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TR resumo

Mesotelioma Mesotelioma papilifero bem diferenciado (MPBD) é um tumor incomum, geralmente assintomatico,
Patologia que pode ser encontrado incidentalmente no peritonio, apresentando-se como lesdo nodular pequena

multipla ou solitaria. Apesar de ser considerado indolente, apenas uma minoria dos casos apresenta
Peritdnio

sobrevida comprovada superior a dez anos. Relatamos um caso de uma mulher que, aos 44 anos, sem
histéria de exposicdo a asbesto, apresentou sintomatologia de ascite e obstipagdo com tumoracdo em
fundo de saco medindo 8,3 x 6 x 5,6cm. A bidpsia do tumor revelou morfologia compativel com MPBD.
Em funcéo da impossibilidade de resseccdo do tumor, a paciente foi submetida a quimioterapia. Evoluiu
com sobrevida de 13 anos. O diagnéstico diferencial com tumor seroso do ovério foi estabelecido através
da imuno-histoquimica (CK7+, Calretinina+, CK20-, CEA- e CD15-) e ultra-sonografia. Considerando
tamanho do tumor, impossibilidade de resseccdo e sintomatologia, esse caso tem sobrevida superior
ao descrito na literatura.

Mesotelioma papilifero
bem diferenciado

Imuno-histoquimica

abstract IS ™

Well-differentiated papillary mesothelioma (WDPM) is an uncommon tumor that can be found in peritoneum, | Mesothelioma
usually found as an incidentally small nodular lesion, without symptoms. It is considered an indolent neoplasia,
however only a minority of patients presents survival longer than ten years. This report concerns a case of a 44
years-old woman, without history of asbestos exposure; with complaints of ascites, constipation, and a mass in | Peritoneum

cul-de-sac measuring 5,6 x 6,0 x 8,3cm. The tumor biopsy revealed morphology compatible with WDPM. Due to | yel.differentiated
the impossibility of resection, she was treated with chemotherapy and presents 13 years of survival. Differential
diagnosis with serous tumor of ovary was established through imunohistochemistry (CK7+, Calretinin+, CK20-,
CEA- and CD15-) and ultrassonography. Considering size of tumor, impossibility of resection and symptomatology, | Immunohistochemistry
this case has superior survival than described in literature.

Pathology

papillary mesothelioma

Introducéao

Mesotelioma papilifero bem diferenciado (MPBD)
€ um tumor incomum que pode ser encontrado no
periténio, na pleura, no pericardio ou na tunica vagi-
nallis. Quando ocorre no peritdnio é mais freqliente em
mulheres de 30 a 50 anos de idade®. Diferentemente
do mesotelioma maligno difuso, que tem uma ligacéo
comprovada com a exposicdo ao asbesto, a associacdo

etiolégica do MPBD com este ainda n@o esté estabele-
cida® . Essa neoplasia usualmente manifesta-se como
lesGes nodulares pequenas, multiplas ou solitérias, en-
contradas incidentalmente durante cirurgias®®. Apenas
uma minoria dos pacientes tem sintomas associados
ao tumor®. O MPBD geralmente apresenta compor-
tamento indolente® 7% 13, porém a sobrevida além de
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12 anos é rara. O acompanhamento por longo periodo é
necessario em funcéo do seu potencial em transformar-se
em mesotelioma maligno difuso®.

Este relato refere-se a um caso de paciente do sexo fe-
minino com 44 anos de idade, apresentando ascite e tumor
irressecavel em fundo de saco de Douglas. Ela foi submetida a
quimioterapia e evoluiu com sobrevida superior a 13 anos.

Relato do caso

Em 1989, uma mulher de 44 anos foi admitida no nosso
servico em fun¢do de um aumento de volume abdominal
e constipacdo. Ao toque vaginal identificou-se massa que
ocupava o fundo de saco lateroposterior a direita. A ultra-
sonografia evidenciou volumosa tumoracao sélida me-
dindo 5,6 x 6 x 8,3cm ocupando fundo de saco posterior
(Figura 1). A laparotomia exploradora revelou tumoracao
vegetante de 8cm no fundo de saco de Douglas, irresse-
cavel, aderida ao reto e as algas intestinais, com Utero e
anexos livres. O exame anatomopatolégico das sec¢des da
tumoracdo pélvica, coradas em H&E, mostrou neoplasia
constituida de proliferacdo de células cuboidais de ndcleos
arredondados, levemente hipercromaticos, formando pro-
jecdes papilares em monocamada. Estas Gltimas exibiam
eixos vascularizados, com presenca de células inflamatérias
e mondcitos espumosos. Mitoses ndo foram visualizadas
(Figura 2). Assim, obteve-se diagnéstico de MPBD.

A paciente fez uso de um ciclo de quimioterapia
(CyVADACT - ciclofosfamida, vincristina, adriamicina e
dactinomicina) e abandonou o tratamento. Permaneceu
assintomatica por quatro anos. Em 1996 voltou a apresen-
tar ascite, constipacéo, além de edema e dor em membro
inferior direito. Foi novamente submetida a tratamento
quimioterapico, realizando seis ciclos de vincristina, durante
o periodo de 1996 a 1997. Apés o tratamento houve alivio
da dor em membro inferior direito e a ascite passou a ter
progressdo lenta. A paciente passou a procurar servico
médico periodicamente para realizar paracenteses.

Em 2002 foi readmitida com ascite volumosa, e a ultra-
sonografia revelou duas tumoragdes pélvicas sélidas (7,7 x
5,7cm e 8,3 x 6,1cm), além de ascite de septos grosseiros
(Figura 3). Em funcdo desta progressao a paciente foi
submetida a segunda laparotomia, que revelou tumoragao
vegetante recobrindo a pelve, esbocando aspecto de pseu-
docisto com papilas projetadas para o seu interior. Nao foi
possivel identificar Gtero e anexos. Realizada nova bidpsia,
o material foi submetido a estudo histolégico convencional
e estudo imuno-histoquimico. Este dltimo revelou células

revestindo eixos conjuntivos fortemente positivas para ci-
toqueratina-7 e calretinina (Figuras 4 e 5) e negativas para
citoqueratina-20, CEA, BerEP4 e CD15 (Tabela 1). O indice
de proliferagdo celular pelo MIB-1 foi menor que 1%.

Figura 1 - Ultra-sonografia pélvica em 1989 mostrando massa tumoral (T)
ocupando fundo de saco de Douglas, ttero (U) e anexos (A) livres

Figura 3 - Ultra-sonografia pélvica em 2002 mostrando duas massas (M) tumorais
unidas por septo ocupando toda a pelve. Utero ou anexos ndo sdo identificados
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Figura 5 - Expressdo de calretinina em corddes de células mesoteliais

Resultados da imuno-histoquimica

Tabela 1 RilRlig)
CK7 CK20 CEA CAL CD15 BerEP4
Caso + - - + - -

MPBD: mesotelioma papilifero bem diferenciado; CK7: citoqueratina 7;
CK20: citogueratina 20; CEA: antigeno carcinoembriondrio; CAL: calretinina.

Discussao

Neste trabalho relatou-se o caso de uma mulher de 44
anos, apresentando tumor de 5,6 x 6 x 8,3cm em fundo de
saco de Douglas, irressecavel, diagnosticado como MPBD.
A paciente foi tratada com quimioterapia, evoluindo com
ascite recorrente durante 13 anos. Atualmente encontra-se
viva com doenca.

Foram achados 41 casos de MPBD do peritdnio na
literatura@®> 79, acometendo predominantemente o sexo

feminino (65,9%). Do total, 24 (58,5%) encontravam-se
entre a terceira e a quinta década de vida, com a média de
idade de 46,1 anos (+ 13,65), variando de 25 a 84 anos.
Na maioria dos casos (55%), o MPBD foi um tumor assin-
tomatico, descoberto incidentalmente. Quando presente,
a sintomatologia relatada constituiu-se de dor abdominal
(38,8%), ascite (33,3%), massa pélvica (11,1%), doenca
pélvica inflamataria cronica (11,1%) ou constipacéo (5,5%).
No nosso caso, tratava-se de um tumor sintomatico que
levou a intervencéo cirlrgica.

O MPBD pode surgir em diferentes locais e, muitas
vezes, em mdltiplos sitios no mesmo individuo. As lesdes
dessa neoplasia geralmente consistem em nédulos peque-
nos, muiltiplos ou solitarios. A excecao do caso descrito
por Bouvier et al.®), os tumores variam de 0,5 a 3cm de
diametro. Entre os locais citados na literatura, 26% das
lesGes surgiram na parede de 6rgdos abdominais ou pélvi-
cos; 22%, no omento; 16%, na parede pélvica; 14%, no
mesentério e; 14%, no peritonio. A localizagédo em fundo
de saco de Douglas, como aqui relatada, ocorreu apenas
em quatro (8%) casos, sendo que apenas em um o tumor
atingiu dimensdes semelhantes.

O MPBD ¢é considerado um tumor borderline, e é co-
mum a sobrevida acima de cinco anos ap6s o diagnéstico
(54,5%). Entretanto, raros casos apresentam sobrevida igual
ou superior a referida neste trabalho (12%). Apés analise
dos dados da literatura, ndo foi encontrada associacdo en-
tre sobrevida e tamanho do tumor, tipo do tratamento ou
sintomatologia do paciente. Apesar de ter comportamento
indolente na maioria das vezes, descreveu-se na literatura a
possibilidade de transformagdo em mesotelioma maligno
difuso®.

As complicacbes relatadas, decorrentes da neoplasia,
foram torcdo do tumor, determinando quadro de abdome
agudo, e compressao de estruturas adjacentes®’-%13, Rela-
tou-se também um caso de disseminacdo da massa para o
pericardio®. Todas foram observadas em tumores extensos.
Sendo assim, o caso aqui apresentado difere pela evolugao
sem intercorréncias, apesar das elevadas dimensdes.

Geralmente, tratamentos agressivos para MPBD ndo
sdo indicados, sendo que a ressec¢do cirdrgica foi método
de escolha em todos os 41 casos. Nao houve tratamento
adjuvante na maioria dos relatos. Analisando os dados
disponiveis de 32 casos, procedeu-se com radioterapia
em 18,8% e quimioterapia em 25% deles. Geralmente,
o esquema de quimioterapia utilizado foi cisplatina e/ou
doxorrubicina. Entretanto, dados de avaliagdo da eficiéncia
desses métodos sdo precarios. Segundo Daya et al.”), o tra-
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tamento quimioterapico deveria ser reservado a pacientes
com progressao evidente da tumoracdo. Em nosso caso,
em funcéo da impossibilidade de resseccéo cirdrgica, foi
utilizada somente a quimioterapia. Esta atenuou a sintoma-
tologia, com desaparecimento da dor em membro inferior
e da ascite, pelo menos por um periodo de quatro anos.

Diante da localizacdo da neoplasia em fundo de saco e
das caracteristicas histopatoldgicas, células agrupadas em
conformacéo papilar, foi necessario estabelecer o diagn6s-
tico diferencial entre MPBD e tumor seroso da superficie do
ovario (TSSO). A histologia evidenciando células cuboidais
em monocamadas, sem mitoses ou anomalias celulares,
sugere mesotelioma (Tabela 2). O estudo imuno-histoqui-
mico revelou positividade para calretinina, um anticorpo
que marca células mesoteliais em 60% a 100% dos casos e
que raramente pode marcar adenocarcinomas (0 a 28%)('%.
Além disso as células da neoplasia aqui relatada foram
negativas para CD15 e BerEP4, anticorpos que marcam
células epiteliais e que ndo estao presentes no mesotelio-
ma‘%12, Entretanto, a sensibilidade do marcador CD15 é
baixa, uma vez que ele é positivo somente em 30% a 80%
dos TSSO11. O imunorreagente CEA, freqlientemente
positivo em carcinomas pulmonares e gastrointestinais, é
encontrado em apenas 0 a 35 % dos carcinomas serosos
do ovério?. Portanto, a negatividade para esse marcador
ndo auxilia na diferenciacdo entre mesotelioma e TSSO. A
possibilidade deste tltimo foi afastada em fungéo de estudo
imuno-histoquimico compativel com MPBD (Tabela 3),
ultra-sonografia e laparotomia, evidenciando ovarios livres
inicialmente. Outro diagnéstico diferencial possivel para
este caso, em funcéo da localizacdo em fundo de saco, é
tumor metastatico, geralmente do trato gastrointestinal.
Entretanto, a negatividade para CEA e CD20 desfavorece
essa possibilidade e corrobora o diagnéstico de MPBD(2.

Neoplasias envolvendo o peritbnio sdéo comuns na

pratica do patologista, principalmente as de origem me-
tastatica. O conhecimento acerca das neoplasias primarias

do peritonio, relativo as possiveis formas de apresentacdes
clinicas e caracterizagdo histoldgica e imuno-histoquimica é
fundamental para o diagndstico diferencial com neoplasias
metastaticas. O estudo imuno-histoquimico utilizando um
painel amplo é necessario, uma vez que os marcadores
tém positividade variavel nas diferentes séries descritas
na literatura. Neste trabalho relatou-se um caso de MPBD
em fundo de saco com apresentacao clinica distinta, cujo
estudo imuno-histoquimico confirmou a origem mesotelial
do tumor.

Comparacao das caracteristicas
Tabela 2 RiHOUHEERERIISDRREN

MPBD 1SS0
Células Cuboidais Cilindricas
Disposicdo celular Monocamada  Pluricamadas
Anomalias nucleares Ausente Presente
Mitoses Ausente Presente

T850: Tumor seroso da superficie do ovdrio.

Painel imuno-histoquimico

comparativo: tumor seroso

Tabela 3 XN SORR I HIE
Anticorpo TS0 Mesotelioma
CD15 +/- -
Calretinina R +
BerEP4 + -

CEA -/+ -

CK7 + +
CK20 - -

+: quase sempre fortemente positivo, com reatividade difusa; +/-:
predominantemente positivo, -/+: predominantemente negativo; -: quase sempre
negativo; R: raras células podem ser positivas.
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