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RESUMO

A ocorréncia de Neoplasias Primitivas Multiplas (NPM) no mesmo
individuo ¢ uma situago rara, embora com uma incidéncia crescente nos
filtimos anos. Os AA elaboraram uma revisdo bibliografica sobre o tema,
Qque tanta polémica ¢ interesse tem suscitado nas ltimas décadas.

Na primeira parte do trabalho siio abordadas as NPM em geral: Apos
uma breve perspectiva historica sdo referenciadas as classificacbes de
Warren ¢ Gates e de Charles G. Moertel. Em seguida sdo abordados os
factores genéticos e imunolégicos como predisponentes para a ocorréncia
de NPM, ¢ ¢ discutido o papel iatrogénico da radio — e quimioterapia
nestas situagoes.

Dentro das associaches neoplasicas mais frequenm € mais relevantes
no ambite deste estudo, sdo referenciadas em particular as neoplasias
miltiplas das Vias Aéro-Digestivas Superiores (VADS).

A segunda parte do trabalho ¢ dedicada aos Tumores Miltiplos
Primitivos do Pulmdo (TMPP). Depois de abordados alguns aspectos

gerais mais relevantes sobre esta matéria, ¢ apresentada e discutida a

classificagio do Memorial Sloan Kettering Cancer Center (MSKCC) de
Nova York.
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Finalmente ¢ apresentada uma casuistica de 6 anos da Secgio de
Oncologia Pneumolégica do Hospital Pulido Valente, com_I4 casos de
TMPP.

Palavras-chave: Neoplasias multiplas; Tumores multiplos primitivos do
pulmao.

SUMMARY

The development of multiple primary cancers (MPC) in the same
individual is a rare clinical situation, although increasing in the last
decades. The AA present a bibliographic review of this interesting
subject.

:n the first part of the study they approach MPC in general. After a
short historical perspective the classifications of Warren and Gates and
of Charles G. Moertel are pointed out. The role of genetic and immunolo-
gic factors as predisposing to MPC is discussed, as well as the iatrogenic

role of radio — and chemotherapy.

As significant tumor associations in the aim of this paper, the authors
develop the MPC of the respiratory and upper digestive tracts.

The second part of this study is dedicated to Multiple Primary Lung
Cancers (MPLC). After approaching some important aspects about this
subject, the Memorial Sloan Kettering Cancer Center classification is

presented and discussed.

Finally, a 6 years review of /4 cases of MPLC from the Pulmonary
Oncology Department of Hospital Pulido Valente is presented.

Key-Words: Multiple primary cancers; Multiple primary lung cancers

1. INTRODUCAO

Os primeiros casos de neoplasias maltiplas, clara-
mente documentados, reportam, provavelmente a
1877, descritos pelo cirurgido Theodore Bilroth (1).
Um ano depois. em 1878, Wipham regista pela
primeira vez a associagdo de uma leucemia e um
cancro solido no mesmo doente (2).

O tema interessou desde logo médicos e cientistas,
levando-os a debrugarem-se sobre o assunto. Em
1962 surgem artigos sobre esta matéria, como, por
exemplo, um artigo publicado na Gazete Medicale de
France com o titulo "A PROPOS DES CANCERS
MULTIPLES. SIMULTANES OU SUCCESSIFS", da
autoria de A. Chavy e R. Piet (3).

Tem-se verificado um aumento progressivo da
incidéncia das neoplasias maltiplas que se atribuiu,
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por um lado. & melhoria dos métodos terapéuticos
disponiveis (a "cura" de determinadas neoplasias
permitina o aparecimento de um segundo cancro), e,
por outro,  vigilancia dos cancerosos tratados.

No entanto, admitiu-se desde o inicio que as
referidas neoplasias surgiriam em "terrenos" particu-
lares, nomeadamente no que diz respeito as caracteris-
ticas genéticas e imunologicas do individuo.

Mais tarde, atribuiu-se a radio ¢ quimioterapia um
provavel efeito iatrogénico, podendo ser co-responsé-
veis no aparecimento de uma segunda neoplasia.

Outras questoes que se mantém em aberto sdo o
diagnostico diferencial entre metastase tinica de uma
neoplasia inicial versus novo tumor e qual a atitude
terapéutica a adoptar nestes casos.

Face a controvérsia existente em relagio a varios
aspectos das neoplasias miltiplas procedemos a uma
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I11. RAZOES QUE JUSTIFICAM O APARECIMEN-
TO DE UMA 2.* NEOPLASIA

Acredita-se que o desenvolvimento de uma ou
véarias neoplasias num determinado individuo resulte
da acgao conjunta de varios factores de ordem genéti-
ca, imunologica e ambiencial. Iremos em seguida
analisar a importdncia de alguns destes factores sepa-
radamente.

A. FACTORES GENETICOS

Particularmente na Gltima década tém sido identi-
ficadas alteragdes cromossomicas especificas de
determinados tumores.

A analise citogenética das neoplasias tem permiti-
do a caracterizagdo dos tipos de alteragoes cromosso-
micas encontradas, salientando-se as TRANSLOCA-
COES — mudanga de material entre 2 ou mais cromos-
somas =, as DELECCOES — mudanga de material
entre 2 ou mais cromossomas —, ¢ as INVERSOES —
fraccionamento de um cromossoma em 2 partes e
rearranjo Cromossomico.

Como exemplos de anomalia cromossomicas em
tumores, malignos e benignos, podemos recordar (4):

Leucemia Mieldide Crontea - 1(9:22)

T. Sohdos.
Neuroblastoma --—-—--— —~  Delecgaon” | (pi2-p36)
T. de Wilms ——--mmemermeeeee Delecgion” 11 (pl3)

Melanoma Maligno -----——  Delecgaon | (pl1-p22

Care. Pulm. Peq. Células--  Delecgion.” 3 (pl4-p23)

Carc. Renal —-------—-smeme Delecgao n” 3 (pl4-p21)
T Bemgnos:

Adenomas ----—--—-———- 1 (3:8) (p21:q]2)

Lipoma cmemmeeemeeee 1(3;8) (q27-q28: q13-q14)

Em relagao ao cancro do pulmao ¢ de referir que
em todos os tipos histologicos se encontram altera-
gOes na regido 3p21 (3-cromossoma 3; p-brago curto;
21-regido 21), o que sugere que esta area ¢é fulcral no
desenvolvimento e na patogénese desta neoplasia
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maligna. Tem sido demonstrada uma maior fragilida-
de desta regiao em células normais de fumadores.
Parece ser um defeito genético adquirido, sendo
provavel que alguns individuos herdem uma maior
susceptibilidade para que ele se manifeste (4.5).

- Hoje em dia cré-se, portanto, que o processo pato-
logico que conduz ao cancro constitui um distirbio
genético adquirido. Os Proto-oncogenes sao genes
normais que controlam a entrada em ciclo ¢ a diferen-
clagdo celular normal. Sob a influéncia de determina-
das condigdes, (indugao por agentes fisicos. quimicos
ou biolégicos), podem ser activados e transformados
em Oncogenes. Designam-se por oncogenes 0s genes
responsaveis pela transformagdo maligna de células
normais, Existem varias familias de oncogenes,
(familia ras, familia mye, etc.), e dentro destas famili-
as estdo actualmente identificados oncogenes que se
associam frequentemente com determinadas neoplasi-
as, Assim, em determinados casos de cancro do
pulmdo sao regularmente encontrados genes das
familias ras € mye, como por exemplo (4.5):

— amplificagdo do proto-oncogene c-mve nas
linhas variantes do CPPC, relacionando-se este facto
com maior poder metastizante e quimioresisténcia que
caracteriza estas linas. (Também encontruda em
CPNPC e em algumas linhas classicas de CPPC).

—amplifica¢do do gene N-myc em certas linhas de
CPPC em que 0 c-myc nao esta amplificado nem
exprimido. aqui relacionado com pior resposta a
terapéutica e sobrevida mais curta. (Também demons-
trada em tumores ndo neuroendocrinos como o
adenocarcinoma do pulmdo),

— gene L-mve 1solado em linhas clissicas de
CPPC.

— mutagdo A-ray, encontrada em adenocarcino-
mas. apenas de individuos fumadores, pelo que se
pensa que seja devida a ingredientes carcinogénicos
do fumo do tabaco. Esta associada a pior sobrevida.

A amplificagao de c-myc, N-myc e talvez L-myc
tem, portanto, um papel decisivo na transformagéo de
formas pouco malignas para formas altamente malig-
nas de CPPC.
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Sabe-se ainda que a perda de genes supressores de
tumor (anti-oncogenes) Rb e p53, associada a activa-
¢ao de certos proto-oncogenes, podera ter importancia
na patogenia do cancro do pulmado (4.,5).

Como se disse anteriormente, na activagao dos
oncogenes podem estar implicados factores endoge-
nos exogenos ou ambienciais.

De entre os factores endégenos salienta-se o papel
da Hereditariedade, acreditando-se que os individuos
podem herdar uma maior ou menor predisposi¢ao
genética para a ocorréncia de neoplasias (6,7). Este
aspecto € particularmente importante nos individuos
que apresentam neoplasias primarias maultiplas,
sobretudo se estas se manifestam numa idade jovem.
Assim ¢é recomendavel efectuar nestes doentes uma
historia familiar minuciosa no que respeita a ocorrén-
cia de neoplasias nos parentes directos, a par de um
estudo genético do individuo, e, se possivel nos
parentes. Os dados assim obtidos poderdo constituir
importante contributo na identifica¢do das alteragoes
cromossomicas responsaveis pelas neoplasias. No
futuro, com 0s avangos no campo da genética celular
e molecular, sera previsivel que a terapéutica destas
situagoes seja dirigida a correc¢do daquelas altera-

¢oes, com possibilidades de maior eficacia e menor -

toxicidade.

A actividade dos orgaos e sistemas enzimaticos
responsdveis pela transformagdo e eliminagdo de
produtos potencialmente cancerigenos € outra caracte-
ristica individual capaz de predispor ao aparecimento
de neoplasias (8). No caso particular de individuos
expostos a substancias reconhecidamente cancerige-
nas € necessario vigiar, nao sd os o6rgaos alvo, (pul-
mao, pele, bexiga, figado e sistema hematopoiético),
como exercer uma vigilancia clinica e biologica
apertada, recorrendo, por exemplo, ao doseamento do
toxico ou dos seus metabolitos em produtos biologi-
cos, ou de indicadores bioldgicos de exposigao.
Actualmente ¢ possivel analisar detalhadamente os
sistemas enzimaticos de destoxicagdo (citocromo
p450) ou de reparagao das leses do DNA em cada
individuo e assim prever qual o seu comportamento
face as agressoes. Através do estudo de material

Julho/Agosto 1995

NEOPLASIAS MULTIPLAS

genético em amostras biologicas de colheita simples
(sangue; urina; citologias) podem detectar-se muta-
¢Oes do gene supressor da oncogenese, pS3, e de
proto-oncogenes e mesmo alteragoes do DNA provo-
cadas por cancerigenos. Algumas destas alteragdes
sdo consideradas bastante caracteristicas e nalguns
casos mesmo especificas, podendo constituir num
futuro préximo uma forma de diagnéstico precoce de
lesoes ainda em fase de pré-malignidade.

B. FACTORES IMUNOLOGICOS

Todos os défices imunitarios congénitos se acom-
panham de um risco elevado de ocorréncia de um
tumor maligno, avaliado globalmente em 10 000 = o
da populagao testemunha (2).

Exemplos:

Ataxia Telangiectasica e Sindrome de Wiskott-
-Aldrich — Mais de 10% das criangas desenvolvem
tumor maligno, na maior parte dos casos um Linfoma
Maligno Nao Hodgkin.

Hipogamaglobulinémia Comum Variavel do
Adulto e défice imunitario ligado a Linfangiectasias
Intestinais — Nestas situagdes ¢ também importante o
desenvolvimento de tumores malignos, sendo ainda o
Linfoma Nao Hodgkin o mais frequente.

Transplantados Renais — A incidéncia de Linfoma
Nao Hodgkin ¢ 80= superior a da populagao testemu-
nha.

Estes factos estdo de acordo com a teoria da
Vigilancia Imunologica, proposta por Thomas e
Bumnett, sobejamente conhecida.

Embora ainda ndo esteja claramente definido o
papel do sistema imunitario do individuo no desen-
volvimento de afec¢des tumorais malignas, acredita-
-se que este possa desempenhar uma fungao relevan-
quer isoladamente, quer em associa¢do com a carga
genética ¢/ou com a iatrogenia,
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~ Em artigo publicado sobre o risco de segundo
‘cancro primario apds doenga de Hodgkin, em relagio
com o tipo de fratamento, objectiva-se que: = O risco
de cancro s6lido & o perigo principal, a longo prazo,
do tratamento para a doenga de Hodgiun Isto aconte-
ce tanto apos QT como apés RT.— O risco relativo de
leucemia foi muito superior para os doentes tratados
com QT alquilante do que para os tratados apenas
com RT; mas nao foi superior paraos tratados com
QT e RT combinadas. = O risco de segundo cancro
primario aumentou:ainda com o nimero de cursos
terapéuticos € com on.” de agentes alquilantes utiliza-
dos (11).

= Estudos de 3 926 doentes com cancro da mama
tratados por mastectomia simples ou radical, seguida
ou nao de RT. Verificou-se que 180 desenvolveram
2 *neoplasias. Identificou-se um aumento estatistica-
mente significativo da incidéncia de neoplasias do
recto, da pele € do osso em doentes tratados com
radiagdes. Destes, apenas oS tumores do 0sso parecem
estar directamente relacionados com a RT. Faz-se
referéndia a varios outros trabalhos que permitem
coneluir um provavel papel etiolégico das radiagOes
nos tumores da tirdide, pulméo; 0sso e tecido conjun=

tivo = 0 que possivelmente estard em relagdo com:

dreas em que carcinogénese da radiagdo seja mais
importante (12).

Em resumo parece pader concluir-se que (Quadro
11):

— Os agentes alquilantes serdo os principais

“tesponsaveis pela jatrogenia da QT.

= Em certas situagdes o efeito iatrogénico 'serd
consequénicia da terapéufica combinada com QT'e RT.

— A RT parece ter um papel importante na ocor-
éncia de leucemias e de: determinados ‘tumores
s6lidos, nomeadamente nos tecidos mais sensiveis as
radiagoes ionizantes ~ 0sso, mama, tiroideia ¢ pulmio
—1{13). Sabe-se ainda qiie o tempo de laténcia paraa
leucemia induzida por RT € muito mais curto do que
o dos tumores sélidos, induzidos pela mesma. O
efeito carcinogéneo da RT parece estar em relagio
com diversos factores, como sejam: caractéristicas do
doente (idade; sexo; estado geraly ete), local de
irradiagdo, dose ¢ tipo de radiagdes. Ainda ndo estd
concretamente definido o risco de tumor solido apds
RT.

~ Sabe-se ainda que o temipo de laténcia entre a.
ocorrénciada |'* e da 2.* neoplasia pode ir de alguns
‘meses a 25 anos (9). Estes longos intervalos de tempo
entre as duas manifestagdes malignas sdo observaveis
e¢ssencialmente na crianga, uma vez que o adulto ja
ndo vive por periodos tao longos.

Pensamos; por fim, ser conveniente afirmar queé
nada nos leva, neste momento, a por de lado os
esquemas terapéuticos incluindo RT e QT habitual-
‘mente utilizados no tratamento de lesoes malignas.

No entanto hd que ponderar bem os tratamentos
prescritos; sobretudo no que diz respeitords doses e

QUADRO I

combinada com QT e RT.

alguns meses a 25 anos.

IATROGENIA DA QT E RT
_.ns' agenies ALQUILANTES serdo os principais responsaveis pela itrogenia
|-Em certas situagdes o efeito iatrogénico serd consequéncia da lerapéutica
<A RT parece ter um papel importante na ocorréncia de leucemias e de

determinados tumores solidos (0sso,mama,tiroida e pulmao ).
-0 tempo de laténcia entre a ocorréncia da 1* ¢ da 2* neoplasia pode ir de
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duragao de tratamento aconselhadas, e, particularmen=
te, quando aplicados a tumores benignos.

IV, ASSOCIAQOES NEOPLASICAS
'MAIS RELEVANTES

A. Cancros miiltiplos a nivel das vias aéra-digestiw
vas superiores (V&DS)

Embora a nogdo de cancros multiplos num mesmo
individuo seja de aquisicdo recente, estd constatada a
sua frequéncia anivel das VADS (Quadro T11).

mas metacronicos se desenvolvem em zonas anato-
micas diferentes. Nos primeiros existe habitualmente
urna agressao alcoblica-tabagica equivalente, poden-
do estarimplicados actos terap&uiticos prévios, (cirur«

'gia; QT; RT); na ocorréncia dos segundos:

Segundo alguns autores (15) 0 abuso combinado
do tabaco ¢ do alcool constitueni o principal factor

‘etiologico para o desenvolvimento de NM a nivel das

VADS. O risco de desenvolvimento de uma segunda

‘neoplasia estard correlacionado com a intensidade dos
habitos fabagicos alcoolicos, anteriores a0 diagnos-

tico da primeira neoplasia. O papel cancerigeno do-
tabacao per si & indiscutivel (particularmente canceri-

QUADRO 1T

-Agressio Alcoolica / Tabagica (7))

TUMORES MULTIPLOS DAS vms AERO:DIGESTIVAS
SUPEREORES(VAD!;)

|~Tumores sincronos : - mesma zona anatomica

“Tumores metacronicos : -zonas anatomicas diferentes
(actos terapéuticos implicados (7)< ( RT; QT ; CIRURGIA )

|-Natureza histologica idéntica / Graus de diferenciagdo distintos
|- Situagdes de pior prognostico === Atingimento do esofago
-Maior incidéncia de Carc. Bronquicos em individuos com NM das VADS

Ségundo artigo publicado em Ann, Oto-Laryng,
1981 (14), a percentagerii de NM das VADS encontra-
daem estudo efectuado em 1992 casos de carcinomas
das VADS, diagnosticados num periodo de’5 anos,
foi 3.7% NM sincronas e 7.1% NM metacrénicas. O
critério utilizado foi a selecgdo de individuos com
'mais do que uma neoplasia, simultanea ou sucessiva,
‘com localizagéo separada por pelo menos 1. Scm de
tecido 30, incluindo mucosa e submucosa, e excluin-
do metastases e recidivas.

Os tumores sincronos stirgem preferéncialmente
numa mesma zond anatomica, enquanto 0s carcino-
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geno para pulmioy laringe; cavidade bucal, esofagoe
bexiga). Quanto ao dlcool ainda ha diwvidas quanto a
ser, por §i s6, cancerigeno, mas € ponto @ssente que:
potencia acentuadamente o risco de cancro das VADS:
guando associado ao tabaco.

Na maioria dos casos a natureza histolégica dos
tumores ¢ idéntica, embora com graus de diferencia-
¢do distintos,

A sobrevida destas situagdes tem sido dificil de
estimiar, no entanto sabe-se que quando ha atingimen-
to doesdfago o progndstico ¢ mais sombrio, ndo se
registando, habitualmente, sobrevidas para além dos
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11 meses.
Verifica-se que em doentes com cancros miltiplos
das VADS a incidéncia de carcinomas bronquicos

‘estd aumentada. Este aspecto leva a considerar &

necessidade de m despiste sistemético de uma 2.*
neaplasia com esta. localizagio, quando’ estamos
perante um carcinoma das' VADS (14),

B. Outras associacdes

sdemmmnsdamnvimsm&m(?).

Hiumb&nnmnﬁmﬂomyﬂﬁmwdewfeﬁmmm

e, '
Tal como foi dito. inicialmente, vamos abordar

com mais detalhes'as neoplasias miiltiplas primitivas.

V. TUMORES MULTIPLOS PRIMITIVOS DO

PULMAO (TMPP)

A ‘ocorréncia’ de ‘mais. do’ que uma neoplasia
‘pulmonar no mesmo doente é um acontecimento raro

-

(Iaas%demdosmmdecmdnpuimio

emoutmsestndos(ls.w}.d&pmdmdodnsmm&
TMPP utilizados) (Quadro IV). %

Quando se verifica, trata-se. habitualmente " de
mmmmmaz'wmw
desenvolve apds tratamento do carcinoma inicial (20).
A incidéncia de TMPP metacronicos estima-se em
10-25% aos 2-3 anos de sobrevida. No caso de TMPP
sincronos o diagnostico & muitas vezes efecnmﬁn
intraoperatériamente, caiculando—se em cerca de 2%

a sua incidéncia em doentes submetidos a cirurgia por
neop‘lasiapuknmmr
0 imento de mais utn carcinoma no mesmo

brgioé pmdgmamm,mmmﬁnmmsez

inevitivel do efeito- de carcinogéneos sobre um
epitélio causando. progressiio tumoral, através dos

-nmdmdcdwphsmumlmmmslm—wcmma

maligno invasivo (20).

Quanto' a0 tipo histologico constatou-se ser o
carcinoma epidermoide o mais frequente, bem como
ser mais comum os diferenfes tumores apresentarem
2 mesma histologia. Verifica-se ainda que a ocorrén-

Jela de CPNPC meiamﬁnicas, ol de nm CPN?C

umemaa memura(zu o'dmgms&co de

QUADM) v

wmomm‘mm PRIMITIVOS nomm&mm;
CONCEITOS GERAIS

STMPP —== | 4 3.5% de todos os casos de Cancro do Pulmdo.
T Metacronicos — 10 a 25% a0 2/ 3 anos de sobrevida
-TsmmmMMMumwmﬂmm
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um 2. tumor primitivo do pulmao num doente tratado
por um CPPC & uma situagio muito rara, ¢ a Sucessio
de 2 CPPC ¢ ainda mais rara, havendo em 1991
apenas um caso descrito na literatura.
Curiosamente, a incidéncia de TMPP. quando

abordamos isoladamente os doentes submetidos a RT,

& relativamente: baixa, quando: comparada com a
miesma incidéncia em individuos sujeitos a ressecgdo.
ch'ﬁlgica (22). Este facto serd, provivelmente, devido

aos Sesumlcs aspectos:

~Na caso dos tumores sincronos do pulmao, estes
56 sdlo muitas vezes reconhecidos no acto operatério,
eumo;isemfcm.l’orouhblado umimsdosdaenm
submetidos a RT sao individuos que ndo reuniam
condicdes cinirgicas; pelo que ndo foram submetidos:
i intervengdo. Admile-s¢; pois, que; Um nimero
si_gniﬁt_:a_nva de tumores sineronos localizados, perto
do tumpor principal, seja tratado, sem nos aperceber-
mos, pela RT prescrita para o iinico tumor diagnosti-
cado,

— Quanto as neoplasias metacronicas, salienta<se:
que, por um lado, o diagnéstico de uma segunda.
neoplasia & muitas vezes interpretado como uma
recorrénc mOumetéstase Por outro lado, muitos dos
sl g ekcbein KT a0l 580190108 5o
apresentam e estadio avan¢ado dedoeuqa, com sobreyi-
da curta, insuficiente para que se manifeste a segunda
neoplasia,

a um prognéstico mais reservado, exceplo nos casos
erm que todas as neoplasias sio carcinomas epider-
moides (20);

Recentemente, no Memorial Sloan Kettering:
Cancer Center de Nova York, foram estabelecidos.
critérios: para o diagnostico' de” fumores miltiplos
primitivos do pulmao (18):

A= Tipo histologico diferente
B~ Mesmo tipo histologico, se:
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1. Intervalo livre entre a ocorréncia de duas neo-
plasias de pelo menos 2 anos, ou

2y Origem eni carcinoma in Situ, oy

3. Localizagdo da segunda neoplasia num pulmao
ou loba diferente, mas |

a) ‘ausénicia de envolvimenio linfitico comum 4s
.duas neoplasias: _

b) auséncia de metdstases extrapulmonares 4 data

“I1 TUMORES SINCRONOS

A~ Tumores fisicamente distintos € separados

B = Histologia

1. Diferente _

2. Mesmo tipo histologico, mas em pulido; lobo
‘ou segmento diferente, s¢:

a) brigem em carcinoma in'situ

b) auséncia de envolvimento linfitico comum is
‘duas neoplasias

) auséncna de mmésmes extra-pulmonares & data

_ iEszes-.c;fxwihs-fqmn estabelecidos com base em
estudos rectrospectivos de  doentes ‘submetidos. &
_ressecqio completa ¢ putenc;almente curatm. Por

-ent:nde-se cmgamqwoumrpmmpalemdos
o8 gﬁngl_m linfaticos mediastinicos acessiveis sio

nte ressecados, © todas as margens ‘da
mmwﬁnseapmtam. poreonwmvat;ﬁohmtolég:-
cay livres de tumor,

Foram cuidadosamente definidas e excluidas as
_mtuacﬁesﬂe recidiva e metastase, sabendu que estas
‘quando ocorrem sao habitualmiente: detectadas no

primeiro 4no apos tratamento. Por "recic
‘entendeu-se: mdéncmdeh:murnommoplﬂmio-

‘ouanivel do coto bronquico, "Recidiva regi
definida como doenca: mediastinica, clmmuenm
cwdente, apesar da dissuqin llnﬁnca cﬁmuada.

:doencndupu!mﬁowm la!aml ou com outm!ocah

‘zagdo extra-fordcica.
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(17). Baseia-se no facto de: compostos fotosensitizantes
quando expostos a radiagdes de determinado compri-
mento de onda sofrerem uma reac¢do fotoquimica de
que resulta produgdo in sita de radicais ﬂe mugémo
letais para as células. O’ composto’ fotosensitizantes
ntﬂlzadofmumdmvndodahmmtoporﬁumm
afinidade para o tecido. neoplasico, possibilitanda a
destruicao selectiva do tumor. Esta substancia € admi-
mistrada por via endovenosa, ¢ 48 horas depois a luz
adequadaéapheadapormode uma fibra de quartzo,
através do broncofibroscopio, sobré as lesoes endo-
bronquicas.

E umatécnica ainda em estudo. Pode ser utilizada
isoladamente ow combinada com cirurgia ou RT.,

Parece indicada em:
brencofibroscopia. :

=!Lesdes em) estadio 1. com furigdo pulmoriar
deficiente, ou que recusam cirurgial.

~ Lesoes em es:idml mnm tratamam]:almthrem

= Lesemavangadas com necessxdadc de paliagao.

VIL CASUISTICA DE 5 ANOS DAS NEOPLASIAS
MUOLTIPLAS SEGUIDAS NA SECCAO DE
ONCOLOGIA PNEUMOLOGICA (SOP), DO
HOSPITAL PULIDO VALENTE (HPV)

Com b objectivo de avaliar a frequéncia com que
ocorrem situagdes de NPM, identificar as associagoes
neoplasicas mais frequentes e évidenciar as dificulda-

deés no diagnostico destas situagoes, os atitares proce-

deram ‘a uma revisdo ‘dos: processos oncologicos &

‘Thospitalares dos dogntes tratados no SOP entre 1988 ¢

1993 (5-anos). _ :
Foram encontrados um total de 14 casos de NPM,

sendo, Gbviamente, pelo menos uma das neoplasias um

tunior primitivo do pulmao. Em 10.doentes tratava-se
da associagao entre’ uma neoplasm pulmonar e um
hnnorcmnonna]ocahmqao sndo S destes
cascsaumoresdasVADS Nosddomb&smtantes foi
ignostico de TMPP, observando-se tumores
sinc_ront_)s- em 3/ casos ¢ tumores: metacronicos’ em

Dos 14 doentes 13 eram. do- sexo masculing ¢,
porfanto; apenas um pertencia ao sexo feminino. As

‘idades variaram entre os 45 ¢ 0s 74 anos de idade;
sendo a média etaria de 61,14 anos. Encontrdmos 2

doentes nao fumadores, apresentando todos os fumado-

res uma carga tabagica pesada, superiora 50 UM.A:
Nas situagoes em que e tratava de uma neoplasia

do pulmao associada: a um: tumor. extrapulmonar

procurou-se identificar: o tipo histologico da 1 *e da 2 *

neoplasia, 4 terapéutica efectuada para'o' 1. tumor e 6
intervalo de tempo decorrido entre a ocorréncia da 1.*

¢ da2? neoplasia (Quadros VI ¢ VII),

Para 0 diagnbstico de TMPP utilizimos a classifica-

%do-do Memorial Sloan Kettering Cancer Center de
Nova York, Os 4 casos de TMPP que ‘éncontrimos

estdo ilustrados nos Quadros VIl e IX.
Salienta-s¢ 0 facto de a maioria dos tUMOres primi-
tivos do pulmao serem Epidermoides (>50%), e ainda

o elévado nitmero de neoplasias miliiplas das’ vias

QUADRO ¥
SOP : CASUISTICA DE 5 ANOS (1988 - 1993)

Total : 14 casos de NPM.

TMPP: 4 doentes
Tumores sincronos ~— 3 doerites.

Carcinoma do pulmdo + tumor com outra localizagdo == 10 doentes.
(Tumores das VADS == 5 doentes)

Tumores. metmﬁmcoa—- 1 doente _

Vol 1N*4
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NEOPLASIAS MULTIPLAS:

QUADRO VI
TUMOR PULMAO + TUMOR EXTRA-PULMONAR

T Neoo =

= 2|2 Neoplasia

LT

i . J .

BCG -iv.

[C#BCGiv.+ QT

h &

LEGENDA: C~Cirurgia; RT - Radiotecapia;
i+ intravesical; QT - Quimioterapia.

QUADRO Vi1
TUMORES Mﬁnmws VADS

]nlmrllo i

[ Tumor da Lingaa | —

_anos
o
3

["Tamorda Larnge |

c=qr

| C. Epidermoide do |
o

LEGENDA: C« Cirurgia; RT - Radioterapia; QT - Quimioterapia

mpmmmwﬂém&mam:sﬁob'bﬁogﬁﬁm
‘apresentada;
Consmtémos.numwmldei'!mosdeNPM.w
situagdes de: tumores meta 0s, uma delas em
MPNmmmevmﬁwqw

dal”eda

—o'intervalo de tempo entre a ocorréncia
2 neoplasia variou entre 3 ¢ 16 anos.

~um total de'S doentes foram submetidos a RT
para tratamento da 1* neoplasia.

-umtouldﬂdnentesefeah:mQTpmm-
mento da 'l * afeccdo tumoral. Em dois destes doentes
fampartedoesqumampamomagmalqunm-
te (Carboplatin),

Cmmhhnmmmmos.nn'l‘eqfl‘pom
ter tido um papel iatrogénico, contribuindo’ para &

‘ocorréncia da 2.* neoplasia.
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As NPM sdo uma entidade clinica longe de estar
bem conhecida, constituindo actualmente objecto de
muitos estudos ¢ investigagdo. Sao de facto situagoes

QUADRO VIII

TUMORES MULTIPLUS PRIMITIVOS DO PULMAO (n=4)
TUMORES METACRONICOS ( n=1)

1* NEOPLASIA
1988 Ahommmmmm&mm
Pneumectomia Esq: +§T;0Q’I smplen
H 2 !’ -

2* NEOPLASIA
1993 - Nodulo § cm pulmio direito
PATT - Adeénocarcionoma

QUADRO 1X

TUMORES SINCRONOS (n=3)

1* CASO C. EPIDERMOIDE D" + C.E EPIDERMOIDE E*
FIB: ABE ~ mmBPEAoﬁmesporindmsinB Lobares
ABD massa pediculada inser¢io BLM
TC toracica - nddulo 25 / 30 mm procidente lumen BPE
‘massa nodular 38 mm LID
AD  pré vasculares e carinais

FIB ; massa ocluindo BLSD
massa apical BLIE
TC toricica : -spectoapmassomfmnosu BLSD
massa 4 cm apical LID
AD  hilares + aorto - pulmonares + paratraqueal D" < 'lem

- 3° CASO C. EPIDERMOIDE p.d. D* + 7 E*
FIB : ABD - oclusdo LSD por massa
ABE - mucosa apical BLIE infiltrada

{TC toracica : eondanw;iol.sn
' condensagdo LIE
|AD ! retro-cava + pré-traqueal D*

 TUMORES MULTIPLOS PRIMITIVOS DO PULMAO (n=4)

- 2°CASO C. EPIDERMOIDE m.d. D* + C. EPIDERMOIDE m.d, E*

LEGENDA, C < Carcinoma: FIB - Broncofibroscopiay

AD= Adenopatias: m.d. -moderadamente diferenciado; p.d. - pouco diferénciado:

raras ¢ por .vem._diﬁceis de diagniosticar, pelo que &

necessirio estabelecer critérios de diagndstico mais

Vol IN"4

fundamentados: A citometria’ de fluxo do D.N.A,
permitido identificar diferengas nos padroes de ploidia
do D:N.A. das células, podera constituir um método de

Julho/Agosto 1995



diagnostico importante num’ futuro proximo. No caso
particular -dos. TMPP sera  fundamental saber
reconhecé-los como tal, uma vez que, tratando-se de
tumores  ressecavers, a- cirurgia fraz um - aumento
significativo da sobrevida do doente.

NEOPLASIAS MULTIPLAS

Provavelmente, o diagnostico de Neoplasias Primi-
tivas Multiplas deverd ser mais frequentemente ponde-
rado na nossa pritica clinica, uma vez que. citando a
célebre frase de Claude Bernard:

"S6 se diagnostica aquilo em que se pensa”
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