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RESUMO

Descreve-se o caso clinico de uma doente com angiossarcoma, doenga de Raynaud e
malformagio arteriovenosa do tubo digestivo. A coexisténcia de trés doengas vasculares, leva-nos
a propor uma associag@o causal ainda ndo descrita. E importante o estudo de mais casos desta
associagio numa tentativa de identificar os mecanismos fisiopatolégicos subjacentes.

SUMMARY

Angiossarcoma, Raynaud's disease and arteriovenous malformation of the intestine.

A common link?

A case of angiossarcoma, Raynaud’s disease and arteriovenous malformation of the intestinal
tract is presented. We propose the association of these three vascular diseases, which has not yet
been described. The study of more cases is important in order to understand the phy-siopathological

mechanisms involved.

INTRODUCAO

Os angiossarcomas sdo neoplasias pouco frequentes (2%
de todos os sarcomas dos tecidos moles)!, com elevado
potencial metastitico, que ocorrem em adultos € com mais
frequéncia na pele, 0sso, mama?, figado e bago o que con-
trasta com a localizagdo profunda da maioria dos sarcomas
dos tecidos moles!. Respondem & quimioterapia (taxa de
respostas superior a 50%) mas a sobrevivéncia aos cinco
anos nio ultrapassa os 10%.3

A etiologia, como para a maioria dos sarcomas, € desco-
nhecida. No entanto, alguns tipos de angiossarcoma estao
associados 2 exposicio a determinados agentes ou a situacoes
patolégicas de base. Os angiossarcomas da pele ¢ tecidos
moles podem desenvolver-se em dreas de estase vascular
ou linfedema crénico*3, em areas préviamente irradiadas
ou de longa permanéncia de corpos estranhos’. Outros
enxertam-se em neoplasias pré-existentes, sejam benignas
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comohemangiomas ouneurofibromas?® ou malignas como
os tumores mediastinicos ou retroperitoneais de células
germinais?,

O angiossarcoma hepético estd associado & cirrose, 2
hemocromatose € 2 exposigiio ao torotraste, arsénico e
cloreto de vinilo®. As doengas ocupacionais que resultam
da exposigo ao cloreto de vinilo incluem, além do angios-
sarcoma hepitico e outras neoplasias, anomalias capilares
das extremidades com esclerodermia e sindrome de Raynaud
além de anomalias cromossémicas®. Por outro lado, sdo
detectadas com alguma frequéncia malformagdes arterio-
venosas da pele e do tubo digestivo em doentes com
esclerodermia ou sindrome CREST (calcinose, Raynaud,
alteragdes da motilidade esofagica, esclerodactilia, telan-
giectasias). As lesdes do tubo digestivo podem ser causade
hemorragia gastrointestinal aguda ou crénica’®.

Descreve-se um caso de angiossarcoma, diagnosticado
numa doente do sexo feminino com histéria pessoal e
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familiar de outras doengas vasculares, algumas das quais
acima mencionadas. Propomo-nos estabelecer relagio causal
entre elas.

CASO CLINICO

Mulher de 38 anos, raga branca, natural de Lisboa,
secretdria, internada em Abril de 1992 por dispneia e dor
no membro inferior esquerdo.

Saudavel até ao inicio de Janeiro de 1986, altura em que
refere, em contacto com o frio, palidez dos dedos das maos
com a duragdo de alguns minutos, a que se seguem dor,
cianose e, posteriormente, eritrocianose dos dedos. Foi
estudada tendo sido excluida esclerodermia e feito dia-
gnosticode doenga de Raynaud. Medicada com Diltiazem,
90 mg, duas vezes por dia, melhorou significativamente.

Em Janeiro de 1989 ¢ internada de urgéncia por hemato-
quécia abundante, que resolve, espontaneamente, ao fim
de algumas horas. Os métodos de diagnéstico convencio-
nais sdo negativos e ¢ feito o diagnéstico presumptivo de
angiodisplasia do intestino.

Passa bem até Outubro de 1990, altura em que nota um
pequeno nédulo na regido isquio-rectal esquerda. Em
Margode 1991, € submetida a excisdo da formagao nodular
e o diagndstico histolégico é o seguinte: Vaso sanguineo
com hiperplasia papilar endotelial. Hemangioma de Mas-
son.

Fig. I - Pormenor de arteriografia selectiva do membro inferior
esquerdo. Observa-se, na fossa iliaca esquerda neoformagio
constituida por multiplos vasos de pequeno calibre e morfologia
aberrante
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Dois meses depois refere, na zona biopsada, nédulo
vegetante de dois cm de didmetro de aspecto ulcerado e
hemorrégico. E executado eco-doppler dos membros infe-
riores que revela: angioma daregido glitea esquerda, par-
cialmente trombosado, alimentado por arteriola da face
interna da regido, sem sinais de baixa resisténcia. Veia
sem evidéncia de macrofistula arteriovenosa.. Na sequéncia
deste exame faz arteriografia selectiva do membro inferior
esquerdo em Outubro de 1991 (Fig. 1) que mostra uma
lesdo vascular nodular, na fossa iliaca esquerda, consti-
tuida por miiltiplos vasos de pequeno calibre e morfologia
aberrante. Um més depois € submetida a exerése alargada
do tumor vascular com remogao de retalho da pele supra-
jacente. O diagnéstico histolégico da nova lesdio é seme-
lhante ao do nédulo j4 anteriormente excisado.

A partir de Janeiro de 1992 verifica-se quebra acentuada
do estado geral, perda de 5 kg peso, febricula vespertina e
dor na regido glitea esquerda com irradiagio e compro-
misso funcional do membro inferior homolateral. Refere
um episédio de dor sibita, tipo pontada, no hemitérax
esquerdo, que a faz recorrer ao servigo de urgéncia de um
Hospital Central donde tem alta ap6s observagio clinica e
radiografia do torax considerados normais. E medicada
com analgésicos ndo esteroides e corticoides que aliviam
parcialmente as queixas. Os exames entio feitos mostram:
-Electromiograma - lesdo parcial do nervo cistico esquerdo;
TAC do plexo lombo-sagrado (Fig. 2) - lesdo das partes
moles, com 3,6 cm de didmetro, considerada como corres-
pondendo a recidiva local. A lesdo envolve o musculo
grande ghiteo esquerdo ¢ os musculos da goteira esquerda,
invade e destroi o contorno lateral e posterior do sacro em
S1. Séo evidentes imagens lacunares dsseas, do corpo
vertebral de LS e também em ambas as asas dos iliacos, um
pouco mais notério a esquerda.

Posteriormente a doente é referida 2 nossa consulta onde
¢ observada, pela primeira vez, no dia 10 de Abril de 1992.

Além das queixas ja descritas referia, nas ultimas duas
semanas, tosse, expectoragdo hemoptoica e dispneia para
médios esforgos. Nos antecedentes pessoais havia ainda a
referir habitos tabagicos de 40 UM/ano. Nos antecedentes

Fig. 2 - TAC do plexo lombo-sagrado. Observa-se lesdo das
partes moles, de 3,6cm de difmetro. A lesdo envolve os musculos
grande gliteo e da goteira esquerda e destréi o contorno do sacro
em S1
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familiares salientava-se o facto de a mée ter o diagndstico
de insuficiénciacorondriadesde os 40 anos tendo ja sofrido
dois enfartos agudos do miocardio.

O exame objectivo mostrava uma doente emagrecida
(altura - 1,62 m; peso 53 kg), palida , eupneica em repouso,
com claudicag¢do do membro inferior esquerdo. Na auscul-
tagdo pulmonar detectavam-se fervores crepitantes nas
bases e observavam-se, na pele do epigastro e da regido
dorso-lombar, dois nédulos vasculares, de 5 mm de diimetro.
Palpava-se tumefacgfo entre o isquion e o sacro que, por
toque rectal, se verificou nio infiltrar o recto.

As andlises mostravam Hb 9.0 gr/dl, Htc 26%, VGM
97.4, G.B 8400, plaquetas 249.000, VS 33, LDH 637. Os
restantes exames laboratoriais ndo mostravam alteragdes.
A radiografia do torax (Fig. 3) mostrava infiltragio mi-
cronodular difusa nos hemitoraces. Foi pedido novo estudo
radiolégico do esqueleto, além de citologia e biopsia diri-
gidas da lesdo das partes moles descrita na TAC do plexo
lombo-sagrado.

Duas semanas depois é admitida, de urgéncia, por dis-
pneia em repouso e agravamento da dor e claudicagdo do
membro inferior esquerdo. Nos exames laboratoriais havia
a referir Hg6.1gr/dl, 3 eritroblastos/100 leucocitos, VGM
91.6, Htc 18.7, G.B 13.800 (N-73%, L-23%, M-4%), pla-
quetas 343000, fibrinogénio 187, LDH 640. Os restantes
valores, incluindo VS, TP, APTT, proteinograma e fos-
fatase alcalina eram normais. A radiografia do torax mos-
trava, além do infiltrado ja descrito apagamento do seio
costo-frénico direito. No estudo radiolégico do esqueleto,
entretanto realizado, havia diminuicio da densidade 6ssea
do colo do fémur e grande trocanter esquerdos, assim como
rarefac¢do 6ssea da asa doiliaco esquerdo. Uma cintigrafia
dssea mostrou hipercaptagao difusa do radioformaco nas
articulagGes sacro-iliaca direita e coxo-femural esquerda e
no grande trocanter esquerdo. Medicada com corticotera-
pia intramuscular e morfina de ac¢do retardada melhora
das queixas.

Os esfregagos de material obtido por citologia aspirativa
eram constituidos por células pleomérficas, dispersas e
formando agregados, alguns dos quais com configuragdo
papilar, salientando-se a existéncia de glébulos de material
hialino intracelular (fig. 4).0 exame histolégico da biépsia

Fig.3 -Radiografia dotérax- Observam-se infiltrados algodono-
sos dispersos nos hemitoraces.

revelou tratar-se de umaneoplasia mesenquimatosa forma-
da por canais vasculares anastomosados, revestidos por
células endoteliais atipicas, entre as quais s¢ 1Qent1ﬁcqva
abundante colagéneo hialinizado (Fig.5). O diagndstico
morfolégico efectuado foi de angiossarcoma, tendo o es-
tudo ultraestrutural confirmado a histogénese vascular da
neoplasia. o .
Foi 60 mg/m?d, dia programado fazer quimioterapia
com Adriamicina (60 mg2/d, dia 1) e Dacarbazina (250
mg/m? de dia 1 a 5) além de radioterapia sobre 0 grande
trocanter esquerdo para controlo da dor. Antes do inicio do
tratamento, teve dor retroesternal sibita, tr'ansflguva ao
dorso, com queda, ansiedade, sudagdo, palidez intensa,
pulso imperceptivel, tensdo arterial no mensurdvel, sem
tosse ou ingurgitamento jugular. Tentou-se reanimagao
cardio-respiratéria sem &xito. Nao se realizou autépsia.

Fig. 4 - Citologia aspirativa. Observam-se células pleomérficas,
dispersas e em agregados, alguns dos quais com configuragio
papilar, salientando-se a existéncia de gi6bulos de material
hialino.(MGG x400)

Fig. 5 - Biopsia: neoplasia mesenquimatosa formada por canais
anastomosados, revestidos por células endoteliais atipicas, entre
as quais se identifica abundante colagéneo hialinizado. (HEx100)
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DISCUSSAO

O angioma de Masson € uma les3o, habitualmente solitdria,
imitando um sarcoma , que corresponde a um trombo em
organizagdo. Inicialmente Masson designou este tipo de
lesGes como hemangioendotelioma vegetante intravascu-
lar''1? ¢, aparentemente, considerou-as como neopldsicas.
A primeira descrigio foi feita em vasos hemorroiddrios
mas, posteriormente foram descritas observagdes seme-
Ihantes numa variedade de orgéos e lesGes, como os plexos
venosos pélvicos, polipos da cavidade nasal, laringe, tubo
digestivo, utero, uretra feminina, hemangioma cavernoso
do figado, angiomas cutineos e granulomas piogénicos!!.

Outros autores, mais recentemente, preferem denominar
este fendmeno de hiperplasia papilar endotelial intravas-
cular''2, Provdvelmente os achados da observagéo corres-
pondem a organizago e recanaliza¢fo exuberantes de um
trombo € 0 seu aspecto pseudo-angiossarcomatoso deve-se
a existéncia de formagGes papilares, canais vasculares e
células endoteliais tumefactas>', Esta entidade pde proble-
mas de diagndstico diferencial com o angiossarcoma. A
distingdo pode ser feita pela natureza exclusivamente
intravascular do hemangioma de Masson ¢ a nfio existéncia
de necrose ou mitoses atipicas>!1'2,

O termo angiossarcoma refere-se a uma neoplasia maligna
com origem nas células endoteliais dos vasos sanguineos
(hemangiossarcoma) ou linfaticos (linfagiossarcoma). Tem
um cardcter hemorrdgico e altamente invasivo, ndo se
confinando a uma localizag#o intravascular®, O aspecto
histolégico € varidvel, desde um padrio tdo bem diferen-
ciado que simula um hemangioma benigno a histologias
indistinguiveis de carcinoma, melanoma maligno ¢ outros
tipos de sarcoma. As dreas diagndsticas sfio representadas
por canais vasculares anastomosantes revestidos por célu-
las endoteliais atipicas cuja aparéncia pode ser epitelioide
ou fusiforme, pequenas ou gigantes podendo detectar-se,
ocasionalmente, elementos multinucleados?’. O indice
mitético também ¢ varidvel. Sdo frequentes focos de ne-
crose e infiltrados linféides. Nio tem sido encontrada cor-
relagdo entre 0 comportamento clinico € os marcadores
histoldgicos de malignidade (indice mit6tico ¢ rea de neo-
plasia indiferenciada). A varidvel histolégica mais forte-
mente associada com uma maior sobrevivéncia foi o grau
de infiltragdo linfécitica’.

As malformag6es arteriovenosas do tubo digestivo (MAYV),
sdo a causa mais frequente de hemorragia digestiva aguda
ou crénica quando os métodos convencionais de diagnéstico
n3o revelam uma causa'>'4,

Habitualmente a angiografia selectiva visceral € o unico
meijo de estabelecer o diagnéstico. H4 casos em que as
MAY nio foram detectadas por angiografia e o diagndstico
histolégico foi feito em segmentos de tubo digestivo resseca-
dos tendo como base zonas de hemorragia detectadas
durante a laparotomia’®.

Em 1976 Moore et al propuseram uma classifica¢ao das
MAYV em t€s tipos: No tipo I, que corresponde ao que
habitualmente se denomina de angiodisplasia, a MAV é
solitaria, adquirida, ocorre em doentes de idade superior a
50 anos ¢ localiza-se no colon ascendente. Existem fac-
tores angiodispldsicos como a arteriosclerose e esta des-
crita a associagio a estenose adrtica e a insuficiéncia renal
crénica!*!%, Geralmente hd histéria de episédios anteriores
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de he;norragia digestiva, por vezes durante mais de vinte
anos'’.

No tipo II as malformagdes s3o congénitas, ocorrem em
doentes de idade inferior a 50 anos, s3o de maior volume
que as do tipo I e distribuem-se por todo o tubo diges-
tiVOls'“.

As MAY do tipo III correspondem 2as telangiectasias do
sindrome de Rendu-Osler-Weber!*'417, Embora a maioria
destes doentes tenham telangiectasias cutdneas € mucosas,
nalguns isso ndo se verifica. No entanto a auséncia de
histéria familiar exclui o diagnéstico. Embora a maioria
dos doentes com sindrome de Rendu-Osler-Weber nio
tenha hemorragias digestivas importantes é essencial re-
conhecer a doenga, que habitualmente cede a terapéutica
médica.

As malformagdes arteriovenosas do tubo digestivo ocor-
rem em doentes de qualquer idade e podem envolver
qualquer segmento do trato i@gastrointestinal. Embora em
doentes mais jovens estas lesdes se detectem com mais
frequéncia no tubo digestivo alto tém sido descritos casos
de angiodisplasia do colon em doentes de idade inferior a
quarenta anos'® 1% %,

As anomalias vasculares do tubo digestivo estdo asso-
ciadas a lesdes cutfineas e a doengas sistémicas nomeada-
mente a esclerodermia e o sindrome CREST (calcinose,
sindrome de Raynaud, altera¢Ges da motilidade esofdgica,
esclerodactilia, telangiectasias)!*?. As malformagdes arte-
riovenosas descritas no tubo digestivo destes doentes sdo
endoscopica e histologicamente indistinguiveis das lesGes
doRendu-Weber-Osler'®?2, Embora classicamente secon-
sidere que as lesdes vasculares digestivas da esclerodermia
raramente sangram, tém sido referidos na literatura um
numero crescente de casos que testemunham o facto de
poder ocorrer hemorragia digestiva grave, aguda ou crénica
a partir das telangiectasias da esclerodermia, especialmente
em doentes com sindrome CREST!%®, A hemorragia
digestiva pode ser o sintoma inicial da doenga!®,

Do exposto € clara a associagfo entre angiossarcoma
hepdtico com esclerodermia e sindrome de Raynaud e
destes com angiodisplasia do tubo digestivo. No entanto a
associacdo entre angiossarcoma, Raynaud ¢ angiodispla-
siado tubo digestivo ndo est4 ainda descrita. Propomos que
arelagdo entre estas trés doengas vasculares ndo é fortuita
e que o estudo detalhado de mais casos permitird identifi-
car os mecanismos subjacentes a uma relagfio causal.
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