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RESUMO: Objetivos: Andisar a sensibilidade e a especificidade da dosagem do CEA no diagnostico diferencial do derrame pleural
de pacientes portadores de doengas benignas e malignas. M étodo: Estudo contemporaneo de série de casos, realizado do Servico de
Cirurgia Torécica do Hospital Nossa Senhora da Conceig&o, Porto Alegre, Rio Grande do Sul. Entre julho de 2000 e julho de 2001,
64 pacientes foram submetidos a investigacdo etioldgica de efusdo pleural,e submetidos aos seguintes exames: pH, LDH, dosagem
protéica, densidade, glicose, citologia diferencial, pesquisa de fungos e BAAR, gram e cultura com antibiograma, citopatologia,
dosagem de CEA e bhidpsia pleural. Resultados: Pacientes com derrames de etiologia maligna (n=26) tiveram resultado do CEA
variando de zero a 5000ng/ml, enquanto nos de etiologia benigna os valores variaram de zero a 4,8ng/ml. Nivel médio de CEA na
efusdo carcinomatosa foi de 431 + 1237 ng/ml (média + desvio padrdo), significativamente maior que nos benignos (1,1 + 1,0 ng/ml;
p<0,001). A sensibilidade, para um ponto de corte de 5 ng/ml, foi de 61,5% e a especificidade de 100%. Conclusdo: Em
pacientes com efusdo pleural, quando investigados do ponto de vista etiolégico, a dosagem do CEA pode ser (til para critério

diagnéstico (Rev. Col. Bras. Cir. 2005; 32(1): 15-17).

Descritores: Antigeno carcinoembrionario; Derrame pleural; Carcinoma; Marcadores bioldgicos de tumor

INTRODUCAO

O derrame pleura € um achado clinicoimportante, e
freqlientemente um problemadiagndstico que permanece sem
soluc&o mesmo com aavaliagéo clinicaelaboratorial®. O seu
diagndstico nem sempre é obtido através do estudo do liqui-
do e/ou da bidpsia da pleura parietal, pois em alguns pacien-
tes com doenca maligna, apenas a pleuravisceral pode estar
envolvidae, por outrolado, o acometimento do folheto parietal
éfreqlientemente multifocal.

Dosagem do Antigeno Carcinoembrionério (CEA) e
outras anélises bioguimicas, tem sido feitas em efusbes
pleurais, natentativade identificar marcadorestumorais que
poderiam discriminar etiologia benigna e maligna®. Muitos
autores sugerem que aavaliacéo de a guns produtos tumorais
pode ser considerada tanto no soro como no liquido pleura
de paci entes com suspeita de derrame pleural maligno?. Uma
série de estudos histoquimicos destaca o valor de diversos
marcadores tumorais como 0 antigeno carcinoembrionario
(CEA), gonadotrofina coriénica humana(hCG), antigeno
carboidratado 50(CA-50), antigeno carboidratado 19-9(CA 19-
9), proteinaécidaimunossupressiva (lAP), antigeno poliptideo
tissular(TPA) e CY FRA 21-1, entre outros**%. Nasuspeitade
neoplasia, tais marcadores podem sugerir aetiologiamaligna
do derrame pleural. A avaiagdo da concentragdo do CEA éa
gue tem sido mais usada, talvez por ser tratar de um método
acessivel. No entanto, os resultados encontrados sdo bas-
tante varidvels, o que levou alguns autores a questionar o
seuvalor?.

O presente estudo tem o objetivo de analisar asensi-
bilidade e a especificidade dadosagem do CEA no diagndsti-
co diferencial do derrame pleural de pacientes portadores de
doencas benignas e malignas.

METODO

Dejulho de 2000 ajulho de 2001, 64 pacientes porta-
dores de derrame pleural foram submetidos a investigagdo
através de exames do liquido pleural: pH, DHL, proteinas,
densidade, glicose, citologia diferencial, cultura bacteriana,
pesquisa de fungos e BAAR, citopatologia e determinagéo
do CEA.. Foi também realizada bi6psia da pleuracom agulha
de Cope e andlise histolégica. O CEA foi dosado no liquido
pleural através de kit imunoenzimético.

O derrame pleural era considerado maligno quando
um dos seguintes critérios era preenchido: (1) demonstragdo
decdulasmalignasaavdiacdo citoldgicaou nabidpsiapleural;
(2) malignidade primariacomprovada histol ogicamente, com
exclusdo de qualquer outra causa conhecida de derrame
pleural, como, tuberculose, infecgdo pulmonar, pancredtite,
insuficiéncia cardiaca congestiva etc.

Osvaloresdo CEA foram considerados normai s até
5ng/ml 2,

Os dados foram previamente armazenados e depois
analisados através do programa Epi Info 6.04b. Sdo demons-
trados em média ou em percentagem quando indicados. Re-
sultados do CEA paraclassificar os derrames pleurais como
malignos ou benignos foram analisados quanto asensibilida-

1. Cirurgido Torécico (TE CBC); Professor do Departamento de Cirurgia, Fundag@o Universidade Federal do Rio Grande — FURG, Rio Grande, RS.
2. Cirurgido Torécico (TE SBCT); Hospital Nossa Senhora da Conceicdo, Porto Alegre, RS.

Recebido em 08/06/2004
Aceito para publicagéo em 10/09/2004

Trabalho Realizado no Hospital Nossa Senhora da Conceigéo, Grupo Hospitalar Conceicéo, Porto Alegre, RS.



Castro Junior et al.

Antigeno Carcinoembrionario em Derrames Pleurais

Rev. Col. Bras. Cir.

Tabela 1 — Distribuic&o etiolégica do grupo benigno.
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Grupo Benigno n=38 (59.4%)

Tuberculose 23 61

Parapneuménico 7 19

InsuficiénciaCardiaca 3 75
Processo Inflamat6rio I ntra-abdominal 1 25
Ascite 1 25
Sindrome VeiaCava Superior 1 25
InsuficiénciaRenal Cronica 1 2,5
Atelectasia 1 25

de e especificidade. Os resultados dos dois grupos foram en-
t0 comparados por teste ndo paramétrico Mann-Whitney para
varidveis continuas e teste %2 para varidveis ndo continuas.

RESULTADOS

A etiologiados derrames pleurais benignose malig-
nos encontra-se nas Tabelas1 e 2.

Pacientes com diagndsti co etiol 6gico de malignida-
de (n=26), apresentaram resultados de CEA que variaram de
zero a 5000 ng/ml, enquanto que os casos benignos al canga-
ram niveisde zero a4,8 ng/ml. Nenhum paciente com derrame
pleural benigno ultrapassou 5ng/ml de CEA. Em contrapartida,
10 pacientes (38,5%) com doencacomprovadamente maligna
ndo ultrapassaram o ponto de corte. Estes foram: dois casos
de neoplasia pulmonar (sendo um de grande células) e oito
casos de doenca pleural por neoplasia a distancia (dois
linfomas medi astinai s com comprometimento pleural, doiscar-
cinomas de mama, um carcinomade pancreas, um carcinoma
papilar de epiploon, um caso de melanoma e um de tumor de
mediastino de c8ulas germinativas).

Onive do CEA emfluidosmalignosfoi de431 + 1237
ng/ml (média+ desvio padréo) significativamente maior que
fluidosbenignos (1,1 1,0 ng/ml; p<0,001).

Osniveisde CEA para pacientes com cancer de pul-
mé&o e com outrasneoplasiasforam 637 + 1640 e 322 + 1005 ng/
ml, respectivamente. Estes niveisforam também significativa-
mente diferentes entre os grupos com cancer de pulméo e os
pacientes com doenga benigna, e entre pacientes com outras
neopl asias e os paci entes com doencga benigna de acordo com
otestey? (p<0,005).

A sensibilidade, quando se utilizou ponto de corte
de5ng/ml foi de 61,5% e aespecificidade de 100%. O limitede
10ng/ml, utilizado em algunstrabal hos, reduziu asensibilida-
de para 57,7% em nosso estudo mas manteve a mesma
especificidade.

A sensibilidade dacitologiafoi de 34% e dabidpsia
pleural alcangou 74%.

DISCUSSAO

O CEA éumadlicoproteinaaparentemente produzida
pelacélulaneoplésicae costuma estar associ ado aos carcino-
mas do tubo digestivo, mama e pulm&o, que comumente
metastatizam parapleura. Jao mesoteliomapleural raramente
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cursacom o aumento do CEA no liquido, sendo estadosagem
bastante util para diferencid-lo dos adenocarcinomas
metastéti cos’.

Com propdsito de diferenciacéo de efusdo pleura, o
CEA tem sido usado largamente como marcador tumoral®. O
ponto de corte dos niveisde CEA paraseparagéo entreetiologia
benignae malignavariade série parasérie, de2.5a20 ng/ml*®,
Em 34 a 88% dos derrames pleurais malignos o CEA esta
aumentado®. Estes valores tendem a aumentar quando a ori-
gem dos tumores é o trato gastrintestinal, pulmé&o ou mama®.

A positividade da bidpsiano derramepleural deori-
gem neoplésicapode variar de 40 a77%, enquanto que o estu-
do citol 6gico do liquido of erece um reconhecimento diagnds-
tico que oscila, entre 40 e 87%?2. No nosso estudo, a sensibili-
dade dacitologiaficou abaixo damédiadaliteratura, masem
contrapartida a histopatologia da biopsia pleural apresentou
bons resultados.

Paganuzzi” pesquisou o valor do CEA e CYFRA 21-1
no diagndstico dederramepleural por carcinomaemesotelioma.
O CEA apresentou sensibilidade menor que em outros estu-
dos, 30,6% paraefusdo malignae 52,5% s no grupo carcino-
ma. Estesresultadostalvez possam ser atribuidosainfluéncia
dagrande preval éncia de mesoteliomas em rel agéo aos carci-
nomeas neste estudo, onde somente um caso de mesotelioma
apresentou CEA acimado ponto de corte (5ng/ml). A sensibi-
lidadedo CY FRA 21-1tambémfai significativamentemaior em
pacientes com mesoteliomas que nos casos de carcinomas.

Moriwaki® estudou grupos distintos de etiologia
neoplésica e tubercul osa, concluindo que o nivel de CEA foi
significativamente maior em derrames carcinomatosos que nos
tubercul osos, com sensibilidade de 53% e especificidade de
100%.

Traczyk! demonstrou concentragbes aumentadas de
CEA em apenas 37% dosderramesmalignos. JaNiwe® utilizando
ponto de corte para determinagéo de CEA no liquido pleura de
5ng/ml, obteve sengibilidade de 69, 7% e especificidade de 100%.

No estudo de Miranda?, o grupo formado por derra-
me pleural de origem neopl asi ca apresentou-se com CEA au-
mentado em 53% e apenas um caso do grupo controle (casos
nao carcinomatosos) teve indice aterado. O estudo al cangou
sensibilidade de 53% e 95% de especificidade.

Tabela 2 — Distribuico etioldgica do grupo maligno.

Grupo maligno n= 26 (40.6%) n %
Carcinoma Pulmonar 9 35
Adenocarcinoma 4 45
Epidermdide 2 22
Grande Células 1 11
Outros 2 22
Carcinoma Metastatico 17 65
CarcinomadeMama 10 58
CarcinomaPancreas 1 6
CarcinomaGastrico 1 6
Carcinoma Papilar Epiploon 1 6
Melanoma 1 6
LinfomaMediastina 2 12
Tumor Células Germinativas 1 6
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Vladutiu'® chegou a especificidade de 95% na deter-
minagdo do CEA em derrames neopl &si cos, porém com sensi-
bilidade de apenas 36%.

Diferentemente de nossos resultados, Garcia-
Pauchon ™ obteve em 9% dos derrames pleuraisndo malignos
niveis de CEA aumentado. Tem sido descrito que este aumen-
to émaiscomum em derrames pleurais por pleurisia, principal-
mente empi emae derrame parapneumaonico.

Tamura®? obteve sensibilidade de 50% e especificidade
de 90% nosderramespleuraisem seu estudo. A conclusdo deseu
trabal ho cita a determinacéo combinada do CEA e dacitologia
como Uteis no diagndgtico diferencial das efusdes pleurais.

Light ¢ sugere que dosagens de CEA no liquido
pleural acima de 10 ng/ml sdo atamente sugestivas, porém
ndo diagndsticas de derrame pleural maligno. Devido aosre-
sultados falsos positivos, sua dosagem rotineira ndo estaria
indicada, e a citologia, a coloragdo imuno-histoquimica e a
bidpsiapleural proporcionam umarespostamaisdefinida. Cita
também que quando o CEA éadto acitologiajaépositiva, eem

apenas pequeno nimero de casos a dosagem ultrapassaria a
20 ng/ml em derrame pleural maligno com citologianegativa.
No nosso estudo, dos 26 casos do grupo maligno, nove paci-
entes apresentaram citologia positiva, sendo quatro com do-
sagem de CEA abaixo de 20ng/ml, e destes, dois casos abaixo
do limite de corte de 5ng/ml. Nos 17 casos com citologianega-
tiva, 11 tinham com dosagem abaixo de 20ng/ml, edeste, oito
casos abaixo do limite de corte de 5ng/ml.

Os nossos resultados demonstraram que pacientes
com citologianegativa, elevando-se em consideracdo queem
alguns servigosabidpsiapleura ndo €indicadaou ndo é feita
numa primeira abordagem, adosagem do CEA trouxeumin-
cremento em torno de 50% na suspeita diagnéstica quando
exames de rotina falharam, ou melhor, n&o tinham ainda se
tornado positivo.

Devido a estes aspectos consideramos que a dosa-
gem do CEA no liquido pleura de pacientes submetidos &
toracocentese diagndstica deva ser encarada, ndo como exa-
me de excegdo, mas setornar solicitagdo rotineira.

ABSTRACT

Background: To analyze patients with diagnosis of benign or malignant diseases, in whose evolution develop pleural
effusion, in which CEA measurement was questioned in relation to sensitivity and specificity in the differentiati on of these two
groups. Methods: Prospective consecutive case series of the Department of Thoracic Surgery, Concei¢cdo Hospital, Porto
Alegre, Brazl. FromJuly 2000 to December 2001, 64 patientswer e subjected to clinical investigation in search for a pleural
effusion aetiology. All patients underwent the following laboratory evaluation of pleural fluid: pH, LDH, proteins, density,
glucose, differential cytology, bacterial culture, search for fungus and acid-fast bacilli, cytology, CEA determination and
pleural biopsy. Results: Patientswith malignant etiol ogic diagnosis (n=26), had CEA results ranging from zero to 5000 ng/
ml, while benign casesresults were from zero to 4.8 ng/ml. CEA level in malignant fluidswas of 431 + 1237 ng/ml (mean +
SE), significantly higher than benign fluids (1.1 + 1.0 ng/ml; p< 0.001). Sensitivity, for a cut-off of 5 ng/ml, was 61.5% and
specificity of 100%.Conclusions: We concludethat for patientswith pleural effusion, CEA concentrations may represent an

useful criteriato diagnosis.

Key words: Carcinoembryonic antigen; Pleural effusion; pleural malignancy; tumour marker.
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