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Resumo

Os autores apresentam um caso raro de hemangioendotelioma epitelidide hepdtico multicéntrico de uma paciente
oligossintomdtica, tratada inicialmente com resseccio e alcoolizagio. Na sua recidiva, foi submetida & radioablagdo.
Revisando a literatura, os autores concluem que a ressec¢do permanece como o principal tratamento, associada ou
ndo a métodos ablativos, e que o transplante tem indica¢io na doenga multinodular bilateral.
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INTRODUCAO

O hemangioendotelioma epitelidide é uma neoplasia
recentemente descrita. Dail e Liebow, em 1975, fizeram
a primeira descrigdo deste tumor no pulmio, chamando-
o de "tumor bronquioloalveolar intravascular"!. A origem
vascular desta neoplasia ndo havia sido reconhecida até
1979 e, desde entdo, estd sendo descrita nos seguintes
érgaos: figado, bago, osso, cérebro, meninges, mama,
coragdo, cabeca e pescoco, partes moles, trato
gastrintestinal, linfonodos e veias. Em 1982, Weiss e
Enzinger descreveram pela primeira vez o
hemangioendotelioma epiteliéide hepdtico (HEH), como
entidade distinta, com potencial maligno imprevisivel®.

Ainda que mais de 200 casos desse tumor tenham
sido relatados na literatura até o momento, muitos
aspectos permanecem desconhecidos®. Além disso, sua
real incidéncia ndo ¢ fidedigna, pois tais tumores tém
sido erroneamente diagnosticados como carcinomas
metastdticos, colangiocarcinoma, carcinoma hepatocelular
ou angiossarcoma, dentre outros’.

O HEH ¢ um tumor vascular muito raro, sendo
constitu{do de uma mistura de células fusiformes e de
células epitelidides volumosas que infiltram sinusdides e
vasos sanguineos associados 2 intensa reagao fibrosa®''.
Varia em tamanho de focos microscépicos até tumores
volumosos, medindo mais de 15cm. Os tumores solitdrios
podem envolver um lobo inteiro e circundar veias porta
¢ hepdtica. A imuno-histoquimica revela comumente
reatividade para Fator VIII, CD34, CD31 e Vimentina”'%.

Geralmente ocorre em mulheres adultas e se apresenta
como ndédulos multiplos e de distribuigido
predominantemente periférica”. Nenhum fator genético
ou ambiental ¢ reconhecido, porém associagbes com o
uso de estrégenos, hormoénios esterdides e colelitiase tém
sido descritas™!4,

E caracterizado por um crescimento lento e
progressivo, que pode levar A insuficiéncia hepdtica e &
morte; porém, regressio espontdnea do tumor também
pode ser observada em alguns casos’. O progndstico ¢é
extremamente varidvel, com relatos de sobrevida em
cinco anos de 30%, sem qualquer tratamento®.

Apesar da grande variedade de opg¢des de tratamentos
descritos na literatura como quimioterapia arterial e

15,16

sistémica®", embolizacio e alcoolizagao'™'¢, a abordagem

cirtirgica permanece como a melhor op¢io terapéutica,

indo da ressecgao ao transplante!®'’.

O HEH pode mimetizar tumores vasculares como o

10,11

angiossarcoma'®'!, mas a preservagao da estrutura acinar

hepdtica, a esclerose densa, a hialinizacio e a calcificagio
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dos nédulos tumorais tipicos do HEH nao sao observados

no angiossarcoma’'4

. Outros diagnésticos diferenciais sao
feitos com colangiocarcinoma, hepatocarcinoma
fibrolamelar, sarcoma ou tumores mistos, além de
carcinomas metastaticos>'*!5,

Segundo Lauffer et al., o progndstico do HEH ¢

melhor do que outros tumores malignos hepdticos”'.

RELATO DO CASO

Paciente feminina, 47 anos, matriculada na Secao de
Cirurgia Abdominopélvica do INCA-MS / Brasil, em
margo de 2000, com uma histéria de aumento do volume
abdominal e massa palpdvel no hipocdndrio direito, desde
janeiro de 2000. Ao exame fisico apresentava-se obesa,
em bom estado geral, com massa localizada em regido
epigdstrica, de consisténcia endurecida, fixa e indolor,
superficie irregular ¢ bordas imprecisas. Uma tomografia
computadorizada (Figura 1) demonstrou lesdo heterogénea
no figado com contornos lobulados, medindo 16,3cm x
13,4cm, comprometendo os segmentos II e III,
determinando rechago do estdmago, uma segunda massa

no segmento V e colelitiase.

Figura 1. Imagem de tomografia computadorizada. A seta mostra
volumoso tumor do lobo esquerdo do figado.

Fonte: Servigo de Cirurgia Abdominopélvica do INCA, 2000

Os exames laboratoriais e as provas de fungio hepdtica
nio mostravam alteragbes significativas. Antigeno cdrcino-
embriogénico =1,35ng/ml; alfafetoproteina =1,81U/ml,
marcadores das hepatites negativos, endoscopia digestiva
alta demonstrando compressdo extrinseca do estdmago e
duodeno; clister opaco normal. Seu risco cirtrgico foi
classificado como ASA (American Society of
Anesthesiologists) II, classe funcional ™.

Em abril foi submetida a laparotomia exploradora



com vistas & lobectomia esquerda mais segmentectomia
do V. Durante a laparotomia, foi observada massa
medindo 16cm x 14cm no lobo esquerdo e outro nédulo
medindo 5,5cm x 3,7cm, ocupando o segmento V
(Figura 2). Ao inventdrio, ndo foram vistos sinais de
disseminagio celémica ou outros tumores que fizessem

suspeitar de que se tratasse de lesbes metastdticas.

Figura 2. Aspecto intra-operatério dos tumores no lobo esquerdo
e no segmento V.

Fonte: Servi¢o de Cirurgia Abdominopélvica do INCA, 2000

Realizou-se ultra-sonografia intra-operatéria que
evidenciou um terceiro nédulo, medindo 1cm, entre os
segmentos VIII e IVa circundado pela bifurcagio dos
ramos setoriais direitos e a veia supra-hepdtica média.

Decidiu-se comegar pela colecistectomia, ressecgdo e
exame de congelacio do nédulo do segmento V para
diagnéstico. O laudo de congelagio foi de hepatocarcinoma.

Foi dado prosseguimento ao ato cirdrgico, sendo
realizada entdo uma lobectomia esquerda (Figura 3) e
pungdo aspirativa com agulha fina (PAAF) do nédulo
do segmento VIII compativel com neoplasia maligna.

Devido 2 localizagio central do nédulo do segmento
VIII, que implicaria uma trissegmentectomia esquerda
e 0 mau progndstico de um possivel carcinoma
hepatocelular multifocal, e na auséncia de radioablagio
na ocasido, optou-se pela alcooliza¢io deste nédulo,
como proposto por alguns autores'.

Ambos os tumores foram diagnosticados na parafina
como hemangioendotelioma epiteliéide hepdtico com
dreas de proliferacio de células epitelidides, contendo
luzes vasculares primitivas (Figura 4), grandes vactiolos
claros citoplasmdticos correspondentes a ldmens
vasculares primitivos (Figura 5), células epitelidides e
ldmens vasculares contendo hemicias (Figura 6),
infiltragdo da cdpsula adjacente e indice mitdtico de
nove mitoses por 50 campos de grande aumento. O
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estudo imuno-histoquimico mostrou reatividade para
Vimentina. A inclusio em parafina do nédulo do

segmento VIII foi positivo para células malignas.

RAFToh, AW

Figura 3. Aspecto intra-operatério do figado apds a resseccéo.
Fonte: Servigo de Cirurgia Abdominopélvica do INCA, 2000

Figura 4. HEH com dreas de proliferacdo de células epitelidides,
contendo luzes vasculares primitivas (X100, HE).
Fonte: DIPAT (INCA), 2000

Grandes vacUolos claros citoplasmdticos

Figura 5.
correspondendo a lumens vasculares primitivos (X400, HE).

Fonte: DIPAT (INCA), 2000
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Figura 6. HEE exibindo células epitelidides e l0mens vasculares
contendo hemdcias (X400, HE ).
Fonte: DIPAT (INCA), 2000

A paciente apresentou uma evolugio pds-operatéria
satisfatéria, sem complicacoes, obtendo alta hospitalar
no oitavo dia de pds-operatério. Permaneceu bem, em
controle, até¢ que no sexto més de acompanhamento, a
tomografia computadorizada evidenciou a presenca de
nédulos hipoecdicos nos segmentos VI e VII e
crescimento do nédulo no segmento VIII. Ela foi
reoperada e submetida & ablagdo com radiofreqiiéncia
das lesdes (Figura 7). No terceiro ano e sexto més de
seguimento apds a laparotomia exploradora, a paciente
encontrava-se com evidéncia de progressio de doenca
hepdtica e peri-hepdtica.

Figura 7. Tomografio computadorizada no 10° més pds-
laparotomia exploradora.
Fonte: Servigo de Cirurgia Abdominopélvica do INCA, 2000
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DISCUSSAO

No presente caso, as principais caracteristicas
epidemioldgicas relativas a esta doenga estiveram
presentes, mas nio foram observadas associagdes com
o uso de horménios” .

Clinicamente a paciente apresentava-se
oligossintomdtica, sendo a presen¢a de massa em
epigdstrio a sua Unica queixa, 0 que vem a corroborar a
inespecificidade do quadro clinico. Ictericia, febre e
sangramento digestivo (devido 2 hipertensio portal)
podem estar presentes, porém sio incomuns’”'“
Laboratorialmente, nio foram observadas alteracoes
especificas, como ¢ descrito na literatura®”'%. Neste
caso, a Unica altera¢io observada foi uma discreta
elevagao do LDH.

O HEH ¢ caracteristicamente visto, em exames de
imagem, como dreas nodulares hipodensas, distribuidas
difusamente no figado, sendo cerca de 80% bilaterais,

como no caso relatado!®!®

. Calcificagao e retragio
capsular também sao vistas freqiientemente nos achados
radioldgicos®.

Associagbes com outras doengas nao sio comuns, o
que comprova a presente descri¢io de caso. Foram
relatados dois casos de associagio com a Sindrome de
Kasabach-Merrit, que ¢é caracterizada por hemangiomas
congénitos subcutineos e hemangiomas viscerais,

trombocitopenia e intravascular

20,21

coagulacio
disseminada

Atualmente, uma série de tratamentos vem sendo
proposta para esta doenga. Desde a simples observagao
com taxas de sobrevida de 30% a 54%, em cinco anos”*,
até o transplante, passando pela quimioterapia sistémica
e intra-arterial, utilizando 5-fluorouracil e adriamicina,
com resposta completa e adequado controle da doenca
em alguns casos®.

Foi relatado recentemente o primeiro caso de
tratamento bem sucedido com o uso de interferon alfa-
2B combinado com ressec¢io hepdtica multifocal. O
tratamento seguiu o protocolo de doses didrias
subcutineas de interferon alfa-2B (trés milhoes de
unidades) nove semanas antes ¢ uma semana depois da
ressecgdo dos segmentos VI e VII e subsegmentectomia
do IVb com margens cirdrgicas livres. Nio foi necessdria
transfusdo sanguinea. A sobrevida livre de doenga ¢ de
trés anos e a paciente encontra-se assintomdtica. A
terapia com interferon tem sido proposta para redugio
do tumor e prevengio das metdstases'®?.

Entretanto é consenso que o tratamento cirdrgico

permanece como a primeira opgiao sempre que



possivel®”*!4, representando uma das poucas indicagoes
de transplante hepdtico na terapéutica de neoplasias.
Makhlouf et al. relataram, recentemente, uma série de
137 casos, em que foram utilizadas pelo menos 10
modalidades diferentes de tratamento. Os pacientes
tratados cirurgicamente apresentaram taxa de sobrevida
de 71,4%, com segmento variando de 36 meses a 10
anos. Nessa série, o tratamento cirtrgico foi restrito ao
transplante hepdtico. Isso se deve ao fato de, na maioria
dos casos, as lesbes serem multifocais. Apenas 11% a
18% dos casos apresentam-se como ndédulos dnicos,
sendo multiplos em cerca 66,6% e bilaterais em 82%

das vezes”!4

. Esse tipo de apresenta¢io dificulta a
realizagdo das hepatectomias.

Entretanto hd concordincia entre os autores de que
o transplante s6 deve ser indicado quando todas as lesoes
nio puderem ser removidas pela cirurgia convencional
de resseccio™'*. Marino et al. relatam, em sua série de
transplantes, uma sobrevida de 76% em cinco anos,
sendo que a presenca de doenga metastdtica nao contra-
indicaria o tratamento®.

A dificuldade de diagnéstico histolégico é um outro
empecilho. O HEH ¢ freqiientemente confundido com
angiossarcoma e, nos casos relativos ao figado, também
pode haver confusio com colangiocarcinoma, carcinoma
hepatocelular fibrolamelar, sarcomas ou tumores
mixéides, sendo a necessidade de estudo imuno-
histoquimico um fator limitante do diagnéstico
histolégico por congelagdao”®'?%, explicando o erro
diagndstico de congelagio no presente caso. Entretanto,
nao houve prejuizo em relagio ao tratamento da paciente,
j4 que o diagnéstico da congela¢do foi de uma neoplasia
maligna (hepatocarcinoma) e a conduta cirtirgica seria
a mesma se o diagndstico tivesse sido de HEH.

O tumor pode ser controlado com o tratamento

[-1L141618 - mas a evolugdo do presente caso

multimoda
com o surgimento de novos nédulos caracteriza

comportamento de progndstico reservado.
CONCLUSAO

Apesar de existirem indmeras possibilidades
terapéuticas para o tratamento do HEH, o tratamento
cirdrgico permanece como a primeira opgao*.
Entretanto, as resseccdes atipicas associadas a métodos
alternativos como a alcoolizagio hepdtica ¢ ablagio
constituem eventualmente uma forma segura e eficaz
para o tratamento desta doenga'.

Atualmente, para se definir a conduta ideal, cada

caso deve ser analisado individualmente, lembrando-se

Hemangioendotelioma Epitelidide Hepdtico

que a ressec¢do representa a oportunidade real de cura,
estando o transplante indicado quando toda a doenga
ndo puder ser removida sendo por hepatectomia total.
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The authors describe a case of a multicentric epithelioid hemangioendothelioma (EHE) of the liver, a rare hepatic
tumor in a patient with nonspecific clinical manifestations, treated initially with resection and ethanol injection. At
recurrence, the patient was submitted to radioablation. According to a review of the literature, the treatment of
choice is still resection, with or without ablative methods. Liver transplantation appears to be a reasonable therapeutic
approach for hepatic EHE when the tumor requires total hepatectomy.
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