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Respostas correctas ao Caso Clínico Nº 10

Apresentação do caso

Paciente do sexo feminino de 19 anos, assintomática, sem 
antecedentes pessoais de relevo. Em análises de rotina foram 
identificadas alterações inespecíficas da função hepática, 
nomeadamente aumento da GGT, ALT, AST e FA, com 
bilirrubina normal. Restante avaliação laboratorial básica 
dentro dos parâmetros da normalidade.
Na avaliação inicial por ecografia abdominal, apresentava 
lesões multifocais hepáticas, heterogéneas e globalmente 
hipoecogénicas, de natureza sólida (Imagem a e b).
O estudo de tomografia computorizada (TC) demonstrou 
lesões nodulares hepáticas e pulmonares  (Imagem c), de 
predomíneo subcapsular, tendo sido colocada  a hipótese 
de processo neoproliferativo primário hepático ou de 
metastização por via hematogénea para o fígado e pulmões.1
Considerando a hipótese diagnóstica de hepatocarcinoma, 
foi efectuada a pesquisa serológica de hepatites virais (A;B;C), 
bem como pesquisa de anticorpos com especificidade para o 
Citomegalovírus e Parvovírus. Todos revelaram valores de 
IgM negativos e alguns apresentavam imunização prévia com 
valores de IgG positivos. 
Para despiste de eventual patologia neoproliferativa intestinal, 
foram realizadas endoscopia digestiva alta e colonoscopia, 
que também não revelou alterações suspeitas.
O estudo de ressonância magnética (RM) abdominal, com 
administração de contraste gadolíneo endovenoso, revelou 
aumento dimensional das lesões previamente descritas na 
TC, agora com coalescência apresentando um padrão difuso, 
mantendo o predomínio pelas mesmas à periferia (Imagem 
d; e; f). 
O diagnóstico definitivo foi obtido por biópsia percutânea 
transhepática ecoguiada com estudo anátomo-patológico.  
Na análise histopatológica e imunohistoquímica, foram 
observados fragmentos com células epitelióides com abunte 
citoplasma eosinofílico e positivas para CD31 e vimentina, 
aspectos típicos de Hemangioendotelioma Epitelióide 
Hepático (HEH).2-4

Por apresentar doença hepática difusa e coalescente, 
irressecável, foi submetida a transplante hepático e terapêutica 
conjunta com agentes antiangiogénicos e antiproliferativos 
como a Talidomida e o Sorafenib, o que  controlou a 
disseminação à distância (pulmonar). A doença mantém-se 
estável há dois anos.

Discussão
Com uma incidência inferior a 0.1 por cada 100 000 habitantes  
por ano,5 o HEH é um tumor raro, nomeadamente em crianças, 
apresentando-se mais frequentemente na terceira década de 
vida.6 Face à sua raridade, é difícil estabelecer com rigor tanto 
a sua etiologia como epidemiologia. Parece contudo, existir 
um ligeiro predomínio no sexo feminino (F/M 3:2).4 Foram 
propostos alguns factores de risco, nomeadamente o uso de 
contraceptivos orais, cirrose biliar primária e hepatites virais, 
embora nenhum tenha ainda sido comprovadamente aceite.4
A doença ocorre normalmente de forma assintomática, sendo 
grande parte das vezes descoberta de forma acidental, o que 
torna o diagnóstico difícil e moroso. Quando sintomática, 
as manifestações clínicas e laboratorias são variáveis, com 

Imagem a e b: estudo ecográfico em modo B com recurso a color 
doppler; Imagem c: Estudo TC coronal; Imagem d: RM em ponderação 
T2; Imagem e: RM ponderação T1 FS; Imagem f: Imagem T1 FS após 
administração de gadolínio endovenoso. 
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sintomas e sinais inespecíficos, nomeadamente dor 
abdominal de predomínio no quadrante superior direito, 
perda ponderal e hepatomegália. Laboratorialmente, 
os doentes podem apresentar alterações das provas de 
função hepática, habitualmente com negatividade dos 
marcadores serológicos virais e dos marcadores tumorais 
(nomeadamente CEA, CA 125 e alfa-fetoproteína).
Relativamente à evolução clínica do HEH, apresenta um 
espectro de gravidade variável, podendo cursar de forma 
indolente, sem significativa morbilidade e mortalidade, ou 
de forma agressiva, com doença multifocal/multiorgânica 
e alto índice celular, parecendo estas as únicas constantes 
preditoras de mau prognóstico inerentes à própria doença.5
O hemangioendotelioma epitelióide pode acometer 
qualquer órgão, contudo o local mais comum de 
apresentação primária é no fígado, com disseminação mais 
frequente para o pulmão, baço, cadeias linfáticas e osso.4
Nos estudos de imagem, o HEH apresenta habitualmente 
morfologia sugestiva de lesão secundária/metastática, 
manifestando-se inicialmente como lesões nodulares 
em topografia subcapsular (padrão periférico/nodular – 
Imagem a; b), com crescimento e coalescência nos estudos 
sequenciais (padrão difuso).(Imagem d; e; f). A tradução 
imagiológica da lesão é influenciada pelos constituintes 
da mesma, existindo concordância entre a imagem nas 
diferentes técnicas e o estudo anátomo-patológico, 
apresentando-se como lesões heterogéneas com áreas 
de tumor viável, áreas de fibrose, calcificações, necrose e 
hemorragia.2
No estudo ecográfico visualizam-se formações nodulares 
geralmente hipoecogénicas e heterogéneas (Imagem a; 
b). Até recentemente, não existiam achados específicos 
na avaliação imagiológica que sugerissem o diagnóstico. 
Contudo, o estudo de  Alomari Et all7 descreveu o “lollipop 
sign”, um sinal imagiológico que, segundo os autores, 
é característico da doença e traduz o desaparecimento 
abrupto da veia hepática ou veia porta na região proximal 
das lesões (Imagems b; f). Este achado é transversal a 
diferentes técnicas de imagem, nomeadamente no estudo 
doppler, onde poderá ser possível documentar a amputação 
dos vasos à periferia das lesões. Quando presente, poderá 
eventualmente sugerir e facilitar um diagnóstico difícil. 
Contudo, o diagnóstico definitivo será apenas por estudo 
histopatológico. 
No estudo por TC, apresenta-se como lesões nodulares, 
heterogéneas, globalmente hipodensas, podendo apresentar 

áreas de calcificação intralesional, áreas espontaneamente 
densas de hemorragia e coleções líquidas de necrose. Após 
administração de contraste endovenoso (CEV), quer no 
estudo de TC quer na RM, visualiza-se o padrão “em alvo”, 
com fino anel periférico hipocaptante, seguido de uma 
região hipercaptante (tumor viável) e uma região central de 
captação variável conforme o grau de fibrose, necrose e 
tecido viável,2 mais evidente no estudo RM.8 (Imagem f)
No estudo RM, em ponderações T2, as lesões apresentam-
se  hiperintensas no centro, envolvidas por área de moderada 
intensidade e halo hipointenso periférico(Imagem d). Em 
ponderações T1 verifica-se uma região central heterogénea 
geralmente hipointensa, seguida de uma região de moderado 
sinal (Imagem e). 
Apesar da raridade destas lesões, a retração capsular é 
um achado frequente (56%)8 (Imagem e; f;), colocando-
se o diagnóstico diferencial com colangiocarcinoma, 
hepatocarcinoma, metástases colorretais, hemangioma e 
fibrose confluente. O tratamento primário destas lesões 
inclui ressecção tumoral, transplante, quimioembolização e 
tratamento paliativo.9 
Na doença irressecavél, nomeadamente com extenso 
acometimento hepático, o transplante hepático parece 
a melhor hipótese viável, com bons resultados a longo 
prazo.10 
Foram publicados resultados benéficos da utilização de 
sorafenib3 e talidomida11 na estabilização da disseminação 
da patologia com calcificação das lesões. As suas acções 
antiangiogénicas e antiproliferativas atuam na inibição 
do receptor e do próprio fator de crescimento endotelial 
(VEGF) expresso pelas células tumorais do HEH.

Conclusão

O HEH é uma entidade rara, com achados clínicos frustes 
à apresentação. A documentação destas raras lesões é 
essencial para o avanço imagiológico e terapêutico.
Os estudos imagiológicos sugerem metástases hepáticas ou 
lesões neoformativas primárias do fígado. Recentemente 
identificado, o “lollipop sign” é um achado imagiológico 
característico do HEH e que melhora a sua acuidade 
diagnóstica. O conhecimento do diagnóstico definitivo 
(histopatológico), conjuntamente com os estudos de 
imagem, permitem optar por terapêuticas antiangiogénicas 
ou, no caso de doença progressiva ou hepática irresecável, 

pelo transplante hepático. 
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