Aspectos praticos em Pneumologia
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Leser-Trélat - Um sinal clinico revisitado.
Leser-Trélat — An revisited clinical sign.
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DADOS CLINICOS
Caso 1

Homem de 68 anos foi atendido no ambulaté-
rio do Servico de Pneumologia do Hospital Geral de
Jacarepagud, queixando-se de tosse. Relatava, ainda,
hemoptodicos diarios, ha 20 dias, além de perda pon-
deral de cinco quilos nos ultimos seis meses. Hiper-
tenso de longa data, em uso de Diltiazen e Indapa-
mida, e portador de aneurisma da aorta abdominal.
Historia pregressa de dois infartos agudos do miocér-
dio, o ultimo ha 6 anos. Tabagista de 50 magos-ano e
etilista social.

Apresentava-se em bom estado geral, corado,
hidratado, eupnéico com pressdo arterial de 140 x
80mmHg. Auséncia de linfonodomegalia cervical.
Presenca de lesdes hipercromicas em dorso sugesti-
vas de ceratose seborréica com evolucdo rapida nos
ultimos 6 meses. Feita hipdtese diagndstica de sinal
de Leser Trélat (Figura 1). Ausculta respiratéria com
murmurio vesicular universalmente diminuido, sem
ruidos adventicios. Aparelho cardiovascular e abdo-
me sem alteragdes. Sinais de insuficiéncia venosa cro-
nica em membros inferiores.

Exames laboratoriais: hemoglobina = 15,2mg/dL;
hematdcrito = 46,2%; leucometria = 11.700/mm? (di-
ferencial sem altera¢des); plaquetas = 285.000. Veloci-
dade de hemosedimentacdo = 10mm/h. Glicose, uréia,
creatinina e transaminases normais. Proteina C reativa
ultrasensivel = 1,53. Prova de funcdo respiratéria reve-
lando disturbio obstrutivo leve a moderado com res-

posta broncodilatadora positiva. Radiografia de térax
normal (Figura 2). Tomografia de térax com pequenas
opacidades de contornos irregulares no lobo superior
direito e massa heterogénea de contornos lobulados
adjacente a traquéia, a direita, e anterior ao brénquio-
fonte direito (Figura 3).

Realizada broncofibroscopia que observou laringe
e traquéia normais. Carina principal fina e mével. Arvore
brénquica esquerda pérvia. A direita, bronquio do lobo
superior direito com mucosa infiltrada reduzindo a luz e
comprometendo a carina lobar. Realizada biopsia deste
local, além de aspirado, escovado e lavado brénquico.
Diagn6stico histopatoldgico da peca revelou neoplasia
maligna de pulmédo subtipo adenocarcinoma.
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Figura 1 - Lesdes hipercromicas em dorso sugestivas de Leser-Trélat.
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Figuras 2 e 3 - Radiografia de térax normal e tomografia de térax
revelando massa heterogénea em lobo superior direito.

Caso 2

Homem, 83 anos, pardo, vilvo, aposentado, mo-
rador de Vila Kennedy. Internado no Servico de Pneu-
mologia do Hospital de Jacarepagua com quadro de
astenia intensa e dor epigdstrica ha 6 meses. Ha 3
meses houve aparecimento de disfagia progressiva.
Referia emagrecimento de 8kg nos ultimos 6 meses.
Ao exame fisico, precario estado geral, lucido, hipo-
corado (+3/+4), hidratado e eupnéico em repouso.
Exame do aparelho respiratério com murmdurio vesi-
cular difusamente diminuido. Ritmo cardiaco regular
em dois tempos, bulhas hipofonéticas, FC = 72bpm.
PA = 160X80mmHg. Presenca de lesées hipercromicas
em dorso e face. As lesdes, segundo a filha, apresen-
taram rapida evolucdo nos ultimos oito meses. Estas
eram sugestivas de sinal de Léser-Trélat (Figuras 4 e 5).
Exame do abdome sem alteragdes. Edema de mem-
bros inferiores (++/4). Volumosa hidrocele a direita. Em
uso de hidroclorotiazida (50 mg) pela manha.

Exames de Laboratdrio: hemdcias = 3,4 milhdes/
mm?; hemoglobina = 9,5g/dL; hematdcrito = 29,8%;
leucdécitos = 7850/mm?* com diferencial normal; pla-
quetas = 77.0000//mm?; Velocidade de hemosedimen-
tacdo = 132mm. Uréia, creatinina e glicemia, célcio e
hepatograma normais. Ferro sérico = 80mcg/dL. Urina:
EAS normal. Fezes: parasitolégico normal.
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Figuras 4 e 5 — Lesdes hipercromicas em face e dorso sugestivas de LT.

A radiografia de térax mostrou tumoragado em
lobo superior direito, assim como a tomografia com-
putadorizada de térax (Figura 6).

Figura 6 — Tomografia de térax revelando tumoracdo em lobo supe-
rior direito.

Esofagogastroduodenoscopia: gastrite endoscopi-
ca atrdfica. Presenca de lesdo gastrica ulcero-infiltrante
sugestiva de tumor gastrico Bormann lll. Histopatologia
da biopsia da leséo revelou adenocarcinoma gastrico.

Broncofibroscopia: bronquio principal direito vi-
sualizado e pérvio com sua luz infiltrada. Carina lobar
alargada. Lesdo vegetante comprometendo a luz do
segmento apical do lobo superior direito. Realizado la-
vado brénquico e bidpsia da lesdo. Lavado brénquico e
histopatologia: carcinoma broncogénico tipo oat-cell.



DIAGNOSTICO DOS DOIS CASOS APRESENTADOS
Sinal de Leser-Trélat. Primeiro caso: adenocarcino-

ma de pulmao. Segundo caso: tumor sincrénico tipo

oat-cell do pulméao e adenocarcinoma no estémago.

COMENTARIOS

As manifestacdes dermatoldgicas associadas a
neoplasias ndo cutaneas incluem metdstases para
pele, genodermatoses associadas a malignidades,
dermatoses induzidas por carcinégenos ambientais e
dermatoses paraneopldsicas. Esta ultima compreen-
de um grupo de condicbes cutaneas nao hereditarias
que manifestam a presenca de malignidade interna.
Este grupo heterogéneo compreende mais 40 entida-
des, muitas delas com patogénese pouco entendida.
Chung et al. selecionaram 16 entidades que apresen-
taram forte associacdo com neoplasia, considerando
parametros como relacdo causal e curso paralelo e,
dentre estas, encontra-se o sinal de Leser-Trélat. O
reconhecimento destas é importante, pois pode de-
terminar o diagnéstico precoce de uma neoplasia, as-
sim como seu tratamento e ajudar na monitorizacdo
da recorréncia. Em aproximadamente 1% dos casos,
a manifestacdo cutanea paraneopldsica é o primeiro
sinal de malignidade.?

O sinal de Leser-Trélat é definido como o apare-
cimento abrupto, com rapido aumento em nimero e
tamanho, de multiplas ceratoses seborréicas associado
a presenca de uma neoplasia. Este epdnimo é uma ho-
menagem ao cirurgido alemdo Edmond Leser (1827-
1916) e ao francés Ulysse Trélat (1827-1890), professor
de Cirurgia em Bordeaux. Entretanto, ambos descreve-
ram, de forma independente, angiomas relacionados
a neoplasia e ndo ceratose seborréica. Na verdade, o
primeiro a salientar a associacdo de ceratose sebor-
réica com neoplasia foi Hollander, em 1900.> Apesar
desta associacdo ainda se manter controversa, ja que a
ceratose seborréica é uma entidade muito comum em
idosos'3, muitos relatos de caso tem sido publicados
recentemente, corroborando a existéncia desta asso-
ciacdo. A presenca do sinal de Leser-Trélat em uma mu-
Iher de 20 anos com sarcoma osteogénico é significati-
va*, assim como a deteccdo deste sinal em um homem
de 22 anos, com um provavel germinoma do corpo da
pineal.> O sinal de Leser-Trélat nesses dois pacientes,
que seriam, por outro lado, improvaveis de apresentar
ceratoses seborréicas multiplas, prové evidéncia da va-
lidade clinica deste sinal.

A ceratose seborréica é uma lesdo papular e hiper-
ceratética da epiderme que pode se apresentar com
cores variadas (marrom, preta ou bronzeada), sendo
geralmente bem circunscrita. A superficie é enrugada,
o tamanho varia de 2-3mm e, muitas vezes, o diagnés-
tico diferencial com melanoma é dificil de ser elucida-
do clinicamente.® Diversas sdo as causas de ceratose
seborréica, destacando-se a senilidade como principal
causa e, além desta, sudorese, irritacdo local, friccao

Bartholo RM, Bartholo TP, Floriao RA . Leser-Trélat

local, crescimento bacteriano e, algumas vezes, pode
representar uma sindrome paraneoplasica.’

Quando associada a neoplasia, a ceratose sebor-
réica (Leser-Trélat) apresenta-se com lesdes multiplas,
pruriginosas e, geralmente, com tamanho maior que o
habitual. Nao s6 novas lesdes aparecem, mas também
ceratoses pré-existentes aumentam de tamanho em
curto espaco de tempo. Os principais locais de apare-
cimento sdo: torax e dorso (76%); extremidades (38%);
face (21%); abdome (15%); pescoco (13%); axila (6%).> A
maioria dos autores acredita que este aparecimento su-
bito estd relacionado a liberacdo do fator de crescimen-
to tumoral alfa.'?’ Este aumentaria o nimero de recep-
tores do fator de crescimento da epiderme, o que levaria
ao aparecimento das lesdes de forma abrupta.?”

A associacdo do sinal de Leser Trélat com o apare-
cimento concomitante de outras dermatoses paraneo-
plasicas vem sendo relatado, incluindo papilomatose
cutanea florida, tilose palmo-plantar e, principalmen-
te, acantose nigricans. Esta ultima é uma dermatose
hiperceratética em velcro que predomina nas superfi-
cies flexoras e que, geralmente, aparece em pacientes
diabéticos e hipotireoideos, mas que pode ser parane-
oplasica® e aparecer associada a 20-35% dos casos de
sinal de Leser Trélat.'?

As neoplasias mais comumente associadas com
Leser Trélat, segundo Schwartz et al., sdo os adeno-
carcinomas. Cinqlienta e um dos 86 pacientes estu-
dados por esses autores eram adenocarcinomas, em
sua maioria de trato gastrointestinal, principalmente
estdbmago e colon. Outros adenocarcinomas como
mama, ovario, endométrio, Utero, préstata e rim foram
descritos. Entre os ndo adenocarcinomas (35/86) dos
mesmos pacientes estudados, destacaram-se as neo-
plasias linfoproliferativas, neoplasias de pulméo oat
cell e epidermoide, além de micose fungoide e sindro-
me de Sézary.? Outras séries descrevem que um terco
dos casos estd relacionado a adenocarcinoma de tubo
digestivo e 20% a doencas linfoproliferativas.” Mittal et
al. descreveram quatro pacientes com sinal de Leser-
Trélat: em um deles, foi diagnosticado carcinoma papi-
lar de tiredide; em outro, carcinoma de cabeca de pan-
creas; em um terceiro, uma massa em vesicula biliare o
ultimo nao apresentava neoplasia aparente.” Um caso
descrito por Timoth et al. também nao teve diagndsti-
co de neoplasia aparente; entretanto, o paciente havia
usado citarabina recentenmente, que foi implicada na
génese da dermatose sendo, esta entidade, descrita
como pseudo-Leser-Trélat.!°

Diversos outros relatos de caso podem ser encon-
trados na literatura associando neoplasia com o sinal
de Leser-Trélat. Yaniv et al. descreveram o primeiro caso
do sinal de Leser-Trélat em paciente com carcinoma de
células transicionais renais."" Em 2007, o New England
Journal of Medicine publicou o caso de um homem de
65 anos com histoéria de dor no flanco esquerdo, ha 4
meses, e que relatava ter desenvolvido ceratoses se-
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borreicas eruptivas nos ultimos dois anos." Foi detec-
tado um carcinoma de células renais associado ao sinal
de Leser-Trélat que é associado, mais freqlientemente,
com adenocarcinoma gastrointestinal. O paciente fez
nefrectomia esquerda. Quatro meses apos, a tomogra-
fia computadorizada de tdrax mostrou lesdes metas-
taticas multiplas no pulmao, sendo tratado com imu-
noterapia e quimioterapia.'? Kaplan et al. descreveram,
em 1984, o sinal de Leser-Trélat em um paciente com
linfoma primario do sistema nervoso central.’* Hea-
phey descreveu associacdo do sinal de Leser Trélat com
hepatocarcinoma e adenocarcinoma pancreatico.”

Em relacdo a associacao descrita neste trabalho,
de neoplasia de pulméo e sinal de Leser-Trélat, encon-
tramos um relato feito por Heaphy et al. de adenocar-
cinoma de pulmaéo e sinal de Leser-Trélat. Neste relato,
0 autor apresentou o primeiro caso de adenocarcino-
ma de pulmao associado ao sinal de Leser-Trélat.” Um
trabalho publicado por Oztilrkan avaliou as manifesta-
¢oes dermatoldgicas em pacientes com neoplasia pul-
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monar, verificando que apenas um dos 44 pacientes
estudados apresentava o sinal de Leser-Trélat.”

Como vimos, o sinal de Leser-Trélat é uma derma-
tose rara e que geralmente tem curso paralelo a neo-
plasia; entretanto, pode aparecer antes ou apds o apa-
recimento desta' e encerra pior progndstico e maior
agressividade desta.?

Diante do sinal de Leser-Trélat, deve-se sempre
investigar, exaustivamente, o paciente a procura de
neoplasia.’® A histéria e o exame fisico, associados a
hemograma, bioquimica sérica, radiografia de torax,
mamografia, citologia cervical, PSA, endoscopia diges-
tiva alta e colonoscopia sdo obrigatérios durante esta
investigacdo.® Se toda investigacao for negativa e as le-
sdes dermatoldgicas progredirem e se tornarem mais
floridas, o paciente deverd ser reinvestigado apds um
hiato de tempo.” Ao se realizar essa conduta, havera
maior probabilidade de estabelecer um diagnéstico
precoce e intervir, possivelmente com uma proposta
curativa para estes pacientes.'®
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