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Angioedema ou sindroma da
veia cava superior: relato de
caso

Jodo Vieira Antunes,* Beatriz Cordeiro Aguiar,** Margarida Sampaio Leite***

RESUMO

Introducdo: O médico de familia (MF) depara-se regularmente com sinais e sintomas comuns que podem ser a traducdo de
patologias de curso menos benigno. Com este caso pretende-se demonstrar como o achado relativamente comum de edema
facial pode ser interpretado erroneamente como angioedema, quando a patologia subjacente é a sindroma da veia cava supe-
rior (SVCS).

Descricdo do caso: Homem, 61 anos, recorreu ao MF por histéria de sincope. Foi enviado ao servico de urgéncia (SU) hospita-
lar, onde foi assumido o diagndstico de sincope vasovagal e detetada anemia microcitica hipocrémica. O estudo da anemia
revelou ferropenia e uma Ulcera no antro géstrico. Passados trés meses voltou a Unidade de Satde Familiar por edema facial,
tendo sido medicado com anti-histaminico. Por persisténcia das queixas, recorreu ao SU onde foi feito o diagnéstico de
angioedema. Um més depois foi internado para tratamento de uma hemorragia digestiva alta com origem na Ulcera géstrica.
Voltou posteriormente ao SU por queixas respiratdrias, onde se efetuou telerradiografia toracica que revelou alargamento do
mediastino superior. No internamento diagnosticou-se um linfoma B que tera condicionado compressdo da veia cava superior.
Comentario: A dificuldade em diferenciar angioedema de SVCS revelou-se fulcral no desenvolvimento do presente caso.
Situacdes de confusdo diagndstica entre estas duas entidades sdo j& descritas na literatura. Questdes relativas a complexida-

de das apresentacdes clinicas e as dificuldades sentidas pelo MF na gestdo do presente caso serdo discutidas.

Palavras-chave: Linfoma; Angioedema; Sindroma da Veia Cava Superior.

INTRODUCAO
a prética clinica didria, o médico de familia
(MF) depara-se regularmente com sinais e
sintomas comuns e de aparente benignida-
de que, nao raras vezes, sdo a tradugao de pa-
tologias menos provdveis e de curso pouco indolente.
O angioedema caracteriza-se pelo extravasamento
vascular que ocorre na derme e tecido subcutaneo da
face, 1abios e lingua, atingindo ocasionalmente as vias
aéreas superiores, maos, pés ou até mesmo a mucosa
gastrintestinal. Pode ter causas diversas, nomeada-
mente alérgicas, genéticas, autoimunes ou medica-
mentosas, e assemelhar-se a outras patologias, entre
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elas, a sindroma da veia cava superior (SVCS), entida-
de ameacadora da vida e uma emergéncia médica.!
Poucos estudos de prevaléncia relativos ao angioede-
ma estao reportados a nivel europeu. Um estudo dina-
marqués estimou uma prevaléncia de 7,4% da doenca
na populagdo em geral, alertando para a possibilidade
deste valor poder subestimar o verdadeiro niimero de
casos existentes.? Nos Estados Unidos estima-se que o
angioedema e a urticdria atinjam cerca de 14 a 25% da
populacdo, sendo que estas entidades clinicas sdo fre-
quentemente diagnosticadas pelo ME?

A SVCS ocorre quando hd uma obstrucao do retor-
no venoso da cabeca, pescoco e das extremidades su-
periores devido a uma compressdo externa ou obstru-
¢do intrinseca da veia cava superior. De entre os prin-
cipais fatores etiolégicos relacionados com a SVCS des-
tacam-se as doencas malignas (entre elas, o linfoma) e
as causas trombdticas.*®



No presente caso é relatada a histéria de um homem
querecorreu ao seu MF por um episddio de sincope, as-
sumida, quanto a sua etiologia, como sincope vasova-
gal. Posteriormente, achados clinicos como a existén-
cia de uma anemia microcitica hipocrémica, que se as-
sociou a ocorréncia de hemorragia digestiva alta (HDA)
por ulcera géstrica e, mais tarde, o surgimento de ede-
ma facial, tornaram complexa a integracdo dos sinto-
mas do doente e dificil a identificacdo do problema de
satude subjacente. O dificil esclarecimento da etiologia
do edema facial, que levou a confusao diagnéstica en-
tre angioedema e SVCS, e a dificuldade de articulacao
com as consultas de especialidade hospitalar foram fa-
tores que atrasaram o diagnéstico do linfoma B que se
veio a descobrir.

DESCRIGCAO DO CASO

O presente caso relata a histéria de um homem de
61 anos, operdrio de construcao civil, de raca cauca-
siana, residente num concelho do noroeste do pais. E
viavo, tem um filho de 35 anos e vive sozinho, sendo au-
tébnomo para as atividades da vida diéria.

Trata-se de um doente com antecedentes patologi-
cos de diabetes mellitus tipo 2, dislipidemia e hiper-
tensao arterial, doencas devidamente controladas com
metformina e vildagliptina (1.000mg + 50mg bid), sin-
vastatina (40mg id), candesartan e hidroclorotiazida
(16mg + 12,5mg id), respetivamente. Tem habitos etili-
cos (100g alcool/dia), ndo apresenta hébitos tabdgicos,
desconhece alergias e ndo apresenta antecedentes fa-
miliares de relevo.

Recorreu, em agosto de 2013, a uma consulta aber-
ta na sua Unidade de Satide Familiar (USF) pois, ao le-
vantar-se nessa manha, teve tonturas e perdeu a cons-
ciéncia, tendo caido na altura. Negava outra sintoma-
tologia prévia a queda, nomeadamente palpitacoes,
precordialgia, nduseas, vomitos ou queixas prodrémi-
cas. Ao exame objetivo apresentava tensdo arterial mais
baixa que o habitual (100/60mmHg), glicemia capilar
dentro dos pardmetros normais (114mg/dl) e uma pe-
quena escoriacio frontal direita. A auscultacgao cardio-
pulmonar e o exame neurol6gico ndo apresentavam al-
teracdes de relevo. Assumido o diagnoéstico de sincope,
foi enviado ao servico de urgéncia (SU) hospitalar, onde
efetuou tomografia computorizada (TC) cerebral e ele-
trocardiograma, que se revelaram normais. No estudo
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analitico foi objetivado um valor de hemoglobina (Hb)
de 10,6mg/dl, associado a microcitose e hipocromia.
Teve alta hospitalar com diagnéstico de sincope de pro-
vavel etiologia vasovagal.

Em nova consulta na USF (30/08/2013) foi conside-
rado ndo haver indicacdo para prosseguir o estudo da
etiologia da sincope, uma vez que se tratava do pri-
meiro episédio e sem sintomas associados. O estudo da
anemia englobou investigacdo analitica, endoscopia
digestiva alta (EDA) e colonoscopia total. Estes exames
revelaram ferropenia (ferritina: 9,7ng/mL) e uma ulce-
ra escavada de 20mm do antro distal com bordos con-
gestivos e histologia positiva para Helicobacter pylori
(Hp), sem evidéncia de malignidade (a colonoscopia
ndo apresentava alteracoes). Foi instituida terapéutica
tripla de erradicacdo do Hp e iniciada suplementacado
com ferro oral (proteinossuccinilato de ferro 800
mg/15ml id), tendo os valores de Hb subido para o li-
mite inferior da normalidade ap6s um més de tera-
péutica.

Em novembro (29/11/2013), o doente voltou a re-
correr ao seu MFE, desta vez por aparecimento de ede-
ma facial de agravamento matinal, com cerca de trés
dias de evolucdo, sem prurido, edema da lingua ou dis-
pneia. Negava histéria prévia de reagdes alérgicas ali-
mentares e medicamentosas, utilizacdo de produtos de
higiene ou cosmética diferentes dos habituais e ocor-
réncia de picada de inseto. Ao exame objetivo apre-
sentava-se eupneico, com mucosas descoradas, facies
ligeiramente pletdrica e discreto edema peri-orbitédrio
e malar, sem outros achados relevantes. Nao havendo
sinais de alarme, o episédio foi interpretado como uma
provéavel reacdo alérgica, tendo sido medicado com bi-
lastina (20mgid) e agendada consulta parareavaliacao.

Uma semana depois (02/12/2013) recorreu ao SU
hospitalar por agravamento do edema facial. Efetuou
telerradiografia tordcica e estudo analitico, que nao
mostraram alteracdes. Apresentou melhoria apoés tra-
tamento com hidrocortisona e clemastina e teve alta
com o diagnéstico de angioedema de provavel relacdao
com o seu antihipertensor (candesartan + hidrocloro-
tiazida), que foi substituido por amlodipina (5mg id).

Na consulta de reavaliacdo na USF (13/12/2013)
apresentava persisténcia da sintomatologia, tendo des-
ta vez mencionado também a presenca de dispneia
paramédios esforcos e epigastralgias ocasionais, que se
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Figura 1. Telerradiografia toracica de fevereiro de 2014. Sao visiveis o apagamento do angulo costo-
frénico direito e o alargamento marcado do mediastino superior.

agravavam apos as refeicoes. Negava tosse, dispneia
em repouso, ortopneia, dispneia paroxistica noturna e
dor pré-cordial, assim como nduseas, vomitos e piro-
se. Ao exame fisico apresentava-se apirético, normo-
tenso, sem adenomegalias palpéveis, alteracées aus-
cultatdrias e turgescéncia venosa jugular, tiroide nao
palpavel, com edema facial ja conhecido e discreto ede-
ma bimaleolar, mas sem edema noutras localizagées.
Na avaliacdo do abdémen apenas se detetou descon-
forto a palpacao profunda do epigastro. Perante os no-
vos achados, a hip6tese diagnéstica previamente assu-
mida foi colocada em questdo. Procurou-se despistar
patologia cardiaca e tiroideia que pudessem justificar
o edema e a dispneia, mas tanto o ecocardiograma
como os valores séricos das hormonas tiroideias eram
normais. Foi ainda solicitada repeticdo da EDA e ava-
liagdo em consulta de medicina interna para colabora-
¢do na investigacao etiolégica do angioedema e res-
tantes parametros nao esclarecidos deste caso.

Na realizagcdo da EDA (07/01/2014) foi identificada
uma tlcera antro-pilérica de grandes dimensdes a con-
dicionar deformacao gastrica, com codgulos e sangue
digerido, razao pela qual foi encaminhado parao SU do
hospital de referéncia. Apés realizacdo de hemostase lo-

Rev Port Med Geral Fam 2015;31:278-84

cal e instituicado de terapéu-
tica com inibidor da bomba
de protdes, o doente ficou
internado para estabilizacao
clinica durante cerca de
umasemana, tendo tido alta
com o diagnéstico de HDA
no contexto de tlcera gastri-
ca.

No meés seguinte
(05/02/2014) voltou a USF
manifestando agravamento
do edema facial e da dis-
pneia, tendo o exame obje-
tivo revelado, além dos
achados ja conhecidos, ade-
nopatias cervicais bilaterais,
peri-centimétricas, elasti-
cas, nao aderentes aos pla-
nos profundos. Néo apre-
sentava sintomatologia ou
alteracdes ao exame objeti-
vo sugestivas de quadro infeccioso. Na auséncia de sin-
tomas B e de hepatoesplenomagalia, e dadas as carac-
teristicas aparentemente insuspeitas das adenomega-
lias, ndo foi levantada a hip6tese de doenca linfoproli-
ferativa, tendo sido feita nova referenciacdo para
consulta de medicina interna, uma vez que o pedido an-
terior tinha sido recusado por alegada informacao cli-
nica insuficiente.

Apés cerca de 15 dias (26/02/2014), recorreu nova-
mente ao SU hospitalar, desta vez por dispneia em re-
pouso, tosse produtiva com expetoracdo amarelada e
dor pleuritica a direita. Mantinha edema facial e apre-
sentava, a auscultacao pulmonar, diminuicdo do mur-
murio vesicular a direita. A investigacdo complemen-
tar, realizada com telerradiografia do térax e estudo
analitico, revelou um alargamento do mediastino su-
perior e hipotransparéncia na base pulmonar direita
(Figura 1), assim como valores de Hb no limite inferior
do normal. Foi observado por pneumologia, que soli-
citou TC cérvico-toracica por suspeita de SVCS, exame
este que confirmou a existéncia de um conglomerado
adenopdtico mediastinico condicionando obstrucao
daveia cava superior. Ja em regime de internamento no
servico de medicina interna foi efetuada uma bidpsia
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Figura 2. Cronograma.

incisional de adenopatia cervical, cujo resultado histo-
l6gico se revelou compativel com linfoma B periférico
difuso de grandes células. Ap6s terapéutica com diuré-
ticos e corticoterapia, o doente apresentou melhoria
sintomdtica e teve alta orientado para consulta de gru-
po. Efetuou o primeiro ciclo de quimioterapia em am-
bulatério.

Os dados mais recentes (19/09/2014), provenientes
da consulta de hemato-oncologia, apontavam para o
diagnéstico de linfoma nao-Hodgkin folicular, trans-
formado em linfoma B difuso de grandes células no es-
tadio IV-A. O doente efetuou, ainda, biépsia de medu-
la 6ssea que revelou infiltragdo medular, TC cérvico-
-toracica que demonstrou regressao das adenopatias
apos seis ciclos de quimioterapia e biépsias das pare-
des do estbmago que excluiram sinais de malignidade,
apesar do espessamento das paredes gdstricas de na-
tureza incerta. A sequéncia cronolégica dos aconteci-
mentos é representada na Figura 2.

COMENTARIO

O presente caso clinico vem demonstrar o desafio
diagnostico que as doencas linfoproliferativas podem
traduzir, dada a diversidade de quadros clinicos em que
se podem apresentar. Estas patologias exigem um ele-
vado indice de suspeicdo e uma articulagdo multidis-

ciplinar eficiente para o estabelecimento do seu diag-
néstico de forma atempada.

O pensamento do especialista em medicina geral e
familiar, abrangente e holistico, torna-o capaz de rela-
cionar e integrar todos os achados dos diferentes apa-
relhos e sistemas, inserindo-os no contexto biopsicos-
social e cultural do doente. No entanto, as limitagdes de
caréter logistico inerentes aos cuidados de satde pri-
madrios (como a menor acessibilidade a alguns exames
complementares e amenor acessibilidade a opinido di-
ferenciada) tornam essencial a existéncia de uma boa
articulacao com os cuidados de satide secunddrios, que
é, por vezes, pouco eficiente e célere, estando sujeita a
equivocos de comunicacgdo e a contratempos burocra-
ticos que podem atrasar a orienta¢do dos casos. No pre-
sente caso podem levantar-se alguns problemas de na-
tureza organizacional, nomeadamente a articulacao di-
ficil com a especialidade de medicina interna (os pedi-
dos de colaboracao ineficientes por via informadtica) e
a falta de comunicacao intra-hospitalar entre especia-
lidades (note-se que, na altura em que o doente foi in-
ternado por HDA em cirurgia geral, nao foi descrito
qualquer pedido de avaliacdo do edema facial por ou-
tra especialidade).

Do ponto de visto clinico, alguns aspetos deste caso
merecem especial destaque: o diagnéstico complicado
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das doencas linfoproliferativas, a etiologia controversa
da anemia e o diagnéstico diferencial entre angioede-
ma e SVCS.

Os sintomas mais comumente atribuidos as neopla-
sias hematolégicas sdo os chamados sintomas B - fe-
bre, sudorese noturna e perda ponderal —, que o pa-
ciente ndo apresentava. No entanto, é de salientar que
tais sintomas apenas estdo presentes em cerca de 28 a
33% dos linfomas nao-Hodgkin mais comuns.® Além
destes, outros achados podem estar presentes neste
grupo de doencas e merecem investigacdo adicional e
referenciagdo, como fadiga, prurido generalizado, dis-
pneia, hemorragias gastrointestinais ou outras, infe-
¢oes de repeticdo, dor 6ssea, dor abdominal, linfade-
nopatias e esplenomegalia.” Destes, o doente apenas
apresentava sintomas de dispneia e linfadenopatias
(que surgiram j4 tarde no curso clinico da doenca), além
da HDA, cujo enquadramento na histéria do linfoma
ndo é claro. Apesar das perdas hematicas gastrointes-
tinais serem comuns nas apresentacdes de certos lin-
fomas (incluindo o linfoma B difuso de grandes célu-
las), a udlcera géstrica inicialmente identificada nao
apresentava sinais de malignidade no exame histol6gi-
co, assim como ndo apresentaram as biépsias géstricas
efetuadas mais tarde nas consultas de hemato-oncolo-
gia. No entanto, estd descrito um espessamento das pa-
redes gastricas ndo explicado. A este respeito, a princi-
pal questao que se levanta é se a anemia arrastada que
o doente apresentava (nunca completamente resolvi-
da) estaria relacionada apenas com as perdas géstricas
associadas a ulcera, contribuindo como fator confun-
didor no desenrolar deste caso clinico ou se, para a sua
etiologia, também contribuiu a doenca linfoprolifera-
tiva. Sabe-se que as doencas oncolégicas, mais especi-
ficamente as dos tecidos linfaticos, cursam frequente-
mente com anemia, seja esta causada por infiltracao
medular, consumo metabdlico ou sequestro esplénico.
E possivel que a descida da Hb estivesse relacionada
tanto com as perdas hemaéticas como com o linfoma no
seu estadio inicial. O facto de existir uma explicacdo
evidente para essa descida da Hb fez esquecer outras
causas que podiam contribuir igualmente para a ane-
mia.

Tornou-se, pois, complicado, aos olhos do ME sus-
peitar de uma doenca linfoproliferativa durante as pri-
meiras consultas. Além disso, estava descrita numa das
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primeiras idas ao SU, uma telerradiografia toracica (a
qual o MF nao teve acesso) dentro dos parametros da
normalidade. Este facto ndo levou a suspeitar da exis-
téncia de patologia compressiva no mediastino.

A dificuldade em fazer o diagnéstico diferencial en-
tre angioedema e SVCS revelou-se crucial no desen-
volvimento do caso clinico. Uma das causas de an-
gioedema € a terapéutica medicamentosa, sendo mais
frequente com os inibidores da enzima de conversao da
angiotensina (IECA) e com os anti-inflamatérios nao es-
ter6ides (AINE), embora também estejam descritas si-
tuagdes de angioedema reativo aos antagonistas dos
recetores da angiotensina (ARA) —raciocinio que moti-
vou a suspensdo do candesartan. O angioedema pode
ser confundido ou estar relacionado com vérias enti-
dades, como dermatites de contacto, celulite, erisipe-
la, linfedema, rosacea, doencas autoimunes como a
sindroma de Sjogren e artrite reumatoide, doenca de
Graves ou doencas tiroideias que envolvam estados mi-
xedematosos e, de particular interesse para este caso, a
SVCS.® De facto, estdo descritas na literatura situacoes
similares de confusido diagnéstica entre SVCS e an-
gioedema,®'? pelo que ambos devem ser equacionados
quando o MF se depara com situagdes de edema facial.
O exame de maior interesse na distingdo entre estes
dois quadros é a TC tordcica, que ndo deve ser consi-
derada em todas as situagdes de edema facial, mas ape-
nas nos casos suspeitos e de resisténcia a terapéutica.
Se requisitada precocemente durante o curso clinico da
doenca tem o potencial de alterar o prognoéstico da
mesma.

Em suma, dois aspetos que terdo condicionado de
forma desfavoravel o curso deste caso foram a confu-
sdo diagndstica entre angioedema e SVCS e a ndo pres-
cricdo de forma mais precoce da TC toracica. Outro
ponto importante foi a dificuldade de articulagao com
as consultas da especialidade de medicina interna. Es-
tes aspetos devem ser retidos de modo a que se possa
aprimorar a efetividade diagnéstica em casos seme-
lhantes. O MF foi o médico omnipresente e o apoio
mais préximo, ao qual o doente recorreu repetidamen-
te, procurando, de alguma forma, a solugdo para o seu
sofrimento. Permanecerd sempre a diivida de qual se-
ria o prognéstico do doente caso o linfoma tivesse sido
detetado mais cedo; no entanto, a presenca constante
de um profissional de satide que acolheu o doente



durante todo o percurso clinico foi imprescindivel para
a manutencdo da esperanca de resolucdo do quadro.
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ABSTRACT

ANGIOEDEMA OR SUPERIOR VENA CAVA SYNDROME: A CASE-REPORT

Introduction: The family doctor often sees signs and symptoms of an apparently benign nature that may turn out to be part
of more severe disease. This case presents the common finding of facial edema that was interpreted as angioedema, when the
underlying disease was the superior vena cava syndrome (SVCS).

Case description: A 61-year-old man consulted his family doctor because of an episode of syncope. He was sent to the hospi-
tal emergency department, where vasovagal syncope was diagnosed and a microcytic hypochromic anemia was found. Subse-
quent investigations revealed iron deficiency anemia and a gastric antral ulcer. Three months later, he returned to the Family
Health Unit with facial edema and was treated with an antihistamine. Because of persistence of his complaints, he consulted
at the hospital emergency department, where angioedema was diagnosed. One month later, he was admitted to the hospital
for treatment of gastrointestinal bleeding from the gastric ulcer. He later returned to the hospital emergency department with
respiratory symptoms. A chest radiograph revealed enlargement of the superior mediastinum. Following admission to hospital,
the diagnosis of a B-cell lymphoma was made after an incisional biopsy of an enlarged cervical lymph node.

Comment: This case illustrates the diagnostic challenge presented by lymphoproliferative disorders. Distinguishing between
angioedema and superior vena cava syndrome was a central challenge. Cases of diagnostic confusion between these two enti-
ties have been described in the literature. Questions related to the complexity of clinical presentations and the difficulties ex-
perienced by the family doctor in the management of this case are discussed.
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