Arquivos Médicos

RELATO DE CASO

DOS HOSPITAIS E DA FACULDADE DE CIENCIAS
MEDICAS DA SANTA CASA DE SAO PAULO

Arg Med Hosp Fac Cienc Med Santa Casa Sao Paulo
2015;60:91-4.

Carcinoma hepatocelular nao invasivo e quimioembolizacao:
relato de caso e revisao da literatura

Noninvasive hepatocellular carcinoma and chemoembolization: a case report and literature
review

Daniela Akemi Tateno', Erika Hiromi Hayacibara', Gabriela de Haro Miguel Ippolito Giordano',
Amanda Polaro?, Luiz Arnaldo Szutan?

Resumo

A hepatite B continua sendo um dos mais importantes
problemas de satide piiblica em todo o mundo. Entre os por-
tadores, 50% ndo apresentam doenga hepdtica, mas a outra
metade mostra sinais de atividade inflamatéria no figado
podendo desenvolver cirrose hepdtica e/ou hepatocarcinoma.
Hepatocarcinoma é uma das principais causas de morte
por cincer no mundo. A quimioembolizacio é utilizada
principalmente em casos de tumores hepiticos maiores ou
muiltiplos, quando ndo hd possibilidade de tratamento cura-
tivo, outros tratamentos paliativos estdo indisponiveis ou
ndo podem ser realizados pelo tamanho das lesdes e a fungio
hepatica estd preservada. O presente estudo traz o relato do
caso de uma mulher de 48 anos, com antecedente de infec-
¢do pelo virus da hepatite B e carcinoma hepatocelular nio
invasivo em segmento 1V, assintomdtica e com boa reserva
funcional, que foi submetida a quimioembolizagdo em 2007 e
em 2008. Considerando que o nédulo apresentava-se estivel
havia cinco anos, foi optado por realizar acompanhamento
semestral com exames de imagem (TC e RM de abdome).
Este estudo ressalta a importincia dos aspectos relativos a
indicagdo e a utilizagdo da quimioembolizagdo nos casos de
carcinoma hepatocelular. A quimioembolizagdo ndo é um
tratamento curativo, porém é um procedimento auxiliador
em até 55% dos pacientes assintomdticos com doenga mul-
tinodular sem padrdo de invasio, como no caso apresentado,
levando a redugdo na velocidade de progressio do tumor e
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na invasio vascular, com evidéncias sugerindo uma melhora
no tempo de sobrevida.

Descritores: Neoplasias hepdticas, Carcinoma hepatocelu-
lar, Quimioembolizagdo terapéutica

Abstract

Hepatitis B is one of the most important public health
problems worldwide. Among the patients, 50% have liver
disease, but the other half shows signs of inflammatory ac-
tivity in the liver and they may develop liver cirrhosis and
/ or hepatocellular carcinoma. Hepatocellular carcinoma is
a leading cause of cancer death in the world. The chemoem-
bolization is used mainly in cases of major or multiple liver
tumors, when there is no possibility of curative treatment,
other palliative treatments are unavailable or it can not
be achieved by the size of the lesions and liver function is
preserved. The present study reports the case of a woman
of 48 years with a history of infection with hepatitis B and
non-invasive hepatocellular carcinoma in segment 1V,
asymptomatic with good functional reserve, who underwent
chemoembolization in 2007 and 2008 . Whereas the no-
dule had been stable for five years, was chosen to conduct
semiannual monitoring with imaging (CT and MRI of the
abdomen). This study emphasizes the importance of aspects
relating to the indication and use of chemoembolization in
hepatocellular carcinoma cases. The chemoembolization is
not a curative treatment, but is a helper procedure in up to
55% of asymptomatic patients with multinodular disease
without invasion pattern, as in our case, leading to a reduc-
tion in the rate of tumor progression and vascular invasion,
with evidence suggesting an improvement in survival time.

Keywords: liver neoplasms; Carcinoma, hepatocellular;
Chemoembolization, therapeutic

Introducao

A hepatite B continua sendo um dos mais impor-
tantes problemas de satide ptiblica em todo o mundo.



Tateno DA, Hayacibara EH, Giordano GHMI, Polaro A, Szutan LA. Carcinoma hepatocelular nio invasivo e quimioembolizagao: relato de caso e revisao da

literatura. Arq Med Hosp Fac Cienc Med Santa Casa Sao Paulo. 2015;60:91-4.

Cerca de 350 milhdes de pessoas sdo portadores dessa
virose, sendo de 2 a 8 vezes mais comum nos homens
em dareas de alta e baixa incidéncia. Atribui-se essa
caracteristica principalmente ao fato de o sexo mas-
culino adotar mais comportamentos de risco do que
o feminino, como infecgdo pelo virus B da hepatite,
cirrose, tabagismo e etilismo®?.

O VHB pode causar doenca hepatica aguda e
cronica. Ap6s um periodo de incubagao, os individuos
infectados desenvolvem quadro de hepatite aguda, na
maioria das vezes subclinica e anictérica®.

Classicamente, admite-se que a infec¢ao aguda
pelo VHB evolui para a cura em 90% a 95% dos casos.
Entre os portadores, 50% nao apresentam doenca he-
patica (portadores sdos), mas a outra metade mostra
sinais de atividade inflamatéria no figado, de variada
intensidade, por muitos anos, podendo desenvolver
cirrose hepatica e/ou hepatocarcinoma®.

Hepatocarcinoma é um tumor que se origina a
partir da transformagao maligna do hepatdcito, carac-
teristicamente observado como complicagdo da doenga
cronica do figado. E uma das principais causas de morte
por cancer no mundo e a elevagdo da incidéncia em
paises ocidentais acompanha o aumento no niimero
de casos da infecgdo cronica pela hepatite do virus C3.

O surgimento do carcinoma acontece por volta
de 20 a 50 anos ap6s a infecgdo pelo virus C, e o 6bi-
to, consequéncia da disfunc¢ao hepatica, ocorre em
média entre quatro e oito meses apds o diagnéstico
do tumor®.

Em funcao da disfung¢ao hepatica, a opgao terapéu-
tica de escolha para hepatocarcinomas com tamanho
inferior a cinco centimetros e menos de trés nédulos é
o transplante hepatico. Porém, geralmente o diagnos-
tico é feito na fase avancada da doenca e o intervalo
de tempo até o transplante é superior ao tempo de
sobrevida média®.

Nas ultimas duas décadas, tém se desenvolvido
novas técnicas para o tratamento do CHC, como: res-
secgdo cirdrgica, transplante, terapias locorregionais,
injecdo percutanea de etanol (PEI), ablagao por radio-
frequéncia (RFA), terapia de coagulacdo por microon-
das (MCT), quimioterapia e embolizagao arterial por
transcateter (TAE) e/ou quimioembolizacado arterial
por transcateter (TACE)®.

A quimioembolizacdo é utilizada principalmente
em casos de tumores hepaticos maiores ou mdltiplos,
quando nao hd possibilidade de tratamento curativo
(ressecgdo ou transplante), outros tratamentos palia-
tivos (injegao percutdnea de etanol, radioablagao ou
microondas) estao indisponiveis ou ndo podem ser
realizados pelo tamanho das lesdes e a fungao hepatica
estd preservada.

A quimioembolizagdo hepatica é uma técnica in-
tervencionista, desenvolvida no Japao, que pode ser
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utilizada no tratamento do hepatocarcinoma. Esse mé-
todo consiste na combinagdo de infusao intra-arterial
de agentes quimioterdpicos com materiais embdlicos®.

O efeito terapéutico é baseado em microinfartos
em fungao da reducao do fluxo sanguineo no mesmo
local, capacitando o controle dos niveis séricos de
alfafetoproteina, do tamanho do tumor e do tempo
de sobrevida do paciente®.

Relato de caso

F.A.T., sexo feminino, 48 anos, natural da Paraiba,
procedente de Sao Paulo (onde mora ha 20 anos),
casada, atualmente desempregada.

Paciente procurou assisténcia médica em 2007
com quadro de vOmitos e diarréia associados a perda
de 29 kg em trés meses. Na ocasido, foi realizada ul-
trassonografia de abdome total na qual foi detectado
um tumor hepatico. Entre 2007 e 2008, paciente foi
submetida 4 cinco sessdes de quimioembolizagao do
tumor. Em 2009 foi tentada cirurgia para a ressecgao,
sem sucesso. O tamanho do tumor se mantém estavel
desde 2010 e paciente segue em acompanhamento
com o servigo de Oncologia e Cirurgia do Aparelho
Digestoério (setor de Figado e Hipertensao Portal) do
Hospital da Santa Casa de Sao Paulo.

Apresenta como antecedentes pessoais: hepatite
do virus B (diagnoéstico em 2002; na ocasido paciente
tentou doar sangue.), hepatocarcinoma em segmento
IV, cinco pés-operatérios de quimioembolizagao HCC
em 2007 e 2008, pds operatorio tardio de laqueadura.
Nega etilismo e tabagismo. Nega hipertensao arterial
sistémica e diabetes mellitus. Nega alergias. Refere
uso de Entecavir (0,5mg, uma vez ao dia).

Ao exame fisico paciente apresentava-se sem
queixas, em bom estado geral, anictérica, acianética,
afebril, corada, hidratada e eupnéia. Aparelhos car-
diovascular, respiratério, digestério e locomotor sem
alteragoes.

Foi solicitada avaliacdo da equipe de Oncologia
que orientou a manutencdo do Entecavir e dosagem
de alfafetoproteina de controle (Tabela 1).

Tabela 1

Dosagem De Alfa-Feto Proteina

Data Unidade

27/08/2012 29
26/04/2013 3,1

Desde quando foi submetida a quimioemboliza-
¢do, a paciente foi acompanhada através de exames
de imagem que, ao serem comparados, mostraram
estabilidade no crescimento do nédulo hepatico e au-
séncia de sinais de tecido neoplasico viavel (Tabela 2).



Tateno DA, Hayacibara EH, Giordano GHMI, Polaro A, Szutan LA. Carcinoma hepatocelular nio invasivo e quimioembolizagao: relato de caso e revisao da
literatura. Arq Med Hosp Fac Cienc Med Santa Casa Sao Paulo. 2015;60:91-4.

Tabela 2

Tomografia computadorizada de Abdome

Tamanho da lesio (cm)

R maiores eixos transversos
10/02/2014 5,2 x5,.2
12/08/2012 51x5,2
17/05/2012 5,6 x5,6
19/05/2011 10,8 x 6,3

Tomografia Computadorizada (10/02/2014):
formacdo expansivel hipoatenuante, com contornos
irregulares, apresentando material denso de permeio,
localizado no segmento IV do figado, em intimo contato
com o arco duodenal medindo aproximadamente 5,2
x 5,2 cm nos maiores eixos transversos, sem areas de
hiperrealce arterial. Areas hipodensas lineares junto ao
trajeto do ramo portal posterior direito (estendendo-se
até a periferia do parénquima na transi¢ao dos segmen-
tos VI/VII), e nos segmentos distais dos ramos portais
junto a periferia do segmento IV. Veias hepaticas rema-
nescentes de aspecto preservado. Auséncia de dilatagao
de vias biliares intra e extra-hepaticas. Aorta, artérias
iliacas e veia cava de aspecto normal. Nao foram visu-
alizadas linfoadenomegalias nos segmentos avaliados.

Outro exame de imagem, uma ressonancia nucle-
ar magnética, realizada dia 6/01/2013, ja& mostrava
discreta redugdo das dimensoées do nédulo hepatico,
que nao apresenta dreas de realce andmalo e media
cerca de 5,7 x 4,9 x 4,1 cm. O figado apresentava-se
com dimensdes reduzidas e contornos lobulados.
A intensidade de sinal era habitual no parénquima,
exceto na lesdo nodular no segmento IV, heterogénea,
sem areas de realce evidente. Nao foram caracterizadas
as areas de hiporealce pelo gadolinio junto a periferia
do segmento V/VI e na periferia do segmento IV, bem
como as duas dreas com questiondvel impregnacao
ao agente paramagnético localizadas na periferia do
segmento IV.

Apbs ampla discussao do caso, o setor de Figado e
Hipertensao Portal da Santa Casa de Sao Paulo consi-
derou o nédulo estavel por cinco anos e optou por re-
alizar o acompanhamento da paciente semestralmente
com exames de imagem (RNM e TC de abdome).

Discussao

Apesar da prevaléncia maior em homens, a pa-
ciente descrita é do sexo feminino e apresentava como
comorbidades de risco ao carcinoma hepatocelular
(CHC) a Hepatite B®.

No CHC, é importante para o prognostico do
paciente o estadiamento tumoral e a performance do
doente, além de dados sobre a fun¢ao hepatica. Era as-
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sintomadtica, apresentava doenca multinodular, porém
sem padrdo invasivo, havendo, portanto, indicacdo
para o tratamento por meio de quimioembolizacao
como tratamento adjuvante.

Considerando que se trata de uma lesdo neoplésica
tipicamente hipervascular com intensa atividade de
neoangiogenese durante a sua progressao, o tratamen-
to com agentes embolizantes e quimioterapia provoca
isquemia e permite maior retenc¢do do farmaco a nivel
tumoral.

A paciente descrita ndo apresentava nenhuma
contra-indicagdo para o procedimento como invasao
macrovascular, doenga extra-hepética ou ascite. Ap6s
o procedimento ndo houve também complica¢des mais
comuns como febre, fadiga, dor abdominal ou nduseas,
respondendo bem e sem queixas.

E preconizado que o seguimento seja efetuado
com tomografia computadorizada ou ressondncia
magnética (intervalos 1, 3, 6 meses/anualmente),
com avaliagdo que permite controle e monitorizacao
do crescimento do tumor, facilitando seguimento e
gerando melhor prognéstico do paciente®.

A quimioembolizagao ndo é um tratamento curati-
vo, pois raramente elimina todas as células malignas,
porém é um procedimento auxiliador em até 55%
dos pacientes como apresentado, levando a reducao
na velocidade de progressao do tumor e na invasao
vascular, com evidéncias sugerindo uma melhora no
tempo de sobrevida®?.

Conclusao

A quimioembolizacao € o tratamento de primeira
linha no estadio assintomatico com doenga multinodu-
lar sem padrao de invasdo, como no caso da paciente.
Além disso, as boas condigdes clinicas contribuiram
para uma melhor resposta ao tratamento.

Como habitualmente orientado, o seguimento da
paciente foi realizado por meio de acompanhamento
de tomografia computadorizada e ressonancia nuclear
magnética para avaliacdo do realce de tumor vidvel
na fase arterial, exames os quais vieram com resul-
tados que mostravam estabilidade do crescimento e
atividade do tumor.

Apesar de haver controvérsias na literatura quanto
a efetividade da quimioembolizagdo em relagdo ao
tamanho tumoral, a maioria dos trabalhos refere que
os tumores maiores que 4-5 centimetros respondem
melhor ao tratamento, como é o caso descrito.
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