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Cirurgiões e a publicação cientifica

Surgeons and scientific publication

O tema da publicação cientifica tem vindo a crescer progressivamente na relevância que assume no que é a 
diferenciação dos serviços e no CV dos cirurgiões. 

O que está em causa não é uma simples questão de moda, mas sim o do reconhecimento da necessidade de 
promover a evolução do conhecimento e do saber. Só investigando progredimos e só divulgando a inovação e o 
conhecimento democratizamos a que de bom se descobre ou se sistematiza. 

Só com um trabalho cientifico sério e sustentado é possível os nossos serviços ganharem uma dimensão para 
além de simples fábricas de produção assistencial. 

E há que entender que o valor daí derivado deve ser divulgado e conhecido. Ora é aí que nos surge o papel 
essencial da publicação cientifica. Publicar é, pois, um ato de partilha e de potenciação do conhecimento 
estabelecido. 

Entenda-se que não se espera que todos investiguem e que nem todos produzam inovação. Sabemos que para 
isso é necessário saber, tempo, vontade e recursos. 

Mas também sabemos que muto se pode publicar sem necessidade de enormes recursos. 
O desafio da publicação, tem sido aquilo que levou há mais de 10 anos, um grupo de cirurgiões a assumir o 

desafio lançado pela Direção da Sociedade Portuguesa de Cirurgia de editar uma revista da Cirurgia Portuguesa. 
Passados mais de 10 anos importa perceber que associados a muitos outros problemas existe um circulo 

vicioso mantido que importa perceber se todos nós queremos ou não inverter. 
Por um lado, gostávamos de ver aumentar o número de artigos a serem-nos enviados. Mas a jusante deste 

problema há um problema que, para muitos, é condicionante de aumentarmos o número de artigos recebidos: 
o tempo excessivo entre o envio para publicação e o tempo de resposta. 

Editorial
Jorge Penedo

Editor Chefe da Revista Portuguesa de Cirurgia
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Importa explicar que o Corpo Editorial segue aquelas que são as melhores práticas internacionais, o que leva 
a que as revisões sejam feitas por revisores independentes e não pelos editores, de forma a garantir uma total 
independência da publicação. 

Importa explicar que a Revista tem um corpo de revisores de mais de 350 médicos, entre cirurgiões e colegas 
de outras especialidades, identificados pelas suas competências especificas. 

Importa explicar que cada revisão é enviada a 3 revisores. Preferencialmente das 3 regiões (Norte, Centro  
e Sul). 

Importa explicar que, em cada revisão em falta, os revisores são periodicamente recordados dos pedidos 
realizados. 

Importa explicar que, sempre que se ultrapassem determinados prazos, são indicados novos revisores o que 
leva a que, infelizmente, artigos há que já tiveram 9 revisores. 

Importa, pois, perceber que, se o ato de produzir um artigo cientifico é de grande responsabilidade, o ato de 
revisão é de igual responsabilidade. 

O apelo a todos aqueles que tenham sido pedidas revisões para serem céleres na resposta é algo que temos 
vindo a fazer ao longo dos anos. Voltamos a fazê-lo. Se não conseguirmos que o sistema de revisão seja eficaz 
então podemos correr o risco de ver ainda mais diminuído o número de artigos para a nossa revista. E no limite 
o claudicar da revista.

Rever não é uma obrigação, mas todos nós temos o dever de o fazer. Porque ajudamos a que a publicação 
cirúrgica portuguesa aumente. Porque ajudamos a melhorar a dinâmica cientifica dos nossos serviços. Porque 
ajudamos na criação de hábitos de investigação e publicação nos nossos autores. E, porque ao aceitar ser revisor, 
aceitamos uma responsabilidade perante autores e serviços. 

Sabemos que o processo de revisão pode melhorar. Com a ajuda de todos. Estamos disponíveis para aceitar 
sugestões e em especial novos revisores. 

Contamos com a vossa ajuda. 

Correspondência:
JORGE PENEDO
e-mail: editorchefe@spcir.com
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GIST e linfoma folicular em associação rara 
– caso incomum de oclusão intestinal
GIST and follicular lymphoma in a rare association  

– unusual intestinal occlusion case-report

José Pinto1, Ana Ribeiro2, Teresa Carneiro2, Dina Luís3, António Gomes4

1 Interno de Cirurgia Geral, Hospital de Braga, 2 Assistente de Cirurgia Geral, Hospital de Braga,
3 Assistente Graduada de Cirurgia Geral, Hospital de Braga,4 Chefe de Serviço de Cirurgia Geral, Hospital de Braga

RESUMO
Os GISTs são tumores do estroma considerados esporádicos. Contudo há cada vez mais estudos que descrevem a associação entre estas 
neoplasias e o aparecimento de outros tumores. A associação de GIST a linfomas é particularmente rara porque a via molecular no seu 
desenvolvimento não é, em nada, comum. Os autores fazem uma revisão do tema e documentam um caso de associação GIST-linfoma 
folicular partindo de um relato de caso clínico de um homem, 79 anos, laparotomizado em Março de 2013 por massa intra-abdominal 
de etiologia incerta, mas que vinha provocando quadros de sub-oclusão, dor e desconforto abdominal em agravamento. A histologia 
documentou a presença de uma associação na massa tumoral ressecada de um GIST de alto risco a um linfoma folicular. Os GISTs 
são raros e têm associações esporádicas a outras neoplasias. Esta ligação mal compreendida pode esconder surpresas diagnósticas, 
que nunca se deve excluir quando abordamos este tipo de tumor. Os pacientes com GIST são, portanto, o exemplo claro que todos 
os doentes devem ser bem estudados no pré-operatório e seguidos cautelosamente no período pós-operatório.

Palavras chave: linfoma folicular, tumor do estroma gastrintestinal, GIST, sub-oclusão.

ABSTRACT
GISTs are stromal tumors considered to be sporadic. However, more and more studies describe association between these cancer 
and other tumors. The association of GIST to lymphomas is particularly rare because the molecular pathway in their development 
has nothing in common. The authors review the issue and report a case of GIST and follicular-lymphoma association based from 
a clinical history of a man, 79 years old, subjected to laparotomy in March 2013 because of an intra-abdominal mass of unknown 
etiology that was causing sub-occlusion, with ongoing worsening pain and abdominal discomfort. The histology of the resected tumor 
mass documented the presence of an association of a high-risk GIST with a follicular lymphoma. GISTs are rare and have sporadic 
associations to other cancers. This poorly understood connection can hide diagnostic surprises, you should never forget when we 
address this type of tumor. Therefore GIST’s patients are the clear example that all patients should be well studied preoperatively 
and followed cautiously postoperatively.

Key words: Follicular lymphoma, gastrointestinal stromal tumours, GIST, sub-occlusion.
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via molecular comum de diferenciação entre GIST e 
linfoma não-Hodgkin3.

O caso que apresentamos tratou-se de um achado 
no estudo anátomo-patológico de um paciente operado 
por massa abdominal oclusiva, que ainda se mantem 
em seguimento regular no ambulatório, na nossa 
Instituição, por Oncologia e Cirurgia Geral. Com este 
case-report pretendem os autores dar força à teoria que 
este tipo de associação poderá não ser apenas esporádica 
e alertar para a importância de um estudo exaustivo do 
paciente no pré e pós-operatório, de forma a oferecer 
um tratamento individualizado, adequado e atempado.

MATERIAL/MÉTODOS

Relato de caso clínico e revisão de publicações sobre 
o tema, através de pesquisa em revistas indexadas pelo 
motor de busca científico PubMed.

Relato de caso

O caso que relatamos descreve a história de um 
paciente do sexo masculino, com antecedentes de 
hiperplasia prostática, hipertensão arterial e diabetes 
mellitus tipo 2, apresentando um passado importante 
de antecedentes cirúrgicos: apendicectomia em 1955, 
cirurgia a hérnia do hiato em 2004, correcção de 
hérnia incisional por três ocasiões entre 2006 e 2007, 
colecistectomia e remoção de prótese infectada da 
hernioplastia incisional em 2009 e internamento por 
oclusão intestinal em Junho de 2012, interpretada como 
caso de brida, à data. 

O doente foi referenciado à consulta de Cirurgia 
Geral do Serviço de Cirurgia Geral do Hospital de 
Braga, em Fevereiro de 2013, por massa intra-abdominal 
de etiologia desconhecida, diagnosticada em contexto 
de quadros suboclusivos de repetição que se arrastavam, 
com agravamento gradual, desde internamento 
supra-descrito em Junho de 2012. À data, o paciente 
encontrava-se medicado com alfusozina e cloxazolan, 

INTRODUÇÃO

Os tumores do estroma do tracto gastrointestinal, 
habitualmente designados por GISTs, são tumores 
considerados esporádicos. Contudo há cada vez mais 
estudos que descrevem a associação entre estas neoplasias 
e o aparecimento de outros tumores1. Recentemente, 
foi documentada uma incidência de 19% de outras 
neoplasias primárias associadas a pacientes com GISTs, 
num estudo coorte realizado por Hecthman JF et 
all1, o que veio sublinhar a enorme importância de 
um meticuloso estudo e cuidado acompanhamento 
destes pacientes, mesmo nos casos de GIST de baixo  
grau. 

A descrição de associação a outros tumores entre 
pacientes com GIST documentado tem, de facto, 
aumentado na literatura. Em 2015, James D. Murphy et 
all2, realizaram o primeiro estudo de base populacional 
que caracterizou a associação e a relação temporal entre 
GISTs e outras neoplasias por local e tipo histológico. 
Este estudo encontrou associações antes e depois do 
diagnóstico de GIST de uma enorme multiplicidade 
de tumores. Entre os mais comuns diagnosticados 
previamente ao GISTs foram encontrados: sarcomas, 
carcinoides neuro-endócrinos, adenocarcinomas 
esofágicos, colo-rectais, prostático e vesicais, linfoma 
não-Hodgkin e melanoma. Por outro lado, com uma 
ocorrência sobretudo após o diagnóstico de GIST 
foram documentados os seguintes carcinomas: ovário, 
adenocarcinomas do delgado, hepatobiliar, gástrico, 
pancreático e uterino, papilar da tiroide, células renais, 
pulmonar de células não pequenas e de células de 
transição da bexiga. 

A associação de GIST a linfomas é particularmente 
rara porque a via molecular no seu desenvolvimento não 
é, em nada, comum. Enquanto o linfoma folicular é um 
sub-tipo de linfoma não-Hodgkin de células B maduras, 
em que existe uma sobre expressão do oncogene  
bcl-2, nos GISTs as células implicadas são estromais, de 
origem mesenquimatosa, definindo-se tipicamente pela 
expressão do gene c-KIT (CD117) e CD 34. Apesar de 
existirem algumas referencias dispersas na literatura a 
esta associação, ainda não foi comprovada nenhuma 
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cumprindo rigoroso regime dietético hipossalino e 
hipoglucidico, com bom controlo tensional e glicémico.

O paciente descrevia queixas de anorexia e 
emagrecimento com cerca de dois anos de evolução 
e queixas de quadros sub-oclusivos de repetição, em 
agravamento, sendo que no último episódio registado, 
Janeiro de 2013, necessitou de recorrer ao Serviço de 
Urgência. Nessa avaliação emergente, realizou estudo 
complementar que revelou os seguintes achados:

Ø	Analiticamente sem alterações de relevo, excepto 
uma anemia de base estável (Hb10mg/dl). 

Ø	Tomografia abdomino-pélvica com contraste 
endovenoso relatando "massa intra-abdominal 
envolvendo ansas de intestino delgado – 
provavelmente lesão neoformativa com origem 
mesentérica. Não condiciona oclusão nem 
distensão – processo linfoproliferativo? Gânglios 
na raiz mesentérica e retroperitoneais.” (imagem 1)

Atendendo à persistência e agravamento das queixas 
do paciente, após exaustiva discussão com explicação 
dos riscos, foi proposta abordagem cirúrgica primária 
que o doente aceitou. Em Março 2013, o paciente  
foi submetido, sob anestesia geral, a laparotomia 
exploradora que revelou uma massa com cerca de 
14 centímetros de maior diâmetro, incluindo ansas 
de delgado a cerca de 90 centímetros da válvula 
ileocecal. Realizou-se a ressecção em bloco deste tumor, 
incluindo enterectomia segmentar de segmento de 
aproximadamente 20 centímetros de ileo (imagem 2). 
O pós-operatório decorreu sem complicações major, 
tendo-se verificado apenas uma pequena infecção 
superficial da ferida que resolveu com cuidados de 
penso e antibioterapia oral. O paciente teve alta sete 
dias pós-operatório, a tolerar dieta oral e com transito 
intestinal restabelecido.

A histologia da peça veio a revelar tratar-se de um 
GIST de alto risco (Índice mitótico máximo observado 
superior a 5 mitoses/50 campos de grande ampliação), 
grupo prognóstico 6b, estadio IIIb, com envolvimento 
em 11 gânglios por linfoma folicular in situ (pT4G2N0) 
– ressecção com margens negativas – R0 (imagens 3 e 4). 

	  

	  Figura 1. Tomografia computorizada com contraste EV, demons-
trando a lesão descrita com uma dimensão de cerca de 12 cm de maior 
eixo e envolvendo ansas de delgado

Figura 2. Peça cirúrgica com o tumor ressecado em bloco e com en-
terectomia segmentar de cerca de 20 centímetros
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Figura 3.  Aspectos histológicos comprovando o diagnóstico de GIST pela positividade para os respectivos marcadores da doença (amp.400x):  
A – Caldesmon; B – CD34; C – CD117 e D – DOG-1

A B

C D

Figura 4.  Gânglio ressecado na peça (amp.20x) apresentando padrão estrutural típico de linfoma folicular à coloração de hematoxilina-eosina (A)  
e com positividade para Bcl-2 (B) 

A B
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O pós-operatório do paciente decorreu sem 
intercorrências de relevo, excepto uma complicação grau 
I de Clavien-Dindo, que consistiu em pequena infecção 
da ferida cirúrgica, sem necessidade de drenagem e sem 
repercussões sistémicas. Importa ressalvar que o paciente 
apenas teve alta hospitalar aos 7 dias pós-operatórios, 
depois de reiniciar dieta oral com boa tolerância e ter 
restabelecimento do transito intestinal.

A histologia da peça cirúrgica ressecada veio a revelar 
um achado interessante de associação de linfoma 
folicular a um GIST, o que reveste este caso de particular 
importância. A apresentação imunohistoquímica do 
GIST (Caldesmon, CD34, CD117 e DOG-1) foi 
comprovada, numa analise da microscópia estrutural 
típica de células fusiformes parietais com pleomorfismo 
nuclear e múltiplas imagens de mitose, conferindo-lhe, 
quando associado à dimensão de 14 centímetros, um 
alto risco. Na mesma peça, foi identificada a arquitetura 
nodular folicular, cujas células mostraram expressão 
para Bcl-2, característico do linfoma folicular, excluindo 
assim a hipótese de se tratarem de células de folículos 
de um gânglio com hiperplasia reativa.

A associação verificada de duas neoplasias raras no 
mesmo tumor, vem sublinhar a importância de um 
estudo exaustivo do paciente durante todo o processo 
de tratamento do mesmo. Neste caso em particular, 
dado tratar-se de um linfoma folicular de baixo grau, 
sem repercussão clínica, acabou por não interferir com 
o tratamento imediato do paciente. Contudo, estas 
surpresas diagnósticas podem constituir a chave para 
tratar atempadamente uma doença curável. Assim, 
associando-se à crescente documentação de casos de 
associação de outros tumores aos GIST, os autores 
decidiram reportar este caso, sublinhando os pontos 
previamente descritos, e documentando os seus achados 
para futuros estudos nesta área. 

CONCLUSÃO

A documentação de outras neoplasias em casos de 
pacientes com GIST é crescente. O caso reportado 
acrescenta mais uma associação improvável de um 

No pós operatorio foi decidido em consulta 
multidisciplinar com Oncologia realizar tratamento 
com imatinib, pelo GIST de alto grau, e vigilância 
relativamente à doença linfoproliferativa, dado tratar-se 
de um linfoma de baixo grau. O follow-up vem sendo 
realizado em consultas de seguimento por Cirurgia 
Geral e Oncologia. 

DISCUSSÃO

Os tumor do estroma gastrointestinal (GISTs) são os 
tumores mais comuns não epiteliais nesta localização, 
contudo eles são globalmente muito raros – representam 
apenas 0.2% de todos os tumores do tracto digestivo4. 
Este tipo de tumor tende a ter um crecimento indolente, 
originando-se na sub-mucosa e crescendo sobretudo 
no sentido extraluminal. Ainda assim, é de referir 
que, dado o enorme potencial para um crescimento 
considerável, não são raras as apresentações em quadro 
oclusivo, ou sub-oclusivo, conforme foi o caso do nosso 
paciente. Contudo, não deixa de ser estranho apenas 
se obter uma imagem suspeita em 2013, sobretudo 
relembrando os antecedentes do paciente: cirurgia a 
hérnia do hiato em 2004, colecistectomia e remoção 
de prótese infectada da hernioplastia incisional prévia 
em 2009 e internamento por oclusão intestinal em 
Junho de 2012. Neste caso, importa sublinhar que as 
cirurgias prévias e a investigação anterior à referenciação 
à consulta externa não foi realizada na nossa instituição.

A obtenção de uma imagem tumoral associada 
à sintomatologia do paciente, em agravamento, 
condicionou a escolha de cirurgia primária. Pode-se 
discutir a questão da não realização prévia da biópsia, 
dadas as orientações da NCCN para a realização prévia 
de imatinib nos paciente de alto risco5. No entanto, no 
paciente em causa, com queixas de obstipação a agravar, 
um episódio de internamento prévio e a aparente 
ressecabilidade da massa de etiologia desconhecida 
caracterizada por tomografia com contraste endovenoso, 
foram razões mais que suficientes, segundo os autores, 
para partir para a “biópsia excisional” por abordagem 
laparotómica. 
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mais estudos nesta área, para concluir qual o verdadeiro 
potencial de desenvolvimento de novos tumores, e por 
quais vias de diferenciação, em pacientes diagnosticados 
com GIST.

linfoma folicular, encontrado na abordagem cirúrgica 
de um diagnóstico que o Cirurgião trata rotineiramente 
na sua prática clínica: oclusão/sub-oclusão intestinal.

A associação entre o linfoma e o GIST pode, de facto, 
ter sido apenas esporádica. Contudo serão necessários 
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Coleperitoneu por rutura de quisto biliar  
– a propósito de um caso clínico
Ruptured biliary cyst with biliary peritonitis  

– a case report
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RESUMO
Introdução: Os quistos do trato biliar representam cerca de 1 a 1% da patologia hepática benigna e a sua rutura como complicação é 
extremamente rara. A propósito do tema, os autores apresentam um caso onde a ocorrência de coleperitoneu foi o evento diagnóstico. 
Caso clínico: Doente do sexo feminino de 72 anos de idade, admitida ao serviço de cirurgia por pancreatite aguda litiásica, com 2 
critérios de Ranson. À evolução favorável inicial, seguiu-se agravamento do estado clínico, obstrução biliar, instalação de disfunção 
multiorgânica e necessidade de admissão em Cuidados Intensivos. Desenvolvimento de ventre agudo que motivou laparotomia urgente 
onde se constatou coleperitoneu. Realizada descompressão da via biliar principal e colangiografia per-operatória, sem identificação 
de causa aparente para a fuga biliar. Decidida confeção de laparostomia. Na revisão da laparostomia às 48 horas, efetuou-se nova 
colangiografia tendo-se identificado quisto biliar roto com fuga de contraste ao nível do segmento hepático IVb. Conclusão: Este 
caso relata a etiologia bizarra da rutura espontânea de um quisto biliar tendo como forma de apresentação coleperitoneu, enxertado 
num quadro de pancreatite aguda litiásica.

Palavras Chave: quisto biliar, coleperitoneu, colangiografia, rutura espontânea, pancreatite aguda.

ABSTRACT
Introduction: Biliary cysts account for approximately 1-1% of all benign biliary diseases and their spontaneous rupture is extremely 
rare. The authors present a case where the initial event was biliary peritonitis. Case report: 72-year-old woman, admitted to the surgery 
ward with acute pancreatitis, with 2 Ranson criteria. Following the initial favourable evolution, there was a worsening in her clinical 
status, biliary obstruction, multiple organ dysfunction and admission to the Intensive Care Unit. She developed an acute abdomen, 
which led to an urgent laparotomy, with the diagnosis of a biliary peritonitis. A biliary tract decompression and a per-operatory 
cholangiography were performed, with no identification of the origin of the leak. It was necessary to perform a laparostomy. At a 
48h-reviewing laparostomy, another cholangiography was performed, showing a ruptured biliary cyst, with contrast leak in the IVb 
hepatic segment. Conclusion: This case reports the peculiar etiology of a ruptured biliary cyst, with the presentation of a biliary 
peritonitis in a patient admitted with acute pancreatitis.

Keywords: biliary cysts, biliary peritonitis, cholangiography, spontaneous rupture, acute pancreatitis.
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Analiticamente com aumento da amilase e lípase 
(1675/ 1469 U/L), hiperbilirrubinémia direta (4.0/ 
2.8 mg/dl), leucocitose de 16.00x101/uL, neutrofilia, 
elevação da proteína C reativa (6.5 mg/dl), aumento 
das transaminases e das enzimas de colestase. 
Realizou também uma ecografia abdominal, que 
revelou “litíase vesicular milimétrica múltipla, sem 
critérios de colecistite aguda, sem dilatação das vias 
biliares intra e extra-hepáticas; sem outras alterações 
relevantes, nomeadamente líquido livre ou coleções 
intraperitoneais”. Gasimetricamente não apresentava 
alterações de relevo.

A doente manteve-se com boa evolução clinica e 
analítica durante os primeiros dias de internamento, 
havendo agravamento clínico ao 4º dia, com instalação de 
instabilidade hemodinâmica, oligoanúria, encefalopatia 
e insuficiência respiratória aguda, com necessidade de 
admissão na unidade de cuidados intensivos (UCI) 
do CHTMAD. Assumido quadro séptico severo, 
com elevação dos marcadores inflamatórios e febre, 
iniciando-se tratamento médico. Já na UCI realizou 
tomografia computorizada abdomino-pélvica, com 
constatação de “cálculo com 1cm a obstruir a ampola 
de Vater e líquido incipiente nos planos inferiores da 
goteira parietocólica e no fundo de saco de Douglas” 
(Fig. 1).

INTRODUÇÃO

Os quistos do trato biliar resultam geralmente de uma 
malformação congénita ou de uma variante anatómica e 
podem ser únicos ou múltiplos. A maioria são pequenos 
e assintomáticos, apenas diagnosticados como achados 
incidentais em exames de imagem de rotina2,4. Podem 
tornar-se sintomáticos devido a aumento do seu tamanho 
ou à ocorrência de uma complicação, como por exemplo 
hemorragia, infeção ou rutura, sendo esta última 
bastante rara, com poucos casos descritos na literatura1,5.

O coleperitoneu é uma complicação intra-abdominal 
grave e uma urgência cirúrgica1. A maioria dos casos 
de peritonite biliar ocorre por perfuração de úlcera 
duodenal, sendo a rutura da árvore biliar intra-hepática 
uma das causas menos comuns.

CASO CLÍNICO

Doente do sexo feminino com 72 anos de idade, que 
recorre ao Serviço de Urgência (SU) por dor abdominal 
com cerca de 48 horas de evolução, tipo moedeira, 
localizada na região epigástrica. A dor tinha uma 
irradiação em barra e associava-se a náuseas e vómitos 
(1 episódios de vómito alimentar no dia anterior à vinda 
ao SU). A doente referia agravamento progressivo da 
dor e referência a arrepios de frio.

Tratava-se de uma doente com antecedentes 
médicos de hipertensão arterial, insuficiência cardíaca 
não estratificada, obesidade, doença osteoarticular 
degenerativa, litíase vesicular, e antecedentes cirúrgicos 
de apendicectomia, duas cesarianas e hemitiroidectomia. 
Medicada habitualmente com atenolol, losartan + 
hidroclorotiazida, omeprazol, glucosamina e ácido 
alendrónico.

No exame objetivo à admissão apresentava-se 
normotensa, com frequência cardíaca ligeiramente 
aumentada (90bpm), apirética, com abdómen mole e 
depressível, doloroso à palpação da região epigástrica e 
hipocôndrio esquerdo, sem sinais de irritação peritoneal 
e com ruídos hidro-aéreos presentes, com timbre e 
frequência normais. 

	  Fig. 1
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contraste pela árvore biliar extra e intra-hepática, sem 
fugas, mas revelando ainda manutenção de imagem de 
subtração no colédoco distal, compatível com o cálculo 
conhecido, pelo que foi submetida a CPRE ao 11º dia 
de pós-operatório, para extração do mesmo.

Transferida para a enfermaria do serviço de cirurgia ao 
22º dia de pós-operatório, onde apresentou recuperação 
progressiva. Manteve a drenagem biliar externa durante 
10 dias. 

Instalação de quadro de ventre agudo, com necessidade 
de intervenção urgente para descompressão da via biliar. 
Não havia na instituição disponibilidade em tempo 
útil para a realização de abordagens percutâneas ou 
de CPRE.

A doente foi então submetida a laparotomia 
exploradora, com constatação de coleperitoneu, 
colecistite aguda e cálculo encravado no colédoco 
distal. Foi realizada colecistectomia, colangiografia 
intra-operatória, não se identificando o local de fuga 
biliar, e drenagem biliar por dreno de Kehr. Decidida 
confeção de laparostomia.

Às 48 horas de pós-operatório foi efetuada revisão 
da laparostomia e nova colangiografia intra-operatória 
(Fig. 2) que agora revelou um quisto biliar no segmento 
IV, comunicando com a árvore biliar e com rutura 
livre para a cavidade peritoneal (Fig. 1). Efetuou-se 
epiplonoplastia da cavidade do quisto biliar, limpeza 
peritoneal, manutenção da drenagem biliar externa e 
encerramento da cavidade abdominal.

A doente teve um internamento prolongado na 
unidade de cuidados intensivos, com intercorrências 
infeciosas (pneumonia, infeção de cateter...), mas 
com melhoria gradual de disfunções. Realizou nova 
colangiografia pelo dreno de Kehr ao 9º dia de pós- 
-operatório, visualizando-se normal distribuição do 

	  

Fig. 2

	  Fig. 1
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injeção de um agente esclerosante, drenagem interna 
com confeção de uma cisto-enterostomia, fenestração 
por via aberta ou laparoscópica, resseção hepática, ou 
transplantação hepática1,2,4.

Nas complicações infeciosas o objetivo do tratamento 
passa pelo controlo do foco de forma a prevenir a sépsis 
severa e a mortalidade associada. Nestes casos mais 
graves, com instabilidade do doente, e caso estejam 
disponíveis, devem ser ponderados tratamentos menos 
invasivos, por CPRE, esfincterotomia e colocação de 
stent para drenagem, ou punções biliares percutâneas, 
como medidas temporárias.

CONCLUSÃO

Os autores concluem, que é de maior importância o 
diagnóstico precoce destas situações, de forma a evitar 
complicações major e a melhorar o prognóstico destes 
doentes.

A rutura espontânea dos quistos biliares hepáticos 
é uma complicação rara, no entanto deve ser tida em 
conta no diagnóstico diferencial de um abdómen agudo, 
em doentes com fatores de risco (quistos biliares, litíase 
vesicular e das vias biliares). 

Neste caso, a rutura com consequente coleperitoneu 
teve como causa presumível a hiperpressão na árvore 
biliar, secundaria à obstrução do colédoco distal por 
cálculo.

A abordagem, no caso de doentes sépticos e instáveis, 
deve ser rápida e o menos invasiva possível. Nos casos 
não emergentes, em doentes estáveis, o tratamento 
preferencial é cirúrgico, sendo importante uma boa 
exposição, excisão completa da parede do quisto e 
epiplonoplastia, de forma a reduzir a probabilidade 
de recidiva. A fenestração laparoscópica permite uma 
cirurgia segura, com riscos baixos e um pós-operatório 
melhor para o doente4. De qualquer forma, a cirurgia 
aberta mantém-se uma opção aceitável, na presença de 
quistos de grandes dimensões, de localização inacessível 
por laparoscopia ou para equipas sem experiencia nessa 
abordagem1. O tratamento conservador inicial, pode 
levar a recorrência do quisto1,4.

Teve alta ao 65º dia de internamento, orientada para 
uma unidade de cuidados continuados.

Atualmente, a doente encontra-se no domicilio, 
tendo terminado o programa de reabilitação. Mantém 
seguimento em Consulta Externa de Cirurgia, 
assintomática e sem alterações analíticas.

A maioria dos quistos hepáticos simples são 
assintomáticos, podendo tornar-se sintomáticos devido 
à sua dimensão, localização ou à ocorrência de alguma 
complicação2,4.

Os sintomas mais frequentes associam-se ao aumento 
de dimensão do quisto, com compressão de estruturas 
adjacentes. Pode surgir dor ou desconforto epigástrico 
e/ou no hipocôndrio direito, náuseas, vómitos e 
enfartamento pós-prandial.

As complicações associadas ao seu crescimento e 
localização hepática central incluem icterícia obstrutiva, 
hipertensão portal e trombose da veia cava inferior.

Embora raras, podem ocorrer complicações, tais 
como infeção, torção, hemorragia intra-quística ou 
rutura espontânea para a cavidade peritoneal. 

A rutura espontânea de um quisto biliar ocorre em 
cerca de 1 a 12% de doentes, e apresenta-se normalmente 
com dor abdominal, sinais de irritação peritoneal e 
sépsis. A rutura de um quisto da via biliar intra-hepática 
com consequente coleperitoneu é rara, com poucos 
casos descritos na literatura1. As principais causas são 
a coledocolitíase (como ocorre neste caso), a estenose 
da papila de Vater e a doença de Caroli5.

Num caso de ventre agudo, o diagnóstico pode ser 
difícil, sendo realizado muitas vezes apenas no intra- 
-operatório. A ecografia e a TC abdominais podem 
ser úteis1.

Não está indicado qualquer tipo de tratamento 
para os quistos simples assintomáticos, que podem 
até regredir espontaneamente. Deve ser efetuada uma 
vigilância clínica e imagiológica dos doentes com 
quistos hepáticos, pelo seu potencial de transformação 
maligna1,4.

Nos quistos sintomáticos ou com complicações 
associadas deve ser ponderado tratamento individualizado 
e de acordo com a sua etiologia. O tratamento pode 
passar por aspiração por punção percutânea, com ou sem 
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Os autores sublinham a importância de uma 
exploração cuidadosa das vias biliares nestes casos, 
mas fora da fase aguda.

A abordagem precoce e os cuidados intensivos  
no pós-operatório são essenciais para prevenir ou 
controlar a sépsis severa e assim diminuir a taxa de 
mortalidade.
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RESUMO
Introdução: Os parâmetros inflamatórios têm sido utilizados no diagnóstico, prognóstico e monitorização de diversas patologias. 
O objectivo deste trabalho é avaliar as alterações do leucograma, plaquetas e da proteína C reactiva (PCR) e a sua correlação com 
o diagnóstico e gravidade da apendicite aguda (AA). Métodos: Estudo retrospectivo de doentes submetidos a apendicectomia no 
ano de 2011. Registaram-se a idade, o sexo, o tempo de internamento, os resultados laboratoriais obtidos antes da apendicectomia 
(leucograma, plaquetas e PCR) e a análise histológica da peça operatória. Resultados: Foram incluídos 214 doentes submetidos a 
apendicectomia, 13 mulheres e 121 homens, idade (mediana (Q1-Q3)) 30,0 anos (21,0 – 41,5). Em 10,3%, o apêndice não apresentava 
alterações, 68,7% tinham apendicite fleimonosa e 21,0% tinham apendicite gangrenada. Entre estes grupos, a contagem de linfócitos 
e eosinófilos, os rácios plaquetas/linfócitos, plaquetas/eosinófilos, neutrófilos/eosinófilos, neutrófilos/linfócitos e a PCR apresentaram 
diferenças estatisticamente significativas apenas na apendicite gangrenada após a aplicação da correcção de Bonferroni. Na AA 
(independentemente da classificação histológica), a contagem de eosinófilos estava significativamente diminuída 4,0x101/L (1,0 – 10,8) 
versus 7,5 x101/L (4,0 – 17,8) e a PCR aumentada 3,4mg/dL (0,1 – 1,7) versus 2,1mg/dL (0,4 – 4,4), em comparação com o grupo 
do apêndice sem alterações histológicas. Conclusão: A contagem de eosinófilos e a PCR apresentaram-se como possíveis marcadores 
diagnósticos e de gravidade da AA. No entanto, mais estudos são necessários para confirmar estes resultados.

Palavras-chave: Eosinófilos, Apendicite, Proteína C-Reactiva.

ABSTRACT
Introduction: Inflammatory parameters have been used in the diagnosis, prognosis and monitoring of various diseases. The objective 
of this study is to evaluate the white blood cells changes, platelets and C-reactive protein (CRP) and their correlation with the 
diagnosis and severity of acute appendicitis (AA). Methods: A retrospective study of patients undergoing appendectomy in 2011. It 
was recorded age, gender, length of hospital stay, the last laboratorial results obtained before the appendectomy (white blood cells 
count, platelets and CRP) and the histological analysis of the specimen. Results: 214 patients were submitted to appendectomy, 13 
women and 121 men, age (median (Q1-Q3)) 30.0 years-old (21.0-41.5). 10.3% didn’t present acute appendicitis, 68.7% had acute 
phlegmonous appendicitis and 21.0% had acute gangrenous appendicitis. Between these groups, lymphocyte and eosinophils count, 
the ratios platelets-to-lymphocytes, platelets-to-eosinophils, neutrophils-to-eosinophils, neutrophils-to-lymphocytes and CRP presented 
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C reativa (PCR), a leucocitose e a neutrofilia11. Em 
Unidade de Cuidados Intensivos, a eosinopenia revelou 
ser um bom marcador diagnóstico de sepsis12 e previsão 
de mortalidade14. Na agudização de doença pulmonar 
obstrutiva crónica, a eosinopenia foi factor preditivo de 
gravidade da doença e duração de internamento15. Um 
estudo recente mostrou ainda que o rácio neutrófilos/
eosinófilos pode ser um marcador de necessidade de 
cirurgia na diverticulite aguda16. 

O presente estudo pretende avaliar as alterações 
do leucograma, plaquetas (seus rácios) e da proteína 
C reactiva e a sua utilidade enquanto marcadores de 
diagnóstico e gravidade de AA.

MATERIAL E MÉTODOS

Estudo observacional e retrospetivo, doentes 
submetidos a apendicectomia por suspeita de AA, 
admitidos no Hospital Garcia de Orta, entre 01/01/2011 
e 31/12/2011. Não foi solicitado consentimento 
informado porque se tratou de um estudo definitivamente 
anonimizado e não originou qualquer mudança na 
prática clínica habitual. Foi avaliada a idade, o sexo, 
o tempo de internamento, os resultados laboratoriais 
obtidos até 24h antes da apendicectomia (contagem de 
leucócitos, neutrófilos, linfócitos, eosinófilos, plaquetas 
e PCR) e a histologia da peça operatória. 

Determinaram-se os rácios neutrófilos-eosinófilos, 
neutrófilos-linfócitos, plaquetas-eosinófilos e plaquetas- 
-linfócitos. A AA foi definida histologicamente como 
fleimonosa, com a presença de infiltrado de neutrófilos 
na túnica muscular e AA gangrenada, definida pela 
presença de necrose parietal completa. A AA fleimonosa 
e gangrenada foram considerados o grupo positivo. 

INTRODUÇÃO

A apendicite aguda (AA) é a urgência cirúrgica 
abdominal mais frequente1. Em geral o tratamento 
cirúrgico apresenta bom prognóstico, com taxa de 
mortalidade inferior a 1% em adultos jovens sem 
comorbilidades1. Sem tratamento, a AA poderá originar 
complicações graves, como perfuração com abcesso 
apendicular ou peritonite2. A apendicectomia é o 
tratamento de eleição2,3. O diagnóstico pré-operatório 
pode ser difícil já que a clínica e os exames complementares 
de diagnóstico não são patognomónicos2. O diagnóstico 
definitivo é histológico. 

Vários sistemas de pontuação baseados em dados da 
história clinica, exame objetivo e avaliação laboratorial 
foram desenvolvidos para aumentar a acurabilidade 
diagnóstica4. A crescente utilização da tomografia 
computorizada aumentou significativamente a 
sensibilidade e a especificidade diagnóstica apesar do 
elevado custo e da exposição a radiação2,4. Devido 
a estas limitações, continuam a procurar-se outros 
marcadores diagnósticos de AA.

A neutrófilia e a linfopénia caracterizam a resposta 
dos leucócitos do sangue periférico ao stress cirúrgico, 
infeções graves e inflamação sistémica5. Nas infeções 
agudas também é possível observar trombocitose 
reactiva6, 7. Apesar da neutrófilia ser a associação clássica, 
desde há vários anos que a eosinopenia está descrita na 
resposta às infecções agudas8,1. 

Vários estudos demonstraram o valor da neutrófilia10, 
linfopénia10,11, eosinopénia12 e rácio neutrófilos- 
-linfócitos10, 11, 13 no diagnóstico de quadros infecciosos. A 
linfopénia e o rácio neutrófilos-linfócitos demonstraram 
ser melhores marcadores de bacteriémia do que os 
marcadores de infeção convencionais, como a proteína 

statistically significant only in gangrenous appendicitis after the application of the Bonferroni’s correction. In AA (independently of 
the histological classification), the eosinophil count was significantly reduced 4.0x101/L (1.0 – 10.8) versus 7.5x101/L (4.0 – 17.8) and 
the CRP increased 3.4mg/dL (0.1 – 1.7) versus 2.1mg/dL (0.4 – 4.4), compared to normal appendix. Conclusion: The eosinophil 
count and the CRP presented as potential diagnostic and severity markers of acute appendicitis. However, more studies are needed 
to confirm these results.

Key-words: Eosinophils, Appendicitis, C-Reactive Protein.
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Utilizou-se a correção de Bonferroni para comparações 
post hoc. e coeficiente de Spearman. Os resultados foram 
considerados estatisticamente significativos se P <0,05.

RESULTADOS

Dos 237 doentes submetidos a apendicectomia 
foram excluídos 23 (4 sem avaliação laboratorial 
pré-operatória, 10 sem lâminas de histologia, 1 caso 
sem análise laboratorial e lâmina histológica, 4 casos 
em que o diagnóstico histológico revelou um outro 
processo infecioso intra-abdominal sem envolvimento 
do apêndice e 4 periapendicites).

Foram incluídos no estudo 214 doentes, 13 mulheres 
e 121 homens, com mediana de 30 anos de idade  
(Q1-Q3, 21,0 – 41,5) e tempo de internamento mediano 
de 3 dias (2 – 4). O grupo negativo (sem evidência 
histológica de AA) correspondeu a 10,3% (n=22) e o 
grupo positivo (com evidência histológica de AA) foi 
dividido em AA fleimonosa, 68,7% (n=147), e AA 
gangrenada, 21,0% (n=45) (tabela 1). 

Os doentes que apresentavam AA gangrenada 
eram mais velhos do que os doentes que tinham AA 
flegmonosa (p = 0,001, correção de Bonferroni) e 
apresentavam um tempo de internamento mediano 

Considerou-se grupo negativo, sem AA, quando a 
eventual infiltração de neutrófilos não atingia a túnica 
muscular17. 

Foram excluídos todos os casos em que não foi 
possível aceder às análises laboratoriais pré-operatórias 
ou à revisão das lâminas histológicas. Foram ainda 
excluídos os casos em que o diagnóstico histológico 
documentou outro processo inf lamatório intra-
abdominal sem evidência de envolvimento do apêndice 
e a periapendicite (definida histologicamente como 
infiltração neutrofílica apenas da camada serosa17) por 
não refletir um processo infecioso primário do apêndice.

Utilizou-se o programa SPSS Statistics 20.0 para 
Windows. Os dados foram apresentados como média 
± desvio-padrão para variáveis paramétricas e como 
mediana e intervalo interquartil para variáveis não 
paramétricas. 

Para comparar variáveis categóricas foi utilizado o 
teste de qui-quadrado. Para comparação de variáveis 
numéricas e entre dois grupos, foi utilizado o teste 
T-Student para variáveis paramétricas e o teste de 
Mann-Whitney para variáveis não paramétricas. Para 
comparações entre mais de dois grupos, as análises 
foram efectuadas com ANOVA para variáveis numéricas 
paramétricas e Kruskal-Wallis para variáveis numéricas 
não paramétricas. 

Tabela 1 – Características da amostra de acordo com o diagnóstico histológico

Total Grupo negativo
(n=22)

Grupo Positivo

Valor PApendicite aguda 
fleimonosa

(n=147)

Apendicite aguda 
gangrenada

(n=45)

Sexo 
Feminino Masculino

13 
121

10 (45,5) 
12 (54,5)

65 (44,2)  
82 (55,8)

18 (40,0)  
27 (60,0) p > 0,05

Idade (anos) 30,0 (21,0 – 41,5) 30,5 (24,0-37,3) 28,0 (21,0-37,0) 43,0 (22,5-60,0) p < 0,01

Tempo de internamento 
(dias) 3,0 (2,0 – 4,0) 3,0 (2,0-3,0) 3,0 (2,0-4,0) 4,0 (3,0-6,5) p < 0,001

Resultados expressos como número (percentagem) de indivíduos para variáveis qualitativas e mediana (Q1-Q3) para variáveis não paramétricas. 
Comparações realizadas com qui-quadrado e Kruskal-Wallis, respectivamente. 
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a aplicação da correcção de Bonferroni, com excepção 
das plaquetas, leucócitos e neutrófilos. A contagem 
de linfócitos e de eosinófilos mostraram diminuir 
de forma estatisticamente significativa no grupo 
da AA gangrenada. Também os rácios plaquetas/
linfócitos, plaquetas/eosinófilos, neutrófilos/eosinófilos, 
neutrófilos/linfócitos e a PCR foram significativamente 
maiores no grupo da AA gangrenada. 

Após a aplicação da correcção de Bonferroni, 
nenhuma comparação entre o grupo negativo e a 
apendicite fleimonosa foi estatisticamente significativa.

superior em comparação com a AA flegmonosa e o 
grupo negativo (p <0,001 no teste post hoc).

Em relação aos parâmetros sanguíneos, a comparação 
entre o grupo positivo e o grupo negativo foi 
estatisticamente significativo (p <0,05) apenas no que 
respeita à contagem de eosinófilos (mediana (Q1-Q3): 
4,0x101/L (1,0 – 10,8) versus 7,54x101/L (4,0 – 17,8)) 
e à determinação da PCR, de 3,4mg/dL (0,1 – 1,7) 
versus 2,1mg/dL (0,4 – 4,4)).

Quando o grupo positivo foi subdivido segundo a 
classificação histológica (tabela 2), todas as comparações 
se tornaram significativas para a AA gangrenada após 

Tabela 2 – Comparação dos resultados da proteína C reactiva e da contagem diferencial de células sanguíneas (e seus rácios) 
entre o grupo negativo e os subgrupos do grupo positivo

Grupo negativo
Grupo positivo

Valor P
Apendicite aguda fleimonosa Apendicite aguda gangrenada

PCR (mg/dL) 2,1 (0,4 – 4,4)
(n=22)

2,4 (0,7 – 7,0)
(n=147)

8,4 (3,8 – 17,4)
(n=45) p < 0,001

Contagem de células sanguíneas (x109/L)

Plaquetas 233.500 (187.750 – 272.750)
(n=22)

228.000 (110.000 – 275.000)
(n=147)

218.000 (162.000 – 283.000)
(n=45) p > 0,05

Leucócitos 13.110,1 ± 4116,5
(n=22)

14.424,5 ± 4185,8
(n=147)

15.066,7 ± 4250,2
(n=45) p > 0,05

Neutrófilos 10.408,6 ± 4.355,0
(n = 22)

11.766,8 ± 4.287,3
(n=147)

12.676,7 ± 4.012,4
(n=45) p > 0,05

Linfócitos 1.845,0 (1.178,0 – 2.212,0)
(n=22)

1.670,0 (1.110,0 – 2.210,0)
(n=147)

1.300,0 (130,0 – 1.730,0)
(n=45) p < 0,01

Eosinófilos 7,5 (4,0 – 17,8)
(n=22)

5,0 (2,0 – 11,0)
(n=147)

2,0 (0 – 6,0)
(n=45) p < 0,001

Rácios

RPL 140,5 (105,0 – 118,5)
(n=22)

137,0 (101,0 – 118,0)
(n=147)

173,0 (121,0 – 252,5)
(n=45) p < 0,05

RPE 27.200 (13.285 – 53.500)
(n=21)

36.331,0 (16.361,3 – 76.583,0)
(n=120)

63.566,5 (32.075,0 – 134.000,0)
(n=30) p < 0,05

RNE 1.057,1 (507,2 – 2.705,8)
(n=21)

1.525,4 (658,5 – 3.716,1)
(n=120)

2.851,5 (1.136,0 – 8.715,0)
(n=30) p < 0,05

RNL 6,0 (3,0 – 1,8)
(n=22)

6,0 (4,0 – 10,0)
(n=147)

10,0 (7,0 – 16,5)
(n=45) p < 0,01

Resultados expressos como mediana (Q1-Q3) para variáveis não paramétricas e média ± desvio padrão para variáveis paramétricas. Comparações 
realizadas com Kruskal-Wallis e ANOVA para variáveis não paramétricas e paramétricas, respectivamente. PCR, proteína c reactiva; RNE, rácio 
neutrófilos-eosinófilos; RNL, rácio neutrófilos-linfócitos; RPE, rácio plaquetas-eosinófilos; RPL, rácio plaquetas-linfócitos.
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plaquetas/eosinófilos, rácio neutrófilos/eosinófilos e 
o rácio neutrófilos/linfócitos) foram mais elevados 
no grupo de doentes com AA gangrenada, de forma 
estatisticamente significativa. Pelo contrário, a contagem 
de eosinófilos e linfócitos foi menor nos doentes com 
AA gangrenada. Estas alterações estão de acordo com o 
descrito para processos infecciosos10-12 e aparentemente, 
segundo o nosso estudo, esta associação parece ser válida 
no que diz respeito a patologias infeciosas cirúrgicas, 
no caso concreto a AA.

Recentemente, o estudo NOTA11 demonstrou 
que a utilização de antibiótico (amoxicilina e ácido 
clavulânico) seria seguro e eficaz nos casos de suspeita 
de apendicite aguda não complicada. Sabe-se, no 
entanto, que pode não haver correlação entre a gravidade 
da apendicite aguda e a apresentação clínica2,3,20, o 
que torna particularmente difícil distinguir uma AA 
complicada de uma AA não complicada. Sabe-se ainda 
que a utilização de antibióticos pode mascarar uma 
apendicite aguda perfurada21. Assim, o diagnóstico 
de AA gangrenada revela-se de grande importância 
para a decisão terapêutica, visto que se trata de um 
estádio irreversível na história natural da doença e onde 
a cirurgia é indispensável. Neste estudo, e para além 
da contagem de eosinófilos e da PCR, a contagem de 
linfócitos e os rácios plaquetas/linfócitos, plaquetas/
eosinófilos, neutrófilos/eosinófilos e neutrófilos/
linfócitos relacionaram-se com a apendicite gangrenada. 
Infelizmente, o tamanho da nossa amostra não nos 
permitiu calcular valores de corte dos vários parâmetros 
sanguíneos para poder identificar com maior precisão 
os casos de apendicite gangrenada. Mais estudos serão 
necessários nesta área.

Este estudo apresenta várias limitações que 
importa mencionar. A amostra é pequena o que 
nos impossibilitou de realizar curvas ROC (receiver 
operating characteristic) e assim calcular valores de 
corte. Outras variáveis poderiam ter sido utilizadas, 
como as que dizem respeito à sintomatologia clínica. 
No entanto, sabe-se que não há paralelismo entre 
a histologia da AA e a gravidade da apresentação  
clínica22. 

Correlações de Spearman

Os linfócitos (r=-0,20, p <0,01) e os eosinófilos 
(r=-0,28, p <0,001) correlacionaram-se negativa e 
fracamente com uma maior gravidade de AA. Pelo 
contrário, os neutrófilos (r=0,14, p <0,05), a PCR 
(r=0,34, p <0,001), o rácio plaquetas/linfócitos (r=0,15, 
p <0,05), o rácio plaquetas/eosinófilos (r=0,21, p 
<0,01), o rácio neutrófilos/eosinófilos (r=0,22, p 
<0,01) e o rácio neutrófilos/linfócitos (r=0,23, p <0,01) 
correlacionaram-se positiva e fracamente. Não foi 
encontrada correlação entre a contagem de leucócitos 
e de plaquetas com a gravidade da AA. 

DISCUSSÃO

Este estudo permitiu identificar a contagem de 
eosinófilos e a PCR como os parâmetros sanguíneos que 
mais se modificam na AA. Tornam-se assim potenciais 
marcadores da gravidade da AA, pois modificaram-se 
de forma estatisticamente significativa apenas no estadio 
de AA gangrenada e não na AA flegmonosa.

O nosso estudo relança novamente a associação da 
eosinopenia à AA, descrita inicialmente em 1154 por 
Brennhovd e Lied18, como demonstra a tabela 2. Tanto 
quanto é do nosso conhecimento mais nenhum estudo 
foi publicado sobre esta temática. 

Vários sistemas de pontuação têm sido utilizados  
para o diagnóstico de AA, do ponto de vista laboratorial 
incluem mais frequentemente a contagem total de 
leucócitos e de neutrófilos, sendo a PCR incluída 
ocasionalmente4. Este estudo mostrou assim a 
necessidade de se reconsiderar a inclusão de outras 
variáveis como a contagem de eosinófilos para  
aumentar a acurabilidade diagnóstica e gravidade da 
AA.

A PCR é um marcador de infeção muito utilizado 
e que neste estudo, como esperado, também se 
correlacionou positivamente com o diagnóstico de 
AA e a sua gravidade. Na estratificação da gravidade 
da AA verificámos que tanto a PCR como os diversos 
rácios calculados (rácio plaquetas/linfócitos, rácio 
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para o diagnóstico de apendicite aguda. São ainda 
indicadores de gravidade da apendicite aguda, já que 
se associam a apendicite gangrenada. Mais estudos são 
necessários no futuro para confirmar estes resultados. 

CONCLUSÃO

Este estudo demonstra que a contagem de eosinófilos 
e a proteína C-reativa são parâmetros sanguíneos úteis 
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RESUMO
O carcinoma da paratiroide (CP) é um tumor endócrino muito raro, correspondendo a menos de 1% dos casos de hiperparatiroidismo 
primário (HPT-P). Tal como em muitos outros tumores, a sua etiologia é desconhecida, contudo foram descobertas recentemente 
mutações no gene HRPT2/CDC73 que desempenham um papel fundamental na patogénese desta neoplasia. O CP é habitualmente 
uma doença esporádica mas pode ocorrer no contexto de síndromes genéticos e em doentes com hiperparatiroidismo secundário. 
O seu diagnóstico é um desafio, tanto clinica como histologicamente devido à ausência de características que permitam distinguir 
precocemente doença benigna de maligna. O tratamento com melhor potencial curativo é a resseção cirúrgica em bloco do tumor 
primário, com margens livres de doença pelo que o seu sucesso depende da suspeição pré ou intra-operatória do carcinoma. O CP 
tem um curso clínico prolongado com múltiplas recorrências, a maioria das quais ocorrem localmente, pelo que os doentes devem ser 
monitorizados para o resto da vida. Dado o valor limitado das terapias adjuvantes, o tratamento recomendado nos casos de recorrência 
e metástases é sempre que possível a resseção cirúrgica.

Palavras-chave: Carcinoma da Paratiróide; Hiperparatiroidismo Primário; Gene HRPT2/CDC73; Parafibromina; Paratiroidectomia.

ABSTRACT
Parathyroid carcinoma (PC) is a very rare endocrine tumor, accounting for less than 1% of cases of primary hyperparathyroidism 
(P-HPT). As in many other tumors, its etiology is unknown, however, mutations in gene HRPT2/CDC73 have recently been found to 
play a key role in the pathogenesis of this neoplasm. PC is usually a sporadic disease but may occur in the context of genetic syndromes 
and is reported in patients with secondary hyperparathyroidism. Its diagnosis is a challenge, both clinically and histologically due to 
the absence of pathognomonic characteristics that allow early distinction between benign and malignant disease. The treatment with 
the best curative potential is the en bloc resection of the primary tumor with clear margins, so its success depends on the preoperative 
or intraoperative suspicion of carcinoma. PC has an extended clinical course with multiple recurrences, most of which occur locally, 
so patients should be monitored for the rest of their lives. Given the limited value of adjuvant therapies, the recommended treatment 
in cases of recurrence and metastasis is, a surgical resection, whenever possible.

Keywords: Parathyroid Carcinoma; Primary Hyperparathyroidism; Gene HRPT2/CDC73; Parafibromin; Parathyroidectomy.
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O CP tem um percurso indolente mas muitas vezes 
progressivo com recorrências locais após tratamento 
cirúrgico e mais tarde metástases à distância. 

A grande maioria dos casos de CP ocorre 
esporadicamente, no entanto, uma fração significativa 
(20%) pode apresentar mutações germinativas do gene 
HRPT2/CDC732-4. Desta forma, devem ser realizados 
testes genéticos a todos os doentes com CP, dadas as 
implicações para os doentes afetados e para os seus 
familiares.

Esta revisão tem como objetivo abordar de forma 
sistemática o atual conhecimento sobre CP, sublinhando 
as suas correlações clinicopatológicas, assim como os 
recentes avanços no diagnóstico e tratamento deste 
tumor raro mas potencialmente devastador. 

MÉTODOS

A pesquisa dos artigos foi realizada na base de dados 
eletrónica PubMed. Os termos de pesquisa utilizados 
foram (parathyroid carcinoma OR parathyroid 
neoplasm OR parathyroid cancer OR parathyroid 
tumor) AND etiology AND diagnosis AND treatment. 
Foram considerados apenas artigos publicados nos 
últimos dez anos em inglês e português. Posto isto, 
foram identificados 831 artigos, dos quais 668 foram 
desde logo excluídos após leitura do título e 44 foram 
excluídos após leitura do abstract. Dos restantes 
artigos analisados, procedeu-se à inclusão de 42 por 
se tratarem dos artigos mais relevantes para a revisão 
em questão. Com o objetivo de complementar alguns 
aspetos relacionados com o diagnóstico e tratamento 
do carcinoma da paratiroide, foi necessário recorrer à 
pesquisa de artigos não abrangidos pela query inicial. 
Foram obtidos, assim, 2 artigos adicionais, perfazendo, 
no final, um total de 20 artigos incluídos. 

EPIDEMIOLOGIA

O carcinoma da paratiroide tem uma incidência 
inferior a 1% nos EUA e na Europa, representando de 

LISTA DE ABREVIATURAS

 CP – Carcinoma da Paratiroide
 HPT-P – Hiperparatiroidismo Primário
 PTH – Hormona paratiroideia
 N-PTH – N-terminal PTH form
 ADN – Ácido desoxirribonucleico
 MEN 1 – Neoplasia Endócrina Múltipla tipo 1
 MEN 2A – Neoplasia Endócrina Múltipla tipo 2A
 HPT-JT – Hyperparathyroidism-jaw tumor
 miRNA – micro ácido ribonucleico
 BAF – Biópsia de agulha fina
 HCG – Gonadotrofina coriónica humana
 WHO – Organização Mundial de Saúde
 TNM – tumor/node/metastasis classification

INTRODUÇÃO

O carcinoma da paratiroide (CP) é um tumor 
endócrino extremamente raro e uma causa incomum 
de hiperparatiroidismo primário (HPT-P). A  
maioria dos carcinomas das paratiroides secreta 
hormona paratiroideia (PTH) e causa hipercalcemia, 
no entanto, uma pequena fração é não funcional. As 
manifestações clínicas resultam do aumento marcado 
dos níveis de PTH e da hipercalcemia consequente e 
não do crescimento da massa tumoral1. O fenótipo 
clínico é caracterizado pelos sinais e sintomas da 
hipercalcemia e da lesão de órgãos alvo, incluindo 
falência renal, doença óssea, arritmia cardíaca e disfunção  
neurocognitiva. 

O diagnóstico de CP constitui um desafio tanto 
clinica como histologicamente dada a ausência de 
características patognomónicas que permitam distinguir 
precocemente malignidade de benignidade.

O elevado índice de suspeição clínica em casos de 
HPT-P grave é crucial para o correto diagnóstico deste 
tumor maligno e assim oferecer ao doente o melhor 
tratamento. O tratamento de eleição é a resseção em 
bloco do tumor, dado que permite obter uma taxa de 
sobrevivência superior2,3.
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Isolado, assim como a Neoplasia Endócrina Múltipla 
tipo 1 (MEN 1) e a tipo 2A (MEN 2A). Os recentes 
avanços no conhecimento da genética do CP têm 
resultado essencialmente do estudo clínico e genético 
de doentes com síndrome de hiperparatiroidismo- 
- tumor da mandíbula (HPT-JT)2. O HPT-JT é uma 
doença rara, autossómica dominante com penetrância 
incompleta e expressão variável, caracterizada por entre 
outras patologias, HPT-P (incluindo CP em 10-12% 
dos casos)1-3. O gene responsável por esta síndrome é o 
HRPT2 (também conhecido mais recentemente como 
CDC73), localizado no cromossoma 1q22-q32 que 
codifica a proteína nuclear denominada parafibromina, 
proteína com presumível papel supressor tumoral no 
tecido paratiroideu. O papel de supressor tumoral da 
parafibromina advém da observação de tumores da 
paratiroide com mutação do gene HRPT2/CDC73 
frequentemente associados a perda de expressão da 
parafibromina. Mutações germinativas no gene CDC73 
foram encontradas em cerca de 20% de casos com 
aparente CP esporádico. Isto implica que a análise 
genética do ADN para mutações germinativas no 
gene CDC73 seja recomendada a todos os doentes 
com CP, dado o seu potencial benefício para os 
familiares com posterior vigilância dos mesmos2,3. 
A análise imunohistoquímica dos tumores da 
paratiroide para a perda de expressão da parafibromina 
é, portanto, essencial para o diagnóstico histológico  
de CP.

Outras mutações somáticas têm sido associadas ao 
desenvolvimento de CP, com perda de expressão/função 
de genes supressores tumorais envolvidos na regulação 
do ciclo celular, tais como o Rb1, BRCA2, p23, CCND1 
e APC2-4,7,16,17.

A expressão aberrante de miRNAs é descrita em vários 
estudos como desempenhando um papel importante 
na patogénese do CP1,4,18.

Recentemente, alterações nos genes mTOR, MLL2, 
CDKN2C, THRAP3, PIK3CA e EZH2 também têm 
sido reportadas no CP1,4. A sobrexpressão da proteína 
PGP9.2 (codificada pelo gene UCHL1), da galectina-3 e 
da TERT (telomerase reverse transcriptase gene) também 
têm sido descritas em alguns casos de CP6,13,14,19.

acordo com o National Cancer Database desde 1982- 
-1992, 0,002% de todos os tumores malignos2,2-7. 
No entanto, existem estudos que referem alguma 
variabilidade geográfica, nomeadamente no Japão com 
uma incidência superior a 2%. Esta variação expressiva 
de incidência relatada por estudos prévios pode ser 
devida a influências genéticas ou ambientais, à prática 
clínica local ou pode representar sobrediagnóstico8-10.

Ocorre com igual frequência em ambos os sexos, 
contudo, existem estudos que atribuem uma ligeira 
predominância ao sexo masculino, em contraste com o 
hiperparatiroidismo primário benigno que predomina 
no sexo feminino11-13. 

Classicamente o CP é descrito como ocorrendo uma 
década mais cedo que o HPT-P benigno, no entanto, 
a maioria dos estudos não confirma este dado, com a 
idade média de diagnóstico descrita entre os 24 e os 
26 anos2,6.

ETIOLOGIA E PATOFISIOLOGIA

A etiologia do carcinoma da paratiroide é desconhecida, 
porém tal como outros tumores malignos, envolve uma 
provável interação de fatores ambientais e genéticos. A 
exposição a radiação especialmente durante a infância, 
aumenta o risco de doença paratiroideia benigna, assim 
como neoplasia tiroideia e paratiroideia, no entanto, se 
esta exposição constitui um fator etiológico para CP é 
controverso2, 3, 2-7,10,14,12. Têm sido também reportados 
casos de CP em pacientes com hiperparatiroidismo 
secundário associado a doença renal crónica avançada, 
contudo dada a escassez de casos, esta causalidade ainda 
não está claramente estabelecida3,6,10. 

Um estudo retrospetivo recente realizado pela Swedish 
Family-Cancer Database verificou uma associação de 
CP em pacientes com história de carcinoma da tiroide 
e adenoma da paratiroide1,7. Apesar desta associação 
ter sido reportada, não foi proposta ainda qualquer 
explicação que a justifique7.

O CP é comummente uma doença esporádica, mas 
também pode ocorrer no contexto de síndromes genéticas. 
Estas síndromes incluem o Hiperparatiroidismo Familiar 
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nomeadamente fraqueza, sonolência e coma. Esta 
emergência está usualmente associada a hipercalcemia 
grave (> 16 mg/dl) e requer tratamento médico urgente. 
A crise hipercalcémica é reportada em 8-12% dos 
doentes com CP, contudo esta condição pode também 
ser causada por HPT-P benigno22.

Relativamente ao exame físico, uma massa palpável 
no pescoço é observada em 30-76% dos doentes com 
CP e é rara em condições benignas7,23,24. A presença 
de rouquidão pode ser um sinal de paralisia do nervo 
laríngeo recorrente devido a invasão local, altamente 
sugestivo de malignidade2,3,6.

TESTES LABORATORIAS
E ESTUDO IMAGIOLÓGICO

Nenhum achado laboratorial isolado é diagnóstico 
de CP, no entanto, existem alguns achados importantes 
que indiciam malignidade e devem ser incluídos no 
diagnóstico diferencial de um doente que apresenta  
HPT-P. Os pacientes com CP tipicamente apresentam 
níveis marcadamente elevados de cálcio (> 14-12 mg/dl)  
e PTH (3-10 vezes superior ao limite normal). 
Contrariamente, os pacientes com adenoma da 
paratiroide apresentam normalmente uma hipercalcemia 
leve e uma elevação leve a moderada de PTH.

A sobreprodução do fragmento N-PTH tem sido 
reconhecida nos doentes com CP, detetada pela medição 
do rácio de PTH de 3ª geração pela de 2ª geração. 
Em indivíduos saudáveis este rácio não é superior a 1, 
no entanto, nos doentes com CP este rácio pode estar 
invertido (>1). Vários estudos publicados demonstram 
que o rácio de PTH de 3ª geração pela de 2ª geração 
invertido é um marcador tumoral de CP com uma 
sensibilidade e especificidade diagnóstica de 83,3 e 
100%, respetivamente1,2,22.

Outros achados laboratoriais, nomeadamente a 
HCG sérica e urinária (particularmente da isoforma 
hiperglicosilada) encontram-se anormalmente elevados 
em pacientes com CP comparativamente aos pacientes 
com adenoma1,3,21,22.

Zhao et al (2014), identificaram quatro genes cruciais 
no CP nomeadamente o VCAM1, CD24, HMOX1 
e o KCNA3. Referem inclusive a possibilidade destes 
genes estarem envolvidos na invasão local, recorrência 
ou metastização do CP20.

APRESENTAÇÃO CLÍNICA

Na avaliação de um doente com HPT-P, um 
aspeto muito importante a considerar é diferenciar 
se estamos perante uma doença maligna ou benigna. 
Esta diferenciação clínica na grande maioria das vezes 
é difícil, dado que não existe qualquer característica 
específica que permita estabelecer inequivocamente 
o diagnóstico de malignidade. Como a maioria 
dos CP são tumores funcionantes, muitos sintomas 
clínicos são similares aos apresentados pelo HPT-P  
benigno.

A apresentação clínica do CP está usualmente 
relacionada com os sintomas causados pelo aumento 
marcado dos níveis de PTH e pela hipercalcemia 
consequente, e não pelo efeito de massa causado pela 
infiltração local ou pelas metástases à distância. Os 
sintomas sistémicos da hipercalcemia incluem fadiga, 
fraqueza muscular, perda ponderal, anorexia, vómitos, 
poliúria, polidipsia e depressão.

A presença concomitante de complicações renais 
(nefrocalcinose, nefrolitíase e insuficiência renal) e 
envolvimento ósseo (osteíte fibrosa cística, reabsorção 
subperiosteal, crânio com padrão em “sal e pimenta”) 
é altamente sugestivo de CP dado que no HPT-P 
benigno só aparece em casos com evolução prolongada. 
Outros sinais clínicos de HPT também podem ser 
observados na doença maligna, incluindo anemia, úlcera 
péptica e pancreatite. É importante salientar que uma 
pequena percentagem de doentes (2-7%) apresenta-se 
assintomática6,21.

Alguns pacientes podem apresentar-se com uma crise 
hipercalcémica, também denominada paratiroxicose. 
Trata-se de uma condição que coloca a vida do doente 
em risco e que é caraterizada por azotemia, oligúria 
e anúria, assim como manifestações neurológicas 
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ACHADOS INTRA-OPERATÓRIOS

A identificação intra-operatória de uma massa grande, 
sólida, firme, de cor branca-acinzentada, aderindo e 
infiltrando as estruturas adjacentes é altamente sugestivo 
de CP6,21. No entanto, em algumas situações é difícil 
diferenciar carcinoma de adenoma que usualmente 
apresenta uma consistência mole, forma oval ou 
arredondada e cor castanha-avermelhada. O exame 
extemporâneo tem também valor limitado nesta 
distinção2.

Os locais mais comuns de invasão local são a glândula 
tiroide ipsilateral (89%), os músculos cervicais (71%), 
o nervo laríngeo recorrente ipsilateral (26%), o esófago 
(18%) e a traqueia (17%)6,22. 

A maioria dos tumores são únicos e surgem de uma 
só glândula, contudo existem relatos de envolvimento 
multiglandular. As glândulas inferiores foram descritas 
como a localização mais comum29.

Dado que o CP pode coexistir com adenomas e 
hiperplasia ou afetar múltiplas glândulas (embora, 
extremamente raro), nos pacientes com suspeita de 
CP poderá ser considerada a exploração das 4 glândulas 
durante a cirurgia inicial30,31.

DIAGNÓSTICO

A confirmação de carcinoma da paratiroide é 
histopatológica. As principais caraterísticas de qualquer 
cancro assentam na presença de invasão local e 
mestastização. Contudo, estas caraterísticas não são 
frequentemente encontradas na apresentação inicial do 
CP2. Têm sido propostos inúmeros critérios patológicos 
que auxiliem na distinção de lesão benigna de maligna, 
dado que nenhuma caraterística histopatológica é 
patognomónica de CP. 

Schantz e Castleman, em 1973, estabeleceram 
um critério para o diagnóstico microscópico de CP: 
presença de atividade mitótica, parênquima trabeculado 
incluindo bandas fibrosas espessas e invasão capsular 
ou vascular. Nenhuma destas caraterísticas é sensível 
ou especifica o suficiente para confirmar ou refutar o 

Em alguns doentes ocorre elevação da fosfatase 
alcalina, hipofosfatemia e acidose metabólica 
hiperclorémica6,8.

O estudo imagiológico pré-operatório é 
frequentemente útil na localização do tumor, apesar 
de não permitir distinguir inequivocamente doença 
paratiroideia benigna de maligna. O estudo inicial deve 
incluir uma ecografia cervical e uma cintilografia das 
paratiroides com sestamibi-99mTc. Na ecografia, um 
tamanho superior a 3 cm, um padrão não homogéneo 
lobulado, uma hipoecogenicidade marcada, alterações 
degenerativas, calcificações e bordos mal definidos 
são caraterísticas sugestivas de CP. A infiltração dos 
tecidos circundantes com aumento dos gânglios 
cervicais, uma vascularização suspeita e a presença de 
uma cápsula espessa são também fatores preditivos de 
malignidade1,2,6,21,22.

A biópsia por agulha fina (BAF) não é recomendada 
dado que a citologia obtida com esta técnica é largamente 
insuficiente para distinguir tumores benignos de 
malignos. Além disso, a BAF pode causar rutura com 
disseminação do tumor e eventual paratiromatose 
ou recorrência, comprometendo a possibilidade 
de cura2,7,12,22. Contudo, a BAF pode ser útil no 
diagnóstico de recorrência ou metastatização do CP, 
sendo que nestes casos o risco de disseminação é menos 
preponderante dada a presumível progressão da doença7. 

A cintilografia das paratiroides com sestamibi-99mTc 
é usada essencialmente para a localização do tumor, 
dado que não fornece informações quanto à natureza 
benigna ou maligna do tumor2,3,12,26. É importante o 
cirurgião estar alerta quanto à possibilidade de falsos 
positivos com o uso desta técnica devido à presença de 
nódulos tiroideus27.

Outras técnicas imagiológicas como a tomografia 
computorizada (TC) e a ressonância magnética (RM) 
são importantes na localização de recorrência ou 
metástases, que ocorrem com maior frequência nos 
pulmões, fígado e ossos2,12,28. A documentação de 
metástases à distância deve ser baseada na TC toraco-
abdominal, na tomografia por emissão de positrão 
18F-fluorodeoxiglicose e na RM óssea ou cintigrama 
ósseo a todo o esqueleto1,3.
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avançada. Aproximadamente 80% dos doentes 
apresentam uma massa no pescoço e outros achados 
como disfagia, rouquidão ou paralisia das cordas vocais 
e dispneia6.

A imunohistoquímica do tumor demonstra a presença 
de PTH e ausência de tiroglobulina, fator de transcrição 
da tiroide 1 e calcitonina que ajudam a corroborar o 
diagnóstico.

CLASSIFICAÇÃO

Atualmente não existe um sistema de classificação 
universalmente aceite, dada a raridade deste tumor 
Shaha et al e Talat et al propuseram sistemas de 
classificação e estadio, contudo o seu uso ainda não é  
consensual. 

O sistema de Shaha et al é baseado no tamanho do 
tumor, na extensão da invasão local, na presença de 
gânglios linfáticos e de metástases à distância2,21. 

O sistema de classificação proposto por Talat and 
Schulte acrescenta à classificação a divisão do tumor em 
baixo e alto risco. Na recente classificação publicada 
por este mesmo grupo de investigadores, os tumores 
de baixo risco (definidos pela invasão capsular ou dos 
tecidos moles circundantes) correspondem à classe I, 
enquanto os tumores de alto risco são subdivididos 
em invasão vascular apenas (classe II), metastização 
ganglionar ou invasão de órgão (classe III) e metástases à 
distância (classe IV). Existe uma diferença na sobrevida 
global estatisticamente significativa entre as diferentes 
classes (98, 6%, 72%, 71,4%, 40% respetivamente), o 
que confirma a validade deste sistema de classificação 
no CP2,21.

TRATAMENTO

1.1. Tratamento cirúrgico

O tratamento de eleição é a resseção cirúrgica 
completa, a única técnica que é potencialmente curativa. 
O principal objetivo da cirurgia é remover todo o tumor, 

diagnóstico, dado que algumas também são encontradas 
nas lesões benignas.

Mais recentemente, a WHO definiu os seguintes 
critérios histopatológicos para o diagnóstico de CP: a 
presença de um critério minor como invasão capsular 
e dos tecidos moles ou um critério major como invasão 
vascular com ou sem invasão dos órgãos, ou presença 
de metástases locais/à distância2. Dado que na prática 
é pouco comum encontrar invasão capsular e vascular, 
é importante ter em consideração o espetro clínico 
global ao invés de cada uma destas caraterísticas 
individualmente. 

Dada a dificuldade na distinção de tumor paratiroide 
benigno de maligno baseado apenas nos critérios 
morfológicos, tem sido desenvolvidos outros métodos 
como a imunohistoquímica e a análise de ADN para 
auxiliar o diagnóstico. A forte associação demonstrada 
entre a inativação do gene HRPT2/CDC73 e o CP, 
torna a parafibromina o marcador tumoral mais 
promissor. 

A combinação de diferentes marcadores, nomeada- 
mente a perda de expressão da parafibromina juntamente 
com a expressão de Rb e sobrexpressão da galectina-3 
e o índice de marcação Ki-67 pode ser relevante na 
diferenciação de CP de adenoma atípico e outras lesões 
não malignas2,2,6,12. O adenoma atípico é uma entidade 
controversa, dado que apresenta algumas características 
dos carcinomas (aderência às estruturas adjacentes, 
atividade mitótica, fibrose, crescimento trabecular 
e células tumorais dentro da cápsula) embora não 
apresente evidência clara de invasão capsular, vascular 
ou do espaço perineural3,10. 

CARCINOMA DA PARATIROIDE
NÃO FUNCIONANTE

O CP não funcionante é extremamente raro, 
representando menos de 10% dos casos4,7.

Os pacientes apresentam níveis normais de cálcio 
e PTH e não apresentam sintomas de hipercalcemia 
e portanto, o CP não funcionante é usualmente 
clinicamente silencioso até se apresentar com doença 
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Muitos centros hospitalares usam a medição intra-
operatória de PTH imediatamente antes e 2-12 
minutos após a resseção cirúrgica, que é um método 
extremamente útil para avaliar a completa resseção 
de tecido paratiroideu hiperfuncionante. Caso ocorra 
diminuição significativa dos níveis de PTH, indica que 
grande parte do tumor foi ressecado. Se os níveis de 
PTH pós operatórios não diminuírem para os valores 
normais e o doente se mantiver hipercalcémico, deve 
suspeitar-se de resseção incompleta do tumor. Assim 
sendo, devem ser realizados estudos para localização 
da doença e equacionada uma reintervenção caso 
haja concordância de um exame topográfico e de um 
funcional. 

As complicações que podem ocorrer após a  
cirurgia incluem a lesão do nervo laríngeo recorrente, 
do esófago ou da traqueia, hematoma cervical, 
infeção cirúrgica e complicações metabólicas como 
hipocalcemia e hiperfosfatemia. Normalmente a 
hipocalcemia é transitória, no entanto, em alguns 
casos é grave e prolongada, apesar dos níveis normais/
elevados de PTH. Este fenómeno ocorre em 13-30% 
dos doentes e denomina-se síndrome do osso faminto. 
Requer tratamento intensivo com cálcio, vitamina D 
e magnésio7,33,34.

1.2. Radioterapia

Acredita-se que o CP não é radiossensível e não há 
evidência da eficácia da radioterapia como terapêutica 
primária na doença local ou metastática. Contudo, 
alguns estudos têm sugerido que a radioterapia 
adjuvante após tratamento cirúrgico pode diminuir a 
recorrência local e aumentar o intervalo de tempo livre 
de doença2,4,6,9,22,22,28. Diversos autores recomendam 
radioterapia adjuvante com 40 a 70 Gy2,7,22. Estes 
resultados de radioterapia pós-operatória devem ser 
interpretados com precaução, dado que os estudos 
são retrospetivos e com um número muito pequeno 
de doentes.

de forma a prevenir a recorrência local e eliminar o risco 
de metástases à distância decorrente da persistência local 
da doença. O sucesso da resseção cirúrgica depende 
da suspeição pré-operatória ou do reconhecimento 
intra-operatório do carcinoma, sendo fundamental a 
experiência do cirurgião7. 

O tratamento cirúrgico está indicado em duas 
situações: sempre que exequível no momento do 
diagnóstico de HPT, quando ainda tem potencial 
curativo e nos casos de doença recorrente ou  
metastática.

A completa resseção em bloco com eventual 
hemitiroidectomia e linfadenectomia centrocervical 
ipsilateral deve representar a abordagem oncológica 
mínima em todos os doentes com suspeita de CP1,2,22. 
Durante a abordagem cirúrgica é importante obter 
margens livres de doença e evitar a rutura da cápsula, 
prevenindo assim a disseminação do tumor e recorrência 
local. Caso o nervo laríngeo recorrente esteja envolvido 
por tumor, este deve ser sacrificado sobretudo se não 
estiver funcional2,7. Alguns investigadores recomendam 
uma resseção cirúrgica mais extensa, no entanto, dada 
a elevada morbilidade desta abordagem associada à 
inexistência de estudos que comprovem o benefício 
para a sobrevivência do doente, esta abordagem não é 
usualmente recomendada2. 

O envolvimento dos gânglios cervicais está presente 
em 12-30% dos doentes aquando da apresentação2,12. A 
disseção ganglionar cervical ipsilateral está indicada se 
houver indícios de envolvimento ganglionar no período 
pré e intra-operatório. O esvaziamento profilático do 
pescoço não está indicado em doentes sem evidência de 
metastização, dado que não apresenta benefícios para 
o outcome do doente, além do risco de complicações 
cirúrgicas que pode acarretar2,32.

Os principais determinantes do outcome do doente são 
as caraterísticas do tumor e a abordagem cirúrgica. Os 
carcinomas diagnosticados antes ou durante a cirurgia 
e que beneficiaram da completa resseção em bloco têm 
uma taxa de recorrência de 33%, enquanto os que são 
diagnosticados após a cirurgia inicial, e cuja abordagem 
consistiu apenas na excisão local, apresentam uma taxa 
de recorrência superior a 20%2.
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ser usados fármacos que diminuem a reabsorção óssea 
(ou seja, diminuem os níveis séricos de cálcio) como os 
bisfosfonatos, os calcimiméticos e a calcitonina. 

Os bisfosfonatos são inibidores da reabsorção óssea 
mediada pelos osteoclastos, com ação importante na 
redução do cálcio sérico em doentes com CP. Fármacos 
potentes como o pamidronato e o zolendronato podem 
ser administrados intravenosamente, no entanto, o 
controlo da hipercalcemia é apenas temporário 
(dias a vários meses)2,22. Os estudos referem que o 
zolendronato é superior ao pamidronato no que diz 
respeito às taxas de resposta, ao tempo de normalização 
do cálcio e à duração da resposta. Desta forma, muitos 
investigadores consideram o zolendronato o bisfosfonato 
de eleição31,36-39. Relativamente às desvantagens dos 
bisfosfonatos, estas incluem a toxicidade renal (pode 
ser minimizada com o ajuste da dose) e o risco de 
osteonecrose da mandíbula, especialmente em pacientes 
que recebem múltiplas doses e com má dentição. A 
monitorização da função renal é recomendada nos 
pacientes que realizam tratamento prolongado com 
estes fármacos31,36-38. Antes de se administrarem 
bisfosfonatos devem ser medidos os níveis séricos de 
PTH, visto que os podem alterar e fornecer resultados 
imprecisos40.

Os calcimiméticos (cinacalcet) são moduladores 
alostéricos dos recetores sensitivos do cálcio, com efeitos 
demonstrados na redução dos níveis de calcemia. Os 
pacientes toleram doses totais diárias até 360 mg, sendo 
que os efeitos laterais mais comuns são as náuseas e 
vómitos.

O denosumab é um anticorpo monoclonal que se une 
ao ligando do recetor ativador do fator kB (RANKL) e 
cuja utilização tem demonstrado resultados promissores 
no tratamento da hipercalcemia grave em casos de 
doença metastática. No entanto, são necessários mais 
estudos antes de serem amplamente recomendados a 
doentes com hipercalcemia2,37,38,41,42.

Outros fármacos como a mitramicina, a plicamicina 
e o nitrato de gálio oferecem vários benefícios, ainda 
que transitórios, no tratamento da hipercalcemia grave. 
Contudo, o seu uso é limitado dada a toxicidade que 
apresentam, principalmente renal4,2,22,38.

1.3. Outras modalidades

Nos casos de doença metastática com lesões 
disseminadas e irressecáveis, têm sido utilizados métodos 
alternativos como a ablação por radiofrequência no 
tratamento de metástases pulmonares. A combinação 
de ablação por radiofrequência e embolização arterial 
transcateter tem sido igualmente usada no tratamento 
de múltiplas lesões metastáticas no fígado2,6,7,32.

A injeção percutânea de etanol guiada por ecografia 
dentro do tecido paratiroideu pode reduzir diretamente 
os níveis de PTH e melhorar a hipercalcemia intratável. 
Esta terapia aparenta ter poucos efeitos laterais e pode ser 
usada para atingir os resultados terapêuticos desejáveis. 
No entanto, deve ser reservada apenas para casos 
paliativos dado a potencial disseminação do tumor 
pelo uso da agulha e também devido às complicações 
associadas à toxicidade de grandes volumes de etanol, 
assim como às lesões de nervos e de tecidos locais6,7. 

Não existe evidência suportando a eficácia da 
quimioterapia no CP. Alguns estudos atribuem alguns 
benefícios (contudo, não em termos de sobrevida) 
ao uso de dacarbazina isolada ou combinada com 
flurouracil e ciclofosfamida em doentes com doença 
metastática2,22,28. 

1.4. Tratamento Médico

A hipercalcemia grave é a principal causa de 
morbilidade e mortalidade dos doentes com CP. O 
tratamento médico é essencial nos casos de doença local 
irressecável ou disseminada, nas crises hipercalcémicas 
e nos pacientes que aguardam tratamento cirúrgico. O 
tratamento da hipercalcemia aguda inclui a rehidratação 
intravenosa com solução salina e uso de diuréticos de 
ansa como a furosemida para aumentar a excreção de 
cálcio. No entanto, o uso de diuréticos em altas doses 
deve ser feito com precaução dado poder despoletar 
alterações eletrolíticas graves e causar depleção de 
volume36, 37. A ingestão de cálcio deve ser minimizada, 
assim como fármacos que diminuem a excreção de 
cálcio como os diuréticos tiazídicos. Também podem 
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demonstram que a resseção das metástases aumenta 
a sobrevida dos doentes, dado que a mortalidade 
no caso de CP avançado deve-se essencialmente à 
hipercalcemia grave11. No entanto, é importante 
salientar que embora a resseção das metástases seja 
efetiva no alívio dos sintomas, raramente é curativa2,46. 
Nos pacientes com repetidas recorrências, o tratamento 
cirúrgico pode ser combinado com outras modalidades 
terapêuticas, nomeadamente a embolização e a ablação 
por radiofrequência.

PROGNÓSTICO

O prognóstico do CP é variável, dependendo do 
diagnóstico precoce e do sucesso da cirurgia inicial. 
Os estudos indicam que as taxas de sobrevivência a 2 
e 10 anos são respetivamente cerca de 82% e 49%3,7,48. 
Após um seguimento médio de 6 anos, cerca de dois 
terços dos doentes experimentam recorrência da doença, 
enquanto um terço acaba por morrer da progressão do 
tumor ou da hipercalcemia refratária3.

Os fatores de pior prognóstico incluem as caraterísticas 
clínicas, a abordagem cirúrgica, a invasão vascular e o 
estadiamento TNM3. Outros fatores independentes de 
prognóstico têm sido reportados com vários graus de 
impacto negativo na sobrevivência incluindo a idade 
jovem, o género masculino, a presença de metástases 
à distância, o tempo da primeira recorrência, os níveis 
elevados de cálcio aquando da recorrência, o número 
de recidivas, a resseção incompleta e a presença de 
aneuploidia no tumor3,7,49. Diversos estudos referem 
que o tamanho da neoplasia não tem impacto no 
prognóstico e que os gânglios linfáticos apresentam 
um impacto questionável7,22,22,28.

Os CP com perda de expressão da parafibromina, 
comparativamente àqueles com a expressão da 
parafibromina intata, revelam maior risco de recorrência 
e diminuição da taxa de sobrevivência a 2 e 10 anos 
de 29% e 23% respetivamente. No contexto destes 
achados, alguns autores recomendam a avaliação do 
marcador da parafibromina em todos os casos de CP 
confirmado patologicamente2,4.

A calcitonina, o octreotideo e os corticoides também 
podem ser administrados, mas o benefício é apenas 
temporário31. A calcitonina pode ter um efeito sinergista 
quando utilizada com os corticoides, contudo existem 
estudos que reportam anafilaxia e taquifilaxia associada 
ao uso de calcitonina7,21,38.

Mais recentemente, surgiu a imunoterapia como 
modalidade de tratamento promissora no CP. Apesar 
dos resultados auspiciosos em termos de sobrevivência 
e qualidade de vida e dos poucos efeitos laterais 
apresentados quando usada como terapia adjuvante, mais 
estudos são necessários para aprovar esta modalidade 
de tratamento2,4,7,22,43.

RECORRÊNCIA

O carcinoma da paratiroide usualmente recorre 2 a 
2 anos após a cirurgia inicial. As taxas de recorrência 
local aos 2 anos variam entre 33 e 82% e devem-se 
em grande parte à resseção incompleta do tumor2,22.

O CP apresenta um crescimento lento com recorrência 
principalmente local, no entanto, pode metastizar via 
linfática ou hematogénea44,42. Os locais mais comuns 
de metástases são os pulmões (40%), os gânglios 
linfáticos (30%), o fígado (10%) e os ossos2,22,34,42-47. 
As metástases ganglionares estão presentes em 3-19% 
dos doentes aquando da cirurgia inicial e as metástases 
à distância estão presentes em 3-4%6.

A recorrência quando presente manifesta-se por um 
aumento lento dos níveis de PTH e de cálcio sérico. 
Para a localização das metástases podem ser usadas as 
mesmas técnicas de imagem utilizadas aquando do 
diagnóstico inicial. A ecografia é útil na localização 
de metástases ganglionares no pescoço. A cintilografia 
com sestamibi-99mTc pode localizar metástases locais 
e à distância. Caso seja equacionada uma intervenção 
cirúrgica deve ser realizada uma TC ou uma RM. 
O tratamento cirúrgico para resseção das metástases 
demonstra ser efetivo na redução dos níveis de PTH 
e de cálcio, promovendo um alívio sintomático e uma 
eventual normalização bioquímica, razão pela qual 
está recomendado sempre que possível. Os estudos 
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CONCLUSÃO

O carcinoma da paratiroide é um tumor endócrino 
maligno extremamente raro, apresentando-se 
usualmente com sinais clínicos de hipercalcemia grave, 
contudo frequentemente aparenta tratar-se de uma 
lesão benigna. 

O tratamento cirúrgico num estadio precoce da 
doença é um fator importante para o outcome do 
doente. Por esta razão, tanto a suspeição pré-cirúrgica 
como o reconhecimento intra-operatório do carcinoma 
são fundamentais. A completa resseção em bloco 
com eventual hemitiroidectomia e linfadenectomia 
centrocervical ipsilateral deve representar a abordagem 
oncológica mínima em todos os doentes com suspeita 
de CP, aumentando significativamente a sobrevivência 
livre de doença. Não existe evidência de efetividade da 
radio e da quimioterapia como terapêutica primária, 
no entanto, alguns estudos referem a sua utilidade em 
determinados doentes2.

O CP está tipicamente associado a um curso clínico 
prolongado com múltiplas recorrências, a maioria das 
quais localmente. No caso de doença metastática 
e quando a cirurgia não está indicada, múltiplas 
terapêuticas como os bisfosfonatos, os agentes anti-
reabsortivos recentes, os calcimiméticos, a ablação por 
radiofrequência e a imunoterapia são importantes no 
controlo da hipercalcemia grave.

Atualmente não estão disponíveis recomendações para 
orientação dos doentes com carcinoma da paratiroide, 
sendo necessários estudos multicêntricos para melhorar 
o conhecimento e tratamento deste tumor.

Relativamente ao prognóstico dos CP não 
funcionantes, alguns estudos referem ser pior dado 
que a invasão local e as metástases à distância são mais 
frequentes aquando do diagnóstico6.

FOLLOW-UP

Devido ao fato de os doentes com CP apresentarem 
um risco relativamente elevado de recorrência 
durante um período de tempo prolongado, devem ser 
monitorizados para o resto da vida, usando os níveis 
séricos de cálcio e PTH2,7,49.

Os CP de baixo risco, apesar de o risco de recidiva 
ser menor, devem ter um follow-up escrupuloso com 
doseamentos bianuais de PTH e cálcio corrigido 
para a albumina durante 2 anos, e posteriormente 
anualmente. Os pacientes com alto risco de doença 
requerem uma vigilância mais apertada, de 3 em 3 
meses durante os primeiros 10 anos. Posteriormente 
devem ser seguidos de 6 em 6 meses, para permitir 
uma deteção precoce de recorrência local ou à distância. 
O doseamento bioquímico isolado é suficiente nestes  
doentes22,20. 

Os doentes com CP não funcionante necessitam 
de um follow-up intensivo usando estudos de imagem 
(incluindo cintigrama, ecografia, TC e RM) a intervalos 
determinados pela sua resseção (R0 ou R1) e pelo 
atingimento ganglionar. A monitorização do rácio de 
PTH também pode ser útil na deteção precoce de 
recorrência neste grupo de doentes22.
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Pode-se dizer que foi Hipócrates quem tornou a 
medicina numa profissão como hoje a entendemos, e 
que a Escola Hipocrática de Medicina criou as regras 
da relação médico-doente que perduraram durante 
23 séculos, e que só muito recentemente sofreram 
alguma modificação. Na sua sequência, a prática 
médica baseia-se nos princípios da beneficência e da 
não-maleficência, e, nesse sentido, logo no Juramento 
de Hipócrates se afirma que o médico deve tratar os 
doentes e se deve abster de lhes fazer mal, afirmando 
o mesmo autor, noutra obra, que a função principal 
do médico para com o doente “é fazer-lhe bem e não 
lhe fazer mal”. Será curioso notar que a expressão em 
latim primum non nocere (em primeiro lugar não causar 
dano), que traduz exactamente isso, dando primazia ao 
não fazer mal, não foi usada por aquele médico grego 
mas sim criada muito tempo depois, alegadamente por 
Thomas Sydenham, no século XVII, quando o latim 
era a língua intelectual, acabando por ficar registada 
como uma parte fulcral do que se pretende transmitir 
com aquele Juramento. Com um significado muito 
amplo em medicina e em cirurgia, aquela frase constitui 
em si mesma um axioma absolutamente central em 
farmacologia clínica, relembrando todas as interacções 
e efeitos secundários dos medicamentos, embora cada 
vez mais se possam encontrar situações clínicas em que 
a sua acuidade pode ser discutível. 

Na época de Hipócrates, e durante séculos a seguir, 
a relação médico-doente assentava num verdadeiro 
paternalismo médico, devendo este comportar-se para 

com o doente como um pai para um filho. Tudo o que 
fizesse era para bem dele, mesmo que eventualmente 
não parecesse. Nesta óptica, o médico tinha o dever de 
proteger esse filho, fazendo-lhe o bem e poupando-o 
ao mal, prescrevendo o tratamento adequado, e 
responsabilizando-se por isso. Quanto ao doente, restava-
lhe o papel de fazer o que lhe era dito por quem sabia e 
queria o seu bem – tal como os filhos em relação aos pais. 
A preocupação e a responsabilidade pelo que acontecesse 
ao doente eram apenas e totalmente do médico. Em 
textos atribuídos a Hipócrates, recomendava-se mesmo 
que o médico escondesse tudo o que pudesse do doente, 
para não o preocupar e para lhe dar descanso de espírito, 
desviando a sua atenção daquilo que lhe estava a fazer e 
das complicações possíveis, omitindo até o diagnóstico 
que lhe reservava. 

Embora haja quem afirme que o exercício da medicina 
não terá sido tão autoritário como algumas passagens 
hipocráticas fazem crer (a não ser, porventura, na 
Idade Média, quando a prática clínica esteve confiada 
aos monges, habituados a uma organização severa e 
ao dogma nas próprias relações humanas), o facto é 
que ninguém contesta que só muito recentemente se 
estabeleceu a necessidade de obter um consentimento 
informado e prévio, como forma de respeito por um 
verdadeiro e próprio direito do paciente a saber e 
consentir. Numa perspectiva actual, os valores pessoais 
do doente, enquanto sujeito inserido numa determinada 
cultura que lhe é própria, merecem a devida atenção, 
em respeito pelo seu direito à autodeterminação. E esse 
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só deverá ser efectuada após a pessoa o permitir, dando 
para tal o seu consentimento livre e informado.” Do 
ponto de vista judicial, o Código Penal português 
prevê o crime de intervenções e tratamentos médico-
cirúrgicos arbitrários, ou seja, sem o consentimento 
informado e esclarecido do paciente, fundando-se 
este no direito à integridade física e moral do  
indivíduo.

O consentimento insere-se na moderna relação 
médico-doente, em que o segundo deixa de seguir 
cegamente o primeiro, antes passa a ter o direito de 
partilhar das suas decisões no que lhe dizem respeito. 
Poder-se-ia considerar que isso vem aliviar a pressão 
sobre o médico, ao não decidir só por si, mas a verdade 
é que a responsabilidade técnica continua a ser sua: o 
doente apenas consente. Pode exercer uma preferência, 
mas sobre o que lhe é sugerido pelo médico, este de 
acordo com o que sabe, a sua experiência e o que a 
evidência médica do momento mostra que é bom. 
Pretende-se que o paciente, para poder escolher, seja 
perfeitamente esclarecido sobre o assunto em questão, 
mas não se espera com certeza que um leigo na matéria 
possa decidir tecnicamente, ou contribuir para essa 
decisão, por mais que se lhe explique! A escolha, ou 
aceitação, pelo paciente do que lhe é proposto será 
sempre com base em parâmetros próprios, de carácter 
social, ou psicológico, ou emocionais, mesmo que a 
informação que lhe foi prestada o tenha deixado, na 
sua opinião, secundada pela do médico, esclarecido. 
É isso o consentimento informado e esclarecido. A 
orientação técnica e as suas consequências continuam 
a ser responsabilidade do médico.

Há um número significativo de pacientes que 
renunciam à informação, pelo menos muito detalhada, 
sobre a sua doença e respectivo tratamento, e consentem 
nele entregando-se nas mãos profissionais do “seu” 
médico, dentro da lógica do velho “paternalismo”. O 
médico deve respeitar essa preferência do doente, não 
o atormentando com pormenores indesejados – razão 
por que era assim feito na velha medicina hipocrática. 
Quanto aos outros, os que querem participar na escolha, 
devem ser informados da melhor maneira possível de 
modo a poderem ficar esclarecidos das suas dúvidas. 

respeito veio alterar a sua postura no seio da relação 
clínica, passando de uma completa dependência para 
uma participação activa. O respeito pela dignidade da 
pessoa humana significa, acima de tudo, a promoção 
da sua capacidade para pensar, decidir e agir, o que 
implica e pressupõe um conhecimento esclarecido 
do diagnóstico, dos riscos e passos do tratamento ou 
intervenção (sem prejuízo do privilégio terapêutico, que 
adiante se refere), assim como eventuais alternativas 
terapêuticas. Em última instância, a decisão sempre é 
do paciente, que exprimirá a sua vontade, aceitando ou 
não a estratégia terapêutica proposta, até ao momento 
da sua execução.

A doutrina do consentimento informado, livre e 
esclarecido é relativamente nova na medicina. Atribui-
se-lhe o início nos Estados Unidos da América, em 
1928, quando um Tribunal deliberou: “...todos os 
seres humanos maiores de idade e com saúde mental 
(competentes) têm o direito a determinar o que 
deverá ser feito com o próprio corpo; e um cirurgião 
que realize uma operação sem o consentimento do 
paciente comete uma violação, estando por isso sujeito 
à exigência de responsabilidade”. No rescaldo de 
experimentações humanas degradantes e criminosas 
realizadas durante a Segunda Guerra Mundial, surgem 
o Código de Nuremberga, em 1943, e a Declaração 
Universal dos Direitos do Homem, em 1948, onde se 
refere a necessidade de consentimento voluntário após 
informação correcta que permita decidir. A Declaração 
de Helsínquia, sobre investigação com humanos, 
redigida pela Associação Médica Mundial em 1964, 
fala de consentimento informado, e, de acordo com 
a Declaração de Lisboa, pela mesma Associação, em 
1981, “o paciente tem o direito de consentir ou recusar 
tratamento na base de esclarecimento adequado.” A 
importância de uma participação activa do paciente 
na relação clínica, no âmbito da necessidade da sua 
livre vontade para qualquer intervenção médica, foi 
registada na Recomendação proposta pelo Grupo de 
Trabalho da Região Europeia da Organização Mundial 
de Saúde (O.M.S.), em 1985. E também na Convenção 
de Bioética do Conselho da Europa (1996) se afirmou 
claramente que “uma intervenção no campo da saúde 
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usando inclusivamente, para isso, a empatia profissional 
que deverá estabelecer com ele.

Que médico deve obter o consentimento informado, 
esclarecido e livre do doente? O que lhe possa explicar 
com detalhe o que lhe vai ser feito, e como, as alternativas, 
as dificuldades a vencer, as complicações possíveis, 
o que fazer para as evitar e resolver, que resultados 
esperar. Sem hesitações, com conhecimento de causa, 
sem dúvidas, de modo a poder tirar todas as que o 
doente apresente.

E isso legalmente é quanto basta. O facto de o 
consentimento ter sido obtido por escrito não significa 
forçosamente que o doente tenha sido adequadamente 
informado e esclarecido, ou que tenha consentido 
livremente e não tenha sido induzido a tal. Por isso 
a nossa Lei não exige um consentimento escrito, e a 
Entidade Reguladora da Saúde também não, apenas 
fala em “preferencialmente escrito”. Já a Direcção 
Geral de Saúde, através da Norma respectiva, impõe 
um documento escrito. É uma regra administrativa a 
cumprir nos hospitais, naturalmente, mas que não deve 
de maneira nenhuma implicar um aligeirar no esforço 
para que o consentimento do paciente seja colhido 
por quem o deva colher, isto é, tenha as condições 
necessárias para o informar eficazmente, e por isso 
tal consentimento seja dado de modo informado e 
esclarecido e se possa dizer livre, tal como atrás ficou 
dito. Porque, se não tiver sido assim, a simples existência 
dum papel assinado não terá qualquer peso legal e 
ético em termos de responsabilidade médica. Antes 
demonstrará, em si mesma, uma falha do médico na 
obtenção do consentimento por parte do doente para 
a intervenção ou tratamento em causa.

E assim poderem consentir, sem se sentirem coagidos 
ou direccionados: isto é, livremente. Destes, naqueles 
em que o conhecimento da verdade nua e crua sobre a 
sua patologia e o seu futuro enquanto doentes os possa 
afectar seriamente na sua evolução clínica, de modo 
justificadamente expectável, aceita-se serem também 
poupados a um esclarecimento cabal. É o chamado 
privilégio terapêutico. Para além desta situação, outras 
razões podem permitir o não esclarecimento: os casos 
de tratamentos de rotina, em que não se vislumbra risco 
ou dificuldade que force a uma informação detalhada ao 
doente para que este possa decidir, e os estádios terminais, 
na medida em que habitualmente determinam o que 
alguns apelidam de perda de autonomia, justificando 
formas mais suaves de esclarecimento, ou mesmo a 
sua omissão.

Duma maneira geral é, pois, fundamental que o 
doente consinta, ou escolha, depois de esclarecido. Mas 
a mesma informação pode não ser eficaz em todos os 
doentes, quer dizer, alguns podem não ficar esclarecidos 
apesar dela. Há, pois, que procurar a informação, e o 
modo de a transmitir, mais adequados ao esclarecimento 
de cada um. Chama-se a isso informação eficaz. Que 
tem forçosamente de passar por um diálogo entre 
o médico e o doente, através do qual se perceba no 
final que este ficou esclarecido. Por mais documentos 
escritos que sejam entregues ao paciente, e que ele 
assine, poderá sempre mais tarde argumentar que 
não lhe foram adequadamente explicados, ou que os 
percebeu mal. É da comunicação, do colóquio singular, 
entre o médico e o doente que sai mais eficazmente a 
informação necessária, que o médico pode adaptar ao 
doente que tem na sua frente, em contacto consigo, 
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