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Resumo

Introducao: O feocromocitoma é um tumor neuroenddcrino originado das células cromafins da medula adrenal ou ganglios
simpaticos. Embora rara causa de hipertensao arterial, pode conduzir a crises hipertensivas graves e potencialmente
letais. Com freqiiéncia de 0,002% das gestacdes, este tumor faz-se notério por suas consequéncias devastadoras.
Descricao do caso: APMR, 26 anos, GIIPIAO, na primeira consulta de pré-natal com seis semanas de gestacdo foi diagnosticada
como hipertensa cronica. Na nona semana, apresentou pico hipertensivo e crise convulsiva ténico-clénica generalizada, sendo
realizada TC de cranio que foi normal. Apresentava episédios de taquicardia, ondas de calor, sudorese profusa e cefaleia importante,
e ao exame fisico, hipotensao ortostatica, associada a lipotimia. Foram realizados ECGC que evidenciou taquicardia sinusal, a MAPA
que mostrou intensa instabilidade tensional e a Ecocardiografia transtordcica, hipertrofia concéntrica do VE. A USG Abdominal
Total detectou formagao expansiva sélida, em supra-renal direita. Foram feitos exames soroldgicos e urindrios para o diagndstico
do tumor e USG de tire6ide para investigacio de malignidade associada. Apés o diagnéstico de Feocromocitoma, a paciente
evoluiu com melhora dos sintomas e controle da PA com o alfa-blogueio, seguido do beta-bloqueio. Adrenalectomia direita por
videolaparoscopia foi realizada na 132 semana de gestagdo. As intercorréncias cirtrgicas foram controladas e o pds-operatério
transcorreu tranquilamente. Parto cesareo se deu com 38 semanas de gestacao, sem intercorréncias.

Conclusdes: O feocromocitoma trata-se de uma patologia desafiadora para os profissionais envolvidos no seu diagnéstico e
tratamento. Porém seu diagndstico pré-natal precoce e o adequado manejo pré e intra-operatério geralmente resultam em

sucesso terapéutico.

Introducao

O feocromocitoma é um tumor neuroenddcrino originado
das células cromafins da medula adrenal ou de ganglios
simpdticos. Embora seja uma rara causa de hipertenséo arterial
(0,2-0,4% dos casos), pode conduzir a crises hipertensivas
graves e potencialmente letais, devido aos efeitos das
catecolaminas liberadas, como norepinefrina, epinefrina e
raramente dopamina'. Durante a gestacao, o feocromocitoma
é raro, com uma freqtiéncia de 0,002% de todas as gestacoes,
porém notorio por suas consequéncias devastadoras. Caso
nao diagnosticado, a mortalidade materna e fetal é de cerca
de 50%. Com a detecgao precoce e o tratamento adequado
durante a gravidez, a mortalidade materna e fetal podem
diminuir para menos de 5% e 15%, respectivamente’.

O feocromocitoma é uma patologia desafiadora para os
profissionais envolvidos no seu diagndstico e tratamento. Esse
relato de caso, ocorrido em gestante no primeiro trimestre de
gestacao, visa discutir a importancia desta afeccao durante a
gravidez e 0 manejo clinico-cirdrgico do tumor. Seu diagnéstico
pré-natal precoce e o adequado manejo pré e intraoperatdrio,

por uma equipe interdisciplinar, geralmente resultam em sucesso
terapéutico, como observado no caso relatado.

Caso Clinico

APMR, 26 anos, GIIPIAO, branca, na sua primeira
consulta de pré-natal ainda com seis semanas de gestagao foi
diagnosticada como hipertensa cronica. Na nona semana, ja em
uso de alfa-metildopa 1,5g/dia, apresentou pico hipertensivo
(PA: 240 x 140 mmHg) e crise convulsiva tonico-clonica
generalizada, sendo realizada tomografia computadorizada
de cranio que foi normal, e a paciente internada em
unidade coronaria para controle pressérico. Devido controle
pressorico, a paciente teve alta para o quarto onde prosseguiu
a investigagdo para hipertensao arterial secundaria.

Na histéria clinica a paciente tinha episédios de taquicardia,
ondas de calor, sudorese profusa, hipotensao ortostdtica e
cefaleia importante. Como antecedentes pessoais afirmava
diagnéstico de enxaqueca e hipotireoidismo desde nove anos
de idade; ndo referia histéria familiar de cardiopatia ou outras
doencas de relevancia clinica.
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Ao exame fisico mostrava-se com bom estado geral,
eupnéica, normocardica (FC: 100bpm), normocorada,
consciente e orientada. Apresentava variagao da pressao arterial
relacionada com a posicao, desta forma tendia a hipertensao
arterial deitada (PA: 150 x 90 mmHg) e a hipotensao quando
sentada e em pé (PA: 70 x 50 mmHg) associada a lipotimia;
MMIl'sem edemas, pulsos normais e simétricos, sem diferencial
de PA importante a aferigdo manual.

Durante investigagdo clinica foram realizados exames
complementares dentre os quais o ECG apenas evidenciou
taquicardia sinusal (FC média: 105) (Figura 1); a MAPA
evidenciou comportamento anormal da pressao arterial nas 24h
e intensa instabilidade tensional (Figura 2) e a Ecocardiografia
transtordcica, hipertrofia concéntrica do VE, fungao sistélica
e diastélica normais e valvas normofuncionantes (Tabela 1).

Solicitado entdo USG Abdominal Total para rastreio de
hipertensao secundaria que detectou formacao expansiva
sélida, de contornos bem definidos, hipoecéica, discretamente
heterogénea, medindo 6,7x4,6cm, localizada em projecéao
supra-renal direita.

Foram feitos exames soroldgicos e urinarios para o
diagnéstico do tumor, conforme registrado na Tabela 2.
Realizado também USG de tire6ide para investigagao de
malignidade associada que mostrou apenas uma textura
heterogénea difusa.

Ap6s o diagnéstico de Feocromocitoma foi proposta cirurgia
videolaparoscépica. Previamente ao procedimento cirtrgico,
foi feito preparo com expansao volémica, aumentado ingesta
de sal, iniciado o alfa-bloqueio com prazosin, com aumento
progressivo da dose por duas semanas (1mgaté 12mg), seguido
de beta-bloqueio para controle de arritmias. A paciente evoluiu
na enfermaria com melhora dos sintomas e com controle da PA.

Adrenalectomia direita por videolaparoscopia foi realizada
na 132 semana de gestacdo. Durante excisio do tumor, a
hipertensao foi controlada com Nitroprussiato de sodio e
as taquiarritmais, com Esmolol; a hipotensao apés excisao
tumoral foi controlada com Noradrenalina. O pés-operatério
transcorreu sem intercorréncias, tendo a paciente recebido alta
hospitalar no quinto dia pés-operatério com pressao arterial
controlada, em uso de Metoprolol (50mg/dia) que foi suspenso
ambulatorialmente apés um més. Parto cesareo se deu com
38 semanas de gestagao, sem intercorréncias, apresentando
0 RN peso de 3.100g. A paciente mantém acompanhamento
ambulatorial sem hipertensao e sem sinais de recidiva apés
2 anos de seguimento.

O anatomo-patolégico da peca cirlrgica (Figura 3)
confirmou o diagnéstico pré-operatério de Feocromocitoma
com as seguintes caracterfsticas: tumor encapsulado medindo
8,0 x 5,0 x 3,0cm; auséncia de macronucléolos e presenga de
necrose, glébulos hialinos e figuras de mitose.

Figura 1 - ECG.
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Figura 2 - Mapa.

Figura 3 - Peca cirdrgica.
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Tabela 1 - Valores obtidos na Ecocardigrafia Transtoracica
Diametro Diastélico Final do Ventriculo Esquerdo 40(3,9a523cm)
Diametro Sistélico Final do Ventriculo Esquerdo 22(24a32cm)
Fracdo de Ejecéo (Teicholtz) 77 (55277 %)
Volume Diastdlico Final do Ventriculo Esquerdo 70 (56 a 104 ml)
Volume Sistdlico Final do Ventriculo Esquerdo 16,2 (19 a 49 ml)
Espessura Diastdlica do Septo 1,1(0,6a0,9 cm)
Espessura Diastlica da Parede Posterior 1,0(0,6 20,9 cm)
Massa do VE 169,5 (67 a 162 g)
indice de Massa do Ventriculo Esquerdo 103 (43 a 95 g/m2)
Diametro da Aorta 2,8(2,7a3,5cm)
Diametro do Atrio Esquerdo 3,3(2,7a3,8cm)
Tabela 2 - Exames Bioquimicos
Exame Bioquimico Resultado Valor de Referéncia
Noradrenalina urinéria 2760 <110
Normetanefrina urinaria 7159 52-310
Dopamina urinéria 278 <350
Adrenalina urinaria <3,0 <44
Metanefrina urinaria 51 19-140
Acido Vanil Mandélico 18,1 2,0-7,0
Normetanefrina plasmatica 16,9 <09
Metanefrina plasmatica <0,2 <05
Cortisol sérico 36,2 5,4-25
T4L 0,6 0,9-1,7
TSH 63 0,45-45
PTH 33 10-65
Calcitonina <20 <50

Revisao de Literatura

O feocromocitoma pode ocorrer isolado ou associado a

outras entidades como as neoplasias enddcrinas mdltiplas
(MEN) do tipo IIA (carcinoma medular da tiredide,
hiperparatireoidismo ou tumores de paratiredide e
feocromocitoma, com heranga autossdbmica dominante) e do
tipo 1B (Carcinoma medular de tiredide, ganglioneuromatose
intestinal e de mucosa, feocromocitoma e hdébito
marfanéide), neurofibromatose e doenga de Von Hippel
Lindau (cistos ou tumores cerebrais, renais, oculares,
pancreaticos e espinhais)®.

Sua incidéncia maxima ocorre entre a terceira e a quinta
década de vida, sendo a idade média no momento do
diagnéstico de 24,9 anos em casos hereditarios e de 43,9 anos

em casos esporadicos*. Em 10% dos casos, manifestam-se na
infancia e acomete os dois sexos igualmente®.

Aproximadamente 10% dos tumores sao mdiltiplos, 10% sao
extra-adrenais e 10% sdo malignos. Nestes, hd invasao local
para os tecidos circundantes e 6rgaos ou metastases distantes
que podem ocorrer até 20 anos apés a ressecgao®.

A presencga de hipertensao paroxistica ocorre em
cerca de 50% dos casos, geralmente acompanhada de
palpitagbes, taquicardia, cefaléia e sudorese. No entanto, as
manifestagoes clinicas sao varidveis, podendo se apresentar
com hipertensao sustentada ou alternada com hipotensao,
hipotensao ortostatica e mesmo normotensao’. Podem ainda
ser observadas vasoconstricao periférica, palidez, midriase e
broncodilatagao’®; transpiragao, tremores, dispneia, fraqueza
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generalizada, ataque de panico, visdo turva, perda de peso,
polidria, polidipsia, constipagao, hiperglicemia, leucocitose
e febre®.

As vezes, a hipertensdo severa pode levar a acidente
vascular encefalico, angina, infarto do miocardio, edema
agudo pulmonar, taquiarritmias graves, insuficiéncia cardiaca
ou renal agudas e morte stbita’.

Os sintomas podem ser espontaneos ou induzidos por uma
variedade de situacoes, incluindo: atividade fisica extenuante,
trauma, trabalho de parto e parto, indugao anestésica, cirurgia
ou outros procedimentos invasivos, ingesta de alimentos ricos
em tiramina (chocolate, queijo, vinho tinto), defecagao e
micgdo (se tumor na parede da bexiga)®.

Para o diagnéstico laboratorial, a combinacdo de
catecolaminas plasmaticas em repouso [norepinenephrine (NE)
com adrenalina (E)] > 2000 pg/mL e metanefrinas urindrias
> 1,8 mg/24h tem uma precisao diagnéstica perto de 98%.
Medigbes urinarias do Acido Vanil Mandélico (VMA) tém uma
elevada taxa de falsos negativos (41%) e ndo deve ser utilizado
para efeitos de rastreio. No entanto, todos os quatro testes tém
excelente especificidade quando elevado. Quando disponivel,
a medigao de metanefrinas livres no plasma deve ser realizada
especialmente quando hé suspeita de feocromocitoma
hereditario. Ele tem uma especificidade e sensibilidade de
97% e 96%, respectivamente. Testes provocativos (glucagon)
e supressivos (clonidina) podem ser necessarios quando a
avaliagao bioquimica basal é inconclusiva®.

Os métodos mais frequentemente utilizados na
identificagdo topografica do feocromocitoma sao tomografia
computadorizada (TC), ressondncia magnética (RM) e
mapeamento de corpo inteiro com 131Imeta-iodo-benzil-
guanidina (1311-MIBG). Os dois primeiros sao exames
extremamente sensiveis na detecgdo dos tumores adrenais,
mas a RM é superior na localizagdo dos extra-adrenais,
principalmente os intra-cardiacos™. A TC e a RM possuem
especificidade de 70% e 67%, respectivamente. MIBG tem
excelente especificidade (100%), mas a sensibilidade de
apenas 78%. Este dltimo método se mostra mais sensivel
na deteccao de tumores pequenos (< 2cm) e multifocais,
podendo facilitar o diagnéstico de feocromocitomas extra-
adrenais e de lesbes metastaticas’.

Acredita-se que o controle da pressao arterial no pré-
operatério seja um dos principais meios de diminuigao da
mortalidade associada a remocao de feocromocitoma. Assim,
o uso de bloqueadores alfa-1-adrenérgicos deve preceder
em pelo menos duas semanas a realizagdo da cirurgia, para
promover uma reducao na vasoconstrigao sistémica e reduzir

os riscos de hipotensdao apds a remogao da neoplasia. O
prazosin geralmente é utilizado na dose inicial de 1T mg,
administrado a noite, podendo-se chegar até 20 mg/dia, em
duas ou mais tomadas. Novos alfa-1-bloqueadores, como
doxazosin e terazosin, também podem ser utilizados®.

Os beta-bloqueadores podem ser administrados apés o
bloqueio alfa-adrenérgico, no controle de taquiarritmias e
angina do peito. Caso sua utilizacao seja feita antes desse
bloqueio, pode ocorrer piora da hipertensao arterial, edema
agudo de pulmiao e espasmo coronariano, ja que os beta-
bloqueadores levam a resposta exacerbada dos receptores
adrenérgicos a acao das catecolaminas'.

A alfa-metil-p-tirosina, inibidor da tirosina hidroxilase, reduz
a sintese de catecolaminas pelo feocromocitoma, na dose entre
2 e 4g/dia, associando-se as vezes a melhora clinica e dos niveis
presséricos''. No presente momento, ele é usado em associagao
com vasodilatador em pacientes com doenga metastética
extensa na qual nao é possivel resseccao tumoral completa’.

O dnico tratamento curativo para o feocromocitoma
é a resseccao cirdrgica completa. A adrenalectomia
laparoscépica, quando comparada com a cirurgia aberta, esta
associada a menor sangramento intra-operatério, recuperagao
po6s-operatéria mais rapida, menor uso de analgésico no
pos-operatério e menor tempo de hospitalizagdo. Nao esta
associada a maior liberacao de catecolaminas e alteracoes
hemodinamicas que a cirurgia aberta'.

Considerando o feocromocitoma na gestagao, entre 1998
a 2008, em comparagdo com a década passada, houve
uma diminuicdo da taxa de diagnéstico pré-natal (de 83%
para 70%) e um aumento da mortalidade materna e fetal
(entre 4% e 12% e de 10% a 17%, respectivamente). A
prematuridade esteve presente em 53% dos recém-nascidos
de maes com feocromocitoma diagnosticado que deram a
luz a um bebé vivo'™.

Embora o quadro clinico possa estar atenuado na gravida,
os sintomas geralmente se intensificam a medida que a
gravidez avanga, pelo crescimento uterino, movimento fetal,
palpacdo do abdoémen ou contragdes uterinas'. A posigao
supina durante a gravidez pode permitir que o Gtero gravido
estimule o tumor, causando hipertensao supina paradoxal com
pressao arterial normal em posicao ereta'.

As crises hipertensivas podem levar a insuficiéncia
uteroplacentdria com restricao do crescimento intra-uterino
(CIUR), hipoxia fetal e morte'®.

Durante o diagnéstico, testes de glucagon e clonidina nao
devem ser realizados em mulheres gravidas'. E para localizagao
tumoral, a ultrassonografia pode ser utilizada, porém tem baixa
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sensibilidade, especialmente durante o terceiro trimestre. RM
sem gadolineo é o método mais empregado por ndo expor o
feto ao efeito de radiacdo, tendo uma sensibilidade de 100%.
A ultrassonografia tem sensibilidade entre 87% e 97%"°.

O diagnéstico no perfodo pré-natal e resseccao durante
a gravidez foram combinados com melhores resultados em
comparagdo com o diagnéstico durante ou no pés-parto
imediato. Quando a deteccao do tumor foi feita antes
de 23 semanas de gestagao, foram observados resultados
ligeiramente melhores com a excisao no segundo trimestre do
que no terceiro trimestre, mas sem significancia estatfstica'”.

Se o diagnéstico do feocromocitoma se der no primeiro
trimestre de gestagdo, deve ser instituido manejo clinico até
a gestante alcangar o segundo trimestre, época na qual o risco
de aborto espontaneo durante cirurgia é baixo'.

A ressecgdo tumoral por procedimentos laparoscopicos
no pré-natal tem melhores resultados em comparagao com a
cirurgia aberta convencional®.

Devido a glandula adrenal ser inervada por nervos
simpaticos de T5 a T12, o bloqueio peridural simpético a
este nivel pode bloquear o estimulo neurogénico do tumor?,
podendo considerar a possibilidade de parto vaginal com
analgesia peridural, usando bupivacaina a 0,375%, para
produzir um extenso bloqueio simpatico sem demasiado
bloqueio motor?’. Porém cesariana com anestesia peridural é
o método recomendado, com mortalidade materna inferior
(19%) em relagao ao parto vaginal (31%)>.

Discussao

No caso relatado, a paciente apresentava-se com 26 anos
ao diagndstico de Feocromocitoma, estando na faixa etdria
média para casos hereditarios, apesar de nao haver relato de
antecedente familiar desta patologia.

A suspeita diagnéstica do tumor foi levantada devido a
paciente apresentar, ainda no primeiro trimestre de gestacao,
além da hipertensao arterial, sintomas sugestivos desta
afecgdo, como taquicardia, sudorese, cefaléia e hipotensao
ortostatica. O diagnéstico definitivo foi dado através da

elevacdo da catecolamina urindria e das metanefrinas urinaria
e plasmatica e da localizagao da lesao tumoral em supra-renal
direita por meio da USG. Como visto na literatura, apesar do
Acido Vanil Mandélico urinario nao dever ser utilizado para
efeitos de rastreio, como foi utilizado no caso exposto, por
apresentar elevada taxa de falso negativo, ele tem excelente
especificidade quando elevado.

Apesar do diagnéstico de hipotireoidismo confirmado pela
dosagem de T4 livre e TSH, nado foram detectados tumor
paratireoidiano, hiperparatireoidismo ou neoplasia medular
tireoidiana que caracterizasse a MEN [IA.

Em conformidade com a literatura, procedeu-se ao adequado
manejo pré-operatério, com uso de um alfa-bloqueador
(prazosin) precedendo o Beta-bloqueio com Metoprolol.

Foi optado por resseccao cirtrgica completa da adrenal
direita por via laparoscépica, no inicio do segundo trimestre
de gestacao, época em que se esperam melhores resultados
cirdrgicos, segundo os estudiosos, por esta apresentar as
vantagens ja descritas, principalmente menor sangramento
intra-operatério e menor tempo de hospitalizagdo, e pela
alta capacitagdo da equipe cirdrgica no manejo da referida
técnica. As intercorréncias ja previamente esperadas no intra-
operatétio durante a manipulagdo do tumor, a hipertensao
arterial e as taquiarritmias e, apds sua remogao, a hipotensao,
foram devidamente controladas.

Foi realizado parto cesareo por indicagdo obstétrica, com
38 semanas de gestacdo, que ocorreu sem intercorréncias.
A paciente deu a luz um bebé com peso adequado para a
idade gestacional e sem restrigao de crescimento intra-uterino.

Conclusao

Apesar de raro na gestagdo, o feocromocitoma trata-se de
uma patologia desafiadora para os profissionais envolvidos no
seu diagndstico e tratamento. Porém seu diagndstico pré-natal
precoce e o adequado manejo pré e intra-operatorio, por
uma experiente equipe interdisciplinar, geralmente resultam
em sucesso terapéutico, com consequente redugao da
morbi-mortalidade materna e fetal.
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