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TRANSFORMACAO MALIGNA DE ADENOMA HEPATICO: DIAGNOSTICO
INCIDENTAL APOS O TRANSPLANTE DE FIiGADO.

Malignant transformation of hepatocellular adenoma: post-liver transplantation incidental diagnosis.

Renato Ferreira da Silva, William José Duca, Paulo César Arroyo Jr, Raphael Raphe, Dalisio De Santi-Neto, Erica Fugikaha, Helen
Catarina Camarero Felicio, Marcia Fumié da Rocha e Rita de Cassia Martins Alves da Silva.

RESUMO

O adenoma hepatocelular ¢ um tumor hepatico benigno, raro e geralmente solitario. Sua maior prevaléncia ocorre em mulheres que fazem
uso de anticoncepcionais orais. Pode manifestar-se com dor no hipocondrio direito, porém, na maioria dos pacientes € assintomatico. As
complicagdes mais temiveis sdo: hemorragia livre em peritdnio por ruptura tumoral e degeneragdo maligna para carcinomahepatocelular
(CHC). Descrevemos um caso de paciente com historia de uso prolongado de anticoncepcional, que apresentava adenomas multiplos,
tendo indicagdo de laparotomia para ressec¢do cirurgica. Ultrassom intra-operatorio mostrou presenga de esteatose hepatica grau I11 e
inimeros adenomas que contra-indicaram a ressec¢ao. Apos acompanhamento ambulatorial por mais de dois anos, foi indicado transplante
de figado em razdo da contra-indicacdo de ressec¢do dos adenomas associada a desconforto abdominal e baixa qualidade de vida. Foram
encontrados incidentalmente focos de CHC em trés adenomas no figado explantado. Nao havia aumento de alfa feto proteina ou evidencias
radiolégicas que sugerissem CHC. Embora transplante de figado seja conduta radical e de excecao, pode ser usado em casos selecionados
para tratamento de adenomas multiplos que ndo permita a cirurgia de resseccao.

Descritores: Adenoma de Células Hepaticas; Carcinoma Hepatocelular; Transplante de Figado.

INTRODUCAO

O adenoma hepatocelular ¢ um tumor benigno raro, mais
freqiientemente identificado em mulheres em idade fértil e em uso
de anticoncepcionais orais, sendo o uso de estrogenos o maior fator
de risco para desenvolvimento desse tumor."?? Eventualmente,
pode ser observado em homens em uso de esterdides anabolizantes
ou androgenos.'* OQutros grupos de risco para desenvolvimento de
adenomas hepaticos sdo: pacientes com glicogenose do tipo I ou
Doenga de Von Gierke, glicogenose tipo I'V e diabetes.* A maioria
dos pacientes ¢ assintomatica e tem provas de fung@o hepatica e
alfa-fetoproteina normais.* Néo existe exame de imagem que faga
diagndstico de certeza desse tumor, como ocorre, por exemplo, com
a Hiperplasia Nodular Focal. O diagnostico e classificacdo do tipo
de adenoma s6 podem ser realizados através de bidpsia.”® Por ser o
adenoma hipervascularizado, a bidpsia percutanea deve ser evitada,
e, quando necessaria, deve ser feita por laparoscopia ou laparotomia.
Dependendo da localizagdo do tumor, alguns autores recomendam
resseccdo cirrgica e estudo histologico da pega. > Os grandes
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adenomas podem manifestar-se por dor vaga, desconforto no
hipocdndrio direito e algumas vezes pode apresentar-se por quadro
de choque hipovolémico determinado pela ruptura espontinea
do tumor.!” Apesar de algumas lesdes regredirem com a retirada
do estrégeno ou permanecerem estaveis, o risco de ruptura com
hemorragia e de transformagdo maligna para hepatocarcinoma
existe. 01112 A cirurgia deve ser indicada sempre que possivel e
o transplante de figado (TxF) ¢ uma opgao terapéutica de excegdo
quando for impossivel a ressec¢do cirurgica.!31617

Relatamos a seguir a evolug@o de uma paciente com adenomatose
hepética, que teve indicagdo de transplante de figado.
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CASO CLIiNICO

MAF, 42 anos, sexo feminino, apresentava desconforto em
andar superior de abdome e historia de uso prolongado de
anticoncepcional. Os exames de imagem mostraram multiplas
massas hepaticas sugestivas de adenoma (figura 1). Apresentava
fungdo hepéatica preservada, CEA, alfa-fetoproteina e CA-19.9
dentro da normalidade e sorologias para hepatites virais negativas.
Foi realizada laparotomia exploradora, com hipotese diagndstica
de adenoma hepatico e com intencdo de ressec¢do dos tumores.
Durante o procedimento, foi realizado ultrassom, que evidenciou
figado esteatdtico com multiplas lesdes, impossibilitando a
cirurgia, devido ao comprometimento de quase todos os segmentos
hepaticos. Assim sendo, foram realizadas multiplas biopsias, que
confirmaram o diagnoéstico de adenoma. Foi Indicado TxF devido
adesconforto abdominal (hepatomegalia), baixa qualidade de vida
(impossibilitada para o trabalho), além de risco de sangramentos
e degeneragdo maligna. A paciente foi incluida em lista de espera
para TxF e permaneceu em acompanhamento ambulatorial por
dois anos. Nesse periodo, foi avaliada a cada seis meses, ndo
tendo apresentando aumento de alfa-fetoproteina e nem alteragdes
radiologicas sugestivas de transformag@o maligna. O TxF ocorreu
sem intercorréncias. Apds o exame histologico dos adenomas
do figado explantado foi diagnosticado em trés deles focos de
carcinoma hepatocelular, nos segmentos II, IV, VII. (figura
2). Paciente encontra-se bem 5,6 meses apos o transplante, em
acompanhamento ambulatorial.

Figura 1: Ressonancia Nuclear Magnética, fase T2, mostrando varios
nédulos (setas) hiperintensos de adenoma.
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Figura 2: Exame anatomopatolégico mostrando degeneragdo do adenoma
para Hepatocarcinoma. HCC = hepatocarcinoma.

TC - Hipo/isodenso, bem delimitado, dreas heterogenias de hemorragia ,
fibrose e necrose, RNM - Hipointenso em T1, dreas de brilho hiperintenso
em T2 (hemorragia) ou moderado intensidade em T2 e arteriografia -
Hipervascular, enchimento centripeto, zonas avasculares (hemorragias ou
necrose), regido subcapsular com vasos calibrosos (nutricios).
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DISCUSSAO

O adenoma hepatico ¢ um tumor benigno raro de figado e mais
rara ainda ¢é a indica¢do de transplante para esses pacientes. Em
nossa experiéncia de 279 transplantes realizados no Hospital de
Base da Faculdade de Medicina de Sdo Jose do Rio Preto, essa
foi a Unica indicagdo de TXF por adenomatose hepatica. A sua
incidéncia é de 3 por 1.000.000/hab por ano e mais freqiente em
mulheres que fazem uso prolongado de contraceptivo oral. Nessa
populacdo, a incidéncia chega de um a quatro por 100.000/mulheres/
ano.>’ Esse tumor é geralmente assintomatico; sua descoberta
¢ incidental, na maioria das vezes em exame de ultrassom de
rotina, mas pode apresentar-se com dor discreta em hipocondrio
direito ou dor intensa por sangramento intratumoral, complicag¢ao
relatada em até 30% dos casos.'®!! Podem ainda manifesta-se
como choque hipovolémico por hemorragia em peritonio livre. Os
exames de imagem podem sugerir o adenoma, porém, sendo a lesdo
hipervascular, o diagnostico diferencial entre HNF e CHC ¢ as
vezes impossivel. Como néo se pode concluir o diagnoéstico através
de exames de imagem, a bidpsia da lesdo é necessaria e, pelo risco
de sangramento, ndo deve ser feita por via percutanéa.’*113.18-20
Concluindo o diagndstico de adenoma, a ressecgdo deve ser
indicada !*21-22¢, para a indicag@o, os seguintes critérios devem ser
observados: tumor sintomatico, diagndstico incerto, paciente com
desejo de engravidar e presenga de complicagdes como hemorragia
e suspeita de transformacao maligna. Além disso, deve-se observar
se o paciente tem baixa morbidade e se a localizagdo da lesdo ¢
de facil ressec¢@o. Existem relatos de adenomas que desaparecem
apos cessar o uso do anticoncepcional, porém, o desenvolvimento
do CHC tem sido descrito em até cinco anos apés a regressao da
les@o. Portanto, em casos de regressdo do adenoma, se for feita
opcao da observagao clinica, ela deve ser feita com rastreamento
de CHC por toda a vida. Nao ha relato de aparecimento de CHC
apos a resseccdo cirurgica. *%% O risco de transformagdo maligna
¢ estimado entre 5 e 18%.%1°?* Embora ndo esteja completamente
esclarecido como o adenoma evolui para CHC, uma das explicagoes
¢ que o uso prolongado do contraceptivo desenvolve foco displasico
dentro do adenoma que progride para CHC.? O diagndstico e a
classificacdo molecular do Adenoma sdo realizagdes bem recentes.
Essa classificagdo divide os adenomas em quatro tipos, sendo que
o primeiro tipo tem presen¢a de mutagdo do HNFla, o segundo
tem mutagdo da f—catenina, o terceiro sem as mutagdes referidas,
mas com inflamagdo e o quarto tipo também sem as mutagdes e
sem inflamagdo.”® Essa classificagdo é importante, pois o adenoma
que tem mutagdo para f—catenina tem potencial de transformacgao
maligna. Assim sendo, num futuro préoximo, provavelmente
poderemos definir qual adenoma devera ou nao ser operado. Neste
nosso caso, ndo identificamos nenhum fator que pudesse nos fazer
suspeitar de CHC, como aumento da alfa feto-proteina ou alteracao
daimagem radiolégica. A impossibilidade de hepatectomia devido
aos varios nodulos maiores de 3 cm em figado esteatdtico, a
possibilidade de sangramento e de transformacao maligna associada
ama qualidade de vida levaram-nos a optar pelo transplante, o qual
ocorreu sem complicacdes, estando a paciente bem, 5,6 meses apos
o transplante.

Descrevemos a evolugdo de uma paciente portadora de adenomas
hepaticos irressecaveis, que foi tratada por transplante de figado, com
sucesso. O exame do figado explantado possibilitou o diagndstico
de transformagdo maligna para carcinomahepatocelular.



Transformagao maligna de adenoma hepatico: diagnostico incidental apos o transplante de figado 1 205

ABSTRACT

Hepatic adenoma is a rare benign tumor of the liver which usually presented as a solitary nodule. It can be often identified in women associated
to the use of oral contraceptive. Clinical presentation of such tumor can be abdominal pain at the right hypochondrium. However, it is
predominantly asymptomatic. As complication, hemoperitonium, secondary to tumor rupture or malignant degeneration to hepatocellular
carcinoma may occur. We describe a patient on chronic oral contraceptive use who presented multiple and unresecable adenomas associated
to grade III hepatic steatosis. After a two years follow-up, she had indication for liver transplantation, due to unresecable tumor associated
to abdominal discomfort and poor quality of life. The explanted liver showed incidental focus of hepatocellular carcinoma in three of the
multiple adenomas in the absence of increased alpha-fetoprotein and no radiological evidence of HCC. Although the liver transplantation
to treat benign tumors can be considered a radical procedure, it can be a convenient option for patients with unresecable adenomas.
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