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CASO CLINICO

POSSIBILIDADES ACTUAIS DA TERAPEUTICA
CIRURGICA NO CARCINOMA HEPATOCELULAR.

A Propé6sito de Um Caso Clinico.
J. COUTINHO, R. CEIA, A COSTA SILVA, F. VEIGA FERNANDES

Servigo de Cirurgia I. Instituto de Anatomia Patolégica Hospital de Santa Maria. Lisboa.

RESUMO

A melhoria recente dos resultados da terapéutica cirtirgica dos doentes portadores de carcinoma
hepatocelular, baseia-se quer num diagnéstico precoce da lesdio, quer na avaliagio de um conjunto de
factores de prognéstico e de ressecabilidade. Ao descrever-se um caso clinico de um carcinoma hepato-
celular localizado ao lobo esquerdo de um figado sdo, realga-se a importancia da anlise desses factores
de avaliacdo prognéstica e de ressecabilidade, comparando-os aos obtidos no nosso caso. Propdem-se
finalmente uma metodologia de rastreio diagnéstico tendo em aten¢do as possibilidades actuais no
tratamento curativo e paliativo.

SUMMARY

Present possibilities of the Surgical Therapy in Hepatocelular Carcinoma

The recent improvement in surgical of therapy of carriers of hepatqcelular carcinop}a is due to both
an early diagnosis of the illness and in the evaluation of set of prognostic and ressectability factores.

On describing a clinical case of a hepatocelluar carcinoma localized on the left lobe of a healthy
fiver, the importance of the analysis of those factores of prognostic and ressectable evaluation is shown

up, compared to those in our case.

Finally, a methodology is proposed for a diagnostic tracing in accordance with the present possibi-
lities of curable and palliative therapeutics.

INTRODUCAO

O tumor primitivo do figado, vulgarmente conhecido por
carcinoma hepatocelular ou hepatoma, é um dos tumores
mais comuns dos paises Asiaticos e de algumas regides sub-
tropicais de Africa, aonde constitui um verdadeiro flagelo.
Na Africa do Sul tem uma incidéncia de 65,5% do total das
doengas malignas no homem e 31% na mulher!. Na China e
Japdo € a 3.2 principal causa de morte no homem ¢ a 4.2 na
mulher 23, A incidéncia na Europa e na América do Norte, é
significativamente menor 4. Trata-se de um dos tumores com
maior malignidade, cujo prognéstico, sem tratamento, é
muito pobre. A sobrevida ¢ inferior a | ano?, apés o apare-
cimento dos sintomas e, sio excepcionais os casos descritos
de longa evolugdo, sem tratamento especifico 7.

Os resultados da terapgutica estdo directamente dependen-
tes do estado evolutivo em que se faz o diagndstico. Nor-
malmente o diagndstico da doenga é tardio, em fase de dis-
seminagdo tumoral, sendo o recurso a medidas paliativas
muito contigente. Por outro lado, a permanente associa¢do
deste tumor com a cirrose, particularmente da variedade
pos-viral (50-60%) e pés alcodlica (52-61%) 3.9 impossibilita,
muitas vezes, o recurso as grandes ressec¢des hepaticas.

Nas fases precoces da doenga o Unico tratamento curativo
do carcinoma hepatocelular é a ressecg¢do cirfirgica. A sua
utilizagdo depende do conhecimento prévio da reserva fun-
cional hepatica do cirrético, com a finalidade de prever a
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repercursao dessa ressec¢do sobre o préoprio figado sendo
ainda condicionada pela localizagio unicéntrica ou nio que
o carcioma apresenta.

O caso clinico que apresentamos objectiva a necessidade
de uma avaliagio funcional e morfoldgica correcta do terri-
torio hepatico, com o fim de perspectivar uma indicagdo
terapéutica e uma menor morbilidade e mortalidade pos
terapia.

CASO CLINICO

Doente (I.A.P.) do sexo masculino, de 70 anos de idade,
reformado enviado ao Servigo de Proped@utica Cirtirgica em
Agosto de 1986, por tumor do lobo esquerdo do figado.
Antigo mecénico de aviGes, em Luanda, durante 40 anos,
residente na altura em Carcavelos.

H4 9 anos foi-lhe diagnosticado uma hepatite aguda, sem
confirmagio laboratorial.

Em Janeiro de 1986, é-lhe diagnosticado, clinica e labora-
torialmente, uma hepatite B. Tinha sintomas de astenia, ano-
rexia, urinas cdr de vinho do Porto, com tranasaminases e
bilirrubinas aumentadas e Ag HBs positivo. Fez tratamento
médico, com normalizagdo dos valores laboratoriais (Margo
1986).

Em Maio de 1986, comegou com epigastralgias, inespecifi-
cas, tendo sido detectado ao exame clinico uma hepatomegi-



J. COUTINHO ET AL.

lia. Fez um Rx. do Estdmago ¢ Duodeno que revelou uma
compresssdo extrinseca da porgdo vertical da pequena curva-
tura. (Fig. 1) Foram-lhe administrados anti-espasmédicos
com que melhorou.

Fig. I —Radiografia do estdmago mostrando a compressdo produ-
zida pelo lobo esquerdo sobre a pequena curvatura.

Em Julho de 1986, nova crise de epigastralgias, sobreponi-
vel 4 anterior. No estudo ectomogréafico da regido hepatica, é
detectada uma massa com ecoestrutura heterogénea, no lobo
esquerdo, de 121 X 78 X 94 mm de dimens&es, compativel
com um HEPATOMA (Fig. 2). Na T.A.C demonstrou-se a
existéncia de uma massa tumoral, localizada ao lobo
esquerdo, de contornos um pouco bosselados, heterégenea,
com dreas hipodensas no seu interior, compativel com zonas
de necrose € uma zona mais hiperdensa que circuda o tumor.
Ao nivel do segmento IV, existe uma pequena lingueta
tumoral que parece ultrapassar a cdpsula tumoral (Fig. 2).

Fig. 2—a) Ecografia hepatica
b) TAC

Faz biopsia hepatica, que d4 o diagnéstico CARCINOMA
HEPATOCELULAR DE CELULAS CLARAS.

A entrada, apresentava astenia, adinamia, emagrecimento
de 10kg em 8 meses, sem sinais de ictericia ou anemia. No
exame clinico, é de real¢ar um razoavel estado geral, com

uma hepatomegalia de 7cm na linha médio clavicular, dolo-
rosa, sem esplenomedlia, ascite ou circulagdo colateral.

Dos exames complementares ressalta os seguintes valores
laboratoriais: no Hemograma, uma HB: 14 g%, HT: 42, Pla-
quetas: 286000; VS: 65; T.H.: 2; APTT: 23/33sg; Fibrino-
génio: 480 mg/ 100 ml; T.Quik:12,8/12sg.; Factores de Coag.:
I1=100%, VII=80%, V=100%; Curva a Glicose: N;
Transminases: N; Bilirrubinas: N; F. Alcalina: N; Y-GT:N;
L.D.H.:N; Prot. Totais: 7,2 gr %; Electroforese das Protei-
nas: N; Alfa-fetoproteina: 100 ng/ ml; Ag HBs = positivo. No
RX TORAX, existia uma discreta elevagio da cupula dia-
fragmatica direita.

A ECOGRAFIA mostrava uma lesdo ocupando todo o
lobo esq. de 121 X78X 94 cm de dimensdes, heterogénea,
sem invasdo das supra-hepéticas, da veia porta ou seus
ramos; sem noédulos satélites, sem ganglios peri-hepéaticos ¢
sem ascite (Fig. 2).

. Uma CINTAGRAFIA HEPATICA com coloides de
S99m TC, confirmou uma imagem fria ocupando todo o
lobo esq. do figado. "

A ARTERIOGRAFIA SELECTIVA do TRONCO
CELIACO revelava miiltiplos vasos tortuosos € irregulares,
nascendo do ramo esq. da artéria hepatica comum, ocu-
pando toda a area hepatica esq. e envolvendo uma massa
hipervascular. Na fase venosa observava-se uma imagem
tumoral irregular e densa com areas de necrose central, com
o sistema portal permeavel. (Fig. 3)

Fig. 3— Arteriografia selectiva do tronco Celiaco

a) Tempo arterial: massa Lipervascular, com distor¢éo
da ramificag@o arterial.

b) Tempo venoso: imagem tumoral irregular e densa
com areas de necrose central. Sistema Porta permeével.

INTERVENCAO CIRURGICA

Foi decidida, apesar da idade avangada do doent: e da
grande dimensdo do tumor, atendendo a que o tumor pare-
cia localizado a todo o lobo esquerdo do figado.

Na exploragdo intra-operat6ria existia um tumor hepatico
ocupando os segmentos II/IIl e parte do IV. O restante
figado ndo tinha lesGes macroscépicas, os ganglios ndo pare-
ciam invadidos e ndo existia ascite.

Fez-se HEPATECOTOMIA ESQUERDA e COLECIS-
TECTOMIA. A margem de ressec¢gdo passou aproximada-
mente 1 cm do tumor.

A peca operatOria ressecada mostrava um tumor encapsu-
lado de 150X 80X 100cm, com uma zona posterior ultra-
passando a capsula e uma grande area de necrose intra-
-capsular, ao corte (Fig. 4), ndo existindo evidéncia de
invasio vascular ou de metastases contralateral, no lobo
direito.

ANATOMIA PATOLOGICA
Carcinoma hepatocelular bem diferenciado de tipo trabe-

cular e com areas de células claras. Figado com portal e
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Fig. 4—Pega operatbria pondo em evidéncia um tumor encapsu-
lado com uma necrose intra-capsular.

periportal mas sem imagens de cirrose e ¢com esteatose
ligeira. Portador de AgHBs sem AgHBc. (Fig. 5)

\ ‘ K '-.. e )
Jvy 5 A R RN m
ar de células claras H.E. 250 X.

POS-OPERATORIO HOSPITALAR
Sem complicagGes. ALTA no 15.° dia pds-cirurgia.
EVOLUCAO POS-OPERATORIA

Observagio periddica (3/3 meses), com controlo clinico,
laboratorial e ecografico. Durante este periodo o doente pas-
sou bem.

No 8.° Més: ICETERICIA OBSTRUTIVA de apareci-
mento sibito, por disseminagéo tumoral no 9.° més em isufi-
ciéncia hepética.

COMENTARIO

Ao analisarmos a experiéncia dos varios centros especiali-
zados no tratamento de tumores primitivos do figado, depa-
ramos com varios grupos de factores chave na avaliagio
progndstica e de ressecabilidade dos mesmos.

Em primeiro lugar, ha factores de ordem geral dependen-
tes do tipo de cirrose concomitante ¢ da sua positividade ou
ndo para o0 Ag HBs. O tumor que se desenvolve num figado
cirrético, tem uma agressividade maior o que limita a possi-
bilidade de se poder fazer uma larga excerest. Nestes casos a
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reserva funcional hepética é habitualmente muito pobre, a
associa¢do com hipertensdo portal é frequente, e a possibili-
dade de se fazer cirurgia curativa é muito pequena, exce-
dendo a mortalidade operatéria, em varios centros, os 60%.

Relativamente aos tumores que se desenvolvem num
figado sem lesdo hepatocelular, o seu prognéstico é muito
melhor, sendo bastante elevada aos 5 anos nestes casos, quer
no Oriente quer no Ocidente '°.

Segundo Popper!!, o hepatoma desenvolvido em figado
cirrdtico, comporta-se igualmente como um tumor com ori-
gem multifocal, enquanto o que se desenvolve em figado sdo,
¢ sempre unifocal, o que naturalmente facilita uma possivel
resseccdo hepatica.

E de realcar um subtipo distinto, o hepatoma fibromelar,
aparecendo habitualmente em doentes jovens com figados
nio cirréticos, cuja ressecabilidade e sobrevida, é maior do
que o vulgar hepatoma.

Existem depois elementos semioldgicos de grande impor-
tancia como factores de avaliagdo progndstica.

Os tumores sintomaticos s3o de pior progndstico que os
assintomdticos, dado que habitualmente o aparecimento dos
sintomas ¢ significativo do grande desenvolvimento do
mesmo ¢ invasdo das estruturas vizinhas. Em contrapartida,
sdo raros os sintomas nos pequenos tumores de dimensdes
menores que 3 cm, localizados a um'dos lobos do figado.

A histologia, apesar de ser para alguns autores, um factor
sem importancia (Domeiri e al., Buchamman, Huvos) 213,
tem para outros (Lai Cl., Wu Pc.)  um interesse prioritario.
Para estes ultimos, por exemplo, o hepatoma de celulas cla-
ras tem um desenvolvimento e evolugio mais lento e uma
sobrevida maior.

A idade para a maioria dos autores ndo é um factor prog-
néstico importante.

Em relagdo & previsdo da ressecabilidade, varios factores
sdo de considerar. Esta, varia entre os 7,3% e os 35%, com
um valor médio de 10% 6, havendo contudo uma grande
discrepancia entre os autores Ocidentais e os Orientais.

A principal razdo dos melhores nimeros apresentados
pelos segundos, baseia-se no diagnostico precoce da lesdo e
descoberta do chamado pequeno hepatoma com o didmetro
menor que 2cm (de acordo com o Japan Liver Cancer Study
Group em 1983) 7.

Para estes autores japoneses, 0 pequeno hepatoma permite
sempre uma ressec¢gio curativa, mesmo em presenga de
figado cirrético, e em caso de recidiva, ndo é de excluir nova
cirurgia, desde que, a ressec¢do executada iniciaimente tenha
sido limitada e regrada !5, Por outro lado, a tend&ncia que os
tumores té€m para a invasdo intravascular e extracapsular é
praticamente nula se as dimensoes forem inferiores a 2cm '8,

Outro factor de importéncia, invocado pelos mesmos
autores, ¢ a existéncia de uma capsula hialinizada e fibrética
ou de uma pseudocédpsula composta por estroma reticular
comprimido, que envolve o parénquima hepatico tumoral.
Este achado ¢é frequente nas séries Orientais 15:16.17.18 ¢ serja
o principal responsavel pelo lento desenvolvimento tumoral.
O mecanismo que determina este tipo de evolugio nio é con-
tudo claro, parecendo existir uma estreita relagio com as
pequenas diniensdes do préprio hepatoma.

A possibilidade de se poder fazer uma ressecgdo tumoral
depende de varios elementos: da possibilidade de se poder
deixar uma margem de seguranga de pelo menos lcm, a
auséncia de envolvimento da veia porta e/ou seus ramos,
quer pelo tumor quer pelo trombo tumoral, a ndo existéncia
de nodulos satélites, de metastases ganglionares, ou de inva-
sdo local ou regional das estruturas vizinhas e, ainda, o pré-
prio contorno irregular do tumor.

A existéncia isolada de qualquer um deles, naturalmente
contraria qualquer tipo de cirurgia de ressecgdo.



J. COUTINHO ET AL.

Outro elemento de primordial interesse, tanto do ponto de
vista de prognéstico como de ressecabilidade, é a alteragio
da fungdo hepatocelular '°, nomeadamente, a elevagdo da
fosfotase alcalina, a existéncia de uma bilirrubina maior que
1,5mg/dl, de uma albumina menor que 3,5 g/dl, ou de uma
I.C.G. maior que 30%?%, assim como do aparecimento de
alteragdes de factores de coagulagdo (inferiores a 60%) ou da
curva de tolerancia i glucose 2!.

Estes elementos sdo factores de risco, ndo s6 por aumenta-
rem a morbilidade e a mortalidade cirirgica mas, também
por poderem constituir entrave 3 indicagdo cirurgica. A ice-
tericia, ndo sendo A priori uma contraindicac¢@o A cirurgia,
poderéd contar como factor de alto risco no critério de
ressecabilidade. ’

Se agora confrontarmos estes elementos com os dados cli-
nicos e morfolégicos do nosso doente, parece-nos importante
realgar os seguintes pontos. Apesar da idade avangada o
doente além de um estado geral razodvel, ndo estava ictérico
e ndo parecia ser portador de qualquer altera¢do da fungdo
hepatocelular. Independentemente das grandes dimensdes do
tumor, este era capsulado macroscopicamente, encontrando-
-se apenas localizado no lobo esquerdo de -um figado nio
cirrético. Ndo havia compressdo da veia porta ou dos seus
ramos, invasio do diafragma ou de qualquer outro orgio
vizinho, metastases ganglionares ou ascite. A margem de

seguranga da ressec¢do cirirgica foi de aproximadamente .

* 1cm. A sobrevida inferior a 1 ano que tivemos neste caso,
obriga-nos a considerar que provavelmente o factor de prog-
néstico mais significativo, tal como é evidenciado pelos
autores japoneses, deverd sera dimensdo do tumor.

Na realidade, no nosso caso, aparentemente este seria o
unico factor de mau prognéstico e, foi ele que provavel-
mente, condicionou a limitada sobrevida pés-operatdria.

Este facto obriga-nos a meditar sobre o problema de diag-
ndstico precoce € nos métodos de rastreio mais geralmente
utilizados.

De um modo geral este tipo de diagndstico assenta nas
seguintes permissas: 1-— os hepatomas, nas grande maioria,
estdo associados a doentes cirréticos e a portadores de Ag
HBs positivos. 2—a alfa-feto-protéina é o teste serolégico
com maior especificidade para o tumor. 3 —a ecotomografia
¢, no momento actual, o exame de maior sesibilidade para o
diagnéstico dos pequenos tumores hepaticos (1-
2cm=94,7%, 2-3cm=92,8%)?? 4 —Em caso de duvida na
interpreta¢do dos dados, poder-se-a recorrer ao uso do
LIPIODOL, de acordo com o descrito por varios autores
japoneses 2, ou 4 ectomografia per-operatéria através de
uma mini-laparotomia.

Utilizando estes principios, é possivel descobrir pequenos
tumores resseciveis que garantem sobrevivéncias aos 5 anos
em grande nimero, quer utilizando, como os autores japone-
ses, rastreios de controle com ectomografia e alfa-feto-
-protéina, de 3 em 3 meses, quer de 6 em 6 meses como os
autores ocidentais.

E de realgar a importancia do papel que os clinicos gerais
poderdo ter, na realiza¢ido de programas de rastreio nos gru-
pos de risco, tornando possivel o diagnéstico mais precoce
da lesdo, levando a um tratamento mais eficaz €, a uma
melhoria da sobrevida a distancia.

Nas formas de dimensdes reduzidas o tratamento prefe-
rencial é a exerese do tumor. Com o uso da ectomografia
per-operatéria?4, € possivel actualmente efectuar ressecgdes
regradas e limitadas a segmentos hepéticos, com reduzidos
riscos, mesmo em doentes cirrdticos.

Se a exerese ndo é possivel, como por exemplo em tumo-
res multifocais, de localizagdo central ou irressecaveis, tém
sido aconselhados varios métodos de tratamento paliativo,
como a embolizagdo com Spongostan ou Lipodol-
-Smancs 2, pré-operatoério, a desarterializagio ou a quimote-

moterapia intra-arterial. Todos estes métodos paliativos
poderdo desencadear quadros oclusivos vasculares graves,
desencadeando insuficiéncias hapdticas severas, que podem
culminar com a morte do paciente.

A transplantagdo hepitica tem sido tentada por alguns
grupos com resultados contraditérios. Em geral a sobrevi-
véncia a distancia tem sido reduzida, excepto em relagdo a
variedade fibrolamelar dos hepatocarcinomas, cujo prognds-
tico, a luz da experigncia dos grandes centros de transplanta-
¢io, parece ser mais favoravel.
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