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Neoplasia maligna primaria de figado
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RESUMO — Foram analisados no presente trabalho 21 pacientes com neoplasia maligna primaria
de figado, 15 homens e'seis mulheres, com idade média de 54,5 anos. Desses pacientes, 17 foram 4 lapa-
rotomia, quando duas ressec¢des puderam ser realizadas, e 14 fizeram apenas bidpsias. Em quatro o
diagnostico foi feito por bidpsia através de puncio transparieto-hepatica.

O tempo médio de historia foi de trés meses e, por ocasido do diagnostico, 95% dos pacientes ti-
nham céncer avancado (estadios II e I1I). O tempo médio de sobrevida foi de seis meses, contado a partir
do inicio dos sintomas, e de 2,5 meses a partir do diagnostico. Nos oito pacientes que receberam quimio-
terapia, a sobrevida média foi de 3,5 meses (desde o diagnostico) e, nos que nio receberam, de 27 dias. Os
autores concluem que o prognostico do cincer de figado ¢ muito pobre, a ressecabilidade muito baixa e,
por ocasido do diagnostico, a grande maioria dos doentes Jja se encontra em fase avancada da doenca,
sendo necessarios esforgos no sentido de se proceder ao diagnostico mais precoce, com seguimento de po-

pulagdes de risco.

867, Acometem mais individuos do sexo masculino,

extenso comprometimento hepatico, tornando a le-
firressecavel ).
~ Nos ultimos anos, com o surgimento de novos méto-
ide diagnostico 'V e avaliagdo de populacdes de risco,
inero crescente de casos vem sendo diagnosticado, em-
a2 perspectiva de vida continue sendo muito pobre,
ilando entre dois e seis meses 7%, com raros pacientes
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ultrapassando cinco anos apds a resseccio. Sendo a
ressecabilidade muito baixa, o tratamento se restringe
praticamente a quimioterapia, mas que também propor-
ciona parcos resultados .

Neste trabalho, apresentamos nossa vivéncia com 21
casos de neoplasia maligna priméria de figado, seu trata-
mento ¢ evolugio.

CASUISTICA E METODOS

Durante um periodo de 23 anos (1969-1986), foram
atendidos em nosso servigo 21 pacientes portadores de
neoplasia maligna priméria de figado. Eram 15 homens e
seis mulheres, com idades entre 12 ¢ 72 anos (média de 54
anos e seis meses), 20 brancos e um amarelo.

Todos os diagndsticos foram firmados por estudo

histopatologico em material oriundo de bidpsia percuti-

nea em quatro pacientes, de bidpsia por laparotomia em.
15 e através de resseccdo de segmento hepatico em dois.
Neste estudo foram constatados 17 carcinomas hepatoce-
lulares, trés colangiocarcinomas e um hemangiossarco-
ma.

O paciente com hemangiossarcoma foi considerado
separadamente. Dentre os demais, 20 puderam ser esta-
diados segundo o critério clinico de Primack e col. 12 ¢
16 segundo o critério cirGrgico de Bengmark e Hafs-
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TABELA 1
Principais dados clinicos na historia dos pacientes portadores
de neoplasia maligna primaria de figado

Dados clinicos Pacientes
N? U
Dor 19 90,48
Alteragoes gastrintestinais 15 71,43
Anorexia 12 57,14
Ictericia 8 38,10
Astenia 7 33 93

TABELA 2
Distribui¢io do nimero ¢ percentual de pacientes com alleragies
nos exames subsidiarios

Exames subsidiarios Pacientes
NO o
Albumina ( < 3,0mg%) 8 38,10
Bilirrubinas totais ( > 3,0mg %) 8 38,10
Transaminases elevadas* 7 33,33
Fosfatase alcalina elevada* 14 66,66
Tempo de protrombina ( << 100%) 14 66,60

* Daosagens por varios métodos com limites de normalidade diferentes.

TABELA 3
Distribuicdo do nimero ¢ percentual de pacientes segundo
o estadiamento da doenca pelos eritérios
clinico e cirtrgico

Clinico ¥ Cirdrgico "
Estadio Ne U N? %o
I 1 5,00 0 —
1 12 60,00 6 37,50
11 q 35,00 : 10 62,50

trom™, Pelo critério clinico sdo incluidos, no estadio I,
pacientes sem ascite, perda de peso ou hipertensdo porta
e com bilirrubinas totais menores que 2,0mg%; no esta-
dio II deve haver ascite e/ou perda de peso menor que
25% e bilirrubinas totais menores que 2,0mg%; no esta-
dio III estdo pacientes com perda de peso maior que
25%, hipertensdo porta e bilirrubinas totais maiores que
2,0mg%. O critério cirfirgico considera a extensdo do
comprometimento hepdtico, sendo distribuidos, no esta-
dio I, doentes com envolvimento de até 20% do parén-
quima hepatico, no 11, entre 20% e 70% e, no 111, mais
que 70%,
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Para complementacio diagnostica, foram reali
dos exames subsidiarios incluindo dosagens séricas de
lirrubinas, transaminases, fosfatase alcalina, tempo (
protrombina e exames por imagem, como tomogra
axial computadorizada em cinco doentes, ultra- sonog
fia em trés e cintilografia em trés.

Foi realizada quimioterapia em oito pacientes; q
tro com 3-fluorouracil, um com trietilenotiofosforam
€ um com vincristina; em dois pacientes foi realizada
liguimioterapia com 3-fluorouracil, metotrexato e cic
fosfamida, um deles submetido subsegiientemente a
esquema com S-fluorouracil, doxorrubicina e cispla
num.

RESULTADOS

O tempo de histdria dos pacientes variou de umas
to meses, com média de trés meses e nove dias e medi
de trés meses. Os principais dados clinicos encontr
apresentados na tabela 1. Como alteragfes gastrintest
nais havia vémitos, peso epigastrico pos-prandial, con
tipagdo intestinal e diarréia. Perda de peso foi encontr
da em 15 doentes (71,43%), variando esta perda de 5,5
ate 29,27% do peso corporal; trés pacientes perderam
10% do peso corporal, nove entre 11% e 20% e trés
de 20% . As alteracdes encontradas nos exames su
rios estdo apresentadas na tabela 2. Dentre os exame
imagem, a tomografia axial computadorizada foi
pativel com a lesdo neoplasica do figado em todas as
co vezes, a ultra-sonografia apenas uma vez em {rés
das trés cintilografias realizadas, todas foram compaff
veis com a lesdo hepatica.

Foi encontrada cirrose hepatica concomitante 4neg
plasia no exame histopatolégico em cinco doe
(23,81%), todos portadores de carcinoma hepatocelt

A sobrevida dos pacientes, contada a partir do
dos sintomas, variou de dois a 12 meses, com médi
cinco meses e 25 dias e mediana de cinco meses e 22
excluido um paciente vivo com 22 meses, portador ds
langiocarcinoma. Considerando-se a sobrevida a
da época do diagnoéstico, ela variou de quatro diasan
meses, com média de dois meses e 16 dias e media
um més e 22 dias, estando o doente vivo com 19
Os dois pacientes submetidos 4 hepatectomia parcial
breviveram, respectivamente, quatro meses e quatn
ses ¢ 20 dias, ambos falecendo pelo céncer,

O estadiamento dos pacientes, segundo critéri
nico"” e cirtirgico ", encontra-se apresentado na ‘



Nos pacientes em estadio II » @ sobrevida média foi de
obmeses e 29 dias e mediana de dois meses e sete dias, a
'aftir do diagnostico. No estadio III, ela foi, em média,
meses e 12 dias, com mediana de um més e 15 dias.
* Os pacientes que receberam quimioterapia tiveram
sobrevida média (igual & mediana) de trés meses e 15 dias
£05que ndo receberam sobreviveram, em média, um més
21 dias (mediana de 18 dias).

. As neoplasias malignas primarias de figado tém co-
Dearacteristica evolugdo insidiosa e curso silencioso, o
lorna extremamente dificil seu diagnéstico
0ce. O tempo de historia, contado a partir do ini-
dos sintomas, é curto, oscilando em nossa casuistica
Uiedor de trés meses, em média, mas muito pouco se

Esobre a velocidade de crescimento do tumor, desde
cio da carcinogénese até os primeiros sinais e sinto-
clinicos @, Quandb eles aparecem, a doenca geral-
[e j4 se encontra em fase adiantada da evolucdo ©, A

ia foi a queixa mais precocemente observada em
0s doentes, seguida cronologicamente por distirbios

parece mais tardiamente, quando o crescimento da
5 tumoral envolve estruturas sensitivas do figado e
Ide sua capsula; a ictericia, quando ha comprometi-
da excrecdio biliar.

omitincia entre alcoolismo, cirrose e cancer de figa-
i principalmente em portadores de Ag HBs positi-
. Também tem sido ressaltada a relagdo entre hepa-
tom neoplasia maligna primaria de figado. Traba-
ecentes * tém demonstrado que portadores do virus
patite B (HBV) apresentam incidéncia maior de
ia hepatica. Em nossa casuistica, apenas 4,54%
Oentes apresentavam historia prévia de hepatite, fa-
impreensivel, uma vez que grande parte das hepatites
0 anictérico. Acredita-se também que a cirrose e
inoma coexistam @ (provavelmente a cirrose prece-
0carcinoma e tendo relacdo causal), possivelmen-
do a0 processo de reparacao e fibrose conseqiien-
Slcessiva necrose das célulag hepaticas na periferia
bulos. Esse processo de reparagio e regeneracdo
fator cardeal da doenga quando, por mecanismo
00, escapa das influéncias controladoras do pro-

Cesso e se multiplica de maneira cadtica . Considerando
nossa casuistica, em cinco doentes (23,81%) havia lesdo
de cirrose 3 histopatologia. Essa incidéncia menor de cir-
rose, em contraposicio 3 literatura mundial®, ja havia
sido notada por Fonseca® e pode estar ligada a caracte-
risticas de evolucio patolégica do céncer de figado em
10sso mejo,

Para o diagndstico dessas neoplasias, a evolucio

técnica dos altimos anos, com o emprego da cintilogra-
fia, da ultra-sonografia e da tomografia computadoriza-
da, veio trazer valiosas informacées nio apenas quanto
ao diagnostico, mas também quanto a extensao do com-
prometimento hepitico e localizagio das lesoes(h, No
entanto, nenhum desses métodos S€ presta para a detec-
A0 precoce da neoplasia, pois apenas lesdes acima de 2-
3cm podem ser evidenciadas com eles. Em Nnossos casos,
todos em fase avancada (estadios 11 e 111), a tomografia
realizada em cinco oportunidades sempre foi compativel
com a lesdo hepatica, assim como a cintilografia, nas trés
vezes em que foi solicitada. J4 g ultra-sonografia apenas
uma vez em trés evidenciou massa hepatica. Recentes es-
tudos t8m demonstrado que os melhores meios para o
diagnostico mais precoce sdo a angiografia hepatica e a
dosagem de alfa-fetoproteina, esta de grande importan-
cia no acompanhamento de populagées de risco, como
nos cirrdticos portadores de HBV. A angiografia, embo-
ra seja método mais invasivo, chega a atingir 949, de
diagnostico correto em pequenas lesdes 4D,

A evolucdo patologica do cincer primario de figado
parece ter diferencas regionais, tendo sido demonstrado
comportamento diferente nos Estados Unidos, Africa do
Sul, Franega, Tailandia e Japdo nao apenas no grau de di-
ferenciagdo, mas também no modo de desenvolvimento,
principalmente quanto aos tipos uni ou multicéntrico®
Esse fato tem importancia relevante no tratamento, pois
cnquanto as ressecgdes tém melhor prognostico nas le-
sOes unicéntricas, em regides com predominio do desen-
volvimento multicéntrico, como acontece na Africa do
Sul, o sucesso da resseccdo é menor ™,

Mesmo com métodos auxiliares de diagnostico por
imagem, a avaliacio macroscopica da extensdo do tumor
€ muito dificil. A multicentricidade pode fazer com que
seja ressecada uma lesio hepatica, submetendo o pacien-
te a elevada taxa de mortalidade operatoria™®, sem ne-
nhum beneficio se ficarem outras lesdes remanescentes.

Todas as caracteristicas inerentes s neoplasias he-
paticas levam a uma ressecabilidade muito baixa M, em
fungdo de que varias outras formas de tratamento te-
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nham sido procuradas e realizadas, como quimioterapia
sistémica ou intra-arterial seletiva, embolizagio ou liga-
dura arterial hepdtica, imunoterapia, radioterépia, inje-
¢do intratumoral de agentes necrotizantes, hipertermia
associada a quimioterapia, dentre outras®. O uso de
agentes citostaticos sistémicos parece constituir a modali-
dade de tratamento que oferece melhores perspectivas de
controle da doenc¢a®, ndo havendo vantagens demons-
tradas no emprego da via intra-arterial, A radioterapia,
praticamente abandonada no passado, é atualmente em-
pregada em casos selecionados ou com finalidade antial-
gica. O unico tratamento realmente eficaz é a cirurgia,
mas que € restrita a pacientes com lesdes localizadas e
sem sinais de cirrose hepatica ™. As hepatectomias totais
com transplantes de figado encontram-se ainda em fase
inicial de desenvolvimento técnico, sem casuistica e se-
guimento suficientes para melhor avaliagido. Tivemos a
oportunidade de proceder, em duas ocasides, a hepatec-
tomia parcial em pacientes em estadio 1I. A sobrevida
desses pacientes foi, em média, quatro meses e dez dias,
apenas dois meses maior que a média geral. A quimiote-
rapia proporcionou um aumento de dois meses na média
da sobrevida. A melhor resposta terapéutica foi observa-
da com emprego de poliquimioterapia com 5-fluoroura-
cil, doxorrubicina e cisplatinum, indicada para o colan-
giocarcinoma, mas sem possibilidade de se concluir sobre
ela, pois foi usada em apenas um doente até agora, estan-
do vivo com 19 meses.

CONCLUSAO

O presente estudo vem mostrar-se concorde com
praticamente toda a literatura no que se refere ao prog-
nostico das neoplasias malignas primarias de figado. O
progndstico € extremamente pobre e os tumores sempre
avancados a época do diagnostico, o que limita o trata-
mento cirtrgico. As demais formas de terapia tém-se
mostrado pouco eficazes, aumentando, quando o fazem,
Semanas ou poucos meses a sobrevivéncia dos doentes. O
avango tecnologico ndo tem mostrado eficacia significa-
tiva em aumentar o nimero de casos precoces, exceto em
grupos de risco, para os quais deve ser voltada nossa
atengdo.

SUMMARY

Twenty-one patients (15 men and 6 women) with
primary liver cancer were analysed in the present paper.
The average age of these patients was of 54.5 years. Se-
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venieen underwent laparotomy with 2 partial hepal -
ctomy and 15 biopsies. Four patients only had neeg
biopsies.
The average time of history was of about 3 mont}
and 95% of the patients had advanced cancer (stages.
and I11). i
The average survival time was of about 6 monl
since the initial complaints, and of about 2.5 months si
ce the detection of the cancer.
The 8 patients who received chemotherapy had ¢
average survival time of 3.5 months (since the defeclg‘
of the cancer), and the others survived 27 days.
The authors conclude that the prognosis of primay
liver cancer is very poor with a low resectability. At
time of the detection almost all patients had advan
cancer and further efforts must be done toward early
rection.

REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS

1. BENGMARK, S & HAFSTROM, L.O The natural history o
mary and secondary malignant tumours of the liver: I, the pr
nosis for patients with hepatic metastases from colonic ar
tal carcinoma verified by laparotomy. Cancer, 23; 198
1969. 2

2. BLATCHFORD Jr, FW Primary carcinoma of the live aci
cal analysis of sixteen cases. Gastroenteralogy, 21: 23
1952.

3. EDMONDSON, HA & STEINER, PE  Primary carcinoma
liver: a study of 100 cases among 48,900 necropsies.
462-503, 1954.

4. EL-DOMEIRI, AA et al Primary malignant tumors of t
Cancer, 27: 7-11, 1971

5. FALKSON, G et al Primary liver cancer: an eastern coo
oncology group trial. Cancer, 54: 970-977, 1984, :

6. FONSECA, MO Céncer primitivo do figado: analise de
Folha Med. 77: 51-56, 1978.

7. NAGASUE, Netal The natural history of hepatocellul
noma: a study of 100 untreated cases. Cancer, 54: 1.46
1984,

8. NELSON, RS; ELIZALDE, R; HOWE, CD Clinical as
primary carcinoma of the liver. Cancer, 19: 533-537, |1

9. OKUDA, K Primary liver cancer: quadrienal review lectu
Dis. Sci. 31 (suppl): 1225-1465, 1986.

10. PRIMACK, Aetal A staging system for hepatocellular
ma: prognostic factors in ugandan patients. Cancer,
1.364, 1975. :

11. TAKASHIMA, Tet al Didgnosis and screening of small
cellular carcinomas: comparison of radionuclide imagi
trasound, computed tomography, hepatic angiogra
alfa -fetoprotein assay. Radiology, 145: 635-638, ]982&‘:_ i



	73.jpg
	74.jpg
	75.jpg
	76.jpg

