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PALAVRAS-CHAVE Resumo A disseccdo aodrtica aguda é a sindrome adrtica aguda mais frequente, ocorrendo
Disseccao aortica; predominantemente no sexo masculino e em idosos, estando associada a uma elevada mortali-
Paraganglioma; dade. Existem varios fatores de risco, destacando a hipertensao arterial. O diagndstico é feito
Hipertensao arterial; com base na clinica, exames laboratoriais e imagioldgicos. A terapéutica habitual baseia-se na
Catecolaminas; abordagem cirlrgica, existindo em alguns casos a alternativa do tratamento endovascular. O
Tratamento cirurgico; paraganglioma é um tumor neuroenddcrino raro. A maioria produz catecolaminas e manifesta-se
a e B-blogueantes frequentemente por crises hipertensivas, palpitacoes, cefaleias e hipersudorese. O diagnostico

deste tumor passa pelo doseamento de catecolaminas urinarias e séricas, e pela realizacdo de
TC toracoabdominopélvica, ressonancia magnética ou cintigrafia com '2MIBG. O tratamento
cirdrgico é o Unico tratamento potencialmente curativo. Neste artigo, descreve-se um caso cli-
nico de uma doente com uma disseccao aortica do tipo A, associada a um paraganglioma. Esta
associacao é extremamente rara e a abordagem de ambas as patologias constitui um desafio.
© 2017 Sociedade Portuguesa de Cardiologia. Publicado por Elsevier Espana, S.L.U. Todos os
direitos reservados.

KEYWORDS Acute type A aortic dissection in a patient with paraganglioma

Aortic dissection;

Paraganglioma; Abstract Acute aortic dissection is the most common acute aortic syndrome. It is more preva-
Hypertension; lent in males and in the elderly, and has a high mortality. Hypertension is the main risk factor.
Catecholamines Diagnosis is based on clinical features, laboratory tests and imaging exams. Treatment is usually

surgical, although in some cases an endovascular approach is an alternative.
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Paraganglioma is an uncommon neuroendocrine tumor. Most produce catecholamines, and so

Surgery; usually manifest with hypertensive crisis, palpitations, headache and sweating. This tumor is
Alpha and diagnosed by measurement of plasma or urinary catecholamines and by computed tomography,

beta-blockers

magnetic resonance imaging and '23I-metaiodobenzylguanidine (MIBG) scintigraphy. Surgery is

the only potentially curative treatment.
© 2017 Sociedade Portuguesa de Cardiologia. Published by Elsevier Espafa, S.L.U. All rights

reserved.

Introducao

A disseccdo aodrtica aguda e o paraganglioma sao ambas
patologias raras. A disseccdo aortica aguda define-se como
uma laceragao da camada intima, ocorrendo a passagem de
sangue do lumen adrtico para a camada média formando um
falso lumen'. O paraganglioma é um tumor com origem nas
células cromafins, de localizacao extra-adrenal, produtores
ou nao de catecolaminas’. O paraganglioma € uma das cau-
sas secundarias de hipertensao arterial (HTA), fator de risco
para a ocorréncia de disseccédo adrtica.

Expomos de seguida um caso clinico de uma doente com
um paraganglioma e disseccdo adrtica tipo A, salientando a
importancia desta associagao rara.

Caso clinico

Doente de sexo feminino, 49 anos, raca negra, natural de
Africa, residente em Portugal ha 12 anos e com antece-
dentes pessoais de HTA e hipertiroidismo. Iniciou no dia 20
de maio de 2010 um quadro de cefaleias, tendo-se auto-
medicado com nebivolol e bioflavonoides. Posteriormente,
iniciou um quadro de dor retrosternal sem fatores de ali-
vio, pelo que se dirigiu ao servico de urgéncia de outra
instituicdo. Ja no hospital, a doente refere dois episodios
de vomitos e dois episodios de hemoptises. A observacdo,
apresentava-se vigil, colaborante e orientada no tempo e
no espaco, hipertensa (200/140 mmHg) e com frequéncia
cardiaca (FC) de 87bpm. O restante exame objetivo nao
apresentava alteracoes significativas.

Laboratorialmente, destacou-se anemia microci-
tica hipocromica, leucocitose (leucocitos 16200UL),
trombocitopenia (plaquetas 141/L), aumento dos D-
-dimeros (8,01 ug/mL), LDH (1032 U/L), AST (60U/L) e PCR
(2,4mg/dL) e troponina | negativa (0,016 ng/mL).

O eletrocardiograma (ECG) (Figura 1) nao mostrou
alteracoes significativas a radiografia do torax (Figura 2)
revelou reforco do reticulo pulmonar, e alargamento da
silhueta cardiaca e do mediastino.

Tendo em conta estes achados, foi realizada angio tomo-
grafia computorizada (TC) toracoabdominal urgente que
documentou dissecao aneurismatica da aorta, estendendo-
-se desde a raiz até a iliaca primitiva direita; densificacdo da
gordura do mediastino, sem imagens sugestivas de hemorra-
gia recente; formacao nodular sélida heterogénea com cerca
de 45 mm de didmetro em topografia latero-aortica direita,
a nivel da emergéncia do tronco celiaco e em intimo con-
tacto com a veia cava inferior, que desvia anteriormente a

artéria hepatica e desvia e comprime lateralmente a veia
cava inferior; dilatacao do segmento proximal da veia cava
inferior com lumen heterogéneo até a convergéncia das
veias renais, em provavel relacdo com trombose.

A doente foi posteriormente transferida para o servico
de cirurgia cardiotoracica da nossa instituicao, tendo sido
submetida a cirurgia urgente de substituicdo da aorta
ascendente, com implantacao de prétese vascular tubu-
lar Uni-Graft 26 mm. No pos-operatorio, apresentou crises
hipertensivas paroxisticas, pelo que iniciou perfusdao de
labetalol e, posteriormente, a e B-bloqueante oral. Para
esclarecimento da situacao clinica, realizou varios exames
complementares de diagnoéstico, nomeadamente:

e Andlises laboratoriais, nas quais se destacou um
aumento dos valores de noradrenalina (365,7 ug/24h),
normetanefrinas (4268,5ug/24h) e acido vanilmandélico
(19,9mg/24h) na urina de 24h, e valores normais de
dopamina (178,1ug/24h), metanefrina (264,2ug/24h),
acido 5-hidroxindolacético (3,3 mg/24 h) e acido homova-
nilico (4,72 mg/24h).

e Cintigrafia com metaiodobenzilguanidina (MIBG), que
mostrou fixacao do radiofarmaco de grande intensidade
no andar superior do abdoémen, em situacdo medi-
ana/paramediana direita, em localizacao correspondente
a formacéao nodular identificada por TC.

e TC toracoabdominopélvica, que revelou dissecao da aorta
a jusante da prétese, que se estende para a aorta abdomi-
nal até a artéria iliaca primitiva direita, sem envolvimento
dos troncos supra-aorticos e com perfusao simultanea do
verdadeiro e falso lUmen; formacédo nodular sélida hiper-
captante e ligeiramente heterogénea, bem circunscrita e
com 4,5cm de maior diametro em topografia interaorto-
cava e ao nivel da emergéncia do tronco celiaco (Figura 3).

¢ Registo de Holter e monitorizacdo ambulatdria da pressao
arterial, que ndao mostraram alteracoes relevantes.

e Ecocardiograma transtordcico, que evidenciou ventriculo
esquerdo com hipertrofia concéntrica e funcao sistdlica
global conservada; prétese tubular na aorta ascendente;
regurgitacdo adrtica ligeira.

Na sequéncia dos exames realizados, foi referenciada
a cirurgia geral, tendo sido submetida a laparoscopia
para excisao da lesao, sob anestesia geral. A cirurgia e
o pods-operatorio decorreram sem intercorréncias e com
manutencao dos valores tensionais dentro da normalidade.
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Figura 1

Discussao

A doenca cardiovascular € a principal causa de morte
em todo o mundo'. As sindromes adrticas agudas, como
a disseccao da aorta, Ulcera aterosclerdtica penetrante
e o hematoma intramural, sao situacées emergentes que
envolvem a aorta com caracteristicas clinicas e tratamento
semelhantes’>. A disseccdo adrtica aguda consiste numa
laceracao da camada intima, com passagem de sangue do
limen adrtico para a camada média e formagao de um falso
limen, podendo progredir no sentido anterdgrado ou retro-
grado, e envolver ramos colaterais. A presenca de sangue
entre a camada intima e média causa uma resposta inflama-
téria, que pode evoluir para dilatacdo e rutura’>->.

A disseccao adrtica classifica-se como aguda quando
apresenta uma evolucao até 14 dias, como subaguda entre
14-90 dias e cronica quando se estabeleceu ha mais de 90
dias*. Também podemos classifica-la com base no envolvi-
mento (tipo A) ou nao (tipo B) da aorta ascendente através
do sistema de Stanford, que veio substituir o sistema de
DeBakey>°.

Segundo o Oxford Vascular Study, a incidéncia da
disseccado adrtica aguda é de 6/100 000 pessoas por ano, com
uma maior frequéncia de disseccao do tipo A em relacéo
ao tipo B’. A incidéncia é maior no sexo masculino do
que no sexo feminino (1,5:1) e aumenta com a idade’.

Figura 2

Radiografia do térax.

ECG.

Também se verificou um maior nimero de casos durante os
meses de inverno®. O progndstico é pior nas mulheres por
terem apresentacdes atipicas, o que leva a um atraso no
diagnostico®.

Esta patologia esta associada a uma elevada morbilidade
e mortalidade. Nos doentes nao tratados, a taxa de mortali-
dade excede os 75% em duas semanas®. No Oxford Vascular
Study, as taxas de mortalidade para a dissecao aortica aguda
tipo A (73,0% aos 30 dias; 76,8% ao fim de cinco anos) foram
maiores em comparacdo com a dissecao aortica aguda tipo
B (13,3% aos 30 dias; 33,3% ao fim de cinco anos)’.

O principal fator de risco para disseccdo aortica é a
HTA, estando presente em 65-75% dos casos, a grande
maioria ndo controlada®®. Existem ainda outros fatores
de risco, nomeadamente: a idade avancada (maior risco

Figura3 TC toracoabdominopélvica: seta laranja - disseccdo
aortica; seta amarela - massa hipercaptante compativel com
paraganglioma.
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na 6.2-7.2 décadas de vida); sexo masculino; ateroscle-
rose; tabagismo (presente em 61,5% dos casos)’; consumo
de drogas endovenosas (cocaina, anfetaminas); realizacao
da manobra de Valsava; cirurgia cardiaca prévia; trau-
matismo toracico agudo direto; gravidez, principalmente
no terceiro trimestre, ou puerpério (por alteracées do
tecido conjuntivo de origem hormonal); doencas con-
génitas, tais como sindrome de Marfan, sindrome de
Ehlers-Danlos tipo Iv, sindrome de Loeys-Dietz, sindrome
de Turner, sindrome de Noonan, coartacdo da aorta,
valvula aodrtica bicUspide ou doenca renal poliquistica;
histéria familiar de doenca aodrtica; processos inflama-
torios como a arterite de Takayasu, doenca de Behget,
artrite reumatoide e arterite das células gigantes; e
doencas neuroenddcrinas ou autoimunes, nomeadamente
feocromocitoma, lUpus eritematoso sistémico e espondilite
anquilosante’ 3,

Habitualmente, os doentes apresentam um quadro de dor
sUbita, muito intensa, tipo «facada», pulsatil e migratoria
que pode irradiar para o pescoco ou mandibula, locali-
zada na regiao toracica anterior em 80% dos casos, na
regiao dorsal em 40% dos casos e na regiao abdominal
em 25% dos casos*. Esta dor € muitas vezes confundida
com uma sindrome coronaria aguda, mas nao alivia com a
administracdo de nitratos ou de analgésicos nao opioides®.
Contudo, a apresentacao clinica é muito variavel, desde
hipertensao ou hipotensao arterial, sopro de regurgitacao
aortica, diminuicao de pulsos, sincope por tamponamento
cardiaco ou envolvimento dos vasos supra-aorticos, até
achados menos frequentes como auséncia de sintomas em
4-5% dos casos, dor abdominal, défices neuroldgicos, sin-
drome de Horner, paralisia das cordas vocais, insuficiéncia
cardiaca, derrame pleural, insuficiéncia renal'-*2.

0 diagnostico da dissecao aortica aguda é feito com base
na historia clinica, no exame objetivo e em exames comple-
mentares de diagnostico.

O ECG apresenta, na grande maioria, alteracoes inespe-
cificas, enquanto a radiografia do torax € anormal em 80%
dos casos, apresentando alargamento do mediastino®°.

0 diagnostico é confirmado através dos meios imagiologi-
cos, nomeadamente, a TC, a ressonancia magnética (RM), a
ecocardiografia e, menos frequentemente, a aortografia'-°.
A TC com contraste endovenoso é a técnica imagiologica
mais usada, com uma sensibilidade de 95% e uma especifici-
dade entre 85-100% ".

Relativamente a terapéutica, os doentes devem ini-
ciar tratamento médico com o objetivo de controlar FC,
a pressao arterial e os sintomas, e manter uma perfusao
adequada dos orgaos. Os agentes de primeira linha sao
B-bloqueantes e, em caso de intolerancia ou contraindi-
cacao, podemos recorrer aos antagonistas dos canais de
calcio nao-dihidropiridinicos. Quando nao se consegue atin-
gir um controlo da pressao arterial com os 3-bloqueantes,
recorre-se aos vasodilatadores, tais como o nitroprussiato
de sddio e nitroglicerina; no entanto, s6 devem ser adminis-
trados apos o controlo da FC. E importante, ainda, controlar
a dor com opiaceos e a ansiedade com benzodiazepinas'*°.

Nos casos de disseccao aortica aguda do tipo A, o trata-
mento de eleicao é cirlrgico, reduzindo a mortalidade no
primeiro més de 90 para 30%".

Na dissecao aodrtica do tipo B nao complicada, o
doente pode ser estabilizado com seguranca apenas com o

tratamento médico. Nos casos complicados, o tratamento
de eleicao é a reparacao endovascular da aorta toracica
(TEVAR)>4.

0O seguimento destes doentes com dissecao aértica é
fundamental e passa pelo controlo rigoroso da pressao arte-
rial e realizacdo de exames imagiologicos sete dias apos
a disseccao, e, posteriormente, as seis semanas, aos trés
meses, seis meses e 12 meses apos a alta hospitalar. Apos
o primeiro ano, a monitorizacdo é feita de 12 em 12
meses’°.

O paraganglioma é um tumor neuroendocrino, com
origem nas células cromafins dos ganglios simpaticos e paras-
simpaticos produtores de catecolaminas, e distingue-se dos
feocromocitomas pela sua localizacao extra-adrenal. Cerca
de 70% destes tumores localizam-se na cabeca e pescoco,
20% na regiao abdominopélvica e 10% no torax, envolvendo
o mediastino posterior, os ganglios simpaticos para-adrticos
ou o coracdo, mais frequentemente a auricula esquerda.
Os paragangliomas sao classificados como funcionantes ou
nao funcionantes com base no potencial de secrecao de
catecolaminas. Os tumores dos ganglios parassimpaticos
encontram-se quase exclusivamente no pescoco e base do
cranio, a nivel do corpo carotideo, e geralmente sdao tumores
nao funcionantes. Os tumores com origem nos ganglios sim-
paticos encontram-se a qualquer nivel do tronco simpatico,
mas com predominio intra-abdominal e, na grande maioria,
sdo produtores de catecolaminas?'?-'4,

Este € um tumor raro, com uma incidéncia de 1/300 000
pessoas por ano'>'® e uma prevaléncia de 2-8 milhdes de
doentes por ano. A idade média de diagnostico é 40 anos e
cerca de 0,1-0,6% tém HTA'®17,

A apresentacao clinica é muito variavel. Destacam-se a
HTA (90%), cefaleias (80%), hipersudorese (71%), palpitacées
(64%), palidez (42%), taquicardia e ansiedade. A triade clas-
sica de palpitacdes, cefaleias e hipersudorese associadas
a HTA tem uma especificidade superior a 90%. A febre,
nauseas e rubor sdao menos frequentes. Os paraganglio-
mas nao funcionantes apresentam-se com manifestacdes
clinicas devidas ao efeito de massa, nomeadamente massa
cervical (29%), acufenos (23%), hipoacusia (21%) e disfonia
(15%)'2. O exame objetivo, para além da HTA, geralmente é
normal'’.

Em 75% dos doentes as crises hipertensivas paroxisticas
ocorrem semanalmente, e podem ser precipitadas por anes-
tesia, manipulacao do tumor (durante cirurgia, palpacao
ou biopsia), realizacdo de esforcos, ingestao de certos
alimentos e uso de medicamentos (nomeadamente corti-
costeroides, histaminas, metoclopramida, fenotiazida ou
antidepressivos triciclicos)!". Em 5-30% dos casos sao assin-
tomaticos, sendo importante a realizacdo de monitorizacao
ambulatoria da pressao arterial para excluir HTA. Os doentes
com tumores produtores de dopamina podem ser normo-
tensos ou apresentarem hipotensido ortostatica'®'"13.1¢,
Os paragangliomas podem ainda originar complicacoes
potencialmente fatais, como insuficiéncia cardiaca,
enfarte do miocardio, disritmias ou acidente vascular
cerebral'’.

Para o diagndstico de paraganglioma, inicialmente, é
necessario realizar o doseamento de catecolaminas séricas
e urinarias, acido vanilmandélico urinario, e metanefrinas
(produto O-metilado) séricas e urinarias. A metanefrina
sérica apresenta uma sensibilidade superior em relacao
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aos outros testes (97 versus 74%), mas a especificidade é
idéntica®'> 8.

Na presenca de testes bioquimicos suspeitos, devem
realizar-se exames imagiologicos para confirmar o diagnos-
tico e localizar o tumor. A TC toracoabdominopélvica com ou
sem contraste € o exame de primeira linha para a localizacao
do tumor, com uma sensibilidade entre 88-100%. A RM esta
indicada para doentes com doenca metastatica, detecdo de
paraganglioma da cabeca e pescoco, doentes com alergia ao
contraste e para evitar a exposicao a radiacdo. A ecografia
nao é recomendada pela sua baixa sensibilidade? 3.

Para aumentar a especificidade do diagnéstico, podemos
recorrer a técnicas funcionais, nomeadamente a cintigrafia
com 123-MIBG ('22MIBG), com uma sensibilidade e espe-
cificidade para o paraganglioma de 56-75% e 84-100%,
respetivamente?. E (til na doenca extra-adrenal, tumores
com dimensdes superiores a 5cm, doenca multifocal e em
casos de malignidade’. Em doentes com doenca metas-
tatica é preferivel realizar uma tomografia por emissao
de positroes (PET) com 18F-fluorodesoxiglucose, compa-
rativamente a cintigrafia com '2?MIBG?, no entanto este
exame nao deve ser realizado para o diagnéstico inicial'>.
Outros compostos que poderdo ser Uteis para o diag-
nostico sdao a 18F-fluorodopamina, a 18F-fluorodopa e a
11C-hidroxiefedrina’?.

O controlo da HTA é conseguido com a administracdo
de bloqueadores «-adrenérgicos e B-adrenérgicos associa-
dos. Devem evitar-se os B-bloqueantes isolados, pelo risco
de desencadear uma crise hipertensiva por agravamento da
vasoconstricao. Os bloqueadores dos canais de calcio sao
usados como segunda linha. Nos casos de HTA resistente ao
tratamento convencional, pode ainda administrar-se sulfato
de magnésio'".

O tratamento cirdrgico é o Unico tratamento poten-
cialmente curativo>'>'7"?, No entanto, a cirurgia estimula
a secrecao de catecolaminas, causando complicacdes que
podem ser fatais'>. Assim, para que esta seja segura,
€ necessario realizar um tratamento pré-operatério que
consiste na administracdo de bloqueador «-adrenérgico
durante 10-14 dias e, ap6s o bloqueio a adequado,
B-bloqueantes 2-5 dias antes da cirurgia. Como esquema
alternativo, temos os bloqueadores dos canais de calcio
ou labetalol (« e B-bloqueante). O tratamento deve ainda
incluir dieta rica em sddio e ingestao abundante de liquidos,
para evitar hipotensao grave apds a remocéo do tumor?'""3,

No pos-operatorio, as principais complicagdes sao a hipo-
tensao e a hipoglicemia. E importante reduzir lentamente
os anti-hipertensores, de forma a estabilizar os valores da
pressao arterial?'’.

Em casos de doenca incuravel, como tumores muito gran-
des e doenca metastatica, as opgdes terapéuticas sao a
quimioterapia e radioterapia. A terapia molecular, com o
sunitinib, inibidor da tirosina quinase, constitui uma opcao
terapéutica futura'.

Para avaliar se houve remocao completa do tumor, os
testes bioquimicos devem ser repetidos 2-4 semanas apods
a cirurgia’. Estes doentes devem ser acompanhados, indefi-
nidamente, com a medicao da pressao arterial e doseamento
das catecolaminas urinarias e séricas>'>"”.

Uma das complicacoes graves do feocromoci-
toma/paraganglioma é a disseccdo da aorta’®?'. Este
tumor, ao produzir catecolaminas, induz um aumento da

pressao arterial e, consequentemente, aumenta o stress
na parede da aorta, o que pode levar a disseccao aortica
aguda.

O caso relatado deste trabalho é bastante relevante
pela raridade da associacdao de ambas as patologias. Exis-
tem poucos casos descritos na literatura. O primeiro caso
de um doente com aneurisma dissecante da aorta e feo-
cromocitoma foi relatado, em 1975, por Triplett e Atuk??.
Azizi et al. também descreveram um caso concomitante de
disseccao tipo A e feocromocitoma??. Existem outros casos
de associacao de feocromocitoma, aneurisma dissecante da
aorta abdominal e disseccdo da artéria carotida?'.

Um dos principais problemas desta associacao € o tra-
tamento destas duas patologias. A disseccdo adrtica é uma
emergéncia cirlrgica, com uma elevada taxa de mortalidade
se nao tratada. No entanto, a presenca concomitante de feo-
cromocitoma/paraganglioma dificulta a inducao anestésica
e aumenta o risco cirdrgico. Assim, é importante que haja
uma intervencao multidisciplinar nestes casos??.

No presente caso clinico, conseguiu-se corrigir a dissecao
de uma forma muito rapida, sem consequéncias relacionadas
com o paraganglioma, e posteriormente, apds o blogueio
a e B, foi possivel remover o tumor na auséncia de
complicacoes.
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