Artigo Original

https://doi.org/10.22491/2357-9730.119508

Clin Biomed Res. 2022,42(4):348-352

1 Faculdade de Medicina,
Universidade de Passo Fundo.
Passo Fundo, RS, Brasil.

2 Residéncia Médica em Cirurgia

Geral, Hospital Sdo Vicente de Paulo

de Passo Fundo, Universidade
Federal da Fronteira Sul (UFFS).
Passo Fundo, RS, Brasil.

3 Fundacdo Universidade Federal de
Ciéncias da Salde de Porto Alegre.
Porto Alegre, RS, Brasil.

4 Servigo de Cirurgia Geral, Hospital
de Clinicas de Porto Alegre. Porto
Alegre, RS, Brasil.

5 Universidade de Passo Fundo. Passo

Fundo, RS, Brasil.

6 Comité de Etica em Pesquisa,
Universidade de Passo Fundo.
Passo Fundo, RS, Brasil.

Autor correspondente:

Flavia Rauber Felkl
flafelkl@gmail.com

Escola de Medicina da Universidade
de Passo Fundo

Rua Teixeira Soares, 817

CEP 90010090

Passo Fundo, RS, Brasil.

348

PERFIL DOS PACIENTES OPERADOS POR ADENOMA
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RESUMO

Introdugéo: O trabalho objetiva avaliar o perfil epidemiolégico dos pacientes operados
por adenoma hepatico e os fatores de influéncia nas diferentes apresentacdes clinicas.

Métodos: Estudo transversal descritivo com 21 pacientes operados por adenoma hepético.
Dados de prontuario e laudos anatomopatologicos foram revisados a fim de estudar a
relacdo entre perfil dos pacientes, apresentacéo clinica e caracteristicas do tumor.

Resultados: Sexo feminino foi predominante na amostra. A idade média dos pacientes
foi de 32 anos e o IMC médio 25,9. Uso de anticoncepcional oral foi relatado em
93% dos casos, sendo 13 anos o tempo medio de uso. A presenca de comorbidades
teve associagdo com adenomas de maior tamanho, e diabetes mellitus foi doencga
mais frequente associada a este tumor. Houve associagdo clinica entre tamanho
do adenoma e sintomatologia: pacientes com sinais e sintomas mais pronunciados
apresentaram lesdes de tamanho médio superior em comparacgao aos pacientes com
sintomas inespecificos ou ausentes.

Concluséo: Os fatores ja conhecidos associados ao Adenoma Hepatico envolvem o
sexo feminino, uso de contraceptivo oral de longa data, doengas do armazenamento
do glicogénio, uso de anabolizantes e, menos comumente, gestagdo e diabetes
mellitus. Neste trabalho evidenciamos o diabetes mellitus como a comorbidade mais
frequente entre os pacientes com diagnostico de Adenoma Hepatico, relacionando-
se a adenomas de maior tamanho na amostra deste estudo, o que sugere possivel
associacdo do diabetes mellitus na génese dos adenomas hepaticos e também no
prognaostico, visto que lesdes maiores representam risco aumentado de complicagdes.

Palavras-chave: Adenoma de células hepaticas; hepatectomia; figado

ABSTRACT

Introduction: This work aims to evaluate the epidemiological profile of patients who
underwent surgery for liver adenoma and the factors that could influence different
clinical presentations.

Methods: Descriptive cross-sectional study with 21 patients with liver adenoma who
underwent surgery. Medical records and pathological reports were reviewed to study
the connection between patients’ profile, clinical presentation, and features of the tumor.

Results: Female sex predominated in the sample. The mean age of patients was
32 years and the mean BMI| was 25.9. The use of oral contraceptives was reported
in 93% of the cases, with an average usage time of 13 years. The presence of
comorbidities was associated with larger adenomas, and diabetes mellitus was the
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most frequent comorbidity co-existing with this tumor. Clinical association between the size of adenomas and symptoms
was identified: patients with more pronounced signs and symptoms had larger lesions compared with patients with
nonspecific or absent symptoms.

Conclusion: The known factors associated with Hepatic Adenoma involve female sex, long-term use of oral contraceptives,
glycogen storage diseases, use of anabolic steroids, and, less commonly, pregnancy and diabetes mellitus. In this study,
we highlight diabetes mellitus as the most frequent comorbidity among patients diagnosed with Hepatic Adenoma, relating
to larger adenomas in this study sample, which suggests a possible association of diabetes mellitus in the genesis of
liver adenomas and in the prognosis, since larger lesions represent an increased risk of complications.

Keywords: Adenoma, liver cell; hepatectomy; liver

INTRODUGAO 2020, com posterior analise estatistica do perfil
o ] epidemioldgico e sua relagdo com apresentacdo clinica
Tumores hepaticos benignos acometem 9% da e caracteristicas do tumor. Para andlise descritiva
populagao, sendo o Adenoma Hepatico (AH) um das varidveis quantitativas foram utilizadas média e
destes tumores e se desenvolve a partir da proliferagao desvio padrao ou mediana e intervalo interquartilico;
de hepatdcitos. Embora ndo tenha patogenia as variaveis categoricas foram demonstradas como
completamente elucidada, sabe-se que o AH € mais frequéncia absoluta e percentual. Para comparagao
comum em mulheres jovens com histéria de uso de de proporgées, foi utilizado o teste do Qui-quadrado,
anticoncepcional oral. Este tumor tem diagnéstico e para a comparag&o entre médias ou medianas, foram
frequentemente acidental e comportamento clinico utilizados o teste paramétrico t de Student ou o teste
variavel, podendo apresentar desde manifestagoes nao paramétrico de Mann-Whitney. Foi considerada
inespecificas até abdome agudo hemorragico por ruptura uma significancia estatistica de alfa (@) menor ou igual
tumoral, sendo essa uma das principais complicactes a 5% para um poder estatistico de 80%.

associadas'. A Malignizagdo é outra complicagéo
possivel e ocorre em 5% dos casos?®. A apresentacéo
clinica do AH é variavel, e o diagnostico e conduta RESULTADOS
podem ser bastante desafiadores. Para tal, devem
ser considerados, além do sexo do paciente, o perfil
epidemiolégico, os fatores de risco associados e as
caracteristicas do tumor, como tamanho e localizag&o.
O presente estudo tem como objetivo analisar o perfil
de uma série de pacientes operados por AH em um
servigo de referéncia.

Foram analisados 21 pacientes com AH confirmado
por exame anatomopatologico apos ressecgéo
hepatica, e os resultados das principais variaveis
estdo sumarizados na Tabela 1. O sexo feminino
correspondeu a 90,5% dos pacientes, sendo a idade
média 32 anos e o indice de Massa Corporal (IMC)
médio 24,8 kg/m?. Dentre as mulheres, 87,5%
relataram uso de anticoncepcional oral no momento do

METODOS diagnostico, e o tempo médio de uso foi de 13 anos.
Nenhum paciente relatou uso de andrégenos ou
Trata-se de estudo transversal descritivo de anabolizantes. Doenca por depésito de glicogénio
pacientes operados por AH no Servico de Cirurgia tipo | (Doenca de Von Gierke) foi evidenciada em
Hepatobiliar do Hospital Sdo Vicente de Paulo, um paciente. Comorbidades estavam presentes em
em Passo Fundo, Rio Grande do Sul. Os dados 20%, sendo Diabetes Mellitus (DM) tipo 1 e 2 as
dos pacientes foram obtidos a partir de prontuario mais prevalentes. N&o foi identificada transformacgéo
e exame anatomopatolégico, datados de 2003 a maligna em nenhum caso.

Tabela 1: Dados obtidos a partir de prontuario e laudo anatomopatologico dos pacientes operados por adenoma hepatico.

Uso de Tempo de Tamanho do

Género Idade Comorbidades anticoncepcional ACO em anos Apresentacéo clinica adenoma no'maior

oral (ACO) eixo, em centimetros
Masculino 17 Nao Nao 0 Dor em abdome superior 7
Feminino 25 N&o Sim 7 Assintomatica 5,5
Feminino 34 N&o Sim 15 Assintomatica 6,5
Feminino 20 - - - Abdome agudo 20
Feminino 18 N&o Sim 0,25 Assintomatica 7
Feminino 26 DM 1 Sim 10 Dor em abdome superior 9
Feminino 48 DM 1 Sim 20 Dor em abdome superior 6

Continua...
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Tabela 2: Continuacgéo.
Uso de Tempo de Tamanho do
Género Idade Comorbidades anticoncepcional ACO em anos Apresentacéo clinica adenoma no maior
oral (ACOQ) eixo, em centimetros
Feminino 34 Nao Sim 14 Dor em abdome superior 3,7
Feminino 32 N&o Sim 6 Assintomatica 1
Feminino 31 - Sim 15 Dor em abdome superior 7
Feminino 37 DM 2 Sim 18 Abdome agudo 9,5
Feminino 34 Nao Sim 15 Abdome agudo 7
Feminino 28 - - - - -
Feminino 23 Nao Sim 0,4 Dor em abdome superior 10
Feminino 38 - - - - 10,5
Feminino 44 Nao Sim 16 Dor em abdome superior 9,5
Feminino 63 Nao Nao 0 Dor em abdome superior 10
Feminino 46 - - - - 8,5
Feminino 26 - - - Dor em abdome superior 7
Feminino 39 N&o Sim 22 Assintomatica 9,5
Feminino 27 Né&o Sim 4 Assintomatica 6

Da amostra total, 18 pacientes tiveram avaliagdo
de ocorréncia de sintomas. Desses, 33,3% foram
assintomaticos e tiveram diagndstico ocasional por
exame de imagem. Dentre os sintomas relatados,
o mais comum foi dor inespecifica em epigastrio
ou em hipocéndrio direito (50%). Em 3 pacientes
(16,6%) a manifestacéo clinica foi por abdome agudo
hemorragico (ruptura tumoral).

AH unico foi identificado em 60% dos pacientes,
e adenomas multiplos em 40%. O didmetro médio
foi de 7,6 cm utilizando o maior eixo, variandode 1 a
20 cm. Adenomas assintomaticos tiveram em média
5,9 cm, enquanto que adenomas que manifestaram
sintomas se apresentaram com tamanho médio de
7,6 cm. Lesdes clinicamente associadas a ruptura,
tiveram didmetro médio de 12,1 cm.

Dentre os achados anatomopatolégicos, os mais
frequentes foram hemorragia e esteatose hepatica,
presentes, respectivamente, em 38% e em 33,3% dos
pacientes. Necrose, fibrose e processo inflamatério
crénico foram identificadas, respectivamente,
em 23,8%, 19% e 4,8%. O subtipo de adenoma nao
foi descrito na analise histopatoldgica. Hepatectomia
segmentar foi o tratamento de escolha na maior
parte dos pacientes (95,2%), sendo associada a
colecistectomia em 38,1% dos casos. Ressecgao
isolada do AH, por técnica de enucleacéo, foi realizada
em um paciente.

Idade, IMC, tempo de uso de anticoncepcional,
comorbidades e numero de filhos por mulher no
diagndstico foram comparados com o numero de
adenomas, e nao foi encontrada relagao estatistica
significativa. Também n&o houve correlacdo entre
presenca de comorbidades e tempo de uso de
anticoncepcional com apresentagéo clinica.

O achado anatomopatoldgico de fibrose teve
correlacdo com idade mais avangada (p = 0,016),
sendo 44 anos a idade média dos pacientes com
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fibrose, e 30 anos a idade média dos pacientes sem
fibrose. A presenca de comorbidades foi associada a
AH de maior tamanho (p = 0,006), com uma média
de 9,2 cm em pacientes com comorbidades, e 5,7 cm
nos pacientes sem comorbidades.

DISCUSSAO

Embora seja de patogenia ndo completamente
elucidada, sabe-se que 0 AH & mais comum em mulheres
jovens com histéria de uso de anticoncepcional.
A incidéncia anual é de 1:1.000.000 em mulheres
que nunca usaram anticoncepgao oral e de 30-40
por milh&o nas quais utilizaram anticoncepg¢ao oral a
longo prazo®. Outros fatores associados sé@o uso de
anabolizantes, doengas de depdésito de glicogénio,
e, menos comumente, gestagdo e DM'. No presente
estudo, em relagdo & epidemiologia, houve mais
diagndsticos de AH em mulheres (90,5%) com idade
média correspondente & menacme, dados que vao ao
encontro de referéncias da literatura médica. Ainda
em relag&o & maior prevaléncia de AH nas mulheres,
constatou-se neste estudo associa¢&o expressiva com
o uso de anticoncepcional oral, o que reforga o papel
do anticoncepcional como fator de risco. Doengas do
armazenamento de glicogénio também se destacam
como um fator de risco, em especial a glicogenose
tipo I, que foi encontrada em um paciente da nossa
série. Nesses casos, os adenomas tendem a ser
multiplos e apresentam maior risco de malignizagéo’.

Em relagédo as comorbidades apresentadas pelos
pacientes com AH, a patologia mais frequente no
estudo foi DM tipo 1, seguida de DM tipo 2. O IMC
meédio foi de 25,9 kg/m2.

Nos pacientes estudados, manifestagées clinicas
foram presentes na maioria (64,7%). A ocorréncia
de sintomas & controversa na literatura, sendo
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relatada em somente 51% dos pacientes em um
estudo multicéntrico®. Ja em revisao sistematica da
literatura, foi evidenciado que a maior parte dos casos
era assintomatica e de diagndstico incidental, com a
descoberta do AH durante investigacdo direcionada
para outra patologia®. Em relac&o aos sintomas, a dor
inespecifica em epigéastrio ou hipocéndrio direito
foi o sintoma mais prevalente (47,1%), seguida de
abdome agudo hemorragico (17,6%). Massa palpavel
foi a manifestagdo mais frequente em uma analise
comparativa de quatro estudos clinicos a respeito
da frequéncia de sintomas em mulheres com AH’;
entretanto, tal dado nao se confirmou no presente
estudo, visto que nenhum paciente se apresentou
com massa abdominal palpavel. Apesar de menos
frequente, a ruptura do AH com evolugéo para
abdome agudo pode ocorrer em 20 a 30% dos
casos, sendo uma complicagdo importante com
mortalidade de até 20% se nao identificada e tratada
emergencialmente®®?. Na literatura, alguns fatores
foram identificados em associagdo com maior risco de
sangramento: presenca de dor, uso de contraceptivo
oral a longo prazo, localizacado subcapsular do
adenoma e tamanho superior a 5 cm?®,

Visto a inespecificidade dos sinais e sintomas,
0 AH é uma patologia de dificil suspei¢do tendo como
base somente dados clinicos. Exames de imagem
nao confirmam o diagnéstico, mas podem sugerir
a hipétese apds diagnostico diferencial com outros
nodulos hepaticos, especialmente com Hiperplasia
Nodular Focal (HNF)'. De forma semelhante & HNF,
na tomografia computadorizada e ressonéncia
magnética o AH apresenta padrdo de impregnagao
rapida na fase arterial, com répida saida nas fases
portal e de equilibrio. A diferenciacdo pode ser feita
a partir da caracteristica de hipersinal de gordura
na RM, comumente presente no AH. Além disso, a HNF
difere por apresentar cicatriz central caracteristica nos
exames de imagem®. O diagndstico definitivo consiste
em exame anatomopatoldgico, sendo preferivel
a ressecgao cirurgica para obtengdo da amostra,
visto que a bidpsia oferece risco de sangramento™.
O exame anatomopatoldgico mostra placas de
células adenomatosas, geralmente maiores que
hepatdcitos normais, contendo glicogénio e lipidios
em seu interior. Macroscopicamente, a lesdo € bem
definida, mas nem sempre encapsulada. A auséncia de
capsula fibrosa contribui para ruptura e sangramento
para a cavidade peritoneal.

No que diz respeito & apresentagdo do AH,
a presencga de nodulo solitario foi a maioria (60%),
dado que j& havia sido evidenciado em outros
estudos’. Os achados histopatoldogicos mais
frequentes foram hemorragia (38%), esteatose
hepatica (33,3%) e necrose (23,8%). Houve relagédo
entre presenga de comorbidades e maior tamanho
do nédulo (p = 0,006) — com uma média de 9,2 cm
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no maior eixo nos pacientes com comorbidades
e uma media de 5,7 cm nos pacientes higidos.
Sendo o diabetes mellitus a principal comorbidade
associada aos AH neste estudo, tal dado sugere
uma possivel influéncia desta patologia ndo s6 na
génese do adenoma, como também no crescimento
destes, favorecendo o maior risco de complicacées.
Além disso, foi observada associagéo clinica entre
os sintomas manifestados e o tamanho médio do
adenoma hepatico: nos pacientes com sinais e
sintomas mais pronunciados, como abdome agudo
por ruptura, foram evidenciadas lesées de tamanho
meédio superior quando comparados aos pacientes
com sintomas inespecificos ou ausentes.

Aabordagem preferencial para tratamento cirtrgico
do AH é a resseccdo segmentar, com o objetivo de
preservar o maximo de parénquima hepéatico’5'2.
Neste estudo, a ressecg@o hepatica segmentar foi o
procedimento de escolha para confirmacgéo diagndstica e
tratamento. O acompanhamento pds-operatorio mostrou
remissdo completa dos sintomas e da doenga em todos
os pacientes, ndo sendo identificadas complicagées ou
Gbitos. Tais achados reforcam que a resseccéo hepatica
segmentar constitui uma técnica segura no tratamento
cirurgico do AH, com resultados satisfatérios.

Abordagens mais conservadoras defendem
tratamento cirlrgico no caso de lesdes sintomaticas e/ou
superiores a 5 cm, pelo maior risco de complicacgdes.
Em les6es menores, o acompanhamento periddico
e a suspenso do anticoncepcional oral mostrou-se
uma conduta segura, com estabiliza¢o ou involugédo
do adenoma em até 90% dos casos'>'¢. QOutras
estratégias também adotadas sdo a abordagem
cirtrgica de adenomas com crescimento superior a
1 cm em dois exames de controle sucessivos e em
pacientes masculinos, pelo maior risco e transformacgao
maligna®*'*. Nos casos de lesdo rota, a escolha entre
abordagem aberta ou laparoscoépica deve levar em
considerac&o os recursos disponiveis e a experiéncia
do cirurgido. Embolizag¢do arterial seletiva tem
papel crescente no tratamento de adenomas rotos
e nao-rotos, e atua induzindo necrose tumoral com
menores taxas de complicagbes quando comparada
a operagdes no contexto de urgéncia’® 6.

O Adenoma Hepatico € um tumor hepatico benigno
cujo diagndstico pode ser bastante desafiador na
pratica clinica. Dentre as manifestacdes, a mais
comum € dor abdominal inespecifica, seguida de
abdome agudo hemorragico, sendo essa uma
complicagdo com importante morbimortalidade.
Outra complicagdo menos comum, mas também
relevante, é o potencial de malignizacdo do Adenoma
Hepatico. Dentre os fatores sabidamente associados
a esta patologia, destacam-se o sexo feminino,
uso de contraceptivo oral de longa data, doengas do
armazenamento do glicogénio, uso de anabolizantes e,
menos comumente, gestagdo e diabetes mellitus.
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Neste trabalho encontramos associagdo importante
com diabetes mellitus, que se apresentou como a
comorbidade mais comum dentre os pacientes com
diagndstico de Adenoma Hepatico. Além disso, esta
endocrinopatia foi associada a adenomas de maior
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