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Resumo

Os autores relatam um caso de mesote-
lioma pleural benigno. Sdo abordados aspec-
tos histologicos, etiopatogénicos, genéticos,
epidemioldgicos e clinicos, bem como a ca-
suistica estudada, a terapéutica instituida e o
segmento obtido. Abordam os critérios para
o diagnéstico, resultante da somacao de va-
rios fatores, dando énfase ao quadro clinico
compativel, confirmagdo histopatoldgica,
imuno-histopatolégicos  compativeis com
resposta positiva clinico-radiogréfica e eficaz
apos a cirurgia proposta.

Summary

Cases of benign mesothelioma of the
pleura are reported by authors. Histological,
etiopathogenic, genetic, epidemiological
and clinical aspects are approached as well
the casuistry that was studied, established
therapy and the acquired segment. It appro-
aches the criteria for diagnosis resulted from
many factors emphasizing compatible clinical
condition, histopathological = confirmation,
compatible immuno-histopathology, effecti-
ve and positive clinical radiography answer
after the proposed surgery.

Introducao

O primeiro relato sobre tumor primario
da pleura foi atribuido a Lieutaud (18), em
1767, mas pertence a Wagner (18, 30) a pri-
meira descricdo microscopica detalhada da
neoplasia, em 1870.

Klemperer & Rabin (16) classificaram tais
tumores em dois grupos, em 1934, apesar de
Robertson (31), em 1924, admitir ndo existi-
rem tumores primarios da pleura, em tratado
intitulado “Endoteliomas pleurais”.

Welder (43), em 1943, estabeleceu a rela-
cao entre asbestose e o mesotelioma difuso
da pleura, fato confirmado, posteriormente,
por Wagner et al. (42) em casos estudados
no nordeste da provincia do Cabo, na Africa
do Sul.
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O presente trabalho procura colaborar
com as escassas pesquisas sobre o tema me-
sotelioma pleural, neoplasia extremamente
rara nesta regido do Brasil, apds revisdo bi-
bliografica criteriosa, mas limitada. Também
apresenta um caso tratado no Hospital
Napoledo Laureano, cujo contexto geral se
apresentava contraditério: uma paciente
com exame fisico exuberante e quadro clini-
co debilitado para portar massa tumoral de
dimensdo muito grande e sem metastases,
no hemitérax esquerdo.

Consideracgdes gerais
Fatores etiolégicos

As pesquisas sobre os tumores pleurais
datam de 1767, com o relato de Lieutaud
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Pontos-chave:

> Klemper & Rabin
classificaram os tumores
pleurais em dois grupos:
difusos e localizados;

> Os difusos apresentam-se,
radiologicamente, sob a forma
de pensamentos pleurais e/ou
derrames pleurais;

> Os localizados séo,
radiologicamente, bem
delimitados, normalmente sem
derrames pleurais.

(18). Entretanto, muitas divergéncias e ter-
minologias diferentes se difundiram pelo
mundo, até mesmo no século atual, quando
as ciéncias médicas ganharam também mais
técnicas diagnostica e operatéria, envolven-
do outros campos da clinica, como epide-
miologia e tecnologia armada.

Embora Welder (43), em 1943, ja tenha
feito tal referéncia, foi Wagner et al. (42)
quem confirmou a relagdo existente entre
asbestose e mesoteliomas difusos da pleura.
Foi a partir de 1960 que esse fato recebeu
enfoque consistente, quando foram diagnos-
ticados tais tumores em profissionais das mi-
nas e industrias de asbesto, assim como em
individuos que trabalhavam com material de
friccao, isoladores, construcao naval, etc.

Investigagbes em diferentes paises reve-
laram sensivel incidéncia de mesoteliomas
malignos, como na Inglaterra, Suécia, Itélia,
etc.

Existem locais onde a poeira em torno
de fabricas de asbesto constitui-se fonte de
exposicdo, como se verifica na populagao da
cidade de Pakkila, Finlandia.

Na Inglaterra a maior incidéncia do tu-
mor encontra-se em portos e cidades onde
exista manuseio de enormes quantidades de
asbesto.

Ha, no entanto, grande diferenca nas in-
cidéncias de varias amostragens. Hagestrand
et al. (12) relataram taxas de 2,7/1.000 em
material de autdpsias, durante 10 anos, em
hospital geral de Malmo, Suécia. Em indi-
viduos que inalaram poeira de asbesto, no
norte de Itélia, a taxa é de 7,76/1.000 e em
pacientes que morreram com asbestose, a
taxa é de 11%. No sudeste da Pensilvénia, a
incidéncia de mesotelioma pleural é de 1/1
milhdo/ano e na Gra-Bretanha é de 2,3/1 mi-
lh&o/ano.

Verificou-se, também, que existem dife-
rentes tipos de asbesto: crisélito, crocidolito,
amosita e antofilita. Em relacdo a esta dltima
verificou-se ndo provocar mesotelioma, com
o cristolito € muito rara a relagdo casual e
a maioria dos casos é devida ao crocidolito
e/ou amosita.

Os tumores podem ocorrer em qualquer
idade, sdo mais frequentes na quinta década,
acometem igualmente ambas as cavidades
pleurais, variam de tamanho e originam-se
mais frequentemente na pleura visceral.

Aspectos anatomopatolégicos

Klemper & Rabin (16), em 1931, classifi-
caram os tumores pleurais em dois grupos:
difusos e localizados. Os difusos apresentam-
-se, radiologicamente, sob a forma de pensa-
mentos pleurais e/ou derrames pleurais, es-
tendem-se por toda a pleura, enviando me-
tastase a distdncia, com sintomatologia evi-
dente, e levam, inevitavelmente, a dbito em
curto tempo; enquanto os localizados sdo,
radiologicamente, bem delimitados, normal-
mente sem derrames pleurais, na maioria das
vezes assintomaticos, ndo metastaticos, sen-
do de achados radioldgicos ocasionais e de
curso benigno.

Apds a classificagdo de Klemperer &
Rabin (16) foram formuladas varias hipéteses
sobre a origem desses tumores. Esses auto-
res admitiam que os tumores difusos tém ori-
gem em células mesoteliais multipotenciais,
os verdadeiros mesoteliomas; enquanto os
localizados se originavam no tecido fibroso
subpleural. Hernandez (14) expGe que a neo-
plasia tem origem nos fibroblastos submeso-
teliais, onde o mesotélio permanece integro,
cobrindo o tumor, 0 que ndo se esperaria
se as células mesoteliais fossem a origem
tumoral. Friedman (10) e Clagett et al. (7)
atribuiram-na ao tecido conjuntivo subsero-
so. Brown & Johnson (5) afirmavam que os
tumores pleurais provinham da proliferacéo
de células mesoteliais ou do tecido conjunti-
vo, nos derrames pleurais pés-pneumoénicos
com altas taxas de proteinas e baixas em
leucécitos polimorfonucleares. Shabanah &
Sayegh (33) deixam duvidas na relacéo entre
traumatismo toracico e a neoplasia, o que ti-
nha sido visto em dois pacientes.

Maximov (22) e Sano et al. (32) demons-
traram em culturas de tecidos experimentais
que as células mesoteliais podem se transfor-
mar em tecido epitelial ou fibroso, e mostra-
ram também a transi¢ado em nivel microscépi-
co entre esses dois tipos de células. Godwin
(11) postula que as células mesoteliais po-
deriam originar os dois tipos de tumores
pleurais, enquanto Shabanah & Sayegh (33)
afirmam que todos os tumores solitarios da
pleura tém origem no mesotélio, embora ndo
existam células mesoteliais em alguns deles e
que, nesses casos, os fibroblastos sdo entdo
uma causa rara desses tumores. Bracco (3)
pensa ser impossivel distinguir os dois tipos
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de fibroma pleural, um de origem mesotelial
e outro do tecido conjuntivo subpleural. Esse
autor e Klima & Gyorkey (17) informaram que
os tumores de origem mesotelial possuem o
potencial de se transformarem em malignos,
enquanto os de origem no tecido conjuntivo
tendem a se malignizar. A microscopia eletro-
nica pode distinguir os dois tipos e fornecer
assim um progndstico.

Metade dos tumores benignos apresen-
tam-se pedunculados. Na revisdo feita por
Okike et al. (28) na Clinica Mayo néo hou-
ve nenhum tumor maligno pedunculado.
A maioria apresenta superficie lobulada.
Séo pélidos e normalmente encapsulados.
Histologicamente apresentam tecido fibroso,
com varios tipos de celularidade.

A maioria dos casos estudados original-
mente por Stout & Murray (35) e confirmados
por Hernandez et al. (14) apresentam fendas
e estruturas papilares ou tubulares limitadas
por células mesoteliais. Existem outros em
que tanto a microscopia dptica como a ele-
tronica falham em revelar qualquer elemento
morfolégico ou componente celular relacio-
nado com células mesoteliais. Nao se justi-
fica, por isso, o termo “mesoteliomas fibro-
s0s"”, mas sim “tumores fibrosos pleurais”.

Comumente os tumores apresentam
areas cisticas, hemorréagicas, mixomatosas,
calcificagbes ou degeneracdo hialina, sem
pleomorfismo nuclear e raras mitoses. Sao
constituidos, & microscopia ptica, por uma
fina capsula fibrosa, coberta perifericamente
por células mesoteliais e o contetdo é for-
mado por feixes entrelagados de colageno e
células alongadas com nicleos fusiformes e
hipercromaticos, variando a celularidade de
regiao para regiao.

A microscopia eletrdnica, o tecido mixo-
matoso é constituido por mucopolissacari-
deos. Células tumorais séo frequentemen-
te formadas por fibroblastos separados por
fibras colagenas, com reticulo rugoso abun-
dante, mitocondrias esparsas, processos
citoplasmaticos alongados, fibrilas, microtd-
bulos e aparelho de Golgi evidentes, espar-
sos ribossomos e vesiculas de pinocitose,
existindo, as vezes, inclusdes intracelulares
laminares ou em espiral. Nas &reas mixoma-
tosas, os fibroblastos tém ndcleos ovoides
com nucléolo, reduzido nimero de organe-
las citoplasmaticas e aparelho de Golgi pro-
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eminente. Ndo ¢ frequente a presenca de
desmossomas, microvilosidades ou material
semelhante a membrana basal.

Distinguir entre fibroblastos jovens e cé-
lulas mesenquimais indiferenciadas torna-se
dificil em algumas regides. Histologicamente
os mesoteliomas difusos tipicos séo mistos,
com areas sarcomatosas e carcinomatosas, o
que ndo existe nos tumores benignos.

S6 deve ser considerado de natureza me-
sotelial o tumor que apresenta células me-
soteliais com interligagdes citoplasmaticas,
desmossomas, microvilosidades ou forma-
cOes papilares tubulares.

Nenhuma imagem histopatoldgica Unica
permite determinar o estadiamento definiti-
vo ou o comportamento clinico de um tumor
solitario de pleura.

Alteragées fisiopatolégicas

Existem casos em que os tumores be-
nignos da pleura estdo associados a hipogli-
cemia e ao aumento ou diminuigdo da pro-
dugdo de insulina. E o que se verificou em
caso relatado por Nelson et al. (25), em que
o paciente referia histéria de dois meses com
sincopes seguidas de hemiparesia e afasia
com duracdo de 8-9 horas, mais no horario
da noite. Foi internado com suspeita de dis-
tarbio do SNC e obteve alta sem concluséo
diagndstica. Voltaram as sincopes, uma vez
com periodo de inconsciéncia de uma hora
com retorno espontaneo. Readmitido, veri-
ficou-se que apresentava niveis glicémicos
de 30-50mg% e em radiografia do térax foi
revelada imagem hipotransparente no ter-
co inferior do hemitérax esquerdo, além de
possuir baqueteamento digital. Durante a in-
ternagdo apresentou sincope hipoglicémica
com glicemia de 25mg, sendo necesséario ad-
ministrar 25g de glicose IV e manter aporte
suplementar IV de 150g de glicose/dia.

Foram realizados varios exames pré-ope-
ratorios, que foram normais, inclusive pungéo
pleural, que foi branca. A espirometria reve-
lou moderada sindrome ventilatéria obstruti-
va e restritiva, enquanto os niveis de insulina
sérica eram de 10U/ml.

Na cirurgia foi retirada massa extrapul-
monar, proveniente da pleura visceral, na
area da lingula, com aderéncias no medias-
tino e diafragma.
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Comumente os tumores
apresentam areas cisticas,
hemorrégicas,
mixomatosas,
calcificacées ou
degeneracao hialina, sem
pleomorfismo nuclear e
raras mitoses. Sao
constituidos, a
microscopia dptica, por
uma fina capsula fibrosa,
coberta perifericamente
por células mesoteliais e o
contetdo é formado por
feixes entrelacados de
colédgeno e células
alongadas com nucleos
fusiformes e
hipercrométicos, variando
a celularidade de regiao
para regiéo.
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Pontos-chave:

> Varias sao as teorias que
tentam explicar o distirbio
endocrinoldgico do tumor;

> Aumento do consumo de
glicose pelo tumor é uma
dessas teorias;

> Qutra teoria aponta para
defeito nos reguladores da
glicemia.

O paciente teve pds-operatério normal
e foi acompanhado durante um ano sem
apresentar mais sintomas hipoglicémicos ou
recorréncia do tumor, o qual era encapsula-
do, multicelular, pesando 2,1kg e medindo
24x15x12cm.

Mandal et al. (21) relataram outro caso de
paciente do sexo feminino com histéria de
dispneia, perda de 20kg, episédios intermi-
tentes de letargia e profundas alteragbes de
humor, que vinham aumentando em fre-
quéncia e eram mais intensos pela manha. Ao
exame fisico apresentava-se caquética,
com sinais semiolégicos compativeis com
massa no hemitérax esquerdo, sem cal-
cificacdes. Durante a internacdo também
apresentou varias vezes sintomas hipoglicé-
micos, um deles com glicemia de 18mg%.
Foi realizada toracocentese, com retira-
da de 850ml de liquido claro e avermelhado,
tendo a citologia apresentado células meso-
teliais sem sinais de malignidade.

A paciente foi submetida a toracotomia,
com retirada de grande massa lobulada e pe-
dunculada e originada de goteira paravertebral
esquerda, pesando 2,4kg, com 24x18x15cm.

No pds-operatoério ndo apresentou mais
crises hipoglicémicas nem recorréncias, em-
bora continuasse com o baqueteamento di-
gital e melhorasse o estado geral.

A associagdo entre hipoglicemia e tumo-
res extrapancreaticos foi pela primeira vez re-
ferida separadamente por Doege (8) e Potter
(30), em 1930. A partir dessa data, cerca de
150 casos de tumores extrapancreaticos pro-
vocando hipoglicemia foram apresentados,
sendo a maioria fibrossarcomas, seguindo-se,
em frequéncia, hepatomas, carcinomas, me-
soteliomas e fibromas. Até fevereiro de 1975
houve relato de 10 casos de mesoteliomas
benignos e hipoglicemia.

Existem varias teorias que tentam expli-
car o disturbio endocrinoldgico do tumor:

e Aumento do consumo de glicose pelo tu-
mor, principalmente se ele tiver entre Tkg
e 2kg. Contudo, o consumo de glicose
pelo tumor néo é superior a 200-300g/kg
de tumor/dia, o que ndo ¢é suficiente para
explicar as acentuadas hipoglicemias ou
suplementagdo IV de até 600g de glico-
se, além da dieta para tornarem-se assin-
tomaticos.

o Defeito nos reguladores da glicemia, isto
é, hormonios adrenocorticotréficos, STH
ou glucagon, teoria posta a parte pelas
dosagens hormonais e presenca de reser-
va de glicogénios hepéticos normais.

e Secregéo ectdpica de insulina pelo tumor,
0 que néo foi evidenciado por testes imu-
norreativos para insulina nesses pacien-
tes. A presenca tanto de um estimulante
da liberagdo da insulina como de um po-
tencializador da insulina secretado pelo
tumor, pelos testes de toleréancia a tolbu-
tamida e insulina, que foram normais.

e Inibicdo da glicogendlise, que néo foi
sustentada, pela resposta a administra-
¢do intravenosa de glucagon, a qual de-
monstrou mobilizagdo normal de glicose
pelo figado dos pacientes.

e Inibicdo da lipdlise e gliconeogénese he-
paticas, que foi demonstrada, e um inibi-
dor comum foi procurado para ambos os
efeitos. Foram encontrados o L-triptofano
a inibir a gliconeogénese, através da ini-
bicdo da fosfoenolpiruvato-carboxiqui-
nase, e um metabdlito do triptofano, o
acido nicotinico, um conhecido inibidor
da lipdlise. Silverstein et al. (34) consta-
taram o aumento dos niveis de triptofano
e metabdlitos do cido indol, no soro de
trés pacientes com tumor-hipoglicemia,
durante os episddios hipoglicémicos.
Demonstraram também que o écido in-
dol produz hipoglicemia, independente-
mente do pancreas, em ratos diabéticos.

e Presenca de substancias com atividade
ndo supressivel insulino-simile, solUveis
em acidetanol (NSILAS), um peptideo
sorolégico purificado, na etiologia da
hipoglicemia associada a tumores ex-
trapancredticos. Fazendo um teste com
radiorreceptor, Megyesi et al. (24) encon-
traram niveis elevados de NSILAS em cin-
co pacientes com hipoglicemia-tumores.

Meios diagnésticos
Quadro clinico

Os tumores muitas vezes sao assintoma-
ticos e descobertos em radiografias ocasio-
nais.

No estudo realizado por Tryle et al. (36),
em 18 casos, sete com tumores benignos e
11 com malignos, sendo que um dos benig-
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nos e cinco dos malignos apresentaram expo-
sicdo ao asbesto, grande parte dos pacientes
com tumores benignos era assintomatica no
momento da consulta, enquanto os restan-
tes manifestavam tosse, dor toréacica e perda
de peso. Ao exame fisico, os pacientes dos
casos benignos apresentavam-se normais, a
excecdo de um com baqueteamento digital.
Os outros tinham sinais comuns de derrame
pleural (oito em 11 pacientes), alguns apre-
sentavam pneumotérax espontaneo, ruidos
respiratorios adventicios, atrito pericardico
ou ascite.

Na revisdo de literatura feita por Briselli
et al. (4), de 360 casos verificou-se que 64%
dos pacientes eram sintomaticos, sendo os
principais sintomas: tosse (46%), dor tora-
cica (44%), dispneia (37%), osteoartropatia
pulmonar, baqueteamento digital e artral-
gias (35%), febre (24%), com igual incidéncia
em ambos os hemitérax e maior na pleura
visceral do que na parietal (2,7/1), com 289
benignos e 38 malignos (7,6/1). Outros sin-
tomas menos frequentes foram hemoptise e
calafrios, sudorese noturna, fraqueza, perda
de peso, sensagdo de peso torécico e sinais
de obstrugdo da veia cava superior, além de
sinais hipoglicémicos em 4% dos casos e um
caso de coma hipoglicémico fatal.

Em série de 24 pacientes, Clagett et al.
(7) constataram 60% dos sintomas articulares,
45% com baqueteamento digital, e calafrios
com febre em 29,1% dos casos. Também
Thomas & Drew (37) verificaram em estudos
que em seis doentes quatro apresentavam
sintomas reumaticos, trés com dores articula-
res, edema e hipersensibilidade locais.

Sintomas extratoracicos foram referidos
também com Okike et al. (28), apresentando
febre (17%), sintomas articulares e baquetea-
mento digital (19%), sintomas que se eviden-
ciaram nos tumores mais volumosos. Clagett
et al. (7) afirmaram que tais sintomas podem
ser devidos a produgdo da hialuronidase de
intersticio glandular-simile.

Exames complementares

Diante de suspeita clinica, serdo necessa-
rios varios exames para conclusdo diagnos-
tica.

A radiografia do térax os tumores benig-
nos apresentam-se como imagem hipotrans-
parente, numular, solitaria, localizada na pe-
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riferia do pulmao ou em cissura, as vezes sob
a forma de grandes areas hipotransparentes,
ocupando quase todo o hemitérax, asseme-
lhando-se a derrames pleurais, tornando-se
por vezes impossivel o diagndstico radiolo-
gico diferencial. Calcificagdes ou derrames
plurais sdo raros. Eles fazem um éngulo ob-
tuso com a parede toracica, mas se tiverem
origem na pleura visceral ou tiverem um pe-
diculo ao pulméo podem simular massa in-
trapulmonar.

A imagem radiografica mais comum nos
casos malignos é a de espessamento e/ou
derrame pleural. Pela radioscopia distingue-
-se se o tumor é de origem visceral ou pa-
rietal, porque na primeira desloca-se com a
respiracao.

A tomografia é importante, porque de-
termina o tamanho exato e o envolvimento
das estruturas adjacentes, em imagens trans-
versais.

Zirinsky et al. (44) relataram o caso em
que na radiografia de térax e na tomogra-
fia a tumoracdo tinha alterado sua posicao,
concluindo tratar-se de massa extrapulmonar,
movel e pediculada.

Os grandes tumores podem distorcer
a anatomia, justificando o uso de métodos
mais sofisticados de diagnéstico para sua lo-
calizagdo.

Hahn et al. (13) descreveram dois casos
em que foi utilizada a arteriografia para a
localizacdo da origem tumoral. O primeiro,
paciente com grande massa no hemitérax di-
reito, realizou arteriografia seletiva da artéria
frénica inferior direita, que mostrou multiplos
e finos ramos que vascularizaram o tumor,
enquanto a cavografia indicou que o retorno
venoso se fazia para a veia cava inferior e au-
ricula direita. O segundo caso era de paciente
jovem com dor dorsal e no flanco esquerdo,
que se encontrava no 15° més de pés-parto e
tinha lactagdo persistente, amenorreia, perda
da libido e cefaleia frontal; os exames endo-
crinoldgicos estavam normais; apresentava a
radiografia do térax grande massa no terco
inferior homolateral e destruicdo da nona, 10
e 117 costelas esquerdas posteriormente.

A arteriografia do tronco celiaco e da aor-
ta mostrou que a massa era principalmente
suprida por ramos de artéria frénica inferior
esquerda volumosa e alguns ramos nas 10° e
112 artérias intercostais esquerdas.
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A imagem radiogréfica
mais comum nos casos
malignos é a de
espessamento e/ou
derrame pleural. Pela
radioscopia distingue-se
se o tumor é de origem
visceral ou parietal,
porque na primeira
desloca-se com a
respiragdo. A tomografia
é importante, porque
determina o tamanho
exato e o envolvimento
das estruturas adjacentes,
em imagens transversais.
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Pontos-chave:

> A biopsia pleural com agulha
é outro meio diagndstico;

> Em caso de neoplasia
apresenta dois inconvenientes:
ser as cegas e fornecer material
insuficiente;

> As complicages sdo raras.

Foi realizada a exérese tumoral com parte
de quatro costelas em bloco. A galactorreia
permaneceu por um més e o ciclo menstrual
normalizou-se.

O diagndstico diferencial radiografico da
massa tordcica fez-se com:

e Lesdes pulmonares: Sequestragdo con-
génita, cistos broncogénicos, tumores
solitarios (adenomas, carcinomas bronco-
génicos ou hamartomas).

e Lesbes pleurais: Hialosserosite pleural,
corpos fibrinosos, lipomas subpleurais,
liquido encapsulado.

e Lesbes diafragméticas: Tumores ou cistos
do diafragma.

Outro meio diagnéstico consiste na biop-
sia pleural com agulha, que apresenta em
caso de neoplasia dois inconvenientes: ser
“as cegas” e, por outro lado, fornecer ma-
terial insuficiente para o diagndstico micros-
copico.

As complicagbes com a biopsia pleu-
ral com agulha, respeitando-se suas con-
traindicagdes, séo raras. Em 1.000 puncbes
descritas por Boutin et al. (2) verificaram-se
pneumotorax (3,3%), metastatizagdo do tra-
jeto da puncéo (1,6%) e hemorragias (1,1%),
totalizando 6% de acidentes. Os casos mais
graves foram: hemorragia em paciente com
insuficiéncia respiratdria, a qual se agravou
e o paciente veio a falecer no 11° dia pos-
-pungéo; um Obito por pneumotorax durante
a puncao e um outro pneumotorax que agra-
vou a insuficiéncia cardiorrespiratéria pree-
xistente.

Deve-se ter cuidado com esse método
em pacientes com insuficiéncia cardiaca con-
gestiva, idade avangada, em uso de anticoa-
gulantes e com insuficiéncia hepatica.

Em 100 casos diagnosticaram-se as se-
guintes enfermidades: tuberculose, 26 casos
com 57% de positividade; neoplasia, 22 ca-
sos com 59% de positividade; cardiopatias
em 14; infeccdes bacterianas ou virais em 13;
causas variadas (cirrose, traumatismo, embo-
lia, doenca generalizada) em 22; e pleurisia
criptogenética, trés casos.

Os baixos indices de positividade nos ca-
sos de neoplasia podem ser corrigidos com
a técnica citada — consiste na retirada (pun-
¢ao) de todo o derrame pleural, na centrifu-

gacao e filtragdo das células, que séo exami-
nadas a seguir, para nao sofrerem lise ap?s fi-
xagdo. Com esse método Macquet et al. (20)
obtiveram 62% de positividade e 44% com a
biopsia com agulha, enquanto Bergquist et
al. (1) encontraram 76% de positividade no
citodiagndstico.

O exame mais exato ¢ a biopsia dirigida
com pleuroscépio. Em 77 pacientes subme-
tidos & pleuroscopia verificou-se 45 casos de
neoplasia, com 36 confirmados pelo exame
(quatro falso-positivos e dois falso-negativos)
com 80% de positividade. Segundo Bergquist
et al. (1), em biopsias dirigidas conseguiram
diagnosticar 89% das neoplasias e, asso-
ciando-se com o “pleurograma”, atingiram
positividade em 91% dos casos, enquanto a
estatistica de Lunaedelli (19) atingiu 82% de
positividade na pleuroscopia para neoplasia.

Verifica-se assim que um dos métodos
mais fidedignos para o diagnéstico de neo-
plasia é a pleuroscopia com biopsia, associa-
da ao liquido pleural (pleurograma); nos ca-
sos de mesotelioma maligno exibe exsudato
normalmente hemo-hemorragico com leucé-
citos acima de 20.000/m®, elevacdo do 4cido
hialurénico e desidrogenase latica superior a
200Ul, com glicose variavel.

Segundo estudo feito por Elmes (9),
em 71 casos de derrame pleural por tumor
pleural, 60,5% apresentavam o tipo seroso e
39,4%, sanguinolento. A citologia oncdtica
do liquido pleural foi diagnosticada em 8%,
com 4% de mesoteliomas malignos, enquan-
to na biopsia com agulha foi diagnéstica em
26% dos casos.

Os principais diagndsticos  diferenciais
dos derrames por mesotelioma maligno in-
cluem:

e Derrame pleural inflamatério com pneu-
monia.

e Tuberculose (no estudo de Elmes [9], 7%
dos pacientes fizeram tratamento espe-
cifico).

e Carcinoma brénquico — nesta série foi
o diagnéstico mais frequente, as vezes
apoiado pela citologia pleural e biopsia,
mas ndo foi compativel com a citologia
do escarro ou com a broncoscopia.

e Metastase de outros drgaos.
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Wagner et al. (41) caracterizaram a pre-
senca do acido hialurénico no tecido do me-
sotelioma pleural benigno. Eles conseguiram
extrair do tumor o glicosaminoglucano, e,
submetendo-o a sucessivas digestdes enzi-
méticas por mucopolissacaridases, obtiveram
82% de acido hialurénico. Esse acido foi con-
firmado encontrar-se no glicosaminoglucano
através da gravimetria, eletroforese, croma-
tografia e degradacdo pela hialuronidase dos
Streptomyces hyalurolyticus.

Diagnéstico diferencial

No diagndstico clinico diferencial podem-
-se incluir pneumonia, tuberculose pulmo-
nar, tumor de pulmao ou metastase pleural,
quando o quadro clinico é mais pulmonar, e
até artrite reumatoide, quando é evidente o
quadro osteoarticular.

Tratamento

O tratamento da forma benigna consiste
na exérese cirlrgica do tumor, conduta con-
siderada curativa, enquanto que para a for-
ma maligna ainda nao existe tratamento para
essa finalidade, sendo usados nesses casos
varios meios terapéuticos, mas nenhum efi-
caz; assim, usam-se agentes esclerosantes
intrapleurais, aspiragdo, radioterapia, qui-
mioterapia ou os dois Ultimos associados,
havendo sobrevida de trés a 24 meses.

Apesar de a conduta cirlrgica nos tumo-
res benignos ser curativa, pode haver recor-
réncias. Klemperer & Rabin (16) citam o caso
de paciente no qual foi realizada exérese de
tumor benigno e, quatro anos depois, apre-
sentou recorréncia maligna, questionando se
a cirurgia teria alterado a evolugdo natural do
tumor. Clagett et al. (7) relataram quatro re-
corréncias fatais em tumores cuja histopato-
logia era a mesma dos originais.

Também Kerr & Nohl (15) descreveram
sobre degeneracdo sarcomatosa e enfatiza-
ram a progresséo clinico-patolégica para a
malignidade.

Por outro lado, Utley et al. (39) narraram
um caso em que trés anos apds a segunda
cirurgia houve recorréncia benigna, removi-
da em terceira cirurgia e até o momento o
paciente se encontra com vida.

Os tumores pedunculados causam me-
nos recorréncias, provavelmente por sua
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excisdo ser mais facil e completa. Nos 360
casos revistos por Briselli et al. (4), somente
um tumor pedunculado teve recorréncias.

Bracco (3) e Klima & Gyorkey (7) expli-
caram que as recorréncias permanecem be-
nignas, apos a remogao cirlrgica, quando os
tumores séo originados do tecido conjuntivo
submesotelial, enquanto os de origem meso-
telial possuem potencial para transformagéo
maligna. A distingdo histolégica parece ser
importante para fornecer o progndstico apds
a cirurgia e o acompanhamento com radio-
grafia de torax é essencial.

Nos tumores malignos, relacionando os
métodos terapéuticos utilizados e a sobrevida
dos pacientes, segundo a analise de 267 ca-
sos estudados por Elmes et al. (9), verifica-se
que ela é maior nos casos em que se usam
radioterapia + quimioterapia (17,1 meses),
seguindo-se de radioterapia isolada (16,3
meses), quimioterapia local (11,5 meses) e so-
mente aspiragdo (9,6 meses). No entanto, nem
a radioterapia nem a quimioterapia produzem
melhora da dor, diminuicdo do tumor ou do
derrame pleural. Eles verificaram que a nao
disseminagdo do tumor se observa mais se
nao for feito qualquer tratamento ou somente
aspiracao (48%) e quimioterapia local (26%).

Um diagndstico com grande suspeita de
mesotelioma maligno deve evitar a toracotomia.

As suspeitas clinicas, a variabilidade his-
toldgica e a semelhanca com outros tumores
sdo as razdes que levam a toracotomia de tu-
mor irressecavel e para se evitar tal conduta
deve-se ter em consideracéo:

e Concludente exposigdo ao asbesto.

e Radiografia de térax mostrando nédulos
pleurais ou espessamento com derrames
pleurais.

e Citologia do liquido pleural apresenta cé-
lulas mesoteliais malignas.

e Biopsia pleural compativel com mesote-
lioma maligno.

e Broncoscopia negativa.

e Citologia de escarro e lavado brénquico
negativa.

Apresentacdo de um caso

Trata-se de paciente feminina de 46 anos,
comerciante, natural e proveniente de Sapé-
PB, cuja queixa principal era dispneia ha qua-
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se um ano e se agravando — no momento da
admissdo apresentou aos minimos esforcos.
Sentia também anorexia, astenia e perda de
peso (cerca de 9kg desde o inicio da doen-
ca). Nao referia tosse, expectoragdo, febre,
dor torécica ou artralgias.

Dirigiu-se a0 servico  ambulatorial
de Pneumologia do Hospital Napoledo
Laureano, onde realizou radiografia de térax
e foi encaminhada para internagédo com sus-
peita de volumoso derrame pleural esquerdo.

Na anamnese o Unico elemento signifi-
cativo era ter sido portadora de esquistosso-
mose mansonica e tratada adequadamente.

Ao exame fisico apresentava-se eupnei-
ca, taquicardica (pulso: 108bpm), sem ba-
queteamento digital, moderada escoliose
dorsal dextroconvexa, com expansibilidade
toracica diminuida e frémito toracovocal qua-
se ausente no hemitérax esquerdo, macicez
nos dois tercos inferiores do mesmo hemité-
rax e murmurio vesicular abolido em quase
todo o hemitdrax esquerdo. Evidenciava ain-
da ictus cordis e focos auscultatérios desvia-
dos para a direita com frequéncia cardiaca de
108bpm. Apresentava hepatoesplenomega-
lias moderadas, sem sinais de ascite.

A avaliacdo radiogréfica do térax, mos-
trava extensa area hipotransparente homo-
génea em todo o hemitérax esquerdo, com
excecdo do apice, e acentuado desvio de
mediastino para a direita (Figura 1), mas sem
grandes alteracbes no exame Hjelm-Laurell
esquerdo. Continuava-se, assim, com a mes-
ma hipdtese diagnéstica, néo se afastando a
possibilidade de tumor de pulmao, de me-
diastino ou de pleura.

Durante a internacdo foram realizadas
duas pungdes pleurais, no terceiro e quinto
espacos intercostais esquerdos, com finalida-
de de colher liquido para exame laboratorial
e esclarecimento etioldgico, assim como me-
lhorar a dispneia, porém as mesmas foram
brancas, com sensacdo de transfixacdo da
massa intratoracica. Nesta ocasido tentou-se
fazer biopsia por aspiragéo, pois néo se dis-
punha de agulha apropriada, tendo-se aco-
lhido diminuto material, que foi enviado ao
servico de anatomia patoldgica. Néo foram
realizadas ultrassonografia da massa nem
tomografia computadorizada, por néo existi-
rem esses recursos no Hospital Universitario
Lauro Wanderley.

Figura 1: Radiografia de térax em
péstero-anterior, demonstrando a presenga de
volumosa massa intratoracica.

Enquanto se aguardava a programagao
cirlrgica, a paciente mantinha seu quadro
clinico inalterado, ndo apresentando outros
sinais ou sintomas.

Foi realizada toracotomia exploratoria
esquerda com retirada de massa tumoral es-
querda, capsulada, ovoide, de cor acinzenta-
da, consisténcia fibroeldstica, com aderéncia
por bridas ao pulmao e ao diafragma, tendo
o pediculo vascular ligado & parede lateral
esquerda da aorta toracica. A pega cirlrgica
foi enviada para exame anatomopatoldgico,
cujo laudo confirmou tratar-se de mesotelio-
ma fibroso benigno (Figuras 2, 3 e 4).

No pés-operatério a paciente teve dor
toracica, que regrediu gradualmente, en-
quanto que a radiografia do térax no pos-
-operatorio imediato (Figura 3) apresentava
boa expansibilidade do pulmao esquerdo.
Contudo, dias depois a paciente apresentou
tosse com bastante secregdo mucoide, ten-
do-se realizado nova radiografia do térax, a
qual mostrava atelectasia na metade inferior
do pulméo esquerdo (Figura 4) que regrediu
com fisioterapia respiratéria mais intensa,
tapotagem e drenagem postural pés-nebu-
lizagdo. Além disso, o tratamento pds-opera-
torio incluiu: gentamicina 80mg via intramus-
cular de 8/8h, ampicilina 1g intravenoso de
6/6h, ambos durante 16 dias, e dipirona 0,59
via intramuscular, quando necessario.
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Figura 2: Exérese da massa tumoral.

Figura 3: Radiografia de térax em
péstero-anterior no pos-operatorio imediato.

A paciente teve alta hospitalar assinto-

mética no 21° dia de pds-operatdrio.

Exames realizados

Hemograma: ~ Hemoglobina,  14,1g%.
Hematdcrito, 45%. Leucometria: 4.200
leucocitos/mm®: neutréfilos bastonetes 0,
segmentados 65, eosindfilos 5, basdfilos 0,
linfocitos tipicos 28, atipicos 0, mondcitos 2.
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Figura 4: Radiografia de térax em

péstero-anterior, evidenciando atelectasia
pds-operatdria.

Sumério da urina: pH 6,6, volume 55ml,
aspecto turvo, densidade 1,025, cor
amarela, depdsito ausente, sedimentos
copia: leveduras, muco, cilindros hialinos,
células de escamacéo, raros leucécitos.

Parasitolégico de fezes: Ascaris lum-

bricoides,  Strongyloides  stercoralis,
Endolimax nana, Entamoeda coli.
Bioquimica:  Glicose 78mg%, ureia

15mg%, creatinina 0,6mg%.

Radiografia do térax: Escoliose dextro-
convexa, hipotransparéncia difusa do
hemitérax esquerdo com desvio do me-
diastino para a direita.

PPD: 20mm.

Exame histopatolégico do material da
puncdo: Material insuficiente.
Radiografia do térax  pds-puncdo:
Inalterado.

Coagulograma: Tempo de coagulagéo
10", tempo de sangramento 1', plaquetas
356.160/mm’, retracdo do coagulo nor-
mal, tempo de protrombina 13,5%, ativi-
dade de protrombina 80%.

Tipagem sanguinea: B+.

Risco cirlrgico: Apta do ponto de vista
cardiolégico para a cirurgia proposta.
Radiografia do tdrax no pds-operatério
imediato: Boa expansibilidade do pul-
méo esquerdo.
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e Radiografia do térax alguns dias apds a
toracotomia: Demonstrou consolidacdo
na metade inferior do hemitérax esquer-
do (tarectasia).

¢ Radiografia do térax no 20° dia de pos-
-operatério: Espessamento pleural mar-
ginal com obstrucéo do seio costofrénico
esquerdo.

e Histopatolégico da pega cirlrgica
B123583: Macroscépica tumoragéo pe-
sando 2,1kg, medindo 24x17x9cm, elas-
tica, capsulada, superficie externa lisa,
homogénea, polida, vascularizada, apre-
sentando pequenas éreas aderenciais ro-
tas (Figura 5).

Figura 5: Tumor retirado do hemitérax esquerdo,
pesando 2,Tkg, medindo 24x17x9cm (superficie
externa).

O exame do corte histolégico demons-
trou tecido fasciculado, umido, réseo par-
dacento, com éareas mal distribuidas de
tecido brancacento, outras de tecido acas-
tanhado e vascularizado. Pequenos focos
hemorragicos; consisténcia global elastica
(Figura 6).

Microscopia: Trata-se de neoplasia cons-
tituida macicamente por fibroblastos em
disposicdo entrelagada, portadores de nu-
cleos fusiformes, pequenos, homogéneos.
Percebem-se 4reas de moderada e intensa
celularidade, com vascularizacao abundante,
constituida de vasos de paredes delgadas.
Presenca de tecido coldgeno em variavel
quantidade. Observam-se frequentes fendas
ou espagos revestidos por tecido epitelial
simples cuboidal e de aspecto homogéneo
(Figura 7).

Diagnéstico: Mesotelioma fibroso benigno.

Comentarios
Os autores apresentam uma imagem
bastante elucidativa sobre os mesoteliomas

Figura 6: Tumor da figura anterior, mostrando
tecido fasciculado réseo-pardacento (superficie
interna).

Figura 7: Mesotelioma fibroso — dois
componentes diagnésticos: fibrocélulas com
ntcleos fusiformes e espacos revestidos por
células cuboides.

pleurais, fazendo referéncias a relagéo entre
asbesto e mesotelioma difuso da pleura.

Das teorias expostas sobre a etiologia
da neoplasia benigna, a que parece estar
mais de acordo com a histopatoldgica é a de
Hernandez et al. (14).

Os mesoteliomas benignos sdo tumores
que podem ter variadas dimensdes, muitas
vezes com sintomatologia ausente ou discre-
ta, enquanto ha outros com sintomas extra-
toracicos.

Existe a presenca concomitante, em al-
guns casos, de sintomas de certo modo sem
relagéo aparente com a patologia, como sin-
tomas hipoglicémicos, comprovados por gli-
cemias bastante baixas e até a existéncia de
casos fatais.

A histologia desses tumores apresenta
populagdo celular diversificada consoante a
regido, representada muitas vezes por fibro-
blastos e fibras colagenas, com areas cisticas
hemorragicas, mixomatosas ou calcificagdes,
envolvidas por capsula de células mesote-
liais.

Verifica-se que as biopsias pequenas
ndo sdo apropriadas para definir o tipo de
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neoplasia, porque essas podem atingir a su-
perficie mesotelial ou fazer a transicdo com
o parénquima pulmonar, que ndo sao diag-
nosticados, e a variabilidade histopatolégica
pode tornar dificil o progndstico.

Dos exames complementares, aqueles
que nos trazem mais recursos sao: radiografia
de tdrax, pleuroscopia com biopsia e pleuro-
grama, quando existe derrame pleural.

O tratamento ¢ cirlrgico e curativo nos
casos benignos, existindo ainda grande in-
diferenca e resisténcia tumoral a resposta
terapéutica nos tumores malignos. Nesses
casos a toracotomia esta contraindicada. Na
suspeita de tumor maligno, deve-se usar de
todos os meios para se chegar a definicdo
diagndstica e evitar a conduta.

No caso apresentado, com exame fisico
repleto de sinais e quadro clinico tdo fraco,
0s autores pensaram tratar-se de volumoso

derrame pleural, o qual estava praticamen-
te confirmado pela radiografia, pois seria o
diagndstico mais provavel. Mas diante de
duas pungdes brancas realizadas tal diagnos-
tico se tornara insustentavel, orientando o
mesmo para massa intratoracica, mostrando
que, por vezes, tumores grandes como aque-
le se tornam dificeis de se distinguir clinica
e radiologicamente e sdo necessarios outros
meios diagnosticos.

E um caso, no entanto, em que nao exis-
tem sinais extratoracicos.

A toracotomia verificou-se presenca de
massa tumoral volumosa, situada entre o he-
midiafragma e a base do pulmao esquerdo,
sem sinais macro ou microscopicos de ma-
lignidade, sendo confirmada como mesote-
lioma fibroso. Houve recuperagdo pds-ope-
ratdria satisfatéria, com melhora gradual do
estado geral da paciente.
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