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CATASTROFE TROMBOTICA, A PROPOSITO DE UM CASO CLINICO DE
NEOPLASIA DO PANCREAS

TROMBOSE DA VEIA CAVA INFERIOR COMO MANIFESTACAO DE SINDROME
PARANEOPLASICA: RELATO DE UM CASO CLINICO

VISAO TURVA COMO MANIFESTACAO INICIAL DE TROMBOSE ASSOCIADA
AO CATETER - APRESENTACAO INFREQUENTE DE UMA COMPLICACAO
BEM CONHECIDA

QUANDO UMA NEOPLASIA SE TRADUZ EM ALTERAGCOES DA HEMOSTASE ATIPICAS



Rui Alves; Francisca Dadmaso®; Ana Lynce®; Céandida Fonseca®

1- Servigco de Imunohemoterapiq, Instituto Portugués de Oncologia de Lisboa Francisco Gentil;
2 - Servico de Medicina Interna 1, Hospital S@o Francisco Xavier, Centro Hospitalar Lisboa Ocidental

A neoplasia pancredtica € a 39 entidade maligna com maior taxa de mortalidade nos Estados
Unidos da América, com 48.800 mortes/ano. Cerca de 80% dos casos s@o diagnosticados em
estadios de doenc¢a avangada e associam-se a um estado de hipercoagulabilidade com elevado
indice pro-trombdético. O tromboembolismo venoso (TEV) ocorre em 20% dos doentes com
cancro do pancreas, contribuindo para um elevado indice de morbi-mortalidade.

Os autores apresentam um caso-clinico com o intuito de divulgar e debater a problematica asso-
ciada aos riscos trombotico e hemorrdgico coexistentes, em doentes com neoplasia do pancreas.

Mulher, 67 anos, caucasiana, Eastern Cooperative Oncology Group - Performance Status Scale 0
(ECOG-PS0), Indice de Massa Corporal 29,3Kg/m2. Hipertensa sem outros antecedentes de
relevo, nomeadamente diabetes mellitus, pancreatite, habitos tabdgicos ou toxifilicos. Sem tera-
péutica de substituic@io hormonal ou antecedentes familiares de neoplasia.

Em Fevereiro de 2023 por perda ponderal de 6% do peso corporal em 7 meses, € anorexia ndo
seletiva, realizou colonoscopia com polipectomia, histologicamente caracterizado como adeno-
ma tubular do c6lon com displasia de baixo grau.

Em Abril de 2023, diagnosticada flebotrombose venosa profunda (TVP) do membro inferior (Ml)
esquerdo e em Maio, TVP do Ml direito, sem fatores desencadeantes. Iniciou Heparina de Baixo
Peso Molecular - HBPM (5 dias) e posteriormente edoxabano 60mg/dia (Taxa de Filtragéo
Glomerular estimada 95,7 mL/min), sem evidéncia posterior de Sindrome Pds-Trombético. No
més de Julho 2023, recorreu a instituic@io hospitalar privada por dor abdominal em “cinturéo” e
vomitos, onde se documentou em tomografia computorizada (TC), les@o infiltrativa de 30mm de
didmetro no processo uncinado da cabec¢a do pancreas, com invas@o duodenal e metastizacdo
ganglionar e hepdatica (pT4N2M1), e ainda tromboembolismo pulmonar (TEP). Iniciou HBPM em
dose terapéutica (enoxaparina 60mg de 12/12h - Img/Kg de 12/12h) e realizou ecoendoscopia
diagnodstica com resultado citoloégico de adenocarcinoma ductal do pdncreas, procedimento
com intercorréncia hemorragica e necessidade de suporte transfusional (1 unidade de concen-
trado eritrocitario - UCE). No mesmo internamento, por flutuacdo do estado de consciéncia,
efetuou Ressondncia Magnética Cranioencefalica, com numerosos focos isquémicos agudos no
territorio do sistema vertebro-basilar, sugestivos de “chuva de émbolos de origem cardiaca”,
sem vegetacdes ou foramen ovale patente em ecocardiograma trans-tordcico. Teve alta medi-
cada com edoxabano 60mg/dia, regressando 5 dias depois por agravamento de astenia e alte-
racdes do transito intestinal sugestivas de melenas. Confirmou-se hemorragia digestiva alta,
com foco duodenal (D2/D3) em local de infiltracéio maligna primdria do pdncreas, previamente
conhecido, sem possibilidade de terapéutica endoscopica. Suspendeu hipocoagula¢do e por



anemia grave (Hemoglobina - Hb de 5,7 g/dL) realizou um total de 3 UCE. Apds 4 dias, verificou-se
novo evento trombo6tico em membro superior esquerdo, com TVP extensa do territorio venoso
subclavio e jugular interno. Foi transferida para instituic@io hospitalar publica para continua¢cdo
de cuidados médicos. Retomou HBPM em dose terapéutica, face a elevado risco trombébtico,
verificando-se posterior tromboctiopénia ligeira (descida de contagem plaquetéria de 223 para
110x109/L) e agravamento de anemia (Hb prévia de 9,2g/dL para 7g/dL), sem perdas hematicas
macroscopicas. Em consenso médico e ponderando os riscos-beneficios, optou-se por reduzir a
posologia de hipocoagulac¢do para dosagem off-label de HBPM 60mg/dia (1id), com melhoria dos
pardmetros analiticos (Hb 9,0 g/dL), e sem novos eventos tromboembdélicos ou hemorrdgicos.

Em reunido multidisciplinar, e por prognostico reservado - agravamento progressivo do estado
geral (ECOG-PS 4), ictericiq, citocolestase e encefalopatia grau 2 (Child-Pugh B), foi encaminhada
a Cuidados Paliativos (Equipa Comunitdria).

O TEV associado ao Cancro € um fendmeno multifatorial, sendo frequentemente a primeira
manifestacdo neopldsica. Tal como sucedeu neste caso clinico, a TVP dos Mls foi a sua primeira
manifestacdo, o que ocorre em 40% dos casos. O risco de TEV é superior em doentes com
cancro do pancreas metastatico (Odds Ratio 3,3), sendo mais frequente a sua localizagdo prima-
ria ao corpo ou cauda do péncreas. Neste caso, apesar da localizacdo primdria envolver a
cabeca do péincreas, verificaram-se maltiplos eventos trombdticos com afe¢do periférica e cen-
tral, o que demostra a elevada carga pro-trombaética associada a esta neoplasia. Fendmenos de
tromboembolismo arterial também podem ser observados, embora menos incidentes (2-5%),
evento identificado neste caso por presenca de focos isquémicos cerebrais agudos.

Estes casos revelam-se particularmente desafiantes quando, pela introducdo de hipocoagula-
¢do, ocorrem eventos hemorrdgicos importantes com necessidade de suporte transfusional e
contra-indicacgdo relativa para hipocoagulagéo. Face as caracteristicas da neoplasia pancreati-
ca e a multiplicidade de fendbmenos tromboembdlicos identificados optou-se por instituir um
regime de hipocoagulac¢do off-label, com indicag¢do para eventual ajuste a curto prazo no contex-
to de cuidados de fim de vida.

Em conclusé@o, com este caso pretende retratar-se um dilema frequente na atual pratica clinica: a
introdu¢cd@o e manutengdo de hipocoagulagdo em doentes com elevado risco trombotico e hemor-
ragico simult@neos, frequente em doentes com neoplasia pancredtica. A auséncia de consensos
cientificos dificulta a tomada de decis@o sendo necessaria uma pondera¢c@o caso a caso.

Palavras-chave: Eventos trombaticos, Risco hemorrdgico, Neoplasia do pdncreas metastatica
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Os eventos tromboembdlicos estdo presentes em 10 a 15% dos doentes com neoplasias, sendo
considerados a segunda causa de morte. Naqueles com trombose idiopdtica recorrente, acres-
ce a necessidade de excluir uma neoplasia ndo manifesta ab initio. Este caso clinico tem como
objetivo, por um lado, alertar para a importéncia do reconhecimento precoce da trombose
venosa profunda, dado tratar-se de uma emergéncia médica atendendo ao risco inerente de
embolizacdo pulmonar massiva e, por outro, abordar a TVP como primeira manifestacdo de uma
neoplasia sob a forma de uma sindrome paraneopldsica.

Mulher de 66 anos, ex-fumadora (cerca de 40 UMA), recorreu ao Servigo de Urgéncia (SU) por
quadro de tosse com hemoptises com evolucdo de 1semana. Adicionalmente, com perda ponderal,
anorexia e nduseas. Referia, igualmente, disdria, desconforto suprapdbico e hematdria ligeira com
3 dias de evolucdo. Analiticamente, com elevacdo de par@metros inflamatdrios e sumaria de urina
com leucocitaria. A radiografia toracica evidenciou uma opacidade ovalada no lobo superior do
hemicampo pulmonar direito. Assumiu-se o diagndstico de cistite e encaminhada para realizagdo
de TAC tordcica. Apds 1semanaq, regressou ao SU, assintomatica mas referenciada pela Imagiolo-
gia por alteracdes em ecografia abdominal, nomeadamente, trombo na veia cava intrahepatica
com 43 mm e evidéncia de nddulos localizados ao nivel do figado e glandula supra-renal direita.
Embora sem alteracdes ao exame objetivo analiticamente, apresentava anemia normocitica
normocrémica e discreta trombocitose. Iniciou enoxaparina em dose terapéutica e realizou angio-
-TAC tordcica que excluiu tromboembolismo pulmonar, mas revelando, no segmento anterior do
lobo superior direito, uma leséo nodular expansiva de contornos irregulares. Assim, por trombo da
veia cava inferior paraneopldsico, em provavel relacéio com les@o tumoral pulmonar primitiva, a
doente foi orientada para o Servico de Pneumologia para prosseguir estudo da les@o e definir
plano terapéutico.

A cronicidade de eventos tromboembdlicos em pacientes com neoplasias estd documentada e, de
maneira indubitdvel, sabe-se hoje que o tromboembolismo venoso (TEV) associado ao cancro é
cada vez mais prevalente sendo que o risco de recorréncia de TEV continua a existir apos o diag-
nostico de um primeiro episodio. A possibilidade de complicagdes hemorragicas nestes doentes é
igualmente significativa o que conduz a maiores indices de morbi-mortalidade. O caso clinico
descrito € demonstrativo da importdncia progndstica das situagdes de hipercoagulabilidade, em
particular paraneopldasica, as quais podem tratar-se de verdadeiras emergéncias médicas e com
impacto significativo na sobrevida dos doentes.

Palavras-chave: Tromboembolismo venoso; Sindrome paraneopldsica; Neoplasia.
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A trombose € a complicacdo ndo infecciosa mais frequente dos catéteres venosos centrais em
oncologia e em casos graves pode cursar com sindrome da veia cava superior (SVCS). Alteracbes
visuais, causadas por edema ocular, sdo uma manifestacéo incomum de SVCS. Descrevemos o
caso de uma doente com visdo turva como manifestacao inicial de SVCS por trombose do catéter.

Mulher de 80 anos, ECOG PS 1, com diagndstico de carcinoma colorectal estadio IV e que iniciou
tratamento sistémico com FOLFIRI, ap6s colocacdo de catéter venoso totalmente implantavel na
veia jugular interna direita. Score de Khorana 0. Antes do segundo ciclo de quimioterapia a doente
iniciou quadro de visdo turva, sem alteracdes ao exame obijetivo, e foi solicitada TC crénio-encefali-
ca em regime de ambulatério. Passados 5 dias a doente recorre ao Servigco de Urgéncia (SU) por
sincope. Ao exame objetivo apresentava pletora facial, edema da face e pescoco e sinal de
Pemberton. Durante a permanéncia no SU apresentou sincopes recorrentes precipitadas pela
elevacdo da cabeceira. Por suspeita de SVCS foi solicitada AngioTC que confirmou trombose
extensa do cateter venoso central e foi instituida hipocoagulacd@o. Apesar destas medidas a
doente evoluiu com compromisso da via aérea e necessidade de traqueostomia emergente, tendo
vindo a falecer no dia seguinte.

A trombose associada ao catéter pode manifestar-se de forma atipica com alteragdes visuais,
ressalvando a importancia de um elevado grau de suspeicdo clinica de forma a permitir um
diagnostico precoce e abordagem atempada.

Palavras-chave: sindrome da veia cava superior, trombose associada ao cateter
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A Macroglobulinémia de Waldenstrom € um linfoma linfoplasmocitico de linfécitos B, indolente,
que ocorre com maior frequéncia em homens caucasianos idosos, sendo caracterizado pela
produc¢do de IgM monoclonal por um clone maligno na medula 6ssea. As manifestagdes clinicas
resultam da presenca da praproteina IgM e da infiltragdo linfoplasmocitica na medula 6ssea e
em outros tecidos.

Por outro lado, a Hemofilia A Adquirida (HAA) € uma patologia hemorrdgica rara causada por
autoanticorpos dirigidos ao Fator VIII (FVIII). A apresentac¢do inicial traduz-se, geralmente, por
hemorragia espontfinea subita, sem historia familiar ou pessoal prévia associada. A maioria dos
casos ocorre em idosos, sendo que cerca de 50% dos doentes tém uma neoplasia maligna ou
doenc¢a auto-imune concomitante; 1-5% dos casos associa-se d gravidez ou periodo pos-parto; e
os restantes sdo idiopdaticos. A terapéutica assenta em 4 pilares: controlo e prevencdo da
hemorragia (terapéutica de substituicdo ou agentes de bypass); erradicacéo do inibidor; trata-
mento da doenca subjacente, se existir; e tratamento de suporte. O risco trombotico pode estar
associado ao tratamento ou @ patologia de base, sendo que os eventos tromboéticos podem
constituir causa de morte nestes doentes (6-7% do total de mortes).

O objetivo deste trabalho é salientar a importéncia do diagndstico e gestdo da Hemofilia A
Adquirida no doente com cancro, no qual a gestdo da trombose e hemostase se tornam ainda
mais desafiantes.

Um doente do sexo masculino de 83 anos, seguido habitualmente na consulta de Imuno-hemotera-
pia por anemia ferropénica e com antecedentes de Macroglobulinémia de Waldenstrom, pdlipos
do cdlon, angiectasias do célon e enfisema pulmonar, antiagregado com dcido acetilsalicilico, foi
admitido em outro hospital por hematoma espontéineo da coxa direita com 3 dias de evolucdo, e
marcado edema, documentados por tomografia computorizada (TC). Estas alteragdes motivaram
drenagem cirdrgica e internamento de 15 dias. Durante o internamento, o doente desenvolveu
anemia ferropénica subsequente, com necessidade de 7 UCE, 1000mg de carboximaltose férrica e
1PFC. O valor do aPTT do doente era de 50s, ndio tendo sido realizada uma investigacdo adicional.

Trés dias apds a alta, o doente apresentou-se a consulta de Imuno-hemoterapia e apresentava um
agravamento da hemorragia da coxa, com hemorragia ativa visivel e das andlises realizadas
destacaram-se: Hemoglobina 9,1 g/dl; VGM 95 fL; HGM 31 fL; ferritina 769 ng/ml; saturacdo de
transferrina 11%; folatos e vitamina B12 dentro dos valores de referéncia; aPTT 59,6s; TP 14s; INR 1,2;
Fibrinogénio 6,61 g/L; FVIIl funcional 4%; FIX funcional 119%,; FXI funcional 75%; FvW (atividade) 344%;
FvW (Ag) 170%.



O doente foi encaminhado para outro hospital para prosseguir estudo e internamento. Obteve-se
um titulo de inibidores do FVIIl de 4 UB, o que confirmou o diagndstico de HAA com inibidores. Reali-
zou tratamento com fator Vlla recombinante (rFVlla) e Gcido tranexdmico, com boa resposta. Para
erradicacdo dos inibidores, iniciou prednisolona e, posteriormente, ciclofosfamida, com reducéo
do titulo para 1UB ao 16° dia. Realizou, também, mielograma para eventual investigacdo etioldgica:
“Medula hipercelular, com 41% de linfocitos, compativel com Neoplasia de células B maduras/Linfo-
ma Ndo Hodgkin". Verificou-se um aumento progressivo do FVIIl e uma diminui¢éo progressiva do
aPTT e do titulo de inibidores, que se revelaram negativos apds 8 semanas (FVIII 132%). Em consulta
ap6s 6 semanas do inicio, o doente ndo revelava eventos hemorrdgicos, estava sob corticoterapia
em desmame, e apresentava um aPTT de 34s e um FVIII (funcional) de 42%. O mesmo foi encami-
nhado para a Hematoncologia, para prosseguimento do tratamento da doenga de base.

Admitiu-se uma etiologia neoplasica para a HAA, apresentando-se esta entidade como mais uma
situacdo de risco associada ao cancro.

O tratamento da hemorragia através de agentes de bypass resolve cerca de 90% dos casos,
apesar do tratamento ideal ser ainda controverso. No entanto, estes agentes devem ser usados
com precaucdo devido aos riscos trombadticos (arteriais e venosos) associados, que podem even-
tualmente contribuir para a morbilidade e mortalidade do doente.

E necesséria a intervencéo de médicos com experiéncia em coagulopatias adquiridas, tendo em
conta a desafiante gestdo do tratamento das mesmas e o risco trombdético que pode dai advir,
especialmente em situacdes de risco trombético prévio. E essencial adequar o tratamento &
resposta clinica do doente, com controlo analitico regular.

Deve ser ponderada a instituic@o de tromboprofilaxia (mecanica e/ou farmacolbgica) em doentes
hospitalizados sem hemorragia quando os niveis de FVIIl forem superiores a 50%.

No caso de o doente ja ter indicagdo prévia para antiagregag¢do e/ou anticoagulagdo, as mesmas
devem reinstituir-se quando a atividade do FVIIl se mantiver consistentemente acima de 50%.
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