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RESUMO

A propésito de um caso de Tromboembolismo Pulmonar (TEP),
em mulher jovem a fazer anticonceptivo oral (ACO), os AA fazem
uma revisao sumaria dos ACO como factor de risco no TEP.

Palavras-chave: Contracep¢do oral, Tromboembolismo  pulmonar,
Factores de risco vascular.

SUMMARY

In reference to a clinical case of Pulmonary Thromboembolism
(PTE) in a young woman taking oral contraceptives (OC), the authors
review the role of OC as a risk factor in PTE.

Key-words: Oral contraception, Pulmonary embolism, Vascular risk
factors
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INTRODUCAO

O tromboembolismo pulmonar (TEP) permanece
um desafio diagnostico, devido a inespecificidade da
clinica e a inexisténcia de¢ marcadores laboratoriais
especificos. Na conceptualizagdo actual do TEP, este
¢ considerado uma complicagao de trombose venosa
profunda (TVP).

O risco aumentado de TVP associado ao uso de
anticonceptivos orais (ACO) foi pela primeira vez
referido.em 1967 (1). Confirmado posteriormente em
numerosos estudos, estimando-se um risco acrescido
emrelagao asmulheres que nao fazem ACOde2all
vezes (2).

CASO CLINICO

CMAR; sexo feminino, 25 anos, costureira, com
habitos tabagicos (10 UMA) inicia na ultima semana
de Janéiro de 1995 tosse ndo produtiva. Uma semana
apos surgiram mialgias, artralgias ¢ hipertermia.
Recorre ao médico assistente que diagnosticou pneu-
monia ¢ prescreveu Cefuroxime axetil = 500 mg bid =,
que cumpriu durante 12 dias com algum beneficio,
mantendo, no entanto, tosse com expectoragao escassa,
esporadicamente hemoptoica. No dia que antecedeu o
internamento, iniciou dispneia em repouso, aumento da
intensidade da tosse e toracalgia, de caracteristicas
pleuriticas na base do hemitérax esquerdo, motivo pelo
que recorreu ao Servigo de Urgéncia (S.U.) do C.H.C.
Antecedente de traumatismo cervical, com intérvencao
neurocirargica 5 anos antes, Fazia terapéutica habitual
com ACO desde ha cerca de 4 anos, iniciando ACO
trifasico 6 meses antes (Levororgestrel =
0.050/0,075/0,125 mg + Etinilestradiol -
0,030/0,040/0,030 mg).

A ‘entrada no S,U. apresentava-se taquipneica, nao
cianosada, com frequéncia respiratoria. de 36
ciclos/min., frequéncia cardiaca de 100/min..T.A. de
120/80 mmHg, temperatura axilar de 37,3’ C. Obesida-
de (IMC=32) de distribuigdo ginbide. Nao se observa-
ram adenomegalias nem fturgescéncia jugular. A
auscultagdo pulmonar mostrava murmurio’ vesicular
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mantido e simétrico, sem ruidos adventicios e a auscul-
tagao cardiaca nao evidenciava alteragoes. Abdomen
sem alteracOes e membros sem edemas ou formagoes
varicosas. Nos doseamentos analiticos de urgéncia
apresentava leucocitose - 16,4x 10°/1 (80% de neutro-
filos); hemoglobina - 15,8 g/L; creatinina, ureia,
STGO, STGP, CPK, LDH, sodio e potassio normais;
urina [l normal. A gasimetria em ar ambiente mostrava
pH= 7430, pC02 = 25,7 mmHg, p02 = 105 mmHg,
A=a02 = 14,5, PCR - 10 mg/dl. A telerradiografia do
torax (Fig.1 ) revelava opacidade homogenea do andar
inferior esquerdo, periférica, de limites mal definidos,
com indefini¢ao do angulo costofrénico homolateral e
ligeiro empastamentohilar esquerdo, acentuagao do
arco da pulmonar com artéria pulmonar direita pare-
cendo terminar abruptamente. O ECG mostrava
taquicardia sinusal a 102/min, QS em VI, padrao S 1
Q3 e T negativa em D3 e:aVF,

Fig. I = Telerradiografia do torax na altura da admissao.

Foi internada com a hipotese diagnéstica de pneu-
monia ¢ iniciou terapéutica com eritromicina €. v.;
posteriormente substituida por ter feito intolerancia
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gastrica. E prescrito entio amoxicilinat+acido clavula-
nico e.v.. Dos exames auxiliares de diagnosticorealiza-
dos inicialmente de destacar: virus do grupo TORCH
mostrando imunidade para Rubéola, Citomegalovirus
e HSV: serologias para Mycoplasma, Legionella,
Coxiellae Clamydea negativas; proteinograma-eleciro-
forético e doseamento de Imunoglobulinas normais.

O ‘estudo funcional respiratorio; mostrava uma
alteragao ventilatoriarestritiva (volumes reduzidos para
62% do valor teérico); com insuficiéncia respiratoria
parcial moderada (PO2=71 mmHg) e repouso.
Difusao ‘para o (CO reduzida (DLCO: & 45% @
DLCO/NA = 70% dovalor tedrico).

Embora se verificasse evolugao clinica e gasimétri-
ca favoravel, a taquipneia persistente aliada as altera-
¢oes radiologicas e electrocardiograficas alertaram para
a hipotese de TEP apesar da idade:

Fig: 2 — Estudo angiografico pulmonar mostrando imagemde
subtracgdo.
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Inicia: heparina de baixo peso molecular com
progressiva melhoria clinica. ‘A ecografia cardiaca
mostrava cavidades de dimensoes normais; auséncia de
valvulopatias; regurgitagdo ftrictispida funcional;
hipertensao pulmonar ligeira a moderada; auséncia de
hipodisquinesias; boa fungao sistolica global do VE. A
pesquisa de anticorpos anti-nucleares ¢ anti-cardiolipi-
na foi negativa.

Efectuou angiografia pulmonar (Figs. 2 e 3), que
constatou a existéncia de hipertensao pulmonar mode-
rada’e mostrou imagem de subtrac¢ao; no ramo lobar
inferior esquerdo sugestiva de trombo. 'O ‘estudo
funcional respiratério mostrava entdo menor restri¢ao
(volumes reduzidos para 70%), menor hipoxémiia (P02
=86 mmHg, com PCO2~33,7 mmHge A-a02-21)e
melhoria da difusdo (DLCO 68% e DLCO/VA 99%).

Fig:3~ Pormenor da imagem de subtraccio no ramo lobar
inferior esquerdo sugestiva de trombo.
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E instituida terapéutica dicumarinica tendo tido alta
8 dias ap6s assintomatica com valores gasimétricos
normais. Orientada para Consulta de Planeamento
Familiar ¢ Consulta Externa de Pneumologia, onde na
Gltima avaliagio em Setembro de 1995 se mantinha
assintomatica, sem intercorréncias significativas, tendo
sido suspensa a terapéutica dicumarinica que tinha
mantido durante 6 meses.

DISCUSSAO

Existe evidéncia crescente de que a TVP ¢ a terceira
doenga vascular aguda mais comum, depois dos
sindromes isquémicos coronarios ¢ do AVC. S6 em
10% dos doentes com TEP e/ou TVP ¢é possivel
demonstrar deficits de proteinas inibidoras da coagula-
¢a0 como a proteina S, a proteina C e a antitrombinalll.
Sao ainda mais raras as anomalias primarias do sistema
fibrinolitico (3) que ocorrem preferencialmente em
Jovens, de forma recorrente e com historia familiar
positiva. Com base nos dados anamneésicos prévios ao
acidente embolico, podem-se considerar diferentes
grupos de doentes: TEP idiopatico (40%), trauma ou
cirurgia (43%), doenca coronaria (12%), doenga
neoplésica (4%) e doenga sistémica (1%) (4). Dos
doentes com aparente TEP idiopatico, 9.1 % evoluem,
posteriormente, para neoplasia.

O presente caso, levantou algumas questoes,
sobretudo na interpretagao de fendmenos tromboticos
em jovens e particularmente em mulheres que fazem
ACO. Um dos diagnosticos diferenciais colocados, foi
o de Sindrome Antifosfolipidico (SAF) tipo | (Anticor-
pos anticardiolipina (ACA) + TVP/TEP). O SAF tipo
I deve ser suspeitado em doentes jovens ou de meia
idade com TVP ou TEP, na auséncia de outros factores
de nisco. A pesquisa negativa de ACA afastou o
diagnéstico, colocando 0/ ACO como factor de risco
determinante deste caso de TEP.

No estudo "Prospective Investigation of Pulmonary
Embolism Diagnosis" (PIOPED), verificou-se que na
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faixa etaria abaixo dos 50 anos, as mulheres (mesmo as
que faziam ACO) tinham menor incidéncia de TEP do
que os homens com a mesma idade. Os factores de
risco para TEP eram similares para ambos os sexos,
com excepgao das mulheres que faziam ACO, nas
quais havia risco aumentado de TEP apos cirurgia (5).

A evidéncia de que os ACO podem induzir anticor-
pos, foi inicialmente referida, em 1976, numa mulher
de 36 anos que fazia ACO e desenvolveu TEP, tendo-
-s¢ demonstrado presenca de IgG sérica monoclonal
com - actividade antietinilestradiol (6). A pesquisa
sistematica de anticorpos anti-hormonas sintéticas, em
mulheres em idade fértil que faziam ACO, mostrou
presenga de anticorpos entre 25 a 30% dos casos. A
sua pesquisa foi sempre negativa nos grupos de contro-
lo' (sem ACO) (7.8). O papel dos anticorpos nos
fenémenos trombéticos foi suspeitado quando numa
série de 50 mulheres que sofreram de acidente tromb6-
tico, e cujo tnico factor de risco era o uso de ACO,
foram encontrados, em 90%, anticorpos antietinilestra-
diol (ACAE) (8). Verificou-se posteriormente que, uma
vez induzidos, os AcAE persistem e podem ser detecta-
dos mesmo apos a suspensao do ACO (9). O papel
patogénico dos AcAE nos fenomenos tromboembéli-
cos e nomeadamente no TEP permanece contudo por
demonstrar. As lesoes vasculares observadas em
mulheres com ACO nao sao de natureza ateroesclero-
tica (10). O estudo anatomo-patolégico, demonstrou a
presenga de lesoes vasculares microscopicas dissemi-
nadas ao longo da arvore vascular, consistindo em
hiperplasia endotelial e da intima com graus variaveis
de estreitamento do limen, associados a alguns trom-
bos oclusivos (11). Estas lesdes sdo inespecificas sendo
similares as encontradas em muitas das doengas
autoimunes como a periarterite nodosa, a escleroder-
mia ¢ a arterite de células gigantes.

O risco acrescido 'de TEP com o/uso de ACO &
dose-dependente em relagdo ao estrogéneo (12), nao
parecendo existir relagdo de risco dose-dependente
com a progesterona (13). O tabaco constitui importante
factor de risco nas mulheres que fazem ACO, especial-
mente naquelas com presenca de- AcAE: 17% de
incidéncia de acidentes tromboticos em fumadoras sem
AcAE versus 47% nas fumadoras com AcAE (8).
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CONCLUSOES

A preocupagdo major no uso de ACO constitui o
risco aumentado de trombose vascular, sobretudo
quando presentes outros factores de risco comoa HTA,
a Dislipidémia, a Diabetes Mellitus, a Obesidade e
sobretudo o Tabagismo. A determinagdo da presenca
de AcAE parece constituir no futuro (ainda restrito aos

centros de investigacdo), um teste 1til no rastreio de
mulheres que usam ACO, em risco de trombose, a
complicagdo que representa o maior risco deste método
contraceptivo.
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