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Resumo

O cancro do pulmdo ¢ ainda a maior causa da mortalidade por cancro em todo o mundo, com

uma baixa taxa de sobrevida.

O diagnostico e o estadiamento precoces sdao fundamentais para definir a melhor conduta
terapéutica e o prognostico do paciente. Novas técnicas diagnosticas tém surgido
recentemente no sentido de se aumentar as possibilidades de diagndsticos precoces do cancro
do pulmao. Broncoscopia de autofluorescéncia, ultrassonografia endobronquica ou navegacao
electromagnética broncoscopica sdao algumas dessas técnicas, minimamente invasivas € muito

seguras, que podem aumentar a capacidade de diagnostico e de estadiamento precoces.

Os pacientes com cancro do pulmao em estadio avang¢ado desenvolvem sintomas respiratorios
devido ao crescimento central ou endobronquico do tumor, ou até mesmo pela compressao
das vias aéreas. Muitas modalidades de tratamento endobronquicas estdo disponiveis, sendo
indicadas tanto em estadios avangados do cancro do pulmdo com obstru¢do grave das vias
a¢reas como em estadios iniciais. A laserterapia, a coagulacdo com argon-plasma, a terapia
fotodinamica, a braquiterapia e as proteses, sao exemplos de algumas das técnicas utilizadas
na gestdo dessa doenca. Essas terapias sdo frequentemente utilizadas em combinag¢dao umas
com as outras, atingindo-se dessa forma um rdpido alivio dos sintomas, melhorando
consideravelmente a qualidade de vida dos pacientes com cancro do pulmido. Todos esses
métodos podem ser combinados entre si, ou complementar outros métodos paliativos, tais

como a radiacdo ou a quimioterapia.

Palavras-chave: Carcinoma do pulmao, broncologia de intervencdo, broncofibroscopia de
autofluorescéncia, ultrassonografia endobrdnquica, laserterapia, coagulagdo com argon-

plasma, crioterapia, terapia fotodindmica, braquiterapia, proteses.
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Abstract

Lung cancer is still the leading cause of cancer mortality worldwide, with a low survival rate.

Early diagnosis and staging are essential to define the best treatment and prognosis. New
diagnostic techniques have emerged recently to increase the chances of early diagnosis of
lung cancer. Autofluorescence bronchoscopy, endobronchial ultrasound or electromagnetic
navigation bronchoscopy are some of these techniques, minimally invasive and highly safe,

which can increase the capacity for early diagnosis and staging.

Patients with lung cancer in advanced stages develop respiratory symptoms due to central or
endobronchial tumor growth, or even by airway compression. In the field of bronchology
intervention, many treatment modalities are available, listed both in advanced stages of lung
cancer with severe airway obstruction as in initial stages. Laser therapy, the argon-plasma
coagulation, photodynamic therapy, brachytherapy and stents, are examples of some of the
techniques used in the management of this disease. These therapies are often used in
combination with each other, thus reaching a rapid relief of symptoms, greatly improving the
quality of life of patients with lung cancer. All these methods can be combined, or added to

other palliative modalities such as radiation or chemotherapy.

Keywords: Lung cancer, bronchology intervention, autofluorescence bronchoscopy,
endobronchial ultrasound, laser therapy, argon-plasma coagulation, cryotherapy,

photodynamic therapy, brachytherapy, stents.
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Introducao

O carcinoma do pulmao, doenca rarissima no inicio do século XX, ¢ hoje um dos tumores
malignos mais frequentes, sendo diagnosticados cerca de 3500 novos casos de cancro do
pulmdo em Portugal, por ano.' E a principal causa de morte por cancro na populacdo
masculina portuguesa.” O nimero de novos casos aumenta todos os anos, paralelamente ao
aumento do consumo do tabaco, niveis de poluicdo ambiental e envelhecimento
populacional." O prognéstico estd intimamente relacionado com a fase em que o tumor &
diagnosticado. Apesar dos avangos diagndsticos e terapéuticos, menos de 15% dos pacientes
apresentam uma sobrevida superior a 5 anos apos o diagndstico. De facto, a mortalidade do
carcinoma pulmonar tem-se mantido invariavel nos Ultimos 20 anos, o que evidencia a falta
de métodos de rastreio e diagnostico precoces, bem como a auséncia de tratamentos curativos
eficazes. Para além disso, a maioria dos pacientes ¢ diagnosticada numa fase tardia da
evolucdo da doenga, com sintomas de dispneia, hemoptise, tosse, pneumonia pds-obstrutiva,
entre outros, que interferem muito na qualidade de vida, e que estdo frequentemente
associados a uma baixa taxa de sobrevida. Nessa fase, a terap€utica esta voltada
principalmente para o tratamento sintomdtico e para a melhoria da qualidade de vida

relacionada com a saude.

O carcinoma do pulmdo em estadio avancado representa uma grave ameaca a qualidade de
vida, tendo em conta o local de crescimento do tumor e as metastases a distancia. Ha uma
significativa obstru¢do das vias aéreas -- causa principal da morbilidade e mortalidade nesses

pacientes -- que ¢ provocada pelo crescimento endoluminal do tumor, pela compressao



Broncologia de interven¢io no carcinoma do pulméo

extrinseca do tumor, ou pela combinacdo de ambos, e isso pode requerer medidas imediatas

. A . . r 3
para recuperar rapidamente a paténcia das vias acreas.

As diferentes técnicas disponiveis na broncologia de intervencdo t€ém adquirido, ao longo dos
anos, um papel importante na abordagem do carcinoma do pulmao. O uso da broncoscopia
rigida com anestesia geral para desobstrucdo das vias aéreas foi a primeira técnica a ser
introduzida em 1898, por Gustav Killian,* quando retirou um corpo estranho das vias aéreas.
O broncoscopio rigido permite a pratica da ressec¢ao mecanica dos tumores endoluminais
centrais, mas a sua ac¢ao ¢ limitada nos lobos superiores. Em 1967, Ikeda inventou o
broncoscopio flexivel, abrindo o caminho para o aparecimento de muitas outras técnicas.® O
campo de exploragdo do broncoscopio flexivel continua a crescer, sendo possivel através da
navegacdo electromagnética e alveoloscOpica atingir os bronquios distais, € através das

puncoes transbronquicas, guiadas ou nao por ultrassom atingir o mediastino.

A indicagdo para recurso a broncologia de intervencdo ¢ crescente, mas esta técnica ¢
certamente sub-utilizada. Os motivos para o incremento na sua utilizacdo residem nos

seguintes aspectos:

e na incidéncia crescente do carcinoma bronquico: ha uma significativa obstrugdo das vias
aéreas.’” Para além da cirurgia, aplicavel apenas em menos de 25% dos casos, as
terap€uticas habituais, como radio ou quimioterapia, sdo, nos casos de obstrugao

A : 5
bronquica, pouco eficazes, lentas ou mal avaliadas.

e na deteccdo mais precoce do cancro, mais rapido e mais fidvel gracas a autofluorescéncia

para a extensdo em superficie e a ultrassonografia para a extensao em profundidade, o que

. . . < . . 5
permite oferecer, com maior seguranc¢a, uma "alternativa" a cirurgia.
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Portanto, a broncologia de intervencdo esta indicada tanto em estadios avancados do
carcinoma do pulmao com obstrugdo grave das vias acreas, como em estadios iniciais. Na
primeira situagcdo, o objectivo ¢ o tratamento paliativo. Nos estadios iniciais, tem intengdo
curativa.® As possibilidades actuais de deteccdo de cancro em fase precoce fazem emergir uma

endoscopia curativa.

Este trabalho tem, assim, como objectivos integrar os mais recentes conhecimentos no ambito
da broncologia de intervencao na abordagem do carcinoma pulmonar e aferir o potencial

beneficio desta opcao terapéutica.
Métodos

A presente revisao foi elaborada com base numa pesquisa bibliografica realizada na Pubmed e
na Medline (bases de dados publicas), onde foram identificados artigos de maior relevo
(artigos de revisdo e originais), nos idiomas Inglés e Franc€s, sobre broncologia de
interven¢ao no carcinoma do pulmao. Google e outros motores de busca da Internet foram

usados para procurar informagdes adicionais.

As bases de dados da Pubmed e da Medline foram analisadas recorrendo as palavras-chave

“carcinoma do pulmao” e “broncologia de intervencao”.
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1. Carcinoma do pulmao

O cancro do pulmao, doenga rarissima no inicio do século XX, ¢ hoje um dos tipos de cancro
mais frequentes, sendo responsavel pela maior taxa de mortalidade por malignidade em
ambos 0s sexos.” A nivel mundial, é responsavel por mais de um milhdo de novos casos em
cada ano.® Em Portugal tém sido diagnosticados cerca de 3500 novos casos de cancro por ano,
sendo a principal causa de morte na populagdo masculina portuguesa, apesar da incidéncia no
sexo feminino estar a aumentar consideravelmente.” De acordo com um estudo realizado por
Hespanhol V. et al.,’ ao longo de um periodo de 11 anos (2000-2010), 9.767 doentes com
cancro do pulmao foram registados nos hospitais participantes desse estudo. Verificou-se nao
sO um importante aumento no numero de doentes em relagdo aos registados em 2000, como
também uma elevagdo da ocorréncia no sexo feminino atingindo os 30% o que ¢ significativo,
apesar do cancro do pulmao nas mulheres, em Portugal, ser muito menos frequente que nos

homens.

O numero de novos casos aumenta todos os anos, paralelamente ao aumento do consumo de
tabaco, niveis de poluicdo ambiental ¢ envelhecimento populacional,’ sendo o tabaco
responsavel por cerca de 85% a 90% dos casos. O cancro do pulmao ¢ raro com idade inferior
a 40 anos, com taxas que aumentam até¢ a idade de 80 anos, apdés o que a taxa diminui

gradualmente. '’

O cancro do pulmao refere-se a tumores que surgem do epitélio respiratorio (bronquios,
bronquiolos e alvéolos). Segundo a classificagdo da Organizacdo Mundial da Satde, os
cancros do pulmao originam-se em quatro tipos principais de células: o cancro do pulmao de
pequenas células (CPPC); o adenocarcinoma; o carcinoma de células escamosas ou carcinoma

epidermoide; e o carcinoma de grandes cé€lulas. Estas quatro histologias sdo responsaveis por
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aproximadamente 90% de todas as neoplasias pulmonares. O restante inclui carcinomas

.4 . . n ~ . . . 1
indiferenciados, carcinoides, tumores das glandulas bronquicas e tipos mais raros de tumor.'’

Classicamente, dividimos o cancro do pulmado em dois grandes tipos: o cancro do pulmao de
pequenas c¢lulas (CPPC) e o cancro do pulmao de nao pequenas células (CPNPC), este com
trés subtipos, o adenocarcinoma, o carcinoma de c¢lulas escamosas ou carcinoma

: , : . 10
epidermoide, e o carcinoma de grandes ce€lulas.

O adenocarcinoma ¢, actualmente, a forma mais predominante do cancro do pulmao e,

frequentemente, ocorre em locais pulmonares mais periféricos.

O carcinoma de células escamosas ou o carcinoma epidermoide geralmente origina-se num
bronquio central, tem crescimento endobrdnquico e, por isso, pode apresentar sintomas

clinicos locais, tais como a tosse € a hemoptise.

O carcinoma de grandes células pode localizar-se em qualquer parte do pulmao e tende a

crescer rapidamente.

O CPPC ¢ mais agressivo € menos comum do que o CPNPC, representando 18 a 25% de
todos os cancros do pulmdo. Regra geral, manifesta-se na forma de tumor central e hilar, e
tende a estenosar os bronquios por compressdo extrinseca. No momento do diagnostico
apresenta-se com mais frequéncia amplamente disseminado, pois propaga-se rapidamente,
antes de provocar sintomas especificos. Mesmo quando localizado, raramente ¢ curdvel por
cirurgia. O tratamento preferencial ¢ a quimioterapia ¢ a radioterapia. Se nao for tratado, o
CPPC tem uma histdria natural curta. A sobrevida nos pacientes ndo tratados ¢ de cerca de 3
meses apos o diagndstico, ao passo que, com a quimioterapia, associada ou nao a radioterapia,

a sobrevida prolonga-se por cerca de 1 ano.

10
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Em contrapartida, o CPNPC pode ser potencialmente curado por resseccdo em até 30% dos
casos. O carcinoma escamoso e¢ o de pequenas c¢lulas, por serem centrais, sdo geralmente

acessiveis a broncoscopia.

Perante o cancro do pulmao, a distingdo essencial a fazer ¢ entre o carcinoma de pequenas
c¢lulas (CPPC) e o de ndo pequenas celulas (CPNPC), pois esses tipos de tumores tém

comportamentos distintos, pelo que também o seu tratamento € diferente.

A distingdo histologica entre estes dois tipos de tumores (Fig.1) ¢ feita pelas seguintes
caracteristicas: o CPPC apresenta cé¢lulas com citoplasma escasso, nucleos pequenos
hipercromaticos com padrdao de cromatina fino e nucléolos proeminentes, enquanto as c¢lulas
do CPNPC apresentam citoplasma abundante, nucleos pleomorficos com cromatina de padrédo

. , . . . 10
grosseiro, nucléolos proeminentes e arquitectura glandular ou escamosa pavimentosa.

O tratamento do cancro do pulmao vai depender, para além do tipo de cancro, também do
tamanho, da localizacdo, da extensao do tumor ¢ do estado geral de satide da pessoa. Podem
ser usados diferentes tratamentos e associagcdes de tratamentos, para controlar o cancro do
pulmao e/ou para melhorar a qualidade de vida do individuo, através da reducdo dos sintomas,
pois a maioria dos pacientes ¢ diagnosticado ja num estadio avangado da doenca,
apresentando sintomas que interferem muito na qualidade de vida e que estdo frequentemente

associados a uma baixa taxa de sobrevida.

Os sintomas relacionados com o cancro do pulmao sdo diferentes, de acordo com a
localiza¢do do tumor no pulmao. Os pacientes com crescimento central ou endobronquico
podem apresentar tosse, hemoptise, sibilos e estridor, dispneia e pneumonia pos-obstrutiva. O
crescimento periférico do tumor pode causar dor pelo comprometimento pleural ou da parede

, . . . .. . . ~ 1
toracica, dispneia restritiva e sintomas de abcesso pulmonar resultante da cavitagio tumoral.'’

11
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Fig.1a Padrio Histolégico CPNPC (adenocarcinoma)® Fig.1b Padrdo Histologico CPPC*

Fonte: www.pathology.com.br/capulmcomplt.htm

2. Técnicas de diagnostico avancadas

Apesar das técnicas diagnosticas existentes para o cancro do pulmado, este continua a ser a

principal causa de mortalidade relacionada com cancro em todo o mundo.

A broncofibroscopia ¢ provavelmente a técnica mais utilizada para o diagndstico do
carcinoma pulmonar, mas a sua rentabilidade diagnostica depende da localizacao e da
distribui¢cdo do tumor. Ela tem uma capacidade limitada para localizar com precisdo o tumor e
fazer biopsias de lesdes pulmonares que ndo podem ser directamente visualizadas. O campo
da broncoscopia diagnostica avangada estd a evoluir rapidamente no sentido de detectar ¢

estadiar precocemente o cancro do pulmao.

2.1 Lesoes da mucosa/endobronquica

Cancros do pulmao com localizacdo central sdo radiologicamente ocultos até atingirem um
estadio bastante avancado. Nessa fase, t€ém uma baixa taxa de cura, ou requerem resseccao

ampla para a cura, mas a custa de uma alta morbilidade. Estes cancros representam cerca de

12
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: ~ 11 ~ ~ . :
um quinto de novos cancros do pulmdo. As taxas de detec¢do de lesdes pré-malignas em

avaliacao broncoscdpica convencional sao baixas, € na maioria das vezes acidentais.

A broncofibroscopia de autofluorescéncia (AFB) e a Narrow band imaging (NBI) detectam

~ /4 * ~ 12
precocemente tanto as lesdes pré-malignas, como o cancro do pulmao.

2.1.1 Boncoscofibroscopia de autofluorescéncia (AFB)

A autofluorescéncia ¢ conhecida ha algumas décadas e baseia-se nas diferencas do reflexo da
luz sobre a mucosa. E um método que tira proveito de uma caracteristica natural do tecido
para aumentar a luz reflectida na faixa de espectro verde (520 nm), quando iluminada com
uma luz na faixa de comprimento de onda azul (380-460 nm). O tecido anormal [carcinoma in
situ (CIS)] ou tecido displasico ndo tem essa caracteristica e vai parecer mais escuro do que o
fundo." Portanto, essa técnica evidencia areas de displasia moderada a grave, carcinoma in
situ e neoplasia microinvasiva, muitas vezes nao evidentes a luz branca, ajudando ndo sé a
identificar lesdes precoces, mas também as margens da lesdo, tornando a avaliacdo T (tumor

., . ~ . . 14
primario), da classificagio TNM, mais precisa.

A técnica consiste em submeter o paciente a "tradicional" broncoscopia com luz branca
(WLB), seguida pela AFB, para detectar lesdes nao aparentes na WLB ou para caracterizar
anomalias i1dentificadas pela WLB. O procedimento ¢ geralmente realizado com anestesia

, . - .. 13
topica e sob sedacdo ligeira.

A broncoscopia convencional com luz branca utiliza o intervalo de comprimento de onda
plena e visivel (400-700 nm) para iluminar a superficie da mucosa, sendo a luz reflectida. O
tecido respiratorio normal emite uma luz fluorescente verde quando exposto a luz no espectro

azul-violeta (400-450 nm), devido a activagdao de cromoforos celulares. O tecido doente esta

13



Broncologia de interven¢io no carcinoma do pulméo

associado a uma mudanga na estrutura bioquimica dos cromoforos dentro das células, bem
como a alteracoes na morfologia da célula e na espessura do epitélio, que afectam esta
fluorescéncia verde. A AFB ¢ muito util, pois € através dela que se constata a existéncia de
uma perda progressiva de autofluorescéncia verde a medida que a doenca da mucosa progride
ao longo do espectro da displasia para o CIS, causando um aspecto vermelho-acastanhado do

tecido' (Fig.2).

Ficou demonstrado que a AFB aumenta a precisao do diagndstico da displasia escamosa e do
CIS, quando usada em conjunto com a broncoscopia convencional. Ha estudos que indicam
que a broncoscopia de luz branca, quando realizada sozinha, detecta em média apenas 40% da
displasia de alto grau e do CIS, mas que essa taxa aumenta para 88% quando combinada com
a AFB. Embora esta técnica seja facil de aprender, ela exige algum tempo para se familiarizar
com ela. O exame ¢ realizado antes de outras intervencoes, € a aspiracdo excessiva deve ser
evitada, pois o trauma da parede das vias aéreas dai resultante torna o exame dificil de

interpretar.

Fig.2 - Uma alteracdo subtil na mucosa desta bifurcacdo bronquica vista sob
A . ~ 14
autofluorescéncia revela a presenga de uma lesdo precoce.

14
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De acordo com Banerjee et al.,'' vérios estudos tém sido publicados ultimamente para
comparar a eficacia da fluorescéncia broncoscopica com broncoscopia convencional com luz
branca na deteccao de lesdes pré-invasivas. Na maior parte das vezes, o exame sob luz branca
¢ conduzido antes do azul claro; as zonas anormais sao cuidadosamente documentadas,
usando cada modalidade e s6 entdo a biopsia € realizada. A capacidade dos dois sistemas de
imagem para detectar lesOes pré-invasivas € entdo avaliada a partir dos resultados dos exames
histologicos avaliados de forma independente por um patologista, sem conhecimento das
conclusdes do broncoscopista. A grande maioria dos estudos concluiu que a fluorescéncia
broncoscoOpica aumenta significativamente a deteccao da displasia moderada a grave e do CIS,
de 1.5 a 6.3 vezes. Numa revisdo recente de estudos publicados utilizando o dispositivo LIFE
(sistema de fluorescéncia induzida por laser endoscopico), a deteccdo dessas lesdes foi

aumentada em média duas vezes em comparagao com a luz branca da broncoscopia.

Para além do custo, a principal desvantagem da AFB ¢ sua baixa especificidade, pois € muito
complicado fazer a diferenciagdo entre lesdes pré-invasivas e bronquite, dando lugar a muitos
resultados falsos positivos. Alem disso, a utilidade deste procedimento ¢ prejudicada pelo
facto de que ndo ha até agora nenhum algoritmo amplamente aceite sobre a gestdo das lesoes

que ele detecta.'”

2.1.2 Narrow band imaging (NBI)

A NBI foi descrita pela primeira vez na literatura gastroenterologica para a detec¢ao de lesoes
pré-malignas e anormais. E muito utilizada também para estudos do cancro da cabega e do
pescogo e, mais recentemente, na broncoscopia.'> Esta técnica pode identificar lesdes pré-
malignas na arvore bronquica. As lesdes malignas, pré-malignas e displasicas sao

caracterizadas por angiogénese anormal e podem ser detectadas por meio da visualizacdo do

15
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emaranhamento dos vasos sanguineos e a proliferacdo anormal na mucosa bronquica. A NBI
utiliza dois filtros de luz para permitir a iluminacao do tecido em diferentes comprimentos de
onda."” Esses filtros sdo utilizados, um para detectar a luz de 415-nm que ¢ absorvida pelos
capilares ao nivel da superficie, e um segundo para detectar a luz de 540-nm que ¢ absorvida
pelos vasos abaixo da camada de superficie (Fig.3). Isto permite visualizar a distribuigao
anormal e a dilatagdo dos vasos sanguineos na mucosa €, em combinagdo com a
videobroncoscopia de grande ampliagdo (até 110 vezes), produzir imagens claras da

. ]
microvasculatura. '

Segundo Ezzat El-Bayoumi ez al.,"> num estudo piloto por Vincent ef al., 22 pacientes foram
avaliados quanto a displasia endobronquica com broncoscopia de luz branca (WLB),
imediatamente seguido pela NBI. Eles verificaram que a taxa de deteccdo da displasia ou
malignidade ndo aparente em WLB foi de 23%. O estudo também demonstrou que a NBI ndo
aumenta a taxa de detec¢do da displasia em lesdes ja analisadas no WLB. Shibuya e
colaboradores utilizaram uma broncoscopia de alta ampliagdo em combinagdo com a NBI no
comprimento de onda azul para detectar a displasia escamosa angiogénica, € descobriram que
essa técnica permitiu a identificacdo das lesdes pré-malignas acima mencionadas em 78% das

anomalias biopsiadas, ja identificadas como anormais em AFB.

A AFB e a NBI podem ser consideradas como ferramentas complementares; a AFB serve
como ferramenta de rastreio, seguido de um exame da mucosa focada com a NBI. Acredita-se
que a combinacdo da NBI com autofluorescéncia videobroncoscopica proporciona melhores

resultados na deteccdo do cancro do pulméo.'®
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Fig.3 — (A) Imagem convencional de um cancro de cé€lulas escamosas da carina. (B) A mesma
imagem obtida através da NBI. Observe a imagem superior da vasculatura.'

2.2 Lesoes pulmonares periféricas

As lesoes pulmonares periféricas sao achados incidentais comuns. A maioria dos ndédulos nao
sao malignos e o desafio €, portanto, de encontrar formas mais seguras € mais precisas para
diagnosticar as lesdes pulmonares periféricas e evitar procedimentos cirurgicos
desnecessarios. A broncofibroscopia tem uma capacidade limitada para localizar, com
precisdao, os nodulos e de fazer biopsias de lesdes pulmonares que nao podem ser

directamente visualizadas.

A broncoscopia de navegacdo electromagnética (ENB) e a ultrassonografia endobronquica

(EBUS) sdo técnicas que permitem aceder a lesdes pulmonares periféricas.

2.2.1 Ultrassonografia endobronquica (EBUS)

A tecnologia EBUS foi provavelmente o maior avanco em broncoscopia diagnostica desde a
introducdo generalizada do broncoscopio flexivel na década de 1960."° A EBUS envolve a

introducdo de uma sonda de ultrassom para a regido toracica, através da via aérea bronquica,
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. ~ ~ . . 17 ,
enquanto os pacientes estdo sob sedacdo consciente ou anestesia geral. * A sonda ¢ usada para
gerar imagens de estruturas pulmonares e mediastinicas. A sua utilizacdo permite mostrar
imagens de lesdes pulmonares periféricas e lesdes mediastinicas e hilares. Ela ¢ segura ¢

minimamente invasiva para o paciente, sendo relativamente facil de usar.

Actualmente, ha dois tipos de sonda em uso: a sonda radial (RP-EBUS) ¢ a sonda linear ou

convexa (CP-EBUS).

A RP-EBUS ¢ avancada através do canal de um broncoscopio, € permite a visualizagdo de
ganglios linfaticos ou lesoes periféricas. Ela tem uma frequéncia de 20 MHz na sua ponta, a
qual gira 360° perpendicularmente a inser¢ao e obtém imagens detalhadas da parede das vias
aéreas ¢ estruturas adjacentes. Esta técnica possibilita a realizagdo da puncdo aspirativa
transbronquica tradicional (TBNA), mas ndo em tempo real, pois a sonda tem que ser
removida para que ocorra a puncdo.'® A TBNA tradicional é efectuada através de uma sonda
periférica fina desenvolvida com uma bainha que serve como guia. A bainha ¢ utilizada para
introduzir a escova ou a pinga a fim de se obter material do noédulo. Essa técnica ¢ utilizada
em biopsias de nddulos periféricos ou de ganglios linfaticos. O rendimento diagnostico da
biopsia de lesdes pulmonares periféricas, guiada por EBUS, ¢ referido como sendo de 58,3%
a 80%. Recentemente, através da utilizagdo de uma abordagem multimodalidade em
combinagdo com a ENB, esse rendimento aumentou para 88%. Esse resultado ¢ independente
do tamanho da lesdo ou da localizacao lobar. Uma outra utilizacao da EBUS ¢ na avaliacao de

~ . r . * 15
lesOes mediastinicas centrais.

O uso da RP-EBUS tem sido geralmente substituido pela EBUS linear, que permite em tempo

real a TBNA."
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A sonda linear ou convexa (CP-EBUS) ¢ integrada num broncoscopio especifico e tem a
vantagem de visualizacdo em tempo real da aspiracio do ganglio linfatico transbronquico.'® A
EBUS-TBNA surgiu em 2004, é muito parecida com o videobroncoscopio normal, mas tem
6.9 mm de diametro, um canal de trabalho de 2 mm e uma Optica de 30°. Um transdutor linear
de ultrassom estd colocado na extremidade distal e pode ser usado directamente em contacto
com a mucosa ou com um baldo de agua acoplado na ponta (fig.4). O baldao preenchido com
soro fisiologico permite a obten¢do de imagens de melhor qualidade nas vias aéreas de maior
calibre.”® A obtencdo de scans ultrassonograficos utiliza uma frequéncia de 7.5 MHz com
penetragdo de 20 a 5S0mm no tecido. Esta frequéncia ndo permite a mesma resolucdo que a
sonda radial; portanto, a sonda ndo ¢ utilizada para avaliacdes diagndsticas de ultrassom, mas
meramente para orientacdo processual.’> Segundo Gerard A et al.,”' a indicacdo mais comum
para EBUS-TBNA ¢ o estadiamento dos ganglios linfaticos mediastinicos no cancro de
pulmao, particularmente no de ndo-pequenas celulas (CPNPC). Varias revisdes sistematicas
confirmaram a sensibilidade equivalente para EBUS-TBNA em relacdo a mediastinoscopia
para o estadiamento do CPNPC.?! Ainda segundo Gerard A et al., uma recente perspectiva de
comparagao entre a EBUS-TBNA e a mediastinoscopia em 153 CPNPC potencialmente
ressecavels (prevaléncia da doenca de 35% N2/N3) mostrou que ndo houve diferencgas
significativas entre EBUS-TBNA e mediastinoscopia na determinacdo do verdadeiro estadio
patoldgico N (envolvimento ganglionar). Como constatado nesse estudo, a EBUS-TBNA

o, . . . . . . , . 21
pode substituir a mediastinoscopia em pacientes com CPNPC potencialmente ressecaveis.

Segundo Iunis Suzuki,'* uma recente meta-analise demonstrou que a EBUS-TBNA tem uma
sensibilidade de 93% e especificidade de 100%. A incidéncia de complicagdes relatada na
literatura ¢ pequena. A EBUS ¢ associada as complicagdes habituais da broncoscopia com

puncdo aspirativa, sendo portanto considerada um procedimento seguro. Algumas
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complicacdes mencionadas sdo agitacdo, tosse € hemorragia no local da puncdo. Ha relatos

isolados de infeccdo com febre, mediastinite e abcesso apos a pungao.

Fig.4 - a) Extremidade distal do EBUS que facilita a aspiracdo transbronquica com o uso de agulha
sob visualizagdo em tempo real. O canal de trabalho e de visualizacdo t€ém uma orientagdo obliqua. b)
O balao de agua facilita a transmissdao do sinal sem que haja interferéncia de ar entre a parede
brénquica e o transdutor. '

2.2.2 Broncoscopia de navegacio electromagnética (ENB)

A broncoscopia por navegacao electromagnética ¢ uma nova tecnologia que trouxe um maior
rendimento ao diagndstico broncoscopico de nddulos periféricos pulmonares. Foi descrita
pela primeira vez em 2003, utilizando um modelo animal. Os testes iniciais em humanos
ocorreram em 2005 e mais de 20.000 procedimentos ja foram realizados.”' Esta técnica
permite aos broncoscopistas retirar amostras de lesdes periféricas e ganglios linfaticos ou
colocar marcadores fiduciais que ajudam na radiacao estereotdxica. O procedimento pode ser
realizado com o paciente sob sedacdo consciente ou anestesia geral, dependendo das

N .18
preferéncias do broncoscopista.

De acordo com Bellinger ef al.,'® este procedimento requer uma tomografia computadorizada
(TC) com cortes finos, alta sobreposicao e software especializado. O planeamento pré-
procedimento permite ao broncoscopista mapear um percurso através duma reconstrucao
tridimensional das vias aéreas do paciente, at¢ ao nodulo periférico ou ganglio proximal ou
distal.
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Para esse procedimento, o paciente ¢ colocado numa placa de localizacdo electromagnética,
que emite ondas de baixa frequéncia, e uma sonda sensorial localizavel ¢ inserida através dum
canal do broncoscopio flexivel. A orientacdo e a posicao do sensor dentro dos planos x, y € z
podem ser registados através da utilizacdo do software especializado. Esta informagdao do
sensor de localizagdes aparece num monitor em tempo real, e € posteriormente mapeada e
sobreposta as imagens de TC com multidetectores anteriormente adquiridas, permitindo assim
uma orientagdo simultdnea da imagem virtual e activa. Os instrumentos equipados com
sensores sao de facto dirigiveis, o que em si ¢ uma diferenca das ferramentas convencionais
utilizadas em broncoscopia. Quando o sensor atingir a lesdo alvo, a sonda do sensor ¢
removida, e a biopsia ¢ realizada (Fig.5). Pode associar-se nesse momento a EBUS radial para
confirmar a proximidade da lesdo, introduzindo a sonda pela bainha antes de realizar a

./ . 15
biopsia.

Diversas publica¢des tém demonstrado maior rendimento no diagnostico broncoscopico do
nodulo pulmonar periférico ao utilizar recursos de localizagdo. Os rendimentos para a ENB
variam entre os 63% e os 80% com rendimentos mais elevados em alvos maiores. Um estudo
analisou o rendimento da ENB isolada, da EBUS radial isolada ¢ da combinac¢ao dos dois
recursos, tendo verificado uma sensibilidade de 88% quando utilizados os dois meétodos

- |
combinados.'®

Os riscos da ENB sao semelhantes aos ocorridos durante a broncoscopia padrao com a
excep¢ao de uma taxa de pneumotorax ligeiramente superior (2% a 8%) mesmo assim sendo
uma vantagem em relacao a aspiragdo transtoracica, feita através de agulha, com uma taxa de

pneumotorax que chega aos 44% 18
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O seu alto custo e a necessidade de treinamento especifico com o sistema tém retardado a
introducdo deste método na pratica clinica. Uma das aplicagdes tuteis deste método € a
colocagao de marcadores para a radioterapia de lesdes nodulares em pacientes ndo operaveis,
ou com lesOes metastaticas, ou para injec¢cao de corantes para localizacao de pequenas lesoes

facilitando a resseccao cirtrgica.
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Fig.5 - Captura de tela da ENB. Pode ver-se a relacdo entre o instrumento de navegagdo e a lesdo
identificada em vdarios planos. Em baixo, a direita: Informacdes sobre a distincia e a
direccionalidade."”

2.3 Outras técnicas em estudo:

2.3.1 Tomografia de coeréncia optica (TCO)

A tomografia de coeréncia Optica ¢ um novo método de imagens que utiliza a reflexao da luz,

ao inveés do ultrassom, para analisar o tecido. E uma técnica que fornece imagens das células,
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tanto a superficie como abaixo do tecido.”” Foi desenvolvida em 1990 para aplicagdes

oftalmicas e s6 recentemente foi introduzida para avaliar as vias aéreas.

Esta técnica permite ainda observar as camadas da parede traqueobrOnquica com maior

~ . . . 14
resolu¢do do que o ultrassom embora a profundidade do seu alcance seja muito menor.

A tomografia por coeréncia Optica de alta-resolugdo pode ser realizada através de cateteres
finos de fibra Optica € ndo necessita de estar em contacto com o tecido para se obter a
imagem.14 Também nao necessita da utilizacao da radiacao, de corantes intravenosos ¢ nem de
contrastes. A resolu¢do da imagem com TCO ¢ 20 vezes maior que o ultrassom e pode ser

o : 12
exibida num monitor em tempo real.

Num estudo conduzido por Lam e colaboradores, pacientes com alto risco para cancro do
pulmao foram submetidos a autofluorescéncia e a seguir a TCO das &reas suspeitas
identificadas pela AFB e s6 entdo foi realizada a biopsia do local. Foi possivel diferenciar o
carcinoma invasivo do CIS, e displasia moderada de metaplasia pela TCO. Por i1sso, a TCO

. e e, 14
tem sido chamada de “biopsia dptica”.

Possiveis usos para a TCO incluem: distinguir lesdes benignas de malignas centrais e
periféricas, diferenciando o CIS do cancro micro-invasivo; € melhorar a amostragem
broncoscopica de lesdes pulmonares periféricas. As caracteristicas do desempenho e das

C e : : L 12
limitagdes da TCO precisam ser definidas antes que a técnica se torne do uso corrente.

2.3.2 Microscopia confocal

A microscopia de fluorescéncia confocal a laser, também chamada de alveoloscopia, ¢ uma
nova técnica que pode ser usada durante a broncoscopia para analisar em grande plano a

A . ~ . 14 , . e
natureza da estrutura da mucosa bronquica ¢ do parénquima pulmonar. = Esta técnica utiliza
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um /aser azul para induzir a fluorescéncia similar a autofluorescéncia broncoscopica. No
entanto, o detector e a luz sao integrados numa sonda em miniatura, que ¢ inserida no canal de
trabalho do broncoscopio.'” A mucosa pode ser visualizada in vivo, e pelo seu fino calibre,

; o N : 14
pode chegar at¢ a periferia do parénquima e observar a arquitectura alveolar.

A ampliacio e resolucdo das imagens sdo de tal ordem que as estruturas alveolares e células
intraalveolares (macrofagos) podem ser claramente visualizadas. Isso permite uma avaliacao
em nivel microscopico in vivo, um feito ndo possivel no passado.” Essa técnica tem vindo a
desenvolver-se cada vez mais e provavelmente ampliara a capacidade diagnostica nao
somente em lesdes neoplasicas mas também podera fornecer informacdes da estrutura
alveolar em doengas do parénquima tais como sarcoidose, pneumopatias intersticiais,

13
enfisema, entre outras.

3. Abordagens terapéuticas

Apesar da existéncia das modalidades padrdao de tratamento do cancro do pulmao,
designadamente a cirurgia, a quimioterapia ¢ a radioterapia, a taxa de sobrevivéncia a longo
prazo dos pacientes com cancro do pulmao ainda ¢ baixa. As vias aéreas centrais de mais de
50% dos pacientes estdo ja comprometidas no momento do diagnostico. Isso € provocado
tanto pelo crescimento endoluminal do tumor, como pela compressao extrinseca do tumor ou
pela combinagdo de ambos, o que requer medidas imediatas para recuperar rapidamente a
paténcia das vias aéreas.” Muitos desses pacientes podem beneficiar da terapia endobronquica

intervencionista, como parte da gestdo da sua doenca.
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3.1 Tumores endoluminais

O crescimento dos tumores endoluminais ¢ muito comum e a todos os niveis na arvore
traqueobronquica.® O principal resultado desse crescimento é a obstrucio maligna das vias
aéreas centrais. Essa obstrucdo pode causar hemoptises, dispneia com risco de asfixia,
pneumonia poOs-obstrutiva, entre outros. Os sintomas dessa obstru¢do sdo indicagdes tipicas
para terapéutica paliativa imediata. Nestes casos, a destruicio do tumor com intengao
paliativa pode aliviar os sintomas, melhorando a qualidade de vida dos doentes e at¢ mesmo
prolongando a vida. As técnicas que proporcionam o alivio imediato da obstrucdo das vias
aéreas centrais sao a terapia laser, o electrocautério, a coagulacdo com argon-plasma e o
coring-out ou debulking. Dependendo da integridade da parede das vias a€reas, uma protese

~ r . 4 * ~ 18
pode ou ndo ser necessaria apos a cito-reducao do tumor.

3.1.1 Laserterapia

Laser, um acronimo para “light amplification by stimuled emission of radiation’’, é muito
utilizado em medicina, inclusive no tratamento endobronquico do cancro do pulméo.* Foi
inicialmente utilizada, em 1976, para coagulacdo de lesdes hemorragicas, sendo actualmente
também utilizada para remog¢do do tumor com envolvimento endobronquico, permitindo um

corte preciso do tecido tumoral.

De acordo com Bollinger et al.,” as principais caracteristicas que determinam a adequagdo do
laser para terapéutica broncoscopica sdo: 1) Regulacao da densidade de poténcia; 2) relagdo

entre a absorcao e a dispersao de coeficientes em tecidos moles; 3) sistema de entrega.

A densidade da poténcia depende da tecnologia laser e de factores tais como o tecido-alvo e

o tempo de exposicdo. A determinagdao do volume do tecido que € aquecido, da absorcao e da
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dispersdao fazem a diferenca entre corte e hemostase. Os lasers com altos coeficientes de

absorc¢ao e de dispersdo sdo bons coaguladores.

Varios tipos de laser sdo utilizados actualmente: Nd:YAG (neodynium:yttrium aluminium
garnet), CO, (diéxido de carbono), Argon, Dye, Diode, Excimer, Nd:Yap (neodymium.:
yttrium aluminium pevroskite). As diferentes caracteristicas estdo listadas na tabela 1. O /aser
actua no tecido tumoral causando vaporizacdo, coagulacdo e necrose, levando ao alivio

1mediato dos sintomas.

O laser mais utilizado ¢ o Nd:YAG porque tem energia suficiente para vaporizar tecidos e
produz um excelente efeito de coagulagdo.” Uma vez que o Nd:YAG penetra profundamente
os tecidos em cerca de 3 a 4mm, deve ter-se muito cuidado no tratamento de lesdes

: : ~ 18
envolvendo a parede posterior, pelo risco de perfuracao.

O laser pode ser utilizado tanto com o broncoscdpio flexivel, como com o broncoscopio
rigido. A broncoscopia flexivel pode ser realizada sob sedagdo moderada ou anestesia geral,

1, : : 18
enquanto a broncoscopia rigida € realizada sempre sob anestesia geral.

Todas as obstrucdes, benignas ou malignas, das vias aéreas centrais sdo indicagdes para uso
de laser, sendo a indicagao mais frequente a obstru¢ao da via aérea secundaria ao crescimento
do tumor endoluminal. Essa intervengao ¢ apenas paliativa. Estudos realizados demonstraram
uma melhoria consideravel da paténcia da via aérea, com consequente melhoria na qualidade
de vida. O maior estudo relacionado com resseccao por laser foi feito por Cavaliere ef al, em
que 1.838 pacientes com carcinoma do pulmao foram submetidos a laserterapia. Em 93% dos
pacientes, foi observada uma paténcia imediata das vias aéreas com consequente melhoria dos

. 2
sintomas. 3
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Na maioria dos casos, a terap€utica com /laser ¢ combinada com outras modalidades de
tratamento, tais como colocagdo de proteses, radioterapia externa e braquiterapia, no sentido

de potenciar os seus resultados, prevenindo uma nova obstrucao das vias a¢reas.

O laser Nd:YAG tem como desvantagem o seu alto custo, limitando assim o seu uso nalguns
centros hospitalares. Tem como complicagdes principais a hemorragia, a hipdxia, a
perfuragcdo, a formagao de fistula e risco de ignicdo, o que exige trabalhar com uma FiO,
menor que 40% para evitar colocar fogo nos dispositivos inflaméaveis endobronquicos.'®
Segundo Dutau H et al.,** estas complicacdes podem ser evitadas através de medidas de
segurangas preventivas, tais como: 1) evitar a hipdxia, garantindo que as vias acéreas
periféricas estejam livres de secrecoes e detritos em todos os tempos; 2) evitar a hemorragia
excessiva iniciando pela ressecgdo das lesdes que sdo menos vascularizadas; 3) compreender
os riscos anatdomicos associados e os efeitos bioldgicos do laser; 4) preferir a resseccao
mecanica antes do laser, para diminuir os efeitos iatrogénicos; 5) utilizar o /aser numa

poténcia moderada (30-45 w) e no modo descontinuo; 6) reduzir o oxigénio suplementar para

uma frac¢do de oxigenio inspiratorio de 50% antes do disparo do /aser.

: . e « , 24
A laserterapia tem como principal contra-indicagdo as compressdes extrinsecas dos tumores.

Existem ainda outras contra-indicagdes tais como hipoxémia refractaria, fistula bronco-

(- . 3,18
esofagica e coagulopatia.™
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TABELA Equipamentos laser para aplicagdes broncoscopicas (Bolliger C. T. et al.,2006)
, ) Efeitos biologicos
Tipo de laser Comprimento de onda nm
Vaporizacao Coagulacao
Nd:YAG 1064 -+ +++
CO, 10600 + -
Argon 488-514 - ++
Dye 360-700 Activa fotoquimicos
Diode 810 + ++
Excimer 193-351 Destrui¢ao de tecidos por efeito mecanico
YAP:Nd 1340 ? ++

Nd:YAG: neodymium:yttrium aluminium garnet; CO,: didéxido de carbono; YAP:Nd: yttrium
aluminium pevroskite:neodymium. +: moderadamente bom; ++:bom; +++: excelente; ?: efeito
duvidoso. "’: efeito de corte preciso.’

3.1.2 Electrocautério e coagulacio com argon-plasma

O electrocautério consiste na aplicacdo de uma corrente eléctrica de alta frequéncia, através
de uma sonda, para produzir coagulacdo e vaporizagao dos tecidos endobronquicos. Esta ¢

uma técnica alternativa de tratamento para debulking imediato do tumor endoluminal.”

O uso de electrocautério foi inicialmente descoberto por Gilfoy em 1932. Devido a frequentes
complicacdes associadas a este procedimento, tais como queimaduras e choques eléctricos
tanto em pacientes como nos endoscopistas, a técnica foi abandonada e depois reintroduzida

nos anos 80.2>%°

Em 1985, Hooper e Jackson relataram a utilizagdo do electrocautério através do broncoscopio

flexivel, pela utilidade na gestdao de doencas endobronquicas benignas e malignas e pelo seu
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potencial economico. Em 1994, foi publicado o resultado de um estudo piloto relacionado
com a utilizagdo do electrocautério de fibra Optica na gestdo da obstru¢do maligna das vias
acreas, no qual 15 dos 17 pacientes com obstru¢cdo central por tumor era possivel obter um

debulking imediato desse tumor.”

O electrocautério pode ser utilizado no modo contacto ou no modo sem contacto, sendo o
modo de contacto a técnica mais popular. Neste modo, a sonda ¢ colocada em contacto directo
ou proximo com o tecido-alvo para manter a corrente eléctrica até que o efeito desejado seja

visto, isto €, a coagulacao e a vaporizacao.

O electrocautério pode ser usado tanto com o broncoscépio rigido, como com o broncoscopio
flexivel. As indicagdes, a selecao dos pacientes, os principios de aplicacao e os resultados sao

: 15
essencialmente os mesmos que os do laser Nd:YAG.

Coulter et al., citado por Robert L,22 referem-se ao uso do electrocautério no modo contacto,
ao enves da laserterapia, numa serie de pacientes com obstrucdo maligna das vias aéreas.
Cento e dezoito avaliagdes foram feitas nesses pacientes para uma possivel intervengdo com
laserterapia, 47 (40%) dos quais foram consideradas passiveis de tratamento por
electrocautério. Trinta e oito pacientes foram submetidos a 47 procedimentos de
electrocauterio para o tratamento de 68 lesdes endobronquicas. Varios desses pacientes
necessitaram de mais do que uma sessdo de tratamento, embora ndo tenha sido possivel
determinar se o tratamento era para a mesma lesdo ou para uma lesdo subsequente. Quarenta e
dois dos 47 tratamentos (89%) foram bem-sucedidos no alivio da obstru¢cao maligna. Nao ha

relatos de qualquer complicacao major.

As vantagens do electrocautério sdo a facilidade de manuseamento e o baixo custo, em

comparagao com a laserterapia. Mais importante ainda, ¢ o efeito imediato que pode ser visto
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durante o tratamento com electrocautério, o que corresponde bem ao efeito histoldgico da
necrose coagulativa.” No entanto, a sonda do electrocautério precisa de ser limpa dos detritos
de forma intermitente durante o procedimento, o que ¢ uma desvantagem quando comparado
com a laserterapia.'” As complicacdes sdo semelhantes as encontradas no laser Nd:YAG, tais

como, hemorragia, perfuracao e fogo nos dispositivos endobronquicos.

A coagulacdo com argon-plasma (APC) ¢ uma forma de electrocautério utilizada no modo
sem contacto, que utiliza a libertagdao de um jacto de gas argon, através de uma sonda flexivel,
para causar coagulagdo no tecido. Essa técnica, sem contacto, permite uma coagulacao rapida,

, . . ~ ~A e . 26
com minima mampula(;ao € trauma mecanico para o tecido-alvo.

A APC pode ser realizada através de uma broncoscopia flexivel, ou por meio de uma
combina¢dao de broncoscopia flexivel e rigida. Esta Gltima combina¢do assegura uma melhor

ventilacdo do paciente, bem como uma melhor visualiza¢do do tecido-alvo.

Esta terapia com APC ¢ utilizada como tratamento paliativo, tanto para obstrugdes malignas e
benignas das vias aéreas, como para o controlo da hemoptise endobronquica. De acordo com
Gompelmann et al.,”” os efeitos benéficos da APC no tratamento da hemoptise foram
confirmados num estudo retrospectivo, demostrando a hemostase imediatamente apos o
tratamento com a APC. As principais indicagdes da APC, num estudo realizado pela Reichle
et al., foram a obstrucdo das vias aéreas (51%) e a hemoptise (33%). Eles realizaram 482
intervengdes, com uma taxa de sucesso global de 67% (total ou parcial recanalizacao,
hemostasia, ou ambos). Uma taxa de sucesso de 91% no tratamento da obstrugcdo das vias
aéreas ¢ da hemoptise ¢ relatado por Crosta et al. Contudo, a obtengdo dessa taxa de sucesso

exigiu uma meédia de 3,5 intervengdes por paciente.
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Esta terapia ¢ indicada também como técnica de cura para o cancro do pulmao superficial

visivel (carcinoma in situ ou cancro do pulmao microinvasivo).

A tnica contra-indicacdo absoluta ¢ a compressao extrinseca; as contra-indicagdes relativas
incluem: instabilidade hemodinamica, choque, coagulopatias ndo resolvidas, arritmias, ou

SUUIST 27
enfarto agudo do miocardio recente.

Esta modalidade tem a vantagem tnica de ser capaz de tratar lesdes laterais a sonda > pois, de
acordo com Bellinger CR ef al.,"” a APC pode manobrar em torno das curvas das vias aéreas
sugerindo uma possivel vantagem no tratamento dos segmentos de ramificagdo bronquica em
comparag¢ao com a terapia Nd: YAG que ¢ um sistema de entrega linear (Fig.6). Ela tem ainda
como vantagens o baixo custo em comparagao com a laserterapia, o modo sem contacto, € a

facilidade no manuseamento.

As complicagdes sdo semelhantes as descritas para a laserterapia e electrocauterizagdo, ou
seja: formacao de fistula, perfuragdo e embolia gasosa. A FiO, deve ser mantida também a

40% para evitar incéndios das vias a€reas.

Em comparagdo com o laser Nd:YAG que provoca uma necrose profunda dos tecidos, o
electrocautério e a APC sdo modalidades superficiais, que levam a uma necrose superficial.
Uma necrose profunda dos tecidos nem sempre € o mais recomendado, dependendo da
proximidade dos grandes vasos, ou dependendo de o tumor alvo ser um carcinoma in situ.

) VU ~ . 183
Neste caso, tanto a terapia com a APC, como com o electrocautério tém intengdo curativa.

A vantagem da APC, comparativamente ao electrocautério, ¢ a destruicdo aguda do tecido
superficial com subsequente hemostase rapida, pelo que a APC ¢ o modo preferivel para

: ~ .2
hemorragias e lesdes obstrutivas.”
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Elétrodo Argon plasma

Fluxo de argon

Tecido

Fig.6 - Representacdo esquematica da APC. O electrodo dentro da sonda APC ioniza o gas argon,
sem contacto, permitindo o fluxo de corrente eléctrica entre a sonda e o tecido. O feixe de plasma de
argon actua em linha recta, bem como lateralmente, como mostrado no diagrama. Ao chegar ao
tecido, a energia aplicada faz com que haja zonas de dessecagdo uniforme (A), coagulaciao (B), e
desvitalizacdo (C) nas areas de tratamento.*’

3.2 Lesoes infiltrativas e o estadio precoce

As lesoes infiltrativas e o estadio precoce do tumor, nao sendo situagdes urgentes, nao
necessitam de medidas paliativas imediatas, pois nessa fase as massas tumorais endoluminais
ainda ndo sao suficientemente obstrutivas para causarem dispneia. Nessas condi¢des, em que
a urgéncia ndo prevalece, pode tratar-se com seguranga uma parede bronquica, sem risco de

perfuracdo.’

Nesses casos, as modalidades existentes e com intengdo curativa sdo: coagulagdo com argon-

plasma, crioterapia, terapia fotodinamica e braquiterapia.

3.2.1 Crioterapia

A crioterapia ¢ uma outra modalidade de destruicdo endobronquica do tecido maligno que
obstrui a arvore bronquica. Em comparagdo com outras técnicas utilizadas para tratar tumores

endobronquicos, a crioterapia € considerada Unica, pois utiliza o frio intenso para a destrui¢ao
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dos tecidos patoldgicos, por ciclos repetidos de congelamento e descongelamento,

1
preservando ao mesmo tempo a mucosa normal.'”

O 6xido nitroso ¢ o criogénio mais utilizado para produzir temperaturas de -80°C, e com isso
as c¢lulas sao congeladas e cristalizadas, induzindo a apoptose. A sonda com o 6xido nitroso
¢ colocada sobre ou dentro do tumor, através de um broncoscopio rigido ou flexivel. De
acordo com Bellinger ez al.,' para a destrui¢io do tumor, a sonda é aplicada por 30 a 60
segundos de congelamento, ¢ a 1 cm da area, seguido por 30 a 60 segundos de
descongelamento. O ciclo ¢ realizado trés vezes em cada local. Na semana seguinte a
crioterapia, o tecido necrosado ¢ eliminado pela expectoracdo ou removido por broncoscopia

, ]
flexivel.'®

De acordo com Robert L, a crioterapia para a gestao endobronquica do cancro do pulmao foi
relatada pela primeira vez por Carpenter ef al, em 1977, num relatorio que analisou a terapia
num modelo canino.* Além disso, eles relataram também tumores broncogénicos recorrentes
em oito pacientes humanos que foram atenuados com crioterapia realizada através de um
broncoscopio rigido. Mais recentemente, Walsh et al., citado por Robert L, estudaram
prospectivamente o beneficio da crioterapia no cancro do pulmdo endoluminal causando
obstru¢do das vias aéreas. Trinta e trés pacientes foram submetidos a 81 sessOes de
crioterapia, tendo a maioria deles apresentado melhoria dos sintomas de dispneia e
hemoptises. O alivio da obstru¢do foi observado em 77% dos pacientes € 58% tiveram

. ~ ~ . o . . 22
melhoria na sua funcao pulmonar. Nao ocorreu nenhuma complicagado significativa.

Outros estudos prospectivos publicados recentemente confirmaram um efeito imediato de
recanalizagdo com a crioterapia, em caso de estenose maligna do tumor. Em 83% a 91,1% dos

pacientes, a cito-reducdo do tumor endobronquico foi realizada com uma crio-sonda flexivel.
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No entanto, em comparagdo com as outras formas de terapia de calor acima mencionadas, a
crioterapia tem um controlo da hemorragia menos imediata, o que deve ser levado em

: ~ 23
consideracao.

A crioterapia ¢ ainda utilizada para tratar, com intencao curativa, lesdes precoces, incluindo o

carcinoma in situ € tumores infiltrativos.

. 1 , . . , e ~

De acordo com Bellinger et al.,'® esta técnica tem-se ainda mostrado Gtil na remocdo de
corpos estranhos organicos, na remog¢ao de codgulos, na obstru¢do por muco e na remogao de
tecido de granulacdo, bem como tumores com consisténcia gelatinosa que nao sdo removidos

facilmente pelo debulking.

Tém sido observados efeitos colaterais, tais como febre transitéria imediatamente a
crioterapia, hemoptises, fistulas, broncospasmo e complicagdes relacionadas com a
descamagao do tecido. Muitas vezes, esse tecido projecta-se dentro do limen das vias aéreas,

~ - : . 18,28
provocando obstrucao dessas vias, tosse e dispneia.

A crioterapia tem a vantagem de ser eficaz e com um minimo de complica¢des. E um método
relativamente facil de se utilizar, econdmico e seguro, sem risco de perfuracdo da parede
bronquica, estenose residual ou risco de incéndio, em comparagdo, por exemplo, com o
electrocautério.”” Néo apresentando risco de incéndio, por utilizar o frio e nfo uma fonte de
calor, a crioterapia ¢ também segura para pacientes que necessitam de elevado débito

. . 18
suplementar de oxigénio.

A principal desvantagem da crioterapia € que os seus efeitos ndo sdao imediatos. Ela pode
levar at¢ 2 a 4 semanas para mostrar o seu beneficio maximo e geralmente requer

. . 1
broncoscopias repetidas para acompanhamento e novo tratamento. >
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Ha poucas pesquisas sobre o impacto da crioterapia pulmonar na sobrevivéncia a longo prazo
para os pacientes com cancro avancado do pulmdo. Assim sendo, € evidente que novas
investigagdes, com seguimento a longo prazo, e com base em estudos aleatorios e
controlados, devem ser feitas, a fim de melhor se definir os procedimentos para o tratamento

de pacientes com cancro do pulméo.™

3.2.2 Terapia fotodinamica

A terapia fotodinamica (TFD) tem emergindo como um importante meio de tratamento do
cancro do pulmao. Ha provas suficientes de que a TFD ¢ segura e eficaz no tratamento da
doenca precoce ¢ avangada. Em doenga avancada, o seu papel € apenas paliativo e, em doenca

15,31

precoce, o seu papel ¢ de tratamento com inten¢do curativa. No entanto, as lesdes mais

adequadas para a TFD sdo o carcinoma in situ, ou aquelas limitadas a 4-5 milimetros de

microinvasio.>’

2 : N :
Em 1978, Dougher et al.* demonstraram que a interac¢io entre a luz absorvida e o
fotossensibilizador derivado de hematoporfirina, administrados e retidos no tecido neoplasico
provocam necrose de tumores, € que a terapia fotodinamica ¢ eficaz no tratamento de uma

variedade de tumores malignos.

A TFD teve inicio em 1982 na Universidade Médica do Tokyo (Japao), quando Kato tratou
um paciente com cancro do pulmdo precoce operdvel, mas que recusou a intervengao
cirurgica. O tratamento foi realizado com a erradicagdo completa do tumor. Apos a TFD, o
paciente teve remissdo completa do cancro durante 4 anos, vindo a morrer depois de causas

N : 332
nao relacionadas com o cancro.™

35



Broncologia de interven¢io no carcinoma do pulméo

Essa técnica permite obter uma necrose retardada das cé€lulas tumorais previamente
sensibilizadas por um fotossensibilizante. Ela ¢ normalmente realizada em duas fases: a

ey eq- o . . ~ 331
fotossensibilizacdo e a iluminacao.™

A fotossensibilizagdo ¢ conseguida através da administracdo intravenosa de um agente de
fotossensibilizagdao, adequado ao paciente, sendo este agente administrado nas 48 a 72 horas
antes do procedimento. O fotossensibilizador mais utilizado € a protoporfirina, que ¢ um
derivado de hematoporfirina. Este agente penetra em todas as cé¢lulas sistémicas, sendo a sua
absorcdo mais i1mportante nas células tumorais, do que no tecido saudavel. A dose
recomendada de protoporfirina ¢ de 2 mg/Kg de peso corporal. Nesta dose, a droga ¢ segura,
fiavel e ndo toxica. No entanto, ndo ¢ altamente selectiva, e a iluminagdo indiscriminada pode
resultar em dano colateral para areas adjacentes normais com edema e inflamacao das paredes

A . 3
bronquicas.

A iluminagdo consiste na exposi¢ao broncoscopica do tumor por uma luz laser com um
comprimento de onda especifico de 630 nm. A energia do /aser ¢ transmitida por uma fibra de
quartzo flexivel, que pode ser utilizada através de um broncoscépio flexivel ou rigido (Fig.7).
A fibra pode ser colocada em estreita aproximagdo com a massa do tumor, ou pode ser
encaixada no interior do tumor para proporcionar a energia necessaria e estimular a activacao

intracelular da protoporfirina.”
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Fig.7 - Terapia fotodinamica com o uso de um broncoscopio rigido e flexivel combinado. Nota-se a
fibra Optica com a sua extremidade difusora saliente através do broncoscopio flexivel para a
. . ~ 22

iluminagao.

Quando as cé¢lulas do tumor, assim marcadas, sdo expostas a essa luz, comec¢a uma reaccao
em cadeia que causa a morte das células pela produgao de radicais livres. O efeito global ¢ a
necrose do tumor. Uma broncoscopia ¢ realizada um a dois dias apos essa activagdo, para

limpar as vias respiratorias dos restos necroticos.

Portanto, a TFD ¢ indicada tanto para pacientes com cancro no estddio avang¢ado, como para
pacientes com cancro no estadio inicial, quando estes sdo, por uma variedade de razdes,

Improprios para resseccao cirurgica.

Em pacientes com doenga avangada e significativa obstru¢do bronquica endoluminal, a TFD ¢
capaz de aliviar a obstrugdo e sintomas relacionados com a obstrucio ' (Fig.8). Geralmente, a
sobrevivéncia dos pacientes estd relacionada com a fase em que a doenca se encontra. A
histologia do cancro, por si s0, ndo parece influenciar a sobrevivéncia dos pacientes. A
maioria dos casos encaminhados ¢ submetidos a TFD tem carcinoma pulmonar de nao
pequenas células. Os pacientes com carcinoma pulmonar de pequenas células também

beneficiam do procedimento, desde que haja tumor endoluminal.’
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Em pacientes com doenga no estadio inicial, a TFD pode levar a uma longa sobrevivéncia no
valor de cura da doenca confinada a parede bronquica. Uma revisao de 12 artigos da literatura
mundial, envolvendo 650 pacientes submetidos a TFD para o cancro do pulmao no estadio

... . . . 32
1nicial mostra uma sobrevida de mais de 5 anos em mais de 50% dos casos.

Ao longo dos anos, a experiéncia tem mostrado que a TFD ¢ um método de tratamento
seguro. Nao ha mortes imediatas associadas ao procedimento, € a mortalidade em 30 dia ¢ de
1%. Um artigo de revisdo recente sobre 25 publicagdes da literatura mundial, e
compreendendo 1.153 pacientes submetidos a cerca de 2.000 procedimentos da TFD para o

~ : 32
cancro do pulmao, confirma isso mesmo.

A vantagem da TFD ¢ a sua facilidade de execugdo e de seguranca, podendo ser utilizada em
combinag¢dao com outras terapias, designadamente a quimioterapia, a radioterapia, o laser Nd:
YAG ¢ a braquiterapia.’’ Existe um baixo risco de perfuragio ou hemorragia.'® Os efeitos
colaterais incluem reac¢des alérgicas, extrema fotossensibilidade apds o procedimento
(principal inconveniente), hemoptises resultantes da necrose tumoral, e outras complicagdes

pulmonares -- dispneia, febre, e obstru¢dao dos bronquios pelo material necrosado.

A TFD tem a desvantagem de ser um método complexo, caro e sem efeitos imediatos. Por
outro lado, existe ainda a desvantagem de os pacientes terem de evitar a exposicao ao sol por

, 18,15,26
um periodo de 4 a 6 semanas.
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Fig.8 - a) Visdo a luz branca do broncoscopio do tumor obstrutivo no bronquio principal direito. b)
Radiografia do torax pré-tratamento do mesmo paciente mostrando colapso completo (atelectasia) do
pulmao direito. ¢) Visdo a luz branca do broncoscopio uma semana apos o tratamento. d) Radiografia
do térax pos-tratamento.”’

3.2.3 Braquiterapia

A braquiterapia (um termo derivado do grego brachys, significando curto) ¢ uma forma de
terapia de radia¢do, em que a fonte de irradiagdo, o iridio-192, ¢ colocada dentro ou muito
perto do tecido maligno. A braquiterapia ¢ realizada na maior parte das vezes sob anestesia
local, e os cateteres posicionados por broncoscopia flexivel,’ sob visdo directa, e confirmada
com fluoroscopia. O cateter ¢ mantido no seu lugar e o broncoscopio removido.'® Num
tratamento de cerca de cinco minutos, uma dose elevada de radiagdao de 5-10 Gy ¢ aplicada
directamente no tumor.”> Essa radiacdo provoca alteragdes no DNA das células tumorais,
resultando em apoptose e numa diminuicao da proliferacdo celular, levando até trés semanas
apos a aplicacio para surtir efeito.'™® Os primeiros efeitos podem ser vistos depois de 1
semana, ¢ o efeito maximo ¢ alcancado somente depois de 3 semanas (Fig.9). No entanto, a
braquiterapia, provavelmente, tem um efeito mais duradouro € uma penetracdo profunda nos
tecidos mais do que as outras técnicas de lise do tumor. A sua ac¢do em profundidade na
parede brOnquica permite, portanto, utiliza-la com objectivo curativo em lesdes precoces
(carcinoma in situ ou micro—invasivo),6 oferecendo uma opg¢ao de tratamento com bons

resultados, baixa morbilidade, baixos custos € menor incomodo para o paciente.
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O método preferido da braquiterapia em caso de cancro do pulmao € a braquiterapia de alta

dose (HDR).*

A braquiterapia ¢ indicada também para aliviar os sintomas como tosse, hemoptise, dispneia e
pneumonia pds obstrutiva.'*** Em 2011, um estudo publicado revelou a eficacia e a
toxicidade da braquiterapia HDR em 226 pacientes com obstru¢do das vias aéreas centrais,
devido ao cancro do pulmao de ndo pequenas células (CPNPC), e com contra-indicacao para a
radioterapia externa ou a cirurgia. Trés meses apds a braquiterapia, uma resposta local
completa foi obtida em 93,6%. A sobrevida livre da doenca foi1 de 68% em dois anos e de

. 2
50% em cinco anos.>>

A braquiterapia pode ser utilizada como uma terapia isolada, ou como uma terapia
complementar com outras modalidades terapé€uticas, por exemplo, a radiagdo externa, o laser
Nd:YAG, a terapia fotodindmica ou a quimioterapia, ¢ pode melhorar o grau e a duragdao do
tratamento paliativo. De acordo com Ermin Ernst,”> combinando a laserterapia ¢ a
braquiterapia, prolonga-se o alivio sintomatico, diminui-se a progressdo da doenca, reduz-se
os custos e oferece-se um beneficio de sobrevivéncia sobre qualquer outra modalidade
individual. Uma terapia agressiva combinando a terapia fotodinamica e a braquiterapia pode

melhorar o controlo local do tumor.

A braquiterapia HDR também pode ser usada para obstrug¢des traqueal e bronquica nao
malignas. As aplicagdes tipicas sdo o tratamento da forma¢do do tecido de granulacdo em
torno de uma proétese, ou do tecido de granulacdo na anastomose bronquica apds transplante

do pulmio.’

A desvantagem da braquiterapia ¢ o intervalo de tempo entre a intervencdo e os efeitos

macroscopicos sobre o tumor, pois o efeito maximo de uma sessdo sO se nota apos trés
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semanas. Os efeitos colaterais do procedimento sdo muito raros e incluem tosse grave e

~ o * 28
aumento da secre¢ao bronquica.

As complicagdes incluem hemoptises macicas, formacao de fistulas, broncospasmo, bronquite

-~ . . . 18,28
por radlagao ¢ estenose consecutiva das vias aéreas.

No geral, a braquiterapia ¢ facil de executar em ambulatorio com pouco desconforto para o
paciente. Tem a vantagem de proporcionar uma dose elevada de radiagao ao longo de um
curto periodo de tempo para a area do tumor, sem que afecte significativamente o parénquima

pulmonar adjacente.

Fig.9 - Tumor a) antes da 1? sessdo de braquiterapia. b) 3 semanas depois **
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3.3 Compressoes extrinsecas

As compressOes extrinsecas por massas tumorais ou por ganglios linfaticos provocam muitas
vezes estenoses estruturais das vias aereas. Os sintomas de estenose incluem respiracao
. . . . ~ 18 © o~ , . ~
ofegante, dispneia, estridor e infeccdo recorrente.” Esta condi¢do clinica, a estenose, nao
pode ser abordada por qualquer técnica de corte ou de coagulacao pois estes métodos sé sao
eficazes se aplicados sobre uma componente endoluminal e ndo sobre uma compressao
, A . 6 ~ . . . ~ ~
extrinseca bronquica.” Nestes casos, a opc¢ao de tratamento inclui a dilatagdo com baldo e/ou a

inser¢ao de uma protese.

. 18 . .
De acordo com Bellinger et al.,” um aspecto importante para qualquer modalidade
terapéutica no tratamento da estenose ¢ a via aérea distal estar ou nao patente (ou seja, nao

cronicamente colapsado -- menos de 4 a 6 semanas-- ou obstruido com tumor).

3.3.1 Dilatacao com balao

A dilatacdo com baldo (DB) ¢ um procedimento utilizado para dilatar as vias acreas
obstruidas por qualquer processo, benigno ou maligno. Esta técnica ¢ utilizada na maioria das
vezes como uma terapia adjuvante na estenose das vias a€reas malignas, geralmente para a

expansdo das proteses nas compressoes extrinsecas das vias acreas.

Os baldes existem em muitos tipos diferentes de diametros € comprimentos para ajudar a
dilatar as areas de compromisso bronquico. O diametro € o comprimento apropriado do baldo

18,33

sao escolhidos de acordo com o tamanho da estenose. O tamanho do balao insuflado varia

de 4 a 20 mm em diametro e de 4 a 8 cm em comprimento.

De acordo com John F. et al.,>* apos anestesiar o paciente e este estar sedado, o broncoscopio

¢ inserido por via nasal ou por via oral. As vias a€reas sao entdo inspeccionadas ¢ a estenose
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identificada. Estando a estenose identificada e considerada tratavel pela DB, um fio guia ¢
passado atraveés do broncoscopio e avancado para além da estenose. Este procedimento pode
ser realizado sob fluoroscopia para evitar que o fio se estenda para a periferia dos pulmoes. O
broncoscopio ¢ depois removido, deixando o fio guia no lugar. O baldo € entdo seleccionado
de acordo com o didmetro € o comprimento apropriado as dimensdes das estenoses. Com
orientacao fluoroscopica o cateter ¢ passado ao longo do fio guia e os marcadores do balao
adequadamente localizados em relacdo a estenose (Fig.10). O broncoscopio € novamente
inserido para visualizar a estenose e o cateter. Isso permite a monitorizagdo directa do baldo
durante as insuflagdes (Fig.11). O baldo € entdo insuflado gradualmente com dgua durante 30-
120 segundos a pressdes crescentes. A dilatacdo ¢ mantida durante 60 segundos e repetida 2 a
3 vezes, antes de prosseguir para um balao maior, até que o limen das vias respiratorias seja
restaurado. Antes da remo¢do do baldao por meio do broncoscopio, ele tem que estar
completamente esvaziado.'®"> O sucesso baseia-se num aumento estavel do didmetro das vias

acreas, apos desinsuflacdo do balao (Fig.12).

Hausmann ef al.>> avaliaram prospectivamente o uso da DB na estenose das vias aéreas
malignas num grupo de 78 pacientes, e foram utilizados cento e vinte e seis procedimentos.
As indicagdes para a DB incluiram obstru¢ao bronquica e traqueal (55%), dilatacao de protese
(22%), para facilitar a colocagdo de uma protese (13%) e para permitir o posicionamento de
um cateter de braquiterapia (10%). Setenta ¢ um por cento dos pacientes submetidos
unicamente a DB por estenose das vias aéreas tiveram melhorias imediatas dos sintomas,
embora apenas 43% mantiveram essa melhoria por mais de sete dias apos a dilatacdo. A DB
para dilatagcdo de proteses foi bem-sucedida em 86%, e 94% para a dilatagdo da estenose com

o objectivo de facilitar a insercdo de proéteses. Cateteres de braquiterapia foram colocados
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adequadamente 85% das vezes apos DB. Uma morte ocorreu por hemoptise fatal devido a

ruptura da artéria pulmonar, provocada pela DB nesse estudo.

Esta terapia ¢ mais adequada para areas de estenose curtas em comprimento. Os pacientes
com estenose ocupando um longo segmento das vias aéreas, geralmente requerem cirurgia ou

o . 15,26
colocacao de proétese. ™

O proposito da DB ¢ estabelecer um limen bronquico adequado, através de um método
simples, ndo-traumatico, rapido na desobstrucdo das vias aéreas e na restauracao do fluxo de
ar. Esta técnica ¢ frequentemente utilizada em combinacdo com outras técnicas

endobronquicas, nomeadamente a colocagdo de proteses.

A principal desvantagem da DB ¢ o facto de, geralmente, os resultados ndo serem
y . 15 . ~ . . ;.
sustentaveis. © As complicagdes incluem broncospasmo, hemorragia, dor tordcica durante a

insuflacdo, laceragdo ou ruptura das vias aéreas por insuflacdo excessiva do baldao com,

18,15

pneumomediastino ou pneumotdrax subsequente.

Fig.10 - O balao ¢ avancado num Fig.11 - A broncoscopia permite Fig.12 - O resultado imediato ¢
fio guia e posicionado sob visualizar a insuflagdo e avaliado através do broncoscopio.*
fluoroscopia.™ desinsuflagio do baldo.>
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3.3.2 Proteses Endobronquicas

Proteses sdo dispositivos para a imobilizacdo interna de estruturas luminais. A origem da
palavra protese vem do nome do dentista britanico Charles R. Stent, que no século XIX criou

- : 36,37
talas dentdrias usando-as posteriormente para suporte de enxertos da pele.”™

As proéteses sdo utilizadas para tratamento paliativo de sintomas da obstrucdo das vias aéreas
centrais, causada por condigdes malignas ou benignas e¢ tem como funcdo manter a
estabilidade estrutural, estando a sua colocacdo indicada essencialmente quando estamos
perante obstru¢do intrinseca com destrui¢dao do suporte cartilagineo pelo tumor, compressao

extrinseca, fistulas ou traqueblroncomalacia.3 6

Nas compressoes extrinsecas por tumor, que ndo sao tratdveis por outras modalidades
broncoscopicas, como a laserterapia, a terapia fotodindmica ou a braquiterapia, as proteses

. , . . . ’ 22
constituem a unica modalidade de tratamento disponivel.

Actualmente, existem varios tipos de proteses, divididos em duas categorias principais, com
base no material de que sao feitos, tendo cada uma as suas propriedades. As vantagens e
desvantagens de cada uma estdo listadas na tabela 2. As principais categorias incluem as
proteses de silicone e as proteses metalicas autoexpansiveis. De acordo com Gompelmann et
al.’* as proteses podem ser, ainda, diferenciadas em proteses para implantagio na traqueia ou
no bronquio principal, e proteses em forma de Y que consistem num corpo traqueal e dois
bragos bronquicos para lidar com as obstru¢des das vias aéreas envolvendo a traqueia distal, a
carina e os bronquios principais.” Essa protese em forma de Y ¢ uma protese hibrida que
consiste numa parede anterior e lateral de silicone, reforcada com aro metalico e uma parede

posterior de silicone. Essa membrana fina de silicone na parede posterior imita 0 movimento
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da traqueia, facilitando a compressdo dinamica durante a tosse. E comum esta protese ser

implantada em pacientes com traqueomalacia.

34

Tabela 2: Vantagens/Desvantagens da protese de silicone e protese auto expansivel*

PROTESES DE SILICONE

Vantagens

Removivel e substituivel

Nenhum crescimento do tumor através da protese
Custo baixo

Baixa probabilidade de formagao de tecidos

de granulagao

Desvantagens

Requer broncoscopio rigido para implantagao
Potencial para migracdo ou desalojamento
Entupimento mucoso

Pobre relagao da parede/ didmetro interno

PROTESES DE METAL AUTO EXPANSIVEIS

Vantagens

Facil de colocar (broncoscopio rigido ou flexivel)
Boa relagdo de parede/ diametro interno

Nenhum crescimento interior do tumor

Poderosa forca radial

Conforma as formas das vias aéreas irregulares
Boa epitelizagao

Desvantagens

Dificil de remover

Crescimento interior do tumor

Migragao da protese

Entupimento mucoso

Forga radial causa pressao necrosa da parede bronquica,
erosao, formacgao de fistula, perfuracao

e Protese de silicone

A maioria das proteses de silicone deriva do tubo-T Montgomery introduzido na década de

1960. O tubo-T Montgomery (Fig.13), com diametros de 8, 10 e 12 mm, tornou-se

rapidamente num método popular de tratamento paliativo em pacientes com estenose

subgldtica, tendo como vantagem a facil limpeza de secre¢des espessas. Esse tubo de silicone

requer uma traqueostomia permanente. Em pacientes com traqueostomia patente, o tubo-T

Montgomery continua a ser uma excelente ferramenta para a desobstru¢do endobronquica das

. , . 22,37
vias acrcas mahgnas. ’

Apo6s uma vasta experiencia com tubo-T Montgomery, em 1990 Dumon desenvolveu a

primeira protese que pode ser inserida por meio de um broncoscopio sem uma traqueostomia
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(Fig.14). Alguns anos apds a protese de Dumon, outras proteses de silicone foram
desenvolvidas e comercializadas, tais como Polyflex e Tygon, mas a protese de Dumon
continua a ser a mais utilizada tendo em conta o facto de a sua superficie ser coberta por
pequenos pitons prevenindo a sua deslocacdo e reduzindo o risco de isquémia da mucosa.” A
protese de Dumon tem diametros externos de 10, 12, 13,14,15 ¢ 16mm e comprimentos de 20,

30 e 40mm para aplicacdes bronquicas, e 40, 50 ¢ 60mm para uso traqueal.”®

De acordo com Robert L ef al.,** a protese de Dumon é eficaz na manutencdo da integridade
estrutural quando colocada endobrOnquicamente. As suas paredes solidas impedem o
crescimento intraprotese de tumores que possam reobstruir as vias aéreas. Os tumores
endobronquicos sao frequentemente cito-reduzidos com /laser, argon ou electrocautério, € €
colocada, em seguida, uma proétese antes do inicio da radioterapia, da quimioterapia, ou de
ambas. No caso da obstrucao extrinseca das vias aéreas, antes da colocagdo de uma protese ¢
necessario proceder-se a dilatagdo com balao da estenose das vias aéreas, com a finalidade de

as abrir de forma adequada e a protese poder ser implantada e posicionada.*

De acordo com Pyng Lee et al.,’’ um estudo multicéntrico seguiu 1.058 pacientes nos quais
foram colocadas 1.574 proteses, correspondendo 698 a obstrugdo maligna das vias aéreas.
Ocorreu migragdo da protese em 9,5% dos pacientes, formacdo de granuloma em 8%, e
obstru¢do da préotese por muco em 4%, durante um seguimento médio de 4 meses para
estenoses malignas € 14 meses para estenoses benignas. Ainda de acordo com Pyng Lee ef al.,
num estudo semelhante realizado por Diaz-Jimenez e colegas, 125 proteses de silicone foram
colocadas em 60 pacientes com doenga maligna e 30 pacientes com doenca benigna
traqueobronquica. A migracdo foi observada em 13%, granuloma em 6%, e obstrucao por
muco em 2% dos pacientes.’’ As taxas de complicacdes mais baixas foram observadas

aquando de um estudo realizado por Cavaliere e colegas, ao colocarem uma serie de 393
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proteses de silicone em 306 pacientes com estenose maligna das vias aéreas. A migracao da

protese foi observada em 5% dos pacientes, e formagio de granuloma em 1%."

De acordo com Valente et al.,’ efectuou-se um estudo com 23 doentes em que se tinha
procedido a colocagdo de proteses traqueobronquicas através de broncoscopia rigida, durante
dois anos consecutivos (2006-2007). Dos 23 doentes, 2 apresentavam situagdes benignas,
nomeadamente estenose traqueal e traqueomalécia. Os restantes 21 evidenciavam patologia
maligna. Foram colocadas proéteses flexiveis de silicone tipo Dumon (Tracheobronxane®) a
nivel traqueal em oito doentes (36%), no bronquio principal esquerdo em cinco (22%), no
bronquio principal direito em 4 (17%), no bronquio intermediario em 4 (17%), no bronquio
lobar superior esquerdo em 1 (4%) e no bronquio lobar superior direito em 1 (4%). No que se
refere a complicacoes, apenas se verificou uma situagdo de pneumomediastino com enfisema
subcutaneo. Houve necessidade de recolocacdo em duas situacoes, assim como colocacao de

uma protese adicional e desobstrucdo posterior em trés situagoes.

Portanto, as proteses de silicone podem ser utilizadas na doenga benigna ou maligna, tendo
como complicacdes a migracao, a formacao de granuloma, e secrecoes aderentes. Tem como
desvantagem a necessidade de broncoscopia rigida com anestesia geral para a sua colocacao.
Essa desvantagem ¢ compensada pelo facto de estas proteses poderem ser facilmente
removidas, reposicionadas ou substituidas também com broncoscopia rigida.’~* Melhorias na

: : , . : Al - 15
qualidade de vida e beneficio funcional t€ém sido demonstrados em varios estudos.
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Fig.13 - Tubo-T Montgomery’> Fig.14 - Protese de silicone Dumon™
g

e Proteses Metalicas autoexpansiveis

As proteses metalicas sao de duas variedades principais: proteses metalicas expansiveis com
baldo e préteses metdlicas autoexpansiveis. A principal limitacdo das proteses expansiveis
com baldo ¢ o facto de elas ndo serem re-expansiveis no caso de serem comprimidas,
limitando assim a sua utilizacdo.’’ As proteses metalicas autoexpansiveis demostraram
propriedades de memoria da forma, o que lhes permite assumir a sua configuracao se forem

comprimidas, por exemplo, pela tosse.*

As préteses metalicas autoexpansiveis sao divididas em revestidas (Wallstent, Ultraflex e
Alveolus) e ndo revestidas (Gianturco e Palmaz) (Fig.15). As préteses ndo revestidas tiveram
uma alta taxa de incidéncia de complicagdes em relagao as revestidas sendo, por 1sso, mais

utilizadas as revestidas, principalmente na gestio do carcinoma do pulmio.’~”

As proteses sdo colocadas sob broncoscopia rigida, eventualmente com sedagdo moderada. O
problema ¢ que uma vez colocadas por via endoscopica, a sua remog¢ao ¢ dificil e muitas
vezes impossivel. Apesar das proteses metalicas serem elasticas, elas perdem essa propriedade

ao serem implantadas nas vias a€reas, pois elas sofrem epitelizacdo nessas vias, ficando assim
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incorporadas na parede do bronquio. A epitelizacio muda a mecanica das vias aéreas,

., . . . . 33
tornando-as mais rigidas, o que pode piorar ainda mais essas vias.

De acordo com Gompelmann ef al.,”> numa analise publicada em 2011, verificou-se que 77
pacientes com estenoses malignas das vias aéreas € 72 com doenca traquedbronquica benigna
foram tratados por implantagdo da protese Ultraflex. Pacientes com doenga respiratoria
benigna tiveram melhorias mais significativas dos sintomas do que pacientes com doengas
malignas (76.7% vs 51.6%), com a utilizacao desse tipo de protese. A taxa das complicagoes,
no geral, foi mais alta em pacientes com doencas benignas. A formacgdo de tecidos de
granulacdo bem como a fractura das proteses foram mais observadas em pacientes com
estenoses traqueobronquicas benignas. Assim sendo, a implantagdo de proteses metalicas
autoexpansiveis proporcionam paliacdo de sintomas nas estenoses de vias acreas malignas, € €
opcao de tratamento em caso de estenose traqueobronquica benigna. Atendendo a alta taxa de
complicagOes associadas a colocacdo de proteses metdlicas autoexpansiveis, estas s6 devem
ser consideradas nos casos de pacientes ndo cirargicos. Em 2005, a Food and Drug
Administration (FDA) emitiu um alerta contra o uso de proteses de metal para doencgas

. . , . . ~ . r 3
benignas das vias a¢reas devido a complicagdes relacionadas com essas proteses.

As proteses sdo utilizadas para tratamento paliativo dos sintomas de obstrugdo benigna ou
maligna das vias aéreas. A escolha da protese a ser utilizada deve ser feita com cuidado,
pesando as vantagens ¢ as desvantagens de cada uma, de modo a utilizar a mais adequada para
cada situacdo. Uma protese devidamente colocada nao causa tosse, nem dificuldade

. , . . ~ 6
respiratoria, nem infecgao.
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Fig.15a - Protese wallstent revestido Fig.15b - Protese Ultraflex revestido e nio revestido™

Conclusao

O cancro do pulmao tem vindo a aumentar consideravelmente nos ultimos anos, sendo
responsavel pela maior taxa de mortalidade por malignidade em ambos os sexos.
Infelizmente, ainda esta doenca continua sendo diagnosticada tardiamente, quando ela ja se
encontra num estadio bem avangado, com graves consequéncias para o paciente que v€ a sua

qualidade de vida deteriorando dia a dia.

O campo da broncologia de intervengdo, no que diz respeito ao diagndstico, estd avancando
rapidamente, tendo em conta as modalidades existentes: mais seguras, mais faceis, menos
invasivas e mais precisas para identificar e diagnosticar precocemente o cancro do pulmao. As
lesdes periféricas, muitas vezes dificeis de identificar pelo broncofibroscopio, sdo alvos de
RP-EBUS e ENB, ¢, EBUS-TBNA ¢ utilizada muitas vezes para o estadiamento dos ganglios
mediastinicos. As lesdes das mucosas podem ser identificadas com NBI ¢ AFB. Com esses
avancos nas modalidades diagnosticas, espera-se que a mortalidade por cancro do pulmao
deixe de ser brevemente a causa mais comum responsavel pela maior taxa de mortalidade por

malignidade, a nivel mundial.
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Nos pacientes com cancro do pulmdo em estadio avangado, sintomas tais como dispneia,
hemoptise, tosse devido a doenga endobronquica, pneumonia pos-obstrutiva, entre outros,
pioram muito a qualidade de vida do paciente e estdo frequentemente associados a uma baixa

taxa de sobrevida.

As técnicas da broncologia de intervengdo apresentam-se, assim, como uma op¢ao terapé€utica
ou paliativa, com franco beneficio para o paciente. Oferecem aos pacientes um alivio
significativo, melhorando consideravelmente a sua qualidade de vida. Essas técnicas sao
muitas vezes complementares € podem associar-se no decurso de uma mesma sessdo. Elas
devem ser combinadas com radioterapia e quimioterapia, no tratamento do carcinoma
bronquico. Na maioria das vezes, a utilizagdo dessas técnicas antes do tratamento com
radioterapia ou quimioterapia € a op¢do mais indicada para melhorar o estado geral e

respiratorio dos pacientes.

Esta revisdo teve como finalidade apresentar um resumo das modalidades diagndsticas e
terap€uticas actualmente oferecidas pela broncologia de intervengdo, modalidades essas que
devem ser do conhecimento de quem tem a responsabilidade da gestdo e tratamento de

pacientes com cancro do pulmao.
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