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Caso 1 - Mulher de 58 Anos, Hipertensa e com Nodulos
Hepaticos, Apresentou Dispneia e Derrame Pleural uma
Semana apos Episodio de Tromboembolia Pulmonar

Case 1 — Hypertensive 58-Year-Old Woman with Hepatic Nodules Presented Dyspnea and Pleural Effusion One Week after an Episode of

Pulmonary Embolism

Tania Marie Ogawa, Ricardo Mauro Ghetti Cabral, Vera Demarchi Aiello

Instituto do Coracao (InCor) HC-FMUSE Sao Paulo, Brasil

Mulher de 58 anos de idade apresentou ha trés anos
(margo 2002) episédio de dor retroesternal sem relacao
com esforcos. Na época procurou atendimento médico,
foi submetida a avaliacdo clinica e laboratorial e recebeu a
informagao diagndstica de ser portadora de hipertensao arterial
e hipercolesterolemia. Recebeu orientagdo dietética e foram
prescritos 20 mg diarios de sinvastatina.

Em junho de 2005, apresentou vomitos e dor abdominal.
Procurou atendimento médico em outro Servico. Nesse Servico
foi submetida a avaliacdo laboratorial (22 jun. 2005), que
revelou colesterol 132 mg/dL (HDL-colesterol 54 mg/dL, LDL-
colesterol 70 mg/dL), triglicérides 41 mg/dL; glicose 116 mg/dL.
A ressonancia magnética (22 jun. 2005) revelou nédulos em
ambos os lobos hepéticos, um dos quais com realce centripeto
e homogeneizacao tardia, compativel com hemangioma. A
vesicula biliar estava normal, ndo havia alteragdo do pancreas,
do bago, dos rins, dos vasos ou adenomegalia. Ainda na mesma
internacao, a colonoscopia (19 jul. 2005) revelou hemorroidas,
sem outras alterages em célon e reto. Foi feito o diagndstico
de hemangioma hepatico e a paciente recebeu alta hospitalar.

Cerca de dois meses ap6ds, houve aumento de volume do
membro inferior esquerdo e a paciente procurou atendimento
médico de emergéncia neste Hospital (31 ago. 2005).

O exame fisico (31 ago. 2005) revelou pressdo arterial de
160/100 mmHg, frequéncia cardiaca 100 bpm. O exame dos
pulmoes, do coracao e do abdome nao demonstrou alteragoes.
Havia edema de membro inferior esquerdo.

O eletrocardiograma (31 ago. 2005) revelou taquicardia
sinusal, frequéncia 116 bpm e discretas alteragoes de
repolarizacao ventricular (fig. 1).
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Os exames laboratoriais (2 set. 2005) revelaram hemoglobina
12,4 g/dL, hematdcrito 38%, leucdcitos 20700/mm?3 (2%
metamielécitos, 12% bastdes, 67% segmentados, 1% basdfilos,
5% linfocitos e 13% mondcitos), plaquetas 244000/mm3,
creatinina 0,4 mg/dL, ureia 17 mg/dL, potassio 4 mEq/L, sédio
133 mEq/L, INR 1,3 e relagao de tempos tromboplastina parcial
ativada 1,39.

A radiografia de térax revelou elevacdo de clpula
diafragmética direita.

O exame por ultrassonografia (12 set. 2006) foi sugestivo de
trombose recente de veias femoral comum e superficial e da
veia poplitea esquerda.

Foi feito o diagndstico de trombose venosa profunda e
iniciada enoxaparina administrada por via subcutanea.

O ecocardiograma (6 set. 2005) revelou ventriculo esquerdo
de dimensbes normais (43 mm na diastole e 25 mm na
sistole), fracdo de ejegdo 73%, aorta, atrios esquerdo e direito
e ventriculo direito normais; ndo havia sinais de hipertensao
pulmonar.

A tomografia de térax de alta resolucao (8 set. 2005) revelou
reducdo da vascularizagdo na topografia da artéria interlobar
descendente direita e esquerda e derrame pleural direito com
opacidade irregular do parénquima adjacente.

Foi feito o diagnéstico de tromboembolismo pulmonar.

Foi associado o tratamento anticoagulante por via oral com
varfarina e tratamento anti-hipertensivo. A paciente recebeu alta
depois de 15 dias, com prescricao de meias elasticas, enalapril
10 mg, atenolol 50 mg e varfarina 2,5 mg diarios.

A ultrassonografia de abdome (20 set. 2006) revelou
figado de dimensdes aumentadas e bordas rombas, textura
heterogénea. Foram diagnosticados mdiltiplos nédulos bilobares
medindo, o maior deles, cerca de 1,4 cm. Observou-se ainda
extensa drea hipoecogénica no lobo direito, que poderia ser
secundaria a disttrbio perfusional.

Nove dias depois, a paciente retornou ao pronto-socorro
com quadro de dispneia intensa, mesmo em repouso e dor
abdominal.

O exame fisico (23 set. 2006) revelou paciente taquipneica,
pressao arterial 110/ 70 mmHg, frequéncia cardiaca 72 bpm.
O exame dos pulmoes revelou semiologia de derrame pleural,
comprometendo 2/3 inferiores do hemitérax direito. O exame
do coracao foi normal. O exame mostrava ainda abdome
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ECG - taquicardia sinusal e discretas alteragdes da repolarizagéo ventricular.

distendido e doloroso a palpacao de hipocodndrio direito e A radiografia de térax revelou grande derrame pleural
edema de membro inferior esquerdo. a direita.
O eletrocardiograma (26 set. 2005) revelou ritmo sinual, 69 Os exames laboratoriais (23 set. 2005) revelaram
bpm, alteracoes de repolarizagao ventricular (fig. 2). leucocitose (tab. 1).
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A ultrassonografia de abdome (26 set. 2006) revelou
hepatomegalia, sem outras alteragoes.

A tomografia de térax (26 set. 2005) revelou volumoso
derrame pleural a direita, com atelectasia subtotal do pulmao.
O figado revelou dimensées aumentadas e com densidade do
parénquima heterogénea.

O hemitérax direito foi puncionado (27 set. 2005) com saida
de 1.700 mL de liquido amarelo citrino. Os exames bioquimicos
no liquido pleural revelaram: glicose 51 mg/dL, desidrogenase
latica 508 UI/L, albumina 1,3 g/dL.

Houve aparecimento de ictericia, e dois dias mais tarde a
paciente acordou prostrada, com pressao arterial inaudivel e
cianose das extremidades. Foi inserido cateter intravenoso central
pela veia subclavia direita.

Algumas horas ap6s, apresentou hipdxia seguida de parada
cardiorrespiratéria em atividade elétrica sem pulso durante a
intubagdo orotraqueal. Havia pneumotdrax a direita, que ja
havia sido diagnosticado na radiografia controle da instalagao
do cateter venoso central. Quando o pneumotérax foi aliviado
por pungdo no segundo espago intercostal, houve reversao

Exames laboratoriais

23 set. 27 set. 1° out.
Hemoglobina (g/dL) 11,5 11,5 41
Hematdcrito (%) 36 37 15
Leucacitos (/mm?) 19.700 18.500 15.900
Bastdes (%) 8 37
Segmentados (%) 70 31
Neutréfilos (%) 74 78 69
Eosindfilos (%) 1 0 0
Linfécitos (%) 1 12 20
Mondcitos (%) 14 9 "
Plaguetas (/mm?) 296.000 264.000 64.000
Creatinina (mg/dL) 05 0,6 14
Ureia (mg/dL) 21 20
TP (INR) 37 15 1,93
TTPA (rel) 0,99
Sddio (mEq/L) 131 130
Potéssio (mEq/L) 41 45
Glicose (mg/dL) 65
Blirrubinas (mg/dL) 8,34 7,33
Direta (mg/dL) 5,66 5,81
Indireta (mg/dL) 2,68 1,52
AST (UIIL) 89 394
ALT (UIL) 38 81
Fosfatase Alcalina (Ul/L) 112 875
Amilase (UIL) 51
LDH (UIIL) 1642
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da parada. Posteriormente, o pneumotdrax foi tratado com
drenagem no quarto espago intercostal direito.

A evolugdo laboratorial é apresentada na tabela 1.

A paciente evoluiu com choque e foi iniciada
antibioticoterapia de amplo espectro inclusive para anaerébios
(ampicilina, metronidazol e ceftriaxone). Houve necessidade de
doses crescentes de noradrenalina para manutencgao da pressao
arterial. A paciente evoluiu com andria e acidose metabélica
intensa (lactato 100 mg/dL, pH 7,08, paCO, 19 mmHg,
saturagdo de O, 95,5%, paO, 135 mmHg, bicarbonato 5,3
mEq/L e excesso de bases -23 mEg/L). Foi iniciada hemodialise
lenta, contudo houve agravamento da hipotensdo arterial e a
hemodilise foi interrompida.

Por causa da anemia (tab. 1), a paciente recebeu vérias
unidades de concentrado de hemécias. Na manha seguinte (12
out. 2005), apresentou parada cardiaca irreversivel em assistolia.

Aspectos clinicos

Mulher de 58 anos, hipertensa e dislipidémica, com achado
de hemangioma hepdtico em exame de imagem, procurou
servico de emergéncia por dor abdominal e vomitos.

O hemangioma hepatico é o tumor hepético benigno mais
comum, com incidéncia que varia de 0,4% a 20% em séries de
necropsia’. £ identificado geralmente como achado incidental
de exames de imagem ou laparoscopias em mulheres (60% a
80% dos casos) entre a terceira e a quinta décadas de vida —
uma faixa etdria pouco mais jovem que a paciente em questdo.
A grande maioria dos hemangiomas é pequena, solitaria e nao
causa sintomas. Lesdes maiores de 4 cm e 10 cm sao sintomaticas,
respectivamente, em 40% e 90% dos casos. A dor em andar
superior do abdome € o sintoma mais frequente, sendo resultado
de infartos e necrose, pressao sobre estruturas adjacentes,
distensao da capsula hepética, ou alto fluxo sanguineo. Sintomas
compressivos podem ocorrer em hemangiomas gigantes'.

A Ressonancia Magnética (RNM) dessa paciente revelou
nédulos em ambos os lobos hepaticos, um deles apresentando
realce centripeto tardio e homogeneizagao tardia, que é
caracteristico do hemangioma hepatico aos exames de imagem
(ressonancia magnética, tomografia computadorizada de abdome
e ultrassonografia abdominal com Doppler colorido), que
mostram captagdo centripeta precoce, periférica e progressiva
com fase venosa retardada ao exame contrastado. Na maioria
dos pacientes com hemangioma, os sintomas gastrointestinais
sdo devidos a outras causas, como sindromes dispépticas e
gastroenterites.

Os hemangiomas sao geralmente solitarios, mas tumores
mltiplos podem ocorrer em até 10% dos pacientes'.
Normalmente se localizam no lobo hepético direito e os tumores
maiores podem ser pedunculados. Nessa paciente ha nédulos em
ambos os lobos hepaticos, porém somente um deles apresentou
padrao classico de hemangioma aos exames de imagem. No
entanto, como jd exposto, ndo se pode afastar a possibilidade de
que os demais nédulos correspondam a hemangiomas mdltiplos
de diferentes tamanhos.

Como diagnéstico diferencial impoem-se os demais tumores
benignos do figado, destacando-se: 1) Adenoma hepatocelular:
pouco provavel para essa paciente, visto que estd claramente
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associado ao uso de anticoncepcionais e mulheres em idade
fértil, e a RNM mostra padrao de captagao arterial, diferente do
hemangioma; 2) Hiperplasia nodular focal: também sdo lesoes
Gnicas, porém em 7% a 20% dos casos sao mdiltiplas®. Em 5% a
10% dos casos associa-se ao hemangioma hepético, ocorrendo
geralmente em mulheres na mesma faixa etdria, e sua relacao
com o uso de anticoncepcionais orais ainda nao esta bem
estabelecida. Os exames de imagem mostram sinais arteriais no
interior do tumor, diferente da captacdo periférica e centripeta
que ocorre no hemangioma e que foi o padrao apresentado na
RNM da paciente.

Outros diagnésticos diferenciais sao os tumores malignos
primarios do figado (pouco provavel, pelo menos nessa fase da
evolugao, pois a paciente nao apresenta sintomas consumptivos e
em mais de 80% dos casos estao associados a cirrose hepatica) e
metastases hepdticas de neoplasias de outros sitios®”. Pensando-
se na possibilidade de que os nédulos no figado pudessem
corresponder a metastases hepéticas e associando-se os sintomas
gastrointestinais da paciente, a paciente foi submetida a uma
colonoscopia a procura de neoplasia de célon, que revelou
somente doencga hemorroiddaria.

Na evolugdo a paciente recebeu alta hospitalar com
seguimento clinico do hemangioma. Essa conduta é amplamente
respaldada pela literatura, visto que a maioria dos pacientes
nao se torna sintomdtica e nem apresenta crescimento ou
complicagdes do tumor no seguimento em longo prazo. A
terapéutica cirdirgica é indicada somente nos pacientes muito
sintomaticos ou na vigéncia de complicagdes (2% dos casos)'.

Ap6s dois meses, a paciente procurou novamente o
atendimento de emergéncia por causa de edema e aumento
de volume do membro inferior esquerdo. Apresentava pressao
arterial elevada (160 x 100 mmHg) e taquicardia (FC 116
bpm), que se mostrou sinusal ao eletrocardiograma (ECG). Nao
apresentava outras alteragoes significativas ao exame fisico.

Nesse caso, impbe-se o diagnéstico de trombose venosa
profunda do membro inferior esquerdo, que foi confirmado
pela ultrassonografia com Doppler venoso, sendo prontamente
iniciada terapia anticoagulante com heparina. O ECG mostrava
taquicardia sinusal (FC 116 bpm) com discreta alteracao de
repolarizacao ventricular em parede inferior.

Os exames complementares mostravam leucocitose com
desvio a esquerda, até metamiel6citos ao hemograma e
radiografia de térax com elevagao da ctipula diafragmatica direita.
Pelo somatério dos dados anteriores foi realizada investigagao
para Tromboembolismo Pulmonar (TEP) com angiotomografia
computadorizada que revelou TEP bilateral. O ecocardiograma
nao mostrava sinais de sobrecarga de camaras direitas ou
hipertensao pulmonar®®.

Em casos de TEP, 0 ECG nao costuma confirmar o diagnéstico,
sendo o achado mais comum a taquicardia sinusal (achado
pouco especifico). Mesmo em casos de TEP macigo o ECG
pode ser completamente normal. A leucocitose é um achado
inespecifico que pode ocorrer no TEP. Nao existem dados na
literatura sobre qual o nivel de aumento dos leucdcitos aceitavel
no TEP. Sabe-se que em casos de estresse ou reagao inflamatéria
aguda podem-se ter contagens tdo elevadas quanto 25.000
leuc/mm?®. A leucocitose secundéria a reacao de estresse ocorre
por mobilizagdo dos leucécitos da periferia e maior liberagao

dos leucécitos da medula éssea, por efeito de catecolaminas
ou glicocorticoides. O dado mais importante nesse caso é a
evolugao, com queda rapida da contagem dos leucécitos — dado
que ndo esta disponivel no caso. No entanto, um aumento de
20.700 leucécitos/mm? com aparecimento de formas jovens na
periferia sempre deve levantar a suspeita de processo infeccioso
agudo. A auséncia de outros dados para corroborar a hipétese
de infecgao, como febre e queda do estado geral, além da boa
evolugao até a alta hospitalar praticamente afastam o diagnéstico
de infecgao™.

Aradiografia de térax é um exame inicial muito utilizado para
se afastar diagnosticos diferenciais de TEP. No caso, a elevacao
da ctpula diafragmatica direita, correlacionada com os dados
prévios da paciente, poderia ser decorrente de infarto pulmonar
secunddrio ao TEP (sinal de Hampton); ou levantar a suspeita
de processo expansivo ou inflamatério em hipocondrio
direito. Porém, sem outras alteracoes de exame fisico ou
quadro clinico ndo podemos estabelecer definitivamente
esse diagndstico. O pequeno derrame pleural a direita visto
a tomografia é perfeitamente compativel com o diagnéstico
ja estabelecido de TEP, sendo um achado inespecifico™.

O tratamento do TEP foi realizado com terapia
anticoagulante, inicialmente com heparina de baixo
peso molecular e, apés, com varfarina. No caso dessa
paciente, ndo havia indicagao de fibrinolitico, pois ela
estava hemodinamicamente estavel, oligossintomatica, e
ao ecocardiograma nao apresentava disfuncao de camaras
cardfacas direitas. E importante salientar que a presenga
de hemangioma hepético ndo é contraindicagao para
realizagdo do trombolitico caso houvesse necessidade; apenas
malformacgoes vasculares de localizagao cerebral constituem
contraindicacao absoluta®>.

E ainda interessante notar que essa paciente nio apresenta,
até o momento, fatores de risco classicos para TVP e TEP,
exceto pela idade maior que 40 anos. Nao hé descrigao de
uso de anticoncepcionais ou uso de terapia de reposicao
hormonal, comuns nessa idade. Nao ha relagcao descrita na
literatura entre hemangiomas hepaticos e trombose; portanto,
esses nao se constituem um fator de risco. Nesse momento,
deve-se pensar em duas hipéteses: 1) Os nédulos hepéticos
da paciente correspondem a neoplasia maligna; ou 2) Essa
paciente apresenta alguma trombofilia. Como a histéria clinica
e os exames evidenciam tumores de localizagdo hepatica,
deve-se iniciar pesquisa de neoplasia maligna de localizagao
hepética.

Ambulatorialmente, a paciente realizou um exame
ultrassonogréfico do abdome, que revelou figado com
dimensdes aumentadas, aspecto heterogéneo e com
mdltiplos nédulos. Acrescenta-se que havia ainda extensa
area hipoecogénica no lobo hepético direito que poderia
corresponder a distrbio perfusional.

Das neoplasias malignas hepaticas, temos que considerar
alguns diagnésticos diferenciais: 1) Angiossarcoma hepatico: é
um tumor muito raro e que apresenta grande heterogeneidade
a tomografia e a RNM; seu curso é rapido e esta associado a
exposicao a arsénicos. Portanto, de baixa probabilidade nesse
caso; 2) Linfoma primdrio do figado: rarissimo e ndo apresenta
realce vascular a RNM, diferente do padrao apresentado pela
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paciente; 3) Colangiocarcinoma com invasao hepatica: rarissimo
nessa localizagdo e quando invade o figado tem localizagao
mais central no parénquima; 4) Carcinoma hepatocelular: é
o tumor primdrio de figado mais comum e estd associado a
cirrose hepética em 80% dos casos. Apresenta rapida evolugao,
com sobrevida média de 6a 20 meses ap6s o diagnéstico. A
paciente ndo apresenta condigoes classicamente associadas ao
desenvolvimento de carcinoma hepatocelular (infeccoes por
virus B e C da hepatite, etilismo, hemocromatose, exposicao a
toxinas exdgenas ou uso de anticoncepcionais)®. Em dreas nao
endémicas, a faixa etdria mais comum de aparecimento é de
70 a 80 anos de idade, e a propor¢ao homem/mulher é de 2:1.
Portanto, apesar de poder se apresentar como miuiltiplos nédulos
hepaticos e com realce vascular, a epidemiologia nao fortalece
essa hipétese. Nessa situagao, a coleta de alfafetoproteina
poderia auxiliar na investigacao — valores maiores que 500 sao
altamente sugestivos de carcinoma hepatocelular; 5) Carcinoma
fibrolamelar: € uma variante do carcinoma hepatocelular que
pode ser encontrada em pessoas mais jovens com média de
idade de 29 anos; nao se relaciona ao uso de anticoncepcionais
orais ou infecgdes por virus B ou C e quase sempre surge em
um figado ndo cirrético. Geralmente se apresenta como massa
solitaria lobulada e calcificada. A ultrassonografia mostra lesoes
hiperecoicas homogéneas e a RNM revela captacao vascular
conforme demonstrado nesse caso. Em 55% dos casos apresenta
cicatriz central. Esses dados ndo sao compativeis com os exames
dessa paciente; 6) Lesdes metastaticas: sao a principal causa
de tumor hepético maligno. O achado a ultrassonografia é
variavel, e geralmente as lesdes sao miiltiplas (98% dos casos),
pequenas e acometem os dois lobos em 77% das vezes. As
principais neoplasias que levam a metastases hepaticas, em
ordem decrescente de prevaléncia, sdo: célon, estbmago,
pancreas, mama e pulmao. Alguns tipos de tumores podem
levar a metdstases hepaticas precocemente, mesmo sem
sintomas relacionados ao tumor primario.

Nove dias depois da ultrassonografia, a paciente retornou
ao pronto-socorro com quadro de dispneia intensa e dor
abdominal. Apresentava derrame pleural importante e
leucocitose. Diante desse quadro, foi realizada pungao
do derrame pleural, com a finalidade de pesquisar as
caracteristicas do liquido pleural e proporcionar um alivio
respiratério a paciente.

Os derrames pleurais podem surgir secundariamente a
doencas da prépria pleura, doencas pulmonares adjacentes
ou doencgas sistémicas. Os transudatos comumente
surgem secundariamente a doengas sistémicas, como
insuficiéncia cardiaca, sindrome nefrética, doengas que
cursam com hipoalbuminemia, entre outros. Os exsudatos
podem surgir associados a neoplasias, infecgbes, doengas
autoimunes, doengas do sistema linfatico, movimento de
liquido do abdome para o espago pleural, entre outros.
Alguns parametros sao utilizados para a diferenciacao
entre transudato e exsudato, como relagao entre proteinas
do liquido e proteinas séricas (se maior que 0,5 sugere
exsudato), relagao entre DHL do liquido e DHL sérico (se
maior que 0,6 sugere exsudato) e valor isolado de DHL
(se maior que 2/3 do limite superior da normalidade para
DHL sérico sugere exsudato). A analise da glicose no liquido
também é importante no diagnéstico: se glicose no liquido
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< 60 ou relagao entre glicose no liquido e glicemia < 0,5,
as hipéteses diagnésticas se reduzem a pleurite reumatica;
pleurite lGpica; derrame neoplésico; empiema ou derrame
parapneumdnico complicado; tuberculose pleural e ruptura
esofagica'®2.

O derrame pleural da paciente caracteriza-se como um
exsudato com glicose baixa. Nao apresentou febre e nao
tinha histéria de doengas reumatolégicas previamente,
tornando as hipéteses de pleurite lGpica ou reumatica e
derrame parapneumaénico menos provaveis. Nesse caso, o
pH, a amilase e a ADA (Adenosina Deaminase) no liquido e
a andlise celular contribuiriam para estreitar ainda mais as
hipéteses diagnésticas. Ficamos, entdo, com o diagnéstico
provéavel de derrame pleural neoplasico®.

O derrame pleural neoplasico, na maioria das vezes, é
causado por metastases. Os tumores primarios associados
sao, em ordem decrescente de prevaléncia, pulmdo, mama,
linfoma, cancer de ovario e mesotelioma maligno.

O fato de a paciente apresentar abdome distendido e
doloroso com dor a palpagao de hipocdndrio direito leva,
obrigatoriamente, a se pensar em processo agudo de origem
abdominal, com aumento do tamanho do figado e distensao
da cépsula de Glisson. Como a paciente estava em uso de
anticoagulante oral e apresentava tempo de protrombina
alargado (INR 3,7), devemos pensar em sangramento de
origem hepdtica; porém, a tomografia computadorizada do
mesmo dia ndo revelou presenca de sangue na topografia
do figado. Como outras hipdteses, temos: 1) Congestao
hepatica, porém a paciente ndo apresentava cirrose ou
outros sinais de hipertensdo portal; 2) Infarto hepatico
levando a aumento, inflamacdo e edema do parénquima,
compativel com a imagem tomografica, porém nao temos
disponivel dados de transaminases da entrada, que
costumam estar bastante elevadas. Na evolugao, porém,
a paciente apresenta niveis pouco elevados de AST e ALT,
o que torna a hipétese pouco provavel; 3) Aumento da
massa tumoral com compressao vascular e das vias biliares.

A paciente evoluiu com quadro de choque, apresentou
parada cardiorrespiratéria secundaria a pneumotérax, com
reversao apos manobras de ressuscitagdo. Apresentou
choque refratario a agentes vasoativos e queda da
hemoglobina sérica sem exteriorizacdo de sangramento.
Apresentou leucocitose com desvio a esquerda e
plaguetopenia. Houve elevagdo de enzimas hepdticas e
canaliculares, além de aumento de bilirrubinas.

Houve surgimento de quadro de choque na paciente
dois dias apés pleurocentese com retirada de 1.700 mL
de liquido pleural. Nessa situagdo, uma das causas que
devem ser aventadas é a possibilidade de complicagao
da pungéo tordcica. Houve passagem de cateter venoso
central, seguido por Parada Cardiorrespiratéria (PCR) e,
novamente, a hipétese de pneumotérax iatrogénico deve
ser aventada. Apds pungao pleural, paciente retorna a
circulagao espontdnea. Evoluiu com quadro de choque
que, nesse momento, poderia ser causado por resposta
inflamatéria sistémica pés-PCR, além das outras causas
ja conhecidas de choque (séptico, cardiogénico etc.).
A presenca de anemia e plaquetopenia associada a
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aumento do tempo de protrombina faz surgir a hipétese de
Coagulagdo Intravascular Disseminada (CIVD), sangramento
ou faléncia hepética.

2

O sitio mais provavel de sangramento é o tumor
hepatico decorrente de necrose intratumoral secundaria
a hipoperfusao tecidual pelo choque. A hipétese de
sangramento pelo trato gastrointestinal ou para a cavidade
abdominal fica enfraquecida, pois dificilmente um
sangramento com tamanha queda de Hb nao apresenta
exteriorizagao ou sinais de irritagao peritoneal.

Como causa da CIVD, surgem trés hipéteses mais
importantes: 1) Sindrome de Kasabach-Merrit, que é uma
coagulopatia por consumo, intratumoral, apresentada em
alguns casos de hemangiomas hepdticos gigantes, que nao
é o caso dessa paciente; 2) CIVD secunddria a infecgao/
sepse. Ha de pensar em colangite para essa paciente em
razdo do aumento das enzimas canaliculares e bilirrubinas,
associado a dor abdominal, toxemia e leucocitose,
mesmo sem febre; 3) Sindrome de resposta inflamatéria
sisttmica pds-PCR, que leva a choque circulatério de
padrao hemodinamico distributivo e pode justificar todas
as alteracdes apresentadas pela paciente, incluindo a
faléncia hepdtica?".

(Dra. Tania Marie Ogawa; Dr. Ricardo Mauro
Ghetti Cabral)

Hipotese diagnostica

A hipétese diagnéstica mais provavel é de metastases
hepéticas secundérias a neoplasia primaria de foco indefinido.
Associando-se ao fato de a paciente ter apresentado derrame
pleural, sugere-se que o sitio primdrio seja pulmao ou mama.

(Dra. Tania Marie Ogawa; Dr. Ricardo Mauro
Ghetti Cabral)

Necropsia

O principal achado da necropsia foi uma neoplasia
que acometia figado, pancreas e pulmées. A maior
massa neopldsica situava-se no figado, que apresentava
grande nédulo necrético no lobo direito e miltiplos
nédulos periféricos medindo até 2 cm de diametro (fig.
3). Tais massas resultaram em acentuado aumento de
volume hepatico (peso = 4.028 g) e firmes aderéncias
com o diafragma, além de atrofia por compressao da
suprarrenal direita. Na cauda do pancreas existia area
irregular do parénquima com aspecto homogéneo (fig. 4)
e esbranquigado, e nos pulmdes encontramos miltiplos
pequenos nédulos subpleurais de 0,5 cm de didmetro em
média (fig. 5).

O padrao histolégico era de adenocarcinoma, com
aspecto tubular moderadamente diferenciado no figado
(fig. 6) e pulmdes (fig. 7) e padrdo de células em “anel de
sinete” no pancreas (fig. 8).

Havia metéstases de adenocarcinoma para linfonodos
mesentéricos e implante tumoral em parede muscular
gastrica na regiao correspondente ao piloro.

Em particular, a mucosa gastrica, a vesicula biliar, a
papila de Vater e os ductos biliares extra-hepéticos nao
apresentavam comprometimento neoplasico.

Encontramos ainda trombose da artéria esplénica (fig.
4) e trombose de veias dos membros inferiores, de acordo
com os dados clinicos

Nao foram identificados infartos pulmonares recentes
ou em organizagdo e nem sinais de tromboembolismo
pulmonar prévio.

Segmentos de intestino delgado (fig. 9) apresentavam

sinais de isquemia recente e os rins mostravam necrose
cortical bilateral.

Secgédo macroscépica do figado mostrando grande massa neoplasica necrética no lobo direito e muiltiplos nédulos neoplésicos menores.
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Trombo

il

Fig. 4 — Secgdo macroscépica da cauda do pancreas com area do parénquima substituida por neoplasia. Nota-se também trombose da artéria esplénica.

Fig. 5 - Superficie pleural com miltiplas metéstases nodulares (setas).

O coragao pesou 320 g e ndo mostrava alteragdes macro
ou microscopicas significativas.

(Dra. Vera Demarchi Aiello)
Diagnésticos anatomopatoléogicos

Adenocarcinoma de sitio primario indefinido (provavel
colangiocarcinoma — ver comentdrios a seguir). Provavel

Arq Bras Cardiol 2012;98(3):e44-e53

acometimento metastatico do pancreas. Metastases neoplasicas
subpleurais, para linfonodos mesentéricos e parede muscular
géstrica. Trombose venosa profunda em membros inferiores.
Necrose cortical renal bilateral e necrose isquémica de
segmentos do intestino delgado, sem identificacao de trombose
e/ou embolia para as artérias respectivas.

(Dra. Vera Demarchi Aiello)
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Fig. 7 — Fotomicrografia do pulméo com adenocarcinoma metastatico subpleural. Coloragéo pela hematoxilina-eosina, aumento da objetiva= 5X.

Comentarios

O sitio primdrio da neoplasia nao pode ser esclarecido
com seguranga, mas a julgar pelas grandes dimensoes
da massa hepdtica é mais provavel que se trate de um
colangiocarcinoma. Nao se pode afastar completamente a
possibilidade de carcinoma pancreético primario e miiltiplas
metdstases hepdticas. Os marcadores imuno-histoquimicos

disponiveis atualmente nao conseguem distinguir entre esses
dois tipos de neoplasia epitelial.

A trombose em artéria esplénica, em veias de membros
inferiores e o achado de isquemia mesentérica e renal sao
provavelmente a manifestagdo de sindrome paraneoplasica.
Embora ndo tenhamos documentado do ponto de vista
anatomopatolégico o episédio de tromboembolismo

Arq Bras Cardiol 2012;98(3):e44-e53
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Fig. 8 — Fotomicrografia do pancreas onde se observa neoplasia com padréo de células em anel de sinete (setas no painel “a”). No painel b), nota-se invaséo neoplésica
perineural. Coloragéo pela hematoxilina-eosina, aumentos das objetivas respectivamente= 40X e 20X.

Fig. 9 — Fotomicrografia de intestino delgado com congestéo e necrose recente da parede. Coloragéo pela hematoxilina-eosina, aumento da objetiva= 10X.

pulmonar clinicamente diagnosticado, esse também é parte
desta mesma sindrome.

Em um estudo de mais de 500 mil casos de cancer,
pesquisadores do Registro de Cancer da Califérnia
identificaram e quantificaram eventos de tromboembolismo
venoso antes e apds o diagnoéstico da neoplasia®.
Verificaram que 0,11% dos casos de cancer estavam
associados com esse tipo de evento dentro do periodo de
um ano do diagnéstico da neoplasia. Dentre os casos com

Arq Bras Cardiol 2012;98(3):e44-e53

cancer metastatico, a razdo de incidéncia padronizada
era de 2,3, enquanto para os outros estagios da neoplasia
essa razao era de 1,07. Verificaram ainda que havia sete
tipos de neoplasia maligna associadas de forma significativa
a uma elevada razao de incidéncia padronizada de
tromboembolismo venoso, a saber: leucemia mieloide
aguda, linfoma nao-Hodgkin, carcinomas renais, ovarianos,
pancredticos, gastricos e pulmonares.

(Dra. Vera Demarchi Aiello)
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