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RESUMEN

CARCINOMA URETRAL CON EXTENSION LOCORREGIONAL IMPORTANTE. (COMO MANEJAMOS UNA
PATOLOGIA INFRECUENTE?
El carcinoma primario de uretra es un tumor de escasa incidencia, ocupa menos del 0,1% de las neopla-
sias genitourinarias. La mayoria de tumores corresponden a carcinomas escamosos, siendo mucho
menos frecuentes los adenocarcinomas.
El tratamiento curativo es la cirugia y las técnicas dependen de la localizacion del tumor. La cirugia con-
servadora sera de eleccion siempre que ésta no comprometa la curacién. Determinadas localizaciones o
extension de enfermedad pueden requerir cirugia mutilante. En aquellos casos en los que no es posible
un tratamiento quirdrgico se emplean otras estrategias terapéuticas (radioterapia o quimioterapia), sin
gue se disponga de estudios con nimero suficiente de pacientes que permitan establecer la mejor acti-
tud terapéutica.
Presentamos el caso de una mujer de 35 afios afecta de adenocarcinoma parauretral avanzado al diag-
noéstico. Ante la imposibilidad de recibir tratamiento quirdrgico fue tratada con quimioterapia mas radio-
terapia. El tratamiento combinado produjo respuesta completa pero posteriormente aparecié una recai-
da precoz que condiciond el exitus.

PALABRAS CLAVE: Adenocarcinoma uretral. Neoplasias uretrales. Tratamiento. Quimioterapia.

ABSTRACT

ADVANCED URETHRAL CARCINOMA. WHICH IS THE BEST MANAGEMENT OF A INFREQUENT
DISEASE?

Urethral cancer is an uncommon tumor (<0.1% of all genitourinary neoplasms). Most of them are squa-
mous carcinoma, adenocarcinomas are about 5% of all urethral cancer.
Surgery is the only curative treatment. Surgical technics depend of tumoral location and extension.
Conservative surgery is elective if survival is not compromised. Extensive surgery is needed in large les-
sions. Chemotherapy (CT) and radiotherapy (RT) must be used in patients in wich surgery is not possi-
ble. Due to the low incidence of this neoplasm is not well established the best therapeutic approach.
We present the case of a female (35 years old) with a diagnosis of urethral adenocarcinoma. The initial
stage was IV due to non-regional lymph nodes metastases. Surgery was impossible and the patient
received chemotherapy and radiotherapy. The patient achieved complete response with CT but a pro-
gression was observed in course of RT. The patient died due to sistemic progression.
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| carcinoma primario de uretra es un tumor

poco frecuente (<0,1% de las neoplasias geni-
tourinarias)2. Aunque la uretra embrioldgica-
mente deriva de las mismas estructuras que el
tracto genito-urinario y la vejiga, los tumores
derivados de ellas son de diferentes histologias.
La mayoria de tumores corresponden a carcino-
mas escamosos, siendo mucho menos frecuentes
los adenocarcinomass.

El tratamiento curativo es la cirugia, las técni-
cas dependen de la localizacion del tumor. Debe
realizarse cirugia conservadora del érgano siem-
pre que ésta no comprometa la curacion3->. En la
enfermedad no localizada se emplean otras estra-
tegias terapéuticas (radioterapia (RT)%-°, quimio-
terapia (QT)10-14), sin que se disponga de estudios
con numero suficiente de pacientes que permitan
establecer la mejor actitud terapéutica.

Presentamos el caso de una mujer de 35 afios
afecta de adenocarcinoma parauretral avanzado
al diagnostico. Ante la imposibilidad de recibir
tratamiento quirudrgico fue tratada con quimiote-
rapia mas radioterapia. El tratamiento combina-
do produjo una respuesta completa de la enfer-
medad pero posteriormente aparecié una recaida
sistémica precoz que condiciond el exitus.

CASO CLINICO

Mujer de 35 afios sin antecedentes patologicos
de interés que ingres6 en mayo de 2001 en el
Servicio de Medicina Interna por edematizacion en
extremidades inferiores. A la exploracion fisica
destacaba edema con févea en ambos miembros
inferiores y engrosamiento cutaneo sugestivo de
linfedema cronico, se palpaban adenopatias ingui-
nales bilaterales. El resto de la exploracion fisica
asi como el hemograma y la bioquimica béasica fue-
ron normales. En una T.A.C. toraco-abdominopél-
vica se apreciaron adenopatias inguinales y retro-
peritoneales de gran tamafio (Fig. 1), no aparecie-
ron lesiones en otros 6rganos.

Se realiz6 una PAAF de una adenopatia ingui-
nal que fue informada como carcinoma. Tras rea-
lizar una exploracién mas detallada parecio obje-
tivarse una lesion vulvar por lo que la paciente
fue remitida al Servicio de Ginecologia. Se realizé
exploracién ginecoldgica exhaustiva realizandose
biopsias vulvares que fueron negativas. Se apre-
cié infiltracion tumoral en vagina que parecia
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FIGURA 1. Masa parauretral y adenopatias pélvicas pre-
sentes al diagnéstico.

depender de la uretra. Una biopsia parauretral
confirmo6 la existencia de un adenocarcinoma
indiferenciado.

La enferma fue trasladada al Servicio de
Urologia donde se intentd realizar una cistosco-
pia sin que fuera posible debido a incapacidad de
paso por uretra. Ante la extension locorregional
de la enfermedad (estadio 1V por afectacién gan-
glionar no regional), se descarté actitud quirudrgi-
ca y se consulto al Servicio de Oncologia Médica
el 27.07.01. Tras valoracién clinica se considero
a la paciente candidata a tratamiento con QT. Se
optd por el esquema PAC que comporta: cisplati-
no 70 mg/m2, adriamicina 50 mg/m2, ciclofosfa-
mida 600 mg/m2, los tres citostaticos un solo
dia, ciclos cada tres semanas. Se plantearon 3-4
ciclos con posterior evaluacion de respuesta y
valoracién de RT ganglionar.

Entre agosto y noviembre de 2001 recibié 4
ciclos de QT, objetivandose tras el tercero res-
puesta completa. Durante el tratamiento con QT
requirié ingreso en tres ocasiones por toxicidad
hematoldgica grado 4 con fiebre neutropénica
que se resolvieron. Debido a la mala tolerancia
hematoldgica se detuvo el tratamiento tras cuatro
ciclos. Tras la evaluacion de respuesta se consi-
deré candidata a RT de consolidacion. Inicio
dicho tratamiento en diciembre de 2001. Recibio
un total de 55 Gy mediante fuentes de irradica-
cién externa con un fraccionamiento convencio-
nal (1,8 Gy/dia, 5 dias a la semana).

En febrero de 2002 la paciente fue remitida
desde RT ante la aparicion de lesiones cutaneas
que abarcaban ambos vacios e hipogastrio. Se
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realiz6 una biopsia cutanea que confirmo la infil-
tracion por adenocarcinoma. La paciente ingresoé
el 16.04.02 por deterioro del estado general con
sindrome constitucional, disnea a minimos
esfuerzos y aumento de edemas. Se objetivé dete-
rioro de las funciones hepatica y renal junto a un
derrame pleural bilateral (Fig. 2). Todo ello suge-
ria progresion de enfermedad. Durante ese ingre-
so se produjo un deterioro clinico importante e
irreversible que condiciono el exitus el 27.04.02.

FIGURA 2. Derrame pleural secundario a metastasis.
Situacion clinica poco antes del fallecimiento de la pa-
ciente.

DISCUSION

En la uretra pueden asentar tanto tumores
benignos (adenomas nefrogénicos, papilomas,
amiloidosis, hemangiomas, leiomiomas) como
malignos. El carcinoma primario de uretra es un
tumor poco frecuente. Su incidencia es mayor
en mujeres que en hombres (4:1) y la edad de
aparicion es la sexta década de la vida. Es mas
frecuente en la raza caucéasica®. Como posibles
factores etioldgicos se han relacionado la infla-
macion croénica y el virus del papiloma humano
16 y 1815,

Unicamente existen 1.200 casos de carcinoma
de uretra descritos en mujeres y 600 en hombres.
La mayoria de estos tumores son carcinomas de
células escamosas y de células transicionales.
Los adenocarcinomas son poco frecuentes: 18%
de los carcinomas uretrales en mujeres y un 5%
en los hombres3, por ello ante el diagndstico de
adenocarcinoma de uretra siempre debe realizar-
se un estudio minucioso para descartar un posi-
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ble origen extrauretral. Sus caracteristicas histo-
I6gicas pueden ser idénticas a las del adenocarci-
noma de colon y existe una variante de adeno-
carcinoma de células claras que se puede poner
de manifiesto con anticuerpos frente a PSA y a la
fosfatasa Acida prostatical®.17.

Macroscopicamente puede aparecer como
polipoide, indurado o como una ulcera superfi-
cial'8. La diseminacion regional depende de la
localizacién, los de uretra anterior drenan sobre
todo en ganglios linfaticos inguinales y los de
uretra posterior en linfaticos pélvicos?®.

Clinicamente se presenta como uretrorragia,
dispareunia en las mujeres o masa palpable ure-
tral. En un 20% de pacientes la forma de presen-
tacion es como adenopatias inguinales palpables.
No es frecuente la presentacion como obstruccion
urinaria®®,

El sistema de estadificacion recomendado
tanto por la American Joint Commission on
Cancer como por la Unién Internacional Contra
el Cancer es el TNM29, El diagnéstico hoy en dia
se realiza fundamentalmente con cistouretrosco-
pia y biopsia. En aquellos casos en los que el
tumor sea productor de mucina debe diferenciar-
se ésta del gel empleado en la realizacion de la
endoscopia. La ureterografia retrégada evidencia
un defecto de replecciéon en la uretra. La TAC vy la
RMN se emplean para la evaluacién de la exten-
sion local y a distancia®8.

El tratamiento de estos tumores depende del
sexo del paciente, de la extension y de la localiza-
cién tumoral.

En las mujeres la supervivencia a 5 afios es
del 75% en las lesiones de uretra anterior y Uni-
camente del 10-17% en las de uretra posterior3.
Las lesiones anteriores se tratan con cirugia radi-
cal (uretrectomia parcial o total), existe la posibi-
lidad de realizar excisiones locales o con laser en
tumores superficiales. El tratamiento con laser
presenta menos complicaciones (hemorragia,
cicatriz hipertrofica) pero se asocia a un mayor
numero de recaidas locales. Las lesiones de ure-
tra posterior en mujeres requieren exenteracion
pélvica con derivacidén urinaria y diseccion gan-
glionar ilio-inguinal®3.

En los varones la supervivencia a 5 afos es
del 22% en las lesiones de la uretra peneana y
sb6lo del 10% en los tumores de uretra bulbo-
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membranosa. La penectomia parcial es la opcion
de tratamiento para los tumores distales. La exci-
sién local seguida de radioterapia adyuvante es
una opcién que produce un elevado porcentaje de
control de enfermedad en pacientes con tumores
distales. Las lesiones de uretra bulbomembranosa
se tratan con penectomia total, cistoprostatecto-
mia, derivacién urinaria y diseccién ganglionar®.

En tumores localizados inoperables la RT
puede ser una alternativa curativa utilizando bra-
quiterapia con Ir-192 en lesiones precoces y la RT
externa en lesiones de mayor tamafo utilizando
dosis de 45-50 Gy en 5 semanas®. Si existe afecta-
cién de ganglios linfaticos se utilizan 60-65 Gy. En
algunos pacientes con carcinoma de uretra clini-
camente inoperable se ha utilizado la braquitera-
pia combinada con RT externa®. En mujeres con
tumores del meato anterior, tratadas con RT com-
binada, se han conseguido supervivencias a 5
afos superiores al 70%, mientras que con carci-
noma posterior sélo del 50%. En cuanto ala RT en
el varén, permite la preservacion del érgano en las
de uretra distal. Las lesiones precoces, como en la
mujer, se pueden tratar con RT intracavitaria. Las
lesiones méas avanzadas son tratadas con una téc-
nica que utiliza campos paralelos opuestos con el
pene suspendido verticalmente mediante un caté-
ter uretral. Esta técnica, sin embargo, no es util
para tratar adenopatias inguinales:12,

La QT se reserva para la enfermedad avanzada
habiendo sido utilizada Unicamente en estudios no
controlados debido a la baja incidencia de esta
enfermedad. Se debe utilizar en lesiones con afec-
tacion de ganglios linfaticos pélvicos o inguinales,
consiguiendo tasas de supervivencia a 5 afos del
10-30%. Los citostaticos mas utilizados son el cis-
platino, la bleomicina y el metotrexate, teniendo la
monoterapia Unicamente efecto paliativo. Con
intencion curativa se pueden emplear distintas
combinaciones de estos agentes, siendo util en
ocasiones asociar RT de consolidacién10-12,

En nuestro caso nos encontramos ante una
mujer de 36 afios afecta de un adenocarcinoma
parauretral con extension locorregional debido a
afectacion ganglionar inguinal y retroperitoneal
(estadio IV por afectacién ganglionar no regional),
no fue posible un tratamiento local curativo.
Dado que se trataba de una paciente joven nos
planteamos tratamiento con quimioterapia mas

radioterapia. Con el esquema utilizado se alcan-
z06 respuesta completa aunque se produjo progre-
sién precoz de enfermedad mientras se encontra-
ba en curso de radioterapia.

A pesar del resultado del tratamiento en nues-
tro caso, vemos como la QT puede tener un papel
en este tipo de tumor. Los pacientes que no sean
candidatos a tratamientos locales deben recibir
quimioterapia y/o radioterapia si su estado gene-
ral lo permite. La ausencia de protocolos estan-
darizados nos debe hacer pensar en la necesidad
de incluir a los pacientes en estudios controlados
que deberian ser multicéntricos y dada la escasa
incidencia de esta enfermedad casi seguro inter-
nacionales.
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