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R e CRESUMO

Os autores fizeram o estudo rectrospectivo de 119 casos operados de nédulo solitirio do pul-
méo. analisando a sua distribui¢do nosolégica. correlacionando-a com as suas caracteristicas
clinicas e imagioldgicas, bem como com a idade. sexo e hdbitos tabdgicos dos pacientes. Os
exames complementares de diagnéstico pre-operatérios foram também objecto de uma breve
andlise. Cerca de metade (54%) dos nédulos tiveram o diagnéstico definitivo de neoplasia
maligna, destes 8% eram metdstases pulmonares. A incidéncia das lesdes. malignas ou benignas,
ndo diferiu entre os sexos. O didmetro médio das lesdes malignas foi 2.8+10.9 cm e o das lesdes
benignas 2.1+10.9cm. Os nédulos com patologia maligna localizaram-se predominantemente
nos lobos superiores, enquanto que as lesdes benignas nio mostraram localizacdo preferencial.
Os adenocarcinomas foram os tumores primdrios do pulmao mais frequentes, (59%), seguidos
dos carginomas pavimento-celulares (27%) e dos tumores neuroendécrinos (12.5%). A patologia
benigna encontrada foi predominantemente de tipo infeccioso e neopldsico benigno. sendo as
entidades nosolégicas mais frequentes os hamartomas (43%) e a doenga granulomatosa crénica
(39%). A avaliagdo dos critérios imagiolégicos de benignidade e malignidade resultou numa sen-
sibilidade de 67% e especificidade de 76%. VerificAmos ainda que a negatividade dos exames
citolégicos ou da bidpsia ndo cirurgica ndo permite excluir totalmente a presenga de uma lesdo
maligna. Este trabalho confirma os resultados obtidos por outros autores: as lesdes malignas
encontram-se em nédulos de maiores dimensdes. em homens fumadores e localizam-se pre-
dominantemente nos lobos superiores.
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Solitary Lung Nodule - A Review of 119 Cases

The authors review 119 cases of solitary pulmonary nodule submitted to surgery, analysing
their aetiology and correlating them with their clinical and radiological aspects as well as with
the patient’s age, sex and smoking habits. An analysis of some pre-surgical diagnostic methods
was also made. In half of the nodules (54%) the diagnosis made was of malignancy. Some of
these (8%) were pulmonary metastases. There was no sex preference in the distribution of malig-
nant or benign lesions. The average diameter of malignant nodules was 2.8+10.9cm and benign
nodules 2.1x10.9cm. The large majority of malignant lesions was found in both upper lobes,
whilst benign lesions did not have a preferential location. Adenocarcinomas were the most com-
mon primary lung tumours found. (59%), followed by squalmous (27%) and neuroendocrine
tumours (12.5%). Most benign nodules were benign neoplasias (43% - hamartomous tumours)
or of infectious aetiology (mostly granulomatous chronic disease — 39%). The evaluation of the
imagiological criteria of benignity or malignancy resulted in a sensitivity of 67% and specifici-
ty of 76%. In this study, negative respiratory cytology and broncofibroscopic biopsies were not
particularly helpful in excluding malignancy. This study confirms results published by other
authors, in concluding that larger nodules have a greater probability of malignancy, that these are
more frequent in males with smoking habits, and that they predominate in the upper lobes.
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INTRODUCAO

Nédulo Solitdrio do Pulméo (NSP) € por definigdo
uma opacidade nodular intraparenquimatosa de limites
bem definidos, com didmetro igual ou inferior a 4 cm na
radiografia do térax (RX)!, ou na tomografia axial com-
putorizada (TAC) torécica.

O caricter de benignidade ou malignidade destas le-
sdes e a sua correcta metodologia diagndstica e terapéu-
tica levantam alguns problemas. Existem critérios ima-
giolégicos reconhecidos? sugestivos de malignidade do
nédulo solitdrio do pulmao (didmetro superior a 3 cm, o
contorno irregular e/ou espiculado e a auséncia de calci-
ficagdes).

Ser4 a auséncia destas condicdes, suficiente para ex-
cluir malignidade? Qual o papel dos exames comple-
mentares como a bidpsia broncofibroscépica com estudo
histoldgico e a pungdo aspirativa transtordcica na obten-
¢io do diagnéstico definitivo pré-operatério? Deve a
opgdo cirtirgica ser encarada como o coroldrio légico da
abordagem diagnéstica, ou exclusivamente como méto-
do terapéutico?

Este trabalho tem por objectivo o estudo da distri-
buigdo nosolégica de 119 casos de nédulo solitdrio do
pulm3o, submetidos a cirurgia e a avaliacdo da sensibili-
dade e especificidade dos critérios imagiolégicos de ma-
lignidade, e de alguns métodos de diagnéstico pre-opera-
térios.

MATERIAL E METODOS

Os Autores fizeram uma revisdo de 119 casos operados
por Nédulo Solitdrio do Pulméo, entre Janeiro de 1992 ¢
Dezembro de 1994, no Hospital de Pulido Valente.

Os casos estudados foram seleccionados, com base na
defini¢go radiolégica de NSP (<ou = a 4cm de didmetro)
(Figura 1), de entre todos os que deram entrada no
Servigo de Anatomia Patolégica do HPV, como Nédulo
Solitdrio do Pulmdo durante aquele periodo.

Em 94 dos 119 casos, efectuaram-se tomografias axi-
ais computorizadas do torax além do exame radioldgico
tradicional. Estes exames foram analisados por dois
observadores independentes, que avaliaram as carac-
terfsticas imagiolégicas das lesdes (contornos, presenga
ou auséncia de cavitagGes ou calcificagdes) e as classi-
ficaram como sugestivas de lesdo maligna ou benigna
(Figura 2).

Além do exame anatomo-patolégico das pegas opera-
térias, foram ainda efectuadas 39 broncofibroscopias
com biépsias brénquicas, 24 citologias exfoliativas e 5
citologias aspirativas do aparelho respiratdrio.

Em 106 casos efectuaram-se exames intra-operatérios,
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para estadiamento de neoplasia maligna.

Neste estudo, foram ainda avaliados o sexo, idade,
hébitos tabagicos, sintomas principais, dimenséo, locali-
zagdo e cardcter nosoldgico da lesdo.

O material cirdrgico estudado foi submetido a cortes
de congelagdo e/ou fixado pela formalina neutra a
10%. Dos blocos de parafina efectuaram-se cortes de
3-4um que foram corados pela Hematoxilina-Eosina.
Realizou-se o estudo histo e imunohistoquimico quan-
do necessdrio para a definitiva caracterizagfo histols-

gica da lesdo.

A andlise estatistica dos dados (Student’s t test, X2) foi
efectuada num sistema PC, utilizando os programas
Minitab System e EPinfo 5.1.

Fig.1 - RX Térax: Nodulo pulmonar de limites regulares (quisto hiddti-
co)

164087
Fig.2 - TAC Tordcica: Nédulo pulmonar cavitado com limites espicu-
lados (carcinoma bonquiolo alveolar)

RESULTADOS

Dos 119 casos incluidos neste estudo, 78 (66%) ocor-
reram em individuos do sexo masculino entre os 21 e 80
anos de idade (idade média 56 anos) e 41 (34%) em indi-
viduos do sexo feminino com idades variando entre os
18 e 76 anos (idade média 52 anos).

Em 65 casos o diagnéstico definitivo foi de neoplasia
maligna. Destes, nove corresponderam a metéstases pul-
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monares de neoplasias do aparelho gastro-intestinal (3),
e de outros orgdos como o timo (1), mama (1), osso (1),
misculo (1), rim (1) e bexiga (1). Dos 56 tumores pri-
mérios do pulmao, 33 (59%) corresponderam a adeno-
carcinomas (Fig. 2) 15 (27%) a carcinomas pavimento-
celulares (Fig. 3), 7 (12.5%) a tumores neuroendécrinos
e 1(1.5%) a linfoma primitivo do pulmdo (Quadro I).

Fig.3 - Carcinoma Pavimentocelular: aspecto macro e microscopico
(HEx100)

Nos 54 casos com o diagnéstico definitivo de lesdo
benigna, a patologia encontrada foi predominantemente
de tipo infeccioso (50%) e neoplésico benigno (43%). A
nosologia mais frequente das lesdes benignas de origem
infecciosa foi a doenga granulomatosa crénica (21 casos
; 39%), seguida de hidatidose (4 ; 7%), aspergilose (I ;
2%) (Figuras 4 e 5) e um caso de pneumonia localizada.
Todas as neoplasias benignas eram hamartomas (Figura
6). Os restantes nédulos benignos (7%) corresponderam
a um quisto broncogénico, a um génglio linfatico intra-
parenquimatoso, um pseudotumor inflamatério € a um
caso de doenca de Castleman (Quadro I).
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Fig.4 - Aspergiloma: aspecto macroscdpico

Quatro dos nove nédulos metastiticos ocorreram no
lobo superior direito, trés no lobo superior esquerdo, dois
no lobo inferior direito.
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Fig.6 - Hamartoma macro e microscdpicos (HEx100) condromatoso:
aspectos

Quadro I - Distribuicdo Nosoldgica dos nddulos

Lesdes Malignas (n=65)

TUMORES PRIMARIOS PULMAO

¢ Adenocarcinomas 33
e Carcinoma Pavimentocelular 15
* Tumores Neuroenddcrinos

e Linfoma primitivo Pulmio 1

METASTASES

* Sistema Gastro Intestinal
» Timo

* Mama

* Rim

* Bexiga

* Misculo

* Osso

— e e = ()

Lesdes Benignas (n=54)

INFECCIOSAS

* Doenga Granulomatosa Crénica
* Hidatidose

* Aspergilose

¢ Pneumonia

—_——pa

NEOPLASIAS BENIGNAS
e Hamartomas 23

OUTRAS

* Génglio linfético intra parenquimatoso
* Quisto broncogéneo

* Pseudotumor Inflamatdrio

» Doenga de Castleman
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As lesGes primdrias do pulm&o, ocorreram principal-
mente nos lobos superiores (71 %), sendo mais raras nos
lobos inferiores (25%) e no lobo médio onde apenas se
encontraram 2 lesdes malignas (4%) (Quadro II).

As lesdes benignas distribuiram-se de modo seme-
lhante pelos lobos superiores (46%), e inferiores (44%),
sendo mais raras no lobo médio e lingula (19%) (Quadro
).

Nio houve diferenga entre o numero de lesdes malig-
nas ou benignas encontradas em ambos os pulmdes.

Quadro 11 - Distribui¢do anatémica dos nédulos

Localizagio Tumores primarios Lesdes Benignas
% %

Lobo Superior Esq 41 22

Lingula 2 6

Lobo Inferior Esq 9 25

Lobo Superior Dto 30 24

Lobo Médio 2 4

Lobo Inferior Dto 16 19
100 100

70% das neoplasias primérias do pulmdo, 66% das
metistases e 61 % das lesdes benignas ocorreram em
individuos do sexo masculino. Todavia a diferenga de
incidéncia de lesdes malignas e benignas entre os sexos
ndo foi significativa.

Os homens com neoplasias primdrias do pulmio ti-
nham idades compreendidas entre os 36 e 80 anos (idade
média 61 anos), sendo ligeiramente mais velhos do que
as mulheres cujas idades variaram entre os 24 e 75 anos
(idade média 53 anos); esta diferenca de idades médias
n3o foi significativa (t=1 88 p=0,07).

59% dos homens com tumores primdrios do pulmao
tinham entre 60 e 70 anos de idade e apenas 12% tinham
menos de 50 anos. Todavia o nimero de mulheres encon-
trado nestes dois grupos etdrios foi idéntico (41 %).

Nio houve diferenca entre os sexos nas idades médias
dos individuos com lesdes benignas (homens 51 anos e
mulheres 50 anos).

Metade dos casos (59) evoluiu assintomaticamente.
Dos casos sintomaticos, 37 (63%) corresponderam a
lesGes malignas e 23 (39%) a lesGes benignas que apre-
sentaram sintomatologia idéntica, caracterizada predo-
minantemente por tosse produtiva e toracalgia.

Cerca de metade (52%) dos individuos com lesGes
malignas primdrias eram fumadores (45.6 + 23.1 UMA),
16% ex-fumadores (42.8 + 19 UMA) e 33% nido fuma-
dores. Dos individuos com lesdes benignas, cerca de
metade (48%) eram ndo fumadores, 21% eram fu-
madores (35.3£20.6 UMA) e 30% ex-fumadores
(37.1+£39.2 UMA).
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A grande maioria dos fumadores (93%) e a totalidade
dos ex-fumadores com lesdes malignas eram individuos
do sexo masculino.

A diferenca de incidéncia de lesdes malignas entre
fumadores e ndo fumadores, ou entre fumadores, ex-fu-
madores e ndo fumadores ndo foi estatisticamente signi-
ficativa. A quantidade de tabagismo entre fumadores ou
entre fumadores e ex-fumadores portadores de lestes
malignas ou benignas também ndo diferiu significativa-
mente.

A maioria dos casos de adenocarcinoma do pulmio
(58%) ou de carcinoma pavimentocelular (67%) foi
encontrada em fumadores, enquanto que a maior parte
dos tumores neuroenddcrinos (71 %) foi encontrada em
nao fumadores.

O estadiamento patoldgico das lesdes malignas foi
realizado segundo os critérios do Sistema Internacional
do American Joint Commitee on Cancer, encontrando-se
a maioria dos casos (31) no Estddio 1, 5 no Estadio II, 19
no Estddio ITI, e 1 no Estddio IV.

A medigdo directa do didimetro dos nédulos no RX do
torax e a medi¢do na TAC, n@o diferiu significantemente
(t=10.19 p = 0.85), tendo os valores variado entre / ¢ 4
cm no RX e entre 0.6 e 5 cm na TAC.

O didmetro nodular médio das neoplasias primdrias,
determinado pela imagiologia (RX e TAC) foi de 2.8cm
(£ 0.9 cm), e o das benignas 2.1 cm (x 0.9 cm), sendo
esta diferenga significante (t = 2.9 p < 0.005). O didmetro
nodular médio das metéstases foi de 2.4 cm (£ 0.7 cm).

A medig¢ao macroscépica do maior didmetro das lesdes
no exame anatomo-patoldgico traduziu-se numa maior
diferenca entre as médias dos didmetros das lesGes
malignas e benignas 3.2 (+ 1.4) cme 2.1 (£10.9) cm, res-
pectivamente (t-4.49: p = 0,000).

Cerca de 65% dos nédulos com dimensdes iguais ou
superiores a 2.5 cm corresponderam a lesdes malignas,
enquanto que 70% dos nédulos com dimensdes inferio-
res a 2.5cm corresponderam a lesdes benignas.

A andlise dos 94 exames tomogréficos realizados
resultou numa sugestfio de malignidade em 52 casos e de
benignidade nos restantes 42. O diagndstico pds-opera-
tério, revelou que nesta avaliagdo havia 15 falsos posi-
tivos e 12 falsos negativos (sensibilidade 76% e especi-
ficidade 67%).

Das 39 biépsias realizadas, 10 foram insuficientes ou
inconclusivas, em 11 foi identificado tecido de neoplasia
maligna e em 18 foi diagnosticada patologia benigna.
Destas, 13 diagndsticos (11 com o diagndstico de infla-
magdo crénica inespecifica e 2 sem alteragdes de signifi-
cado patolégico) revelaram-se falsos negativos, no
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exame pds-operatorio.

Das cinco pungdes aspirativas transtordcicas realiza-
das, em quatro obteve-se o diagndstico definitivo (duas
lesbes malignas e duas benignas) e numa o resultado foi
falso-negativo, o que corresponde a uma sensibilidade de
66% e especificidade de 100%. Por outro lado dos 24
exames de citologia esfoliativa respiratéria observados,
encontraram-se c€lulas neopldsicas em 3, 15 foram neg-
ativos e cinco insuficientes ou inconclusivos. Dos 15
exames negativos, 12 corresponderam a casos de pato-
logia tumoral maligna, o que resultou numa sensibilida-
de de 20% e especificidade de 100%, para este método.

Em 106 dos 119 casos operados foi solicitado exame
intra-operatdrio. Em 22 casos a macroscopia foi sugesti-
va de lesdo benigna (hamartomas). Nos restantes 84
efectuaram-se cortes de congelagio que revelaram lesdes
malignas em 52 casos. O exame histolégico confirmou a
positividade ou negatividade de todos os exames intra-
operatérios, revelando uma sensibilidade e especifici-
dade de 100%.

DISCUSSAO

A descoberta de um nédulo solitdrio do pulmio &
muitas vezes um achado radiolégico acidental, que le-
vanta importantes questdes quanto 4 sua adequada abor-
dagem clinica e terapéutica. Se por um lado, se impde a
ressecgdo cirurgica dos nédulos maiores, por ser maior a
sua probabilidade de malignidade3, o mesmo nio se apli-
ca aos nédulos menores, uma vez que a probabilidade de
se tratar de uma lesdo benigna é 1:24.5,

A probabilidade de malignidade de uma lesdo nodular
pulmonar depende, além do seu tamanho (superior a 2,56
ou 3 cm consoante os autores?), da idade do paciente
(superior a 50 anos)5, da histéria de lesdo maligna ante-
rior e da histéria de tabagismo?.

Por outro lado, a auséncia de crescimento durante dois
anos e a presenca de calcificacbes em determinados
padrGes nos exames imagioldgicos, sdo sugestivas de
benignidade”.

O presente estudo abordou 119 casos operados por né-
dulo solitdrio do pulmdo, cuja dimensdo radiolégica era
igual ou inferior a 4 cm. Tal como noutros estudos 3:4.8
verificou-se que em cerca de metade dos casos o diag-
néstico definitivo foi de neoplasia maligna.

A incidéncia de lesdes malignas ou benignas, nio
diferiu entre os sexos. Todavia, as lesdes malignas foram
mais frequentemente encontradas em homens, na sexta
década de vida e fumadores.

As lesbes benignas ocorreram em individuos ligeira-
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mente mais jovens e distribuiram-se mais uniforme-
mente pelos diferentes grupos etdrios embora também
com um pequeno pico na sexta década de vida.

As mulheres com neoplasias primdrias do pulmio
eram em média oito anos mais jovens do que os homens,
€ na sua maioria ndo fumadoras.

A relag@o entre hébitos tabdgicos e malignidade, em-
bora aparente em nimeros absolutos, ndo foi estatistica-
mente significativa com os métodos usados neste estudo.

Os nédulos solitdrios do pulmdo, que corresponderam
a patologia maligna, encontraram-se predominantemente
nos lobos superiores e eram significantemente maiores
dos que os que corresponderam a patologia benigna
(70% dos nédulos < 2.5 cm eram benignos e 67% dos
nédulos > 2.5 cm eram malignos). As lesdes benignas
ndo mostraram localizagdo preferencial.

A abordagem clinica do NSP inclui além do exame
radiolégico, uma anamnese e exame objectivo cuida-
dosos!0. No nosso estudo, apenas metade dos casos com
patologia benigna e metade dos casos com patologia
maligna evoluiram sintométicamente, nio havendo
todavia diferenca no tipo de sintomatologia predomi-
nante apresentada.

A avaliagdo do cardcter de benignidade ou malig-
nidade das lesdes através dos seus aspectos radiolégicos
e tomograficos resultou apenas numa sensibilidade de
76% e especificidade de 67%.

O continuo melhoramento e aperfeicoamento dos
métodos imagiolégicos podem ajudar na defini¢do de
benignidade ou malignidade dos nédulos. Todavia
enquanto que a detecgdo de célcio ou a inferéncia da pre-
senca de célcio por factores de atenuagdo elevados na
tomografia computorizada pode ajudar a diferenciar uma
lesdo maligna de benigna>, a ressonancia magnética nio
parece desempenhar actualmente um papel importante
na avaliagdo de uma lesdo nodular pulmonar®.

A broncofibroscopia com biopsia e a pungio aspirati-
va transtordcica, sdo técnicas de facil acesso que podem
ajudar no diagndstico!Y, mas mesmo assim o diagndstico
definitivo permanece muitas vezes inconclusivo. No
nosso estudo as broncofibroscopias com biopsias, nido
deram resultados animadores. Cerca de 25% das biopsias
realizadas foram insuficientes ou inconclusivas e outros
25% resultaram em falsos negativos. E muito provavel
que o elevado niimero de falsos negativos obtido se deva
a uma amostragem deficiente da zona de lesdo.

Apesar do reduzido nimero de pungbes aspirativas
transtoricicas realizadas, esta técnica teve uma melhor
performance uma vez que foi diagndstica em quatro dos
cinco casos em que foi utilizada.
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Por outro lado a citologia esfoliativa respiratoria, reve-
lou-se pouco itil na abordagem do NSP, muito provavel-
mente em virtude do caricter e localizacdo (muitas vezes
periférica) das lesdes nodulares.

Sendo este um estudo realizado em doentes operados a
NSP, verificou-se que a intervengdo cirurgica foi na
maior parte dos casos diagndstica e terapéutica.

Os adenocarcinomas foram os tumores primdarios do
pulmio mais frequentes, seguidos dos carcinomas pavi-
mentocelulares e dos tumores neuroendéerinos. As enti-
dades nosoldgicas benignas mais frequentes foram os
hamartomas e a doenga granulomatosa crénica.

A toracoscopia tem vindo também a ser usada na abor-
dagem primdria dos nédulos solitdrios do pulmio!2 e
alguns estudos3, demostram que sendo um método mini-
mamente invasivo, oferece a vantagem sobre os métodos
tradicionais, por ser virtualmente 100% sensitivo e 100%
especifico, sem mortalidade e com morbilidade minima.

No estudo de qualquer nédulo solitdrio do‘pulmao, o
objectivo devera ser sempre remover rdpidamente os que
correspondam a lesGes malignas e evitar intervengdes
cirurgicas em doentes com nédulos benignos. A estraté-
gia de esperar para ver! pode ser aconselhdvel em deter-
minadas circunstincias®. Todavia, a rapidez da inter-
vengdo cirurgica tem implicagdes progndsticas, uma vez
que a percentagem de sobrevivéncia para os operados a
NSP ao fim de cinco anos (50%) é ainda maior nos
pacientes com nédulos pequenos?.

CONCLUSAO

O diagnéstico pré-operatério de uma leséo nodular do
pulmio ¢é dificil. Uma avaliagdo clinica e radiologica
cuidadosas podem ajudar no diagndstico mas sdo muitas
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vezes inconclusivas.

Neste estudo, a negatividade da citologia esfoliativa e
da biépsia nao cirurgica ndo permitiu excluir totalmente
a presenca de uma lesdo maligna; todavia a sua positivi-
dade (bem como a da citologia aspirativa) permitiu afir-
mar com seguranga a presenga de lesdo maligna.

Este trabalho confirma os resultados obtidos por ou-
tros autores: as lesdes malignas encontram-se em nédu-
los de maiores dimensdes, em homens fumadores e
localizam-se predominantemente nos lobos superiores.
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