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Malformagoes arteriovenosas pulmonares:
caracteristicas diagnésticas e de tratamento
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RESUMO

Objetivo: Apresentar uma série de casos de malformacoes arteriovenosas pulmonares
(MAVP) e descrever os principais achados clinicos, a quantidade e localizacao das MAVP,
as complicacoes clinicas e os tratamentos realizados. Métodos: Estudo retrospectivo
observacional que avaliou pacientes com MAVP divididos em dois grupos: telangiectasia
hemorréagica hereditaria (THH) e MAVP idiopatica (MAVPI). Resultados: Foram avaliados
41 pacientes, sendo 33 pacientes portadores de MAVP. Apos a avaliacao clinica, 27 e
6 foram diagnosticados com THH e MAVPI, respectivamente. No grupo THH a média
de idade foi de 49,6 anos e 88,9% eram do sexo feminino. Desses pacientes, 4 tinham
Sp0O, < 90% e o achado clinico mais frequente era epistaxe. No grupo MAVPi a média de
idade foi de 48,1 anos, sendo que 83,3% eram do sexo feminino. Desses, 3 tinham SpO,
< 90%. Apos a realizacao de angiotomografia de torax observou-se que a maior parte
das MAVP se situava nos lobos inferiores, totalizando 56,4% e 85,7% nos grupos THH
e MAVPI, respectivamente. O tratamento por embolizacao foi realizado em 23 pacientes
nos dois grupos, enquanto 10 aguardavam o procedimento ateé o momento da escrita
deste estudo. Um paciente submetido a embolizagao foi encaminhado para resseccao
pulmonar. Conclusées: Em ambos os grupos de pacientes com MAVP observou-se
uma predominancia de mulheres e de fistulas localizadas nos lobos inferiores. A maioria
era assintomatico respiratorio com SpO, > 90%. O tratamento de escolha para todos foi
a embolizacao percutanea por cateter.

Descritores: Telangiectasia hemorragica hereditaria; Malformacoes arteriovenosas/
diagnostico; Malformagoes arteriovenosas/terapia.
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INTRODUCAO

As malformagdes arteriovenosas pulmonares (MAVP)
sdo vasos pulmonares anormais, nos quais uma artéria
se conecta diretamente a uma veia,") trazendo como
consequéncia uma série de diferentes manifestacbes
clinicas. Pela passagem direta do sangue do lado direito
do coracdo para o esquerdo, sem a comunicagao pelo

pulmdes, trato gastrointestinal e figado.® Por ser uma
doenca subdiagnosticada, varios pacientes permanecem
sem saber qual a etiologia de seus sangramentos, que
sao predominantemente nasais e digestivos. Muitos deles
desenvolvem anemia e recebem transfusdes sanguineas;
entretanto, desconhecem que sdo portadores de MAV
para as quais existe tratamento.

capilar, ocorre um shunt que compromete a oxigenagao,
podendo acarretar hipoxemia.®® Outra manifestacdo
em portadores de MAVP ¢ a predisposicdo a infecgGes,
tais como abscesso cerebral, hepatico e/ou esplénico,
assim como acidente vascular cerebral isquémico. Esses
eventos ocorrem por causa dessa comunicagao vascular
anormal, com perda do filtro capilar, permitindo que
haja a passagem de bactérias e trombos diretamente
do sistema venoso para o arterial.

Uma das principais etiologias para MAVP é a
telangiectasia hemorrdgica hereditaria (THH),>* também
conhecida como sindrome de Rendu-Osler-Weber.
E uma doenga autossémica dominante, distribuida
globalmente, com prevaléncia estimada de 1:5.000,
que se caracteriza por epistaxe, telangiectasias em
diversas regides do corpo e que pode ser acompanhada
de malformacdes arteriovenosas (MAV) no cérebro,

Para o diagndstico de THH é usado principalmente o
Critério Internacional Clinico de Diagndstico (Critério de
Curagao),® que utiliza variaveis clinicas e radioldgicas que
permitem identificar a doenga. A THH é responsavel por
80-95% dos casos de MAVP, (1% e, quando ndo se tem a
caracterizagdo clara da sindrome, as MAVP sdo classificadas
em idiopaticas (MAVPi). A presenca de hipertensdo
pulmonar (HP) é rara e pode ser secundaria ao aumento
do fluxo pelos vasos pulmonares, pela presenga de MAV
no figado ou por anemia.® Uma proporcdo pequena pode
estar relacionada a alteracdes genéticas.”®

No passado as MAVP eram tratadas cirurgicamente,
com uma taxa expressiva de complicagdes.®'? Em 1977,
Porstmann®? fez a primeira embolizacdo por cateter
com utilizagdo de molas, abrindo a possibilidade de
tratamento por via percutdnea dessas anormalidades
pulmonares. Com a introdugao desse procedimento bem
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menos invasivo ndo houve mais a necessidade de
internacao prolongada dos pacientes, e observou-se
também a redugdo do nimero de complicagBes. As
fistulas devem ser embolizadas, mesmo em pacientes
assintomaticos, desde que tenham um didametro da
artéria nutridora maior que 3 mm, para que se possa
evitar complicagBes infecciosas e acidentes vasculares
cerebrais.'? Atualmente, a intervengdo cirurgica
fica restrita a casos de insucesso com o tratamento
percutaneo, quando as artérias nutridoras apresentam
calibres muito grandes ou quando a anatomia vascular
ndo favorece o tratamento por embolizagdo.* O
transplante de pulm&o é uma medida de excegdo.®

No presente estudo, o objetivo foi mostrar uma
série de casos de pacientes com MAVP acompanhados
em um ambulatdrio de pneumologia, descrevendo os
principais achados clinicos, a quantidade e localizagdo
das MAVP, as complicagdes clinicas encontradas e os
tratamentos propostos.

METODOS

Populacgao do estudo

Estudo retrospectivo, observacional, através da analise
de prontuarios eletrénicos dos pacientes encaminhados
para a avaliagdo de MAV no Ambulatério de Circulagdo
Pulmonar do Instituto do Coragdo (InCor) do Hospital
das Clinicas da Universidade de S3do Paulo, localizado
em Sdo Paulo (SP), no periodo entre 2010 e 2017.
Os pacientes eram avaliados clinicamente e, para a
confirmagdo diagndstica de THH, foi usado o Critério de
Curacao,® que consiste no encontro de: 1) epistaxe;
2) telangiectasias, principalmente em labios, lingua e
dedos; 3) MAV cerebral, pulmonar ou do trato digestivo;
e 4) histéria familiar. O diagnostico foi considerado
como definitivo de THH com o encontro de trés ou mais
desses critérios.'*) Aqueles que ndo preencheram
pelo menos duas dessas condiges foram classificados
como portadores de MAVPi. Apds exame clinico, os
individuos foram submetidos a radiografia de térax,
angiotomografia de térax e cranio, ecocardiograma
transtoracico e medida da SpO,

As fistulas foram embolizadas com a colocacdo de
Amplatzer® (AGA Medical Corporation, Golden Valley,
MN, EUA) ou molas, dispositivos esses que foram
utilizados conforme sua disponibilidade. O protocolo
institucional utilizado no InCor prevé a realizagdo do
tratamento sob anestesia local, com monitorizagdao
cardiorrespiratdria do paciente, heparinizagdo sistémica
com heparina ndo fracionada na dose de 2.500 Ul em
bolus, repetida aproximadamente a cada hora. Ndo é
feita a profilaxia com antibidticos durante o tratamento.

RESULTADOS

Apresentacado clinica e demogrdfica

Foram avaliados 41 individuos para o presente estudo;
desses, 8 pacientes foram excluidos: 7 preenchiam
trés critérios de Curagao, mas sem a presenga de
MAVP, e 1 apresentava apenas o histdrico familiar. Os
6 pacientes avaliados com MAVP que ndo preenchiam
os critérios diagnosticos para THH foram considerados
como portadores de MAVPi e foram avaliados em um
grupo separado. Foram formados dois grupos, o primeiro
com 27 portadores de THH e MAVP e o0 segundo com
6 individuos com MAVPi (Figura 1).

Os dados demograficos foram coletados do prontudrio
da primeira consulta ambulatorial. No grupo THH, a
média de idade foi de 49,6 = 16,9 anos. Quanto ao
sexo, a maioria era composta por mulheres (24 vs. 3
homens). A presenca de telangiectasias ao exame fisico
foi observada em 24 pacientes (89,0%), predominando
nos labios e lingua (Figura 2). Em nenhum paciente
foi observado hipocratismo digital. No momento da
primeira avaliagdo, 5 pacientes (18,5%) apresentavam
dispneia: classe funcional (CF) II, em 4, e CF III, em
1. Dos pacientes com dispneia, foi observada SpO,
< 90%, com média de SpO, de 84,5% (variag&o:
78,0-89,0%), em 4, e SpO, > 90%, em 1. Outros
2 pacientes apresentavam SpO, < 90% mas eram
assintomaticos respiratorios. O achado clinico mais
frequente dos pacientes com THH foi epistaxe (100%);
entretanto, nenhum paciente referiu hemoptise.
Outro dado observado foi um reduzido nimero de
MAV cerebrais, encontradas em apenas 2 individuos

Figura 1. Divisdo dos pacientes com malformacdo arteriovenosa pulmonar (MAPV) em dois grupos. THH: telangiectasia
hemorrdgica hereditaria; e MAVPi: malformacdo arteriovenosa pulmonar idiopatica.
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Figura 2. Imagem mostrando telangiectasias em labios
e dedos em um paciente com telangiectasia hemorragica
hereditaria.

(7%) a angiotomografia de cranio. Nenhum paciente
apresentou histdria de hemorragia digestiva.

No grupo MAVPi a idade média foi de 48,1 + 17,3 anos,
havendo 5 mulheres e 1 homem. Dos 6 pacientes no
grupo, 4 pacientes apresentavam dispneia: CF II, em
2; CF1III, em 1; e CF IV, em 1. Em relagdo a dispneia
e Sp0,, 3 pacientes apresentavam o sintoma e Sp0, <
90% (média SpO, = 83,0%; variagdo: 77,0-89,0%).
Um paciente tinha SpO, < 90% mas negava dispneia,
e 2 eram assintomaticos e mantinham SpO, > 90%
(Tabela 1). Nenhum paciente apresentava epistaxe
recorrente.

Ecocardiograma e angiotomografia do térax
e crdnio

Foram realizados ecocardiogramas em 25 pacientes
(83,3%). Foi suspeitada HP em 1 deles (grupo THH).
Tal paciente realizou o exame duas vezes, e em ambos
foi estimada pressdo sistélica da artéria pulmonar
em niveis acima do valor de referéncia (48 mmHg
e 53 mmHg, respectivamente). Em 7 individuos
foram realizados ecocardiogramas com a técnica de
microbolhas, e em todos foi evidenciada a passagem
do contraste para o lado esquerdo do coracdo apos o 3°
ciclo, confirmando a presenga de shunt intrapulmonar.
Um paciente queixou-se de disturbio visual e cefaleia
logo apods o exame, com duragdo de aproximadamente
1 h, e teve boa evolucdo clinica posteriormente. Dois
pacientes apresentaram MAV cerebrais.

Na avaliacdo da angiotomografia de térax foram
encontradas 101 MAVP no grupo THH e 7 no grupo
MAVPI. Na andlise por lobos, observou-se o seguinte:
grupo THH — lobo superior direito, em 14 (13,8%);
lobo médio, em 15 (14,8%); lobo inferior direito, em
35 (34,6%); lobo superior esquerdo, em 5 (4,9%);
lingula, em 11 (10,8%); e lobo inferior esquerdo;
em 22 (21,7%; Figura 3A) — grupo MAVPi — lobo
superior direito, em 1 (14,2%); lobo inferior direito,
em 3 (42,9%); e lobo inferior esquerdo, em 3 (42,9%).
As fistulas eram Unicas em 5 individuos, e 1 paciente
apresentou duas fistulas (Tabela 1). A maior parte das
MAVP foi mais frequentemente observada nos lobos
inferiores que nos superiores — grupo THH: 56,4% vs.
43,6%; grupo MAVPi: 85,7% vs. 14,2% (Figura 3B).

Complicagoes

Todos os pacientes foram avaliados quanto a possiveis
complicagGes decorrentes das fistulas. Um paciente
apresentou abscessos (cerebral, subfrénico e de psoas).
Hemotdrax e empiema pleural foram encontrados em 2
individuos da mesma familia, e endocardite bacteriana
foi encontrada em 1 paciente.

Tratamento

Embolizacdo

Todos os pacientes que foram submetidos a
embolizagdo tinham artéria nutridora com diametro até
de 20 mm (Figuras 4 e 5), sendo utilizados Amplatzer®
e/ou molas conforme a disponibilidade. Dos individuos
no grupo THH, 8 (30,7%) foram submetidos a dois
ou mais procedimentos para que fosse possivel
realizar o fechamento de todas as fistulas passiveis
de embolizagdo, 10 pacientes foram submetidos a um
procedimento, e 9 individuos estavam aguardando
até o momento da escrita do presente estudo, sendo
que 1 ja foi submetido a uma primeira embolizacdo
em outro pais. No grupo MAVPI, 4 pacientes foram
embolizados com sucesso e melhoraram a SpO.,.
Um dos pacientes apresentava fistula complexa, o
procedimento de embolizacdo foi realizado trés vezes
sem bom resultado, e o paciente foi encaminhado para
lobectomia pulmonar. Um paciente esta aguardando
tratamento. Durante os procedimentos realizados nao
ocorreram complicagdes graves, e apenas 2 pacientes
apresentaram dor pleuritica depois de 48 h, com
melhora apos o uso de medicacdo analgésica.

Seguimento ap6s embolizagédo

Os pacientes foram seguidos no Ambulatério de
Circulagdo Pulmonar do InCor e avaliados trés meses
apos o procedimento; durante a visita se verificou
se havia a necessidade de nova embolizagdo. Apds o
tratamento ser considerado completo, o seguimento
foi feito anualmente por avaliagdo clinica. Até o
momento da escrita ndo se observaram o6bitos na
presente amostra.

DISCUSSAO

As MAVP reconhecidamente podem causar
complicagBes bastante relevantes, como acidentes
vasculares e abscessos cerebrais, bem como
hemorragias de grande volume. Até onde vai nosso
conhecimento, este é o primeiro estudo latino-americano
que descreve uma grande série de casos de MAVP de
diferentes etiologias.>*%) Nos dois grupos de pacientes
estudados, houve a predominancia do sexo feminino.
Observamos que os portadores de THH foram mais
sintomaticos e apresentavam um ndmero maior
de MAVP que o grupo de pacientes com MAVPi. O
tratamento inicial indicado para todos os individuos foi
a embolizagdo pulmonar com molas ou Amplatzer®.

Dos 41 pacientes avaliados, 33 apresentavam MAVP,
sendo que 27 (87%) e 6 (13%) foram diagnosticados
com THH e MAVPI, respectivamente, sugerindo que
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THH é a principal causa de MAVP, afirmacdo ja relatada
por outros autores.(*) Nessa anormalidade vascular
hereditaria o principal sintoma é a epistaxe, que é
descrita em mais de 90% dos casos.*> Na presente
série, essa queixa foi referida em 100% dos individuos
do grupo THH, mostrando que epistaxe recorrente é
uma importante caracteristica da doenca. Ja no grupo
MAVPi nao foi relatado esse sintoma; portanto, diante
de um paciente com MAVP e epistaxe recorrente, o
diagnostico de THH sempre deve ser lembrado.

Na avaliagdo de hipoxemia, apenas 15% dos
portadores de THH apresentavam SpO, < 90%, enquanto
66% dos individuos no grupo MAVPi apresentavam

®

Figura 3. Em A, distribuicdo das fistulas pulmonares no
grupo telangiectasia hemorragica hereditaria (n = 101).
Em B, distribuigdo das fistulas pulmonares no grupo
malformacdo arteriovenosa pulmonar idiopatica (n = 7).

redugdo dessa variavel. Esse achado torna-se importante
quando comparamos MAVP de diversas etiologias,
pois geralmente os pacientes com THH sdo os que
apresentam uma maior quantidade de fistulas por
ocasido do diagndstico e tratamento. Uma possivel
explicagdo para esse menor comprometimento na SpO,
desse grupo é que, apesar de as fistulas estarem em
um maior nimero nos portadores de THH, o shunt
pulmonar nos pacientes com MAVPi é maior.

Concordando com outros pesquisadores,® as
MAVP eram situadas predominantemente nos lobos
inferiores em ambos os grupos. Esse dado sugere que
a localizagdo das fistulas ndo teve relagdo importante
com o achado de um ndimero maior de individuos com
hipoxemia encontrada no grupo MAVPi. Outro fato
interessante € que esses pacientes com SpO, reduzida
eram pouco sintomaticos, referiam apenas dispneia
aos grandes esforgos, e isso pode estar relacionado
ao tempo de adaptagdo a hipoxemia, chamado de
periodo de adaptagdo.(7:1®

A presenga de MAV cerebrais é descrita na literatura
em 10-20% dos pacientes com THH.(*) Esse tipo de
malformacdo deve sempre ser investigado pelo risco
de complicagBes graves como sangramento, estimado
em torno de 0,5% ao ano.”® No presente estudo foram
encontradas MAV cerebrais em 2 (7%) dos pacientes.
Os valores encontrados foram menores do que os
referidos na literatura, provavelmente por ndo terem

Figura 4. Pré-embolizagdo: em A, imagem nodular no tergo inferior do hemitérax direito visualizada na radiografia
de torax (seta); e, em B, angiotomografia de térax revelando fistula arteriovenosa no lobo inferior direito (seta). Pos-
embolizagdo: em C, Amplatzer® na radiografia de térax no tergo inferior do hemitérax direito (imagem ampliada na
parte superior direita da imagem; seta); e, em D, angiotomografia de térax revelando a diminuicdo do saco fistular e a
presenca de Amplatzer® no lobo inferior direito (imagem ampliada na parte superior direita da imagem; seta).
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Figura 5. Arteriografia apds embolizagdo: em A, Amplatzer®, e em B, molas.

sido realizadas ressondncia magnética e arteriografia
cerebrais, mas somente angiotomografia de cranio.

Complicagdes infecciosas foram observadas no grupo
THH, em 2 pacientes (7,4%): abscesso cerebral,
em 1; e endocardite bacteriana em um intervalo
aproximado de 1 ano, em 1. Esse mesmo paciente
e outro da mesma familia apresentaram empiema
pleural. Com o intuito de prevengdo de infecgdes,
portadores de MAVP devem sempre ser orientados
a fazer profilaxia com antibidticos em situacdes que
envolvam procedimentos dentarios.(!®) A identificagdo
de complicacBes infecciosas € muito importante na
avaliacdo dos pacientes com THH, e essas podem ser
a primeira manifestagao da doenga, mesmo antes da
descoberta das fistulas pulmonares.(©®

Outro achado nos pacientes com THH é a presenca de
HP, que pode estar relacionada a presenca de fistulas
no figado,(!® anemia com hiperfluxo ou alteragdes
genéticas, sendo que essas Ultimas acometem o
gene da endoglina no cromossomo 9 ou o gene tipo
A do receptor tipo 2 da ativina A (ACVRL1 ou ALK1)
no cromossomo 12.%% No presente estudo, HP foi
sugerida apds a realizacdo de dois ecocardiogramas em
1 paciente (3,7%) sem anemia. Ndo houve confirmagdo
diagnéstica de HP por cateterismo cardiaco direito.

Em relagdo ao tratamento, a melhor opcdo é a
embolizagdo pulmonar por cateter, mesmo em pacientes
assintomaticos.?" Tal opgdo é importante porque
promove uma melhora da hipoxemia e evita acidente
vascular cerebral isquémico e complicagdes infecciosas
provocadas pelo shunt direita-esquerda.*>>% Atualmente
a embolizagdo percutdnea é a mais utilizada, tanto para
as MAV associadas a THH quanto para as associadas a
MAVPi.() O tratamento de mdltiplas fistulas pode ser
feito em um Unico procedimento; porém, em alguns
individuos com um grande nimero dessas MAV ou
quando varias delas sdo complexas, opta-se por realizar
varias sessbes de embolizacdo distribuidas em dias
distintos.** No presente estudo, 30,7% do total dos

J Bras Pneumol. 2019;45(4):e20180137

pacientes foram submetidos a duas ou mais sessdes
terapéuticas, realizadas sempre com um intervalo
maior que trés semanas. Como complicagdes da
embolizacdo, 2 pacientes (6,25%) apresentaram dor
pleuritica 48 h apds a embolizagdo, com regresséo
ap0ds tratamento medicamentoso. A dor pleuritica é
considerada uma complicagdo benigna, presente em
10% dos casos, que persiste de forma transitéria, mas
associada a casos com MAVP difusas ou periféricas.>
Sdo consideradas complicagdes importantes o infarto
pulmonar, migragdo do dispositivo de embolizagéo,
embolia gasosa, angina transitdria, arritmia cardiaca
e pneumotorax, que acontecem em torno de 1%
dos casos quando o tratamento é realizado em
centros experientes.™® Como contraindicagbes
relativas a embolizagdo percutanea temos gravidez,
HP e insuficiéncia renal,?®> embora os beneficios
possam superar os riscos, devendo-se avaliar caso
a caso para definir se o tratamento é viavel.?”) Na
presente série houve um paciente com HP que n&o
foi embolizado até o momento dessa escrita, estando
em avaliagdo juntamente com a equipe de radiologia
intervencionista.

No seguimento pés-embolizagdo é recomendada
uma avaliagdo em 3-6 meses, que consiste em exame
clinico e realizagdo de um novo exame de imagem,
que pode ser uma radiografia de térax.® Normalmente
apds o procedimento ocorre o aumento da SpO, de
forma rapida, mas a diminuicdo do saco fistuloso e a
resolucdo completa da malformagdo podem levar até 6
meses.(?>28:2%) Ndo existe consenso quanto ao intervalo
de tempo para a repetigdo da angiotomografia.(®

A resseccdo cirdrgica é restrita a casos complexos(!?)
ou aqueles cuja embolizagdo ndo tenha produzido
resultados satisfatorios. Nos 33 pacientes com MAVP
avaliados na presente série, apenas 1 foi encaminhado
para ressecgdo cirdrgica (apds o insucesso de trés
embolizagBes realizadas previamente).



Salibe-Filho W, Piloto BM, Oliveira EP, Castro MA, Affonso BB, Motta-Leal-Filho JM, Bortolini E, Terra-Filho M

O presente estudo tem limitagdes por ser retrospectivo
e por envolver um unico ambulatério de circulagdo
pulmonar. Cabe relatar também que o nimero de
participantes de cada um dos grupos foi muito diferente,
nao permitindo uma comparagdo mais adequada entre
eles. A forma de como diagnosticar, acompanhar e
tratar as MAVP pode variar, e 0 seguimento em um
centro especializado com uma equipe multidisciplinar
€ a melhor opgdo para esses pacientes.(17:27:30,31)

Concluindo, observou-se uma predominancia de
mulheres e de fistulas localizadas nos lobos inferiores nos
dois grupos estudados. O nimero de complicagdes clinicas
foi baixo. A maioria dos pacientes com THH apresentava
multiplas fistulas, epistaxe e era assintomatica respiratdria,
sem hipoxemia. No grupo de MAVPi observou-se que a
maior parte dos individuos apresentava fistulas Unicas e
dispneia com hipoxemia. Em todos os casos, o tratamento
inicial foi a embolizacdo percutanea por cateter.
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