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FISIOPATOLOGIA DA HIPERTENSAO PULMONAR NA DOENCA PULMONAR
OBSTRUTIVA CRONICA

NABIL MITRE *, NELSON KASINSKI **, HELIO ROMALDINI ***

Um grande nimero de entidades pode levar aateragdes
do leito vascular pulmonar *. A extensdo e o grau dessas
alteragbes sdo capazesdeinduzir aum eventofinal queéa
hipertensdo pulmonar 2. Essa, representa, portanto, a
expressdo hemodinémicade vérias doencas primariamente
pulmonaresou cardiacas, ou faz parte de doengas sistémicas
como, por exemplo, olupus eritematoso e aesclerodermia.

A hipertensdo pulmonar tem sido classificada de
diversasmaneiras. A de Gregoratose col. 2 parece ser muito
atil, por abranger aspectos fisiopatol 6gicos e clinicos.
Segundo esses autores, a hipertensdo pulmonar pode ser
considerada, de acordo com sua origem em pré ou
pés-capilar. Entre as causas de origem pré capilar
destacam-se: 0 embolismo pulmonar, aarterite pulmonar, a
doenca de altitudes elevadas, as comunicacdes
intracardiacas, as fistulas artériovenosas e as doencas do
parénquimapulmonar. Como causas de origem pos-capilar
podem citar-se a insuficiéncia ventricular esquerda, as
patologias que comprometem a valva mitral, tumores ou
trombos em atrio esquerdo e a obstrucdo de veias
pulmonares.

Das patologias que comprometem o parénquima dos
pulmdes, destaca-se a doenca pulmonar obstrutiva crénica
(DPOC), que muitasvezespodelevar ao* cor pulmonae” 4.

Desde os estudos de Cournand e col. ®, diversos autores
tém procurado demonstrar quais fatores seriam
responsaveis pela génese da hipertensdo pulmonar na
DPOC. Cinco variaveis hemodinamicas, pel o menos, tém
sido implicadas °: resisténcia vascular pulmonar, débito
cardiaco, volume sangiiineo pulmonar, viscosidade
sanguinea, e pressdo venosa pulmonar.

RESISTENCIA VASCULARPULMONAR

A elevag8o daresisténciavascular pulmonar naDPOC
éachado freqiiente naliteratura’. Em um circuito vascular,

aresisténcia expressa a dificuldade of erecida a passagem
do fluxo sangiiineo através do mesmo. Seu céculo pode
ser feito apartir de umaformulabastante simples: R = AP/
f, onde R € a resisténcia que se opde ao fluxo, AP € a
diferencade pressdo entre um ponto do circuito e um ponto
maisdistal, nadirecdo do fluxo, e f representao fluxo, ou
sgja, 0 volume naunidade detempo. A rigor, essa equacao
se aplica a um sistema de tubos rigidos nos quais as
variagdes de pressdo e de fluxo sdo uniformes e o liquido
gue passa através deles é homogéneo. Nos seres vivos,
no entanto, as condi¢des sdo diferentes, isto &, asvariagdes
depressdo e defluxo ndo sdo uniformes, o liquido (sangue)
ndo é homogéneo e ndo passa por tubos rigidos. Apesar
disso, em biologia essaextrapolagéo é aceita e Util na
interpretacdo dos estudos de fisiologia e fisiopatologia
cardiovasculares ®.

O conceito de hipertensdo pulmonar estaligado ao de
resisténciavascular pulmonar, asemelhangadaresisténcia
oferecida & passagem de corrente, através de um circuito
elétrico, submetido adiferencade potencial. A resisténcia
vascular pode ser considerada o equival ente mecanico da
lei deOhme,

O aumento da resisténcia vascular é considerado o
principal responsavel pelahipertensdo pulmonar naDPOC
478, Mitre ° constatou, em um grupo de pacientes com
DPOC, correlacdo atamente significante entre a pressio
médiadaartériapulmonar eares sténciavascular pulmonar.
Esse coeficiente permitiu admitir, com alto nivel de
probabilidade, que ahipertensdo foi secundériaao aumento
daresisténciavascular pulmonar.

O aumento daresisténciavascular pulmonar pode, por
sua vez, ser secundério a diversos fatores. Dentre esses
destacam-se: hipdxia, hipercapnia, acidose, aumento da
resisténcia das vias aéreas pulmonares e alteraces
anatémicas do parénquima pulmonar .
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Hipoxia

A agdo vasoconstritoradahipdxiasobre oleito vascular
pulmonar € amplamente aceita e foi confirmada pela
totalidade dos autores.

Entre os primeiros trabal hos que demonstraram a acéo
da hipdxia sobre a circulagdo pulmonar destaca-se o de
Von Euler e Liljestrand *°, com a observagdo de que a
hip6xiaaguda em gatosinduzia a hipertensdo pulmonar.

Motley e col. ! verificaram que ainalacdo de misturas
gasosas pobres em oxigénio causava aumento da pressao
naartéria pulmonar, em seres humanos normais.

Cournand 2, em revisdo daliteratura, em 1950, salientou
o papel dahipbdxianahipertensdo pulmonar, observadano
portador de enfisema. Nesse mesmo ano, Bordemecal. 3,
estudando 24 pacientes com enfisema pulmonar crénico,
mostraram correlacéo significativa entre o grau de
hipertensfo pulmonar e a insaturag8o de oxigénio no
sangue arterial.

Analisando 16 pacientes com enfisema, Ratto 4,
concluiu que a hipodxia contribui, por sua acéo
vasoconstritora, para 0 aumento da resisténcia vascular.
Harrisecol. %, confirmaram esses achados e demonstraram
gue ocorre aumento significante dapressdo edaresisténcia
vascular pulmonar, na vigéncia de hipoxia. Observaram,
ainda, aumento do déhito cardiaco, porém em proporcéo
bem menor do que o acréscimo da presséo, fazendo supor
gue a hipertensdo se devia essencia mente ao aumento da
resisténciavascular pulmonar.

Em revisdo sobre complicacdes cardiovasculares na
bronquite cronica e no enfisema, Bishop ’ salientou que a
hipéxia é o achado mais freqliente nos pacientes com
DPOC.

Mitre °, estudando 13 pacientes portadores de DPOC
sem infecgdo pulmonar, verificou que os niveis da
resisténcia vascular pulmonar apresentavam relagéo
inversa com os da pressao parcia de oxigénio no sangue
arterial eno ar alveolar.

Fishman ¢ admitiu que a hipdxia alveolar seja mais
importantedo que aarterial nadeterminacdo dasalteractes
hemodinamicas observadas na circulagdo pulmonar.

Independentemente de sua etiologia, ahipoxiacronica
levaaadteracdesfuncionais e estruturais semel hantes, nas
artérias e arteriolas pulmonares ¥’. A alteracéo funcional
limita-se a vasoconstri¢do, enquanto que a estrutural
consiste em muscularizacdo das arteriolas pulmonares,
auséncia de hipertrofia da camada média das artérias
muscul ares e desenvol vimento de muscul aturalongitudinal
nacamadaintimadeartériasearteriolas’.

Existe, portanto, uniformidade conceitual sobre o papel
da hipdxia na circulagdo pulmonar atuando como
vasoconstritor, tanto em situagfes agudas quanto nos
processos cronicos, como na DPOC.

Hipercapinia

A acdo da hipercapnia sobre a musculatura lisa dos
vasos pulmonares &, diversamente da hipdxia, menos
evidente. Vérios trabalhos indicam que a resposta
vasoconstritora a hipercapnia é menos intensa do que a
induzidapor grauscomparaveisdehipoxia®. HarriseHeath
8 salientaram, com base em dados da literatura, que o
aumento da pressdo parcial de CO no ar aveolar, em
individuos normais, produz efeitos ndo mensuraveis pelos
métodos disponiveis.

Valelembrar queaagdo vasoconstritorado CO sobrea
circulaggo pulmonar do individuo normal ou do portador
de DPOC é de dificil demonstragdo, uma vez que leva a
alteracBes de variaveis importantes, entre as quais w
ventilagdo pulmonar e o débito cardiaco, queinterferemde
maneira significativa na avaliagdo isolada do seu efeito
vasoconstritor 818,

Acidose

Os efeitos da acidose sobre a circulagdo pulmonar sdo
de dificil demonstracdo na prética. Fishman e col. *° ndo
conseguiram documentar elevacdo da presséo arterial
pulmonar em individuos nhormais, nos quais provocaram
variagBes do pH, através dainalacdo de misturas gasosas
com concentracfes elevadas de didxido de carbono.
Entretanto, esses autores observaram elevagéo da pressao
arterial pulmonar, em pacientes portadores de DPOC, ap6s
administraco damesmamisturagasosa. Atribuiram, porém,
essa ateracdo ao aumento do débito cardiaco e ndo a
vasoconstricdo pulmonar.

Bergofsky e col. 2°, administrando substancias
alcalinizantes, como o bicarbonato de sodio, aindividuos
normais, com a consequente elevacdo do pH, néo
observaram alteracdes significativas da presséo e
resisténciavascular pulmonares. Por outro lado, no mesmo
trabal ho, estudando um grupo de cées anestesiados e com
ventilagdo controlada, demonstraram que aacidose aguda,
originada por é&cidos fixos ou por didxido de carbono,
exerciaum efeito hipertensor sobre acirculagéo pulmonar.
Os autores assinadlaram que tal fato poderiater ocorrido
por resposta vasoconstritora e ndo por aumento do fluxo
sanguineo pulmonar e concluiram que a acidose levaria,
por acdo direta sobre vasos pulmonares, aum aumento da
resisténciavascular pulmonar.

Bishop 7, sugeriu que a acidose, assim como a hi-
percapnia, pode ter efeito vasoconstritor, mas esse
efeito s6 foi bem determinado em amimais de expe-
rimentacdo recém nascidos. Segundo esse autor, a
observacdo pode sugerir que pequenas elevacdes da
concentracdo do ion hidrogénio em portadores de
DPOC néo teriam efeito sobre a resisténcia vascu-
lar pulmonar, porém, na insuficiéncia respiratoria
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mais grave, a acidemia pode potencializar o efeito
vasoconstritor da hipdxia.

Recentemente, Bergofsky 2! langou o conceito de
acidose hipercapnica de origem respiratoria, salientando
gue aacdo da hipercapnia sobre a circulagdo pulmonar se
faz por aumento secundario da concentragdo do ion
hidrogénio.

Embora existam controvérsias sobre a agdo da e da
acidose, a maioria dos autores concorda que sua
importéncia é pequena, quando consideradas
isoladamente, em relagcdo a agdo constritora sobre a
circulagdo pulmonar. No entanto, acreditam no seu efeito
sinérgico quando associadas & hipoxia alveolar.

Aumentodaresisténciadasviasaéreas

A alteracdo da resisténcia das vias aéreas tem sido
responsabilizadacomo um dosfatores que contribuem para
0 aumento daresisténciavascular pulmonar nos portadores
de DPOC.

Ratto ** demonstrou que aobstrucao bronquiolar conduz
a aumento da pressdo intra-alveolar, o que, por sua vez,
leva a restricdo vascular pulmonar. Considerou também
gue esse € o principa fator determinante das ateragbes
gue ocorrem nacirculacdo pulmonar no enfisema. Por outro
lado, Williams e Behnke %, estudando pacientes com
enfisema pulmonar, concluiram ndo haver correlagéo
significativaentre o grau de alteragdo das provas defungéo
pulmonar, que expressam padrdo obstrutivo, eagravidade
das alteragdes hemodinamicas.

Thomas 2 salientou que existe correlagcdo entre
gravidade das provas funcionais pulmonares e a
hipertensao pulmonar na DPOC, enquanto Mitre °
observou que os niveis da resisténcia vascular pulmonar
ndo guardavam relacdo com as provas funcionais que
expressavam padrdo obstrutivo das vias aéreas.

Conclui-se, portanto, que ndo ha uniformidade de
opini&o a respeito do papel exercido pelo aumento da
resisténcia das vias aéreas sobre 0 aumento resisténcia
vascular pulmonar.

Alteracbes anatdémicas do par énquima pulmonar

Paraamaioriadosautores, o grau de comprometimento
anatémico do parénquima pulmonar ndo se correlaciona
com o grau de hipertensdo pulmonar.

Individuos submetidos a pneumectomia, nos quais se
retiraum dos pulmdes, mantém niveis normais de pressao
da artéria pulmonar, em repouso 2*. Os diversos métodos
de morfometriapulmonar demonstraram que o grau de
destruicdo alveolar também ndo se correl acionacom o grau
de hipertensdo pulmonar &,

Sabe-se, atualmente, que o tipo de lesdo pulmonar é
mais importante do que a quantidade de parénguima
destruido. Assim, no enfisema centrolobular, uma
destruicdo parenquimatosa de apenas 14% determina o

aparecimento de hipertensdo pulmonar, enquanto que no
enfisema panacinar é preciso haver destruicdo de40a70%
do parénguima, para que ocorra alteracdo pressorica®.

DEBITOCARDIACO

A literatura é controversa no que diz respeito a
importancia do débito cardiaco na hipertensdo pulmonar
da DPOC, j& que diferentes autores afirmaram que seus
valores podem estar aumentados, normais ou diminuidos
nessa situagdo clinica.

Cournand 2 referiu que o aumento do débito cardiaco
contribui para a hipertensdo pulmonar naDPOC, e que o
débito aumenta a medida que a doenca progride devido a
acdo dahipoxia.

Estudando 16 casos com DPOC Ratto ** encontrou
valores el evados de débito e indice cardiacos; no entanto,
admitiu ndo haver dependéncia completa entre débito
cardiaco e hipdxia, pois ndo observou qualquer grau de
correlagcdo entre o indice cardiaco e a pressdo média da
artériapulmonar.

Por outro lado, Harvey e col. % e Williams & Behnke %
encontraram valores normais para o débito e indice
cardiacos, em pacientes enfisematosos clinicamente
compensados.

Bishop 7, em revisdo da literatura, observou que os
vaores do débito cardiaco se situavam, na maioria dos
portadores de DPOC, dentro dos limites normais. Essa
afirmagéo foi corroborada em pacientes com DPOC sem
infeccdo®.

Lim & Brownlee ?7 assinalaram que € necessario
interpretar o déhito e o indice cardiacos |evando em conta
afaixa etaria dos pacientes, de vez que o débito declina
com a idade. Esses autores concluiram que o débito
cardiaco é normal na maioria dos pacientes com DPOC,
guando se corrigem os valores do mesmo para aidade.

Valores diminuidos do débito cardiaco sdo encontrados
com maior freqiiénciaem pacientes com descompensagdo
cardiaca anterior ou em casos nos quais a resisténcia
vascular pulmonar muito elevada restringe o fluxo
sanguiineo através dos pulmdes %,

Pode-se concluir, portanto, que a elevacdo da presséo
pulmonar na DPOC ndo é dependente do fluxo, pois o
mesmo € normal nagrande maioriados pacientes.

VALORSANGUINEOPULMONAR

O aumento do volume sangiiineo é um dos fatores
responsaveis pelo aumento da pressdo pulmonar em
portadores de DPOC *2. Estudando a volemia em sete
pacientes, Ratto ** observou valores significantemente
elevados em quatro.

Recentemente, Abraham e col. 2° demonstraram
gue a infusdo de 800 a 1000 ml de uma solugdo con-
tendo albumina, em pacientes bronquiticos, deter-
minava elevacdo da pressdo na artéria pulmonar, com
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aumento concomitante do débito cardiaco. Essasateracdes
acompanharam-se de quedadiscretadares sténciavascular
pulmonar.

Acredita-se, atualmente, que o aumento da volemia,
observado em a guns pacientes portadores de DPOC, leve
ao aumento da pressdo sanglinea estética em todo o
sistemacirculatorio. Portanto, existe aumento concomitante
das pressdes arterial e capilar pulmonares .

VISCOSIDADE SANGUINEA

Existe uma correlagdo exponencia entre os niveis de
hematdcrito e a viscosidade do sangue, mostrando que
essa aumenta acentuadamente com as elevactes daguele
2.30.

Niveis muito elevados de hematdcrito sdo mais
freqlientes nos graus avangados daDPOC *, atribuindo-se
ahipoxemiamaior producdo renal de eritropoetina, aqual
estimula a producéo de glébulos vermelhos.

A elevagdo do hematécrito € observada com maior
fregUiéncia nos portadores de DPOC do tipo bronquitico
%2_A ocorréncia de niveis normais ou mesmo baixos de
hematdcrito é mais fregiiente nos pacientes com histéria
deinfeccBes pulmonares de repeti¢éo, nos desnutridos 14
e nos de tipo predominantemente enfisematoso .

O aumento da viscosidade sangiiinea, secundério a
€levacdo do hematdcrito ®, resultaem dificuldade ao fluxo
de sangue através da circulagdo pulmonar, pela maior
resisténcia que seimpde a0 mesmo 2.

S0 escassos os trabalhos que procuraram avaliar a
influéncia da viscosidade sangliinea na hipertenséo
pulmonar daDPOC.

Mitre °, estudando pacientes bronquiticos, encontrou
correlagBes significantesentre o hematdcrito, aresisténeia
e a pressdo média da artéria pulmonar, concluindo pela
ocorréncia de uma relacdo direta entre essas variaveis.
Resultados semel hantes foram obtidos por Evansecol. %
analisando grande nimero de pacientes portadores de
DPOC.

A importancia do aumento da viscosidade sangiiinea
na fisiopatologia das alteracbes hemodindmicas acima
citadas foi evidenciada por Segel & Bishop . Esses
autores verificaram quedas significastes da resisténcia
vascular pulmonar e dapressdo médiadaartériapulmonar,
apos normalizagdo do hematdcrito, por sangriasrepetidas.

PRESSAOVENOSA PULMONAR

A elevacdo da pressdo nas velas pulmonares e no ario
esquerdo pode contribuir para 0 aumento da presséo na
artéria pulmonar. Esse fato esta bem estabelecido na
valvopatia mitral, na qual é relativamente freqiiente o
achado de hipertensdo pulmonar.

Valores normais para a pressao média de capilar
pulmonar (Pcap) na DPOC, sdo observados na grande
mai oriados pacientes %3, O achado esporédico devalores
elevados de Pcap, sem evidéncia de patologia
comprometendo as camaras cardiacas esquerdas, em
portadores de DPOC, levou alguns autores ainvestigar o
problema 3%, Apds andlise cuidadosa, chegaram a
conclusdo de que os niveis elevados de Pcap, em alguns
pacientes, decorrem de oscilagbes maiores da pressao
intratorécica, que se refletem sobre as pressdes em qual quer
ponto dacirculagdo pulmonar, incluindo apressdo capilar.
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