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INTRODUCAO

Hipertensao Pulmonar (HP) é um estado hemodinamico
definido pelo aumento de pressao média de artéria pulmo-
nar durante cateterismo cardiaco direito. HP pode ser resul-
tado de mecanismos fisiopatoldgicos pré-capilar (arterial)
ou pds- capilar (venoso)'.

0 valor normal de afericado media da artéria pulmo-
nar é 14+3,3mmHg2, a HP é definida quando atinge valor
>20mmHg. Atual classificacdo clinica de HP esforca-se em
reunir conceitos patobioldgicos e separar condigbes com
predominio de componente de doenca arterial conhecida
como Hipertensao Arterial Pulmonar (Grupo 1) de outras
categorias compostas de HP associada a doenca do cora-
¢do esquerdo (Grupo 2): HP associada as doencas pulmona-
res e hipdxia (Grupo3); a HP devido ao trombhoembolismo
pulmonar cronico hipertensivo (Grupo 4); e a HP devido a
diversos mecanismos nao conhecidos (Grupo 5) (Quadro
1). Uma condicao patoldgica progressiva definida de forma
hemodinamica por pressoes elevadas na artéria pulmonar:
pressao arterial pulmonar média > 20mmHg, pressdo ca-
pilar de encunhamento (PCAP) ou pressao diastélica final
de ventriculo esquerdo (PDFVE) < 15mmHg e a resisténcia
vascular pulmonar > 3 unidades Woods, durante cateteris-
mo cardiaco direito’.

0 prinicipal sintoma da HAP € a dispneia de esforco. A
falta de especificidade dessa manifestacao leva a um retar-
do no diagndstico. O tempo decorrido entre o inicio dos sin-
tomas e o diagndstico é ainda aproximadamnete de 2 anos
0 que acarreta diagndstico da doenca em estagios mais
avancados conduzindo impossibilidade de intervir no leito
vascular pulmonar nos primeiros estagios**.

Outros sintomas e sinais de HAP estdo associados
com a diminuigdo do débito cardiaco e progressiva faléncia
de ventriculo direito (VD): sincope, tonteira, hepatomega-
lia, turgéncia jugular, edema de membros inferiores. Dor
tordcica ndo € um raro sintoma, podendo estar relacionada
com isquemia cronica do VD ou em alguns casos com com-
pressao extrinseca de artéria corondria pela dilatacdo de
artéria pulmonar’,
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REVISAO DA LITERATURA

A hipertensao pulmonar (HP) € o termo utilizado quan-
do a pressao média da artéria pulmonar se encontra >20
mmHg, independente da causa subjacente. A classificacao
da Organizacao Mundial de Sadde (OMS) organizou a Hi-
pertensao Pulmonar em 5 grupos, de acordo com o0 meca-
nismo subjacente.? A Hipertensao Arterial Pulmonar (HAP)
representa o grupo | da classificacao da OMS®. A HAP inclui
um grupo de desordens com mecanismos fisiopatoldgicos
vasculares e caracteristicas clinicas similares. A HAP pode
ser idiopdtica (HAPI), hereditaria (HAPH) ou associada com
outras condicdes, como doenca do tecido conectivo, doenca
cardiaca congénita, hipertensao portal, infeccao pelo virus
da imunodeficiéncia humana (HIV), exposicao a anorexige-
nos (HAPA) ou esquistossomose*® (Quadro 1).

Para o diagndstico de HAP é necessario que dois pa-
rametros hemodindmicos estejam presentes: pressao da
artéria pulmonar média (PAPM) > 20 mmHg e pressao de
capilar de encunhamento (PCAP) < 15 mmHg’.

PROTOCOLO DE DIAGNOSTICO

Para o diagndstico de HAP é necessario que dois para-
metros hemodinamicos estejam presentes no cateterismo
cardiaco direito: pressao da artéria pulmonar média (PAPM)
> 20 mmHg e pressao capilar da artéria pulmonar (PCAP)
< 15 mmHg.

0 comprometimento funcional expressivo dos pa-
cientes com HP requereu a utilizacdo de uma graduacao
para caracterizar o impacto inicial da doenca e sua influén-
cia nas atividades fisicas habituais dos mesmos, servindo
também para orientacao progndstica. Sendo assim, adotou-
-se a classificacao funcional da New York Heart Association
(NYHA) modificada para Hipertensao Pulmonar, de acordo
com a Organizacdo Mundial da Satde (OMS) (Quadro 2)°.

0 cateterismo cardiaco direito é condicao sine qua
non para a confirmacdo diagndstica. 0 teste de vasorrea-
tividade que podera ser realizado utilizando 6xido nitrico
(10-20 ppm), adenosina ou iloproste nos pacientes com o
diagndstico hipertensao pulmonar de etiologia idiopatica
(HAP1), relacionado a medicamentos (HAPD), relacionado
a HP com histéria hereditaria (HAPH). Pacientes com outros
diagndsticos como esclerose sistémica, sindrome de imuno-
deficiéncia adquirida, sindrome portocava, dentre outros
nao deverao realizar o teste de vasorreatividade’.



Quadro 1. Classificacao da Hipertensao Pulmonar

1. Hipertensao Arterial Pulmonar
1.1 Idiopética
1.2 Hereditdria
1.2.1 Mutacdo do gene BMPR2
1.2.2 Outras mutagoes: ALK1, ENG, SMAD9, CAV1, KCNK3
1.3 Induzida por drogas ou toxinas
1.4 Associada a
1.4.1 Doencas do tecido conjuntivo
1.4.2 Virus de Imunodeficiéncia humana
1.4.3 Hipertensao Portal
1.4.4 Doenca cardiaca congénita
1.4.5 Esquistossomose
1" Doenga pulmonar venoodusiva (DPV0) e/ou hemangiomatose capilar pulmonar (HCP)
1"1 Idiopdtica
1°2 Hereditaria
1°2.1 Mutagao do EIF2AK4
1°2.2 Qutras mutagdes
1°3 Induzida por drogas ou toxinas
1°4 Associada a
1°4.1 Doengas do tecido conjuntivo
1"4.2 Vlirus de Imunodeficiéncia humana
1”Hipertensdo pulmonar persistente do recém-nascido

2. Hipertensao pulmonar devido a doenca cardiaca esquerda
2.1 Disfungao sistdlica do ventriculo esquerdo

2.2 Disfungdo diastdlica do ventriculo esquerdo

2.3 Doenca valvular

2.4 (ardiomiopatia congénitas

2.5 Estenose das veias pulmonares adquiridas ou congénitas

3. Hipertensao pulmonar devido a doencas pulmonares e/ou hipoxemia
3.1 Doenca Pulmonar Obstrutiva Crénica

3.2 Doenga pulmonar intersticial

3.3 Qutras doengas pulmonares com componente obstrutivo ou restritivo

3.4 Disturbios respiratorios do sono

3.5 Sindrome de hipoventilacao alveolar

3.6 Exposicdo cronica a grandes altitudes

3.7 Anormalidades do desenvolvimento pulmonar

4, Hipertensao pulmonar tromboembadlica cronica (HPTC) e outras obstrugoes

da artéria pulmonar

4.1HPTC

4.2 Qutras obstrucdes da artéria pulmonar
4.2.1 Angiosarcoma

4.2.2 Qutros tumores intravasculares

4.2.3 Arterites

4.2.4 Estenoses arteriais pulmonar congénita
4.2.5 Parasitoses (hidatidose)

5. Hipertensao pulmonar com mecanismos multifatoriais ou desconhecidos
5.1 Desordens hematoldgicas: anemia hemolitica crdnica, doenca mieloproliferativa, esplenectomia

5.2 Desordens sistémicas: sarcoidose, histiocitose pulmonar, linfangioleiomiomatose, neurofibromatose
5.3 Desordens metabdlicas: doenca de depdsito de glicogénio, doenca de Gaucher, desordens
tireoidianas.

5.4 Outras: microangiopatia pulmonar tumoral trombética, obstrugao tumoral, mediastinite fibrosante,
insuficiéncia renal crdnica (com ou sem didlise), hipertensao pulmonar segmentar)




Quadro 2. Classificagao funcional da OMS

Classe Achados na anamnense

(lasse | Auséncia de sintomas nas atividades fisicas habituais,
como dispnéia, fadiga, dor toracica e pré-sincope

(lasse Il Atividades fisicas habituais causam sintomas acarretando
discreta limitacao.
Nao apresenta sintomas no repouso

(lasselll | Minima atividade fisica habitual causa importante
limitacao.
Nao apresentam sintomas no repouso

(lasselV | Incapacidade para qualquer tipo de atividade fisica
habitual.
Sintomas podem estar presentes mesmo em repouso.
Sinais de faléncia de ventriculo direito

Fonte: Adaptado por Dolgin M, Association NYH, Fox AC, Gorlin R,
Levin RI, New York Heart Association. Criteria Committee. Nomenclatu-
re and criteria for diagnosis of diseases of the heart and great vessels.
9th ed. Boston, MA: Lippincott Williams and Wilkins; Marco 1, 1994.

Os exames complementares sao fundamentais para o
diagndstico de probabilidade: ecocardiografia bidimensio-
nal com Doppler (exame de sensibilidade); para o diagnds-
tico de confirmacao: cateterismo cardiaco direito (exame
especifico); para o diagndstico de doencas que levam a HP
serao necessarios: hemograma completo, radiografia de
térax, eletrocardiograma ecocardiograma bidimensional
com Doppler, tomografia computadorizada de térax (ou an-
giotomografia de tdrax), teste de funcao pulmonar (espiro-
metria e medida da capacidade de difusao a0 mondxido de
carbono), cintilografia pulmonar perfusional e inalatdria,
ultrassonografia abdominal, pesquisa de virus HIV, hepatite
B e (, hepatograma, funcao tireodiana e sorologia reumati-
cas, exames de fezes e polissonografia (nos pacientes com
sintomatologia de apneia e hipopneia obstrutiva do sono);
e exames de acompanhamento do tratamento: hemograma
completo, VHS, dosagem de acido drico, dosagem de BNP
ou do proNT-BNP (Figura 1),

PROTOCOLO DE TRATAMENTO

Os avan¢os nas pesquisas dos alvos terapeuticos da HAP
nas duas dltimas décadas proprocionou uma importante
revolu¢ao na abordagem da doenca e dos pacientes, me-
lhorando o progndstico e a qualidade de vida, conforme di-
versos estudos clinicos. A garantia de bons resultados para
pacientes com HAP requer sele¢ao de regime de tratamento
adequado incial apés diagndstico®®.

Diretrizes internacionais recomendam que as decisoes
de tratamento devem ser conduzidas e avaliadas de forma
ampla e com utilizacdao de vdrios parametros: progressao
dos sintomas, classe funcional, avaliaao de capacidade fi-
sica, parametros hemodinamicos, indicadores da funcao de
VD3,

0s medicamentos para o tratamento para HAP tém
sido usados hd cerca de 20 anos. Até o momento existem
trés alvos terapéuticos identificados:

1) Via da endotelina- ambrisentana bosentana, maci-
tentana;

2) Viia do Oxido nitrico- os inibidores da fosfodiesterase,
como sildenafila, taldalafila, e 0 agonista da guanilciclase,
riociguate;

3) Via das prostaciclinas- epoprosteronol selexipague
trepostinil, iloprost.

Os pacientes com classe funcional | nao devem utilizar
medicamentos especificos. A partir da classe funcional Il
deve-se utilizar medicamentos especificos®*’.

Para os pacientes que tenham indicacdo de realizar o
teste de vassoreatividade HAPI, HAPH, HAPD e classe funcio-
nal [ ou Il deve-se avaliar o resultado do exame. Se positivo,
isto €, reducao de maior de 10mmHg e PAPM < 40mmHg,
0 uso dos bloqueadores de canal de calcio estd indicado®®.

Nos pacientes com classe funcional lll e IV deve-se uti-
lizar a associacao de medicamentos com alvos terapéuticos
distintos. Nos casos do grupo IV, um dos vasodilatadores da
via das prostaciclinas deve ser utilizados**2.

Os pacientes com o diagndstico de tromboembolismo
pulmonar cronico hipertensivo devem ser avaliados na in-
dicacdo cirtrgica (tromboendarterectomia pulmonar)*¢?,

Os pacientes com classe funcional Il, porém com .indi-
cadores de risco que se localizam no risco intermedidrio ou
elevado, deve-se utilizar tratamento combinado®®.

0 transplante de pulmao devera ser avaliado nos pacien-
tes com risco elevado (pior progndstico) ou com deteriora-
¢do clinica (instabilidade)®. (Quadro 3 e Figura 2)



Figura 1. Fluxograma de diagndstico da Hipertensao Pulmonar
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Fonte: Baseado da Diretriz Internacional descrita na referéncia 3 [Eur Heart J. 2016;37(1):67-119]

Legenda: AngioTCtérax: angiotomografia computadorizada de trax; PSAP: pressdo sistdlica da artéria pulmonar; VD: ventriculo direito;
VRT: velocidade de regusrgitacdo tricuspide; TEPCH: Tromboembolismo Pulmonar Cronico Hipertensivo; ECG: Eletrocardiograma; DLCO: me-
dida da capacidade de difusdo ao mondxido de carbono

Quadro 3. Avaliacdo prognéstica na Hipertensao Arterial Pulmonar

Critérios de prognéstico

Melhor Prognostico
(Estavel)

Risco < 5% de mortalidade/ano

Risco Intermediario
Risco 5-10% de mortalidade /ano

Evidéncias clinicas de insuficiéncia

ventricular direita = B
Taxa de progressao da doenga Néo ou devagar Lento
Sincope Nao Sincope ocasional
(lasse funcional 11l 1]
Teste caminhada dos 6 minutos > 440m 165-440m
Teste cardiopulmonar PI;JI::;;; ’ gt G L
VENC0, < 36 VEN(C07 queda 36-44,9
Niveis séricos de BNP Sl Lyl il
NT-0roBNP NT-proBNP NT-proBNP
P <300ng/ml 300-1400ng/ml
Sem derrame s ey
o, s Sem (ou minimo) derrame pericardico
Achados ecocardiograficos pericirdico freado AD 5
Areado AD < 18an? rea do AD18-26am
PAD < 8mmHg PAD 8-14 mmHg
Hemodinamica IC = 2.5L/min/m? 1C2,0-2,4/min/m?
Sv02 > 65% Sv02 60-65%

Pior prognostico
(Instdvel)

Risco > 10% de mortalidade / ano

Sim
Rapido
Sim
1}
< 165m

PicoV02 < 12 ml/min/kg
VEN(CO] > 45

BNP >300ng/1
NT-proBNP >1400ng/ml

Derrame pericdrdico
Areado AD > 36am?

PAD > 14mmHg

IC < 2.0L/min/m?
Sv02 <60%

Fonte: Referéncia 3

Legenda- VE/VCO2:
Equivalente Ventilaté-
rio; BNP: peptideo na-
triurético cerebral; pico
V02: captacdao mdxima
de oxigénio; AD: étrio
direito PAD: pressao
atrio direito; IC: indice
cardiaco; Sv02: satura-
¢do venosa mista




Figura 2. Tratamento da Hipertensao Arterial Pulmonar
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Legendas: BCC: bloqueador do canal de cdlcio; CF: classe funcional: TEPCH: tromboembolismo pulmonar crnico hipertensivo; IV: intra-

venoso

Fonte: Baseado na referéncia 3
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