
fisina e N-CAM (CD-56). A presenga de um ou mais
marcadores permite estabelecer o diagnostico de tumor
neuroenddcrino. O estadiamento patoldgico € feito com
base no consenso para carcinoma urotelial de bexiga
(Figura 3).®

Terapias isoladas — seja a RTU, a cistectomia par-
cial ou a radioterapia — apresentam beneficio apenas
em casos especiais de doenga em estagio inicial. Cis-
tectomia radical € considerada o melhor método para
remover o carcinoma de células pequenas de bexiga
completamente, mas acredita-se que ela sozinha sé al-
tera a sobrevida em tumores de estagios I e I1.¢% Cheng
et al. revisaram 64 casos e concluiram que, em pacientes
submetidos a cirurgia radical comparados aqueles trata-
dos com terapia combinada (seja apenas quimioterapia
e radioterapia ou ambas em adjuvancia), nao houve au-
mento da sobrevida.”” Em contrapartida, quimioterapia
adjuvante a cistectomia radical resultou em progndstico
favorédvel em outros estudos, incluindo meta-analises."®

Outra alternativa € a quimioterapia neoadjuvante,
recomendada pelo MD Anderson Cancer Center, 0 qual
relatou sobrevida de 5 anos sem doenga em 36% do
grupo submetido a cistectomia radical isoladamente e
de 78% no grupo submetido a quimioterapia neoadju-
vante a cirurgia.”” De maneira semelhante, a radiotera-
pia neoadjuvante também mostrou-se eficiente.

Por outro lado, um grupo canadense tratou dez pa-
cientes com lesoes pT3-T4, NO com quimioradioterapia,
obtendo remissao completa em nove deles. A taxa de
sobrevida desse grupo no periodo de 2 anos foi de 70%
e, em 5 anos, de 44%.9 QOutra sériec na mesma linha
relatou quatro pacientes tratados com quimioterapia
seguida de radioterapia que sobreviveram de 27 a 60
meses. A vantagem desse tratamento € a preservacgao do
orgao. Portanto, trata-se de terapia menos invasiva quan-
do comparada a cirurgia radical, a qual esta relacionada
a importantes taxas de morbidade e mortalidade.?

Pacientes com doenca metastatica devem receber
quimioterapia sistematica, sendo os esquemas terapéu-
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ticos mais comuns os baseados em platina (cisplatina
e etoposida, carboplatina, etoposida e ciclofosfamida)
(Figura 2).@

CONCLUSAO

Por se tratar de doenca extremamente agressiva e rara,
pouco se conhece da patogénese e da biologia molecu-
lar. Ha escassez de dados para abordagem ideal desse
tipo de tumor, mostrando a importancia de relatar tais
casos e, desta forma, definir melhor os métodos de diag-
nostico e tratamento.
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