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Resumo

Os autores fazem uma revisão bibliográfica e analisam a relação entre colelitíase e câncer
primário da vesícula biliar, baseados na experiência em 50 casos do Departamento de Cirurgia
(Serviço de Cirurgia Geral do Hospital Universitário Clementino Fraga Filho) da Faculdade de
Medicina da Universidade Federal do Rio de Janeiro, no período de março/1978 a junho de 1992.
A idade média dos pacientes foi de 60,5 anos, predominando nas mulheres (47 casos - 94%).
Relatam uma estreita relação entre colelitíase e câncer da vesícula biliar. Ambas as afecções
coexistiram em 34 casos (68%) dos pacientes, levando à aprovação da hipótese de que a colelitíase
constitui o fator principal na etiopatogenia do câncer vesicular, portanto torna-se imperativo não
procrastinar o tratamento cirúrgico da litíase da vesícula biliar.
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Introdução tamente, na maioria das vezes denota doença avança
da loco-regionalmente.

A ultra-sonografia e a tomografia computadorizada
do abdome têm, nos últimos anos, corroborado para
uma maior exatidão no diagnóstico por imagem na lití
ase e neoplasia da vesícula biliar [4-7],

Geralmente essa neoplasia maligna se associa a
cálculos biliares, os quais têm importância como prová
vel fator etiopatogênico [8-10],
O objetivo do presente trabalho é analisar a relação

entre colelitíase e câncer primário da vesícula biliar,
fundamentado na experiência do Departamento de Ci
rurgia (Serviço de Cirurgia Geral do Hospital Universi
tário Clementino Fraga Filho) da Faculdade de Medici
na da UFRJ, no período de março de 1978 a junho de
1992, e ainda trazer subsídios para um maior conheci
mento dessa enfermidade em nosso meio.

O câncer primário da vesícula biliar foi inicialmente
descrito por Maximillian de Stooll, professor de Prática
da Medicina em Viena, em 1777, baseado em três ca
sos de necrópsia [1,2],
O câncer da vesícula biliar é considerado uma do

ença de mulheres idosas, de progressão rápida, de di
fícil diagnóstico pré e intra-operatório, de tratamento
cirúrgico quase sempre ineficaz e, geralmente, com um
péssimo prognóstico, apesar dos recentes avanços
tecnológicos e da Medicina [3].

Raramente o diagnóstico de tumor maligno primário
da vesícula biliar é feito na fase pré-operatória, e fre-
qüentemente o diagnóstico elaborado é o de afecção
das vias biliares,

Aapresentação clinicados pacientes portadores de
neoplasia maligna da vesícula biliar tem geralmente
ocorrido de duas maneiras, ou seja, no curso de uma
colecistectomia eletiva ou durante a realização de uma
laparotomia exploradora para diagnóstico de uma icte
rícia obstrutiva, considerando que o diagnóstico clínico
pré-operatório é difícil e, quando este é efetuado corre-

Casuística e Método

Foram estudados 50 pacientes portadores de cân
cer da vesícula biliar. A idade variou de 34 a 88 anos,
com idade média de 60,5 anos. A maioria dos pacien-
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vesícula biliar em indivíduos com cálculos, não subme
tidos a tratamento, é heterogêneo, dependendo da raça
e sexo, bem como do período de exposição aos cãlcu-

tes possuía idade maior ou igual a 50 anos (40 casos -
80%). Quanto ao sexo, houve predominância do femi
nino (47 casos - 94%).

Foi realizado estudo radiológico do tórax na totali
dade dos pacientes, nas incidências póstero-anterior
(PA) e perfil. A ultra-sonografia abdominal, dentro do
possível, foi 0 primeiro exame por imagem executado
na avaliação diagnostica, especialmente quando a sus-
peição clínica era de litíase biliar.

Foi realizada uma revisão criteriosa de todas as lâ

minas de histopatologia.
Quando ocorreu suspeição de tumor maligno da

vesícula biliar e, para a avaliação da extensão da doen
ça, foram solicitados, em alguns pacientes, outros exa
mes complementares, tais como: radiografia simples
de abdome, tomografia computadorizada (TC), serio-
grafiaesofagogastroduodenal, endoscopia retrógrada
(CPER), colangiografiatrans-hepãtica percutãnea, ene-
ma opaco e laparoscopia.

los.

A colelitíase é o fator etiopatogênico mais relatado
na literatura, embora a incidência de carcinoma da ve
sícula biliar (CVB) em portadores de litíase biliar seja
somente de 0,6 a 5%. Na revisão de literatura realizada
(Tabela 2), pode-se observar que a incidência de cole
litíase em pacientes portadores de CVB variou de 13,7%
(Gupta e cols.) [15] a 100% (Nair e cols.) [16], (Lums-
den e cols.) [17], (Marijuan-Martin e cols.) [18], sendo
que na maioria das séries tal ocorrência foi superior a
50%. Em nosso estudo no HUCFF-UFRJ, a incidência

de colelitíase em pacientes com neoplasia da vesícula
biliar foi de 68% (Tabelas 1 e 2).

Os fatores etiopatogênicos do câncer da vesícula
biliar ainda não são conhecidos com exatidão, existindo

evidências de história familiar positiva. Todavia, são
relatadas algumas das hipóteses levantadas [3, 9,10,
19-21];

1. irritação mecânica simples;
2. transtornos metabólicos;

3. anormalidades na composição da bile (desequilí
brio na proporção de colesterol e ácidos biliares);

4. estase biliar;

5. infecção;
6. relação etiológica entre parasitismo do trato biliar

e cálculos;

7. presença de agentes cancerígenos em alguns
cálculos (derivados do ácido cólico, metilcolantreno).

É descrito que o carcinoma primário da vesícula bi
liar se desenvolve em vesículas biliares litiásicas em
quatro estágios: hiperpiasiaepitelial, displasia, carcino
ma in situ, carcinoma invasor [21]. Os cálculos provo
cariam câncer por irritação crônica da mucosa vesicu-
lar [19, 20] e/ou porque alteram a barreira mucosa pro
tetora, permitindo a atuação de agentes canceríge
nos [22, 23].

Resultados

A afecção associada mais freqüentemente encon
trada foi a colelitíase, em 34 casos (68%), seguida por
parasitoses intestinais (12 casos - 24%), empiema da
vesícula e diabetes meilitus, ambos ocorrendo em seis

casos (12%), conforme apresentado na Tabela 1.
A tríade sintomatológica mais frequente foi dor ab

dominal no hipocôndrio direito (42 casos - 84%), perda
de peso (37 casos - 74%), icterícia (25 casos - 50%).
A ultra-sonografia do abdome foi realizada em 31

casos (62%), tendo diagnosticado colelitíase em 26
casos (83,9%) e fazendo suspeição de câncer da vesí
cula biliar em 19 casos (61 %).

Houve um caso (2%) de vesícula em porcelana,
constatada pela radiologia convencional (colangiogra-
fiatrans-hepática percutãnea).
Q tipo histopatológico mais predominante foi o ade-

nocarcinoma (47 casos - 94%).

Discussão Tabela 1. Distribuição dos pacientes portadores de câncer
primário da vesícula biliar, de acordo com as afecções
associadas. HUCFF-UFRJ (Mar/1978-Jun/1992).A associação de colelitíase com câncer da vesícula

biliar foi descrita desde o século passado por Freriche,
citado por Sevye cols. [11], permanecendo válida até a
presente data, todavia ainda não foi estabelecida qual
quer relação causai definitiva.

Broden & Benstsson [12] e Chavaque e cols. [13]
relataram que a proporção de câncer da vesícula biliar
é muito maior em pacientes portadores de litíase do que
na população geral, nos mesmos grupos etários.

Lowenfels e cols. [14] verificaram, em indivíduos
idosos com cálculos, que o risco cumulativo para cân
cer da vesícula biliar estimado em 20 anos, variou de

0,13% para homens de cor preta a 1,5% em mulheres
índias. Concluíram, ainda, que o risco de carcinoma da

Número de
pacientes

Percen

tagem
Afecções associadas

68%34Colelitíase

Parasitoses intestinais’

Empiema da vesícula biliar
Diabetes

Hipertensão arterial
Coledocolitíase
Outras afecções

24%12

6 12%

12%6

8%4

6%3

50%25'

Trichiuríase, ascaridíase e amebíase
"21 distintas afecções sem correlação entre câncer da
vesícula biliar e colelitíase.
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Tabela 2. Estudo comparativo da freqüência de colelitíase em pacientes portadores de câncer primário da vesícula biiiar,
segundo diversos autores.

ColelitíaseAno CasosAutores

N® %

25 46,2Cunha e cols. [33]
Nigro e cols. [34]
Sevy e cols. [11]
Albores-Saavedra e cols. [8]
Wanebo e cols. [35]
Klamer & Max [36]
Monteiro [31]
Roberts & Daugherty [37]
Cappelletti e cols. [38]
Lacatena e cols. [39]
Nair e cols. [16]
Lumsden e cols. [17]
Yamaguchi & Enjoji [40]
Lynch e cols. [32]
Nakamura e cols. [41]
Ballesta-Vicente e cols. [42]
Alvarez [43]
Marijuán-Martin e cols. [18]
Paraskevopoulos e cols. [44]
Presente estudo

1978 54

84,6111978 13

57,1121979 21

79,51591980 200

52 77,6100 (67)1982

14 70,0201983

72 72,01001985

59,2291986 49

40,991987 22

58,371987 12

100,0
100,0

11987 1

11988 1

62 60,21031988

43 100,061 (43)1989

26 65,01989 40

57,5120 691991

87,023 201992

41 100,01992 41

18 85,71992 21

68,0341993 50

É sabido que os cálculos, múltiplos ou isolados, ten
dem a depositar-se por gravidade no fundo da vesícula
biiiar, pois em mais de 60% das casuísticas consulta
das de CVB eles são localizados no fundo vesicular,

reforçando a hipótese de que a colelitíase é o fator
principal na etiopatogenia do câncer da vesícula bi-
liar [21].
Em 1955, Fortner [9] não obteve êxito na indução

de câncer da vesícula biiiar através de implantes de
corpos estranhos na vesícula biiiar, em animais de la
boratório.

Albores-Saavedra e cols. [8] observaram na muco-
sa da vesícula biiiar com cálculos distintos graus de
hiperplasia epitelial, hiperplasia atípica e carcinoma in
situ, semelhantes aos que são encontrados em locais
próximos aos cânceres avançados deste órgão.

Apesar deste tema apresentar muitas controvér
sias e limitações, parece existir relação direta de causa
e efeito entre litíase e tumores malignos da vesícuia
biiiar. Considerando os relatos supracitados, advoga-
se a colecistectomia profilática, tão logo seja estabele
cido 0 diagnóstico de colelitíase, em concordância com
vários autores [1,3, 24].

Muitos pesquisadores estiveram preocupados com
a associação de câncer primário da vesícula biiiar e
outras afecções, tais como: colite ulcerativa [25], acan-
tose nigrans [26], síndrome de Peutz-Jeghers [27].

Patterson [28] reportou que a vesícula biiiar em por
celana é indicativa de alto risco de câncer. Moertel [29]
observou a associação de vesícula em porcelana e
câncer vesicular em 25% dos seus pacientes. Na pre
sente casuística, a associação de vesícula em porce

lana e câncer vesicular foi encontrada em apenas um
caso (2%).

Uma segunda neoplasia prévia ou simultânea ao
carcinoma vesicularfoi descritaem sete casos (16,3%)
por Brandt-Rauf e cols. [30].

Quanto às afecções associadas em nossa casuísti
ca, logo após a colelitíase, ocorreram parasitoses in
testinais (12 casos - 24%), empiema da vesícula biiiar
(seis casos -12%), diabetes meilitus (seis casos -12%)
e hipertensão arterial (quatro casos - 9%), segundo
dados constantes na Tabela 1.

O estudo do material proveniente de biópsias e pe
ças cirúrgicas mostrou que o adenocarcinomafoi o tipo
histológico mais frequente (47 casos - 94%), similar
mente aos achados de outros autores [31,32].

Conclusão

Foi mostrada a existência de uma estreita relação
entre colelitíase e câncer, levando à aprovação da hi
pótese de que a colelitíase constitui o fator principal na
etiopatogenia do câncer da vesícula biiiar. Ambas as
afecções coexistiram em 68% da presente casuística,
conseqüentemente torna-se imperativo não procrasti-
nar o tratamento cirúrgico da iitíase vesicular.

Summary

The authors make a bibliographic revision and analy-
se the relationship cholelithiasis and primary câncer of
the gallbladder, based on the experience in 50 cases
from the Surgery Department (General Surgery Servi-
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ce ofthe Hospital Universitário Clementino Fraga Filho)
ofthe Medicai School ofthe Federal University ofFtio de
Janeiro, Brazil, in the period from March 1978 to June
1992. The average ofthe patients was 60.5 years, the
female predominating (47 cases - 94%). They report a
dose relationship between choielithiasis and câncer of
the galibladder. Both affections coexisted in 34 cases
(68%) ofthe patients, leading to the approval ofthe hypo-
thesis that choielithiasis constitutes the main factor in

the etiopathogeny of vesicular câncer; therefore, it be-
comes imperative to procrastinate the surgical treatment
ofiithiasis ofthe gaiibladder.
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