REVISTA PORTUGUESA DE PNEUMOLOGIA/CASOS CLINICOS

Linfangioleiomiomatose pulmonar

Pulmonary Lymphangioleiomiomatosis
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Uma mulher de 38 anos, secretdria, ndo fumadora,
natural e residente no Porto, foi internada por pneu-
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motorax espontineo direito (Fig.1). Considerava-se
sauddvel até hd onze meses, quando surgiram dispneia
de esforgo e tosse seca. Negou antecedentes patol6gi-
cos pessoais e familiares e ndo apresentava outras
alteragbes ao exame objectivo. A gasimetria do
sangue arterial, efectuada depois de drenado o pneu-
motorax, apresentava os seguintes valores: pH-7 45;
Pa CO,-32 mmHg; Pa 0,-62 mmHg; HCO,-22
mmHg; e Sat.0,-92%. O estudo da fungio respiratéria
revelou um sindrome obstrutivo ligeiro, capacidade
pulmonar total normal e diminui¢do acentuada da
difusdo do CO (FEV1-93,5%, FVC-105,5%, CPT-
103,1% e DI ,-46,5% dos valores teéricos). Foram
efectuados TAC tordcico (Fig. 2) e bidpsia pulmonar
transbroénquica.
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Fig. 1~ Telerradiografia do Torax: Cimara de pneumotorax
direito, com colapso parcial do pulmio, Padrio difuso
de opacidades lincares irregulares, envolvendo ambos
os pulmdes. Os volumes pulmonares estdo preservados
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Fig. 2 - Tomografia Axial Computorizada do Torax: Formagdes
quisticas de parede fina e tamanhos varidveis, distri-
buindo-se uniformemente por ambos os pulmdes, com
diminuigiio da quantidade do parénquima.

ANATOMIA PATOLOGICA

Ao exame histolégico observou-se tecido pulmo-
nar com proliferaciio intersticial maciga e desordena-
da de células musculares lisas, quer nas paredes
alveolares quer em torno de vasos sanguineos e
bronquiolos, distorcendo os espagos aéreos, por vezes
colapsando-os e, ocasionalmente, formando estruturas
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polipoides projectando-se para o interior dos mesmos
(Fig.3). Os elementos celulares tinham aspecto
imaturo ou seja eram mais tumefactos, mais curtos e
com relagiio nicleo-citoplasmatica superior relativa-
mente as células musculares lisas normais e ndo
apresentavam sinais de malignidade. Por vezes
evidenciavam-se focos chamados "mioblasticos" (1)
constituidos por agregados de células poligonais e de
nicleos arredondados, rodeados por citoplasma
clarificado (Fig. 4). Apé6s coloragdo pelo método
Elastina Van Gieson de Miller salientou-se a presenga
de fragmentagio das fibras eldsticas das paredes das
vias aéreas. O estudo imunohistoquimico revelou
positividade para Vimentina e marcadores de células
musculares lisas (forte positividade para actina
especifica do misculo liso - SMA - e w-actina —
HHF35 - e positividade focal e mais ténue para
Desmina). Encontrou-se também positividade focal
com o anticorpo monoclonal HMB45 (Fig. 5), conhe-
cido como um marcador de antigénio associado ao
melanoma que permitiu chegar ao diagndstico final de
linfangioleiomiomatose (LAM). Esta positividade
peculiar e inesperada que a LAM partilha com as
c€lulas musculares lisas do angiomiolipoma (2) e as

Fig. 3~ Pulmio com proliferagio intersticial disseminada de
células musculares lisas (H.E., 10x)
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Fig. 4 - Foco de aspecto "miobldstico", com células musculares
lisas poligonais, de nicleos arredondados e citoplasma
clarificado (H.E., 40x)

Fig. 5~ Positividade imunohistoquimica focal para HMB 45
(Imunoperoxidase, 20x)

células do chamado tumor de células claras do principais diagndsticos diferenciais: os "leiomiomas
pulmdo ("sugar tumor") (3) estd ainda por explicar (3, metastizantes benignos”, que correspondem a leiomi-
4,5) e permite distinguir a LAM doutras situagdes em  ossarcoma metastitico de baixo grau de malignidade,
que hd proliferagdo de células musculares lisas no  a maior parte das vezes com origem uterina, € a
intersticio pulmonar, as quais constituem os seus  hiperplasia muscular reactiva da fibrose pulmonar
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intersticial ("cirrose muscular"). Presumivelmente em
nenhuma destas duas dltimas situagdes se encontra
positividade para 0 HMB45. Além disso, na primeira,
a proliferagio adopta habitualmente um padrio
nodular e ndo disseminado como na LAM e, na
segunda, as células t€m aspecto maduro.

Realizou-se também estudo imunohistoquimico
com o CD34, um marcador endotelial, tendo sido
posta em evidéncia, entre as células musculares lisas,
a presenga de espagos vasculares desprovidos de
eritréeitos os quais tém sido interpretados como sendo
espagos linfiticos neoformados.

Foi também encontrada positividade imunohisto-
quimica quer para receptores de estrogénios quer para
receptores de progesterona, em quase 100% das
células (Fig. 6). Esta positividade tem sido encontrada
de forma inconstante em trabalhos prévios (6,7.8) e
embora reforce a hipétese da implicagdo hormonal na
patogénese da doenga (9,10,11,12,13), a sua presenga ou
auséncia ndo parece afectar a resposta clinica a
manipulagdo hormonal.

TRATAMENTO E EVOLUCAO,

Apés a alta hospitalar iniciou oxigenoterapia
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domicilidria continua. Aproximadamente dois meses
depois repetiu pneumotorax espontineo 2 direita,
tendo sido efectuada pleurodese com tetraciclina.

Posteriormente iniciou acetato de medroxiproges-
terona por via i.m., inicialmente na dose de 75 mg e
mais tarde de 150 mg por semana.

Aproximadamente um ano apés o diagnéstico
verifica-se agravamento funcional moderado, com
FEVI-81,6%, FVC-89,9%, TLC-94,6% e D1,-33,3%
dos valores tedricos.

COMENTARIO

Este caso reune as caracteristicas clinicas (tosse,
dispneia progressiva e pneumotoraxes de repetigdo
em mulher em idade fértil), radiol6gicas (doenga do
intersticio sem perda de volume e formagdes cisticas
de pequenas dimensoes e paredes finas), funcionais
(sindrome obstrutivo com compromisso da difusdo do
CO sem restrigao) e histolégicas (proliferacgdo intersti-
cial de células musculares lisas com positividade para
0 HMB45) de LAM, uma doenga rara (estdo descritos
pouco mais de 300 casos na literatura) que afecta
apenas mulheres, quase sempre em idade fértil e sem
histéria familiar. Nesta doente foi realizada investi-
gagio que exclufu existéncia de lesoes a outros niveis

Fig. 6 - Positividade imunohistoquimica para receptores de

progesterona (Imunoperoxidase, 20x)

Novembro/Dezembro 2000

Vol. VIN® 6 699



REVISTA PORTUGUESA DE PNEUMOLOGIA/CASOS CLINICOS

e excluida a esclerose tuberosa (ET). Ao nivel do
pulmdo, a ET manifesta-se como LAM, havendo
mesmo quem sugira que se trata de formas diferentes
duma mesma doenga (15). A realizagio de estudo
funcional respiratério em mulheres em idade fértil
com histéria de pneumotorax espontaneo, ao eviden-
ciar um sindrome ventilatério obstrutivo ou misto
com volumes estaticos normais ou ligeiramente
aumentados e uma redugdo da capacidade de difusdo
do CO, permite anticipar o diagnéstico desta doenga
(13). A positividade das células da LAM para o HMB
45 aumentou significativamente a contribui¢io da
biépsia transbrénquica (16).

O prognéstico é no geral mau (em duas séries
recentes a sobrevida aos 8,5 anos de doenga € de 78%
e 38% respectivamente), mas a taxa de progressio da

doenga parece variar significativamente de doente
para doente (13,14).

O tratamento com progesterona e a ooforectomia
sd0 actualmente os tinicos que parecem interferir
positivamente na progressio da doenga. A progestero-
na produziu melhoria clinica num nimero muito
pequeno de doentes, a maioria dos quais apresenta-
vam quilotoraxes ou ascites quilosas (13). O trans-
plante de pulmdo constitui uma opgdo em situagoes
graves, como solugio de recurso, ndo podendo ser
considerado solug@o definitiva, uma vez que estio
descritas recidivas no enxerto (16).

Correspondéncia:

Hospital Geral de Santo Anténio
Largo Professor Abel Salazar
4000 Porto
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