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Carcinoma epiderméide da uretra feminina
associado ao virus do papiloma humano:
relato de um caso*

Epidermoid carcinoma of the female urethra
associated with human papillomavirus:

a case report*
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Resumo

O carcinoma da uretra feminina é uma doenga rara. Os autores relatam o caso de uma paciente de
cor preta, com 32 anos de idade, que procurou o servigo com quadro de reten¢ao urindria em nivel
vesical. A investigacdo pré-operatdria demonstrou tratar-se de um carcinoma epiderméide de uretra
acausadaobstrugdo. O tratamento consistiu da cisto-uretrectomia combinada com linfadenectomia
pélvica, histerectomia , salpingo-ooforectomia e ressecgio da parede vaginal anterior. A rees-
truturag@o do trato urindrio foi realizada com a confecg¢do de um reservatério urinario pelatécnica
de Indiana Pouch. Ao estudo imuno-histoquimico da pega operatéria, demonstrou-se reacao po-
sitiva para o antigeno do virus do papiloma humano (HPV, sigla em Inglés). Atualmente, apos 12
meses de seguimento, a paciente nao apresenta sinais de recidiva da neoplasia e desfruta de boa
qualidade de vida.

Palavras-chaves: carcinoma de uretra; carcinoma epiderméide; virus do papiloma humano; re-
servatorios urindrios.

Abstract

Primary cancer of the female urethra is a rare malignant neoplasm. The authors report a case of
a 32-year-old black female patient who came to the medical center with urinary obstruction.
Diagnostic investigation showed urethral epidermoid carcinoma as the subjacent cause of the
symptom. Radical cystourethrectomy combined with pelvic lymphadenectomy, total hysterectomy,
and resection of the anterior vaginal wall with reconstruction of the urinary tract with a continent
urinary reservoir (Indiana Pouch Surgery) were performed. A positive reaction, at the
immunohistochemical study, for human papillomavirus (HPV) antigen was observed in the tu-
mor. Now, after 12 months of follow-up, the patient is disease-free and has good quality of life.
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Introdugao

O carcinoma da uretra feminina € uma neo-
plasia rara, responsdvel por menos de 0,02%
dos tumores que ocorrem em mulheres. Ele
acomete preferencialmente mulheres na séti-
ma década de vida e de cor branca‘®.

Virias neoplasias malignas, genitais e uri-
ndrias, tém sido referidas na literatura®® co-
mo associadas ao virus do papiloma humano
(HPV). Dentre as principais, destacam-se 0s
carcinomas da vulvae do colouterino, mas sao
as neoplasias do pénis e da uretra as mais fre-
giientes no trato urindrio®.

A presenga de material genético do HPV em
pegas de carcinoma epidermdide da uretra
masculina e feminina tem sido relatada em ,
respectivamente, 29% e 59% dos casos**.

E o objetivo dos autores relatar um caso de
carcinomaepiderméide de uretra associado ao
HPV em uma paciente de 32 anos de idade.

Relato de caso

Paciente feminina, 32 anos, de cor preta,
apresentou-se com queixa de distria pro-
gressiva e hematiria, que evoluiram para
retengdo urindria em cerca de 30 dias, fazen-

Figura 1 - Estudo histolégico da pega operatéria evidenciando a presenga de carcinoma
epiderméide bem diferenciado de uretra(400X).

do-se necessdria a sondagem vesical de de-
mora. A paciente encontrava-se em regular
estado geral. O exame especular da genitdlia
revelou leve abaulamento da parede anteri-
or davagina, que, ao toque, mostrava-se do-
lorosa e com consisténcia aumentada. A
cistoscopia, observou-se les@o papilifera,
que se estendia ao longo de toda a uretra até
onivel do colo vesical, achado corroborado
pela uretro-cistografia retrégrada e mic-
cional. A biépsia desta lesdo revelou tratar-
se de um carcinoma epidermoéide de uretra.
A ultra-sonografia e a tomografia compu-
tadorizada abdominal e pélvica demonstra-
ram lesdo s6lida, arredondada, de aproxima-
damente 3,8 cm de didmetro, situada na re-
gido periuretral, e auséncia deimagens com-
pativeis com metdastases em ganglios pél-
vicos e retroperitoneais ou em 6rgaos intra-
abdominais . A cintilografia éssea foi nor-
mal assim como o estudo urogrifico do tra-
to urindrio alto. A paciente foi submetida 2
cisto-uretrectomia radical, histerectomia
total e salpingo-ooforectomia, além da
ressec¢do da parede anterior da vagina e
linfadenectomia pélvica. A reestruturagao
do trato urindrio foi realizada com a confec-
¢do de um reservatério urindrio continente,
utilizando-se segmentos de fleo, ceco e célon
ascendente, conforme a técnica de “Indiana
Pouch”. Ao estudo anatomopatolégico da
pecacirtrgica, observou-se umalesdaode 3cm
no seu maior didmetro. O exame histo-
patoldgico evidenciou tratar-se de um carci-
nomaepiderméide bem diferenciado de uretra
(Figura 1), invadindo abexigae os tecidos mo-
les entre a uretra e a vagina. Os limites cirtr-
gicos das pecas e os linfonodos encontravam-
se livres de neoplasia. O estudo imuno-
histoquimico demonstrou rea¢@o positiva ao
antigeno do virus do papiloma humano - HPV,
por meio do anticorpo antivirus do papiloma
humano ; BPV-1, DAKO, Técnica PAP (Fi-
gura 2). A evolugdo pds-operatéria foi
satisfatdria, e a urografia excretora tardia nao
apresentou anormalidades.

A paciente encontra-se no décimo segun-
do més da cirurgia, sem apresentar sinais
de recidiva, recebendo estrogénio e pro-
gesterona de reposi¢do e o reservatorio
urindrio apresenta bom funcionamento e
continéncia.



Figura 2 - Estudo imuno-histoquimico da pega operatéria demonstrando reagéo positi-
va para o antigeno do virus do papiloma humano (anticorpo antipapilomavirus; BPV-
1, DAKO, Técnica PAP; 400X).

Discussao

O HPV transmitido pelo contato sexual esta
provavelmente relacionado com neoplasias
malignas urogenitais humanas. Sdo conhe-
cidos mais de 65 genétipos do HPV, e os sub-
tipos 16 e 18, em especial, sdo considerados
possuidores de um potencial oncogénico,
uma vez que seu material genético tem sido
detectado em 70% a 90% dos casos de carci-
noma invasivo da cérvice uterina®>,

Estudos “in vitro” refor¢am esta hiptese, pela
capacidade que apresentam ambos os tipos
(16 ¢ 18) de transformar células de roedores e
imortalizar queratinécitos humanos®.

Wiener e cols.”” demonstraram a presenga
de dcido desoxirribonucleico(DNA) do HPV
em 31% das neoplasias epiderméides do pé-
nis, assim como em lesdes metastaticas des-
ta neoplasia. Villa e Lopes®, por sua vez,
demonstraram a presenca de HPV em 44%
casos de cancer de pénis, sendo o subtipo 18
identificado na maioria dos casos.

Estudo semelhante de Wiener e cols.”® evi-
denciou a presencga de material genético do
HPV em 29% dos casos de carcinomas epi-
dermoides da uretra masculina. No que se
refere ao carcinoma invasivo da uretra fe-

minina, a presenga de DNA do HPV foi de-
monstrado em 59% dos casos, sendo mais
freqiiente o do subtipo 16®.

Produtos proteicos, do HPV 16 ¢ 18, e E6
e E7 tém demonstrado uma agio inibité-
ria sobre o gene supressor p53 e retino-
blastoma; entretanto, é controverso o fato
de somente neoplasias da cérvice uterina
negativas parao HPV conterem mutagdes
neste gene (p53)* 9,

Embora sejareconhecido que a simples pre-
senga do material genético do HPV dentro
do tumor néo seja prova suficiente para im-
plicar este virus na etiologia da neoplasia,
existem evidéncias crescentes que reforgam
a hipétese de que este agente € atuante nos
estdgios iniciais da carcinogénese, uma vez
que este € um processo complexo de multi-
plos estdgios, com actimulo progressivo de
material genético alterado, com o HPV po-
dendo ter um importante papel na iniciag@o,
apds o qual outros fatores agiriam®. Além
disso, o achado de DNA do HPV em lesdes
metastdticas € considerado uma forte evidén-
cia que relaciona este virus a neoplasia®.

O caso descrito pelos autores possui aspec-
tos peculiares, tais como a incidénciade uma




neoplasia maligna rara fora da faixa etdria e
dotiporacial comuns, o que sugere fortemen-
te que algum fator etiolégico com potencial
oncogénico bastante intenso possa ter inte-
ragido. A detec¢do de material génico do
HPV na neoplasia diagnosticada nesta paci-
ente sugere uma associag@o concreta.

A cirurgiaexenterativaou aradioterapiando
parecem influenciar de modo significativo a
evolugio dos doentes com lesdes menores do
que 4cm. Entretanto, para aqueles casos de
tumores maiores, a cirurgia exenterativa
combinada com a radioterapia mostraresul-
tados melhores quando comparada com as
modalidades terapéuticas individuais™. No
caso em tela, a lesdo apresentava 3,8 cm em
sua maior extensdo, razao pela qual optou-
se pela alternativa cirdrgica exclusiva, ten-
do-se em vista que a radioterapia nao € isen-
ta de efeitos adversos, principalmente nesta
situagdo particular, em que se utilizaram seg-
mentos intestinais para reestruturagao do tra-
to urindrio.

Sabendo-se que o epitélio uretral feminino
possui susceptibilidade para a transformagdo
pelo HPV, pode-se expandir também para
esta topografia os protocolos de detec¢do do
HPV entre mulheres®. Futuras investigagdes
da associagio do HPV com neoplasias
urogenitais serdo importantes para o avango
do conhecimento sobre a carcinogénese, a
transmissdo venérea de neoplasias uroge-
nitais e, possivelmente, as estratégias para o
controle de tais tumores®.
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