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Resumo

Em Medicina Interna, somos muitas vezes confrontados com o
diagnostico de doenga maligna avangada, em doentes que des-
conheciam sofrer de patologia tumoral. A localizagéo do tumor
primitivo € fundamental, pois dela depende o correcto tratamento
do doente. Alguns casos, € apesar de uma investigagao exaus-
tiva, permanecem sem diagndstico, mesmo quando ja ocorreu
metastizagao.

A Tomografia de Emissdo de Positrdes (PET) utilizando
18Fluoro-D-Glicose (18FDG) é um exame ndo invasivo, de
corpo inteiro e multi-6rgdo, utilizado com bons resultados para
diagnostico e estadiamento de inimeros tumores e, também,
do tumor oculto.

Apresentam-se dois casos clinicos de doentes do sexo femi-
nino com diagnostico de neoplasia maligna avancada, em que a
18FDG-PET foi fundamental para o diagndstico.

Palavras chave: Tumor oculto, tomografia de emissao de
positrdes, diagnastico.
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Abstract

In Internal Medicine we are frequently confronted with the
diagnosis of advanced malignant disease, in patients without
previous tumour diagnosis. The localization of the primary tumour
is fundamental for the patient treatment. In some cases, although
exhaustive investigation is carried out, the primary site remains
obscure, even in the presence of metastasis.

The Positron Emission Tomography (PET), using 18Fluoro-D-
Glucose (18FDG) is a whole body, multi-organ, non invasive exam,
used to diagnose and stage a large number of malignancies,
including the occult tumour.

We present two female patients with advanced malignant dise-
ase, in whom the 18FDG-PET was essential for the diagnosis.

Key words: Unknown primary tumour, positron emission tomo-
graphy, diagnosis.

Introducao

O tumor oculto é uma entidade clinica que representa
cerca de 2 a 5% de todos os novos casos de neoplasia.
Embora nido exista nenhuma definicio universal-
mente aceite, o seu diagnostico implica evidéncia de
malignidade por biopsia de metdstase, sem que se
identifique o local de origem do tumor, apos historia
clinica minuciosa, exame fisico detalhado e exames
laboratoriais e radiologicos sistematizados. Trata-se
de uma doenca que tem um prognostico muito reser-
vado, mas existem alguns subgrupos de doentes que,
com o tratamento adequado, tém periodos longos de
remissao."*>*

Coloca diversas dificuldades diagnosticas e tera-
péuticas, dai a importancia de se utilizarem novas téc-
nicas que permitam identificar, de uma forma célere
e ndo invasiva, a sua localizacdo primitiva.>®

A PET é um exame de Medicina Nuclear que uti-
liza um analogo radioactivo da glicose (**Fluoro-D-
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Glicose) que, ao ser administrado por via endovenosa
no doente, se vai fixar preferencialmente em células
tumorais malignas, uma vez que estas tém o metabo-
lismo da glicose aumentado. Dentro da célula tumoral
a '"SFDG emite um positrao que, ao combinar-se com
um electrdo, produz emissido de dois fotdes gama
em direccoes opostas. Estes sio detectados por uma
camara de positroes, surgindo a lesdo tumoral como
uma “drea quente”, a semelhanca de outros exames de
Medicina Nuclear. Estudos indicam que este exame
detecta a localizacao primaria do tumor oculto em 20
a 60% dos doentes, em que as outras investigacoes
falharam.! 7810

Caso clinico 1

Mulher de 42 anos de idade, raca branca, casada,
auxiliar de accao educativa. Admitida a 07/01/2005
para investigacao da localizacao primaria de adeno-
carcinoma com metastizacao cerebral.

Dois meses antes tinha sofrido convulsao tonico-
clonica generalizada e, desde ai, apresentava cefaleias
no hemicraneo esquerdo, fortes, constantes, que
foram aumentando de intensidade. Ficou disartrica
e queixava-se, ainda, de nduseas, vomitos, anorexia
e perda de peso (10 Kg). Foi realizada TC-CE, que
demonstrou a presenca de 2 formacdes anelares, na re-
giao temporo-occipito-parietal esquerda, observando-
se também extensa area de edema vasogénico.

Efectuou RMN-CE, para melhor caracterizaciao
das lesoes, e foi submetida a craniotomia parietal
esquerda, com remocao das duas lesdes cerebrais.
A anadlise anatomo-patologica da peca operatoria,
concluiu tratar-se de metastases cerebrais de adeno-
carcinoma, tendo iniciado o estudo para determinacao
da localizacao primadria do tumor.

Tinha antecedentes pessoais de asma bronquica,
hipertensao arterial, litiase renal e bocio multinodular.
Nao tinha habitos alcodlicos, tabagicos ou toxicode-
pendéncias.

A observacido apresentava bom estado geral,
eritema marcado da face, tronco e face anterior das
coxas. Estava apirética, eupneica, o indice de mas-
sa corporal era de 31 Kg/m? TA: 150/90 mmHg. A
auscultacao cardio-pulmonar, a palpacio tiroideia,
das cadeias ganglionares, mamaria e abdominal nao
apresentavam alteracdes. Nao apresentava quaisquer
lesdes das fossas nasais, endolaringe ou hipofaringe,
a rinofibroscopia. O toque rectal era indolor, nao
se palpando massas endoluminais e o dedo da luva

132 Medicina Interna

Hipercaptagao de '®FDG na parede anterior do recto.

nao apresentava sangue. Os membros inferiores nao
apresentavam edemas.

Analiticamente salientava-se: Anemia normocro-
mica normocitica (hemoglobina - 11,1 g/dl), leucoci-
tos - 7000/ul (neutrofilos- 43,4% e linfocitos- 46,6%),
plaquetas - 250.000/pul. Tempos de coagulacao, iono-
grama sérico, provas de funcao hepatica e renal, PCR,
CPK e LDH estavam dentro dos valores normais.
Apresentava dislipidemia mista (colesterol total- 235
mg/dl e triglicerideos- 250 mg/dl). A analise sumadria
da urina nao apresentava alteracoes. Proteinograma
electroforético e imunoelectroforese das proteinas
séricas estavam normais. A VS era de 32 mm/h e os
marcadores tumorais (CEA, AFP, CA 19.9, CA 15.3,
CA 125, CYFRA 21.1 e NSE) foram normais.

A TC toraco-abdominal nao revelou quaisquer
lesdes e a mamografia e ecografia mamaria bilaterais,
apenas evidenciavam quisto simples com 9,1 mm na
unido dos quadrantes superiores da mama direita.

A realizacao de FDG-PET, ao 4° dia de interna-
mento, permitiu localizar uma area de hipercaptaciao
anomala no recto, envolvendo predominantemente a
parede anterior da ampola rectal (Fig. 1). O estudo
do colon e recto, por colonoscopia, permitiu observar
neoplasia tlcero-vegetante, dura e friavel, com inicio
a 10 cm da margem anal, estendendo-se até aos 15



Hipercaptagao peritoneal difusa e junto a capsula do figado.

Area de hipercaptag#o junto ao hilo hepético.

cm. A analise histologica das biopsias ai efectuadas
identificou adenocarcinoma invasivo.

O diagnostico final foi de adenocarcinoma do recto
com metdstases cerebrais.

A doente foi submetida a resseccdo anterior do
recto, tendo ainda efectuado radioterapia holocrane-
ana e 4 ciclos de quimioterapia, segundo protocolo
de FOLFIRI (cisplatina; 5-fluouracilo e folinato de
calcio). Veio a falecer 10 meses apos o inicio dos
sintomas.

Caso clinico 2

Mulher de 66 anos de idade, raca branca, casada, tra-
balhadora agricola reformada. Foi admitida a 24/01/05
por ascite volumosa.

Queixava-se de astenia e anorexia, desde ha 7
meses. Referia, desde ha 2 meses, aumento do vo-
lume abdominal, acompanhado de dor localizada
aos quadrantes inferiores do abdomen, obstipacéao e
emagrecimento de 8 Kg.

Realizou TC abdémino-pélvica em 19/01/05, que
revelou volumosa ascite livre, que se estendia desde
as cupulas diafragmaticas até a sinfise pubica, nao se
evidenciando outras lesoes.

Tinha antecedentes pessoais de febre escaro-
nodular, HTA, hipercolesterolemia e diabetes mellitus
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tipo 2. Sem historia de habitos alcodlicos, tabagicos
ou toxicodependéncias. O pai, faleceu aos 64 anos
apos doenca arrastada, a mae faleceu aos 84 anos, de
doenca subita, e 0os seus 4 irmaos sofriam de diabetes
mellitus tipo 2.

Ao exame objectivo apresentava bom estado geral,
estava corada e hidratada, apirética e eupneica. TA-
147/83 mmHg, indice de massa corporal de 28,6 Kg/
m?. A auscultacao cardio-pulmonar era normal, nao
apresentava adenopatias, a tiréide nao era palpavel e
0 exame mamadrio nao revelou alteracoes. O abdomen
apresentava-se globoso mas nao distendido, doloroso
a palpacao profunda dos quadrantes inferiores, sem
defesa, com macicez a percussao dos flancos e timpa-
nismo central. A onda ascitica era positiva. O toque
rectal foi indolor, nao se tendo palpado massas en-
doluminais e o dedo de luva nao apresentava sangue.
Os membros inferiores nao apresentavam edemas. A
observacao ginecoldgica detectou polipo mucoso no
colo do utero, sem outras alteracoes.

Analiticamente: Anemia microcitica (hemoglobi-
na - 10,3 g/dl e VGM - 81,0 fl), leucacitos - 7700/ul
(neutrofilos - 76,3% e linfocitos - 15,1%), trombo-
citose de 530.000/pl. Apresentava valores baixos de
ferro sérico (9 pg/dl) e de saturacao da transferrina
(5,70%), com ferritina aumentada (495). A vitamina



B12 e o acido folico estavam normais. Os tempos de
coagulacao, ionograma sérico, as provas de funcao
renal, hepdtica e a ficha lipidica eram normais. A gli-
cémia em jejum era de 113 mg/dl, a VS de 76 mm/h,
aPCR de 8,1 mg/dl e a imunoelectroforese sérica nao
apresentava alteracoes. A pesquisa de sangue oculto
nas fezes foi positiva. Dos marcadores tumorais, CA
125 e Cyfra 21.1 estavam aumentados (727 e 4,1 U/
ml, respectivamente) e CEA, AFP, CA 19.9, CA 15.3
normais.

A paracentese abdominal drenou liquido amarelo,
turvo, com proteinas totais de 5,4 g/dl e baixo gra-
diente de albumina soro-ascite (0,6). A contagem total
de células foi 2.900/mm’ com 28% de neutrofilos,
39% de linfocitos e 33% de outras células. O exame
cultural foi positivo para Streptococcus sanguis e a
andlise citologica revelou a existéncia de células de
carcinoma mucoprodutor.

Iniciou-se a investigacdo da localizacdo primaria
do tumor, realizando endoscopia digestiva alta, colo-
noscopia total e ecografia endovaginal, que nao apre-
sentavam alteracoes. Foi entdo realizada SFDG-PET
ao 9° dia de internamento, que demonstrou dreas de
hipercaptacio, junto a capsula do figado sugestivas de
envolvimento neoplasico peritoneal, existindo outra
area de hipercaptacao no segmento I do figado, junto
ao hilo, suspeita de corresponder a lesao secundaria
(Fig. 2 e 3). Existia ainda area de hipercaptacao no
mediastino anterior relacionada com envolvimento
ganglionar secundario (Fig. 4).

A doente foi submetida a laparotomia explorado-
ra, no decorrer da qual foi efectuada histerectomia
total, anexectomia bilateral, peritonectomia total,
apendicectomia, omentectomia bilateral, esplenecto-
mia, colecistectomia e, ainda, resseccao de porc¢ao de
diafragma a direita. Esta cirurgia tao alargada deveu-
se a grande extensao do tumor que invadia diversas
estruturas abdominais.

O exame histopatologico identificou um carcino-
ma seroso, moderadamente diferenciado, primitivo
do peritoneu, que invadia ovario e tecido peri-tubar
a direita, miométrio, apéndice cecal, hilo esplénico,
figado, parede abdominal, com metastizacao em no-
dulo para-cava.

O diagnostico final foi de carcinoma peritoneal
primitivo, com invasao de multimos 6rgaos abdomi-
nais e pélvicos, da parede abdominal e metastizacao
em nodulo para-cava.

Efectuou posteriormente 8 ciclos de quimiote-

Hipercaptagdo em ganglio do mediastino.

rapia, com paclitaxel e carboplatina. Passados 18
meses apos o diagnostico da doenca, mantém-se em
seguimento em consulta.

Discussao

Na maioria dos doentes (cerca de 80%), as metastases
cerebrais surgem apos o diagnostico de neoplasia ma-
ligna, mas nos restantes casos estas sao diagnosticadas
antes do tumor primitivo. Neste ultimo grupo de
doentes, a maioria terd um tumor pulmonar e, menos
frequentemente, melanoma maligno ou tumor colo-
rectal. Em cerca de 25 a 30% dos casos a sua origem
vai manter-se desconhecida.'!

Na carcinomatose peritoneal ha disseminacao e
implantacdao tumoral por toda a cavidade peritoneal.
Esta situacdo ocorre em tumores avancados e da-se
por invasao directa a partir de um 6rgao abdominal
ou por disseminacao hematéogena de um tumor
noutra localizacao. Em muitos casos, associa-se a
presenca de ascite, que, sendo volumosa, pode ser a
primeira manifestacao de doenca, estando associada
a um prognodstico muito reservado. Apesar disso,
em cerca de 20% dos doentes com ascite neoplasica,
nao se conhece o tumor primitivo. Nos pacientes do
sexo feminino, a principal causa sdo as neoplasias
ginecologicas (75%) e, depois, as gastrintestinais
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(10%). Mais raramente, a origem da malignidade do
peritoneu deve-se a carcinoma peritoneal primitivo,
cuja citologia é indistinguivel do carcinoma do ovario,
mas que, ao contrario deste, tem uma invasao minima
do tecido ovarico.'*"

A "FDG-PET esta indicada na fase inicial da inves-
tigacao do tumor oculto, por ser um estudo de corpo
inteiro, multi-orgao, nao invasivo, que apresenta uma
alta sensibilidade para diversas doencas malignas. Em
doentes com metdstases cerebrais de tumores ocultos,
a '"SFDG-PET permite poupar tempo na identificacao
do tumor primitivo, bem como, no mesmo exame e
com a mesma dose de radiacdo, estadiar a doenca.
Numa meta-andlise que avaliou os diagnésticos de
tumor primitivo em 298 doentes com tumor oculto,
incluidos em quinze estudos, a "*FDG-PET mostrou
uma sensibilidade de 87% e uma especificidade de
71%, na deteccao do tumor primitivo. Estes resultados
permitem afirmar que, atendendo a sua alta sensibi-
lidade, a'®FDG-PET tem um elevado valor preditivo
negativo, o que lhe confere um papel importante no
estudo desta entidade.''*?°

Nos casos aqui descritos, a **FDG-PET foi utili-
zada com o objectivo de localizar o tumor primitivo
de forma célere, uma vez que em ambas as situacoes
existia ja doenca avancada e os exames convencionais
ndo permitiram fazer o diagnostico. A FDG-PET
foi de crucial importancia, permitindo identificar,
com brevidade e rigor, a sede e a extensao do tumor
primitivo, permitindo avancar rapidamente para o
tratamento, com o intuito de melhorar o prognéstico
da doenca.

Com este artigo pretendemos dar a conhecer a im-
portancia da "*!FDG-PET no diagnostico e estadiamen-
to do tumor oculto, com base na pesquisa efectuada
em diversas fontes bibliograficas. Podemos afirmar
que em situacoes em que a historia clinica, o exame
fisico, as analises sanguineas (hemograma, bioquimi-
ca, marcadores tumorais), a histologia da biopsia (com
imunoistoquimica), a radiografia toracica, a mamo-
grafia (mulher) e a TC toraco-abdomino-pélvica, nao
permitam identificar a localizacao primaria do tumor,
se deve avancar para a realizacao da '"*FDG-PET, que,
num grande numero de doentes, sera conclusiva,
permitindo avancar com o tratamento do doente.

A realizacido da '®FDG-PET deve ser recomendada
no inicio do estudo de diversos tumores, tanto para
diagnéstico, como para estadiamento ou como mé-
todo que permita dirigir biopsias. B
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