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RESUMO

A ocorrência de metástases está documentada num número variado de carcinomas hepatocelu
lares (CHC). A metástase reveladora constitui muito raramente a forma de apresentação clínica da
doença. São descritos dois casos de CHC que se apresentaram clinicamente com uma localização
secundária, respectivamente no osso e no músculo esquelético.

SUMMARY

Hepato-Celiular Carcinoma. Rare forms of presentation

The occurrence of metasteses is documented in a varied number of hepato-cellular carcinomas
(HCC). The indicative metastasis is very rarely the form of clinical presentation of the disease.
Two cases of HCC which were clinically presented in a secondary location, in the bone and
skeletal muscle respectively, are described.

INTRODUÇÃO

O carcinoma hepatocelular é uma neoplasia rara, com
mortalidade muito elevada, cuja incidência é inferior a
l0o, em séries de estudos necrópsicos, nos países ociden
tais1. As formas clínicas de apresentação mais comuns
deste tumor são a dor e o tumor abdominais, a perda pon
deral, a anorexia, a ascite e a icterícia’3. As localizações
secundárias, ainda que documentadas em séries de autó
psia, em 16 a 64 ° o dos casos, constituem uma forma rara
de apresentação clínica da doença”3’4.

São descritos dois casos de carcinoma hepatocelular
cujas formas de apresentação foram metástases revela
doras em tecidos moles e na calote craniana.

CASO 1
VVA, 37 anos, sexo masculino, raça caucasiana, com

antecedentes de alcoolismo crónico, internado para cxci-
são de tumor da parede abdominal, localizado na espes
sura do músculo recto abdominal, com 3,5 cm de maior
eixo. No exame objectivo identificaram-se estigmas de
doença hepática crónica e os exames complementares de
diagnóstico revelaram alterações das provas de função
hepática designadamente da fosfatase alcalina - 77 IU7l (
20«N»70), AST -45 Ul 1 (N 2-24), ALT 38 TU 1
(N=1-21), Y-GT 91 TU 1(7-51). Foi feita biópsia excisi

onal e exame histológico do tumor da parede abdominal,
compatível com metástase de carcinoma de origem glan
dular (Figs. 1 e 2). A investigação complementar revelou
aumento da ct-fetoproteína (100 vezes superior ao normal)
e hepatoesplenomegália. A biópsia hepática identificou um
carcinoma hepatocelular moderadamente diferenciado, de
padrão predominantemente trabecular e cirrose microno
dular associada. A reavaliação posterior do tumor abdomi
nal reconheceu semelhança citoarquitectural com a neo
plasia hepática. O estudo imunocitoquímico revelou que
ambos os tumores tinham um perfil antigénico semelhante
com positividade para as citoqueratinas 8 e 18 [CAM 5.2,
(Becton Dickinson)] e para o antigénio carcinoembrioná
rio [policlonal, (DAKO)] na porção canalicular da mem
brana citoplasmática. Não foi obtida imunomarcação com
um anticorpo que reconhece as citoqueratinas 10,14,15,16
e 19 [AE 1, (Becton Dickinson)] bem como com o anti-
soro anti a-fetoproteína (DAKO).

CASO 2
FVS, 72 anos, sexo masculino, raça caucasiana, segui

do irregularmente na consulta de Urologia por carcinoma
do epitélio de transição da bexiga, tratado por cistecto
mia parcial e cobaltoterapia 20 anos antes. Desde há 16
anos apresentava estigmas e alterações laboratoriais reve
ladoras de doença hepática crónica. Em 1992 recorreu à
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Fig. 1 e 2 Metástase, em tecidos moles, de carcinoma hepato
celular (H & E, x150 e x300).

consulta pelo aparecimento de um tumor fronto-parietal
com 3,5 cm de maior eixo, firme e fixo aos planos pro
fundos. No exame objectivo detectou-se hepatomegália de
10 cm abaixo do rebordo costal na linha médio-clavicular.
A radiografia do crânio evidenciou três lesões líticas adja
centes. O doente faleceu após rápida progressão da doen
ça. No exame necrópsico identificou-se carcinoma hepato
celular moderadamente diferenciado, com padrão acinar e
sólido, associado a cirrose hepática, com metástases ósse
as na calote craniana (Fig. 3 e 4) e, também, na grelha cos
tal. Como achado concomitante identificou-se um carcino
ma de células renais no rim direito, com 12 mm de maior
eixo. Este tinha padrão papilar, tipo citológico predomi
nante de células claras e grau nuclear 1. Foi feito estudo
imunocitoquímico na neoplasia hepática, numa metástase
óssea e no carcinoma de células renais. O perfil antigénico
foi semelhante nas duas primeiras em que se obteve positi
vidade para o CAM 5.2 (Becton Dickinson) bem como
para o CEA policlonal (DAKO), este na membrana cito
plasmática. Não se obteve imunomarcação com o antisoro
para o antigénio da membrana epitelial [EMA, (DAKO)]
nem com o AE1 (Becton Dickinson). No tumor renal
documentou-se imunoreactividade para estes dois últimos
anti-soros e para as citoqueratinas 8 e 18 [CAM 5.2, (Bec
ton Dickinson)].

COMENTÁRIO

Descrevem-se dois casos de carcinoma hepatocelular
cujas formas de apresentação clínica foram metástases
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Fig. 3 e 4 — Metástase óssea de carcinoma hepatocelular
(H & E, x75 e x300)

em tecidos moles da parede abdominal (caso 1) e nos
ossos do crânio (caso 2), que constituem manifestações
clínicas excepcionalmente raras neste tipo de neoplasia.

A ocorrência de metástases no carcinoma hepatocelu
lar pode resultar da disseminação hematogénea, linfática
ou transcelómica. Numa série de 225 casos de carcinoma
hepatocelular metastizados, relatadospor Nakashima et
col em l983~ admite-se que a primeira é a via mais
comum de generalização da doença. O pulmão constitui
a localização secundária mais frequente, com dissemina
ção sistémica ulterior; a segunda localização mais
comum é nos gânglios linfáticos regionais.

A metastização óssea ocorre em 3 a 16 % dos casos12’~5,
mas a sua detecção clínica é muito pouco frequente. A
metastização em tecidos moles é referida, na literatura,
como constituindo uma raridade6.

A ocorrência de metástases sistémicas, designadamente
ósseas, na ausência de metástases puimonares, pode expli
car-se por um by pass à circulação pulmonar feito através
do plexo venoso peri-vertebral. Esta hipótese é apoiada pelo
facto de as localizações ósseas mais frequente serem nas
vértebras e nas costelas5’7. No caso 2, é admissível que a
metastização na grelha costal haja ocorrido por aquele
mecanismo, eventualmente precedendo a disseminação para
a calote craniana. No caso 1, a hipertensão portal associada à
cirrose hepática poderá ter ocasionado repermeabilização da
veia umbilical, com localização consequente do clone neo
plásico metastático no músculo recto abdominal anterior.

A baixa incidência do carcinoma hepatocelular e o fac
to de a doença muito raramente se apresentar por metás
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tase reveladora fazem com que, dificilmente, perante
uma metástase de carcinoma, principalmente se pouco
diferenciado, o patologista sugira o ligado como sede da
lesão primitiva. A informação clínica de que o doente é
portador de factores de risco para o carcinoma hepatoce
lular, designadamente alcoolismo crónico, ou de que pos
sui estigmas clínicos ou laboratoriais de doença hepática
crónica, pode ser crucial para sugerir a existência de um
carcinoma hepatocelular, através do diagnóstico de uma
metástase, como a sua manifestação clínica inicial.

O risco de desenvolvimento de carcinoma hepatocelu
lar em doentes com cirrose hepática é de cerca de 15 %8~
E admissível que a proliferação celular aumentada asso
ciada ao processo de regeneração se relacione com o ris
co aumentado de transformação neoplásica do figado.

A imunocitoquímica pode ser utilizada como técnica
diagnóstica adjuvante no diagnóstico de metástase de
carcinoma hepatocelular. O carcinoma hepatocelular é
característicamente positivo para a citoqueratina 18 e
negativo para a 19, contrariamente ao que acontece para
a maioria dos carcinomas originários de outros orgãos
glandulares9. Além disso, tem sido descrito, nalguns
casos de carcinoma hepatocelular e no ligado normal, um
padrão típico de marcação dos hepatocitos, na porção
canalicular da sua membrana citoplasmática por anticor
po policlonal anti-CEA. Esta característica pode, nalguns
casos, permitir o diagnóstico diferencial entre o carcino
ma hepatocelular (e o colangiocarcinoma) e o adenocar
cinoma metastático com origem noutros orgãos’°” i•
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