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RESUMO

Introdugdo: O feocromocitoma ¢ uma entidade rara de apresentacdo clinica variavel e grande
capacidade de simulacdo diagnostica. A apresentagao inicial sob formas graves e pouco comuns pode
dificultar o diagnostico e protelar a terapéutica correta. O quadro clinico depende do tipo e padrao de
libertagd@o de catecolaminas, com normotensdo evidenciada em 5-15% dos casos.

Caso Clinico: Os autores apresentam o caso de uma mulher de 40 anos, com antecedentes de
paroxismos e cardiomiopatia peripartum, com normotensdo documentada (06/2007). Foi observada
no contexto de insuficiéncia respiratoria aguda, tendo sido constatada cardiomiopatia dilatada com
faléncia cardiaca (05/2013). Em tomografia computorizada toracica foi revelada uma massa suprarrenal
esquerda, cujos exames complementares confirmaram ser feocromocitoma.

Discussdo: Assistiu-se a recuperagdo completa da cardiomiopatia e evolugdo favoravel, apds atitudes
diagnostica e terapéutica adequadas.

Normotensive Pheochromocytoma Critical Presentation
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Introduction: Pheochromocytoma is a rare clinical disorder with great variability of the clinical onset,
mimicking a variety of conditions. The initial presentation under severe and unusual shapes can make
diagnosis difficult and delaying proper therapy.

Case Report: The clinical presentation depends on the magnitude of secretion and the nature of
circulating catecholamines. Normotension is described in 5-15% of patients.

The authors report the case of a 40-year-old woman who had a past medical history of peripartum
cardiomyopathy and paroxysms, with documented normotension (06/2007). The patient was observed
due to acute respiratory insufficiency, diagnosed with dilated cardiomyopathy complicated by heart
failure (05/2013). Thoracic computed tomography revealed a left adrenal mass, and further evaluation
established the diagnosis of pheochromocytoma.

Discussion: Symptomatic improvement and reversal of cardiomyopathy were documented, after
proper diagnosis and treatment.

Introducio

A incidéncia anual é de 2-8 casos por milhdo, podendo ocorrer
em qualquer idade, mas sendo mais frequente entre a 4* ¢ a 5°

O feocromocitoma ¢ um tumor raro, com origem nas células década de vida, afetando igualmente ambos os sexos.'

cromafins da medula suprarrenal que ocorre em 90% dos casos de

forma esporadica e unilateral.
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O quadro clinico depende do padrao de sintese e libertagao
hormonal, de diferencas individuais na sensibilidade as cateco-
laminas e dos efeitos cardiovasculares, viscerais e metabolicos
destas.’

Estdo descritas varias formas nao classicas de apresentagio
de feocromocitoma, nomeadamente abdéomen agudo, sindrome de
dificuldade respiratoria do adulto, edema pulmonar agudo, cardio-
miopatia e faléncia multiorganica.’
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O feocromocitoma afeta 0,2 a 0,6% da populagdo hipertensa.*
A hipertensdo arterial (HTA) pode ser paroxistica (50%), persis-
tente (50%), ligeira ou severa, frequentemente resistente a tera-
péutica.'’

A normotensdo ¢ pouco habitual, estando descrita em cerca
de 5-15% dos casos.* Alguns doentes apresentam paroxismos, re-
fletindo a secregdo excessiva de catecolaminas, podendo mani-
festar-se por taquicardia paroxistica (percebida pelo doente como
palpitagdes), tremor, hipersudorese e palidez facial.® Apresenta-se
um caso clinico que ilustra essa realidade.

Caso Clinico

Doente do sexo feminino, 40 anos de idade, deu entrada no
servico de urgéncia a 17/05/2013 por faléncia respiratoria aguda,
precedida de quadro de néauseas, dispneia e expetoracdo hemop-
toica de instalacdo sibita apos massagem abdominal realizada
num centro de estética. Ao exame objetivo apresentava-se taquip-
neica com tiragem supraclavicular. Pressdo arterial (PA) 88/50
mmHg, frequéncia cardiaca (FC) 129 bpm, frequéncia respiratoria
35 cpm, saturag@o de oxigénio em ar ambiente 85%. Auscultacao
cardiaca: taquicardia, sem sopros; auscultacdo pulmonar: fervo-
res crepitantes na metade inferior de ambos os campos pulmo-
nares. Exames complementares: gasimetria arterial (FiO, 100%):
acidose metabodlica compensada. Electrocardiograma: taquicardia
sinusal, infradesnivelamento do segmento ST V4-V6; radiografia
do térax: diminui¢do da permeabilidade parenquimatosa na meta-
de inferior de ambos os campos pulmonares. Estudo laboratorial:
leucocitos 13,4 x 10" (65,13% neutréfilos), troponina I 0,16 ng/
mL [< 0,06], mioglobina 536,1 ng/mL [14,3-65,8], D-dimeros
4751 U/L [< 230]. Por suspeita de tromboembolismo pulmonar,
realizou angio-tomografia computorizada (TC) toracica que afas-
tou essa hipotese (Fig. 1). Foi admitido quadro de insuficiéncia
respiratoria aguda de etiologia indeterminada e transferida para a
unidade de cuidados intensivos. A situacao clinica agravou-se, as-
sistindo-se a episodio autolimitado de hipotensao (pressao arterial
sistolica de 45 mmHg) e bradicardia, acompanhado de dessatura-
¢do, com necessidade de suporte dopaminérgico e ventilagdo me-
canica ndo invasiva, com boa resposta. O ecocardiograma revelou
dilatagdo bi-ventricular, com ma fungdo sistolica global, fracao
de ejecio de 20%. Transferida para o servico de Cardiologia a
18/05/2013: medicada com lisinopril e carvedilol, assistiu-se a
melhoria progressiva clinica e ecocardiografica. Documentou-se
por ecocardiograma e ressonancia magnética (RM) cardiaca, re-

cuperacao total da cardiomiopatia ao 6° dia de internamento. Para
melhor esclarecimento da lesdo referida em TC, foi efetuada RM
do abdémen, que evidenciou uma volumosa lesdo expansiva na
glandula suprarrenal esquerda com cerca de 5 cm de didmetro,
com hiperintensidade de sinal em T2, sugestiva de tumor medular
suprarrenal. Foi transferida para o servi¢o de Endocrinologia para
continuagdo da investigacgdo e orientagao terapéutica a 06/06/2013.
Nos antecedentes pessoais, referéncia a periodos de palpitagoes,
tremor, sudorese, palidez facial e sensagao de lipotimia, sem fator
desencadeante aparente, com mais de 10 anos de evolugao, com
normotensido documentada na altura dos paroxismos. Aos 35 anos
(junho/2007), enquanto gravida de 25 semanas, internamento por
edema agudo do pulmao, acompanhado de aumento da enzimolo-
gia cardiaca. A data realizou estudo ecocardiografico que revelou
cardiomiopatia, e estudo serologico e autoimune negativos. Perfil
hemodinamico descrito sempre como normotensivo. Admitida en-
tdo miocardite gravidica/cardiomiopatia peripartum, assistindo-se
a melhoria do quadro com recuperacdo completa da funcdo car-
diaca, e parto eutdcico as 37 semanas de gravidez, que decorreu
sem complicacdes. Sem documentagao de diabetes gestacional.
Seguida em consulta de Cardiologia apds o parto, realizou es-
tudo com Holter e monitorizagdo ambulatéria da pressao arterial,
tendo sido decidido ndo iniciar terapéutica com beta-bloqueante,
por documentagdo de perfil hemodindmico tendencialmente hi-
potensivo. Antecedentes familiares irrelevantes, nomeadamente
HTA, HTA refrataria, patologia cardiaca ou morte subita.
Durante o internamento no servico de Endocrinologia mante-
ve-se assintomatica, e continuou medicada com carvedilol 3,125
mg id por indicagdo da Cardiologia, com PA sistolica compreen-
dida entre 77 ¢ 108 mmHg, PA diastélica entre 54 ¢ 75 mmHg e
FC entre 51 e 80 bpm. Estudo laboratorial: metanefrinas urinarias
(U) 6116 ug/dia [162-527], normetanefrinas U 1462 ug/dia [162-
527], adrenalina U 159,8 ug/dia [1,7-22,4], noradrenalina U 93,7
ug/dia [12,1-85,5], dopamina U 434 mg/dia [6,5-498]. Estudo do
metabolismo fosfo-calcico sem alteragdoes. Os dados laborato-
riais ¢ as alteragdes encontradas na RM abdominal e cintigrafia
corporal com '*I-metaiodobenzilguanidina (Fig. 2), permitiram
concluir por feocromocitoma na dependéncia da glandula suprar-
renal esquerda. Iniciou terapéutica com fenoxibenzamina 10 mg
2 id e expansdo do volume plasmatico (hidratag@o e dieta hiper-
salina), com manuten¢do do mesmo perfil hemodindmico normo/
hipotensivo. Decorridos 11 dias, foi submetida a suprarrenalec-
tomia esquerda por via laparoscopica (18/6/2013). Descrito pico
hipertensivo pela anestesiologia, PA 210/130 mmHg, que reverteu

Figura 1. Angio-TC toracica. A) Extenso infiltrado pulmonar bilateral alveolar confluente centrilobular, associado a densificacdo difusa do espago claro pulmonar
em vidro despolido. B) Lesdo aparentemente quistica complexa, parcialmente calcificada, com cerca de 44 mm, imediatamente anterior ao rim esquerdo.
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Figura 2. Cintigrafia corporal com '*I-MIBG. A) Foco de hiperfixagdo em proje¢do sobre a loca suprarrenal esquerda; B) Imagens de fusdo tomografica SPECT/RM.

apos terapéutica, sem outras intercorréncias de relevo. O estudo
anatomopatologico confirmou tratar-se de feocromocitoma, com
auséncia de fatores que predisponham a eventual comportamen-
to agressivo (Fig. 3). Apos a cirurgia, manteve-se assintomatica,
com avaliag@o bioquimica sem alteragdes: metanefrinas U 80 ug/
dia, normetanefrinas U 313 ug/dia. O estudo genético realizado
foi sequencial e ndo revelou mutagdes germinais nos genes codi-
ficadores das subunidades do complexo succinato-desidrogenase
(SDHB, SDHD, SDHC), TMEM 127 (proteina transmembranar
127), VHL ¢ RET.

Discussao

A apresentagao clinica do feocromocitoma depende principal-
mente do tipo e padrdo de libertagdo de catecolaminas.”

A normotensao esta descrita em 5-15% dos casos, constatan-
do-se particularmente nos incidentalomas suprarrenais, sindromes
familiares, tumores produtores de dopamina, tumores de reduzida
dimensdo ou grandes tumores quisticos no interior dos quais as
catecolaminas sdo metabolizadas e fracamente libertadas.*’

A auséncia da correlagdo entre os niveis circulantes de cateco-
laminas e os valores de pressao arterial pode ser explicada por di-
versos mecanismos, nomeadamente: 1) diferencas individuais na
sensibilidade dos vasos as catecolaminas; 2) diminui¢do da sensi-

Figura 3. A) Peca operatoria de suprarrenalectomia com 7 x 4 x 4 cm (em sec-
¢d0, identificado tumor com 5 cm de maior eixo, limites bem definidos, sem
invasdo dos tecidos extra-adrenais). B) Laminas de histologia de feocromocito-
ma: indice de Ki-67 inferior a 2%. Presenca de 2 a 3 mitoses por 50 campos de
grande ampliagdo (x 40). Nao se observam tromboses vasculares. Positividade

para cromogranina, sinaptofisina e PS 100.

bilidade dos recetores adrenérgicos as catecolaminas, mecanismo
conhecido por “down-regulation” dos recetores; 3) resposta adap-
tativa com diminui¢do da volémia, secundaria a vasoconstri¢ao
mantida; 4) secregdo de substancias vasodilatadoras pelo tumor,
que modificam a resposta dos vasos as catecolaminas (adrenome-
dulina, péptidos natriuréticos, 6xido nitrico, dopamina).>>5*

No caso que descrevemos, constata-se uma franca elevagio
de adrenalina e seu metabolito urinario, com uma secrec¢ao de no-
radrenalina comparativamente mais baixa. Tumores predominan-
temente secretores de adrenalina podem cursar com hipertensao
episddica ou mesmo hipotensao. '’

Os paroxismos adrenérgicos podem ser desencadeados por
inimeros fatores, e neste caso, a massagem abdominal parece ter
sido determinante.

A cardiomiopatia induzida por catecolaminas constitui uma
complicacdo rara e ¢ excecionalmente a manifestacdo inicial de
feocromocitoma.'-'> Apresenta-se normalmente com padrio de
cardiomiopatia dilatada.'> Podera complicar-se de edema agudo
do pulmio, choque cardiogénico, acidose metabdlica e disfun-
¢éo multiorganica.” A evolugdo da fungéo ventricular é variavel,
podendo reverter e normalizar em dias a meses, mas em alguns
casos persiste dilatagdo cardiaca e redugdo da fragdo de ejegdo.'*

No presente caso clinico, as crises de palpitacdes, sudorese,
palidez e mau-estar, reportadas pela doente nos 10 anos anterio-
res, provavelmente correspondiam a paroxismos. Ainda, o quadro
clinico de edema agudo do pulmio e cardiomiopatia, ocorrido 6
anos antes no decurso da gravidez, ja era evocador de feocromo-
citoma. O feocromocitoma esta descrito em 0,002% das gravide-
zes. Quando ndo reconhecido atempadamente associa-se a uma
taxa de mortalidade fetal ¢ materna elevada, de 40 a 50%. Em
cerca de 20% dos casos, o diagnostico ndo ¢ feito ante-parto.'> Os
riscos para o feto devem-se aos efeitos vasoconstritores das cate-
colaminas na circulagdo utero-placentaria. A altura do parto ¢ um
momento critico, uma vez que a palpagdo abdominal, contragdes
uterinas, movimento fetal e a administracdo de farmacos, confe-
rem susceptibilidade aumentada para o desenvolvimento de uma
crise.'>'® Destacamos a singularidade deste caso, pela inexisténcia
de complicagdes materna e fetal no periodo peri-parto.

A preparagdo pré-operatoria dos doentes com feocromocito-
ma ¢ fundamental, pretendendo-se a estabilizacdo hemodinamica,
a evicgdo de paroxismos e de hipovolémia, que poderdo ocorrer
no decurso do ato cirtrgico.” Alguns autores consideram que pode
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ser dispensada a preparagdo pré-operatdria nos feocromocitomas
normotensivos.”!”No entanto, de acordo com o consenso interna-
cional de feocromocitomas e paragangliomas, a administragao de
agentes alfa-bloqueantes e/ou bloqueadores dos canais de calcio,
esta indicada nestes casos.'®

No caso que descrevemos, a institui¢do de fenoxibenzamina
na dose de 10 mg 2 id, ndo se associou a alteracdo significativa
do perfil hemodinamico nem a efeitos secundarios. Procedeu-se a
expansao do volume plasmatico, e o periodo peri-operatorio de-
correu sem intercorréncias de relevo.

Mutagdes germinativas sdo encontradas em cerca de 35-40%
dos casos de feocromocitoma.'” Neste caso, o estudo genético rea-
lizado foi negativo. A pesquisa de mutacdes esta indicada sempre
que o diagnostico seja efetuado em idade jovem (inferior a 45
anos), na doenga bilateral, multifocal, recorrente, maligna e pe-
rante histéria familiar positiva.”’ Alguns autores defendem mesmo
que todos os doentes com feocromocitoma, ainda que aparente-
mente esporadico, realizem estudo genético.'®"”

No presente caso, atendendo a ocorréncia do feocromocitoma
em idade jovem e a possibilidade de recorréncia e/ou metastiza-
¢do, o0 seguimento devera ser mantido por toda a vida, devendo ser
realizado rastreio bioquimico anual.'®"”

Conforme ilustrado, o feocromocitoma é uma entidade com
significativa capacidade de simulag@o diagnoéstica ¢ a apresenta-
¢ao inicial sob uma forma grave e pouco comum dificultou o diag-
néstico. E fundamental estar alerta para a possibilidade de feocro-
mocitoma, uma vez que a instituicdo de um tratamento adequado
e o diagnoéstico atempado poderdo evitar um desfecho fatal.
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