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Manifestacoes clinicas do cancer de pulmao.
Clinical manifestations of lung cancer.

Gunther Kissmann', Rafael Klas da Rocha Leal’, Carlos Alberto de Barros Franco'.

RESUMO

Atualmente, o diagndstico de cancer pulmonar tem sido realizado de forma tardia, dificultando abordagens terapéuticas e
comprometendo seu éxito. Entretanto, o paciente portador de cancer pulmonar, com grande freqiiéncia, apresenta sinais e
sintomas como tosse, perda ponderal e dispnéia a época do diagnoéstico, ou mesmo antes deste ser feito. Em pacientes com
maior grau de risco, como tabagistas, portadores de DPOC e maiores de 40 anos, a valorizagao e investigacao apurada de
sinais e sintomas pode alterar o curso da doenca, aumentando o éxito terapéutico.

Descritores: neoplasias pulmonares, sinais e sintomas respiratorios.

ABSTRACT

Actually, the diagnosis of pulmonary cancer has been made in a delayed form, making it harder to treat and compromising
its success. However, the pulmonary cancer patient with great frequency presents signals and symptoms as cough, weight
loss and dyspnea at the moment of the diagnosis, or even before it is being done. In greater cancer risk patients, as history of
smoking, COPD and more then 40 years, an refined inquiry and valuation of signals and symptoms can modify the course of
the iliness, increasing therapeutical success.

Keywords: lung neoplasms, respiratory signs and symptomes.

INTRODUCAO

Para o ano de 2008, o Instituto Nacional de Cancer
(INCA) estimava a ocorréncia de 27.270 novos casos de
cancer de pulmao no Brasil.

Destes, 3.390 entre a populacao do estado do Rio
de Janeiro, traduzida em uma propor¢ao aproximada
de 21 casos por 100.000 habitantes deste estado.

Excluindo-se tumores de pele ndo melanoma, o
grupo dos tumores pulmonares apresenta-se como o
terceiro de maior frequéncia no territério nacional.

Estes pacientes geralmente apresentam sinto-
mas multiplos, respiratérios e constitucionais, en-
tretanto, entre a apresentagao de um sintoma até o
diagndstico de cancer pulmonar pelo médico, tempo
precioso se passa.

No Brasil, entre pacientes com carcinoma bron-
quioloalveolar, o tempo meédio para busca de atendi-
mento em ambulatério por parte dos pacientes foi de
10,27 meses.'

Em uma revisao de casos na Suécia, entre 1997 e
1998, o tempo decorrido entre o inicio de sintomas e a
primeira visita a um meédico foi de 43 dias. Em média,
56 dias eram decorridos entre a consulta inicial e a re-
alizacao de uma radiografia de térax. Mesmo quando
0s pacientes apresentavam sintoma compativel com
cancer pulmonar, este nao era uma das hipoteses diag-
nosticas de médicos generalistas.’

Teoricamente, o cancer de pulmao inicia-se a
partir de uma unica célula maligna, que passa a ter se-
guidas e ilimitadas divisdes celulares. E estimado que
1 ¢cm do tumor represente um bilhao de células, for-
madas a partir de trinta duplicacées sequidas. Apesar
do numero de células cancerosas, neste momento,
sua identificacao é dificil, dado a pouca acuidade de
exames mais difundidos e disponiveis, como a radio-
grafia simples de torax.’

Assim, antes de gerar sintomas, um noédulo pul-
monar pode crescer por um consideravel periodo de
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tempo, potencialmente disseminando células para
fora do pulmao.

No entanto, a época do diagnostico de cancer
pulmonar, em média 80 de cada 100 pacientes ja apre-
sentam doenca em estadio inoperavel. Esta realidade
gera graves reflexos nas taxas de mortalidade.

Em levantamento entre 2000 e 2006, em hospital
universitario no interior do Brasil, dentre 131 pacientes
tratados, 34,4% apresentavam metastases no momen-
to do diagndstico, varios com multiplos drgaos afeta-
dos. A sobrevida global, em cinco anos, foi de 25,0% e,
em pacientes nao tratados, a sobrevida média foi de 4
meses apos o diagnastico.”

Os sintomas iniciais de apresentacao do cancer
pulmonar sdo nao especificos, o que pode levar a hipo-
teses diagnosticas atribuiveis a causas benignas; entre-
tanto, o uso de anamneses e investigacoes em pacien-
tes com determinadas caracteristicas, como maiores
de 40 anos, historico de tabagismo e doenga pulmonar
obstrutiva cronica (DPOC), poderia auxiliar em alterar o
diagnostico tardio.

Nestes pacientes com maior grau de suspeicao
quanto a tumor pulmonar, uma investiga¢ao cuidado-
sa, incluindo tomografia computadorizada de torax e
broncoscopia, deve ser realizada.’

Pacientes com tumor de pulmao costumam apre-
sentar sintomas multiplos, respiratorios e constitucionais,
por vezes compondo sindromes paraneoplasicas. Contu-
do, a ocorréncia destas sindromes nao necessariamente
impossibilita o tratamento com objetivo curativo.

A época do diagnostico do cancer pulmonar, pou-
cos pacientes apresentam-se assintomaticos, como des-
crito na Italia e na Suécia, onde de 1.277 e 364 pacientes,
13% e 7%, eram assintomaticos, respectivamente.®’

Os sintomas iniciais de apresenta¢ao nos pacien-
tes com cancer pulmonar podem ser respiratorios, sen-
do o sintoma mais comum a tosse, seguida por disp-
néia, dor toracica e hemoptise.

Em outra série, nos Estados Unidos, de 678 pa-
cientes com cancer pulmonar, a época do diagnostico,
34% tinham sintomas sistémicos inespecificos, como
anorexia, perda ponderal e fadiga, 32% tinham sinto-
mas especificos correlatos ao sitio de metastase, 27%
tinham sintomas relacionados ao tumor primario e
apenas 6% dos pacientes eram assintomaticos.

O prognéstico do cancer pulmonar é relacionado
ao tipo de sintoma apresentado. Houve melhor taxa
de sobrevivéncia em 5 anos nos pacientes assintoma-
ticos, 18%, do que naqueles com sintomas correlatos a
tumor primario, 12%. Ja entre pacientes com sintomas
que indicavam doenca metastatica, nenhum comple-
tou 5 anos pos-diagnostico com vida.®

TUMOR PRIMARIO: SINAIS E SINTOMAS

O mais comum sintoma de apresentagao, dentre
pacientes com cancer pulmonar, é a tosse. Em Sao Pau-
lo, entre pacientes com carcinoma bronquioloalveolar,
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neoplasia bem diferenciada, que surge em brénquio
periférico estendendo-se para o espaco aéreo distal,
0s principais sintomas foram: tosse 80%, expectoracao
68,9% e dispnéia 60%.' (Quadro 1)

Quadro 1 - Frequéncia de sinais e sintomas inciais de cancer de pulmao.

Tosse 8-75%  Hipocratismo digital 0 - 20%
Perda ponderal 0-68%  Febre 0-20%
Dispneéia 3-60%  Fraqueza 0-10%
Dor toracica 20-49% Obstrucdodeveia 0-4%

cava superior
Disfagia 0-2%
Sibilos e estridor 0-2%

Hemoptise 6 - 35%
Dor ossea 6 - 25%

A obstrucao parcial ou total de vias aéreas, por
tumor ou compressao por linfonodomegalia, facilita o
desenvolvimento de complicacdes, como a pneumo-
nia pos obstrutiva, indutora de tosse.

Também sao fatores que devem levar a suspeita
de alteracoes nas vias aéreas, as exacerbagdes sequidas
do DPOC, a dispnéia progressiva, 0 aumento de secre-
cao e a identificacao de ruidos adventicios unilaterais.”

Sibilos localizados sugerem obstrucao do bron-
quio, enquanto que obstrucao de vias aéreas mais ca-
librosas produzem estridor. Nestes casos, a analise da
curva fluxo-volume pode ser (til na identificacao de
lesao de traquéia ou laringe.’

Em levantamento retrospectivo de pacientes com
tumores pulmonares no Parana, os sintomas mais fre-
quentemente identificados foram: tosse 54%, dor tora-
cica 35%, dispnéia 30%, expectoragao purulenta 21%,
perda ponderal 16% e hemoptise 13%."°

Episodios de hemoptise associados ao cancer pul-
monar podem ser intensos, mas geralmente sao leves
e acompanhados de escarro, costumeiramente ocor-
rendo por dias seguidos.

A hemoptise macica é pouco frequente, porém,
ao ocorrer, tem taxa de mortalidade de 50% e é rela-
cionada a carcinoma broncogénico.’

Tumores também podem apresentar necrose com
cavitacao, o que pode levar a quadro semelhante ao de
abscesso pulmonar.

Deve-se atentar as queixas de dor ou o desconfor-
to na caixa toracica, em especial a dor tipo pleuritica,
possiveis indicadores de invasao tumoral, por vezes
até a superficie pleural.

No Rio Grande do Sul, em uma série de 61 pacien-
tes que passaram por tratamento cirdrgico de cancer
pulmonar nao pequenas células, 66% apresentavam
hipocratismo digital (HD), a época da cirurgia.

Realizando acompanhamento pos-cirurgico, foi
observada reducao do HD em 82% dos pacientes. Dos
sete pacientes restantes, onde nao ocorreu alteragao
ou houve aumento do HD, seis pacientes tiveram evo-
lucao pos-tratamento desfavoravel. Assim, o nao recru-
descimento deste sinal poderia significar um prognos-
tico pés-tratamento ruim.'

Pulmao RJ 2009; Supl 4:512-516 S13




Kissmann G, Leal RKR, Franco CABF . Manifestacdes clinicas do cancer de pulmao

EXTENSAO INTRATORACICA: SINAIS E SINTOMAS

A propagacao intratoracica do cancer pulmonar,
seja por extensao tumoral direta, seja por via linfética,
pode produzir alteracoes causadas pelo envolvimento
de tecidos nervosos (nervo laringeo recorrente, frénico,
plexo braquial, troncos simpaticos), tecidos da parede
toracica, pleura e pericardio, estruturas vasculares (veia
cava superior) e estruturas viscerais (eso6fago).

O acometimento do nervo laringeo recorrente
gera rouquidao e estd associado a dificuldade de ex-
pectoragao e aumento do risco de aspiracao.

Esta invasao tecidual, encontrada em 2 a 18% dos
pacientes com cancer pulmonar, € mais comum quan-
do o tumor esta situado a esquerda, dado o percurso
do nervo proximo ao arco aortico.

O nervo frénico, quando alterado, pode levar ao
aumento do cansago em pacientes com reserva pul-
monar previamente diminuida, dado a disfuncao dia-
fragmatica gerada.

A Sindrome de Claude-Bernard-Horner ocorre por
conta do acometimento da cadeia simpética, sendo re-
conhecida pela triade: miose da pupila com ptose pal-
pebral ispilateral e falta de transpiracao facial.

Esta sindrome pode estar relacionada ao tumor de
Pancoast, que ocorre no apice dos lobos superiores do
pulmao, proximo do plexo braquial, também podendo
causar dor, alteracao de temperatura cutanea, destrui-
¢ao ossea e reducao da forca muscular. Os carcinomas
nao pequenas células sao as causas mais frequentes de
tumor do sulco superior.

A invasao da parede toracica geralmente produz
dor persistente, mal localizada, ndo relacionada a tosse
Ou respiracao.

Em havendo dor de maior intensidade e melhor
localizada, deve-se considerar metastase de arco cos-
tal ou invasao pleural, que chega a ocorrer em até 15%
dos pacientes.

Ao inicio da invasao pleural, pode ocorrer dor tipo
pleuritica, a qual pode recrudescer com o desenvolvi-
mento de derrame pleural. Este, por sua vez, tornando-
se volumoso, facilitando a ocorréncia de dispnéia.

Nem todos os derrames pleurais de pacientes
com cancer de pulmao sao decorrentes de metastases
pleurais. Deve-se, também, considerar obstrucao lin-
fatica, o que gera derrame quiloso, pneumonite pos-
obstrutiva ou atelectasia e infarto pulmonar.

Derrames pleurais exsudativos sero-sanguinolen-
tos sao mais associados a adenocarcinomas.’

De 46 a 75% das sindromes de veia cava superior
(SVCS) sao decorrentes de tumores pulmonares, dos
quais o subtipo mais comumente associado a SVCS é
o carcinoma de pequenas células.’?"?

O desenvolvimento da SVCS ocorre por invasao dire-
ta do mediastino ou por linfonodomegalia paratraqueal.

A apresentacao clinica da SVCS engloba turgéncia
da vascularizagao venosa, podendo ser acompanhada
de edema de membro superior, pescoco e torso. Pode,
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ainda, ocorrer sensa¢ao de aumento do volume da ca-
beca, cefaléia, vertigem, sonoléncia, turvamento da
visao, tosse e disfagia.'*'*

A disfagia também pode ser oriunda da compres-
sao extrinseca de linfonodomegalias subcarinais ou de
invasao esofageana de tumores traqueais.

Em ocorrendo dispnéia, tosse, pulso paradoxal, es-
tase jugular e aumento da area cardiaca, deve-se consi-
derar metastase no pericardio e derrame no pericardio,
que ocorre em até 30% das neoplasias pulmonares, in-
dependentemente ao tipo histologico original.?

METASTASES EXTRATORACICAS: SINAIS E SINTO-
MAS

No cancer pulmonar, as metastases a distancia
sao encontradas de forma mais frequente no figado,
0ssos, glandulas suprarenais, cérebro, linfonodos ab-
dominais, medula espinhal e pele.

Em um hospital universitario do interior do Brasil,
0s principais sitios de metastases foram, em ordem de
freqléncia: pulmoes (23,6%), cérebro (16,0%), ossos
(13,7%) e figado (13,0%).*

Nos casos de linfadenopatias palpaveis derivadas
de tumores pulmonares, a fossa supraclavicular é o si-
tio mais comum (15 a 20%), o que facilita o diagnds-
tico, devido a facilidade de acesso para realizacao de
pungao com aspiracao por agulha fina (PAAF).

No caso das metastases Osseas, um quarto dos
pacientes apresenta quadro algico, principal sintoma
desta afeccao, podendo haver também elevacao dos
niveis de fosfatase alcalina ou de calcio sérico.

A metastase ossea é frequente, em especial no
carcinoma de pequenas células, onde os corpos verte-
brais costumam estar mais envolvidos, apresentando
lesdes osteoliticas.’

Ja as metastases hepaticas podem levar a quadro
de fraqueza e perda ponderal. Estas metastases, quan-
do presentes, indicam pior progndstico, e traduzem
alteragbes laboratoriais ou ictericia, quando a doenca
ja se encontra avancada.

Em autopsias, metastases supra-renais estao pre-
sentes em 25 a 40% dos pacientes com neoplasia pul-
monar, mas a insuficiéncia de supra-renal é raramente
observada clinicamente. Menos da metade das massas
de adrenal sao malignas, o que leva a necessidade de
confirmagao diagnéstica ao serem identificadas.?

Em meédia, as metastases intracranianas ocorrem
em 10% dos pacientes com cancer pulmonar, e geral-
mente ja estao presentes quando ha identificacao de
metastases na medula espinhal.

A metastase cerebral pode produzir cefaléia, nau-
sea e vomitos, sinais neuroldgicos focais, confusao
mental e mudancas da personalidade.

Dentre os tumores primdrios que se apresentam
com clinica de metdstase cerebral, o sitio pulmonar é res-
ponsavel por 70% das ocorréncias,’® sendo o tipo histolé-
gico de carcinoma de pequenas células o mais comum.



SINDROMES PARANEOPLASICAS

Por vezes antecedendo o diagnéstico de cancer,
as sindromes paraneoplasicas nao guardam relacao di-
reta com o tamanho do tumor primario.

Podendo ser decorrentes da producao de subs-
tancias ativas a partir do tumor, como citocinas, as sin-
dromes paraneoplasicas podem também representar
sinal de recorréncia do cancer tratado.

Podem ser de natureza osteoarticular (hipocratis-
mo digital, osteoartropatia hipertrofica), endocrino-me-
tabolica (sindrome de Cushing, secrecao inapropiada
de hormonio antidiurético, hipercalcemia), hematolo-
gica (trombocitose, eosinofilia, purpura), cardiovascular
(tromboflebite migratoria, endocardite nao bacteriana),
cutanea (Acanthosis nigricans, hipertricose lanuginosa,
herpes zoster, dermatomiosite, esclerodermia), muscu-
lar (miopatias) ou neurologica (sindrome miasténica,
encefalopatia limbica, polineuropatia, degeneracao ce-
rebelar, retinopatia e neuropatia autonémica).

Mais frequentemente associados ao carcinoma de
células escamosas e ao adenocarcinoma, o baqueteman-
to digital e a osteoartropatia hipertréfica também podem
ocorrer, em casos de carcinoma de pequenas células.

A sindrome de Cushing, oriunda da producao
ectopica de hormoénio adrenocorticotropico (ACTH),
pode ocorrer a partir do cancer tipo pequenas célu-
las.'® Ocorrendo em mais de 50% dos pacientes com
tumor pulmonar, esta € a mais comum producao hor-
monal ectopica entre esta classe de pacientes."”

Entretanto, manifestacdes clinicas da sindrome
de Cushing, tais como facies ‘cushingoide, edema, fra-
queza, desorientacao, psicose, hiperglicemia e alcalose
hipocalémica, sao infrequentes nos pacientes com tu-
mor pulmonar.

Entre os pacientes com cancer pulmonar, 30 a
70% apresentam niveis elevados de hormoénio an-
tidiurético.'® A apresentacao de confusao mental,
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