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Valvulopatia Carcinoide do Coracao. Ainda um Enigma e um Desafio

Carcinoid Heart Valve Disease. Still a Puzzle and a Challenge

Paulo Roberto Barbosa Evora, Solange Bassetto, Viviane S. Augusto, Walter V. A. Vicente
Departamento de Cirurgia e Anatomia, Faculdade de Medicina de Ribeirdo Preto, Universidade de Sao Paulo, Brasil

Carcinoide é um tumor raro da linhagem de células
neuroenddcrinas, que ocorre em 1,2 a 2,1 por 100 mil
pessoas por ano. Ao diagnéstico, 20% a 30% dos pacientes
tém doenga disseminada e consequente doenga cardiaca, a
qual afeta 40% dos pacientes causando grande morbidade
e mortalidade na sindrome carcinoide. Tumores cardiacos
primarios carcinoides ndo foram relatados e, raramente,
massas tumorais metastdticas foram encontradas no
miocardio, geralmente em conjunto com comprometimento
valvular. Acredita-se que comprometimento cardiaco
ocorre quando a serotonina e outras substancias ativas
sdo liberadas a partir de metastases hepéticas ou tumores
carcinoides primdrios de ovario, ignorando o metabolismo
no figado. A doencga cardiaca carcinoide tipicamente
envolve as vélvulas tricGspide e pulmonar, causando
insuficiéncia cardfaca direita. Envolvimento das valvulas do
lado esquerdo é raramente relatado (<10% dos pacientes).
Assim, a doenca carcinoide mitral e adrtica pode ocorrer
com mais frequéncia em pacientes com comunicagao
interatrial ou forame oval patente com o desvio sanguineo
da direita para a esquerda. Porém, o comprometimento
cardiaco pode também ocorrer na auséncia desse desviopor
associagao com carcinoide broncopulmonar ou com niveis
elevados de serotonina circulante'.

Sobrevida de trés anos é de 31% em comparagao
a percentual de 68% para individuos sem evidéncias
ecocardiograficas de envolvimento cardiaco®. Analise recente
de 200 casos de doenca cardiaca carcinoide demonstrou
aumento na sobrevida média de 1,5 anos para 4,4 anos ao
longo das Gltimas duas décadas®. Esse aumento da sobrevida
pode refletirmelhor resultado geral e o uso mais frequente
de cirurgia valvular. O prognéstico melhorou, ainda,como
consequénciada citorredugao cirdrgica, terapia ablativa
de metasteses hepaticas e uso de somatostatina, mas nao
existem evidéncias robustas de tais correlagoes. Entretanto,
muitos pontos ainda precisam de evidéncias s6lidas para o
estabelecimento de consensos dessa abordagem cirdrgica:
1) Qual o momento da indicagao cirtrgica? 2) Qual o risco
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cirtrgico? 3) Qual a evolugdo dos pacientes operados? 4)
Plastias valvulares, préteses bioldgicas ou préteses mecanicas?
5) Qual o papel dos inibidores da serotonina apés a cirurgia?

A primeira cirurgia de vdlvula cardiaca para doencga
carcinoide cardiaca foi realizada em 1963°. Apesar das
evidéncias iniciais de paliagdo prolongada, a mortalidade
foi considerada inaceitavelmente elevada (20%-50%). Nas
séries posteriores, a redugdo da mortalidade perioperatéria
para menos de 10% e a melhora sintomdtica acentuada
aumentaram o entusiasmo pelacirurgia. Em duas décadas
(1980-2000),uma andlise retrospectiva de 87 individuos com
doenca carcinoide cardiaca atendidos em uma sé instituicao
revelou que a mortalidade perioperatéria foi reduzida de
25% na década de 1980 para 9% nos dltimos cinco anos
do estudo*. Durante o mesmo periodo, o percentual de
pacientes submetidos a cirurgia aumentou de 18% para
64%. Assim, a cirurgia que antes era realizada apenas em
pacientes gravemente sintomdticos, é agora proposta para
aqueles que estao apenas levemente sintomaticos, pois é
evidente que a progressao de insuficiéncia cardiaca aumenta
ainda mais a mortalidade perioperatéria.O nimero de
pacientes operadosrelatados ainda é muito pequeno para o
estabelecimento de evidéncias quanto ao momento cirtrgico,
incluindo a proposta do tratamento cirlrgico para pacientes
assintomaticos com a finalidade de mudar a histéria natural
da doenca. Como a doenga é relativamente rara, é possivel
que os exames de imagem e biomarcadores venham a ter
um papel importante nesse cendrio®.

O risco cirtrgico, embora decrescente, ainda é maior
do que o risco cirdrgico das valvulopatias reumaticas e
degenerativas. Nessa perspectiva, ja existem evidéncias
quanto a utilizacao de inibidores da serotonina, no caso de
ocorréncia intra e perioperatéria da crise carcinoide, bem
como a seguranga da sua interagdo com drogas vasoativas. No
caso do comprometimento hepatico, a incidéncia de maior
sangramento pode ser um fator comprometedor com alguma
evidéncia do efeito benéfico da aprotinina pela inibicao do
sistema cinina-calicreina’.

A substituicdo da valvula cardiaca e/ou de “reparacao”
para a doenca cardiaca carcinoide é cada vez mais aceita,
mas, no entanto, os resultados nem sempre sao favoraveis.
Em um relatério prévio da Mayo Clinic, 9 dos 26 pacientes
morreram no inicio do periodo perioperatério e outras 9
pessoas,em uma média de 19 meses apés a cirurgia. Embora
a mortalidade tenha sido maior, a sobrevida tardia (8 de
26 pacientes) resultou numa diminuigdo consideravel (2
pacientes) ou eliminagao (6 pacientes) de sintomas®. Relatério
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posterior da mesma instituicao apresenta os resultados em
11 pacientes com doenca cardiaca carcinoide que foram
submetidos a operagao para a valvulas esquerdas e dlreitas’.
Avélvula trictspide foi substituida em todos os 11 pacientes;a
pulmonar, em 3 (valvectomia, em 7); a valvula mitral, em 6
(plastia, em 1); e da vélvula aértica, em 4 (plastia, em 2).
Houve duas mortes perioperatdrias e quatro mortes adicionais
em um periodo médio de 41 meses. Todos, exceto um
sobrevivente cirdrgico, melhoram = 1 a classe funcional®.

A substituicao de valvulas lesadas por préteses mecanicas
foi recomendada anteriormente, em razao do medo da
degeneragdo prematura da bioprétese. Nos dltimos anos,
o uso de proteses biolégicas tem se tornado mais aceito e,
em muitos casos, de preferéncia, por provavel expectativa
de vida menor que a duragdo dabioprotese. A prétese
mecanica ndo teria risco de provavel degeneracao induzida
pelo horménio carcinoide.Entretanto, a anticoagulagao
obrigatdria representa risco consideravel para sangramento
durante embolizacao da artéria hepdtica ou procedimentos
cirargicos citoredutores realizados para alcangar o controle
hormonal®. A “histéria sem fim” sobre a escolha da prétese
estd, fortemente, presente no tratamento da valvulopatia
carcinoide. Algumas consideragbes, ainda que especulativas,
merecem um exercicio mental. A utilizagdo de proteses
biolégicas seria, aparentemente, mais l6gica embasada em
trés pontos capitais: a) a nao necessidade de anticoagulagao
em pacientes com chance de hepatopatia; b) experiéncia
europeia mostra que a degeneracao de bioproteses nao
foi significante, sugerindo ndo influéncia da doenca
carcinoide no processo de degeneragdo; e c) a expectativa
de vida dos pacientes, mesmo jovens, foi menor do que a
durabilidade da bioprétese. Jd as plastias isoladas, também
aparentemente, nao seriam opgao légica por manter o tecido
valvular doente. Existem poucos relatos de casos de trocas
das quatro valvulas cardiacas, sendo a maior experiéncia
a relatada pela Mayo Clinic'®. Nao hd consenso sobre a
escolha da prétese, embora a aparente l6gica da opgao pela
bioprétese,a terapéutica deve ser individualizada.
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Porque enigma e desafio? Alguns dados ainda enigmaticos
seriam: 1) o desconhecido papel da serotonina na doenga da
valvulopatia; 2) contra a hipétese da presenga de comunicagao
interatrial como condigdo para as valvulopatias esquerdas,
existem casos descritos de valvulopatias esquerdas sem a
presenga dessa comunicacao; 3) a histéria natural da doenga
ainda é imprecisa e a doenga poderia ser subestimada.
Alguns destaques “desafiantes” seriam: 1) o diagnéstico
precoce embasado em exame de imagem e biomarcadores
mais precisos, 2) qual o momento cirdrgico ideal? 3) embora
haja preferéncia pelas bioproteses, surgiriam possiveis
tratamentos que invertessem o bindmio duragao da prétese/
sobrevida do paciente? 3) tem sentido associarem-se plastias
a trocas valvulares?. Enfim, essas dividas foram motivantes
desse texto, ressaltando-se que o nimero crescente de
publicagoes sobre a doenca carcinoide cardiaca pode lhe dar
caracteristica de doenga emergente merecendo maior atengao
de pesquisadores basicos, clinicos e cirurgioes.

Uma busca com indicadores amplos (carcinoid and brazil),
utilizando os bancos de dados MEDLINE, SCIELO e LILACS,
revelou apenas 29 publicagdes brasileiras sobre os sistemas
digestivo e respiratério sem mengdo a comprometimento
cardfaco. Assim, o problema nao existe no Brasil ou esta
sendo subestimado, vindo ao encontro da motivagao desse
“Ponto de Vista”.
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