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RELATO DE CASO * CASE REPORT

Calcificacdo pulmonar metastética: relato de caso

Pulmonary metastatic calcification: a case report

Lilian Christine Franchiotti Bozi', Alessandro Severo Alves de Melo?, Edson Marchiori®

Neste trabalho € relatado o caso de uma paciente do sexo feminino de 48 anos de idade, portadora de insuficiéncia
renal cronica, em didlise ha 13 anos, tendo iniciado o quadro com hemoptise, febre, tosse produtiva e dispneia aos
grandes esforcos. A radiografia de térax apresentou opacidades mal definidas predominando nos tergos médios e in-
feriores dos pulmdes. A tomografia computadorizada de térax evidenciou opacidades em vidro fosco associadas com
noédulos centrolobulares mal definidos, com atenuagéo em vidro fosco. A paciente foi submetida a lavagem broncoal-
veolar, que foi negativa para micobactérias e fungos. Com base nesses achados, foi realizada bidpsia pulmonar a céu
aberto, que revelou calcificacdo pulmonar metastatica.

Unitermos: Insuficiéncia renal cronica; Calcificagdo pulmonar metastética.

The present report describes the case of a 48-year-old female patient suffering from chronic renal failure on dialysis for
13 years. She presented with hemoptysis, fever, productive cough and dyspnea. Chest radiography showed predominance
of ill-defined opacities in the middle and lower lung fields, bilaterally. Chest computed tomography showed ground-
glass opacities associated with poorly defined centrilobular nodules with ground-glass attenuation. The patient was
submitted to bronchoalveolar lavage that was negative for mycobacteria and fungi. On the basis of such findings, open

lung biopsy was performed, which revealed metastatic pulmonary calcification.
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INTRODUCAO

Calcificacao metastéticaé o deposito de
saisde célcio emtecidosnormais. O parén-
quima pulmonar € o tecido mais suscetivel
a cacificagdo, sendo a dteracéo resultante
chamada de calcificagdo pulmonar metas-
tética (CPM). A CPM pode decorrer de
doencas benignas e malignas, sendo mais
comum ocorrer em pacientes que realiza
ram hemodidlise em raz&o deinsuficiéncia
renal cronica (IRC)™?. Em autdpsias, héa
relato de 60-80% dos pacientes portadores
de IRC apresentarem CPM©®,

Os sintomas respiratérios na CPM sdo
variave's, sendo que o grau de desconforto
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respiratério em geral ndo é proporciona a
quantidade de calcificagdo macroscopica.
Extensas calcificacfes pulmonares podem
ser assintométicas, enquanto calcificagdes
sutis com radiografia de térax normal po-
dem apresentar grave comprometimento
respiratorio®.

A radiografia de térax pode apresentar-
se normal ou com opacidades nodulares,
pouco definidas e/ou confluentes mimeti-
zando doenca de preenchimento alveolar.
A caracterizagdo da CPM é mais bem defi-
nida pela tomografia computadori zada®®.
O achado parenquimatoso mais comum na
tomografia computadorizada de alta reso-
lucéo (TCAR) é a presenca de opacidade
nodular centrolobular em vidro fosco, mal
definida, medindo aproximadamente3a10
mm de didmetro. Apesar de o infiltrado ser
histologicamente de naturezaintersticial, o
aspecto na TCAR pode mimetizar nédulos
de preenchimento do espago aéreo"®.

Neste trabal ho é relatado o caso de uma
paciente portadora de IRC em didlise por
13 anos, que apresentou opacidades em
vidro fosco associadas com nddulos cen-
trolobulares mal definidos, com atenuagéo
em vidro fosco, sem aspecto de cacifica
¢do do parénquima na janela para partes
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moles na TCAR de térax, achados estes
que podem mimetizar doencas do espaco
aéreo, sendo necess&rio o estudo histopa-
tolégico para a conclusdo diagnostica.

RELATO DO CASO

Paciente feminina, 48 anos, apos redli-
zar hemodidlise por 13 anos em razdo de
IRC agudizada secundaria a tuberculose
renal nainfancia, iniciou quadro de hemop-
tise, febre, dispneia aos grandes esforgos e
tosse produtiva. O examefisico do sistema
respiratorio revelou sibilos, estertores es-
parsos e difusos. Os exames laboratoriais
mostraram série vermelha com hemoglo-
binade 11,7 g/dl e hematdcrito de 35,3%.
Na série branca, 7.100 leucdcitos (neutro-
filos, 60%; bastBes, 1%,; linfocitos, 20%;
monacitos, 12%; eosindfilos, 7%). A bio-
quimica séricarevelou ureiade 155 mg/dl
(normal: 15 a40 mg/dl), creatininade 9,24
mg/dl (normal: 0,6 a 1,3 mg/dl), fosfatase
acainade90 U/L (normal: 20a105 U/L),
LDH de 402 U/L (normal: 95 a 225 U/L),
célcio total de 8,9 mg/dl (normal: 8,5 a
10,5mg/dl), fésforo de 6,2 mg/dl (normal:
2,5a4,5mg/dl) eproteinaCreativade 1,76
mg/dl (normal: menor que 0,8 mg/dl).
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A radiografia de térax revelou conden-
sacOes bilaterais com predominio nos ter-
¢os médios e inferiores. A TCAR de torax
apresentou opaci dades em vidro fosco asso-
ciadas com nddulos centrolobulares mal
definidos, com atenuacéo em vidro fosco
(Figura 1). Nos cortes com janela para
mediastino, ndo foram identificadas calci-
ficagBes parenquimatosas ou vasculares.
Na broncoscopia, o lavado broncoal veolar
mostrou 63% de macrdfagos, 16% delinfo-
citos (49% de mononucleares), 2% de mo-
nécitos, 2% de eosindfilos e 17% de neu-
trofilos segmentares. Havianumerosos ma-
crofagos vacuolizados e aspecto hemor-
ragico. Na cultura ndo houve crescimento
de microrganismos. N&o foram realizadas
provasdefuncgdo respiratoria. Bidpsiaacéu
aberto revelou tecido pulmonar com exu-
berante hemossiderose alveolar associada
amicrocal cificagBes | ocalizadas em septos
alveolares e em paredes vasculares, com-

Calcificagao pulmonar metastatica

pativel com CPM. Alguns meses ap0s 0
diagndstico, apaciente apresentou piorada
dispneia e da hemoptise, evoluindo com
insuficiéncia respiratoria aguda e 6bito.

DISCUSSAO

Calcificagdo pulmonar ectdpica é divi-
dida em dois tipos, segundo 0 mecanismo
fisiopatol 6gico: calcificagdo distrofica, em
gue sais de calcio sdo depositados em te-
cidos previamente lesados, e calcificagdo
metastatica, quando ocorre o deposito de
sais de calcio em tecidos previamente nor-
mais+2", Outros 6rgéos como o estdmago,
os rins e 0 coragdo também podem sofrer
calcificacdo, mas o parénguima pulmonar
€otecido maissuscetivel. O mecanismode
cacificagdo pulmonar com ou sem ossifi-
cagdo ndo € muito bem explicado. A calci-
ficagdo metastética pode ser influenciada
pelo aumento de célcio sérico e concentra-

¢ao de fosfato, atividade dafosfatase alca-
linae condi¢Bes | ocais fisioquimicas como
0 pH®.,

A CPM pode ser decorrente de causas
benignas e malignas. Dentre as causas be-
nignas estdo o hiperparatireoidismo prima
rio, ahipervitaminose D, a doenca de Paget
e a osteopetrose. Nas causas malignas en-
contram-se 0 mieloma mdltiplo, linfoma/
leucemia, e 0 coriocarcinoma, entre outros.
No entanto, ocorre notadamente em pacien-
tes em hemodidlise por IRC. Cdcificagdo
distréfica ocorre secundariamente a casel-
ficag@o, necrose, ou fibrose e pode decor-
rer de infecgdes pulmonares, que incluem
asinfecgdes granulomatosas, viraise para-
siticas®V.

Nos pacientes que realizam hemodié-
lise, quatro condigdes predispdem a calci-
ficagclo metastética. A primeira é a acidose,
que“dissolve” o calcio eofosfato do osso.
Na segunda ocorre um aumento da secre-

Figura 1. Tomografia computadorizada de alta resolugao do tdérax, com cortes em trés diferentes niveis com janela para pulméo, demonstrando multiplos
nodulos centrolobulares de limites mal definidos e atenuagao em vidro fosco.
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¢80 do paratorménio em decorrénciado ba-
lanco negativo de célcio sérico pelainsu-
ficiénciados rins em converter a 25-hidro-
xi-vitamina D em 1,25-vitamina D, resul-
tando no aumento de célcio e fosfato libe-
rado pelo tecido Gsseo. A autonomia das
glandulas paratireoides pode ocorrer, resul -
tando em hiperparatireoidismo terciério e
hipercalcemiagrave. Naterceira, aacaose
intermitente, conseguente ao bicarbonato
utilizado na didise, predispde a precipita
¢80 de sais de célcio nos tecidos moles. A
quarta condi¢do é a diminuigdo ou ausén-
ciadafiltragdo glomerular que contribui
com o aumento do fostato sérico. O ele-
vado nivel de fosfato sérico tem mostrado
correlagdo com calcificagdo vascular em
pacientes urémicos®®.

A maioria dos pacientes com CPM é
assintomética e os testes de fungéo respira-
téria sdo usua mente normais. No entanto,
funcéo pulmonar restritiva, diminuicéo da
capacidade de difusfo, hipoxemia e, oca-
sionalmente, insuficiéncia respiratéria po-
dem ocorrer®,

O padré&o da distribui¢do da CPM éva-
rivel, podendo ser difusa, lobar, ou predo-
minar nos &pices. E um processo predomi-
nantemente intersticial. No entanto, sitios
de depdsito de célcio sdo vistos no exame
hi stopatol 6gico nos septosaveolarese, em
menor extensao, nas arteriolas e bronquio-
los. Nahistopatol ogia, os depésitos de cal-
cio estdo localizados namembranabasal do
epitélio aveolar, parede capilar aveolar,
parede bronquica e arteriola pulmonar
média®.
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A radiografia de torax raramente é (til
para o diagnostico de CPM. A radiografia
ndo ésensivel paradetectar pequenasquan-
tidades de célcio e, quando comparada a
autopsia, demonstra calcificagdo paren-
quimatosa em menos de 15% dos pacien-
tes. Os achados radiogréficos, quando pre-
sentes, sdo inespecificos. Asanormalidades
incluem nédulos mal definidos, infiltragdo
intersticial e preenchimento alveolar. Esses
achados podem mimetizar outras doencas,
como edema pulmonar, hemorragia, pneu-
monia, infarto e doengamaligna. Ademais,
ndo ha correlacdo entre o grau de envolvi-
mento pulmonar e os sintomas clinicos™?,

A TCAR é o0 método de imagem mais
eficiente para detectar CPM. S&o descritos
trés padres parenquimatosos mais co-
muns; difuso ou opacidades irregulares
com atenuacdo em vidro fosco, consolida-
¢&o densa, com frequente distribuicdo lo-
bar, e miltiplos nédulos com distribuicdo
difusa ou localizada. Esses padrfes ndo
s80 exclusivos e a combinagdo de padrfes
pode existir*'?. O achado parenquima-
toso mais comum na TCAR € a presenca
de opacidade nodular centrolobular em vi-
dro fosco, mal definida, medindo aproxi-
madamente 3 a 10 mm de didmetro. Apesar
de o infiltrado ser histologicamente de na-
turezaintersticial, o aspecto naTCAR pode
mimetizar n6dulos de preenchimento al-
veolar”, Recentemente, foram descritos
também os achados de imagem por resso-
nancia magnética™.

Em conclusdo, em pacientes com histé-
ria de IRC, a hipétese de CPM deve ser

incluidano diagndstico diferencial de opa-
cidades parenquimatosas difusas.

REFERENCIAS

1. Chan ED, MoralesDV, Welsh CH, et a. Calcium
deposition with or without bone formation in the
lung. Am J Respir Crit Care Med. 2002;165:
1654-69.

2. Sanders C, Frank MS, Rostand SG, et al. Meta-
static calcification of the heart and lungs in end-
stage renal disease: detection and quantification
by dual-energy digital chest radiography. AJRAm
J Roentgenol. 1987;149:881-7.

3. Conger JD, Hammond WS, Alfrey AC, et &. Pul-
monary calcification in chronic dialysis patients.
Clinica and pathologic studies. Ann Intern Med.
1975;83:330-6.

4. Brodeur FJ Jr, Kazerooni EA. Metastatic pulmo-
nary calcification mimicking air-space disease.
Technetium-99m-MDP SPECT imaging. Chest.
1994;106:620-2.

5. Hartman TE, Miller NL, Primack SL, et . Meta-
static pulmonary calcification in patients with hy-
percalcemia: findings on chest radiographs and
CT scans. AJRAm J Roentgenol. 1994;162:799—
802.

6. Marchiori E, Mller NL, SouzaAS Jr, et a. Un-
usual manifestations of metastatic pulmonary cal-
cification: high-resolution CT and pathological
findings. J Thorac Imaging. 2005;20:66—70.

7. Kobayashi T, Satoh K, Nakano S, et a. A case of
metastatic pulmonary calcification after transient
acute renal failure. Radiat Med. 2005;23:435-8.

8. Marchiori E, SouzaAS Jr, Franquet T, et d. Dif-
fuse high-attenuation pulmonary abnormalities:
a pattern-oriented diagnostic approach on high-
resolution CT. AJR Am J Roentgenol. 2005;184:
273-82.

9. Giachelli CM, Jono S, Shioi A, et al. Vascular cal-
cification and inorganic phosphate. Am JKidney
Dis. 2001;38(4 Suppl 1):S34-7.

10. Janssen WJ, Sippel JM. Persistent radiographic
infiltrates in a patient with chronic cough. Chest.
2005;128:1878-9, 1880-1.

11. Hochhegger B, Marchiori E, SouzaAS Jr, et al.
MRI and CT findings of metastatic pulmonary
calcification. Br J Radiol. 2012;85:e69—-72.

299



