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CONTRIBUICAO DA QUIMIOEMBOLIZACAO
DE HEPATOCARCINOMAS EM PACIENTES CIRROTICOS
NA ESPERA PELO TRANSPLANTE HEPATICO*

Luis Francisco Langer', Adriano Miziara Gonzalez?, Jorge Eduardo Amorim?, Sérgio Aron Ajzen*

OBJETIVO: Avaliar os resultados da quimioembolizacédo arterial do hepatocarcinoma em pacientes portado-
res de figado cirrético candidatos ao transplante hepatico. MATERIAIS E METODOS: Vinte e trés pacientes
cirréticos e portadores de hepatocarcinoma, candidatos para o transplante hepatico, foram submetidos a
multiplas sessdes de quimioembolizacdo hepatica com mitomicina C associadamente com lipiodol, avalian-
do-se prospectivamente: a) niveis séricos de alfa-fetoproteina; b) tamanho tumoral; ¢) permanéncia do pa-
ciente dentro dos critérios de viabilidade para o transplante hepatico; d) grau de disfuncédo hepatica. RE-
SULTADOS: O nivel sérico médio de alfa-fetoproteina sofreu uma reducao nos primeiros 13 meses, de 43%.
O tamanho médio do tumor no maior eixo, apés o seguimento médio de 13,5 meses, foi de 3,2 cm, e de
acordo com os critérios da Organizacdo Mundial da Saude, este tamanho médio mostrou-se como doenca
estavel neste periodo. O tempo médio de sobrevivéncia foi de 14 meses. CONCLUSAO: O uso pré-trans-
plante da quimioembolizacdo com um esquema terapéutico adequadamente escolhido demonstrou, através
do presente ensaio, apresentar poucas complicacées e contra-indicacdes e consideravel eficacia antitumo-
ral. Embora a terapéutica adotada tenha aumentado a sobrevida, em comparacé@o a dados histéricos de
evolucdo do hepatocarcinoma, este aumento ndo teve a mesma dimensdo que o tempo médio de espera
para a realizacdo do transplante, sendo, dessa forma, necesséria a associacdo de outras estratégias para
prolongar o tempo de sobrevida ou a reducdo no tempo de espera do doente.

Unitermos: Hepatocarcinoma; Quimioembolizacao; Lipiodol.

Contribution of transcatheter arterial chemoembolization of hepatocellular carcinomas in cirrhotic patients
awaiting liver transplantation.

OBJECTIVE: To evaluate the results of hepatocellular carcinoma arterial chemoembolization in cirrhotic patients
awaiting liver transplantation. MATERIALS AND METHODS: Twenty-three cirrhotic patients with hepato-
cellular carcinoma awaiting liver transplantation were submitted to multiple sessions of chemoembolization
using mitomycin C and lipiodol. A prospective evaluation of the following factors was performed: a) serum
levels of alpha-fetoprotein; b) tumor size; ¢) maintenance of the viability criteria for hepatic transplantation;
d) degree of liver dysfunction. RESULTS: The mean serum levels of alpha-fetoprotein were reduced by 43%
during the first 13 months. The mean tumor size, as measured by the long axis, after a mean follow-up
period of 13.5 months was 3.2 cm, which is considered stable for the period according to the World Health
Organization criteria. The mean survival rate was 14 months. CONCLUSION: In this trial, pre-transplanta-
tion use of chemoembolization in combination with an adequately chosen therapy showed few complica-
tions and contra-indications as well as a considerable anti-tumor efficacy. Despite the fact that the adopted
therapy increased survival rates in comparison to historical evolution data in hepatocellular carcinoma, this
increase had not the same dimension if the median waiting time for transplantation is taken into consider-
ation. Therefore, other strategies need to be associated to either make survival rate longer or to reduce trans-
plantation waiting time.
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INTRODUCAO

Hepatocarcinoma é um tumor que se
origina a partir da transformac&o maligna
do hepatdcito, caracteristicamente obser-
vado como complicagdo de doenga croni-
ca do figado, ocorrendo quase que exclu-
sivamente na presenca de cirrose®. E uma
das principais causas de morte por cancer
em todo o mundo, estando entre os dez
tumores mais comuns. Embora especial-
mente comum na Africa subsaariana, su-

deste asié&tico, Coréia, Japao e Oceania, a
incidéncia em paises ocidentais, bastante
inferior, tem sofrido importantes elevagdes
devido especialmente ao aumento dainci-
déncia deinfeccdo crénicapelo virus C da
hepatite.

No Brasil, o cancer primério de figado
(juntamente com o cancer de vias biliares)
ocupava a oitava posi¢do em mortalidade
por cancer no ano de 1998, sendo respon-
savel por 4.323 6hitos, passando paraa sé-
tima posi¢&o em 1999, com 4.682 Gbitos?.



Contribuicdo da quimioembolizacdo de hepatocarcinomas em pacientes cirréticos

O aparecimento da doenca acontece de
20a50anosapdsoinsultoinicia ao hepa-
técito, e a morte sobrevém, habitualmen-
te, como consequiéncia da disfuncéo hepa-
tica, determinando uma sobrevida média
de quatro a oito meses ap6s o diagndstico
do tumor, nos pacientes com cirrose asso-
ciada®. Como conseqiiénciaaessaextensa
disfunco hepética, a melhor opcéo de tra-
tamento do hepatocarcinoma com tama-
nho inferior a5 cm e menos que trés n-
dulos, na presenca de cirrose, € o trans-
plante hepético. No entanto, apesar destes
progressos evidentes, esbarramos em cons-
tantes dificuldades. O diagnéstico se faz
geramente em fase avancada do tumor e
o intervalo de tempo até o transplante he-
patico é longo e superior ao tempo de so-
brevida médio.

A quimioembolizag&o hepatica € uma
técnica intervencionista que pode ser uti-
lizada para o tratamento do hepatocarcino-
ma, desenvolvida no Japdo por Kato et
al.®, consistindo na combinag&o de infu-
sdo intra-arterial (seletiva ou supersel eti-
va) de agentes quimioterapicos com mate-
riais embdlicos. O conceito bésico é pro-
ver atas doses de agentes quimioembodli-
cos ao tecido doente. O efeito terapéutico
€ baseado em microinfartos associados &
acdo local prolongada do quimioterépico
em fungdo da reducdo do fluxo sanguineo
no mesmo local. Estudos tém sugerido a
capacidade da quimioembolizagdo hepéti-
ca em controlar os niveis séricos de afa-
fetoproteina (marcador tumoral), o tama-
nho do tumor e o tempo de sobrevivéncia
do portador do hepatocarcinoma.

Levando-se em consideragdo 0 expos-
to acima, o objetivo do presente estudo foi
avaliar a capacidade da quimioemboliza-
¢do arteria hepatica do hepatocarcinoma
em manter pacientes cirréticos portadores
do tumor dentro das condigdes necessarias
durante o tempo de espera para a rediza-
¢do do transplante de figado.

MATERIAISE METODOS

Caracteristicas demogr &ficas

Foram acompanhados, durante um pe-
riodo médio de 13,5 meses (5-25 meses),
23 pacientes com figado cirrético, porta-
dores de hepatocarcinoma, em espera para
o transplante hepético, submetidos a mul-

tiplas sessbes de quimioembolizagdo, com
diagndstico etioldgico estabelecido pelo
acompanhamento da associacgéo de dados
clinicos, epidemiol6gicos, radioldgicos e
laboratoriais. Destes pacientes, 20 (87%)
eram do sexo masculino etrés (13%) eram
do sexo feminino. A idade dos integrantes
variou entre 43 e 71 anos (média de 59,1
anos).

Os critérios de inclusdo foram: existén-
cia de les8o tumoral neoplésica priméria,
confirmada pel o exame detomografiacom-
putadorizada do abdome demonstrando
impregnac&o nodular de contraste oleoso
iodado, ndo maior que 5 cm de didmetro
No maior eixo e ndo superior ao nimero de
trés lesbes nodulares.

No presente estudo, a média do maior
diametro do maior nédulo tumora (em
caso de mltiplos), ao inicio do estudo, foi
de 2,9 cm, variando entre 1,2 e 5,0 cm, e
0 nimero de pacientes com multiplos né-
dulosfoi de 11 (48%) contra 12 (52%) pa-
cientes com nédulo Unico. Sendo os pa-
cientes candidatos ao transplante hepéti-
co, deviam ainda estar livres de metéstases
tumorais extra-hepaticas, descartadas pe-
los exames de cintilografia 0ssea, radio-
grafia do térax, tomografia computadori-
zadade crénio eaprépriatomografiacom-
putadorizada do abdome. A disfuncéo he-
pética ndo foi critério de exclusdo, parti-
cipando do estudo pacientes com disfun-
¢80 hepética inicial grau Child A (16;
70%), Child B (5; 21%) e Child C (2; 9%).
Nenhum paciente incluido na proposta de
tratamento havia sido previamente tratado
por outro método terapéutico.

Ascaracteristicasdemogréficaseaetio-
logia da hepatopatia de base da populagéo
incluida no estudo estdo demonstradas na
Tabela 1.

Procedimento experimental

As sessdes de quimioembolizagéo fo-
ram realizadas dentro do setor de Radio-
logia Vascular e Intervencionista do Hos-
pital S&o Paulo — Universidade Federal de
S840 Paulo/Escola Paulista de Medicina
(Unifesp/EPM), pela cateterizagdo seleti-
va da artéria hepdtica propria, ou artéria
hepéticadireita, ou artériahepéticaesquer-
da, via puncao da artéria femoral comum
direita ou esquerda (técnica de Seldinger),
usando-se cateter 5 French (usualmente

Tabela 1 Caracteristicas demogréficas e padroes
clinicos da populacédo estudada.

Caracteristicas N %
Sexo
Masculino 20 87
Feminino 3 13
Idade (anos) 59,1 (43-71)
Numero de nédulos
Unico 12 52
Mdltiplos 11 48
Tamanho dos nédulos 2,9(1,2-5,0)
(considerando o maior
nodulo em caso de
multiplos (cm)
Alfa-fetoproteina
Normal 6 26
Aumentada 17 74
Disfuncéo hepatica
Child A 16 70
Child B 5 21
Child C 2 9
Fator predisponente
Etilismo 5 21
Virus da hepatite B 1 4
Virus da hepatite C 10 44
Associagao 7 31

tipo Cobra visceral). Nos pacientes inclui-
dos n&o foi necessario, em nenhum mo-
mento, 0 acesso viaartériasradial, braquial
ou axilar. Também foi realizadano primei-
ro procedimento, injecdo seletiva de con-
traste iodado hidrossolUvel através da ar-
téria mesentérica superior para realizagéo
de portografia, com fins de elaboracdo da
melhor conduta cirdrgica no transplante.
A confirmagdo da paténcia ou néo da
vela porta ndo alterou o esquema terapéu-
tico adotado para a quimioembolizagéo.
As drogas utilizadas para 0 esquema tera-
péutico propriamente dito foram exclusi-
vamente amitomicinaC (como agente qui-
mioterapico) (Kyowa Hakko Kogyo, Té-
quio, Japdo) associada ao lipiodol (con-
traste oleoso como agente embolizante)
(Andre Guerbet, Aulnay sous Bois, Fran-
¢a) nadosagem de 10 mg e 10 ml, respec-
tivamente, misturadas mediante bombesa-
mento entre seringas descartéveis até aho-
mogeneizagdo total dos farmacos, rediza
do imediatamente antes da utilizagdo. Para
melhorar afluidez e diminuir aviscosidade
da solucgdo, foram adicionados 5 a 10 ml
de contraste iodado hidrossolavel, facili-
tando desta forma ainfusdo das drogas. A
injegdo damisturaquimioembdlicafoi rea
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lizada no ramo lobar correspondente a
demonstracdo da lesdo, até a infusdo total
dadose ou até a cessagao completado flu-
X0 arterial, para que ndo houvesse refluxo
através da artéria gastroduodenal .

A principal contra-indicagéo ao proce-
dimento terapéutico foi ahistériapréviade
reacéo moderada a grave, com 0 uso do
meio de contraste iodado. Entretanto, ne-
nhum dos pacientes sel ecionados apresen-
tava essa contra-indicagéo.

Apos cada intervengao terapéutica, 0s
pacientes recebiam alta apos oito horas de
repouso no leito desde que na auséncia de
intercorréncias.

Variaveis e método estatistico

Asvariaveis consideradas inicialmente
foram: &) niveis séricos de alfa-fetoprotei-
na; b) tamanho do tumor e surgimento de
novos nddulos tumorais; ) tempo de per-
manéncia do paciente dentro dos critérios
de viabilidade para o transplante hepético;
d) grau de disfuncéo hepética.

As sessfes de quimioembolizacdo fo-
ram programadas para a repeticéo a cada
90 dias, sempre que as condic¢des clinicas
do paciente permitissem, até a realizagdo
do transplante. No total foram realizadas
74 sessdes, variando de uma a sete sessbes
por paciente (média de 3,2 sessdes por
paciente). O tempo entre a data estabele-
cida como momento do diagnéstico e o
inicio do tratamento proposto foi de apro-
ximadamente um més.

Trés semanas apos arealizacdo de cada
sessdo, 0 paciente era submetido a tomo-
grafia computadorizada do abdome parao
acompanhamento da resposta do tumor
com base em suas dimensfes (tamanho
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Figura 1. Representacéo grafica das medidas médias de alfa-fetoproteina ao

longo do acompanhamento.
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tumoral). Esta resposta radiol6gica a0 es-
guema instituido foi definida de acordo
com critérios da Organizagdo Mundia da
Salde (OMS): remissdo completa (RC) —
auséncia de lesdo tumoral remanescente,
Sem o surgimento de novostumores; remis-
s80 parcia (RP) — diminuicdo do tamanho
tumoral em no minimo 50% constatadaem
dois exames subsequentes com intervalo
superior aguatro semanas, sem o surgimen-
to de novas lesBes; doenca estével (DE) —
diminuic&o do tamanho tumoral inferior a
50% ou aumento ndo superior a25%, sem
0 surgimento de novos tumores; progres-
s80 dadoenca (PD) —aumento do tamanho
do tumor superior a 25% ou surgimento de
novas lesdes. A mensuragdo dos nddulos
sempre foi feita considerando-se o maior
eixo da lesdo em todos os sentidos.

Perda do controle da doenca, ou perda
daviahilidade para o transplante hepatico,
caracterizada pel o aumento das dimensdes
do tumor aém do tamanho méximo para
arealizagdo do transplante, surgimento do
quarto ou mais tumores, surgimento de
metastases, ou morte do paciente por evo-
lugéo da doenga, foi definida como tempo
de sobrevivéncia. A andlise estatistica foi
feita com programa SPSS for Windows® e
aandlise databelade sobrevivénciafoi efe-
tuada pelo método de Kaplan-Meier, per-
mitindo o delineamento gréfico.

RESULTADOS

Marcador tumoral

Os niveis séricos de alfa-fetoproteina
variaram desde o inicio entre os pacientes
estudados. Seis destes pacientes apresen-
tavam nivels normais do marcador tumo-

tamanho tumoral

«FP6 oFP7 tam 1 tam 2

ral. Entretanto, a média dos niveis do gru-
po sofreu redugdo méaxima nos primeiros
13 meses (43% em comparagdo com o hi-
vel prévio ao inicio do tratamento, o qual
foi de 168 ng/ml). Os niveis do marcador
apos o periodo compreendido entre o0 132
e 0 162 més, momento a partir do qual a
elevagdo foi acentuada, ultrapassando ni-
veisduas vezesacimado inicial, 19 meses
apos o diagnostico (Figura 1).

Dos 17 pacientescom niveisiniciaisau-
mentados, cinco tiveram seus nivei s séricos
de afa-fetoproteina retornados a niveis
normais em alguma fase do tratamento.

Tamanho do tumor e surgimento
de novos nddulos tumor ais

O tamanho tumoral médio do grupo,
previamente ao inicio da aplicagéo do pro-
tocolo, foi de 2,9 cm de didmetro no maior
eixo (variando de 1,2 a5 cm). Apds o in-
tervalo de 13,5 meses (seguimento mé-
dio), o tamanho médio do tumor no maior
eixo foi de 3,2 cm (Figura 2).

Na andlise individual, ao término do
periodo de acompanhamento, dois pacien-
tesobtiveram, com o tratamento, regressio
total do tumor. Outros dois pacientes apre-
sentaram regresséo parcia. Oito pacientes
apresentaram progressdo da doenca. Os
demais mostraram estabilidade da doenga
Com relagdo ao surgimento de novos tu-
MOres, que 0correu em cinco pacientes, em
média aos 11 meses apds o diagndstico,
quatro foram em tempo inferior a 14 me-
Ses e somente um paciente demonstrou o
surgimento além deste tempo. O primeiro
novo nédulo tumoral surgiu aos cinco
meses de acompanhamento.

tam 3 fam 4 tam & tam 6

medidas de tamanho tumoral

Figura 2. Representacao gréfica das medidas médias do tamanho do tumor ao

longo do acompanhamento.



Contribuicdo da quimioembolizacdo de hepatocarcinomas em pacientes cirréticos

Sobrevivéncia

Aofinal do estudo, dos 23 pacientes, 11
(48%) permaneciam vivos, sendo que, des-
tes, oito foram submetidos ao transplante
defigado ortotdpico etrés continuavam em
tratamento e a espera do transplante. Sete
pacientes perderam os critérios preestabe-
lecidos para a realizacdo do transplante
(devido aprogressao do tumor ou descom-
pensacdo da fungdo hepética, culminando
em 06bito). Os demais pacientes (cinco)
evoluiram paradhito, de causando relacio-
nadaa evolugéo do tumor ou a conseqiien-
te disfuncdo hepética, ou recusaram acon-
tinuagdo do tratamento (perdando relacio-
nada) (Figura 3).

O tempo médio de sobrevivénciafoi de
14 meses, com sobrevivéncia em seis me-
Ses, Um ano, um ano e seis meses e dois
anos, de 100%, 74,2%, 37,1% e 37,1%,
respectivamente. A curvade sobrevivéncia
dos 23 pacientes é mostrada na Figura 4.

Seguranca e tolerancia

N&o houve mortalidade relacionada ao
procedimento. Dos 23 pacientes acompa-
nhados, menos de 27% apresentaram sin-
tomas de nausea e dor abdominal, facil-

mente controldveis com tratamento medi-
camentoso sintomético como analgésicos
e antieméticos. Esses efeitos colaterais fo-
ram referidos durante e logo ap6s o térmi-
no do procedimento e ndo foram conside-
rados como complicagdes, mas sim como
sinais de sindrome p6s-quimioemboliza-
¢80. Somente dois pacientes apresentaram
insuficiéncia renal, o que determinou a
internagdo prolongada, com reversdo com-
pleta do quadro nos dias subsequentes.

Houve piora significativa da funcéo
hepética ao longo do acompanhamento,
com aumento do nimero de pacientes na
classificag@o Child-Pugh classe C e dimi-
nui¢cdo do nimero de pacientes com dis-
funcdo leve (Child-Pugh classe A). Apli-
cando-se o teste de homogeneidade mar-
ginal aos dados relacionados a essa se¢éo,
obteve-se nivel descritivo de 0,001 (p <
0,001) (Figura5).

DISCUSSAO

O tratamento do hepatocarcinoma tem
sido um problema de dificil solu¢éo, pois
0 prognostico depende tanto da extensdo
tumoral quanto da reserva funcional do
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6rgdo. Entretanto, recentes estudos tém
contribuido com novas formas de trata-
mento do hepatocarcinoma. Uma destas
formas é o transplante ortotdpico de figa-
do, capaz de tratar ndo s 0 tumor como
da hepatopatia de base: o figado cirrético.
Sendo assim, pacientes com figado cirré-
tico, portadores de hepatocarcinomas me-
nores que 5 cm e com até trés lesdes, sdo
candidatos a realizagdo do transplante de
figado. Porém, no nosso meio, onde o nu-
mero de doadores tem sido insuficiente, o
tempo de espera do receptor esta namaio-
ria das vezes além do tempo de evolugdo
da doenca (sobrevida média de quatro a
oito meses apds o diagnostico do tumor,
nos pacientes com cirrose associada®). A
associagdo de um método terapéutico vi-
sando a desacelerar esta evolucdo do he-
patocarcinoma, permitindo a manutengdo
das condicOes necessarias ao transplante
para o portador do hepatocarcinoma, é
uma aternativa viavel.

Por outro lado, ndo existe um estudo
prospectivo randomizado, nem um consen-
so para 0 melhor protocolo de quimioem-
bolizag8o pré-transplante hepético, pois o
tempo de espera, a priorizacdo, aformade

15

teampo (Mases)

Figura 3. Representacéo gréfica da distribuicdo dos pacientes quanto a perda
de viabilidade para o transplante.

Child A Child B

Child C

Figura 4. Representacéo grafica da distribuicdo dos pacientes quanto a perda
de viabilidade para o transplante (Kaplan-Meier, n = 23).

Figura 5. Representacao gréfica da distribuicdo dos pacientes quanto a disfun-
¢éo hepética antes e apds o tratamento.
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tratamento e outros fatores variam com o
servigo. Desta forma, diversos esquemas
terapéuticos estdo disponiveis para o tra-
tamento do hepatocarcinoma.

Optamos pelo uso da quimioemboliza-
¢&0 hepéticanestes pacientes, jaqueaguns
estudos tém sugerido que a quimioembo-
lizag@o pode ser Util no tratamento do he-
patocarcinomaem pacientes cirréticos ndo
candidatos a ressecgéo cirdrgica ou abla-
G0 percuténea, limitando o desenvolvi-
mento do tumor durante o tempo de espe-
ra pelo transplante ortotdpico de figado®.

A eficécia, entretanto, da terapéutica
quimioembdlica do hepatocarcinoma pro-
vavelmente varia conforme o estégio do
tumor no inicio do tratamento, a reserva
funcional do figado e o esquema terapéu-
tico adotado®.

Assim sendo, dentre os diferentes es-
guemas quimioembdlicos, foi necess&riaa
selecdo de um que trouxesse complicacoes
degravidade rel ativamente menor, umavez
queforam incluidos pacientes com grau de
disfungéo hepética Child A, B e C. Com
este cuidado, utilizamos exclusivamente
mitomicina C como agente quimioterdpico
e lipiodol como agente embdlico, ndo fa-
zendo 0 uso associado de esponja de ge-
latina ou outro material embolizante. A
maioria dos autores utiliza outras drogas
quimiotergpicas (cisplatina, adramicina,
doxorrubicina) em vez damitomicinaC, ou
associacdo desta com outras, as quals pa-
recem ser mais efetivas'”). Por outro lado,
0 uso destas drogas que ndo a mitomicina
C, dada a maior toxicidade, tem trazido
complicagdes em indices mais elevados, 0
gue s6 foi observado no presente estudo
em dois pacientes, perfazendo menos de
10%. Este indice foi semelhante ao de ou-
tros estudos™” que utilizaram também es-
guemas terapéuticos menos agressivos.
Taxas de mortalidade substancialmente
elevadas (superiores a 7,4%) também fo-
ram observadas com o uso de outros agen-
tes quimioterapicos, em detrimento a mi-
tomicina C1”. Na populagdo estudada por
noés, nenhuma morte ocorreu nos 30 dias
subseqgiientes ao procedimento, e as com-
plicactes observadas (dois casos) foram de
gravidade moderada e reversiveis.

Agentes embolizantes como esponjade
gelatina e polivinil-dcool (PVA) também
tém sido largamente empregados por ind-

Radiol Bras 2005;38(1):1-6

Langer LF et al.

meros autores no esquema terapéutico
quimioembdlico do hepatocarcinoma. Em-
bora se observem relatos de agdo mais efi-
caz sobre 0 tumor com aassociagado deuma
destas substancias, hd também complica-
¢Oes mais graves e aumento nas taxas de
mortalidade, especialmente ocasionado
pelos pacientes com fungdo hepéticamais
pobrel™. Lembrando que na populagio
estudada incluimos pacientes com disfun-
¢80 hepéticaimportante (Child C) ou com
trombose de veia porta, 0 uso de esponja
de gelatina ou PVA foi totalmente contra-
indicado, o que, ao contrério, possivelmen-
te acarretaria complicagdes graves e até
mesmo fatais.

Devido aaltavariacdo anatdbmicado su-
primento arterial do figado, foi necessaria
arealizac8o préviadaarteriografiahhepética
a quimioembolizacdo, com fins de avalia-
¢&o e plangjamento da cateterizacdo sele-
tivadosvasos em questdo, visando também
a evitar a quimioembolizagdo inadvertida
da artéria gastroduodenal, o que levariaa
complicagBes graves e sindrome pds-em-
bolizago grave'®. Portografiatambém foi
realizada na primeira sessdo. Entretanto, a
confirmag&o da paténcia ou ndo da veia
porta ndo alterou o planejamento inicial,
uma vez que ndo foram utilizados esponja
de gelatina. ou PVA como agentes emboli-
zantes. O ndo uso da esponja de gelatina
também teve como propésito evitar a ex-
clusdo de pacientes que pudessem apresen-
tar trombose da veia porta.

O protocol o aplicado previu arepeticéo
das sessdes de quimioembolizacdo a cada
trés meses. Porém, nem todos os pacientes
puderam obedecer aestaregra. O fator de-
terminante foi a condic&o clinica de cada
paciente necesséria para a realizagdo do
procedimento, a qual nem sempre foi a
esperada. Desta forma, o nimero de pro-
cedimentos por paciente e o tempo entre
cada sessfo sofreram variagoes.

Com relagdo a confirmagdo diagnés-
tica do hepatocarcinoma, a bidpsia nem
sempre é recomendavel ou exeqivel. Pre-
senca de implante tumoral no tragjeto da
bidpsia € um acontecimento que varia de
0,1% até 2%, ocorrendo tanto no proprio
0rgéo que aloja o tumor quanto em estru-
turas vizinhas, como parede abdominal e
diafragma™12, Segundo relatam Navarro
et al., riscos de implante sdo subestimados

e ndo podem ser negligenciados, afirman-
do ainda que pequenos tumores sugestivos
de hepatocarcinoma, passiveis de ressec-
¢80 ou em candidatos ao transplante, ndo
devem ser puncionados™. Além disso, os
pacientes cirréticos normalmente s&o por-
tadores de coagulopatias, ascite, necessi-
tando de transfusdes prévias, tornando-0s
mai s suscetiveis acomplicagdes, ja conhe-
cidas pelo procedimento. Os nédulos, por
vezes, encontram-se em posi¢&o de dificil
acesso e em nimero maior do que um,
necessitando de mudltiplas biépsias, as
quais também nem sempre obtém material
adequado paraa comprovagdo histol gica.
No estudo de Caturelli et al., metade dos
14 pacientes (diagnosticados como porte-
dores de hepatocarcinoma) submetidos a
bidpsia por agulha fina guiada por ultra-
som ndo apresentou elementos neopl asi-
COS, € em um outro grupo de 23 pacientes,
somente em seis pacientes foi possivel a
confirmagdo histol6gica™®, devido a pre-
senca de material necrético. Na Unifesp/
EPM, Forones et al., em 1994, relataram
uma associagdo dos hepatocarcinomas
diagnosticados com aumento de alfa-feto-
proteina em 92% dos casos'”. Concentra-
¢Oes séricas de alfa-fetoproteina sdo nor-
malmente inferiores a 20 ng/ml, em adul-
tos saudéveis. Em 1996, Zoli et al. avalia
ram 34 pacientes com hepatocarcinoma e
concluiram que afa-fetoproteina maior
que 200 ng/ml apresenta alta especificida-
dei®®. Em 1994, Pateron et al. avaliaram
322 pacientes com cirrose, prospectiva-
mente, por dois anos, concluindo que a
ultra-sonografia apresenta especificidade
de90% e queaalfa-fetoproteinamaior que
15 ng/ml e 100 ng/ml apresenta especifi-
cidade de 86% e 93%, respectivamente®.
Esses dados, acrescidos de outros exames
gue se seguem nainvestigacdo e tratamen-
to, como tomografia computadorizada e
arteriografia(altasensibilidade e altaespe-
cificidade)*"®, levaram-nos a descartar o
uso da hiépsia hepética e a considerar da-
dosclinicos, epidemiol 6gicos, radiol 6gicos
e laboratoriais.

Comprovagdes futuras dos resultados
encontrados em nosso estudo seréo mais
bem realizadas através de ensaios rando-
mizados. Infelizmente, um ensaio deste
modo ndo foi passivel de execugéo no pre-
sente momento, dadas as dificuldades e
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implicagBes éticas no uso de grupos con-
troles que néo receberiam nenhum tipo de
tratamento. Além disso, a comparagdo en-
tre diferentes métodos de tratamento nem
sempre é possivel em fungéo da grande
diversidade de caracteristicas que cada
paciente apresenta.

Assim, o tratamento do hepatocarcino-
ma tem sido um problema de dificil solu-
¢&0, pois 0 prognostico depende tanto da
extensdo tumoral quanto da reserva fun-
cional do érgdo. Entretanto, recentes estu-
dos tém contribuido com novas formas de
tratamento do hepatocarcinoma. Uma des-
sas formas é o transplante ortotdpico de fi-
gado. Porém, no nosso meio, onde o nd-
mero de doadores tem sido insuficiente, o
tempo de espera do receptor esta na maio-
ria das vezes aém do tempo de evolugdo
natural da doenga. A associagdo de um
meétodo terapéutico visando a desacelerar
esta evolug&o do hepatocarcinoma, permi-
tindo a manutengdo das condi¢oes neces-
sérias ao transplante para o portador do he-
patocarcinoma, € uma alternativa viavel.
Com este prop6sito, 0 uso pré-transplan-
te da quimioembolizagdo com um esque-
ma terapéutico adequadamente escol hido
demonstrou, através do presente ensaio,
apresentar poucas complicagdes e contra-
indicacOes e de consideravel eficacia anti-
tumoral, conclusdes estas obtidas quando
se observa que tanto os niveis séricos do
marcador tumoral como o tamanho do
nédulo sofreram redugdo ou mantiveram-

se estavels dentro de um periodo médio de
14 meses. Embora a terapéutica adotada
tenha aumentado a sobrevida, em compa-
racéo a dados histéricos de evolugdo do
hepatocarcinoma, este aumento ndo teve a
mesma dimensao que o tempo médio de
espera para a realizagdo do transplante,
sendo, destaforma, necessériaaassociagdo
de outras estratégias para prolongar o tem-
po de sobrevida ou a redugéo no tempo de
espera do doente.
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