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COR PULMONALE POR EMBOLIA DE
CELULAS NEOPLASICAS*
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RESUMO

Os autores apresentam um caso de Cor Pulmonale por Embolia de Células Neoplasicas em uma
doente de 42 anos sem antecedentes conhecidos de doenga maligna. A neoplasia primitiva era um
coriocarcinoma que ndo foi encontrado no exame necrépsico. E brevemente discutida a fisiopatologia,
achados clinicos e marcha diagnéstica destas situagdes.

SUMMARY

Cor Pulmonale dur to Tumor Cell Embolization

The authors describe a case of Cor Pulmonale du to Tumor Cell Embolization in a 42-year-old
woman with no history of antecedent malignant disease. The primary tumor was a Choriocarcinoma
which could not be found in postmortem examination. The pathophysiology, clinical manifestations
and diagnostic evaluation of this entity are briefly discussed.

INTRODUCAO

A embolia pulmonar de células neopldsicas é uma enti-
dade raramente diagnosticada em vida. No entanto a sua
ocorréncia ndo é um achado excepcional, sendo encon-
trada em mais de 2% dos doentes falecidos com neoplasias
sélidas!. O quadro clinico de cor pulmonale por embolia de
células neoplésicas, por vezes o tinico sinal da existéncia
de doenga maligna?, € bastante mais raro.

CASO CLINICO

M.AM. do sexo feminino com 42 anos, sem hdbitos
tabagicos e saudével até 4 anos antes do presente inter-
namento, quando € internada para esclarecimento de um
derrame pleurat direito. Tratava-se de um transudado e a
investigagdo, embora nfo totalmente conclusiva, levou a
institui¢fo de terap€utica anti-bacilar tripla por 1 ano (com
glucocorticéides no inicio).

Esteve assintomadtica durante 3 anos, ao fim dos quais é
reinternada por novo derrame pleural, desta feita sero-
hemdtico. Os exames laboratoriais € uma broncoscopia
foram normais; a pesquisa de células neoplasicas e de BK
no liquido pleural foi negativa. Foi medicada com Cefradina
¢ observou-se melhoria clinica e radioldgica.

Seguiram-se frequentes infecgBes respiratérias pelo que,
alguns meses depois, € de novo internada. Dos exames
realizados, salientam-se: gasimetria arterial, electrocar-
diograma e broncografia normais; provas de fungio respi-
ratéria ndo conclusivas; uma TAC toricica mostrando
focos de condensagdo periférica em alguns segmentos 2
direita; uma bi6psia pleuroscépia embora ndo conclusiva,
sugestiva de tuberculose antiga.

* Apresentado em forma de comunicagio livre no IV Congresso Portugués de
Cuidados Intensivos, Lisboa, Outubro de 1990.
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Ap6s a alta, voltou a ter aquelas queixas e ainda ano-
rexia, febricula e, mais tarde, crises frequentes de dispneia
siibita. E reinternada por um desses episédios.

A entrada, perante o quadro clinico-laboratorial de dis-
pneia, hipoxémia, hipocdpnia ¢ aumento da LDH e dos
PDF, ¢ posta a hipdtese de Embolia Pulmonar e inicia tera-
péutica com Heparina endovenosa (10 dias) seguida de
Varfarina. Houve melhoria inicial mas, posteriormente,
voltou a ter crises frequentes de dispneia. A evolugio
laboratorial est4 referida no Quadro 1.

A electroforese das proteinas séricas mostrava um aumento
dasglobulinas o, e’y com um padrdo imunoelectroforético
normal; a proteina C rcactiva era positiva (nfio quantifi-
cada) ¢ o RA test e o Waaler-Rose eram negativos. As
gasimetrias arteriais mostraram sempre PaO, <79 torr
(com O, suplementar) e PaCO, <34 torr. Dos outros exa-
mes destacavam-se: o electrocardiograma sugestivo de
sobrecarga ventricular direita; um ecocardiograma, um
Doppler ileo-femuro-popliteu ¢ uma ecografia pélvica
normais; um estudo da coagulacdo foi prejudicado pela
terap&utica com cumarinicos; uma cintigrafia de venti-
lagdo-perfusiio compativel com tromboembolismo pulmonar
macigo a direita e vdrios segmentos lobares esquerdos.

QUADRO 1

Entrada 2.*Semana 3.*Semana

Hemoglobina (g%) 15,1 13 12,3
Leucocitos/mm? 19 400 12000 17400
Neutréfilos (%) 92 84 75
VS (mm/h) 25 112 78
Ureia (mg/dL) 19

Bil 30' (mg/dL) 0,7 0,27

AST (U/mL) 22 15 15
LDH (U/mL) 587 644 562
PDF (mg/mL) >40 <10
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Ao fim da 2.* semana surge com agravamento da dis-
pneia, sinais de insuficiéncia cardiaca direita e, no ECG,
com critérios de hipertrofia ventricular direita. Dez dias
depois ndo havia melhoria e uma gasimetria arterial com a
doente a respirar 4 L de O, por sonda nasal mostrava uma
PaO2 = 50 torr com a BaCo2 = 30,8 torr. Reiniciou
Heparina endovenosa e foi transferida para a Unidade de
Urgéncia Médica do Hospital de Sdo José.

A entrada manifestava sintomas e sinais de insuficiéncia
respiratdria e hipotensdo arterial (dispneia cianose e taquicar-
dia 110//min; TA 90/70 mmHg), sendo o restante exame
normal. A PVC medida foi de 30 mmHg.

Confirmada uma hipoxémia grave, foi entubada en-
dotraquealmente e foi conectada a ventilador mecénico.

O quadro clinico de grave faléncia respiratdria justificou
a monitorizagdo com um Catéter de Artéria Pulmonar de
Swan-Ganz; o estudo hemodinimico revelou a existéncia
de hipertensio arterial pulmonar com PCP normal (respec-
tivamente PA média de 60 mm Hg ¢ PCP 12 mm Hg). Estes
achados foram concordantes com um estudo ecocardio-
gréfico pelo qual se observava dilatagdo das cavidades
direitas e regurgitagdo pulmonar e trictspida.

A clinica e os resultados da monitorizagdo referidos,
permitiram considerar como hipétese diagndstica muito
provével uma Embolia Pulmonar e foi instituida antico-
agulagdo com Heparina.

Nos dias seguintes manteve o mesmo estado clinico e a
hipoxémia pelo que foi ventilada com PEEP. A gravidade
da situagdo ndo aconselhava a realizagdo de outros exa-
mes, necessariamente fora do Hospital.

As evolugdes hemodinimica e laboratorial estdo regis-
tadas nos Quadros 2 e 3.

QUADRO 2

1.°Dia 2°Dia 4°Dia 5.°Dia
P. Art. (mm Hg) 120/80 110/55  90/60 80/45
PAD* (mm Hg) 30 34 40 41
PAP* (mm Hg) 56 60 60 66
PCP* (mm Hg) 12 12 12 10
Qs/Qt* (%) 46% 20%+ 449+

* PAD = Pressio na Auricula Direita (média); PAP = Pressdona
Artéria Pulmonar (média); PCP = Pressdo Capilar Pulmonar

(pressao de encravamento); Qs/Qt = Shunt
+ Com PEEP de 7 cm H20

QUADRO 3

1.°Dia 2.°Dia 3°Dia 4.°Dia 5.°Dia

Hemoglobina (g%) 10 82 10,6 11 9,6
Leucocitos/mm® 17700 26 600 22200 25900 24 300
Neutréfilos (%) 68 86 91 88 91
Ureia (mg/dL) 48 65 70 79 138
Creatinina (mg/dL) 1.3 1,2 1,2 1,3 1,1
Bil 30' (mg/dL) =~ 09 07

AST (U/mL) 220 1950 844 757 511
ALT (U/mL) 292 1440 1259 1176 941
LDH (U/mL) 489 4900 1613 2050 1326
PDF (mg/mL) >10 <40 <10 >10 <40
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A partir do 5.° dia observou-se queda do débito urindrio
com a PAD a aumentar apesar do tratamento com Fu-
rosemido, Dopamina em doses dopaminérgicas e do suporte
inotrépico com Dobutamina. No dia seguinte instalou-se
oligtiria e, posteriormente, choque a despeito do aumento
das doses das aminas. Pouco depois fez paragem cardfaca
em assistoliaresistente as manobras de reanimagdo cardio-
respiratdria.

O exame necrépsico revelou embolia maciga (Fig. 1) em
toda a rede arterial pulmonar (mas sem ponto de partida
identific4vel), enfarto pulmonar nabase esquerdae sinfises
pleurais a direita. As cavidades cardiacas direitas estavam
dilatadas e havia figado de estase crénica. Para além de um
quisto do ovdrio, ndo havia alteragdes nos 6rgaos pélvicos.

O estudo microscépico das lesdes pulmonares revelou
tratar-se de embolias neopldsicas (Fig. 2 ¢ 3) com as
caracteristicas morfoldgicas do trofoblasto. Identificaram-
-se células do citotrofoblasto preenchendo totalmente 0s
lumes vasculares, com localizagdo preferencial do sin-
ciciotrofoblasto 2 periferia. Observaram-se ainda dreas de
necrose. A marcagio imunocitoquimica revelou positividade
do citotrofoblasto para a citoqueratina e do sinciciotrofo-
blasto para a Hormona Gonadotréfica Coriénica (Fig. 4).
Nio se observou invasfo extra-vascular.

O diagnéstico andtomo-patoldgico final foi de: Metdstases
endarteriais pulmonares de Coriocarcinoma.

Posteriormente apurou-se da histdria ginecol6gica um
parto eutdcico e uma gravidez ectépica, respectivamente,
18 ¢ 15 anos antes. A tiltima gestagfo terminou num aborto
pés-traumético ocorrido havia 11 anos. 2 anos depois foi-
-lhe diagnosticado um mioma uterino, ndo confirmado no
exame necrépsico. 10 meses antes do internamento tinha
tido metrorragias; em consulta de ginecologia foi-lhe
confirmado o mioma e uma bidpsia do endométrio, em-
bora com produto escasso, ndo revelou alteragdes. Foi
tratada com Progestagéneos ficando assim assintomdtica.

DISCUSSAO

Como j4 se afirmou, a embolia pulmonar de células
neoplésicas ndo é excepcionalmente rara. A primeira des-
crigdo deve-se a Schmidt (1897). O conceito de cor pul-

Fig. I - Embolo de um ramo principal da artéria pulmonar
esquerda; & sua esquerda encontra-se a extremidade de uma
esferogrifica.



COR PULMONALE

Fig. 2 e 3 - Embolias pulmonares neoplasicas. Hematoxilinaco-
sina. 40 X e 100 X.

Fig. 4 - Marcagio com Hormona Gonadotréfica Coridnica.
400 X.
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monale subagudo foi estabelecido por Brill (1937) para
designar um quadro de dispneia progressiva com evolugéo
em 3-8 semanas, seguida de cianose e evidéncia de insufi-
ciéncia cardfaca direita por hipertensdo pulmonar. De
qualquer forma, ndo s3o casos frequentemente descritos na
literatura mundial - 39 até Janeiro de 1989 segundo He?-,
talvez porque os pacientes estio normalmente muito debil-
itados e com outras situagdes potencialmente fatais*.

Um dos autores (J.S.) j4 teve oportunidade de publicar
uma observagdo pessoal na literatura portuguesa.

Por vezes a apresentagdo ndo ¢ muito indicadora da
situagAo neopldsica primdria visto que, frequentemente, 0s
sinais pulmonares (em especial a dispneia) sdo os pri-
meiros a surgir. Nesta fase o electrocardiograma € habi-
tualmente normal mas pode existir ja hipoxémia. Poste-
riormente desenvolvem-se sinais electrocardiograficos de
sobrecarga ventricular direita. A radiografia ao t6rax ¢,
com frequéncia, normal, spbretudo quando as alteragGes
histolégicas sdo exclusivamente intra-arteriais; pode, no
entanto, aparecer com aspectos sugestivos de linfangite
carcinomatosa ou de metastases®’.

No exame microscépico encontra-se mais frequente-
mente oclusio dos vasos de calibre inferior a 2-3 mm,
limite da capacidade de resolugio da arteriografia pul-
monar?4, Dentro dos vasos as células neoplasicas costu-
mam estar incluidas em trombos, dispondo-se & periferia
destes; as células tumorais sdo com frequéncia nio vidveis
e ndo hé reacgdo endotelial nem invasfio extra-vascular’.
Eventualmente, os trombos de plaquetas e fibrina poderdo
ter um efeito letal sobre as células neopldsicas acompa-
nhantes?. De notar que para o quadro de cor pulmonale se
desenvolver é necessario que esteja ocluido, provavel-
mente, bastante mais que 50% da microvascularizagio
pulmonar?675.19,

As neoplasias mais insistentemente referidas como
primdrias localizam-se no estdmago, mama, préstata, pulmao
e ainda os coriocarcinomas'>7; por vezes o local de
origem ndo ¢ identificavel’.

No caso desta doente demonstrou-se a presenga de
células de Coriocarcinoma. A importincia deste diagndstico
radica no facto de aparecer em mutheres de idade fértil'! ¢
ser uma causa potencialmente curdvel de cor pulmonale
por embolia de células ncopldsicas'*!?, embora ndo seja a
tinica'.

Os sinais nfio ginecoldgicos de apresentagdo surgem em
mais de 25% dos casos de Coriocarcinoma, € 0s sinais
respiratérios representam cerca de 20%'5. Embora a sua
estreita ligagdo temporal com uma gravidez prévia seja
bem conhecida, estd também referida a sua ocorréncia
muitos anos apos a lltima gestagdo's; esta situagio € mais
frequente quando ha auséncia de tumor uterino'®. O dia-
gnostico laboratorial, bem assim como a resposta a tera-
péutica, bascia-se no doscamento da [-subunidade da
Hormona Gonadotréfica Coridnica.

Saliente-se, neste caso, a coexisténcia de Embolos tumo-
rais ocluindo a microcircula¢io pulmonar e da oclusio
simultinea de vasos de maior calibre, alids, responsdvel
pelo enfarto da base esquerda.

Finalmente é interessante especular sobre a duragio da
neoplasiacomo responsével pelas arrastadas queixas respi-
ratérias desta doente. Pensamos que, sendo a faléncia
ventricular dircita a causa directa da morte da paciente,
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ndo & provavel que a hipertensdo pulmonar tivesse mais
que poucos meses; por um lado, o electrocardiograma
realizado 4 meses antes é-nos descrito como normal, niio
havendo também hipoxémia; por outro, 0 ecocardiograma,
5 semanas antes do internamento, ndo encontrou alteragdes
nas cavidades direitas. De notar que a faléncia se instala
com PAP médias superiores a 60 mm Hg, esfor¢o que um
ventriculo direito condicionado por sobrecarga crénica de
pressdo facilmente supera*. Acreditamos que a doente
iniciou as suas queixas respiratdrias devido a uma patolo-
gia diferente (especifica?). Posteriormente, desenvolveu-
-se um quadro de Coriocarcinoma com émbolos pulmo-
nares neoplasicos repetidos nos ultimos meses, causa do
cor pulmonale subagudo que levou ao seu falecimento.
O doseamento da B-subunidade da Hormona Gona-
dotréfica Coridnica poderia ter dado o diagnéstico da
doenga primdria. Devido ao perigo de realizar uma biGpsia
pulmonar neste quadro gravissimo de insuficiéncia respi-
ratdria, poder-se-ia ter utilizado para confirmagio da etio-
logia neopldsica destas embolias pulmonares um método
recentemente descrito de citologia damicrovascularizagio
pulmonar por aspira¢do através do catéter de Swan-Ganz'’.
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