TUMOR VESICAL
(DE PROBABLE ORIGEN ANILINICO)

Por el Dr, ALFONSO PUJOL

A fin de comprender los fundamentos del titulo de esta comunicacion
es necesario e interesante que comentemos la historia clinica del enfermo que
le dio motivo.

Hace 2 afios acudié a nuestra consulta un hombre de 42 afios de edad,
espaiiol, casado de oficio sombrerero, hacia ya un tiempo que sentia un dolor
persistente, no muy intenso del flanco derecho por lo cual consulté a un
clinico que le diagnosticéd uno ptoasis renal derecha y le indicé nos consultara
para que le prescribiéramos el tratamiento.

En tales condiciones realizamos los examenes urolégicos habituales, el
anilisis de orina sélo acusaba la presencia de escasos hematies: la palpacidn
permutia apreciar el polo inferior del rifion derecho que alcanzaba casi la cresta
iliaca del mismo lado; la urografia descendente nos presentaba un rinon de-
recho agrandado, anulado funcionalmente, un rifion “‘dormido’”. Este ha-
llazgo wrogrifico como es 1égico nos obligd a efectuar una cistoscopia en la
que con toda sorpresa encontramos upa tumoracién vesical del tamafio de
una nuez grande, implantado sobre el meato ureteral derecho, el que no era
visible. El aspecto del tumor era mamelonado, superficie irregular, carnoso y
sésil. Practicamos una biopsia y su examen histopatoldgico fué: epcrefioma
de la vejiga.

Estdbamos pues en presencia de un “‘tumor vesical a forma o patologia
renal’ 'y teniendo en cuenta su caricter maligno propusimos al enfermo una
cistectomia total que aceptd: en consecuencia realizamos como primer tiempo
una ureterostomia cutdnea del lado derecho, procedimos asi porque el uréter
estaba muy dilatado, los 3 dias cubsiguientes este rifién no drend orina sino
sangre casi pura, recién al 4° & 5° dia empezd a tomar el aspecto de orina.

En un segundo tiempo hicimos una uréterosigmoidestomia intraperitoneal
1zquierda, con un postoperatorio normal y finalmente llevamos a cabo en un
un tercer tiempo una cistectomia total muy bien tolerada; el enfermo tuvo una
convalecencia corta.

Informe anatomopatolégico, que debemos a la gentileza del Dr. Pico
Duni: Epitelioma de la vejiga con infiltracidn muscular.
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Hasta este punto el historial clinico del enfermo no pasa de ser uno de
los tantos gue a cualquier urdlogo le es permitido observar: sin embargo,
desde este momento fué cuando desperté nuestro mayor interés. Durante su
convalecencia insistimos en la conveniencia de que el enfermo por razones
morales se reintegrara a su trabajo. A los 15 dias después de retomadas sus
tareas nos visitd nuevamente y quedamos sorprendidos del estado de sus ma-
nos, su coloracién era una mezcla de muchos tintes, piel engrosada y Aaspera;
a nuestras preguntas ¢l eanfermo respondid diciéndonos que era el estado nor-
mal de sus manos desde hacia 26 afios a causa de su oficio de sombrerero:
supe entonces que debia entenderse por sombrerero, no el que estamos acos-
tumbrados a ver que da la forma al sombrero, sino el que trabaja los fieltros
y les da sus diferentes tintes a través de complicados y laboriosos procedimier-
tos en una atmosfera recalentada e impregnada de vapores que se tornan mu-
chas veces irrespirables. Todos estos elementos de juicio despertaron en nos-
otros la posibilidad de encontrarnos frente a un tumor de origen anilinico,
capitulo de la patologia tan estudiado por los urdlogos de otros paises. Nos
pusimos pues a la consulta de la bibliografia por ver si nuestro caso encua-
draba en ese tipo de tumores; he aqui el resultado de nuestra busqueda:

Historia: Si no fuera ésta la primera vez que desde esta tribuna cienti-
fica se habla de los “tumores de la anilina’’, no nos atreveriamos a insertar
los datos histdricos que hacen como de introduccién al tema,

Rehm en 1895 (2") fué el primer médico que en Alemania inculpd a la
anilina como agente causal de tumores vesicales, su monografia se fundaba
en el estudio de 3 obreros de una fabrica de colorantes de Francfort-Sur-Le-
Mein; su teoria sélo se aceptd 10 afios después. Tal descubrimiento did ori-
gen a una serie de investigaciones tendientes a indagar respecto a la etiologia
de los tumores vesicales, Grandhome (**) observd los cintomas de la intoxica-
cién aguda de la anilina comprobando la presencia de la hemoglobina sin
hematuria. Engel-Hardt (") estudié las transformaciones gue sufre 13 anilina
en el organismo y su eliminacién por la orina. Schwerin (**) realizé profun-
dos estudios de la orina de los obreros que trabajan con los colorantes y con
todo le fué imposible encontrar el agente causal, Adler en 1908 (1) redacta
una interesante monografia en la cual acusa a la benzidina y sus homdlogos
de causar hematurias, Engel (7) no tuvo mejor éxito en sus observaciones.
Otros investigadores, Schar (1) y Parlman (') aunque les resultd imposi-
ble demostrar la presencia de un agente carcinogenético vesical en la orina,
consiguieron en cambio producir carcinomas vesicales en conejos mediante la
inhalacién continua de pequenas cantidades de alfa y beta naftilamida. En
1912 Levenberger ('*) publica 18 cazos de tumores de la vejiga sobrevenidos
en Bale, en los obreros que manipulan los colorantes de anilina. Cursh-
mann (") en 1920 calcula que existen 87 casos de tumores anilinicos publi-
cados hasta entonces en la literatura médica. En Iltalia (%) se publica en 1921
un estudio muy completo a la vez clinico, quimico, patogénico, estadistico y
profildctico sobre “‘el cancer de la vejiga en los obreros de las usinas de ani-
lina”. Ean Inglaterra Wignall (*} en 1929, presenta 7 casos de tumores vesi-
cales ocurridos en una usina de Londres que fabricaba cantidades importantes
de naftilamina. Los primeros casos publicados en América del Norte apare-
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cieron en 1937 muy bien documentados en el Journal of Urology ¥ pertene-
cen a Ferguson (1*), Wasburn, Gay, Wolfe y Evans, En Mosci aparecieron
las memorias de Temkine (**) e Irger (7) asignando un origen anilinico a
ciertos tumores vesicales observados en Rusia. Francia hace su aporte a la
literatura de los tumores de la anilina a través de 17 casos presentados en 1947
por Billiard-Duchene (3).

Etiologia: En un principio se dié en llamar “‘tumores anilinicos de la
vejiga'” a todo este grupo de neoplasias que aparecian especialmente en los tra-
bajadores de las fabricas de colorantes anilinicos: pero posteriormente se com-
probd que los agentes causales pertenecian, no al producte definitivamente
elaborado, anilina’ sino mas bien a los productos intermediarios y derivados
de las mismas antilinas que se agrupan entre las '‘aminas aromaticas’’; por esa
causa hoy se conocen mas con el nombre de ‘‘amino-tumores’” que no “‘tumo-
res de la anilina”,

Entre los compuestos que hoy dia se aceptan con poder cancerigeno se
encuentran: 1, la benzidina; 2, la alfa-naftilamina; 3, la beta-naftilamina
principalmente, aunque es probable que esta lista de agentes téxicos aumente
a medida que se conozca mejor este problema.

Lg edad en que aparecen los “amino tumores” es la media o avanzada
de la vida, no existe, por consiguiente, ninguna diferencia con los canceres
espontaneos.

El factor principal es el tiempo de exposicion del sujeto con el agente
quimico responsable. Segin Evan (*) los afios de exposicion fueron en sus
observaciones de 6 a 20 afios, el término medio 12 afios. En los casos de
Billiard-Duchesne (3) el término medio fué de 15 afios, las cifras extremas
de 10 a 24 afios. La antigiledad del primer contacto es otro elemento muy
importante; Wolfe (*7) dice que no ha observado ningiin caso de tumor vesi-
cal con una exposicidon definida y constante por debajo de 5 afios; todos los
autores coinciden en que a mayor tiempo de exposicidn existen mas grandes
probabilidades de cancerificacion. Puede afirmarse que los obreros mis ex-
puestos son aquellos que tienen mayor tiempo de contacto con el agente, o
mas frecuentemente repetidos. Existe un acuerdo undnime en que los traba-
jadores de las usinas en que se elaboran las anilinas son los mas expuestos;
sin embargo en una escala de menor frecuencia se acepta que todos aquellos
obreros sometidos a la accidn directa de los colorantes sufren también esta
influencia cancerigena; Beren (*) cita la incidencia de estos tumores entre los
pintores, curtidores, obreros que trabajan en pieles, etc. Rose (1) declara:
“Los tumores vesicales se notan cada vez mds en las industrias en que se
utilizan las aminas aromaiticas (industrias del alquitrin de hulla). Tales
industrias ademas de las de fabricacién de la anilina, se las encuentra en otras
plantas o departamentos quimicos, establecimientos de coloracién de textiles”,
etcétera.

Puerta de entrada: En los tltimos afios se admiten 4 vias de entradas:
a) cutdnez, b) subcutdnea, ¢) digestiva y d) respiratoria. La via respiratoria
pareceria ser la mas corriente e importante; se hace en forma de vapores o
polvos inhalados. La digestiva ha sido demostrada por la experimentacién en
animales asi como la subcutdnea, La via cutinea es una de las que primero
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se aceptaron y aboga en su favor la disminucién observada de tumores vesi-
cales en las fibricas cuyos obreros trabajan protegidos y observan medidas
higiénicas tendientes a evitar su accion.

Patogenia: Ferguson y Gay () encontraron que los productos elimina-
dos por la orina no tenian propiedades cancerigenas y por lo tanto se inclinan
a pensar mas bien en que las lesiones tumorales tienen un origen sanguineo y
presentan en apoyo de esta teoria una serie de argumentos. En contraposiaién
otros autores sostiemen la teoria urinaria, es decir, que son productos elimi-
nados por la orina. Schar (22), Hueper, Wiley, Wolfe (*}, fundindose tam-
bién en bases experimentales.

Sintomatologia: Los sintomas de los tumores amlinicos de la vejiga no
se diferencian en absoluto de los de los tumores espontaneos. “'Su origen pro-
fesional no les imprime ninguna expresion especial”’, segln dice Balliard-
Duchesne (3), “‘y mas bien que puntualizar los caracteres patognomoénicos de
la hematuria deberemos destacar la aparicidn tardia de estos signos funcio-
nales”: Wolfe (27) por su parte expresa que segun su experiencia los autores
de anilina no dan desgraciadamente sintomas. Las estadisticas nos dicen que
sobre 59 tumores de este origen, descubiertos en el curso de examenes de in-
vestigaciones sistematicas, 42 no habian dado lugar a ninguin sintoma.

La citoscopia es el elemento de juicio mas precioso y el gue permite des-
cubrir desde las lesiones elementales y precoces hasta las avanzadas. Tampoco
puede afirmarse que existan signos endoscopicos patognomoénicos de  estos
tumores, ain cuando algunos autores como Ferguson (') han creido descu-
brir en determinadas ocasiones lesiones que pudieran llamarse precoces ©
iniciales.

Anatomia patolégica: Nada afirmativo puede decirse en el aspecto ana-
tomopatolégico, nada distingue bajo el MICroscopio a un tumor espontineo
de un tumor profesional.

Diagnéstico:  Billiard-Duchesne (%) se pregunta: “‘;Existen elementos
diferenciales de estos tumores? Cientificamente, rigurosamente: Ninguno™', sin
embargo la antigiledad del obrero en su trabajo expuesto a los colorantes es
un elemento importante para tenerse en cuenta. Otro argumento de valor es
el nfimero de casos observados en una misma planta industrial.

COMENTARIOS

Nuestro enfermo ha trabajado durante 26 afios en una fabrica de fieltros
para combreros donde se utihzan para su tefiiddo entre otros los siguientes
colorantes: Anilinas al acido; Safirol alizarina A; Cianantrol B. G. A. 00;
Safirol C. B.: Luz G.: Tartracin XX: Htarjellol; Extra tartracina: Azo-
Naftol-2-extra; Kiton; Bel-Orange 2 G. G.; Olizarine y Anilnas, Negro
4 Z. B. Su exposicién y contacto ha sido casi permanente. ya sea absorbiendo
e inhalando los polvos y vapores desprendidos de las diferentes mezclas de
colorantes sometidos a variadas temperaturas, que quizas hayan podido dar
origen a compuestos cancerigenos del tipo “aminico’’, o manipulando sin pro-
teccién ninguna los distintos tintes que provocaban verdaderas dermitis evi-
dentes sobre sus manos. La evolucién del tumor ha sido absolutamente si-
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lenciosa, como es habitual en esta forma de cdncer vesical. Por Gltimo no
disponemaos del elemento de juicio tan valioso constitnido por el ntmero de
enfermos originados por {a misma causa y en la misma fibrica hemos inda-
gado en tal sentido, sdlo hay un obrero suficientemente antiguo que sufre
actualmente de su vejiga vy que aun no hemos conseguido examinar, los otros
llevan muy poco tiempo de actuaciébn en su trabajo.

Nuestra sospecha de que se trate en este caso de un tumor vesical de
los llamados de la anilina se fundan en los 3 hechos siguientes:

1. La calidad y condiciones de su trabajo.

2. El tiempo de contacto, 26 afios, con el presunto agente causal: Ani-
Iinas y derivados,

3. La evolucidn sorprendentemente silenciosa de un tumor vesical de
desarrollo muy apreciable.

Comprendemos que con una sola observacidon en que finicamente existe
la presuncidén diagndstica de tumor anilinico y sin el apoyo de otros casos
positivos, no estamos en condiciones de establecer un diagndstico afirmativo.
Sin embargo nuestro propdsito es despertar, aunque mas no sea que la sospecha
de que en un buen nimerc de nuestros establecimientos fabriles, existe la
posibiiidad de que se estén elaborando cdnceres vesicales de origen profesional,
fabricas de sombreros, fabricas de hilado, fabricas de textiles en general, etc.,
Yy que se inicie una investigacién formal que conduzca a establecer la verdad
de este oscuto problema.
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DiscuUsioN

Dr. Rebaudi. ~— Deseo aiiadir al interesante trabajo del doctor Pujol que en las fabricas
alemanas de anilinas existe un seguro especial para sus obreros, especialmente por sus efectos
cancerigenos.



