
NOTAÇÕES SEMÂNTICAS

A linguagem científica deve ser sempre objetiva, precisa e unifor
me, de modo que possa haver um universal entendimento.

O desafio que representa o câncer naturalmente sucitou intensa
mobilização de conhecimentos. O aperfeiçoamento dos métodos de ob
servação, a abertura de fronteiras com ciências afins, provocou uma am
pliação incomum de novos léxicos.

Na atualidade a profundidade tomada na citologia, na bioquímica
molecular, enzimológica, genética e na estensão à imunologia, na expli
cação da problemática do câncer, acrescentou uma complexidade maior
para o entendimento.

Neste capítulo, sem penetrar no emaranhado taxionômico, serão
postos concietos e definidos termos capitais no estudo das metástases.

METÂSTASES — seja este nosso primeiro termo a considerar. A
palavra tem origem grega e etmologicamente significa: META - diferen
te; STASIS - situação; posição. Define-se como - crescimento tumoral
maligno secundário a uma disseminação de um foco tumoral primário,
situado à distância. Subentende a falta de continuidade entre o foco pri
mário e o secundário e a disseminação por embolisação. (Fig. 13).

Fig. 13 — Paciente com um carcino-
ma do lábio, com metástases no lin-
fonodo cervical direito.

c:=r CONCEITO

1 - TUMOR SECUNDÁRIO EM SITIO DISTANTE

2 - PROMOVIDO POR DISSEMINAÇÃO VASCULAR, EMBO-
LIGÊNICA

3 - NENHUMA CONEXÃO OU CONTINUIDADE ENTRE O FO
CO PRIMÁRIO E O SECUNDÁRIO.
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Metástase em sensu latu é a repetição de um processo mórbido à
distância. Assim, por exemplo, o abscesso amebiano do fígado, que é se
cundário a uma tiflite ou colite amebiana, é um "abscesso amebiano
metastático"; a deposição de cálcio nos tecidos, secundário à mobiliza
ção do cálcio ósseo, e referida como "calcificação metastática". Desta
maneira não será redundante chamar-se "metástases tumoral".

Para que seja conceituada metástases, como se põe na figura 13, é
necessário que o crescimento tumoral secundário seja em sítio distante,
sem continuidade com o primário e resultante da embolisação de células
tumorais por via sanguínea ou linfática.

Outras modalidades de "metástases" são referidas na literatura. Po

de-se encontrar "metástases por via canalicular" quando a disseminação,
por exemplo, ocorre pelos brônquios servindo de via disseminadora;
metástases por contacto", etc. Todos estes termos não se enquadram

na conceituação que é aceita mais universalmente.

//

Usa-se a expressão "metástases regionais", quando  o linfonodo
comprometido localiza-se na zona de drenagem esperada da região onde
cresceu o tumor primário (Fig. 14).

I

M E TQSTPSES

REGIONP IS

TUMOR

PRIMRRIO

Fig. 14 - TUMOR PRIMÁRIO NA TIREOIDE (carcinoma
papilífero), COM METÁSTASES NA CADEIA DE LINFO-
NODOS LATERO CERVICAIS ESQUERDOS. (Metástases
regionais).
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As metástases são chamadas de sistêmicas quando comprometem
estruturas orgânicas diversas e dispersas (Fig. 15).

Fig. 15 - METÁSTASES SISTÊMICAS. As
metástases comprometem várias estruturas e
órgãos, de maneira dispersa.

As metástases em linfonodos contralaterais à zona do tumor primi
tivo, expressam uma disseminação maior e agravam  a gradação clínica.
(Fig. 16).

— ^ Fig. 16 - METÁSTASES EM LIN-
FONODOS CONTRA-LATERAIS.
Esta conotação agrava o prognósti
co e expressa uma disseminação
mais extensa.©

DISSEMINAÇÃO — Eis um termo genérico para traduzir toda e
qualquer maneira de comprometimento secundário de um tumor malia-
no. “

Disseminação compreende:

a - INFILTRAÇÃO ou CRESCIMENTO POR CONTINUIDADE

b - METÁSTASES

c-PERMEAÇÃO

d - IMPLANTAÇÃO
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Os termos carcmomatose e sarcomatose são usados para designar a
disseminação sistematizada de um carcionoma ou sarcoma.

A fig. 17 demonstra, pictoricamente, todas as oportunidades desta
disseminação.

METASTASES

INFILTRACAO
f

;*

■VV'

implantação
I

Fig. 17 - PACIENTE COM ADENOCARCINOMA DO ESTÔ
MAGO. Notam-se metástases nos pulmões e fígado; o tumor
infiltra-se para o fígado e a exfoliação celular leva as células
malignas à pequena bacia, onde se implantam em torno do re
to (sinal de Blumer).

INFILTRAÇÃO — designada também como invasão, extensão, é a
penetração das células tumorais malignas nas estruturas ou tecidos vizi
nhos, que lhe são contíguos. Está claro que, diferente das metástases,
persiste a continuidade entre o foco tumoral e os cordões, maciços, bro
tos ou traves da infiltração.

PERMEAÇÃO - é variedade de processo infiltrativo.  A infiltra
ção, em certas circunstâncias, alcança uma estrutura canalicular, ou, ori
ginando-se nela, acaba por crescer ao longo deste canal. Chama-se a isso

permeação tumoral". E possível que células tumorais desgarradas, caí
das nesse canal possam ter viabilidade e implantarem-se alhures e deter
minar novo foco de crescimento.
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Quando o canal permeado é um vaso, originar-se-ão metástases.
Quando o canal é um dueto, o processo final será um implante. No car-
cinoma de células claras do rim e nos hepatomas, as células tumorais
malignas com certa freqüência permeam os vasos e crescem no seu inte
rior, ociuindo o lume.

IMPLANTAÇÃQ — 0 desgarro de células de um foco tumoral em
certas cavidades ou espaços orgânicos, poderá originar um novo foco de
crescimento do tumor. Apesar das metástases serem também focos de
crescimento secundário, nelas a disseminação se faz por embolização,
portanto exigindo uma via vascular.

Alguns AA aludem a "metástases de implantação" ou "metástases
por semeadura". Os fluidos das cavidades ou o movimento peristáltico
(no caso particular do intestino e tuba uterina) ajudam a disseminação e
implantação de tumores situados na cavidade peritonial ou tubo-uteri-
na. Os meduloblastomas determinam implantação na cauda equina. Me
lhor que designar como metástases, será mais preciso chamar implantes.
As células do meduloblastoma exfoliam-se no líquido céfalo-raqueano e
por gravidade, sedimentam-se ao nível da cauda eqüínea, onde se im
plantam.

As punções de derrames cavitários, na disseminação celomática,
poderão, no momento da retirada da agulha, implantar células no traje
to e fazer crescer nestes pontos um tumor.

ALGUNS FATOS A CONSIDERAR

1. Os gliomas são tumores malignos do tecido nervoso. Na
sua maioria são localizados na cavidade craniana, mas o reti-
noblastoma é ocular e o neuroblastoma, universal.

Os gliomas não dão metástases, embora infiltrem as estru
turas vizinhas, da mesma maneira, como já referimos, como
se comportam os carcinomas basocelulares da epiderme.

Os retinoblastomas dão excepcionalmente metástases para
sítios distantes, como fígado e bainha de ossos longos (155).

2. Ultimamente os mastologistas estão usando a punção
diagnóstica em tumores mamários. Comentando sobre  o fato,
Furnival e col. (80) adiantam que o medo de aspirar tumores

39



sólidos da mama, pela perspectiva de implantação de células
no trajeto da punção, é desprezível, desde que seja a agulha
usada de diâmetro fino.

3. Desai e Wooddruff (52) relatam 6 casos de implantação
de carcinoma da próstata, seguintes a biópsia perineal com
agulha. Blackard e col. (17) revendo a literatura sobre a
implantação tumoral de carcinoma de próstata, após a
punção biópsia com agulhas, estabelecem a incidência de
0,2%. Consideram, assim, uma complicação de extrema
raridade.

Está evidente que os implantes poderão ser classificados como aci
dentais, como os produzidos pelo uso de instrumental constaminado de
células malignas, ou natural, exemplificado na exfoliação espontânea de
células nos tumores cavitários.

RECIDIVA ou recorrência é o reaparecimento do tumor no mes
mo sítio onde foi anteriormente removido. (Fig. 18) Recidiva trás algu
mas imediatas conclusões. Primeiro — houve no momento do ato opera-
tório implantes de células tumorais, por instrumental, luvas ou manu
seio técnico imperfeito do tumor durante o ato cirúrgico; segundo — se
ção incompleta do tumor, deixando resíduo tumoral nas bordas da feri
da operatória. Deve-se, todavia, estar-se atento para a oportunidade de
novo crescimento tumoral independente, de um novo tumor semelhante
ao primeiro, nascido na vizinhança.

CICATRIZ
COM

OPERATORIA

REC I D I VA

Fig. 18-TUMOR DA MESMA NA
TUREZA HISTOLÔGICA REAPA
RECE NO SITIO ONDE FOI AN

TERIORMENTE EXCISADO O

TUMOR PRIMÁRIO.

IMPLANTES POR INALAÇÃO

H. SATO (150) obteve implantes na árvore bronquica em
camundongos de especial cêpa, fazendo-os inalar células do
Tumor de Yoshida, por via nasal.
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TRANSPLANTAÇÃO - é a operação que consiste na retirada de
uma porção de um tumor de um indivíduo ou animal  e sua introdução
nos tecidos de outro animal ou indivíduo (Fig. 19). O fragmento trans
plantado diz-se que é um enxerto, mesma expressão usada para transfe
rência de tecidos normais.

Em onoologia quando o fragmento de tecido tumoral  é feito de
um local para outro do mesmo animal, diz-se implante. Transplante,
quando o tecido tumoral é transferido para outro animal.

Quando a introdução dos fragmentos ou células tumorais faz-se
por via intravascular, com injeções, usa-se o termo inoculação.

ZONA
ZOUh

recipiente
doador

^ IMPLANTE

íãt

ANIMAL
RECI PIENTE

animal
DOADOR

TRANSPLANTE

Fig. 19 - NO IMPLANTE AS ZONAS DOADORA E RECI
PIENTE ESTÃO NO MESMO ANIMAL
NO TRANSPLANTE UM ANIMAL FORNECE O TUMOR
(animal doador) E O OUTRO O RECEBE (animal recipien
te). O TUMOR É TRANSPORTADO PARA OUTRO ANI
MAL.

Quando urn transplante cresce no organismo recipiente, constuma-
se usar a expressão "pegar” (take, em inglês), para caracterizar o fato.

Quando o crescimento de um transplante não tem sucesso diz-se
que houve rejeição do enxerto. Ressalvados os defeitos técnicos e infec-
çao os transplantes são rejeitados pelos fenômenos de histo-incompati-
bilidade. Ficam, deste modo, os transplantes sujeitos às leis dos trans
plantes, cujas bases estão fundamentadas em princípios de genética e
imunologia.
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No QUADRO I são postos a taxionomia atual, a sinomímia e defi
nição dos vários tipos de enxertos.

No auto-enxerto as células transplantadas são do mesmo organis
mo e são plenamente toleradas, não provocando rejeição. O sistema
imunológico deste organismo saudável, reconhece o que lhe é "próprio"
(self) e tolera o enxerto.

No homoenxerto singênico, repete-se, de alguma sorte, o que suce
de no auto-enxerto. Na verdade nos organismos altamente endogamisa-
dos (vide abaixo) o padrão genético é tão aproximado, que se pode acei
tar como se fosse de um mesmo organismo. No homem enxertos deste
tipo somente acontecem quanto os organismos são gêmeos idênticos, pro-
vindos de um mesrrío ovo, circunstâncias que os fazem geneticamente

homo-enxertos singênicos têm, praticamente, aplicaçaoiguais. Assim os
experimental.

— SINGENISMQ [endogamização]
EXEM PLO 1 EXEMPLO 2

i»

O
T

F2
-30 GERAÇÕES

ANIMAL

"INBRED
G^EMEOS

IDÊNTICOS

Gêmeos provenientes
de um mesmo ôvo são sin
gênicos, endogamisados.

O acasalamento dos irmãos de maneira su
cessiva, até atingir 20 a 30 gerações, termina
por produzir alta endogamização. Os animais
são singênicos, "inbred" (40) ou "inbreeding".
(158).
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ENXERTOS

QUADRO I TAXIONOMIA - SINONIMIA - DEFINIÇÃO

SINONÍMIATIPO DEFINIÇÃO

ZONA RECIPIENTE E ZONA DOADORA

E. AUTÔLOGO

E. AUTOPLÂSTICO

E. AUTOGÊNICO

E. AUTOCTONE

AUTO-ENXERTO

no mesmo animal.

ZONA RECIPIENTE ZONA DOADORA

ISO-ENXERTO

HOMO-ENXERTO

SINGÊNICO
E. ISÔLOGO

em animais singênicos (endogamizados)

ZONA RECIPíENTi ZONA DOADORA

E. ALOGÈNICQ
E. HOMOLOGO

E. HOMOGRAFO

E. AUTOGRAFO

HOMO-ENXERTO

ALOGÊNICO

em animais geneticamente diferentes

HETERO-ENXERTO

E. HETERO-ESPECrFICO

E. INTER-ESPECIFICO

E. HETERÔLOGO

E. XENOGÉNICO

XENO-ENXERTO

ZONA RECIPIENTE E ZONA DOADORA

em animais de espécies diferentes

ex. E. de tec. ósseo.

aENXERTO

ALOSTATICO

E. HOMOSTATICO vm

as cel. do enxerto não sobrevivem, mas

servem de suporte para os tec. do hospedeiro

que as substituem mais tarde.

O o
/  Ex. — enxerto de rim,

coração, etc.

O

S./
ENXERTO

ALOVITAL

E. HOMOVITAL.

as células do enxerto devem sobreviver

e funcionar normalmente.
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Embora, à primeira vista, não se possa encontrar relação entre
transplante de tecidos normais e câncer, existem notáveis similitudes
entre os dois processos (27).

A célula cancerosa é uma célula normal "transformada" pelos on-
cógenos, assumindo, com diferentes graus de intensidade, novas qualida
des biológicas e fenótipos distintos.

Tais modificações estruturais e funcionais tão complexas, tem sido
apontadas como devidas a alterações moleculares, na regulação e expres
são genética, ao nivel primário do DNA ou, em nível secundário, com a
intervenção do RNA, através da transcriptase-reversa (143).

Considera-se a célula tumoral maligna como fruto de uma "muta
ção somática" ou fruto de um fenômeno epigenético anormal (148), in
duzidos pelos oncógenos.

Desta maneira a célula cancerosa é capaz de sintetizar proteinas es
tranhas ao organismo, não programadas e, com isto, adquirir novas ca
pacidades antigênicas. (Fig. 20).

Vexpressào”genÉtica
^  ALTERADA■

»

mi
•!.V

ríííS:
ma

síntese de novas
proteínas

CEL.TUMORAI S
MALIGNAS

NEO-ANTIGENOS

Fig 20 - AS CÉLULAS CANCEROSAS ALTERAM A RE
GULAÇÃO OU "EXPRESSÃO GENÉTICA E ADQUIREM
NOVOS PADRÕES FUNCIONAIS E MORFOLÔGICOS.
NOVAS" proteínas SÃO SINTETIZADAS, COM CA

PACIDADE ANTIGÈNICA CAPAZ DE PRODUZIR NEO-
ANTIGENOS (TSA — tumor specific antigens).

n
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^  As modificações meleculares que sofre a célula tumoral maligna
sao sub-entrantes e são constituídos "donos

celulares diversos.

Em termos de alterações cromossômicas numéricas, os tumores
malignos apresentam uma grande variação, colocando-se os valores das
contagens em torno a uma mediana, modal. As células que contém este
valor sao consideradas "stem cells" (células-tronco); as demais são mu-
tantes ou variantes.

Desta maneira o tumor maligno, com esta larga variação nas célu
las, que se tornaram, ademais, diferentes das células normais do organis
mo que as abriga, poderá ser considerado como um tecido estranho e
variavel. E como um homo-enxerto alogênico. Será próprio dizer
também, que é um "mosaico" ou "quimera". É considerado como
parasito e o organismo que o^abriga o "hospedeiro" (Fig. 21)

-se.

um

,HGMO-enxerto^ai nnPMipp

MOSAICn
I

TUMOR

mali gno quimera

PARASITn
HOSPEDEIRO

Fig. 21 - Um tumor maligno poderá ser considerado como
um homo-enxerto alogênico. De igual modo será tido
um "mosaico", como uma "quimera". como

* “CLONOS”- Todas as células derivadas, mediante propagação vegetativas
de uma célula tronco (80).
Conjunto de células derivadas de uma única, através de repeti
das rnitoses e tendo, todas, a mesma constituição genética
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Mosaico — organismo com uma parte do corpo formado de tecido
— mescla de tecidos comgeneticamente distinto do restante. Quimera

distintas constituições genéticas.

metástases, evocam reações imu-Os tumores malignos, como suas
nes no hospedeiro.

O aparecimento de tumor maligno, por
deteriorização do sistema de vigilância, de natureza imunologica. Ehr-
lich, em 1909, precursor destes estudos, já antecipava um pensamento,

muitos adeptos atuais, dizendo:

outro lado é evidência da

com

"Eu estou convencido que, durante o desenvolvimento e cres
cimento, células malignas, são extremamente freqüentes, mas que
na maioria das pessoas permanecem latentes devido  a açao proteto
ra do hospedeiro. Convenço-me, também, que esta imunidade na
tural não é devido a anti corpos microbianos, mas  é determinada,
puramente, por fatores celulares. Estes podem se tornar enfraque
cidos no grupo de pessoas idosas, nas quais é prevalente .

(Paul Ehrlich. In Alexander. P). (3).

Por todos estes motivos torna-se indispensável, no conhecimento
das metástases, que sejam sabidos os fatos a respeito da imunidade e
câncer.

CORIOCARCINOMA ' "

UM HOMO-ENXERTO AINDA MAIS ALOGÊNICO

Das variedades de tumores que se desenvolvem no ser hu
mano, existe um deles que tem particular formação. O
CORIOCARCINOMA tem origem em tecido de natureza fe
tal. É realmente um enxerto. Obviamente possui uma consti
tuição genética diferente da mãe que o abriga. Talvez, por is
to, sofra ação imunologica intensa. No CORIOADENOMA
DÉSTRUENS, considerado como uma gradação de tumor
maligno trofoblástico, a regressão espontânea pode acontecer.
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