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Normas Para Publicacao

1. Os trabalhos enviados para publicacao na
PULMAO-R]), como: editoriais, conferéncias, ar-
tigos originais, relatos de casos, atualizacoes,
ensaios terapéuticos e notas prévias devem ser
relacionados a Pneumologia, inéditos ou origi-
nais e redigidos em portugues. Artigos em outros
idiomas somente serdo aceitos quando os auto-
res forem estrangeiros ou, se brasileiros, estive-
rem radicados no exterior.

2. A redacdo em portugués deve obedecer a
grafia oficial, com a alteracao ortografica deter-
minada pela lei nimero 5.765, de 18 de dezem-
bro de 1971. As palavras peculiares a linguagem
biomédica, ndo registradas no Pequeno Voca-
buldrio Ortografico da Lingua Portuguesa ou no
Novo Dicionario Aurélio, devem seguir a orien-
tacdo dos dicionarios especializados. Os voca-
bulos da linguagem biomédica ainda nao
dicionarizados devem ser escritos segundo a
grafia de uso mais generalizado, evitando-se,
sempre que possivel, os neologismos e
estrangeirismos desnecessarios, ainda nao ab-
sorvidos pelo nosso idioma, assim como as pa-
lavras ou expressées mal formadas. A redacao
deve ser clara e concisa.

3. Os trabalhos devem ser digitados em espaco
duplo, com amplas margens e remetidos, prefe-
rencialmente em disquete (Word 6.0, Word 7.0
ou PageMaker 5), acompanhados de duas copi-
as impressas e de boa qualidade.

4. Os artigos devem conter, sucessivamente:
a) titulo, com traducao em inglés;

b) nome (s) completo (s) do (s) autor (es}), com
assinatura do autor principal;

¢) resumo em portugués, palavra (s)-chave (s), re-
sumo em inglés (abstract), key word (s), incluindo
obrigatoriamente os dados principais da metodo-
logia, resultados e conclusoes, sem ultrapassar o
limite de 250 palavras. Essa norma aplica-se tam-
bém aos ensaios terapéuticos e notas prévias;

d) introducdo, incluindo o objetivo do trabalho;
e) material ou casuistica e métodos, incluindo a
estatistica empregada, ou descri¢io do (s) caso (s);
f) resultados;
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g) discussdao ou comentarios;

h) os trabalhos em outro idioma, que nao o por-
tugués ou inglés, devem conter, também, resu-
mo no idioma original;

i) agradecimentos, quando pertinentes;

j) referéncias bibliograficas;

k) legendas, figuras e quadros.

5. E indispensavel a citacdo, no rodapé, do Ser-
vico no qual foi realizado o trabalho, bem como
endereco para correspondéncia.

6. As ilustracoes - figuras e graficos - devem ser
apresentadas sob a forma de desenho a
nanguim, fotografias ou produzidas em compu-
tador®, que permitam boa reproducao grafica, e
referidas em nGmeros arabicos. As respectivas
legendas, numeradas, devem constar de folhas
separadas,.uma para cada ilustracdo. E indispen-
savel que as ilustragoes sejam mencionadas no
texto, para melhor escolha do local onde devam
ser intercaladas.

* Se as figuras (desenhos, graficos, quadros etc.)
forem feitas no computador, enviar em forma-
to tif, bmp, wimf, obedecendo as mesmas nor-
mas de qualidade grafica e anexando o nome do

arquivo junto a copia impressa.

7. Tabelas e quadros devem ser referidos em nu-
meros romanos, seguidos dos respectivos titulos
explicativos e digitados em folhas separadas do
texto, no qual devem ter assinalado o local de
enfrada. As unidades utilizadas para exprimir as
variaveis descritas devem figurar na parte supe-
rior de cada coluna e a identificacdo das abre-
viaturas no rodapé da tabela ou quadro. Em
oeral, tabelas e quadros tém finalidade de tornar
o artigo mais conciso e, portanto, dispensam sua
descricao no texto.

8. Cabera ao Conselho Editorial julgar o exces-
so de ilustragoes, tabelas e quadros, adequando-
as as dificuldades de espaco e devolvendo o tra-
balho para reformulacdo, quando necessario.

9. As referéncias bibliogrificas devem ser nume-
radas de acordo com a ordem com que apare-



cem no texto. A indicacao deve ser feita em nGime-
ros arabicos entre parénteses. Todas as citagoes
mencionadas no texto devem ter sua correspon-
dente referéncia bibliografica e vice-versa.

a) As citacoes de artigos em periodicos médicos
consistirao de: sobrenome do (s) autor (es), com
somente a primeira letra em maitscula, separa-
do dos prenomes somente pelo espaco, e estes
somente terdo as iniciais em letra maitscula.
Separa-se os autores utilizando a virgula. Quan-
do a referéncia possuir mais que trés autores,
deve-se usar a reducdo “et al.” ou “e cols.”.
Apos o (s} autor (es), segue-se na referéncia: o i-
tulo do trabalho, ponto; o nome do periddico,
com a sua abreviacdao padronizada internacio-
nalmente; ano, ponto e virgula; volume, dois
pontos; caso seja suplemento ou namero, ficar
entre parénteses antes de dois pontos do volu-
me: o nimero da pagina inicial e final, ponto.

Exemplos:

1-Henderson AH, Brustsaet DI. An analysis of
the mechanical capabilities of heart muscle
during  hypoxia. Cardiovasc Res 1973
Aug;7:763-790.

2-Fernandes WCC, Zamboni MM, Barbosa C, el
al. Nodulos pulmonares em paciente com car-
cinoma basocelular de face. Pulmdo R) 1997; 6
(supl.): 23.

3-Fuhrman AS, Joiner KA. Binding of the third
component of complement C3 by Toxoplasma
gondii [abstratc]. Clin Resp 1987; 35: 475A

4-American Thoracic Society. Lung function
testing: selection of reference values and
interpretative strategies. Am Rev Respir Dis
1991; 144: 1202-1218.

b) A citacdo de livro deve incluir: autor, titulo
do livro, edicao, editora e ano.

Exemplo:
Eisen HN, Immunology: An introduction to mo-
lecular and cellular principles of the immune

response. 5th ed. New York: Harper & Row,
1974.

c) A citacdo de capitulo de livro devera ser ci-
tado assim: Autor (es), titulo do capitulo, In:
autor (es) do livro, titulo do livro, editora, ano e
paginas.

Fxemplo:

1-Westein L, Swartz MN. Pathogenic properties
of invading microorganisms. In: Sodeman WA
Jr, Sodeman WA, editors. Pathologic physiology:
mechanisms of disease. Philadelphia: WB
Saunders, 1974: 457-472.

2-Cotes JE. Basic equipment and methods.
In: . Lung function. Assesssment and
application in medicine. 5th ed. London:
Blackwell Scientific Publications, 1993:21-24.

10. As cartas aos editores devem constituir um
comentario ou critica a metodologia, resultados,
conclusoes ou bibliografia, porém, ndo devem
representar uma publicacao em paralelo. A ex-
tensdo da carta ndo deve ultrapassar trés paginas
datilografadas em espaco duplo e as citagoes bi-
bliograficas, quando couber, limitadas a dez. A
resposta do autor, ao qual a carta serd submeti-
da deve seguir as mesmas normas.

11. Todos os artigos serdo submetidos a apreci-
acao do Editor, de um membro do Conselho Edi-
torial e de um ou mais revisores cientificos. So-
mente serdo aceitos para publicacao os que obe-
decerem as presentes normas, quer na apresen-
tacdo, quer no conteldo.

12. O envio de matéria para publicacdo, desde
que aceita, implica  na transferéncia do
copyright dos autores para a PULMAO RJ, com
o (s) autor (es), recebendo 5 separatas e um
exemplar da PULMAO R].

13. Os originais somente serdao devolvidos me-
diante solicitacao do autor principal.
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A SOPTER] EM HARMONIA

primeiro ntimero do PULMAQO R) cde 1998
conseguiu sensibilizar favoravelmente a classe
médica, fato este verificado pelo aumento sig-
nificativo do envio de cartas para a assinatura
da revista provenientes cde outras regioes do pais.
Esta politica de novos assinantes faz parte de um
programa cuidadosamente planejaclo. Destes, os
que ja se destacam sdo: a- Saira junto com o ter-
ceiro nimero de 1998, o primeiro suplemento do
PULMAQO R] que abordara somente um tnico as-
sunto: DOENCAS INTERSTICIAIS PULMONA-
RES. Nele, varios especialistas do Brasil, que
efetivamente trabalham no seu dia-a-dia com as
doencas intersticials, expressarao sua experien-
cia e refletirio sobre os principais trabalhos da
literatura  munclial;  b- A solicitacao  de
indexacao pelo LILACS sera analisada no inicio
do segundo trimestre. A revista ja preenche to-
dos os requisitos para a sua indexacio e, no
momento, aguardamos a resposta da BIREME; c-
Estamos criando um espaco para que todos os
leitores possam enviar seus comentarios favord-
veis ou destavoravels sobre os artigos publica-
dos, que poderdo, inclusive, ser respondidos
pelos editores ou autores. Aguardamos a colabo-
racao de todos; d- Atualmente, existe grande
ajuda dos servicos cde pneumologia do Rio de
Janeiro na confec¢ao cda revista, através do en-
vio de trabalhos para publicacdo, fato este que
tem somacdo no fortalecimento e harmonia de
nosso drgao de divulgacao. Estamos esperando
que esta nova fase possa se manter no futuro com
a acdesao de artigos oriundos de outros servicos;
e- O PULMAQ R) esta trabalhando para que a
cdistribuicao nacional contemple efetivamente a
todos os membros das Sociedades Brasileiras de
Pneumologia e Tisiologia e Alergia e
Imunopatologia, através da ac¢ao fiscalizacdora
cda distribuicao do peridgdico, fato este conside-
racdo fundamental para o seu engrandecimento.

Neste més de maio, a Sociedade de
Pneumologia e Tisiologia do Estado do Rio de
Janeiro (SOPTER]J) participou ativamente na
publicacdo do suplemento no Jornal O GLOBO
sobre a prevencao das doencas respiratdrias no
inverno. Este esclarecimento foi feito sem ne-
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nhum onus para a SOPTERJ, além de ter sido
cdistribuido para aproximadamente 800.000 lei-
tores, em todo o Brasil. Os resultados da divul-
gacao da nossa especialidade e esclarecimento
a populacaoc das principais <davidas sobre as
doencas pulmonares foram, certamente, alcan-
cados.

No udltimo trimestre deste ano, ocorrera o
XXIX Congresso Brasileiro de Pneumologia e
Tisiologia que sera sediado na cidade do Rio de
laneiro. Pontua-se como o principal evento da
Pneumologia Brasileira com a participacio de
convidados extremamente qualificados do ex-
terior, normalmente em grande ndmero, pelos
conferencistas brasileiros, alguns com seus no-
mes referenciados iguais as estrelas guias, pelo
ambiente proprio para absor¢io de novos conhe-
cimentos e, finalmente, pelo clima de confra-
ternizacdo e alegria. Estes motivos ja sdo sufici-
entes para a participagcao orgulhosa nos Con-
gressos Brasileiros. Todavia, este, (que ocorrera
na cidade maravilhosa, tera um charme especi-
al, digno desta cidade, por causa da primeira
eleicao para o cargo majoritario da Sociedade
Brasileira de Pneumologia e Tisiologia (SBPT). E
como todos nods sabemos, o Rio sempre foi um
Estado com enorme autocritica e propenso a
aquisi¢cao de liderancas e idéias. Desta forma, o
Cristo darda a sua bencido a democracia da nossa
Sociedade. Mas, como Secretirio de Divulga-
cao, verifico que nem todos os membros efeti-
vos da SOPTERJ fazem parte da SBPT. E impor-
tante esta maior adesao a SBPT pelos nossos
socios porque, além do esforco persistente e
inovador da atual diretoria para a manutencao
da qualidade cientifica (atividades itinerantes,
consensos, periodicos...), existe a oportunida-
de de desfrutar do voto para Presidente da
SBPT, tornando nossa entidade mais represen-
tativa nacionalmente.

Rogério Rufino
Edclitor Cientifico
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ROENTGEN, ABREU E A
MODERNA TECNOLOGIA DA IMAGEM

Um breve historico radiologico

uso de fotons de Raios X na pratica mé-
dica ocorreu logo apds sua descoberta, por
Wilhelm Conrad Roentgen, no final do século
XIX. Desde entdo, os médicos radiograficos as-
sumiram  papel de destaque na hierarquia
diagnostica da patologia humana. A pratica cli-
hica comprova esta vercdacde e o aforisma, segun-
do o qual nenhum exame médico é completo
sem a radiografia dos pulmoes, consagra este
principio.

A facilidade de execucio, o custo relativa-
mente baixo e o enorme ntimero de informacgoes
que a analise meticulosa que uma radiografia
concecde, sustentam esta simples técnica secu-
lar. Algumas limitacdes inerentes ao método
convencional siao, no entanto, Intransponiveis.
A superposicao de imagens e a impossibilidacle
de quantificar a atenuacao dos raios pelos teci-
clos, abriram espaco ao surgimento de novos me-
todos por imagem.

No inicio da década de 70, o consagrado des-
cobridor da tomografia computadorizada (TC),
Godirey N. Hounsfield, apresentou ao mundo
um  aparelho  capaz  de individualizar
densitometricamente os pontos formacdores ce
uma imagem, possibilitando desta forma a
visualizacao cde estruturas organicas antes ina-
cessiveis pelos métodos convencionais. Assim,
a cdensitometria, outrora intensamente estudacda
pelo magnifico Manoel de Abreu, ressurge de
modo sensacional com a TC através das unida-
des Hounstield. Este dado, associado a obtencao
axial das imagens, permitiu contornar de forma
insuperavel as principais limitacoes da radiogra-

fia simples.

No campo da Pneumologia é inegivel o ex-
traordinario avan¢o que as novas técnicas de
imagem, entre elas a TC, permitiram, ndo se
limitando apenas ao diagnostico, mas fornecen-
do ainda valiosas informacoes a respeito da ex-
tensdo, da resposta terapéutica e do progndstico
da maioria das doencas toracicas.

Os avancos prosseguem. Quando nem bem
dominamos uma técnica, surge outra, ainda mais
sedutora, prometendo mais sensibilidade, mais
especificidade e melhor diagndstico, relegando
a um plano inferior exames ainda Gteis e mais
acessivels.

A TC, ja chamada convencional, tornou-se
obsoleta para alguns. Desponta uma falacia no
meio médico generalizando a técnica helicoi-
dal como imperativa. Ha uma ideologia de
mercado dentro de uma guerra essencialmente
competitiva que incentiva o uso e abuso de
novas tecnicas, pratica esta que satisfaz nossa
voracidade cultural pelo belo, complexo e quase
sempre inalcancavel.

E inatil transferir a responsabilidade do diag-
nostico para exames que nao dispomos, muitas
vezes, sem a precisa indicacao.

Por mais sensivel que seja, qualquer método
complementar s6 tem valor dentro de um con-
texto clinico. Seguindo esta légica, ndo custa
lembrar que, além de tudo, a anamnese e o
exame fisico sdo técnicas seculares, disponiveis

a qualquer momento e estio sempre na moda.

Domenico Capone
Eclitor Adjunto
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"Que violento € romper os lacos formados pelo coracao e pelo espirito!"

M{}r'ill.“i”llit_‘.l.l

"Se quereis ler saos a cabeca e o corpo, deveis comecar pelo cuidado da
alma, € a primeira coisa a fazer; nao vos deixei persuadir a curar a cabega
anles que vos apresentem, para © mesmo fim, a alma.”

Pvm;az:r, nesse momento, em Newlon Bethlem... E
tento buscar nos eruditos uma explicacao - como se
1ss0 fosse possivel - para tentar definir o sentimento

que me invade. O Aurélio deline morrer como perder

a vida, perda como a privacao da presenca de al-
guém ou a falta desse alguém, e auséncia como nao
presente, afastado, distante. Por outro lado, Houaiss
define permanecer como continuar,
continuar a ser, e continuar como
Prosseguir o que se comegou.
Recordo-me, nessa reflexao, da mi-
nha avd mineira, nascida e criada nos
recondilos das Minas Gerais, sem ne-
nhuma erudicao, mas que com mui-
ta sapiéncia explicava ao neto meni-
NO que as pessoas nao morriam -
transformavam-se em passaros. Em
passaros com uma plumagem de um
colorido tao lindo e com mavioso
canto, tao mais belos e mais canoros
quanto mais belas fossem suas vidas. E voavam o que
a vida nad os permitiu andar, por todos os cantos e
recantos cdlo muncdlo para que, prosseguindo o gue co-
mecaram, espalhassem por todos os lados a riqueza
desse viver.

Assim foi com Newton Bethlem.

Filho de um professor, o general Agricola da Ca-
mara Lobo Bethlem e de Maria Zilda Manhaes
Bethlem, nasceu Newlton Bethlem, no Rio de Janei-
ro, no dia 20 de agosto de 1916. Desde crianca ja
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Socrates

mostrava, segundo parentes, amigos e colegas, a
vocacao para ser médico. Fez a opcao dos abnega-
dos escolhendo a profissao médica e, desde entao, vi-
veu inteiramente para o proximo. Fez seu curso de for-
macao na Faculdade Nacional de Medicina da Uni-
versicdade do Brasil, hoje Universidade Federal do Rio
de Janeiro (UFR)), com seriedade e brilhantismo, no
periodo de 1932 a 1937. Professo-
res brilhantes e ilustres tiveram, se-
eundo suas proprias palavras, uma
influéncia marcante na sua forma-
cao. Heitor Annes Dias, eminente
professor gatcho, era considerado
por ele, um génio da medicina e o
responsavel pelo seu preparo na
Clinica Médica, tato que, profun-
damente, o marcou por toda a sua
vidla médica. O professor Antonio
Ibiapina, mestre e amigo, o levou
a paixao pela Tisiologia. Por mais
cde 20 anos trabalharam juntos e puderam acompa-
nhar, vividamente, a transtormacao da especialicla-
de - naquela época dominada pela tuberculose - no
vasto campo de Pneumologia atual. Nao que a tuber-
culose tenha perdido sua importancia, ao contrario,
ressurge hoje, nesses lempos de AIDS, como nos tem-
pos de A Dama das Camélias, de A Montanha Mdgi-
ca e da La Traviata, apesar da eficacia dos esquemas
terapéuticos existentes. Com loda essa experiéncia,
contribuiu e influenciou a formacao ¢ o desenvolvi-



mento  da Pneumoliga em nosso pais. Nessa
Pneumologia, na qual o especialista moderno tenha
que, usando a linguagem dos internautas, navegar nos
largos horizontes da patologia pulmonar, da radio-
logia toracica, da bacteriologia, da genética, da
lisiopatologia, da cirurgia, da epidemiologia, da
profilaxia e da endoscopia respiratoria. Newton
Bethlem recordava Frederic Muller que dizia "o pa-
ciente nao é um par de pulmdes sobre um par de
pernas".

Desse modo, ele achava que o pneumologista,
como lodo oulro especialista, deveria ter sua for-
macao fortemente embasada na Clinica Médica.

Catolico fervoroso dizia ter o médico, assim
COMO O cristao, trés inimigos capitais: a ignorancia
que € o pecado, a apatia que é o mundo e o vicio
que ¢ o demonio.

E como o cristao, s6 nos livrariamos deles pela
luta conslante e pelo aprimoramento sem tréguas.
Achava que somente com essa luta estaria concre-
tizada a missao social do médico, lastreada na cul-
tura humanistica, na compreensao de seu papel
dentro da sociedade, e integrados nos principais da
moral crista.

Teve uma vida profissional inigualavel, na qual
calgou todos os degraus possiveis. Desde o interna-
to na Faculdade de Medicina; na Policia Civil do
Rio de Janeiro; na Assisténcia Municipal do Rio de
Janeiro; e no Hospital Pro-Matre; até alcancar o lu-
par maior - Académico da Academia Nacional de
Medicina - que o lancou no rol dos imortais da me-
dicina brasileira. Durante sua proficua vida acadé-
mica foi Professor Livre Docente das Faculdades de
Medicina da UFRJ, da UNI-Rio e da Universidade
Federal Fluminense, Diretor do Instituto de
Tisiologia e Pneumologia da UFR], Professor Titu-
lar de Pneumologia das Faculdades de Medicina da
UFR] e UNI-Rio, Professor Emérito da UFRJ, laure-
ado varias vezes por diversas Sociedades médicas
no Brasil ¢ no exterior, homenageado por inimeras
lurmas de formandos e paraninfo de oulras tantas,
representante do Brasil em varios eventos e em So-
ciedades internacionais e autor de varios trabalhos
publicados em revistas nacionais e internacionais
de renome e de livros, o mais importante deles -
"Pneumologia”- o primeiro tratado brasileiro da es-
pecialidade, cuja nova edicao veio a pablico ha
dois anos.

Sem nenhuma divida, contribuiram para todo
esse sucesso sua esposa, a engenheira civil Dra.
Pamplona Betlhem, companheira durante 58 anos,
e seus cinco filhos: Antonio Carlos, advogado;
Patricia, economista; Guilherme, engenheiro;
Eduardo, médico, pelo qual nutro especial amiza-
de e Maria Teresa, bibliotecaria.

Lamentavelmente nao fui seu aluno durante
meu curso de graduagao. Entretanto, live a oportu-
nidade de com ele conviver em varias ocasioes
nesses Gltimos anos, quando pude conhecer o
médico e o homem. Pude conhecé-lo mais livre-
mente, sem aquele relacionamento mitico que as
vezes envolve o jovem aluno e o professor brilhan-
le e que freqlientemente afasta-os ao invés de
aproxima-los. E sentia nele, além da aura que en-
volve os sabios, o respeilo, o carinho, o estimulo e
a admiracao pelos mais jovens. Nao tendo sido
meu professor na Faculdade, o foi, sem duvida, na
formacao pessoal.

Nos Gltimos tempos, infelizmente, seu corpo fra-
gil ja ndo acompanhava a mente brilhante. Dizia-
me ele, certa ocasidao, que estava vivendo, incan-
savelmente, uma renhida luta com as Parcas. As
Parcas eram deusas latinas da Mitologia cuja mis-
sao era fiar a meada do destino dos mortais. Elas
determinavam o destino todas as crialuras huma-
nas, fixando desde o nascimento alé a duracao e o
curso de suas vidas. Eram trés: Clolo que presidia
0 nascimenlo e segurava a roca, Laquesis que fia-
va e enrolava o fio; fixava a duracao e o curso da
vida, e Atropos que cortava o fio quando chegava
a hora pré-estabelecida da morte; e dava a
temporalidade da vida. Dizia Newlon Bethlem que
sua negociacio com Atropos seria sem tréeguas. E
o foi. Morreu em atividade, apos um dia de traba-
lho, ao sair do consultorio para sua casa, no banco
de tras do seu carro. Pendeu a cabeca por sobre o
peito, e se foi a vida... Atropos finalmente alcan-
¢cou seu intento. Morreu como um passarinho diri-
am uns. Ndo - diria minha avo - transformou-se em
passaro!

Finit coronat opus

Mauro Zamboni
Presidente da SOPTER]
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A Asma, o Linfocito T e a Inflamacao

Hisbello 5. Campos (%)

RESUMO

O autor apresenta uma revisio sobre a patogenia da asma enfocando os mecanismos celulares envolvi-
dos na cascata inflamataria subseqiiente a estimulagao das vias aéreas por alérgenos e por agentes
microbiologicos. Comenta sobre o papel das citocinas como moduladoras do processo inflamatério
bronquico ¢ sobre os marcadores da inflamagdo asmitica. Aborda também a agio antiinflamataria dos
corticosterdides e dos beta 2-agonistas sobre as diversas células envolvidas na seqiiéncia de eventos infla-
matorios. Finaliza comentando as medidas de desfecho usadas na avaliacdo dos resultados de tratamento.

ABSTRACT -

The author presents a review on asthma pathogenesis focusing on the cellular mechanisms involved in
the inflammatory cascate following the airway stimulation by allergens or by microbiologic agents. He
comments about the role of the cytokines as modulators of the bronchial inflammatory process and about
the markers of asthmatic inflammation. He also discusses corticosteroids and beta 2-agonists anti-
inflammatory activity on the cells involved in the inflammatory reactions. He finishes commenting on the
utilitics of the outcome measures used in the assessment of a patient’s asthma.

Palavras-chaves: Cascata intlamatoria; citocinas; inflamaciao bronquica; marcadores de inflamacao;
antiinflamatorios na asma; mecidas de desfecho.

Key words: Inflammatory cascate; cytokines; bronchial inflammation; markers of inflamation; anti-
inflammatories: outcome measures.

Pulmao-R| 1998: 7 (2): 90-99.

Introducao

A asma ¢ uma doenca inflamatoria das vias aére-
as. Embora esse conceito remonte ha mais de 100
anos (1), apenas nas dltimas duas décadas ele passou
a ser levacdo em consideracao na definicao do cixo
terapéutico da asma. A evolucao do conhecimento
cientifico na area da Imunologia vem permitindo a
compreensao crescente ca participagao celular na

patogenia da docenca. Pouco a pouco, a enorme
massa de desconhecimento sobre a patogenia da
asma vem sendo reduzida, possibilitando melhores
resultaclos com o tratamento medicamentoso.

O processo inflamatoério das vias adreas asma-
ticas pode evoluir para a alteracao definitiva da ar-
quitetura bronquica - remodelamento - com conse-
qliente cronificacao da doenga. Aparentemente, as
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alteracoes estruturais estao associacas a membrana
basal do epitélio bronquico (2). Descamacao
epitelial, metaplasia ¢ “espessamento” cla membra-
na basal sao anormalidacles comumente observaclas
na asma grave, mas, mesmo em asmaticos leves, ¢
dificil encontrar areas normais de epitélio bronquico.
As principais mudancas sao a redugao do namero de
células ciliadas ¢ o aumento do namero de células
globlet (3). Tanto as alteracoes anatomopatologicas
como as funcionais observadas na asma sao, em Gl-
tima analise, produto da complexa interagao células/
linfocinas/mediaclores/sistema neural, o qual ¢, por
sua vez, expressao do bindémio predisposicao gendti-
cafestimulacao ambiental.

Tudo leva a crer que o maestro dessa sinfonia in-
melhor, o©

flamatoria seja o linfocito T, ou
desequilibrio entre as diferentes populagoes de
linfocitos T. E objeto desse artigo discutir o conheci-
mento atual sobre a participacdo dessa célula no
processo asmatico, abordar a participacado das demais
cdélulas inflamatorias que, sob o comancdo de diversas
citocinas, migram para as vias acreas para participar
da rcacao inflamatoria caracteristica da asma, ¢
comentar sobre os métocos de quantificacao da infla-
macao das vias acreas. Objetiva tamb¢ém por em
destaque alguns aspectos do combate a inflamagao
das vias acreas, que ¢, em Gltima andlise, o real tra-
tamento da asma.

Envolvimento celular na resposta
inflamataoria das vias aéreas

As respostas inflamatorias aguda ¢ cronica no
trato respiratério envolvem uma série de reagoces
seqlienciais mediacdas por células, linfocinas ¢ me-
diadores. Tanto o padriao da resposta como als)
populacao(oes) celular(es) envolvidals) sao ditados
|:u;1|n cestimulo inicial, Nesse contexto, os dois lIpos
de estimulo com maior importancia clinica sao o
microbiologico, que estimula as reagoes de defe-
sa do hospedeiro, ¢ 0s antigenos nio-replicantes de
origem animal ou vegetal, que tém a capacidade
cde funcionar como alérgenos respiratorios. Esses
altimos sao responsaveis pelo inicio dos eventos
imunologicos que levam a asma atopica, levando
a producao exagerada de IgE, passo tundamental
nas reacoes alérgicas no trato respiratorio; ja o
primeiro grupo leva a produgao de 1gG (Figura 1).
Alérgeno inalavel como estimulo inicial - O pri-
meiro ponto de contato entre o sistema imune ¢ 0s
antigenos inalaveis na superficic das vias acreas ¢
feito com as células dendriticas (CD) residentes no
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epitélio bronquico. Na mucosa bronquica, as CDs
sa0 as mais potentes células apresentadoras de
antigeno (CAA); clas expressam grande quanticda-
de de complexos principais de histocompatibilida-
cde (CPH) para antigenos de classe 1l (4), ¢ seu
papel ¢ processar os antigenos inalaveis e, a se-
euir, migrar para os linfonodos regionais (LR}, onde
desenvolve a capacidade de apresentar o antigeno
ao linfocito T-helper CD4+ (ThO) ¢ de ativa-lo.
Entretanto, embora especializadas na captacao ¢
no processamento dos antigenos inalados, ndao sao
eficientes no processo de apresenta-los as células
T (5). O desenvolvimento da capacidade de apre-
sentar antigenos ¢ possibilitado pela acao de
linfocinas, sendo o fator estimulante de colénia de
granulécitos-macrofagos (FEC-GM) a mais impor-
tante (6). Quando a CD ¢ exposta ao FEC-GM, na
presenca de interleucina 4 (IL-4), os mecanismos de
captacao e de processamento sdo estimulados (7).
Dependendo de diversos fatores ligados ao hospe-
deiro ¢ ambientais, apos apresentacao do antigeno
pelas CDs, as células ThO diferenciam-se em Thi,
(que promove a producao nao-atopica de 1gG ¢, em
alguns casos, hipersensibilidade do tipo retardada,
ou em Th2, que promove a sintese de I1gE ¢ desen-
cadeia as reacoes alérgicas.

Nas respostas  imunes gerenciadas  pelos
linfocitos Th2, a producao de interleucinas 4 ¢ 5
(IL-4 ¢ IL-5) leva a produ¢ao de anticorpos IgE
especificos para o antigeno desencadeador da re-
acao ¢, eventualmente, a liberacao de mediacdores
pelos mastocitos e ao recrutamento de eosinofilos
(8). A producao das interleucinas 4 e 5 &
antagonizaca pelos interferon-alfa (IFN-¢) e gama
(IFN-v), e pela IL-12, produzidos pelos macrofagos,
células natural killer (NK) ¢ linfocitos Th1 ativacos
(9). Essas citocinas também antagonizam a acao
cde citocinas liberadas pelos linfocitos Th2 que ini-
bem a producao de anticorpos dependentes das
células Th1. Dessa forma, tica claro que a ativagao
cdos linfocitos Th1 e Th2 tem efeitos opostos. O ba-
lanco entre essas células parece ser determinado,
em  parte, pelas citocinas  secretadas  pelos
linfocitos T-supressores (atualmente denominados
cclulas T regulatorias restritas ao CPH classe 1) (10)
¢ a faléneia em manter o equilibrio apropriado en-
tre os Th1 ¢ Th2 talvez seja o tator ctiologico da
atopia. A migracao dos linfocitos T clos LR para os
tecidos, aparentemente, tanto obedece ao acaso
como a um processo ce direcionamento determina-
do pelo grau de especificidade tecidual, depen-
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dente da acao de integrinas nas células endoteliais
vasculares (11,12). A simples migracao dos
linfocitos Th2 para a mucosa bronguica nem sem-
pre resulta em ativagcao local em resposta a
estimulacdo antigénica. A ativacao linfocitaria ¢
ditada pelas células residentes, por citocinas e por
mediadores (13). Esse mecanismo parece ter sido
desenhado como um sistema de controle para evi-
tar a ativacao inadequada dos linfocitos, particu-
larmente nos tratos respiratorio ¢ gastrintestinal,

NoOs guais o sistema imune é constantemente esti-
mulaclo por grande variedade de antigenos ambi-
entais, dos quais a maior parte é trivial e nao-
patogénica. Sem esse controle, a persisténcia da
ativacao linfocitaria traria lesao inflamatéria cro-
nica a esses tecidos. Ao mesmo tempo, em asma-
ticos, tanto o FEC-GM como a IL-4 liberados pelas
cclulas inflamatérias sao encontrados em grande
quantidacle na mucosa brénquica. Esse fato pode
fazer supor que as CDs residentes na mucosa das vias

Figura 1 - Sensibilizacdo primaria por alérgeno inalavel e
por infeccao respiratoria levando a diferenciacao das célulasT em Thl e Th2. *

Alérgeno
inaldvel

(. 1FN- )
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mononucleares
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respiratéria

CAA - Célula apresentadora de antigeno

[FN-a - interferon alfa
b - EstimUIa

Resposta IgE transitona

Baixo nivel de IgG
alérgeno-especifica
e produgéo de IgA

N\

IgE alérgeno-especifica
Ativagdo de mastocito e
de eosinofilo

FYC-B - fator transformador de crescimento-beta
IFN-y - interferon gama
....... .» -lmbe

* Reproduzido de Holt PG. International Respiratory Forum 1995 (3).
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ac¢reas funcionem na vigilancia continua dos antige-
nos inalados, levando a progressiva expansao ca
populacao Th2 de memdria (5).

A homeostase imunologica no trato respiratorio €
produto da interacao complexa de células ¢
linfocinas ¢, dentre os diversos elementos envolvidos,
o Oxido nitrico (NO) vem atraindo cada vez mais
atencao (14). Dentre os fatores secretaclos pelos
macréfagos para evitar a estimulagao das CDs pelo
FEC-GM ¢ subsequiente ativagao das células T, o NO
¢ considerado o mais potente (5). Ha indicios de que
seu efeito limitador da producao ce linfocitos T
ativaclos também se dé por outras vias, limitando a ex-
pansao clonal dessas células via efeito direto sobre
elas (15). Contrariamente aos macrofagos alveolares
macdluros, seus precursores - monocitos sangdineos -
estimulam a proliferacao das células T. Como o pro-
cesso de maturacao dos mondcitos leva varios dias,
nas fases iniciais da resposta inflamatoria local vari-
os mondcitos sao recrutados ¢ funcionam como fon-
te de CAAs, potencializando a ativagao dos
linfocitos T. Soma-se a isso o conhecimento recen-
te de que o fendtipo supressivo do macrofago alveolar
nao ¢ imutavel, mas transitoriamente reversivel sc
essa célula ¢ exposta a combinacdo de FEC-GM e

fator cde necrose tumoral-alfa (FNT-c), ou ao fator

transformador de crescimento-beta (FTC-B), que sao
citocinas liberadas nas vias aéreas nos estagios inici-
ais da resposta inflamatéria (16). Aparentemente, o
mecanismo subjacente nesse processo envolve a ini-
bicdo da producao de NO pelos macrofagos media-
cla por citocinas. Da mesma forma, a exposi¢ao con-
junta ao FEC-GM ¢ ao FNT-a. ¢ um potente estimulo
para a maturacdo funcional das CDs, apressando sua
chegada a fase apresentadora de antigeno de scu
ciclo vital (7). Em conjunto, parece que esses even-
tos mediados por citocinas cooperam para a ativagao
da célula T no pulmao e nas vias acreas durante a re-
acao inflamatoria. -

Assim, a historia natural da inflamacao das vias
adreas na asma tem inicio com um processo de
sensibilizacdo dessas vias. Este processo se da com
a ativacao do linfocito ThO ¢ subseqtiente diferenci-
acao em Th2 CD4+. Possivelmente, citocinas libera-
das das células epiteliais ¢ 0os monoécitos recrutados
antagonizam os cfeitos  imunossupressores  dos
macrofagos residentes, contribuindo para a ativagao
dos linfocitos T ¢ para o acimulo de cosindfilos na
mucosa bronguica. A partir dai, novos estimulos irao
ao encontro de linfocitos ativados ¢ a reacao intla-
matoria, aguda ¢ cronica, tem inicio. Na mucosa
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bronquica, mastocitos e basofilos ligam-se a IgE atra-
vés de receptores Fe na superficie celular especificos.
Quando re-expostos a antigenos, 0s mastocitos libe-
ram uma série de mediacdores, pré e neo-formadaos, tais
como histamina ¢ leucotrienos, responsaveis pela res-
posta imediata. Algumas horas depois, uma segunda
resposta (resposta tarclia) acontece, como produto da
atracao e ativacao de células inflamatérias -
granuldcitos basofilicos, mondcitos, linfocitos T e
cosindfilos (17). Ha indicios de que a maior parte das
reacoes observadas na resposta tardia seja produto do
recrutamento/ativacao de cosindfilos atraidos pela
acao de citocinas (IL-4 ¢ 5) liberadas pelos lintocitos
Th2 ativados (18). A ativagao dos cosinofilos represen-
ta 0 mecanismo efetor mais potente na inflamacao
cronica das vias a¢reas. Em pessoas nao-asmaticas,
os macrofagos residentes antagonizam a agao apre-
sentaclora de antigenos das CDs e inibem diretamen-
te a capacidade de resposta das células T aos sinais
de ativacao.

Antigenos microbianos como estimulo inicial - Quan-
do o estimulo das vias adreas ¢ feito com antigenos
microbiologieos, a resposta inflamatoria ¢ totalmente
diferente. O primeiro passo ¢ dado com o afluxo de
leucocitos  polimorfonucleares,  particularmente
neutrofilos, ao local (19). Apds a fagocitose e conse-
giente remogao do antigeno, o neutrdfilo sofre
apoptose (morte celular programacda) e, 24 a 48 ho-
ras depois, macréfagos chegam ao local e os
fagocitam. Ao mesmo tempo, CDs residentes deslo-
cam-s¢ do epitélio das vias acreas para o0s LRs,
apresentar o antigeno
bacteriano ao sistema de células T. Em poucos minu-
tos, grande niimero de precursores das CDs ¢ recruta-
o da corrente sangiiinea ¢ migra para os LRs, auxi-
liancdo as CDs residentes no processo de vigilancia e
assceurando gue o sistema de células T nos linfonodos
seja rapidamente ativado, promovendo a sintese cle
leG quando da re-exposicao a bactéria, Caso a infec-
cao bacteriana persista, a continuacao da migracao
das CDs do tecico pulmonar para os LRs, seletiva-

presumivelmente  para

mente, amplifica a producao de Th, elevando scu
namero na circulacao sangdinea ¢ facilitando seu
actmulo na area envolvida. Além disso, a 1gG no
sangue leva a formacdo de complexos antigeno-
anticorpo na area pulmonar envolvida. Esses com-
plexos imunes podem estimular macrofagos a
secretar citocinas gque promovem o recrutamento de
mais mondcitos ativados. A ativacao celular pode
levar os Th1 ativados a produzirem quantidades ex-
cessivas de IFN-y contribuindo para a lesao tecidual.
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A0 mesmo tempo, as respostas antimicrobianas dos
linfécitos Th2 podem participar da patogénese da
inflamacao das vias aéreas que costuma suceder as
infeccoes.

Medindo a inflamacao brénquica

Durante toco o processo em cadeia que leva as
alteracoes anatomopatoldgicas, funcionais ¢ clini-
cas da asma, a participacao de diversas citocinas
¢ fundamental. Citocinas sao mediadores protéicos
sintetizaclos e liberados por diversas células, e um
de seus principais papéis ¢ participar do recruta-
mento e da JT-'EV{'IL_ZE{} leucocitaria nas vias adreas.
Essa acao ¢ mediada por um grupo particular de
citocinas (quimiocinas), liberadas por determina-
das células como resposta a acao de outras
citocinas. Na reacdo inflamatoria caracteristica da
asma, algumas citocinas ocupam papel de desta-
que. A IL-3, por exemplo, promove a diferenciacao
das células T em Th2, enquanto a IL-4 ¢ essencial
para a produgao de anticorpos pelos linfocitos B
(20) ¢ para a estimulagao do endotélio vascular
para expressar molcéculas de adesdao importantes
para o recrutamento de linfocitos e de cosindfilos
(21). A IL-5 e 0 FEC-GM, por sua vez, promovem a
diterenciacao ¢ a liberacao dos eosindfilos na me-
dula dssea (22), além de prolongar sua sobrevica
nas vias aereas (23). Mais ainda, sensibilizam os
cosinofilos para serem ativados por uma série de
estimulos, incluindo quimiocinas,

Sc¢ a asma ¢ uma doenca inflamatdria das vias
acreas, a medida dessa inflamacao traz informa-
¢oes importantes para a definicao da terapéutica.
Apesar de existirem diferentes métocdos para
quantificar o grau da inflamagao bronquica, infe-
lizmente nenhum deles, até o momento, é simples
ou barato ¢ sua realizacao requer laboratério equi-
pado. A responsividade bronquica ainda é usada
como um indicador da inflamacap das vias aéreas.

-

Entretanto,  estudos indicam  que a  hiper-
responsividade brénquica ¢ geneticamente defini-
da (24) ¢ independente da inflamacao das vias
acreas (25), além de poder ser modificada inde-
pendentemente da inflamacado subjacente (26).
Os métodos atualmente disponiveis para medir
a inflamacao bronquica na asma podem ser divicli-
dos em dois grupos: diretos e indiretos, No primei-
ro grupo, as informagoes sao obtidas através de
broncoscopia e de bidpsia bréonquica, o que, obvi-
amente, ¢ complexo e traz desconforto para o
paciente. Enquanto as amostras obtidas através do
lavado bronco-alveolar (LBA) fornecem dacdos sobre
as cClulas inflamatdrias, mediadores e marcadores de
ativacao das células inflamatérias presentes na luz
bronquica, possibilitando ainda estuclos in vitro, o
material obtido com as bidpsias permite estudar a
possivel alteracdo morfologica cas vias aéreas. O
exame endoscopico das vias aéreas scis horas depois
cla estimulacao antigénica revela uma mucosa pali-
da ¢ edemaciada. O estudo anatomopatologico des-
sas vias acreas mostra infiltracao marcante da cama-
ca epitelial por neutréfilos, eosindfilos, linfécitos T e
mastocitos (27). Demonstram também que a expres-
sao aumentada de moléculas de adesao intercelular
(ICAM-1) e de sclectina-E estao associadas ao recru-
tamento celular nessa fase inicial, o que nao se apli-
ca para as moléculas de adesdo celular vascular
(VCAM-1). Ja o estudo de asmaticos nao submeticos
a estimulos alergénicos agudos nao revela aumento
local de neutrdfilos, e a infiltracao cosinofilica ¢ mais
evidente (28). Quando comparados os estimulos in-
flamatérios agudo ¢ cronico na asma, as principais
diferencas observadas dizem respeito aos tipos de cé-
lulas envolvidas e aos seus status de ativacdo. Na
asma cronica, o estuco clo material de biopsia mos-
tra que, além da infiltracdo ¢ acumulacao celular, as
cClulas inflamatorias encontram-se ativacas, confor-
me a concentragao local aumentada de citocinas

Figura 2 - Sensibilidade das células inflamatorias a inibicio pelos beta-agonistas e/ou pelos corticosterdides. *
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como 0 FNT-a, IL-4 ¢ 5, ¢ FEC-GM sugere. Ao mes-
mo tempo, no LBA, os niveis de mediadores deri-
vados de mastocitos (histamina e triptase) estao
elevados, assim como os niveis de proteina
cationica cosinofilica (PCE), indicando o recruta-
mento ¢ a ativacdo de eosindfilos. Em asmaticos,
essas alteracoes celulares estdo associadas com a
descamacdao da camada epitelial, com o
espessamento da parede da via aérea, refletindo a
deposicdo de colageno, e com a hipertrofia da
musculatura lisa.

Os métodos indiretos de medida da inflamacao
bronquica, quanclo comparados aos diretos, podem
ser feitos em maiores populacoes de asmaticos ja
gue trazem menos desconforto. A pesquisa de mar-
caclores de inflamacao pode ser feita no sangue pe-
riférico, no escarro e no ar expirado. Embora, apa-
rentemente, a medida da concentracdao de
cosindfilos e de PCE no sangue periférico pudesse
ser consicderado um bom indicador, scu uso pratico
¢ limitado, posto que nem todos os asmaticos tém
cosinofilia niveis elevados de
cosinofilos podem acontecer em outras condicoes
clinicas, tais como infestacao parasitaria e sindro-
me hiper-cosinofilica idiopética, por exemplo.
Além disso, nao ¢ possivel demonstrar boa correla-
cao entre niveis séricos de PCE e funcao pulmonar
(29) ou sintomas (30). Do mesmo mocdo, a medida
das concentracoes séricas das moléculas de ade-
sao, particularmente a ICAM-1 e a selectina-E (31),

sanglinca ¢

ou de marcadores da ativacao do linfocito T (32,
33}, nao parece acompanhar a inflamacao das vias
acreas.

A amostra de escarro obtida apos nebulizagao
com solucao salina hipertdnica (escarro induzido -
El) ¢ um bom material para pesquisa de marcado-
res de inflamacao. Aparentemente, a medida dos
indicadores  de nesse  material
correlaciona bem com aquelas obtidas no LBA ¢
com o estado atual da doenga. Entretanto, embo-
ra o El pareca ser um bom método para quantificar
a inflamacao bronquica na asma, ele costuma ser
mal tolerado por alguns pacientes, podendo provo-
car broncoconstriccao em parte deles. Ao mesmo
tempo, as alteracdoes medidas no El podem nao
refletir mudancas reais nas células inflamatorias
infiltraclas, ja que muitas citocinas - FEC-GM (34),
RANTES (35) e proteina quimoatractante de mono-
cito (PQA-M) (306) - também podem ser origindrias
das células epiteliais afetadas pelas mudancas in-

inflamacao

flamatorias na mucosa bronquica.

A Asma, o Linfocito T e a Inflamacao

Finalmente, no epitélio bronquico de asmaticos,
mas nao no de pessoas nao-asmaticas, encontram-
se ciclo-oxigenase-2 (COX-2) e sintetase indutora
de oxido nitrico (iNOS). Essa altima, expressa nas
c¢lulas epiteliais basais, catalisa a formacgdo de
ON a partir da L-arginina e foi relacionada com
arcas desnudas do bronquio, onde a perda do epi-
télio esta relacionada ao espessamento da mem-
brana basal (37). A expressao da INOS ¢
potencializada pelos IL-13 ¢ FNT-a (38), e € en-
contracda em concentracoes muito malores em as-
maticos do que aquelas observadas em ndo-asma-
ticos. O ON ¢ formado pela agdo da iNOS e pode
ser medido no ar expirado. Seus niveis sao
significantemente maiores (2-4 vezes) em asmati-
cos (39, 40) e sua deteccao ¢ relativamente sim-
ples de ser feita. O ar expirado ¢ canalizado para
um cletector de luminescéncia acoplado a um coms-
putacdor. Com esse método, é possivel demonstrar
que o nivel de NO no ar exalado ¢ proporcional ao
tempo em apnéia pré-expiragao, o que representa a
sintese ¢ liberagao de NO ocorrida naquele interva-
lo de tempos. E claro que este métodlo reflete todo o
NO produzido pelas vias aéreas superiores e inferio-
res (41). Entretanto, em asmaticos, a iINOS ¢ expres-
sa nas vias a¢reas inferiores ¢ o incremento em seus
niveis ¢ acompanhado pelo aumento de NO no ar ex-
pirado, o que indica que esses niveis elevados de NO
refletem a expressao da iNOS no epitélio inflamado
das vias aéreas (41). Uma das vantagens da medida
do NO no ar expirado ¢ que suas concentracoes nao
sao afetadas pelas mudancas no calibre das vias
aéreas e, portanto, também ndo o sao pelo uso de
drogas puramente broncodilatacloras. Por outro lado,
o uso de corticosterdides inalaveis reduz sua concen-
tracdo, o que faria desse indice um termometro ade-
quaclo para medir a inflamacao bronquica. Entretan-
to, deve-se considerar que com a introducao recen-
te de novos farmacos antiinflamatoérios que inibem
seletivamente citocinas envolvidas na cascata infla-
matoria, a medida do ON nao pode ser generalizada.
Como exemplo, o recrutamento ¢ a ativacao de
cosindfilos sdao regulados pelas IL-3, 4 e 5, e pela
conjuncao do FEC-GM com o FNT-w (42), enquanto
a expressao de iNOS ¢ induzida pela IL-13, FNT-o e
IFN-y. Isso torna possivel que uma droga que iniba
seletivamente citocinas envolvidas no recrutamento/
ativacao de cosindfilos possa nao reduzir a expres-
sao de iINOS e a liberacao de ON, mesmo que esse
composto tenha atividace antiinflamatéria e me-
lhore a fungdo pulmonar. O fato de novos farmacos
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antiinflamatérios virem sendo agregados ao esque-
ma terapéutico da asma a cada dia, torna necessa-
rio o desenvolvimento de novos marcadores da
inflamacao das vias aéreas, especificos para cada
tipo de intervengao terapéutica em uso.

Combatendo ainflamacao

As vezes, repetir nunca ¢ demais: “asma é uma
doenca inflamatéria das vias aéreas”. Logo, seu tra-
tamento deve visar combater e erradicar a reacao
inflamatéria anormal presente nas vias aéreas do
asmatico. Se a sensibilizacdo das vias ac¢reas por
estimulos ambientais desempenha papel fundamen-
tal na patogénese da doenca, o controle ambiental
tem que ser parte integrante do tratamento. 1sso ndo
¢ sinonimo de colocar o asmatico em uma redoma,
mas sim cle usar os métodos possiveis e disponiveis
para reduzir ao minimo os agentes desencadeadores
mais freqiientes, limitando a estimulacao das vias
aéreas. Infelizmente, apenas a higiene do meio
ambiente ¢é insuficiente em parcela razoavel dos
asmaticos, e torna-se necessario agregar medicamen-
tos ao esquema terapéutico. Tradicionalmente, os
remédios mais usaclos eram diviclicdos em dois gran-
des grupos: broncodilatadores e antiinflamatorios.
Os primeiros visam combater os sintomas agucdos da
doenca e, os segundos, preveni-los, via reducao da
inflamacdao bronquica. Modernamente, a induastria
farmacéutica vem desenvolvendo novos farmacos, e
alguns deles nao podem ser enquadraclos em nenhum
dos grupos acima, como por exemplo, os inibidores
das fosfodliesterases. A seguir, serao enfocacdos alguns
aspectos dos remédios usados no tratamento da asma
que podem ser Gteis no combate a inflamacao das
vias acreas.

Deve-se ter em mente gque a inflamagao na asma
¢ multifatorial em sua génese, Dependendo co esti-
mulo inicial, diferentes células e estruturas sao en-
volvidas na resposta inflamatéria.Algumas das célu-
las sao residentes no pulmao (mastocitos ¢ neurdnios
sensoriais, p. ex.) enquanto outras sao atraidas a partir
da circulacao sangliinca em resposta as citocinas
liberadas pelas células residentes (mondcitos e
eosindfilos, p. ex.) (28). Uma vez no bronquio, ¢
ativadas, liberam uma série de mediadores inflama-
torios cuja acao conjunta culmina com a reducao da
funcao pulmonar. Essa cascata de reagdes inflamato-
rias pode ser dividida em eventos agudos (aumento da
permeabilidade vascular, edema ¢ recrutamento
celular), que se desenvolvem rapidamente e podem
autolimitar-se na auséncia de estimulos adicionais
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(43), e cronicos (incremento na populacao residente
de células inflamatdrias, lesdo epitelial, proliferacao
cle musculatura lisa, espessamento da membrana
basal e remodelamento bronquico), que levam a per-
sisténcia da asma. A abordagem antiinflamatoria
pode ir do combate individual a mediadores at¢ a ini-
bicdo das células envolvidas nos processos inflama-
torios agudo e cronico.

O combate aos mediadores vem sendo complica-
do com a progressiva identificagao de novos media-
dores envolvidos na asma. Os primeiros passos nes-
se sentido foram dados com os inibidores seletivos de
histamina, serotonina, tromboxano, neurocininas e
fator ativador de plaquetas (PAF). Os resultados foram
frustrantes, com cdemonstracoes de eficacia clinica
reduzida em diversos ensaios terapéuticos (44, 45). A
continuidace das pesquisas nessa area trouxe os anti-
leucotrienos, que vém mostrando alguns resultados
positivos, mas ainda carecem de maior tempo de
experimentacao para melhor definicdo de seu papel
no esquema mecdicamentoso. A inibicao de citocinas
chegou a ser considerada, mas sua multiplicidade de
funcoes e de receptores sugere que esses mediadores
nao sejam alvos faceis para a tc:n-‘np{‘:urica.

Outra forma de combater a inflamacao ¢é possivel
com 0s corticosterdides ¢ com os beta 2-agonistas
(B,). As células inflamatorias podem ser divididas
naquelas sensiveis a inibicao por um ou pelo outro,
embora algumas o sejam a ambos (Figura 2) (46, 47,
48) . Ha indicios de que a agao inibitoria dos 3, sobre
a resposta inflamatoria aguda resulte de aumento do
AMP ciclico extracelular (49), Em algumas situa-
¢oes, ambos agem em conjunto para reduzir a infla-
macao atraveés de acoes em diferentes células, com
os corticosteroides reduzindo a infiltracao de células
inflamatorias e os B3, inibindo a ativacao das células
recrutacdlas para o tecido bronquico. Aparentemente,
os 3, tém efeito citoprotetor direto (50), enquanto os
corticosterdides agem indiretamente, promovendo a
liberacdo de um inibidor enddgeno das proteases
responsaveis pela lesdo celular e pela perda da inte-
gridade epitelial (51). Essa agdo sinérgica, gerando
maior agao antiinflamatoria, justifica a terapia com-
binada nas formas mais severas da doenca.

Os corticosterdides, dentre todos os medica-
mentos atualmente disponiveis para o tratamento
da asma, sao 0s mais potentes e efetivos. Dentre to-
dos seus efeitos antiinflamatérios sobejamente co-
nhecidos e comprovados, alguns merecem destaque
cspecial. Sabe-se hoje que a perpetuagio dos sin-
tomas, ou seja, a persisténeia da doenca, é funcao,



principalmente, do remodelamento bronquico. Essa
alteracao da arquitetura bronquica, tornando a via
a¢rea mais hiper-responsiva e capaz de respostas
broncoconstrictoras mais potentes, parece instalar-
se a partir do segundo ano de sintomas asmaticos.
Esse processo ¢ progressivo, irreversivel e resistente
a terapia (52). Estudos anatomopatoldgicos dos
broénquios de asmaticos e de portadores de bronqui-
te cronica revelam expressao aumentada de fato-
res de crescimento (fator de crescimento epitelial,
FEC-GM, FTC-f5) em células epiteliais, cosindfilos
e fibroblastos no epitélio e na submucosa. Dentre
esses fatores, o FTC-f3 correlaciona-se com os mar-
cadores do  remodelamento, tal  como
espessamento da membrana basal (53). Como os
corticosterdides sao inibidores potentes da sintese
e da liberacao de citocinas proliferativas (54),
como o FTC-J, a partir dos fibroblastos, seu uso pos-
sivelmente reduz o remodelamento progressivo das
vias aéreas, embora nao o reverta.

Estudos demonstram que a inflamacao das vias
aéreas esta presente mesmo nas fases mais iniciais
da doenca (55), o que seria argumento suficiente
para preconizar-se o uso de corticosteroides mes-
mo nas formas mais leves da doenca. Além disso,
sabe-se que o uso de corticosterdides inalaveis na
asma leve sao efetivos na reducao dos sintomas ¢
na necessidade de medicacao de alivio (506), tais
como f, inalatorios, e que a descontinuagdo da
corticoterapia ¢, geralmente, acompanhada por
exacerbacdo dos sintomas asmaticos (57). E justa-
mente esse carater efémero da corticoterapia na
asma leve (58) que serve como argumentagdo para
ndo preconizd-la nessa forma clinica. A evolugdo
para formas mais graves da doenga ndo ¢
inexoravel, mesmo se ndo tratada (59). A evolucgao
clinica da asma leve é, na verdade, caracterizada
por exacerbagoes, na maior parte das vezes rapi-
das ¢ secundarias a estimulos ambientais e remis-
soes. Na maior parte dos casos em que ha progres-
sdo da doenca, observa-se a associacao de fatores
f:{.:lmfﬂi(.‘.a;'!tt‘:fi, tal como tabagismo (60), por exem-
plo. Neste momento, possivelmente esse paragra-
fo tenha deixado o leitor confuso; argumentos fun-
damentados apontam para condutas opostas no que
se¢ refere a corticoterapia na asma. O que serla
melhor? Se nos reportarmos aos consensos ja produ-
zidos, fundamentados na experiéncia clinica de
renomados profissionais de todo o mundo, e em
ensaios terapéuticos corretamente conduzidos,
porém ainda ndo avaliados através de metodologia
rigida de investigacao cientifica, veremos que a

A Asma, o Linlécito T e a Inflamacdo

gravidade da asma é classificada em quatro ni-
veis: intermitente, persistente leve, persistente
moderada e persistente grave. Essa classificagdo
serve  como  base para a  abordagem
medicamentosa: asma intermitente, broncodilata-
dor inalatorio quando necessario; persistente leve,
antiinflamatério inalatério em dose baixa (ideal-
mente corticosteroide); persistente moderada, cor-
ticosterdide inalavel mais broncodilatador de lon-
oa duragdo; persistente grave, corticosterdide ina-
lavel mais broncodilatador de longa duragdao mais
cursos ocasionais de corticoide oral. Embora seja
universalmente aceito gue consensos sao necessa-
rios, ainda ha divergéncias em alguns pontos, tais
como sobre o uso de corticosterdides nas formas
iniciais da doencga. Ao mesmo tempo em que estu-
dos anatomopatoldgicos apontam para a indicagao
do corticosteroide nessas formas, outros sobre a evo-
lucdo das formas leves, e diante da possibilidade
de surgirem efeitos indesejaveis da corticoterapia
inalatoria a longo prazo, contra-indicam os
esterdides rotineiramente. Talvez o fator causal
dessa divergéncia seja o (s) indicador (es) utiliza-
do (s) para avaliar o desfecho desejado. Como em
qualguer outra situacao, se o instrumento de medi-
da ndo for adequado para a defini¢do do resultado
alcancado, as conclusoes podem ser equivocadas.

Um grande namero de medidas de desfecho
pode ser considerado quando queremos avaliar o
tratamento de nosso paciente asmatico. Algumas
sdao importantes sob o ponto de vista do asmatico,
outras sao as que realmente importam sob a optica
de seu médico. Para o paciente, o que realmente
importa ¢ ficar livre dos sintomas, nao ter a asma
modulando sua vida, impedindo-o de fazer coisas
que ele gostaria de fazer, nao precisar estar toman-
do remédio a toda hora, e poder comprar seus re-
mdadios. Para o médico assistente, normalizar a
funcao pulmonar, controlar a hiper-responsividade
bronquica (HRB), normalizar a inflamagao cronica
das vias aéreas, prevenir a lesao bronguica
irreversivel, diminuir a mortalidade, evitando os
efeitos indesejaveis da medicacao, ¢ o que conta.
Na verdade, todas as medidas de desfecho acima
sao importantes e tém que ser consideraclas. Possi-
velmente, estamos caminhando para a defini¢ao de
marcadores de inflamacao Gteis e valiosos. O pas-
so seguinte serd democratizar seu uso, tornando-os
acessiveis a todos. Isso, junto a garantia de trata-
mento efetivo a todos os asmaticos, sera um passo
importante na busca da redugao do sofrimento
humano causado pela asma.
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Revisio |
Sindromes Paraneoplasicas
e Cancer do Pulmao

Mauro Zamboni ()

RESUMO

Em cerca de 10% dos pacientes portadores de carcinoma bronquico aparecem manifestagoes humorais,
extrapulmonares, nao metastaticas mas relacionadas com o tumor.

Estas alteracoes podem preceder de meses ou anos a evidéncia de neoplasia bronquica, dai a importancia
clinica destas Sindromes Parancoplasicas.

O autor faz uma revisdo das sindromes parancoplisicas associadas ao cancer do pulmdo, assim como de
seus mecanismos de acio, diagndstico e tratamento.

ABSTRACT

Paraneoplastic syndromes associated with lung have multiple initial manifestations and show the sistemic
nature of this malignat disease.

The clinical features in patients with parancoplastic syndromes range from systemic or cutaneous disease
to hypercoagulability and severe neuropathic disorders.

Various mechanisms for parancoplastic discase include the aberrant release of humoral mediators such as
hormones and hormone-like peptides, cytokines and antibodies.

The purposal of this article is to review the potential mechanisms diagnosis and treatment of
parancoplastic syndromes associated with lung cancer.

Palavras-Chaves: Sindrome Parancoplisica; Cancer do Pulmio
Key words: Parancoplastic syndromes; Lung cancer

Pulmao-R) 1998 7(2): 100-105.

As sindromes paraneoplasicas caracterizam-se
por diferentes manifestagoes clinicas associadas as
doencas malignas, mas nao relacionadas
diretamente  ao tumor primitivo ou as suas
metastases. Estao presentes em pelo menos 10%
dos pacientes com  cancer do  pulmao ¢
demonstram a naturcza sistémica dessa neoplasia
(1,2) (Quadro 1).

Diferenciar a sindrome parancoplasica do

tumor primitivo quase sempre ¢ bastante dificil,

Ela pode preceder o diagnéstico da doenca
maligna, aparccer tardiamente na evolucao da
doenca ou ser o primeiro sinal de recaida.
Embora bastante estudado, o mecanismo do
processo  parancoplasico  permanece  mal
compreendido. Varias hipoteses foram implicadas
na sua génese: a) producao hormonal pelas células
tumorais; b) interagao antigeno-anticorpo com a
producdo de particulas antigénicas pelas células
neoplasicas ¢ ¢ reflexo neurovascular (3-7).

* Pneumologista do Servico de Cirurgia do Torax — INCa/MS. Presidente da SOPTER].

Artigo recebido para publicacdo no dia 21/02/71998 ¢ aceito no dia 2903/1998, apos revisdo.
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O diagndstico da sindrome parancoplasica pode,
em alguns casos, auxiliar o diagnostico precoce do
cancer do pulmao.

Nesse artigo, revisaremos 0s possiveis mecanis-
mos, o diagndstico e o tratamento das sindromes
paraneoplasicas associadas ao cancer do pulmao.

Achados sistémicos

Sintomas gerais como emagrecimento secundario
a anorexia, caquexia, febre e mal-estar ocorrem em
at¢ 20% dos pacientes com neoplasia do pulmao. A
causa dessas manifestacoes continua desconhecida,
mas o fator de necrose tumoral, a interleucina 1 e
varias prostaglandinas parecem estar envolvidas.
Outras situacodes como anemia, infeccao, desnutri-
cao e alteracoes hidroeletroliticas devem ser exclu-
idas antes de se atribuir tais sintomas ¢ sinais a um
processo paraneoplasico. A hipotensao ortostatica, as
vezes, estd associada com autoimunicade de carater
paraneoplasico (8). Alteracoes reumatolégicas como
a osteoartropatia hipertréfica, a dermatomiosite, a
polimiosite e, mais raramente, o lupus eritematoso
sistémico podem estar relacionados a neoplasia
pulmonar (9-10). Raramente a glomerulonefrite

membranosa ¢ a sindrome nefrotica, assim como a
endocardite ndo bacteriana, a acidose latica, a
hipouricemia ¢ as doencas cutaneas podem ser
manifestagoes parancoplasicas do cancer do pul-
mao (11-14).

Alteracoes Osteoarticulares e
Cutaneas

O baqueteamento digital ¢ a osteoartropatia
hipertrofica ou ambos podem estar associados a va-
rias doencas (14) (Quadro 2).

O baqueteamento digital ¢ definido pelo aumento
co tecido subungeal e envolve, com freqgiiéncia, os
dedos das maos. A osteoartropatia hipertrofica ca-
racteriza-sc¢ por atropatia simétrica dolorosa (punhos,
joelhos e tornozelos), periostite proliferativa (dos
0ss0s longos), e alteracoes neurovasculares nas maos
¢ Nos pés. Freqlientemente, mas nem sempre, se
acompanha de baqueteamento digital. Podem prece-
der os sintomas pulmonares do carcinoma
broncogénico em meses. As alteracoes racliologicas
incluem aumento do peridsteo dos 0ssos longos,
edema de partes moles, ¢ hipercaptagao do materi-
al radioativo nos locais da hipertrofia peridstea

Quadro 1
Sindromes Paraneoplasicas Associadas ao Cancer de Pulmao

Sistémicas
Anorexia, caquexia, emagrecimenlo
Febre
Hipotensio ortostitica
Endocardite nio bacteriana trombatica
Dermatomiosite, polimiosite
Lupus eritematoso sislémico

Cutaneas
Baqueleamento digital, osteoartopatia hipertrofica
Acanthosis nigricans
Hiperpigmentagio difusa
Eritema gyralum repens
Eritema multiforme
Prurico, urticaria
Hiperceratose

Enddcrinas ou Metabdalicas
Sindrome de Cushing
Giinecomastia
Galactorréia
Hiperlensao
Acromegalia
Hipertireoidismo
Hipercalcitoninemia
Sindrome carcindide
Hipercalcemia

Hiponalremia
Hiperglicemia, hipoglicemia
Hipofosfatemia

Acidose litica

Hipouricemia
Hiperamilasemia

Hematoldgicas
Anemia, policitemia
Coagulopatia
Parpura trombocitopénica
Disproteinemia (incluindo amiloidose)
Leucocitose
Eosinofilia

Neurolégicas
Sindrome de Lamberl-Eaton
Neuropatia periférica
Neuropatia visceral
Encefalopatia
Perca de visao
Mielopatia necrolizante
Polimiosile

Renal
Clomeruloneirite
Sinclrome neirttica
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evidenciado nas cintigrafias. 80% dos casos de
osteoartropatia hipertrofica estao associados ao car-
cinoma nao pequenas células do pulmao (16) e so-
mente 5% cdos casos estao associaclos ao carcinoma
de pequenas células (17).

Varios mecanismos foram propostos para justificar
o baqueteamento  digital ¢ a  osteoartropatia
hipertréfica: neurogénico (vagal), hormonal (aumento
do estrogéneo ¢ do hormdnio do crescimento) e
vascular (shunt arteriovenoso e hipoxia local) (15).

Varias sindromes cutancas podem estar relaciona-
das as neoplasias pulmonares (Quadro1), entretanto
suas fisiopatologias permanecem inexplicadas.

Alteracdées Endocrinolégicas

1. Sindrome de Cushing

Nivel aumentado de corticotropina sérica pode
ser encontrado em até 50% dos pacientes com
cancer do pulmao (18), mas somente 1 a 5% dos

Sindromes Paraneoplisicas ¢ Cancer do Pulmdio

pacientes com carcinoma cde pequenas células
desenvolvem a sindrome (19).

Pacientes com a sindrome de Cushing ectopica,
sccundaria a producao de corticotropina pelo tumor
clo pulmao, tém inicio rapido dos sintomas (fraqueza,
hiperglicemia, polidria e alcalose hipocalémica) e
curso progressivo da doencga (20).

O tratamento desse quadro passa pela resseccao
clo tumor do pulmao. Quando o tumor ¢ irressecavel,
inclica-se ao uso de inibidores das adrenais como o
cetoconazol (21), a embolizacao seletiva da artéria
adrenal (22), ¢ a adrenalectomia bilateral (23).

2. Hipercalcemia

Varias  hipoteses explicar  a
hipercalcemia associada ao cancer do pulmao (Qua-

cro 3), todas elas necessitando confirmacao (24-25).

procuram

Seus sintomas mais freqlientes sdo: anorexia,
nausca, vomito, dor abdominal, fraqueza, letargia ¢
confusao mental.

Quadro 2
Doencas Associadas com Baqueteamento Digital

Pulmonares
Neoplasicas
Carcinoma broncogénico
Metiastases de carcinoma broncogénico
Doenca de Hodgkin
Mesotelioma

Processos Supurativos
Bronguiectasias
Empiema
Fibrose cistica

Outros
Fibrose pulmonar idiopatica
Osleoartropatia hipertrofica

Mallormacoes arteriovenosas
Tuberculose

Proleinose alveolar
Pneumoconiose

Cardiovasculares
Doencas congénitas ciandlicas
Endocardite bacteriana
Enxerto aortico infeclado
Mixoma atrial
Gastrintestinais
Doenca inflamatdria
Carcinoma do esofago ou do colon
Cirrose hepilica

2 Quadro 3
Mediadores nas Sindromes Paraneoplasicas Endocrinas Associadas ao Cancer do Pulmao

Hipercortisolemia
Propilmelanocortina
Corlicotropina

Hipercalcemia
Hormonio da paratiredide
Prostaglandina E,
Interleucina |
Falor de necrose tumoral

Hiponatremia
Hormonio antidiurético

Vasopressina

Outros
Prolactina, gonadotrofina coridnica,
hormonio do crescimento
Hormonio estimulante do melandcito
Lipotropina
Calcilonina
Gonadotropinas
Peptideo intestinal vasoativo
Ciastrina
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O diagndstico da hipercalcemia em pacientes
~com cancer do pulmao baseia-se no quadro clini-
co, no aumento do cdlcio sérico, na diminuicao do
fosforo sérico ¢ na auséncia de outras causas de
hipercalcemia com o hiperparatireoidismo prima-
rio, 0 uso de drogas (p. ex. diuréticos tiazidicos) e
metastases osseas.

O tratamento deve ser feito com hidratagao
adequada seguida de diurese for¢ada com o uso de
solucao salina isotdnica e agentes calciuricos
como a furosemida (26,27).

3. Sindrome da Secrecao Inadequada do
Hormonio Antidiurético

A producdao inapropriada do hormoénio
antidiurético esta praticamente limitada ao carci-
noma indiferenciado de pequenas células do pul-
mao (28).

Pacientes com cancer do pulmao e hiponatre-
mia podem apresentar confusao mental, criscs
convulsivas e diminuicao do nivel de consciéncia.
Esses sintomas parecem estar mais relacionados
com a rapidez da alteragao na concentragao do
sodio sérico do que, propriamente, com o valor
absoluto da natremia (29). Outras causas de hipona-
tremia devem ser afastadas: diminuicao na oferta;
doenca renal, adrenal ou tireoidiana; insuficiéncia
cardiaca congestiva; cirrose hepdtica ¢ efeito de
drogas.

O tratamento da hiponatremia consiste na restri-
¢ao hidrica, no aumento da eliminagao de agua livre
e, quando possivel, tratamento do tumor. A adminis-
tracdo venosa e solucdo salina e o uso de diuréticos
cde alca estao indicados (30).

Sindromes Hematoldgicas

A anemia, que ocorre em aproximacdamente
20% dos pacientes com cancer do pulmao, pode
ser secundaria a doenca cronica; a deficiéncia de
ferro, ﬂus;_.{:fuitus da quimioterapia, a hemolise, a
infiltracao neoplasica da medula 6ssea ¢ a aplasia
eritrocitaria (31).

A leucocitose, associada ou ndao com reagao
lecucomoide ou leucoeritroblastica, e eosinofilia tam-
bém podem estar relacionados ao cancer do pulmao.

A relacao entre doenca maligna e maior incidén-
cia de episodios tromboticos como a trombose venosa
profunda ¢ a embolia pulmonar ja ¢ de muito co-
nhecida (33).

Os mecanismos envolvidos na hipercoagula-
bilidade nao estao completamente definidos, mas
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parecem incluir ativacdo plaquetaria, trombocitose,
procducao tumoral de substincias que aumentam a
coagulacdo e a disfibrinogenemia (34).

Em geral, a neoplasia pulmonar esta associada
a formas pouco usuais de tromboses: sindrome de
Budd-Chiari; trombose cerebral de grandes vasos;
endocardite ndao bacteriana e coagulacao
intravascular disseminada (35).

Trombose venosa profunda ¢ embolia pulmonar
recorrentes podem ocorrer, mesmo naqueles pacien-
tes em uso de anticoagulantes (35).

Episodios de sangramento, nao relacionacos com
o envolvimento dircto do tumor, podem ser devido a
trombocitopenia, a coagulagao intravascular dissemi-
nacla ou a amiloidose.

Sindromes Neurologicas

As sindromes neuroldgicas parancoplasicas po-
dem ocorrer através de mecanismos autoimunes ¢
estao mais freqlientemente associadas ao carcinoma
incliferenciado de pequenas células (4-7).

Os sintomas neuroldgicos podem preceder o diag-
nostico do cancer do pulmao, em meses, ou podem
ser 0s primeiros sinais de recorréncia da neoplasia.

1. Sindrome Miasténica de Lambert-Eaton

Foi descrita pela primeira vez por Lambert, que
demonstrou eletrofisiologicamente a distingao entre
a sindrome de Lambert-Eaton ¢ a miastenia grave
(36). A sindrome se caracteriza por fraqueza muscu-
lar proximal, hiporreflexia e distungao autondomica.
Esta mais freglientemente associada ao carcinoma
indiferenciado de pequenas células em 10% dos
casos (37). Neoplasias do endométrio, do colon, da
pardtida e dos rins podem, também, estar relaciona-
das a miasténica. O  mecanismo
fisiopatoldgico ¢ secundario a alteragao na transmis-

sindrome

sao neuromuscular, provavelmente em conseqiiéncia
a um defeito autoimune na atividade dos canais de
calcio pré-sinapticos, levando a diminuicao na
respota a acetilcolina.

As opcoes terapéuticas incluem a plasmaferese,
0s agentes anticolinesterasicos, os corticdides ¢ a
azatioprina (38).

2. Neuropatia Periférica Subaguda

E a neuropatia periférica mais freqiientemen-
te associada ao carcinoma indiferenciado de pe-
quenas células do pulmdo. Sua sintomatologia
pode preceder o diagnostico da neoplasia pulmonar
em meses (39).



A presenca de anticorpos nucleares antineuronais
cdo tipo 1 ¢ um marcador sorologico para o carcino-
ma indiferenciado de pequenas células naqueles
pacientes com neuropatia periférica (39).

3. Alteracoes no Motilidade Intestinal

A pscudo obstrucdo intestinal crénica manifesta-
s¢ por nausea, vomito, desconforto abdominal, ema-
grecimento ¢ modificacdo nos habitos intestinais,
relacionados a alteracao da motilidade intestinal.
Sua associacao com doenga maligna foi descrita pela
primeira vez por Ogilvie, em 1948 (40). E freqiiente-
mente observada no carcinoma indiferenciado de
pequenas células e parece estar ligada a presenca de
anticorpos séricos contra 0s plexos murais submucosos
do estdmago ¢ do jejuno (41).

4. Encefalite Limbica

Entidade rara, suas manifestacdes iniciais sao
dramaticas: alteracoes mentais graves e psicose
agucla (42). Esta associada mais freqiientemente ao
carcinoma indiferenciado de pequenas células do
pulmao, mas pode ocorrer também no cancer do
ovario, da mama, do estdmago, do atero, do rim e
do colon (7). Nao tem tratamento.

5. Mieolopatia Necrotizante

Apresenta-se excepcionalmente como sindrome
parancoplasica, e se caracteriza por paraplegia ra-
pida ascendente, que evolui, rapidamente, para o
obito (43). E diagnéstico de exclusao apos afasta-
cas outras causas de necrose medular, tais como
iIsquemia, complicagdes da radio e quimioterapia,
infecgoes oportunisticas ¢ deficiéneia nutricional,

6. Sindrome Paraneoplasica Visual

Perca ca visao binocular rapida ¢ uma sindrome
parancoplasica incomum associada ao carcinoma
indiferenciacdo de pequenas células. Esta relacio-
naca a producao, pelo tumor, de anticorpos anti-
retinianos (44). A perda de visdo ¢ irreversivel ¢ nao
existe tratamento.
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RESUMO

Em 1994, Cooper et al. apresentaram uma modificagio da téenica de Brantigan, para recluzir o volume pulmo-
nar em enfisematosos incapacitados pela dispnéia. Tratava-se da ressecgdo de 20 a 30% do volume pulmonar,
atilizando suturas mecanicas protegidas com pericirdio bovino. De la para ca, essa modifica¢do terapcutica tem
se generalizado, com excelentes resultados a curto prazo, em termos de reducio da dispnéia ¢ melhora da qua-
lidade de vida. Nesta revisio, discute-se a selecio do paciente, em termos clinicos e radiologicos, bem como os
critérios de exclusio baseados na idade, caracteristicas clinicas, radioldgicas, funcionais, circulatarias e na capa-
cidacle de seguir um programa fisioterapico pré-operatorio. A importancia das provas de fungdo pulmonar sdo ana-
lisadas. Os cuidados pré-operatorios sdo apresentaclos, em termos dos exames, preparo clinico ¢ fisioterapico. Fi-
nalmente, ¢ descrita a téenica operatéria e os cuidados pos-operatorios. Algumas complicagoes sdo relacionadas,
e 6 discutida a alternativa da reabilitagdo fisica sem cirurgia.

ABSTRACT

In 1994, Cooper et al. presented a modification of Brantigan’s technique to reduce lung volume in patients with
emphysema who are incapacitated by dyspnea. |t consisted of ressecting 20 to 30% of the lung volume, using new
mechanical sutures protected by bovine pericardium. This procedure has since been widely accepted, with excellent
short-range results, in terms of improvement of dyspnea and quality of life. In this review the patient selection is
discussed, in clinical and radiological terms, as wall as the exclusion criteria, based on age, clinical radiological,
functional and circulatory features, as well as the ability to pursue a preparatory physiotherapic programme. The
importance of pulmonary function tests are discussed. The preoperative care is presented, in terms of tests, clinical
ancl physiotherapic management. Finally, the surgical procedure is described, as well as postoperative care. Some
complications are presented, and the alternative of physiotherapy without surgery is studied.

L

Palavras-Chaves: Cirurgia redutora de volume para enfisema, tratamento cirurgico de enfisema, enfisema pulmonar

Key-words: Lung volume reducing surgery for enphysema, surgery for treatment, pulmonary enphysema.

Pulméio-R) 1998: 7 (2): 106-114.

Introduca@o, principios gerhia, nota des terapéuticas, em dois grupos: os com enfisema
historica e situacao atual localizado ou bolhoso ¢ 0os com enfisema difuso.

Nos Gltimos 20 a 30 anos, os doentes com enfi- O enfisema bolhoso ¢, por definicdo, aquele em
sema pulmonar foram classificados, com finalida- que certas dreas comprometidas do pulmao (ge-
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ralmente os dpices) comprimem areas menos com-
prometidas ou normais. Em doentes com enfisema
localizacdo ou bolhoso, a indicacdo cirGrgica esta
bem definica, pela perspectiva de ganho funcional
pulmonar imediato com a resseccao das arcas de
lesdo e a conseqliente descompressao das areas
funcionantes. Sdo encaminhados a cirurgia os do-
entes com bolhas maiores do que 30 a 40% da
cavidade pleural, mesmo que assintomaticos, os
que apresentam sintomas clinicos importantes,
mesmo com bolhas menores, e se houver tendéncia
de crescimento das lesdes, em radiografias seria-
das. A resseccdao pulmonar econdmica - denomina-
da bulectomia - ¢ o procedimento recomendacdo ¢
mais usaclo para este fim, usualmente combinado
a procedimento de pleurodese. O YAG laser tem
sido utilizacdo por alguns autores, com resultados
satisfatorios a curto prazo, mas com alta incidén-
cia de perda aérea prolongada e recidiva das lesoes
em periodos de dois a trés anos.

O enfisema pulmonar difuso ao contrario, signi-
fica um acometimento maior ¢ mais difuso dos pul-
moes, sendo, por isto, diferente do enfisema
bolhoso. O tratamento dos doentes com enfisema
pulmonar difuso até alguns anos era, por isto, emi-
nentemente clinico.

A alternativa cirtrgica comecou a ser recomen-
dada, em casos sclecionados, a partir de Otto
Brantigan ¢ cols. em 1954-1957, nos EUA. Eles
vislumbraram a possibilidade do beneficio da cirur-
gia a partir de observacoes clinicas: a medida que
um doente enfisematoso se torna sintomatico, ha
uma correlagao entre o grau de hiperinsuflacao
pulmonar (ampliagao do diametro antero-posterior
¢ longitudinal da caixa toracica e rebaixamento ¢
retificacao das cupulas diafragmaticas), e a piora
clinica. As alteracdes anatdmicas, descritas acima
representam a alternativa do organismo de ampli-
ar a caixa toracica de modo a acomodar o pulmao
enfisematoso, que ¢ de maior tamanho. Brantigan
¢ cols. entendiam que se o tamanho dos pulmées
fosse reduzido seriam restauraclos alguns principi-
os fisiologicos, pulmonares perdidos. Pulmoes de
menor tamanho  necessitariam - menor  espago
infratoracico ¢ o muasculo diafragma poderia
retornar a sua posi¢do ¢ curvatura normais. Uma
vez restaurados os principios fisioldgicos o diafrag-
ma poceria mobilizar-se¢ normalmente e executar
sua funcao ventrilatoria através de seus mecanis-
mos de contragao e relaxamento, permitindo entra-
cda e saida de ar dos pulmoes, de maneira mais facil
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e efetiva. Isto traria melhoras clinicas e funcionais
aos doentes operados. Entretanto, seus bons resul-
tacdos, de melhora clinica em 75% dos casos, foram
comprometidos em fun¢do de uma alta incidéncia
de complicagdes consequentes as grandes limita-
¢oes téenicas da ¢época, principalmente na quali-
dade dos materiais cirGrgicos empregados e no
campo da anestesiologia e da terapia intensiva.
Houve 17% de 6bitos com o procedimento, nesta
série de Brantigan. Por estas razoes, esta cirurgia
nao se tornou popular.

Passaram-se 0s anos, ¢ sempre que se operava
doentes muito enfisematosos, ocorriam complica-
¢cOes importantes, principalmente se fossem reali-
zadas ressecgoes pulmonares. A perda aérea pro-
longada pela linha de sutura pulmonar ¢ a princi-
pal destas complicacoes pos-operataorias. A litera-
tura médica mostra, a partir de 1989, os primeiros
trabalhos cientificos sobre téenicas de protecido da
sutura pulmonar, com o objetivo de evitar esta
complicacdo indesejavel. Varios tipos de material
foram utilizacdos para reforgo das suturas: teflon,
material absorvivel (polydioxanone ribbon), Gore-
Tex; tela de vieryl ¢ parede das proprias bolhas
para o refor¢o. A mais importante contribuicio,
entretanto, foi a proposta por Cooper, em 1994, na
qual sao utilizadas suturas mecanicas revestidas
com pericardio bovino. Isto garante uma maior
resisténeia  a linha de  sutura nos pulmoes
enfisematosos e reduz a intensidade ¢ a duracio da
perda a¢rea no pos-operatorio,

A partir de 1989 comecaram também a ser
publicadas séries discutindo a indicacdo do trans-
plante pulmonar em doentes com enfisema pulmo-
nar difuso severo.

Na América do Sul, Crosa-Dorado publicou no
Uruguai, em 1992, uma nova técnica que cdenomi-
nou de remodelacdao pulmonar (sem resseccao de
parénguima), onde relatou boa evolucao dos doen-
tes. Nao havia, entretanto, analise clinica e funci-
onal profundas dos seus resultados.

Finalmente, em 1994, Cooper ¢ cols. apresen-
taram no 74" Annual Meeting of the American
Association for Thoracic Surgery os resultados ini-
ciais de um estudo prospectivo no qual foi utiliza-
da uma modificag¢do da técnica de Brantigan. Na
operagao cram ressecados de 20 a 30% do volume
pulmonar utilizando-se para isto suturas mecanicas
protegidas com pericardio bovino. Os resultados
promissores obtidos através desta nova técnica
desencadearam um interesse mundial por esta
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modalidade de tratamento cirGrgico paliativo para
doentes com enfisema pulmonar difuso severo.

Perfil do Doente Ideal

A sclecao do paciente ¢ fundamental para o
sucesso da cirurgia. Em todo o procedimento mo-
derno ¢ inovador ha uma tendéncia inicial a uma
superindicacao. Por esse motivo ¢ fundamental que
o médico se atenha a critérios rigidos de indicacao.
Os critérios gerais de indicagao desse mdétodo
terapéutico no enfisema pulmonar sdo:

19) Limita¢do funcional grave devido ao enfisema
que persiste mesmo com adequado tratamento
clinico.

E fundamental que antes de indicar esse procedimen-
to o pneumologista esteja seguro que todos os re-
cursos terapéuticos foram usados adequadamente,
incluindo broncodilataclores, antibioticos, esterdide
¢ fisioterapia, ¢ que mesmo assim persiste a grave
limitacao funcional impedindo a realizacao das
tarcfas da vida diaria.

Vale lembar que muitos pacientes portadores de
DPOC apresentam quadro depressivo que contribui
para a limitacao fisica. Nesses casos, o tratamen-
to da depressao contribui para a melhora clinica.

29) Presenca de significativa hiperinsuflacao pulmo-
nar com rebaixamento, retificacdo e diminuigao da
incursao diafragmatica.

Conforme  serd  detalhado  nas  alteracoes
fisiopatoldgicas presentes no enfisema, 0s mecanis-
mos terapéuticos da cirurgia redutora de area inclu-
em a diminuicao do volume pulmonar ¢ da caixa
toracica com aumento cdo recolhimento elastico,
reposicionamento do diafragma ¢ normalizacdo de
sua curvatura levando ao aumento de sua eficiéncia,
Por csse motivo, o paciente gue nao apresentar as
alteracoes citadas terd pouca chance de se beneficiar
da cirurgia redutora de area.

3“) Presenca de acometimento nag uniforme do pa-
rénguima pulmonar com dreas enfisematosas ¢
areas de pulmao normal.

Esses achados sao identificacos, principalmente,
na tomogratia computaclorizacla, sendo mais freqtien-
te o predominio das lesdoes enfisematosa, nos tergos
superiores, a nao ser no déficit de ol antitripsina
quando corre o inverso.

A presenca desse acometimento nao uniforme
permite que durante a cirurgia sejam selecionadas
areas mais acometidas e preservaclas as areas mais
conservadas, o que garante melhores resultados
funcionais.

ApoOs verificar que o paciente preenche, em
principio, os Critérios de Elegibilidade, ha neces-
siclacle de verificar se ele ndo se encontra dentre os
critérios de exclusao, sendo, portanto, o procedi-
mento contra-indicado, seja por dificuldades de téc-
nica cirtrgicas, mau prognodstico ou alta morbi-mor-
talidade tornando o procedimento injustificado.

Critérios de Exclusao
19) Idade superior a 70 anos.

Essa idade limite ¢ uma contra-indicacao rela-
tiva. Caso o paciente ndao apresente nenhuma ou-
tra contra-indicagdo, essa idade podera ter seu li-
mite alargado. :
2°) Presencga de doenca enfisematosa homogénea

por todo o parénquima pulmonar.
39) Severa  deformidade toracica ou

toracicas prévias incluindo pleurodese.

cirurgias

4°) Asma bronquica e supuracdo bronquica cronica
(bronquicctasia, fibrose cistica, bronquite créni-
ca supurativa).

Nesses casos, além da incidéncia de complica-
¢coes pos-operatorias ser alta, o resultado cirdrgico
sera mocdesto, pois a alta resisténcia em vias aére-
as ¢, geralmente, fator contributivo importante na
dispncia.

5%) Disfuncao ventricular esquerda e coronariopa-

tias severas,

6") Hipertensao pulmonar mantida e importante:
PAPM>35mmHg ¢ PAPS>45mmHg. Vale lem-
brar que em alguns casos na DPOC descompen-
sada pode haver hipertensio pulmonar aguda
induzida pela hipoxemia. Em vista disso, a ava-
liacao da pressao em artéria pulmonar deve, ser
feita apds total compensacao da DPOC através
do tratamento dos fatores reversiveis.

7¢) Presenga de sinais de hipoventilagao significa
(PaCO2>60mmHg).

Nesses casos ou existe grande destruicao de pa-
réngquima pulmonar pelo enfisema ou faléncia mus-
cular, ambos nao corrigidos pela pneumoplastia
recdutora de area.
8°) Incapacidade do paciente em seguir um progra-

ma fisioterapico pré-operatorio.

Essa contra-indicacao considerada pelo grupo
de Joel Cooper ¢ discutivel na opiniao de outros au-
tores. Acreditamos que em paciente aincda com boa
massa muscular possamos ser mais flexiveis com
relacdo a esse fato.
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Alteracoes Funcionais da DPOC em
Relacao ao Perfil do Doente "Ideal"

O doente "ideal" para a pneumectonia redutora
¢ aquele que tem intensas manifestagoes de hiper-
distensao toracica manifestagoes de compressao de
vias aéreas e heterogenelidade na distribuicao das
lesdes bolhosas.

A compressao das vias acreas for a base
morfofuncional em que apoiou Brantigam ao reto-
mar a cirurgia. Ela é responsavel pelo agravamento
da obstrugao, aumento da dispnéia e intolerancia
aos menores esforcos.

Na pratica, causa a extrema recucao do VEF e
da VVM e, portanto, da reserva ventilatoria,

O espirograma apresenta  acotovelamentos
"Kinking" no tracado, quer do VEF, quer do ramo
cdescencente da curva fluxo volume. No tracado da
VVM ocorre o classico desnivel da linha de base da
VVM em relacdo a do volume corrente. E o sinal do
"creneau" (escada) dos antigos autores franceses.
Traduz o chamado "air trapping" (alcaponamento
acreo). A capacidade discriminativa desses sinais
quanto a maior ou a menor compressao ce vias aé-
reas ainda nao foi estudada.

Qutra prova funcional alterada profundamente
pela compressao das vias acreas ¢ a complacéncia
dinamica, que também nao foi avaliada quanto a
separacao de doentes com DPOC em maior ou
menor probalidade de se beneficiarem da pneumo-
plastia redutora.

A outra vertente disfuncional da hiperinsuflacao
pulmonar acentuada ¢ a mutilagao da fun¢ao
mecanica do fole toracico.

O diafragma se achata ficando em posicao des-
vantajosa para exercer a func¢ao contratil de suas
fibras. Para isso contribui o alinhamento em série
dos feixes costal e crural do masculo. Paralelamen-
te, ocorre a desorganizacio de intercostais,
escalenos esternocleidos ¢ abdominais.

Essas alteragoes contribuem para a redugao da
VVM e da distancia coberta pelo teste da marcha.
A Pressao Inspsiratoria Maxima (PImax) nao tem
poder discriminatorio para estratificar a evolucao
dessas anormalidades, sendo mais sensivel a fadi-
ga do diafragma.

A hiperdistensao pulmonar aumenta o Volume
Residual. O valor desse parametro depende de sua
medicagao. A pletismografia de corpo inteiro com-
puta o volume de todas as unidades ac¢reas, quer
sejam bem ventiladas ou enfisematosas. O mdéto-
do da diluicao de hélio, largamente difundido en-
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tre nOs, computa apenas o volume das unidades
ventilacdas. O mesmo ocorre com 0s métodos que
usam a concentacao do N, no ar expirado, que
estao sendo revisitados nos Estados Unidos.

A diferenca entre o valor obtido pela pletismo-
grafia e o da diluicao do hélio reflete o volume de
unidade passivel de ablagdao, embora, evidente-
mente, nao as localize. Dai, essas medidas terem
siclo valorizadas na avaliacao dos candidatos a
pneumoplastia redutora.

A medida de complacéncia estatica, aumenta-
da na DPOC pela perda de elasticidade, foi cogi-
tada por Cooper, mas desaconselhada por Peter
Macklem, por falta de sensibilidade.

Nao se tem mencionado o estudo da reativdade
bronquica em conexao a pneumoplastia redutora,
Caso ocorram, em anos futuros, planos de clivagem
na estratificacao fisiopatoldgica dos doentes can-
didatos a cirurgia, ¢ possivel que as provas
broncodilatacdoras ¢ broncoprovocativas devam ser
estudadas.

Originalmente, os cirurgioes nao contemplam
atuar sobre.as trocas gasosas com a pneumoplastia
recutora. Contudo, os primeiros resultados, a curto
¢, ja agora, a médio prazo, mostram melhora ndo
sO dos parametros que refletem a mecanica respi-
ratoria (principalmente a VEF ) e a tolerancia ao es-
forco (principalmente o teste da marcha), mas tam-
bém dos que refletem as trocas gasosas (PaO ).

O principal mecanismo que altera as trocas na
DPOC ¢ a irregularidade da relacao ventilacao/
perfusdo. Resulta hipoxemia, mas nao hipercapnia.
Quando esta aparece, quase certamente ja se ins-
talou a fadiga diafragmatica. Nesses casos, pare-
ce haver consenso de que, no minimo, nao ha in-
dicacao cirargica. Alguns consideram a hipercap-
nia como contra-indicacao.

Como a irregularicdade de V/QQ é o mecanismo
principal da hipoxemia, a PaO, tem sido encarada
como reflexo da mesma. Na verdade, como a cirur-
gia parece também corrigir esta irregularidade, seria
atil medir alguns parametros que melhor a trazudem.
A determinacao da relacao VD/VT, rotina no nosso
servico, tem pouca sensibilidade, Os métodos mais
usados envolvem a cintilografia ventilatoria e perfu-
sional, que sera certamente mobilizada quando tiver
inicio a estratiticacao fisiopatologica dos candidatos
a pneumoplastia recutora.

Métodos singelos envolvendo capnografia ¢ a
propria dilui¢ao de hélio ou andlise do N, expira-
do podem fornecer dados diretos ¢ indirctos e
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deveriam ser usados, ja que a aparelhagem esta
acionada para o doente.

Alguns estao comecando a incluir a Capacida-
de de Ditusao Pulmonar na avaliacao e até fixacao
ce contra-indicagdes nessa cirurgia. Nao compar-
tilhamos desse otimismo. Os métodos gque usam as
respiracoes multiplas supervalorizam (método de
Filly) ou subvalorizam (método de Bates) o valor da
D, exatamente porque sao muito influenciados
pela irregularidade de V/Q. O método da respira-
cao (nica, Gnico uso hoje em dia, deveria ser
inaplicavel na maioria cdos casos de candidatos a
pneumoplastia redutora, pois exige uma apnéia de
10 scgundos ¢ um volume corrente acima de
250ml. E ainda persistem problemas de interpreta-
cao de resultados pela irregularidade de V/Q,
embora esta influa menos com o pulmao em inspi-
racao maxima (método de respiraciao Gnica) do que
durante a respiracao basal (mcétodos de respiragoces
multiplas).

Cuidados Pré-operatérios

1¢) Exames complementares
Sdao os exames necessarios a definir a elegibilida-
cdle para a cirurgia ¢ orientar o preparo pré-operatorio.
a)Provas de funcao pulmonar: tem por objetivo defi-
nir a gravidade da disfung¢ao e intensidade da
hiperinsuflagcao através damedida da capacidade
pulmonar total. Sao valores importantes a VEF*,
CMV, capacidade de difusao e ahemogasometria
arterial.

b)Telerradiografia detoraxem PA e perfilesquerdoem
inspiracao e expiracao maximas: permite avaliar os
sinais indiretos de enfisema severo, rebaixamento
e diminuicao de mobilidade do diafragma e presen-
ca de alcaponamento aéreo

c) Tomografia computadorizada de torax: permite de-
finir a presenca de enfisema, localizar as aéreas
mais acometidas e caracterizar se o acometimento
pulmonar € do tipo uniforme ou nhao.

d)Cintilografia pulmonar perfusional e inalatoéria: per-
mite caractererizar a falha de uniformidade da
relacao ventilacao perfusao, bem como identifi-
car as aereas e 0 pulmao mais seriamente lesa-
do. Isso define que a manipulacao cirargica se
Inicia no pulmao mais gravemente acometido,
pois, caso contrario, poderia nao ser possivel
manter adequadamente atrocagasosadurante a
pneumorreducao do lado menos lesado

e)Teste da caminhada por 6 minutos: de grande
importanciacomo critério de intensidade de limita-
caofisica servindo de parametro paramelhoraapos

o treinamento fisioterapico e apos o procedimento
cirargico.
f) Ecocardiograma: determinar a situacao funcional

do muasculo cardiaco e a pressao estimada em
arterial pulmonar.

g)Outros exames poderao ser feitos em condicoes
especiais, como coronariografia nos pacientes do
grupo de risco para doenca coronariana.

2 Programa de preparo pré-operatério

Inclui todas as medidas utilizadas para maximizar
a fungao pulmonar facilitando a recuperacao pos-
operatoria. Essa programacao deve ser feita durante
as scis semanas que precedem a cirurgia.

Técnica Operatoria

A técnica operatdria responde por cerca de 30%
do sucesso do procedimento. Os seguintes pontos
técnicos devem ser cuidadosamente observados:
Anestesia
- Cateter epidural toracico alto colocado no pré-

operatorio imediato para uso inicial de marcaina
e morfina ou fentanil eminfusao continua, permi-
tindo desta forma o uso de minimas doses de
drogas anestésicas durante a cirurgia, para que
0 paciente saia extubado da sala e possa fazer
fisioterapia assim que chegar no CTI.

-Anestesiageral e intubacao traqueal com tubo de
duplo lume.

- Regime ventilatorio com VAC 7-8ml/Kg- I/E: 1/3
e pressao de ventilacao menor que 25 cmH20,

-Interrupcao do uso de halogenados cerca de uma
hora antes do final do procedimento para permitir
a desintubacao precoce na SO

- e preferivel se ter hipercapnia do que fazer
hiperventilacao, com aumento consequente da
niperinsuflacao.

Via de Acesso
A escolha da via de acesso é decisao do cirurgiao.

Atualmente sao utilizadas a esternotomia mediana,

a toracotomia bilateral ¢ a videopleuroscopia com

cirurgia video-assistida.

- Esternotomia mediana: permite acesso bilateral
silmutaneo. Suas limitacoes principais sao o
tratamento adequado de aderéncias pleurais nao
previstas no pré-operaldrio e as resseccoes de
segmentos em lobo inferior esquerdo. Possivel-
mente apresentamenor morbidade pds-operato-
ria do que a toracotomia bilateral

- Toracotomia bilateral anterior: Permite acesso
bilateral silmultaneo. Ha boa apresentacao e
conforto notrabalho nas estruturas intratoracicas.
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A morbidade pos-operatdria nas toracotomias €,
geralmente, maior do que as observadas nas
esternotomias medianas.

- Videopleuroscopia com cirurgia video-assitida: a
mais recente alternativa de abordagem as estru-
turas intratoracicas, permite acesso bhilateral
seqguencial no mesmo ato operatorio, através de
incisoes menores e com pequena agressao ao
arcabouco 0sseo0. As alteracoes funcionais que
ocorrem sao rapidamente resolvidas nos primei-
ros dias de pos-operatorio. Amorbidade operato-
rio parece sermenos intensado que as verificadas
nas esternotomias e toracotomias.

Reducao do Volume Pulmonar

Uma vez escolhida a via de acesso, o lado mais
comprometido, sclecionado  pela  cintilografia
quantitativa, deve ser tratado em primeiro lugar.
Sao tempos operatorios:

- Descolamento da pleura parietal apical, com

objetivo de reduzir 0 espaco pleural e diminuir a
perda aérea no pos-operatorio - "pleural tent”.

-Resseccao nao anatdomica de 20 a 30% de parén-
guima pulmonar periférico nao funcionante (qua-
tro acinco cunhas de cadalado). Estas areasnao
funcionantes sao definidas previamente por to-
mografia computadorizada, cintilografia e
arteriografia pulmonar. No intra-operatorio, estas
areas podem ser confirmadas pela desconexao
com campleamento da canula de intubacao de
duplo lume, do pulmao que esta sendo operado.
As areas mais comprometidas nao se desinsuflam
apds 5 a 10 minutos de nao ventilacao. As
resseccoes pulmonares sao realizadas com uso
de grampeadores e suturas mecanicas protegi-
das com pericardio bovino, seguindo-se acircun-
feréncia do pulmao ("remodelamento pulmonar").
Se bolhas estiverem presente, pode ser associ-

ada a bulectomia.

- Liberacao dos ligamentos pulmonares inferiores
para facilitar aacomodacao do pulmao reduzido a
cavidade pleural.

- Teste de aerostasia da suturas. Caso haja perda
aérea, utilizar novamente a sutura mecanicae/ou
associar cola bioldgica ou laser Nd Yag para
minimizar o borbulhamento.

- Colocacao de dois drenos toracicos (28 e 32 FR)
em cada hemitorax.

- Fechamento das pleuras mediastinais 0 mais
completamente possivel.

- Fechamento da parede toracica
- Desintubacao na sala de operacao

Mecdlidas mdédicas e fisioterapicas:
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a) Maximizar broncodilatacao e desobstrucao bron-
quica.

b) Programar exercicios para membros superiores,
cintura escapular e membros inferiores.

c) Exercicios em esteira ou bicicleta durante 30
minutos/dia. Durante o exercicio, a frequéncia
cardiaca deve ser monitorada e nao passar o
valor obtido pela formula: 220 - idade x 0,8.

A oximetria de pulso deve ser realizada e
mantida igual ou superior a 90% durante os exer-
cicios. Freglientemente, ha necessidade de oxigé-
nio suplementar para esse fim.

Informacoes ao Paciente

E fundamental que seja feita uma explanagio
minuciosa sobre a cirurgia para que o paciente se
iIntegre ao programa e nao tenha expectativas irre-
ais. Assim, o paciente deve ser informado.

1) A cirurgia ndo cura o enfisema e sim melhora a
qualidade de vida.

2) A melhora da funcao pulmonar, geralmente,
esta em torno de 70%.

3) Cerca de 75% dos operados que dependem de
oxigénio deixam de ter essa dependéncia, mas
nao todos.

4) E indispensavel suspensdo do fumo antes ¢ de-
pois cla cirurgia.

5) Mesmo apos a cirurgia, o paciente continuara a
fazer uso de remédios.

6) O paciente deve se submeter a programa de
reabilitacdo seis semanas antes da cirurgia a,
no maximo, trés meses depois.

7) A cirurgia dura, em média, trés horas ¢ o tempo
de hospitalizagdao ¢ em média duas semanas.

&) Ha necessidade de permanecer na cidade em
que foi feita a cirurgia por quatro semanas.

9) Os resultados completos nao sao imediatos, po-

dendo atingir o maximo de resultado depois de
trés a seis semanas.

Cuidados Pos-operatorios

1¢) Dia da cirurgia - UTI
a) Ao término da cirurgia, deve ser realizada
broncoscopiaparatoalete brénqguica.

b) Mantido com broncodilatadores em doses maxi-
mas.

c) Realizadas técnicas de desobstrucao bronquica
a cada quatro horas.

d) Utilizacao de inspirometro de incentivo horario.
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e) Manter paciente com cabeceira da cama a 45
graus.

2%) Dia 1 do pos-operatério
a) Manter todas as medidas acima.
b) transferir paciente para poltrona.

c) Iniciar exercicios para membros superiores, infe-
riores e diafragma.

3¢) Dia 2 de pds-operatorio até a data
a) Manter todas as medidas anteriores.

b) Iniciar e aumentar, progressivamente, caminha-
das, de preferénciacomuso de esteira e oxigénio

suplementar.

Obs: O programa de reabilitacao com exercicio
para membros superiores, inferiores ¢ exerciclos
em esteira ou bicicleta deverd ser mantido apos a
alta hospitalar por trés a scis semanas.

As complicagdes mais freqlientemente observa-
das em cirurgias de redugao de volume sao:

- Perda acérea persistente 46%
- Pneumonia 9%
- Re-operacao 8%
- Insuficiéncia respiratoria 7o
- Empicema 6%
- Mortalidade 5-10%

Perspectivas

1) Cirurgia de reducao volumétrica pulmonar
versus transplantes de pulmao

A cirurgia de reducao volumétrica de pulmao ¢
um procedimento que ja tem o seu lugar no
armamentario terapcéutico do doente com enfisema
pulmonar. O procedimento pode, atualmente, ser
incdicaclo com varias finalidades, a saber:

-Paliativa: em doentes semresposta ao tratamen-
to clinico.

- Expectativa: em candidatos a cirurgia de transplan-
tes pulmonar, pois oferece aos doentes operados
melhora dos sintomas clinicos em cerca de 80%
dos casos, melhora da qualidade de vida. Nao
impede o transplante posterior e esta disponivel a
um grande namero de doentes.

-Alternativa: ao transplante pulmonar se for conside-
rado que 50% dos transplantados morrem em cinco
anos, o para-efeito das drogas imunossupressoas
é alto e arelacao receplores potenciais/doadores
efetivos & inadequada.

- Definitiva: aos doentes excluidos dos protocolos
de transplante pulmonar, neste caso, como trata-
mento definitivo.

2) Cirurgia pneumorredutora versus programa de
reabilitacao fisica

Em vista dos resultados animadores com o pro-
grama de reabilitagdo feito no preparo pré-opera-
torio dos pacientes a serem submetidos a cirurgia
pneumorredutora, muitos tém interrogado se um
programa permanente de reabilitacao nao substitui-
ria com vantagens a cirurgia. Na realidade, a res-
posta a essa pergunta ¢ nao.

Essa conclusdo pode ser tirada da andlise dos
resultacdos de centros com longa experiéncia em
transplante e que utilizam nos pacientes na fila de
espera para a cirurgia de programas de reabilitagdo
bem conduzidos.

Em vista da longa espera para transplante, esses
pacientes tém sicdlo acompanhados por periodos de
nove meses ou mais com programa continuo de rea-
bilitacdo. O que ¢ observado nesses casos ¢ que eles
apresentam uma melhora significativa nos primeiros
dois meses do programa, quando atingem um
"platead”, sem nenhuma mehora dai em diante.

Ao contrario, observa-se que esses pacientes
com o passar cdo tempo aumentam gradualmente a
dependéncia do oxigénio a medida que a doenca
progride. Por esse motivo, para a populacao de
enfisematosos que se enquadra nos critérios de
inclicacao de cirurgia pneumorredutora ndo ha ou-
tra alternativa a nao ser a cirurgia de transplante
para a qual, por motivos diversos, mesmo nos gran-
des centros, 2/3 dos pacientes nao se qualiticam.
3) Aplicacao de Critérios mais Refinados na Ava-
liacao para indicacao do Procedimento

A continuarem os bons resultados ¢, caso con-
firmacdos a longo prazo, as perspectivas quanto a
avaliagao pré-operatoria sdo de que poucos exa-
mes ceverdo ser adicionados aos atualmente reco-
mendados. - espirografia, determinagao de volu-
mes pela pletismografia e pela diluicao de hélio ou
analise do N, expirado, gasometria arterial ¢ teste
dla marcha. Tecnicamente, 0s testes com maior po-
tencial de serem incluidos caso haja necessidacde de
estratificar fisiopatologicamente os doentes sdo:

1) Os que detalham a estratificacao da compres-
sao das vias aéreas - analise da morfologia da

espirografia, prova broncodilatadora, prova
hroncoconstritora.

2)Os que avaliam os efeitos toraco-diafragmaticos
da hiperinsuflacao - PImax, complacénciatoracica
e pulmonar.

3) Os que avaliam o grau de irregularidade da
relacao V/Q -cintilografia ventilataria, nitrografia,
diluicao do hélio.
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4) Avaliacao de hipertensao pulmonar -
ecocardiografia e ecodopplermetria. Nao seria
surpresase oresiduo da D,, tornada mais possi-
vel apos reabilitacao pulmonar, acabasse con-
quistando o seulugar. Eum método darotina dos
laboratorios, e de custo razoavel. Também nao
seria surpresa paraidentificar doentes cuja hiper-
tensao pulmonar responde a vasodilatadores,
nao para empregar essas drogas, mas porque
nos vasodilatadores a significacao da hiperten-
sao pulmonar & menor.

Conclusoes Finais

A cirurgia de reducao de volume pulmonar é um
procedimeto que deve ser indicado com o maximo
critério na selecao dos candidatos, uma vez que o
sucesso do tratamento depende da precisa identi-
ficacao dos doentes que poderao se beneficiar com
a operacao.

Ha necessidade de equipe médica multidisci-
plinar bem treinada e de hospital equipado para
oferecer exames ¢ cuidados pré e pos-operatorios
complexos, usualmente necessarios aos doentes.

A cirurgia de reducao de volume ¢, ainda, um

procedimento caro, tTundamentalmente em conse-
qiiéncia de exames complexos necessarios no pré
¢ pos-operatorio, alto custo do instrumental descar-
tavel, assisténcia médica multidisciplinar ¢ inter-
nacao prolongada, inclusive em CTI.
Pesquisas  clinicas  prospectivas, multiinsti-
tucionais ¢ controladas devem ser encorajadas.
Estuclos randomizacdos comparando séries de cirur-
eias bilaterais ou unilaterais, com acesso por
esternotomia por toracotomia bilateral - postero-
lateral, anterior ou "clam-shell", por videopleuros-
copia com cirurgia video-assistida ou ainda outras
vias, como as toracotomias com preservacao mus-
cular, necessitam ser estimulados.

A cirurgia de reducdo de volume pulmonar pode
oferccer a Gnica ¢ promissora abordagem terapéu-
tica para doentes selecionados com enfisema pul-
monar difuso severo. As indicacoes ideais, os cri-
térios de selecao dos candidatos, a melhor téenica
operatdria e a via de acesso mais adequada, a pre-
feréncia por resseccao pulmonar uni ou bilateral
simultanea, os resultados a curto ¢ longo prazo ¢ as
complicagdes serao melhor definidas a medida que
séries mais extensas forem feitas, analisadas, apre-
sentadas e publicadas.
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Atualizacio
Derrame Pleural de
Causa Indeterminada (DPCI)

Antonio M. 5. Chibante®
Simone Miranda**

RESUMO

Os autores abordam o problema dos derrames pleurais (DPs) rotulados como de causa indeterminacda
(DPCI), habitualmente classificados como “Pleurite Inespecifica”. Fazem consideragoes apontando a falta de
uma anamnese detalhada, os vicios na interpretacio dos derrames linfociticos e a valorizagao desnecessaria
do teste cutaneo. Ao mesmo tempo chamam atengdo para a variedade de causas capazes de desenvolverem
DP na SIDA, o efeito de novas drogas sobre a pleura ¢ o acometimento abdominal como causa de derrame
ani ou bilateral. Sio tecidas algumas recomendacoes basicas antes ¢ durante a abordagem da cavidade, as-
sim como enunciados os parimetros necessarios que sio submetidos a uma andlise critica dos scus resu lta-
dos. A sugestio de uma conduta de pesquisa frente ao DPCI ¢ complementada por uma estrategia
classificatorisa dos DPs, assim como suas particularidades.

ABSTRACT )

The authors focus the problem of unidentified causes of pleural effusions labelled as “Inespecific
Pleuritis”. They make some considerations pointting to an incomplete anamnesis, some vicious on the
interpretation of lymphocytic fluids and over consideration given to skin test. They also allert to the wide
variety of causes that may develop pleural effusion in AIDS patients, the effect of new drugs over the pleura
ems driving fluid to the pleural space. Some basic recomendations before and during

and abdominal prob
the access to the effusions and selection of necessary parameters for the diagnosis are considered and
analised in a critical away. They present a path on the attempt to identify the primary cause of pleural tluids

Palavras-chaves: Derrame pleural; diagndstico.
Key words: Pleural effusion; diagnosis.

and suggest a classificatory strategy of the effusions and their particularities.

Pulm&o-R] 1998; 7 (2): 115-123.

O derrame pleural (DP) continua sendo um de-
safio diagnostico apesar do facil acesso a cavida-
de pleural. Calcula-se que a incidéncia de Derra-
me Pleural de Causa Indeterminada (DPCI) possa
oscilar de 13 a 24%, apesar dos métodos atuais em-
pregados tanto para o estudo do liquido como do
fragmento de tecido pleural (1, 2, 3).

Observa-se certa comodidade por parte do pro-
fissional frente ao resultado de um DP do tipo
transudato. No entanto, alguns processos inflama-
torios e, até mesmo, ncoplasicos podem cursar, ini-
cialmente, sem padroes bioquimicos de inflama-
cdo (4). Por outro lado, ¢ comum, por parte do pa-
tologista, o diagnostico de pleurite inespecifica

(*) Professor Adjunto de Pneumologia (UNI-RIO). Pneumologista do Hospital de Cardiologia de Laranjeiras (R)).

(**) Pneumologista da Secretaria Municipal de Saade (R)). Diretora Téenica do Centro de Investigacoes Pneumolégicas (R)).
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em derrames cardiogénicos, tipicamente nao infla-
matorios (transuclatos), podendo conduzir o profis-
sional a outro raciocinio.

Um erro freqientemente observado ¢ o trata-
mento com esquema antituberculoso ministrado a
individuos com DP inflamatorio, linfocitario, de
ctiologia ndo identificada pela biopsia, com ou
sem reacdo de Mantoux positiva. Em paises onde
a tuberculose é infreqliente, tal conduta talvez seja
compreensivel nos casos de reacao positiva, mas,
naqueles onde esta infecgdo ¢ comum, nao se jus-
tifica, pa racloxalmente, o tratamento, uma vez quc
o namero de individuos hiperérgicos ao teste ¢ fla-
grantemente maior, sem que a doenga esteja pre-
sente (5). Acredita-se que, em nosso meio, mais de
40 milhdes de pessoas sejam reativas ao teste
cutanco pelo PPD (6).

O derrame lapico, de volume variavel, costu-
ma cursar com cor ¢ febre, porém sem particulari-
dacles histopatologicas, e ¢ outro exemplo que pode
incuzir a suspeita de tuberculose ¢ ao emprego
irracional de esteroides para acelerar a reabsorgao
do liquido. Neste caso, varias situagoes negativas
so estabelecem: falso diagnostico frente as melho-
ras clinico-radiologicas, retorno ao ponto de partica
com a suspensdo do esterdide, possivel piora do
quadro clinico pelo emprego de isoniazida,
incdutora de quadro “lupus like” e perda de tempo.

Também entre os cardiologistas ndao ¢ raro
categorizar de DP de origem tuberculosa os liqui-
dos pos-ecmbolicos, freqlientes nos pacientes com
insuficiéncia congestiva.  DP - poOs-
revascularizacao miocardica ocorre, rotineiramen-
te, a ponto de ja ser assimilado pelos cardiologistas

cardiaca

com naturalidacde.

A Sindrome dle Imunodeficiéncia Adquiricda ¢ uma
situacdao clinica que pode cursar com acometimen-
to pulmonar por causas infecciosas ¢ neoplasicas,
assim como hipoproteinemia, as yvezes, associadas
¢ capazes de desenvolverem DP.

Raramente, observa-se qualquer preocupacao
em se registrar o historico profissional do paciente.
No entanto, as complicagoes pleurais ligadas ao
ashesto s se desenvolvem, em média, 15 a 20 anos
apos o contato com a substancia (7).

O DP actinico costuma ser tardio, vindo a se de-
senvolver meses apos a radioterapia e possibilitan-
do confusao com etiologia ncoplasica.

A expectativa de um diagnostico depende da
capacidade ténica dos patologistas e citologistas,
uma vez que tanto a bidpsia quanto a citologia,

Derrame Pleural ee Causa Indeterminada (DPCH)

podem esclarecer, em mais de 80% das vezes, o
quadro de cancer ou tuberculose.

Poucos estudos tém posto em evidéncia o pro-
blema do derrame pleural idiopatico, ou de causa
indeterminada, fato que requer atencao mais cui-
cdacosa por se tratar de um problema que pode ser
atenuado, uma vez tomada a conduta correta ¢
lancando-se mao de dosagens laboratoriais mais
atualizadas.

E importante ndo esquecer gue o portador de DP
deve ser visto como um todo ¢ ndo estudado ape-
nas uni-setorialmente.

Por outro lado, apds terem sido empregados sem
éxito todos 0s meios passiveis de fornecer um diag-
nostico, a etiologia pode ser detectada com o pas-
sar do tempo, como se 0 derrame “amadurecesse”,
estabelecendo parametros até entdo nao obtidos.

Ferrer ¢ col. (1) ao estudarem 40 DPs idiopaticos
constataram que, pelo menos, 20% deles podem ser
reclassificados ¢ que o tempo de resolucdao dos
mesmos ¢, em mdédia, de 5,6 meses. Os mesmos
autores chamam a atencao de que, apesar da rea-
cao de Mantoux ter sido positiva em 47,4% dos
pacientes, nenhum deles tinha o bacilo da tubercu-
lose como agente etiologico. Estudando 171 derra-
mes, Marel ¢ col. (2) apenas consideraram dois
casos como de causa desconhecida, no entanto,
rotularam 32 liquidos como para-neoplasicos, sim-
plesmente porque acompanhavam algum tipo de
ncoplasia, pulmonar ou extrapulmonar, sem que a
cavidade pleural apresentasse acometimento ma-
ligno. A rigor, estes autores nao classificaram, quan-
to a origem, 20% dos derrames.

Acredita-se que uma série de DPCI tenha um
curso benigno, tendendo a desaparecer espontanc-
amente ou mantendo-se em equilibrio com o orga-
nismo. Algumas vezes evoluem para a formagao de
lojas pleurais ou, ainda, podem ser reabsorvidos
apo6s a instituicao de corticosteroides. Da mesma
forma, o emprego preventivo de esteroides parece
prevenir o desenvolvimento de DP pos-cirurgia de
revascularizacdo do miocardio.

Parcce que o emprego de um nimero maior de
novas drogas em medicina vem colaborando para
o desenvolvimento de inflamagoes pleuro-pulmo-
nares, abrindo o leque das causas de DP (8).

O acondicionamento do liquido ndo requer
cuidados especiais para a manutengao da fidelida-
cde bioguimica (9). No entanto, a avaliagao
citologica exige cuidados maiores ¢ um lapso de
tempo menor para o preparo ideal.
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Uma Gnica abordagem a cavidade pleural, as
vezes, nao ¢ suficiente para se estabelecer um
diagnostico que pode ser obtido numa segunda ou,
até mesmo, terceira vez.

Recomendacdes Basicas para o Estudo de DP

Pré-abordagem da cavidade

* Anamnese minuciosa - ¢ fundamental para confi-
gurar uma situacao agucla, subaguca ou cronica ou
possibilidacdes de seqtielas, assim como identifica-
¢ao de tratamentos concomitantes ou anteriores.

e Exame fisico - fornece informagoes semiologicas
importantes tanto na abordagem tordcica como do
organismo em geral.

* Telerradiografia do térax - Em PA, incidéncia
lateral ¢ em declbito com raios horizontais (se
necessario). Uma boa andlise pode sugerir o diag-
nostico, se levarmos em consideracdo aspectos
particulares de determinadas situagdes clinicas
(Quacdro 1).

o Ultra-sonografia e Tomografia Computadorizada
- poclem ser necessarias para o esclarecimento ce
derrames pequenos, identificar lojas pleurais ou
suspeita de espessamentos, entre outros.

Durante Abordagem da Cavidade

e Liquido - a amostra inicial deve ser obtida com
agulha fina para ndo ser contaminacdo com san-
gue da parede. Nao usar heparina quando se
avaliar PCR para M. tuberculosis e nao esquecer
de usd-la na determinacdo do pH. Puncionar
sempre nas zonas mais baixas do torax.

* Biopsia pleural por agulha - pelo menos trés
amostras sao recomendaveis, obtidas em pontos
diferentes. O tecido pleural deve ser recolhido
em formol a 10% e costuma afundar, mantendo
sempre sua tonalidade clara.

Parametros Solicitados
Bioquimicos

o proteinas - proteinas (p)/proteinas (s)
* DLH - DLH (p)/DLH (s)

* colesterol

* glicose '

e amilasc

e triglicerideos

* ADA (Adenosina Desaminase)

e pH*

Quadro | - Caracteristicas Radiologicas Habituais nos Derrames Pleurais

Tipos de Localizacio  Volume

[Derrame

Vascularizacio  Hiles

Area Pulmoes medliasting Plera Diafragma

Carcliaca

Neoplasico Uni Grandes
il ol
Bilateral

Tuberculoso Linilateral Variavel

Parapneumanico  Unilateral Peguena

'CIJII.:IEL'I'II:I- Lini Variavel -
-Vascular ol
Vi Bilaleral
EFmbhadlico Ll et (N 1 T
Y Regional
Bilateral ot clifusa
Insuficiéncia Lni Variavel
Cardiaca (R T T
Bilateral
=1
Doengas Lini Pequeno MNormnal Variivel
Ocupacionais o (Xl

Bilateral e lefiricda

Fecmal

Aumentados

Linfangite
Modulos
Alelectasias
Infiltracoes

Alargado
Desviado

- Intiltragdes Reynichaelos

Cavitagoes
Condensacoes Elevado
adjacentes

L5 Infiltragoes Espessamentos
(Pericarchite) A
T Infillragoes Clevado
i ':J.r‘;}t.ﬂfnh'm;lh-} Meleclasias (Comum)
finas
T 1

Transparéncia

Infiltragies
Fibwose

Variavel Espessada
Placas

Tumaoragoes
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Marcadores
 tumorais (CEA, outros)*

* imunoldgicos (FAN, Waaler-Rose, complemen-
to, PCR-titulado, anti-HIV)*

Citologicos

* hematimetria

* leucometria
global
especifica

e céls. mesoteliais
quantitativo
qualitativo

* céls. neoplasicas

e céls. LE *

Microbiologicos

° gram

e cultura para germes comuns
© BAAR **

e cultura para BAAR **

o fungus ***

e cultura para fungus ***

e virus

Biopsia Pleural
* histopatologico
(com ou sem estudo imunohistoquimico)

e cultura para BAAR
(maior positividade do que no liquido)

*  Dpcionais em fungdo da anamnese e exame fisico.
**  Positividade extremamente baixa, maior na SIDA.
Cultura positiva em menos de 25% dos casos.

*** Mais frequente nos imunossuprimidos.

Andalise Critica Frente aos Resultados

Obtidos

Os critérios de Light para separar transudato de
exsudato (proteina (p)/proteina (s) > 0,5 ¢ DLH (p)/
DLH (s) > 0,6) se equivalem ao valor do colesterol no
liquido (>50 mg%,) para exsudatos (6). Pacientes es-
poliados podem cursar com diminuicao protéica ¢
colesterol elevado no liquido. Niveis muito elevados
de colesterol podem traduzir pseudoquilotorax se o
derrame for antigo (10, 11).

A queda da glicose, na realidade, serve para
monitorar a cronicidade de um derrame, do mesmo
modo que a elevac¢ao da DLH. Vale lembrar que os
pseudoquilotérax, comumente ligados a tuberculo-
se pleural cronica e artrite reumatodide, cursam com

Derrame Pleural de Causa Incdeterminada (DPCT)

niveis muito baixos de glicose, assim como os
empiemas, e sao situacoes que podem se confundir
ao exame macroscopico do liquido (12, 13).

Processos infecciosos arrastados costumam evi-
denciar niveis elevados de DLH, da mesma forma
que derrames neoplésicos avancados.

Em 10% de DP neoplasicos, a amilase pode se
apresentar elevada sem que o pancreas esteja envol-
vido (14).

A adenosina desaminase (ADA) desempenha bem
seu papel de marcador enzimatico nos processos
tuberculosos, no entanto, também apresenta ativida-
de elevada nos empiemas, artrite reumatoide e doen-
cas neoplasicas linfo-proliferativas. Valores > 50 U
devem ser considerados como alterados (15).

Triglicerideos com valores > 110mg%, ou acima
dos plasmaticos, costumam acompanhar os derrames
quilosos na maioria das vezes (16). A cirrose hepati-
ca, uma das causas de DP, pode evoluir com
quilotorax (6, 7).

Embora ndo seja obrigatdrio, a presenga de pH<
7,20 esta ligada a indicacao de drenagem toracica por
tubos nos derrames para-pneumonicos.

Os DPs neoplasicos estao ligados a presenca de
Antigeno Carcino-Embrionario > 10mg/ml em, apro-
ximadamente, metade dos casos; no entanto, quan-
do o predominio é de adenocarcinoma, a incidén-
cia aumenta (17). Miranda ¢ cols. (18) constata-
ram 53% de sensibilidade e 95% de especificidade
para ncoplasias, quase exclusivamente representa-
cdas por adenocarcinomas. Parece que outros mar-
cadores tumorais apresentam maior especificidade
na identificacdo do DP neoplasico, principalmen-
te quando associados aos valores elevados do CEA
(19). LeuM1 e B72.3 sao considerados como os me-
lhores marcadores para adenocarcinoma quando
associados entre si (20). Outros marcadores podem
ser utilizados em reacoes imuno-histoquimicas de
modo a classificar a etiologia neoplasica de um
liquido pleural (21, 22).

Quando o derrame ¢ de origem colageno-
vascular, podemos obter confirmacao através de
parametros especificos (23). No entanto, em fase
menos exacerbada de uma colagenopatia, tanto o
FAN como a reacao de Waaler-Rose podem ndo
estar alterados. Por vezes, sé as fracoes do comple-
mento se apresentam aumentadas. Tais valores ne-
gativos ndo excluem a origem colageno-vascular,
que deve ser perseguida se o paciente tiver algum
sinal que corrobore esta suspeita.

Alguns pacientes com quadro clinico de imunos-
supressao também podem ter o diagnéstico de SIDA
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confirmado pelo teste anti-HIV no liquido pleural.
Neste caso, a atengao deve ser recdobrada porque este
tipo de paciente pode apresentar mais de um acome-
timento pulmonar ¢, assim, atingir a pleura de uma
maneira particular. A SIDA ¢ uma situacdo clinica
onde bactérias, fungos, parasitas ¢ virus, além de
processos neoplasicos, podem acometer os pulmaoes
simultancamente (24).

Sabe-se que a proteina C reativa titulada se apre-
senta elevada nos processos inflamatorios e infecci-
0s0s, tornando-se, deste modo, um marcador interes-
sante na diferenciacao dos exsuclatos de transucdatos.
Valores maiores que 0,8ng/dl costumam estar presen-
tes tanto nos derrames neoplasicos como nos
tuberculosos e parapneumonicos. Parece que, nestes
dois Gltimos grupos, as taxas sao mais elevadas do que
nas sufusoes malignas. Em 21 exsudatos de diversas
ctiologias constatamos PCR titulaco > 0,8ng/dlem 16
(75%).

A contagem cle hemacias so6 ¢ valorizada quando
nao ocorre acidente de puncgao, por isso, deve- se
sempre iniciar a abordagem pleural com agulha fina.
Derrames sangliineos recentes sdo desprovidos de
hemacias crenadas, ao contrario dos mais protraidos
¢, na auséncia de traumatismos deve-se considerar as
hipoteses neoplasica, embdlica, discrasica ou pos-
operatoria.

Existe uma tendéncia a se classificar os derrames
como de predominio linfocitario ou neutrofilico, sem
que as demais células sejam computadas. Em certas
ocasioes, os leucocitos podem estar em minoria,
senco ultrapassados pela contagem de outras células:
macrofagos, histiocitos, células mesoteliais, ctc. 8
interessante lembrar que o DP neutrofilico pode se
instalar na fase inicial de determinacdos derrames que,

habitualmente,  cursam  com  predominio
linfocitico.  Embolia  pulmonar ¢ algumas
colagenoses sao exemplos desta situacdo. A idéia
de que derrames eosinofilicos costumam estar mais
ligaclos a processos neoplasicos carece de funda-
mento (25). Parece, no entanto, que individuos
com este tipo de derrame e bidpsia descrita como
pleurite inespecifica, tém sobrevida maior do que
aqueles sem cosinofilia (26).

Células mesoteliais em ntimero inferior a 5%
parecem combinar com a etiologia tuberculosa,
embora alguns derrames possam cursar com indices
mais elevados. Quando ativadas, em maior niimero
ou até mesmo em grumos, costumam significar pro-
cesso inflamatoério agudo. Sua concentragao tam-
bém diminui nos liquidos parapneumonicos. Quan-
to menor a porcentagem de células mesoteliais,
mais difusamente as pleuras estao acometidas.

Nao se deve esperar identificacdo bacteriana
nos empiemas (27, 28). A pratica mostra que as
formas parapneumonicas sao mais passivas de iden-
tificacao do agente infeccioso.

Na artrite reumatoide ¢ relativamente freqliente
a ocorréntia de empiema (por necrose de nodulo
reumatdide subpleural), sem que haja grande acome-
timento dos pulmdes, ao contrario dos empiemas
bacterianos, nos quais infeccdes parenquimatosas
apresentam-se de modo mais flagrante.

Vale a pena reforcar que, mesmo nos
transudatos, ¢ comum a descricao histopatologica
de pleurite inespecifica, fato que pode deixar de-
sorientado o profissional menos familiarizado com
a patologia pleural.

O Quadro 1l demonstra algumas particularida-
des no diagnostico diferencial dos DPs.

., Quadro Il - Particularidades Etioldgicas

Tuberculose Neoplasia >arapneumonico Colageno-vascular
Localizagio vnilateral variavel unilateral vartavel
l.eucometria vartavel variivel elevada elevada
Leucocitos L > 70% L= 50% T PMN I.L/PMN
C.Mesoteliais < 5% vartavel alivadas ativadas
Glicose (normal) normal normal/l normal/l (AR)
DLH + + + + 4+ ++++ e
ADA + -1+ (Iinfoma) -+ (empiema) -[+ (AR)

L-lintOoitos

PMN-polimorionucleares
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Conduta Frente ao DPCI

Se a causa de um DP nao for identificada numa
primeira etapa, deve-se partir para nova aborda-
gem, desta vez mais ampla e decisiva.

Num estudo recente, Capelozzi e cols. (29) con-
seguiram resgatar o diagnostico em cerca de me-
tade da revisao de material biopsiado rotulado
como pleurite inespecifica. Dados morfométricos
especificos  sugeriram  etiologia tuberculosa ¢
neoplasica na auséncia tanto de granuloma como
de células malignas.

As etapas que se seguem na procura de uma si-
tuacao causal podem ser seguidas pela ordem, iso-
ladlamente, ou combinadas.
1.Repeticio da puncao-bicpsia pleural

Processos tuberculosos sdo diagnosticados, na
melhor das hipoteses, em cerca de 88% dos casos,
deixando uma margem de 12% de insucesso, en-
quanto que nos DP malignos tais incidéncias sao,
respectivamente, 79% ¢ 21%. Numa segunda
abordagem por agulha, a persisténcia de pleurite
inespecifica enfraquece a hipétese daquelas duas
patologias, ainda mais s¢ o intervalo de tempo
entre a primeira ¢ segunda abordagens nao for
pequeno (30). Maior ndmero de fragmentos aumen-
ta as chances da identificagdo etiologica.

Derrames embolicos, colageno-vasculares, pos-
pancreatite, virais ¢ traumaticos, cursam com o
substrato de pleurite inespecifica, de modo que a
clinica apresentada pelo paciente deve  ser
reavaliada e a anamnese esmiugada.

Deve ser ressaltado que as biopsias feitas com
agulha de Cope costumam oferecer maior indice de
diagnostico do que as executadas com outras agu-
lhas (30).

O estudo citolégico consegue demonstrar a pre-
senca de células nuu[:rle’as;icf_ns;, numa primeira fase,
em 60% a 70% das vezes mas, numa segunda
abordagem, este indice pode subir a 80% ou mais.
Quanto mais arrastaclo o derrame ncoplasico, maior
a positivitlacde citologica. Derrames linfomatosos
sao mais dificeis de serem diagnosticados pela
analise celular.

2. Reavaliacao e estudo de novos parametros

Parametros basicos, anteriormente dosados, cos-
tumam modificar-se na evolucao de um derrame,
direcionando para uma suposicao diagnostica.

A necessidade de novos parametros, as vezes,
deve ser considerada na reavaliagao de um liquido.

A dosagem da atividade da ADA, infelizmente,
ainda ndo ¢ considerada como parametro basico,

Deorrame Pleural de Causa Indeterminacla (DPCI)

apesar de ser bastante Gtil, método facil e de
baixissimo custo (15). Células LE, FAN e ANA, ra-
ramente, sao solicitados na abordagem inicial, po-
rém podem fechar o diagnostico numa segunda
fase. Do mesmo modo, a PCR (reacdo em cadcia
pela polimerase) para M. tuberculosis pode ofere-
cer o diagndstico de tuberculose pleural quando a
pesquisa dlireta ¢, tardiamente, a cultura foram ne-
gativas; a inconveniéncia do custo o torna um exa-
me menos acessivel (31, 32). 1gA ¢ IgM anti-anti-
genos M. tuberculosis também podem ser Gteis ape-
sar da sensibilidade nio ser boa (33, 34, 35, 36).
3. Tomografia computadorizada do torax
Estudos direcionados conseguiram mostrar pe-
quenas lesoes subpleurais e periféricas ndo detec-
tadas pela torax em DPs
tuberculosos. Da mesma forma, tanto a pleura
parietal, como a visceral, sao avaliadas com deta-
lhes, assim como possiveis lojas e a densidade de
seus contetdos. Ao favorecer a identificacdo de
pequenas bolhas, a TC orienta o profissional sobre
cuidados a tomar na abordagem do torax.

radiografia  do

4. Ultra-sonografia

C um exame pouco empregado e extremamen-
te atil na diferenciagao entre espessamento pleural
¢ colecao liquida (37). Detecta lojas mal definidas
na telerradiografia do torax, a localiza¢do exata,
volume aproximado e modificagao da densidade
do liquiclo. Pode sugerir o local ideal para a explo-
racao da cavidade.

5. Cintilografia pulmonar

Fundamental para diagnosticar o DP de causa
embdlica. Importante lembrar que a simples pre-
senca de liquido no hemitérax pode simular ausén-
cia de captacao pulmonar, devendo o exame ser
solicitado em curto espaco de tempo e apos esva-
ziamento da cavidade. O DP de causa embdlica é
freqlente, embora sua participacao seja pouco
lembracda.

6. Estudo do abdomen

Tanto a ultra-sonografia como a tomografia
computadorizada do abdomem podem ser de gran-
de utilidade na identificacdo de alteragdes nos
orgdos infradiafragmaticos. Por outro lado, a pre-
senca de adenomegalias ou de imagens sugestivas
de metastases sugerem uma causa neoplasica para
o DP em questdo.

7. Pleuroscopia

Indicada quando a abordagem pleural foi feita
mais de uma vez sem sucesso. E um procedimento
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seguro que oferece a vantagem de se selecionar nao
s6 o local da pleura a ser biopsiado como o estudo de
outras estruturas intratoracicas. As vezes, torna-se,
além de um método diagnéstico, um procedimento
terapéutico.
8. Toracotomia

E o ultimo recurso a se langar mao no dignostico
clas doencas pleurais, pois envolve manobras de abor-
dagem de porte maior.

Estratégia de Conduta
nos DPs Nao-ldentificados

Ao nos defrontarmos com um DPCI ¢ aconselha-
vel classifica-lo quanto ao tempo de instalagao ¢

Quadro 111 - DP Agudo-Silencioso

TRANSUDATOS PARTICULARIDADES

bilateral. mais a direita
bilateral
anasarca, hilateral,

e i
hiperhidratagio
hipoproteinemia
infrapulmonar
ascite

instalagio rapida

bilateral, dispnéia

pequenos volumes, ndo ¢ raro
bilateral, is vezes QTX
volumes variiveis ¢f

cirrose hepdtica
pés-cir. abdominal
pés-derrame pericardico
pos-parto

obst. vela cava sup.
pos-atelectasia
atelectasia
pas-glomerulonefrite bilateral, maior a ireita

EXSUDATOS PARTICULARIDADES

virus pequenos volumes
pos-cirurgia cardiaca a esquerda, sero-hemitico
pos-patologia abdominal com ou sem ascile
1alrogenicos variivels

hemorridgicos neoplisicos

OTX - Quilotorax

Quadro IV - DP Agudo-Sintomatico

Particularidades

traumiticos hemotorax., pneumotorax

infecciosos para-pncumonicos, dor
pos-cmbdélico dor sdbita, dispnéia

pos-pneumotorax dor gubita, dispnéia. timpanismo
pos-pancreatite maior & esquerda, dor bdominal
neoplasia, trauma,
puneumomediastino

pos-perfuragio do esolago

quilotérax traumatismo, ncoplasia de

mediastino
5. de vela cava superior

variavel

latrogénico
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aos sintomas decorrentes de sua presenga. No en-
tanto, podemos nos deparar com DPs cronicos, si-
lenciosos, antigos, as vezes com “ossificagao”
pleural, sem que o mesmo tenha sido evidenciado
ou suspeitado na sua fase inicial. A persisténcia de
um DP de causa aparentemente determinada nos
obriga a desconfiar do tratamento ou do diagnostico
e procurar uma outra etiologia.

Derrames intensamente estudacdos e sem uma
causa identificada podem: reverter espontaneamen-
te, tender a formacao de lojas ou, simplesmente,
persistir com volumes fixos ou variaveis. Alguns
exsudatos desaparecem apds a instituicdo de
esterdides ou antiinflamatérios ndo-esterdides.

Os DPCI podem ser divididos, quanto ao tempo

de existéncia, em agudos ¢ cronicos ¢, dependen-
co da presenca, ou ndo, de sintomas, em silencio-
sos ¢ sintomaticos. Alguns devem ser rotulados
como tardios por se desenvolveram muito tempo
apos estabelecida a causa desencadeante:
Agudos - Os transudatos podem se instalar aguda-
mente por aumento da pressao hidrostética, queda
cda pressao osmotica ou hiper-hidratacdao. Nestas
situacoes, estariam os nao inflamatérios acrescidos
dos derrames pos-cirurgia  abdominal, pos-
atelectasia pulmonar ou pés-parto. Ja os inflamato-
rios, sejam eles infecciosos, nao infecciosos,
latrogénicos e pos-cirdargicos, desenvolvem-se em
funcao do aumento da permeabilidade capilar. A
passagem cle liquido inflamatério ou nao, do abdo-
men para o torax deve também ser considerada
(Quadros 11 e 1V).
Cronicos - Por serem na maioria das vezes
assintomaticos, os DPs cronicos podem ser detecta-
dos como simples achados radiologicos e costumam
ser de pequeno a moderaclo volume, uni ou bilaterais.
Em certas ocasioes sao de grandes proporgoes, mas
com reacao fibrosa pleural progressiva que permite
uma adaptacao do térax ao volumoso contetido nele
encarceraclo. Nestas situacoes, o liquido costuma ser
mais escuro e de maior densidade. Os derrames nao
inflamatérios costumam ser bilaterais e ¢ freqliente se
perceber oscilacao dos mesmos.

Uma boa parte de liquidos deste grupo esta liga-
da a causas pouco habituais como encarceramento
;_}Lllm-:.mnr, quil(}t{'}rax traumatico, atelectasia cronica,
asbestos etc (Quadro V).

Tardios - Podem ser assim rotulados em funcao
de sua causa desencadeante se iniciar, pelo menos,
algumas semanas antes do aparecimento do liqui-
do. Derrame pos-radioterapia, pos-exposicao a as-
bestos e pos-didlise peritoneal estao ligados a uma



Quadro V - DP Cronico

Particularidades

Perrame Pleural de Causa Indeterminacda (DPC))

Quadro VI - DP Tardio*

Particularidades

| et hilateral, martor a direnta.
transudato

s, nefrotica bilateral, infra-pulmonar.

transudato

cirrose hepiatica maior i diretta. ascite, transudato

mixedema bilateral, transudato
drogas assoclado a acometimento

parenguimaloso
|1.:upi:’||!~:it:t:- volumes maiores

unilateral,sinais de pneumonite ou
fibrose pulmonar

pos-radioterapia
uremia raro, sero-hemitico
pulmio encarcerado transudato de volume [lixo
pés-atelectasia cronica transudato de volume fixo
quilotorax pos-manuseio do mediastino
cmpiena febre, emagrecimento

pseudoquilotorax espessamento pleural. volumes

f1x0s

pos-radioterapia pequenos volumes, pneumonite, fibrose

pulmonar
por ashesto pequenos volumes, eosinolilico
pos-didlise  peritoneal  maitor a direita, volumes variiveis

s. Dressler acometimento  cardiaco prévio

mixedema transudato quando ha derrame
periciardico
uremia raro.  scro-hemitico

tebre, dores articulares

coldgeno-vascular

causa estabelecida meses ou anos antes de seu de-
senvolvimento. A anamnese ¢ fundamental para se
considerar um DP tardio (Quacdro VI).

Conclusoes

O diagndstico causal do DP deve ser persegui-
do, insistindo-se na biopsia pleural ¢ no estudo mais
detalhado do liquido, que deve ser enriquecido
com novos parameniros capazes de definir ou con-
duzir a etiologia do mesmo.

E fundamental a obtencio de uma boa amostra
de tecido pleural para que o patologista conclua
com maior facilidade seu parecer. Dados clinicos,
tanto ligados a anamnese quanto ao exame fisico,
devem ser associados ao material biopsiado de
moclo a favorecer o patologista com o maior niime-
ro de informacoes.

Uma série de estudos ressalta a incidéncia dos
derrames ligados a exposicdao ao asbestos, que po-
dem ser detectados pela andlise do liquido, altera-
coes pleuro-pulmonares compativeis e passado
ocupacional. Da mesma maneira, um ndmero cada
vez maior de drogas parece estar relacionado ao
desenvolvimento de liguido no espaco pleural

Apesar do facil acesso a cavidade pleural, a fal-
ta de um diagnostico ctiologico em até 24% das
vezes deixa o especialista frustracdo seja por nao

¥ env a causa desencadeante existe ha mais de 1T mds.

dispor da possibilidade de avaliacdo de novos
parametros ou porque tera que aguardar a evolucgao
cdlo derrame que, frequentemente, reverte esponta-
ncamente ou exige estudo pleuroscopico comple-
mentar decisivo.
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Dosagem do Gama Interferon no
Diagnostico do Derrame Pleural:
Avaliacao Inicial de Desempenho

Denise Duprat Neves, Ciro Teixeira da Silva fanior, Paulo César de
Amorim Preza, Ricardo Marques Dias ¢ Miguel Aidé (%)

O Gama-Interferon (IFN), linfocina que auxilia os macrdofagos na eliminacgio intracelular da micobactéria, tem
sido testacdlo em pacientes com derrame pleural de varias etiologias a fim de se avaliar sua utilidade no diagnéstico
diferencial da tuberculose pleural. A sensibilidace de 94 a 100% ¢ a especificidade de 91,8% e 100%. Nosso
objetivo ¢ observar sua utilidacle em uma populagio com alta prevaléncia de tuberculose. Método: Foram avali-
ados 45 liquidos pleurais de diferentes pacientes: 34 tuberculose, 5 metastase pleural, 5 transudado T LES. A
dosagem do IFN foi pela téenica ELISA. Resultados: Considerando 500pg/ml como valor de descrimine, obtive-
mos uma sensibilidade = 94,1%, especificidade = 90,9%, valor preditivo positivo = 96,7% e negativo = 75%. A
concentracio foi significantemente maior no grupo da tuberculose (média de 4.648,82 DP 7.435,86 variando de
100 a 40.364), do que nos grupo dos demais pacientes (média de 247,64 DP 381,73 variando de 67 a 1.318). A
adenosina desaminase (ADA), em 21 pacientes, mostrou sensibilidade de 81.7% e especificidade de 100%, con-
sicdlerando-se valores maiores que 40 U/L como indicativo de tuberculose. O antigeno carcino-embrionario (CEA)
estava maior 10 ng/L em 3 de 5 pacientes com neoplasia, mas também em 2 de 16 pacientes sem a doenga. Nao
houve correlacdo entre os valores do INF e da ADA {r = 0,103). Conclusao: O IFN ¢ um mdétodo simples e atil
no auxilio para o diagnéstico da tuberculose pleural. Nos ndo observamos correlagdo entre os valores da
ADA e IFN, o que ainda ¢ controverso pelo descrito na literatura.

ABSTRACT

The interferon gamma (IFN-gamma), a cytokine that helps macrophages to eliminate the bacilli intracellular, is
being measured in patients with pleurisy of various causes to evaluate their diagnostic utility to tuberculosis
plearisy. The sensitivity ranged from 94 to 100 and specificity from 91,8 to 100%. Our goal is to test IFN-gamma
in a high prevalence arca of tuberculosis. Method: We studied 45 pleural fluid samples of different patients: 34
patients with tuberculosis, five with neoplasic disease, five with transudate and one with LES. The concentration of
IFN-gamma was determined by ELISA method. Results: Using a cut off value of > 500pg/ml gate the assay a
sensitivity of 94,1%, a specificity of 90,9%, positive and negative predicitve values of 96,7% and 75%,
respectively. The value of IFN-gamma were significantly higher in tuberculosis (median of 4648.82 SD 7435.86,
varying from 100 to 40364 pg/ml than those in non-tuberculosis (median 247.64 SD 381.73, varying from 67 to
1318). The adenosine deaminase (ADA) activity was verified in 21 patients with a sensitivity of 81.7% and a
specificity of 100%, using a cut-off vdlue of > 40U/1. The carcino-embriogenic-antigen (CEA) was great than 10 ng/
| in 3 of 5 patients with neoplasic discase and in 2 of 16 patients without it. There were not correlation with the
values of INF-gamma and ADA (r=0,103). Conclusion: The IFN-gamma level is simple and helpful in distinguishing
tuberculosis in pleura. We did not observed correlation between ADA and IFN-gamma value, but it is still

controversial in the mecdical literature.

Palavras-Chaves: Gama Interferon (IFN); Adenosina Desaminase (ADA); Antigeno Carcino-Embriondrio (CCA);
Derrame Pleural; Tuberculose; Diagndstico.

Key-Words: I'N-gama; Adenosina deaminase (ADA); Carcinoembryonic antigen; Pleural effusion; Tuberculo-
sis; Diagnosis.
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Introducao

A tuberculose continua sencdo um grave proble-
ma de satde pablica. Existe uma relacao inversa
entre o risco de infecdo ¢ os indices socio-ccond-
micos, mas mesmo nos paises desenvolvidos onde
a tuberculose estava sob controle ou em declinio,
a prevaléncia voltou a aumentar na Gltima década,
provavelmente em decorréncia do surgimento ¢ dlis-
seminacdo da AIDS (T, 2). O controle adequado da
doencga depende basicamente de um diagnéstico
precoce e do tratamento correto, o que induzira
beneficio ndo s6 ao paciente em guestao, mas tam-
bém permitira uma diminui¢ao da
transmissibilidade do bacilo, evitando-se novos
casos. Atualmente, ja dispomos de um tratamento
eficaz, mas falta-nos meios de diagnostico mais
acurados (2, 3, 4).

Devido as dificuldades encontradas, na pratica
clinica, para a elucidacao diagnostica de uma do-
cnca gque ¢ uma endemia mundial, tém-se realiza-
do diversas pesquisas na busca de novos métodos
para o diagndstico da tuberculose (2, 3, 4), basca-
dos na identificagao de produtos do bacilo ou em
alteracoes imunobioquimicas induzidas por estes,
Mais apesar de todo o avango tecnologico das al-
timas décadas, ¢ apds mais de 100 anos da identi-
ficacao do bacilo por Koch, o diagndstico bacteri-
ologico rapido da tuberculose, na pratica, ainda é
realizado, na maioria das vezes, pelo encontro do
bacilo no material testado pela antiga téenica de
Zichl-Neelsen, que tem uma sensibilidacde baixa.

Nas formas extrapulmonares a dificuldacde em se
confirmar o diagnostico ¢ ainda maior, pois o iso-
lamento do bacilo nem sempre ¢ possivel, quer
pela inacessibilidade ao local da lesdo, quer por
estas serem paucibacilares. Na maioria destes
casos o diagnostico de certeza ¢ baseado no exa-
me histopatologico. Assim, os novos métodos pocde-
rdo ser cde grande ajuda ao diagnéstico. Por ser o
derrame pleural a manifestagao extrapulmonar
mais comum da tuberculose, ¢, conseqlicntemens-
te, um dos mais estucdacos.

O Gama Interferon (IFN) ¢ uma linfocina que
auxilia os macrofagos na eliminacao intracelular
da micobactéria. Sua dosagem no liquido pleural
tem mostrado-se Gtil no diagndstico diferencial da
tuberculose desta localizacao (5, 6, 7, 8, 9, 10).

O objetivo deste trabalho ¢ avaliar a utilidade
da dosagem do IFN, no liquido pleural, em uma po-
pulacao com alta prevaléncia de tuberculose.
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Material e Méetodo

Foram avaliados 45 pacientes de dois Hospitais
Universitarios do Estado do Rio de Janeiro, sendo a
maioria do sexo masculino (32 homens ¢ 13 mulhe-
res), com média de idade de 43,2, desvio padrio
(DP) 18,0, variando de 16 a 83 anos. Esta média foi
significantemente menor nos pacientes com tuber-
culose do que no grupo dos com as demais doencas
(37,18 DP 14,07 versus 62,00 DP 15,49, respectiva-
mente).

A amostra foi dividida, quanto ao diagnostico
ctiologico do derrame pleural, em 34 casos de tu-
berculose ¢ 11 no grupo controle, composto de
casos assim distribuidos: 5 com metastase pleural,
5 com transudado e 1 secundario ao lapus
critematoso sistémico (LES).

A dosagem do gama IFN foi realizada por téce-
nica de ELISA, utilizando-se um kit para dosagem
de gama IFN humano, da Genzyme, adquirido
através da GIBCO. A téenica é simples e o tempo
para sua execucdo ¢ de um dia de trabalho (devi-
do a necessidade de diversas incubacoes). Pode ser
realizado em até 4 dias diferentes, pois vem com
4 placas para 24 dosagens cada, num total de 96
dosagens porkit. A cada dia de dosagem devem ser
feitos dosagens de controle, o que diminui o nime-
ro total de amostras testadas. Valores maiores do
que 5.000 pg/ml devem ser repetidos com amostras
diluidas, eventualmente por mais de uma vez, para
determinacao do real valor, O preco médio, de
custo, de cada dosagem ¢ de aproximadamente R$
15,00 (quinze reais), sem a repeticao com amostra
diluida. Inicialmente, com a primeira placa, rea-
lizamos o teste com amostras em duplicata, mas
devido a reprodutividade dos resultados obtidos,
optamos pela dosagem simples de cada amostra ¢
um melhor aproveitamento do material.

A adenosina desaminase (ADA) foi dosada pela
téenica de Giusti, com pequenas modificacoes (11,
12). Sabemos que a adenosina desaminase pertence
a um grupo de enzimas que agem no metabolismo
das purinas, atuando como catalisadora da reacio
que transforma adenosina em inosina ¢ libera amd-
nia. Esta pode ser facilmente medida por reaciao
colorimétrica ¢ representa a atividade enzimatica.
Sua dosagem, a preco de custo para um laboraté-
rio de pesquisa, é de aproximadamente R$ 3,00
(trés reais)

A pesquisa do antigeno carcino-embrionario
(CEA), foi realizado pela rotina dos laboratorios dos
hospitais de origem dos pacientes, com kit proprio
cdisponivel, também por téenica de ELISA.
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preditivo positivo e negativo para o diagnostico
diterencial dos derrames pleurais, estando elevada
nos casos de tuberculose. A sensibilicacde, relata-
da na literatura, variou de 94 a 100%, enquanto a
especificidade ficou entre 91,8% a 100% (5, 7, 10).

Como este trabalho tinha o objetivo de avaliar
o desempenho inicial deste método, optamos por
incluir um ndmero maior de pacientes com tuber-
culose (3/4 da amostra), freqténcia de casos um
pouco maior cdo que o observado na nossa popula-
cao (20) ¢, nao foi possivel observar pacientes com
outras cdoencas infecciosas, nao tuberculosa. O re-
sultado encontrado por nés, sensibilidade =94,1%,
especificidade = 90,9%, valor preditivo positivo =
96,7% ¢ negativo = 83,3%, foi semelhante ao ob-
servado por outros autores (5, 6, 7).

Dosado portécnica ELISA ou RIA, de mocdo sim-
ples e custo relativamente baixo. O kit que utiliza-
mos, com capacidade para 96 dosagens incluindo
os controles, se mostrou bastante simples de usar,
com resultacdos reprodutiveis, dispensando a dosa-
gem em duplicata. Valores acima de 5.000 pg/ml
necessitam ser repetidos com diluicao da amostra
para determinacgao do real valor, o que aumenta o
custo do exame. Na prdtica, o encontro de valores
acima deste pode dispensar este procedimento por
ja estar bastante acima do ponto de descrimine.

Com relacao aos demais marcadores de tuber-
culose ou neoplasias também existem davidas,
apesar do seu uso mais amitde. Tem-se observado
que o CEA, o marcador tumoral mais estudado e
utilizacdo, pode estar clevado em pacientes que
ndo apresentam ncoplasia. Em nossa pequena
amostra, a sensibilidade foi de apenas 60%, no que
estd de acordo com a literatura (13, 14), que refe-
re uma grande variabilidade, ¢ observamos resul-
taclos falsos positivos em 12,5%, todos em casos de
tuberculose. Apesar de ja ter sido relatado resulta-
cdos falso positivos até em fransudatos, a causa mais
importante destes tem sido a infecdo, especialmen-
te nos empiemas. A causa deste aumento ¢ desco-
nhecida ¢ ndo parece haver correlacao com os
parametros bioguimicos ou ndmero de leucocitos
(14). A elevacao do CEA tem sido descrita como
infreqiiente na tuberculose, em torno de 0 a 2% dos
casos, mas ja foi observada em até 33% dos derra-
mes secundarios a esta doenca (13,14). Em exames
para o diagnodstico de neoplasias, espera-se uma
alta especificidade, pois um resultado falso positivo
pode implicar em sérias conseqliéneias para o
paciente em questdo.
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A ADA, um dos principais marcacdores cla tuber-
culose em scrosas, ja foi pesquisada por diversos
autores, ¢ a maioria dos trabalhos comprovam sua
utilidade e recomendam seu uso na rotina de inves-
tigacao do derrame pleural. Mostrando uma sensi-
bilidade que varia de 92 a 100% e especificidade
de 85 a97%, dependendo do limiar de descrimine
¢ da amostra de pacientes estudada. Na populagao
por nos avaliada nao houve resultado falso positi-
vo, especificidade de 1T00%, mas foram poucos os
casos estudados ¢ nao incluimos pacientes com
doencas que podem cursar com elevacao da ADA,
a saber: empiema, nlguns linformas ¢ a artrite
reumatoide. Obtivemos 15% de resultados falso
hegativos, o que nos permite calcular uma sensibi-
liclacle de 85%, um pouco abaixo do esperado (12,
13 BB, Tk, 18,99, 202122 . 23K

Atualmente, atencao maior tem sido dado as
isoenzimas da ADA como auxilio complementar
ao diagnostico diferencial dos derrames pleurais
(24). A ADA, esta presente em todos os tecidos,
sendo a Gnica observada nos eritroblastos e no timo,
sendo essencial a uma resposta imune eficiente; por
outro lado, a ADA, ¢ encontrada nos macrofagos
que a liberam quando estimulados pela presenca
de microorganismos no seu interior (23, 25), sendo
a responsavel por quase a totalidade da ADA dosa-
da nos materiais testados quando a etiologia é in-
flamatdria (pesquisa em andamento).

A concentracdo da ADA ¢ mais elevada no ma-
terial testado, liquido pleural, do que no sangue do
mesmo paciente. Ja se verificou que a atividade da
cnzima nos derrames ¢ diferente e independente da
concentracao scérica, indicando que existe sintese
local (24, 26, 27). A sensibilidade sérica nao ¢é tio
boa, provavelmente porque apenas espelhe algo
ocorrendo em outro local, através de células que re-
circulam entre o sangue ¢ a cavidade pleural, por
exemplo; e a especificidade ndo ¢ ideal, pois ou-
tras cloencas que alteram o sistema imune podem
ter elevacgdo da atividade sérica da ADA (16, 17,
19 [ 02020 23 25

O IFN ja foi pesquisado, a exemplo da ADA,
em outros liquidos de serosas com 0os mesmos bons
resultacdos (8,9), ¢ também apresenta maior con-
centragao no local da inflamacao. Sua comparacgao
com a ADA ¢ importante, pois parece que ambos
estao aumentados nos liquidos organicos em fun-
¢ao da resposta imunologica ao processo infecci-
050, possivelmente atuancdo em sinergismo. Estudos
mostram, no entanto, ndao haver correlacao entre o
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hamero ¢ o tipo de linfocitos presentes no liquico
pleural ¢ a dosagem da ADA (8, 26, 28) ou do INF (7)
¢ ainda existe controvérsias sobre a correlacao entre
0s valores da ADA e do IFN em um mesmo paciente
(27, 28). Em nossa amostra nao observamos correla-
¢ao entre os valores destes e pode-se supor que estas
enzimas atuem em momentos diferentes da resposta
imunologica.

Curioso ainda ¢ o fato de que, apesar de estarem
ligaclas a resposta imunolégica celular, a mais com-
prometida nos pacientes com imunodeficiéncia acl-
quirida sccundaria ao virus da imunodeficiéncia
humana (HIV), ambas as dosagens parecem ser Gteis
no diagnostico da tuberculose em pacientes com
HIV+/ AIDS. O IFN mostrou-se Util, mesmo em pa-
cientes imunocomprometidos (8, 9). A presenca do
HIV no liquor parece ndo alterar o valor da ADA (29),
que pode estar elevada no soro de alguns pacientes
com HIV+ ou outras doengas hematoldgicas (23, 30,
31,32, 33). Adosagem da ADA em casos comprova-
dos de tuberculose meningea e pleural em pacientes
HIV positivos apresentou valores elevados, apesar do
nGmero significante de deplegao de células T encon-
tracla em alguns destes pacientes, o que confirma ini-
cialmente a possibilidade de se utilizar este métoclo
também nos pacientes com AIDS (34, 35). Maiores
estudos sao necessarios, especialmente neste grupo
cde pacientes.

Outro marcador que tem merecido destaque ¢ o
Fator de Necrose Tumoral (TNF), tambdém uma
citocina liberada pelas células mononucleares, que
estimula a fagocitose pelos macrofagos e possivel-
mente aumenta a sua capacidade microbicida. A
necrose caseosa, caracteristica da tuberculose, poce
ser devida a seus efeitos em resposta a componentes
cda parede da micobactéria (6). Assim como a ADA e
INF, sua concentracdo no liquido pleural secundario
atuberculose é de 5 a 30 vezes maior do que no soro
do mesmo paciente (35). Seu aumento também nao
¢ especifico da tuberculose, mas a a;;s;ft:r.iagﬁ{:r cdestes
mctodos decorrentes  da  resposta
imunoloégica do hospedeiro, mas agindo em diferen-
tes ctapas do processos, podem se complementar no
auxilio do diagnéstico e, possivelmente, até mesmo
no melhor entendimento da interacao entre bacilo ¢
hospecdeiro.

Vale comentar que recente estudo preliminar,
com 5 pacientes, cvidenciou ser o gama IFN, via
inalatoria, Gtil e seguro como auxiliar no tratamento
de pacientes com tuberculose resistente ao tratamens-
to, com negativacao mais rapida do BAAR, tempo
necessario para o crescimento do bacilo maior, as-

Aindiretos,

sociada a melhora clinica e radiolégica apds 2 me-
ses de observacao (29).

Nas Gltimas décacdas, varios autores tém-se dedi-
cacdo abusca e ao aperfeicoamento de métodos alter-
nativos para o diagnoéstico da tuberculose. O teste
ideal deve possuir as seguintes caracteristicas: alta
sensibilidade, especificidade, valor preditivo POositi-
vo ¢ negativo; resultado rapido; téenica simples e
baixo custo; resultaclo idéntico na mesma amostra em
testes diferentes e, principalmente, em diferentes la-
boratorios. Nenhum dos métoclos existentes até o mo-
mento pode ser considerado ideal, pois nao apresen-
tam cficiéncia diagnostica tal que permita seu em-
prego de modo isolado. Contudo, a associacao de
mctodos com caracteristicas diferentes, com os mé-
todos tradicionais ¢, associada a histéria clinica, pode
ser de grande auxilio para um diagnastico mais rapi-
do e seguro. A média de idade dos pacientes com tu-
berculose foi menor que no grupo controle, compos-
to em sua maioria por pacientes com ncoplasia e
transuclatos secundarios, principalmente a insuficién-
cia carcliaca, caracteristicamente enfermidades que
acometem individuos com idade mais avancada. Em
contraste, a tuberculose predomina nos adultos jo-
vens,  especialmente em regioes com  elevada
prevaléncia da doenca.

A dosagem da ADA, apesar de indireta, cada vez
mais confirma sua utilidade como método auxiliar
simples e rapido no diagnostico da tuberculose
pleural, principalmente nas regioes de alta incidén-
cia da doenca. Contudo, outros métodos, semelhan-
fes ou nao, devem ser avaliados na tentativa de
melhorar o desempenho diagndstico. O IFN pode ter
uma melhor performance do que a ADA, no entanto
seu custo ¢ mais elevado. Ha necessicacde de conti-
nuarmos este estudo, com ndmero maior de casos
antes de recomendar o seu uso na rotina de investi-
gacao do derrame pleural, associado ou em substitui-
¢ao a ADA, especialmente nos pacientes imunocom-
prometiclos.
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Metodizacao da Técnica da Timectomia Radical por
Videotoracoscopia Bilateral Associada a Cervicotomia
Transversa na Miastenia Gravis

Ecduardo Haruo Saito (1), Claudio Higa (2), Rodolfo Acatauassu
Nunes (3), Antonio Ribeiro-Netto {in memoriam), Anderson Nassar
Guimaraes (4), Rui Haddacd (5), Célio Pacheco Chaves (6)

RESUMO

Os autores propuseram uma téenica, utilizando a virlu;*.ntnr:u:f:-sc:npin bilateral, nhjutivnnr!n UIMa ressecean
mais completa possivel nio so do timo, como também de toda gordura pericardica dircita e esquerda, asso-
ciada a uma exploragio cervical para localiza¢do e ressecgio de tecido timico ectopico. Utilizaram esta téce-
nica em cinco pacientes miasténicos, um operado no Hospital da Forga Aérea do Galedo - RJ, trés operados
no Hospital Universitiario Pedro Ernesto da Universidade do Estado do Rio de Janeiro ¢ um operado no Hos-
pital Universitario Clementino Fraga Filho da Universidade Federal do Rio de Janeiro, no periodo de margo
de 1995 a marco de 1997, Através de uma descricio detalhada desta téenica no sentido de obter sua
metodizacio, ressaltaram a excelente recuperagio pos-operatoria dos pacientes que, apesar de serem sub-
metiddos a uma timectomia radical, ndo sofreram das desvantagens de um acesso invasivo, como a
esternotomia total. Concluiram que, realmente, ¢ possivel realizar a timectomia nos moldes da resseccio
“maxima” pela associagao da videotoracoscopia e cervicotomia no tratamento da miastenia gravis.

ABSTRACT

The authors proposed the use of bilateral videothoracoscopy aiming at the most complete resection as
possible not only of thymus but the pericardial right and left fat pad as well, along with a cervical exploration
to detect ectopic thymic tissue. They used this thechnigue in five myasthenic patients, one operated on at
Hospital da Forga Aérea do Galedo - R, three at Hospital Universitario Pedro Ernesto, Universidade do Estado
o Rio de Janeiro, and one at Hospital Universitario Clementino Fraga Filho, Universidade Federal do Rio de
Janeiro, from May 1995 to March 1997, They described in detail this technique aiming at methodizing it and
underlines the patients excellent postoperative recovery that, although having received a radical thymectomy,
cic not suffer the disadvantages of an invasive approach, such as total sternotomy. They concluded that there
is a real possibility to perform a thymectomy that conforms to “maximal” resection using cervicotomy and
videothoracoscopic technique in the treatment of myasthenia gravis.

Palavras-Chaves: Timectomia: Miastenia gravis; Toracoscopia video-assistida.
Key-words: Thymectomy; Myasthenia Gravis; Video-assisted Thoracoscopic.
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1. Introducao

A miastenia gravis, por ser uma patologia com-
plexa que envolve o interrelacionamento de vari-
as especialidades médicas, sempre nos despertou
interesse sobre sua terapéutica. Por defini¢ao, ¢
uma doenca autoimune decorrente de alteragdes da
juncao neuromuscular, caracterizada, clinicamen-
te, por uma fatigabilidade anormal prolongada dos
musculos estriados que pioram com a agao
repetitiva ou tensao ¢ recuperam a for¢a com o
inibidores da
colinesterase. Sua relacdo com o timo ¢ evidente
¢ o tratamento atual da sua forma generalizada
inclui a timectomia.

Revendo a experiéncia do Hospital Universita-
rio Pedro Ernesto, da timectomia na miastenia
gravis, foi cvidente a necessidade da adocao de
uma técnica mais radical, uma vez que o levanta-
mento dos Gltimos casos operados (a maioria pela
téenica supraesternal) demonstrava um aparente
menor beneficio com relacdo ao controle da doen-
ca (1). Os resultados da utilizagdao de uma técnica
cirdrgica podem variar de acordo com o cirurgiao,
mesmo mﬂpruganclu téenicas idénticas; assim, as
mudancgas sao importantes, visto que se objetiva

repouso  ou com o uso de

sempre obter melhores resultados.

A cirurgia toracica video-assistida (CTVA) veio
nos trazer uma nova opc¢ao com a possibilidace de
se realizar uma resseccao mais radical com uma
técnica menos invasiva e, consequentemente, cau-
sar menor morbidacde ¢ mortalidade. Com isto, ini-
ciamos no sctor de cirurgia toracica do Hospital
Universitario Pedro Ernesto da Universidade do
Estado do Rio de Janeiro, uma nova era da
timectomia no controle da miastenia gravis, que,
apos ser cuidadosamente analisada, ¢ se demons-
trar ser eficiente, sera mantida como nossa téeni-
ca de escolha, para a timectomia radical no trata-
mento cirdrgico da miastenia gravis.

Para analisar os resultados da timectomia no con-
trole da miastenia gravis é necessario um longo se-
cuimento de pacientes submetidos a esse tipo de tra-
tamento, pois alguns respondem quase que imediata-
mente apos a cirurgia ¢ outros podem levar até 10
anos para demonstrar algum beneficio. O objetivo
maior cde nosso trabalho foi metoclizar esta nova téc-
nica, descrevendo os principais passos, facilitando ao
maximo esta resseccdao, sem o intuito, ainda, de
comparar resultados com outras cirurgias, mas de-
monstrar que ¢ possivel a realizacdo de uma timec-
tomia radical pela utilizacao desta nova técnica.

2. Casuistica

A presente casuistica ¢ representada por cinco
pacientes submeticdos a timectomia radical por vide-
otoracoscopia bilateral associada a cervicotomia
transversa, senco que, em um caso, tivemos também
que realizar uma minitoracotomia complementar, ce
necessidade a esquerda. Trés casos toram operaclos no
Hospital Universitario Pedro Ernesto, da Universida-
de do Estacdo do Rio de Janeiro (UER]) um foi opera-
do no Hospital Universitario Clementino Fraga Filho,
cda Universidade Federal do Rio de Janeiro (UFR)), ¢
o outro no Hospital da For¢a Acrea do Galeao do Rio
cde Janeiro, no periodo de maio de 1995 a margo de
1997.

Todos os pacientes eram portadores de miastenia
gravis; um era do sexo masculino e os demais eram
do sexo feminino; quatro dos nossos pacientes se
encontravam na segunda ou terceira décacda de vida
¢ tocdos tinham inicio recente do quadro miasténico.
A maioria dos nossos pacientes apresentava a
miastenia generalizada com acometimento da mus-
culatura com inervacao bulbar, caracterizando a
classe 2B de Osserman. Quanto a histopatologia do
timo, dois apresentavam hiperplasia linfoide ¢ trés,
involucao (Tabela 1).

Tabela | - Casuistica da Timectomia.

N  Nome Registro Idade  Sexo

I LIt Lol 6 ! B
¥ VOF 1105488 30 F P
3 BAA GI2681 18 I I?
4 RCJF 1105934 26 F B
5 SMS 3251936 16 F 15

Cor Inicio doenca Class Data

3 meses 3 16/5/95 Hiperplasia timica
& meses 2B 07/1/97 Involucio timica
1 ano 2B 15/1/97  Involucgio timica
1 ano DA 14/2/97 Hiperplasia timica
1 Tmeses 2B 14/3/97 Involucio timica

Histo

N-niimero dos casos, Class -classificacao de Osserman, Data—data da cirurgia, Histo-histopatologia
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O longo periodo de intervalo entre o primeiro
caso ¢ os demais ¢ explicado pelo simples fato de
que neste periodo nao tivemos casos que se engua-
cdrassem para esta nova téenica cirdrgica (exclui-
mMos pacientes miasténicos com timomas ou paci-
entes miasténicos tipo 4 de Osserman).

Pré-operatorio

Todos os pacientes foram  submetidos  a
cletromiografia ¢ os tracados mostraram diminui-
cao progressiva da amplitude de contragdo a par-
tir do terceiro estimulo, quando se utilizou uma
estimulacdo de duas a trés vezes por segundo du-
rante trés seguncdos, com uma voltagem de 4 a 15
mV (demonstrando um decremento > 10% na am-
plitude da resposta elétrica muscular), compativel
com miastenia gravis.

Para estudo de associacdes com outras doengas
imunologicas foram pesquisados niveis séricos de T3,
T4 ¢ TSH: células LE; fator antinuclear; fator anti-
DNA e provas de atividade reumatica (latex, prote-
ina C reativa, Waaler-Rose, anti-estreptolisina, do-
sagem de acido arico e velocidade de hemossedi-
mentacdo). Nao foi possivel realizar a dosagem de
anticorpos anti-receptores de acetilcolina e de
anticorpos anti-muasculo estriado, pela inexisténcia
destes exames nas instituigcoes onde foram realiza-
dos 0 acompanhamento dos casos.

A telerradiografia de térax na incidéncia
postero-anterior e perfil esquerdo, juntamente com
a tomografia computadorizada do torax foi realiza-
da em todos os casos para o estudo do mediastino.
Com excecao do caso 1, onde a telerradiografia do
torax cdemonstrava uma hiperinsutlacio dos pul-
mocs ¢ a tomografia computadorizacla demonstra-
va um aumento da gordura pericardica a esquerda
com suspeita de um aumento do timo, em todos os
outros casos estes exames foram normais.

Com relagao as provas funcionais respiratorias,
somente o caso 1 ndo conseguiu realizar a mesma,
por dificuldades em controlar a miastenia gravis;
em todos 0s outros, a espirometria foi realizada,
sendo que no caso 2 a capacidade vital estava
diminuida por sindrome restritiva (CV=2.16L-
60.8%, CVF=1.74L-49% ¢ VEF1=1.63L-53.6%), no
caso 3 a capacicdade vital estava recduzida por dis-
tarbio obstrutivo acentuado (CV=2.11L-58.4%,
CVF=2.11L-58.4% ¢ VEF1=2.11L-54.3%) ¢ nos
demais casos a espirometria foi normal. No entan-
to, a cirurgia proposta nao foi contra-indicada em
nenhum deles. Com excecao do caso 1, todos os
outros tiveram a medida do “peak flow” realizadas

pré-operatoriamente e tiveram os valores normais,
ja que estavam com a doenca miasténica compen-
sadla.

Uma vez estabelecido o diagnostico de
miastenia gravis, 0s pacientes foram encaminha-
dos, pelo Servico de Neurologia, para serem sub-
metidos a cirurgia. Em todos, foi realizacdo avalia-
cao com exames pré-operatorios de rotina, como
hemograma completo; glicose; uréia; creatinina;
coagulograma; clementos anormais e sedimento
urinario; parasitologico de fezes; classificagao
sanglinea; eletrocardiograma e avaliagao de risco
cirargico.

Com excecao do caso 1, todos os outros foram
operaclos com a doenca controlacla, usando uma as-
sociacao de anticolinesterasico  (brometo  de
piridostigmina) e corticoide (prednisona) na seguin-
te dose: caso 2 - 240mg/dia e 20mg/dia; caso 3 -
120mg/dia e 50mg/dia; caso 4 -240mg/dia e 40mg/
dia; ¢ caso 5 - 240mg/dia ¢ 20mg/dia, respectiva-
mente. O caso'1 s6 pode utilizar anticolinesterasico
(brometo de piridostigmina - 240mg/dia), pois, além
ce ser hipertenso, era diabético,

Como preparo pré-operatorio, tocos foram sub-
metidos a plasmaferese, da seguinte forma: nos
casos le 2 - trés sessdes com intervalo de 48 horas
entre elas, sendo a Gltima realizada na véspera da
operacao; nos casos 3 ¢ 4 - somente uma sessao
realizada na véspera da cirurgia ¢ no caso 5 - duas
sessoes com intervalo de 24 horas, sendo a Gltima
realizada na véspera. Com excecao do caso 5,
toclas as plasmafereses foram realizadas pelo Ser-
vico de Nefrologia da instituicao correspondente,
com um volume de troca de 40mL/Kg de peso com
reposicao feita, nos casos 1, 3 e 4, com 2/3 de
Ringer Lactato, solucao fisiologica a 0.9% ¢ solu-
¢ao albuminosa (com solugdo fisiologica) a 4%, e,
o restante, 1/3 do volume total, com plasma (repo-
sicao dos elementos da coagulacao que sao retira-
dos também com a plasmaferese) ¢, no caso 2, a
reposicao foi realizada somente com plasma.

No caso 5, a plasmaterese foi realizada pelo Ser-
vico de Hemoterapia do Hospital Clementino Fraga
Filho, utilizancdo um processador (Haemonetics V50)
que retirou um volume total de plasma correspon-
dente a 2.5 volemias plasmaticas do paciente, em
duas sessoes, com reposicao com solugao fisiologi-
ca a 0.9% e solugao albuminosa (com solucao fi-
siologica) a 4%. A Gnica complicagdo observada
neste preparo foi no caso 2, onde a colocagao do ca-
teter de dupla luz via veia sublavia foi acompanha-

PULMAO g1/ 7 ] 2/ Abr-Mai-Jun, 1998 - 7132



Saito EH (1), Higa € (2), Nunes RA (3), Ribeiro-Netto A (in memoriam), Guimaries AN (4), Haddaed R (5), Chaves CP (6)

do de um pequeno pneumotdrax (nao necessitou de
drenagem) e houve também infeccao do cateter por
staphylococcus (constatado por hemoculturas). Con-
sequentemente, a cirurgia foi suspensa ¢ 0 mesmo
teve que fazer uso de oxacilina por cerca de 21 dias
(com novas hemoculturas negativas). Neste caso re-
alizou-se, também, um ccocardiograma, que foi
normal.

Naquele paciente onde ndo se conseguia um
controle da miastenia gravis pelos medicamentos
(caso 1), a plasmaferese ofereceu uma boa melhora
da sintomatologia ¢, desta forma, foi submetido ao
procedimento cirdrgico. Este paciente, além de ser
hipertenso e diabético, era idoso ¢ o scu risco cirdr-
gico o liberava para a cirurgia com muitos cuidacdos
com relagao a fisioterapia respiratoria e ao rigoroso
controle dos niveis pressoricos e da glicemia. Conse-
quentemente, permaneceu internaco por cerca de 60
dias fazendo este preparo e tentando o melhor con-
trole ca miastenia gravis. Todos foram acompanha-
cdos pelo Sctor da Fisioterapia Respiratdria, pré-ope-
ratoriamente.

3. Método

No dia da operacdo, os pacientes ndo utilizaram
anticolinesterasico e, em todos, foi analisaclo o tem-
po e atividade de protrombina, tempo parcial de
tfromboplastina, ambos colhidos na manha da cirurgia
para  avaliacao da  coagulacao  devido  a
plasmaferese. Somente no caso 5 foram constatacla
alteracoes nos valores destes exames ¢, entio, foi
acdministraclas duas unidacdes de plasma fresco logo no
inicio da operacao, sem constatar nenhum aumento
do sangramento durante ¢ apds a cirurgia.

Antibioticoterapia profilatica foi utilizada em
tocdlos 0s pacientes (cefalosporina de 17 geracao -
Cefalotina) uma hora antes da operagao e, somente
no caso 1, o antibiotico foi manticlo por mais de 48
horas no pés-operatorio. Naqueles que estavam fazen-
cdo uso de corticoides, a forma venosa corresponclen-
te desta droga foi administrada pré, per ¢ no pos-
operatorio.

Na sala de operacdo, todos os pacientes foram
monitoraclos com cardioscopio, pressao arterial me-
dia, diurese horaria ¢ oxicapnografo. Em todos, a
reposicao volémica foi realizada por uma veia peri-
férica no antebraco.

Todos os pacientes foram intubacdos com tubo
endotraqueal de duplo-lIimem: tubo de Carlens, nos
casos 1, 2, 3 ¢ 4 e tubo de Robertshaw, no caso 5.
Somente neste Gltimo caso nao se utilizou qualquer
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relaxante muscular, nos demais houve a necessida-
de de pequena dose de atracurium para realizacao
da intubacdo. A seletividade dos tubos foi testacla
ocluindo ¢ auscultando o torax, tanto a dircita
como a esquerda, uma de cada vez. Atualmente,
contamos com um aparelho de escopia na sala de
operacao para visualizar a posicao do tubo seletivo.

A posicao do paciente para a realizagado da ci-
rurgia foi de decdbito dorsal horizontal com os
bracos abertos, com um “coxim” (circular, de cer-
ca de 30cm de comprimento, com um diametro de
10 a 15cm, variavel com o tamanho do torax) co-
locado no meio da coluna, longitudinalmente, de
modo a deixar o lado a ser operado mais elevado
¢ permitir o revezamento desta elevacdo. Inicial-
mente, o hemitorax direito ¢ abordado ¢, posteri-
ormente, o hemitorax esquerdo.

3.1. Equipamento Utilizado

a) Elevador de esterno que se encaixa na farcula
esternal, reguldvel de forma que se possa ade-
quar a elevacao (especialmente construido para
esta finalidade, por um de nos — HIGA Q).

b) Arco de metal, para encaixar o elevador de
esterno.

c) Camera Dx - cam ntsc, modelo 20230120 da Karl
Storz Endoscopy - America (Culver City, CA).

) Video Monitor GP - CM 1450 Panasonic 207,

¢) Fonte de luz fria para video Xenon 175, modelo
20132020 da Karl Storz Endoscopy - America
(Culver City, CA).

f) Laparoscopio de fibradptica rigido (Hopkins rocl.)
cde 30cm com lente de 30 graus da Karl Storz
Endoscopy - América (Culver City, CA).

g) “Clipador” da Karl Storz Endoscopy - America
(Culver City, CA).

h) Trocartes (ndo ¢ necessario ser valvulaco), de 5
¢ de 10mm, de metal ou de plastico, curtos ou
longos, estes Gltimos mais utilizados em pacien-
tes com grande espessura de parede toracica.

i) Instrumental de videolaparoscopia como tesou-
ra, pinga de apreensao, aspirador ¢ afastacores.

i) Instrumental de cirurgia convencional como te-
souras, afastacdlores, pincas hemostaticas curvas
tipo Crille 5 1/27, foster ¢ triangular de Duval.

k) Uma caixa completa de material para a realiza-
¢ao de uma estenotomia, a qual deve estar sem-
pre na sala de operagdo, para qualquer eventua-
lidlade.
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espago, sob visao toracoscopica e apés a as-
piragio de secrecdes pelo tubo
orotraqueal correspondente ao pulmio
direito, reinicia-se sua ventilacio.

A dltima etapa da cirurgia compreende a
videotoracoscopia a esquerda, ap6s induzir
atelectasia deste pulmao, com as mesmas
B o . incisoes correspondentes a cirurgia da direita

L aas (Foto 1). Desta forma, seguem-se as seguin-
ey . tes etapas:
i . " Al lnventério de toda a cavidade toricica es-
' querda, com visualizacio do nervo
frénico esquerdo. Com a presenca do
coracao deste lado, as vezes, torna-se
mais trabalhosa a videotoracoscopia,
sendo que no paciente 1 foi necessario a
realizacao de uma minitoracotomia com-
plementar (7cm de extensao no 5 espa-
¢o intercostal) para resseccao de volumo-
sa gordura pericardica.

e e e

Foto 1 - Localizagdo dos trocartes no hemitérax esquerdo para a

B. Como toda pleura mediastinal ja se en-
contra parcial ou totalmente aberta, o

~ tempo cirdrgico deste lado é quase sem-
pre mais rapido. Isto ocorreu na nossa
casuistica em todos os caso, com exce-
¢do do paciente 1. Parte-se para a
ressec¢ao da gordura pericardica, junto
ao angulo cardiofrénico. Neste lado,
observa-se maior quantidade de gordura
junto a entrada do nervo frénico no dia-
fragma e procura-se ndo resseca-la total-
mente, pelo risco de lesao.

C. Da mesma forma que, a direita, a gordu-
ra € tracionada e separada do pericardio
por dissecgao romba (Foto 2). O mesmo
cuidado deve ser tomado quando se ini-
cia a ressecgao do ter¢o superior da gor-
dura, que deve sempre auxiliar a
resseccao via cervical do pélo inferior do

_ ? | Lo lobo esquerdo do timo. Pela posicao mais

o S 0 OO o baixa do nervo laringeo recurrente deste

T e lado, deve-se evitar sua lesdo ou trauma.

D. E, finalmente, todo o lobo esquerdo do
timo é retirado pela incisao cervical. A
gordura pericardica esquerda, assim

o como a direita, podem ser retiracdas atra-

vés das incisoes da toracoscopia ou atra-

vés da incisao cervical (junto ou separa-
do do lobo esquerdo do timo). Uma visao
final toracoscopica a esquerda deve ser

Folo 3 — Visdo do mediastino anterior sem timo e sem gordura
pericirdica pelo toracoscépio que foi introduzido através da incisao
cervical.
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realizada a procura de gordura pericardica ou
teciclo timico residuais e também para uma re-
visao da hemostasia. Em seguida, coloca-se o
dreno pela incisao do 5° espago, sob visao
toracoscopica.

Antes de voltar a ventilar o pulmao esquerdo, a
camera ¢ sempre introduzida pela incisdo cervical
¢ com o auxilio do elevador de esterno ¢ possivel
constatar mais uma vez toda a radicalidade da
cirurgia até o angulo cardiofrénico (Foto 3).

4. Resultados

Somente o paciente 1 necessitou de suporte
ventilatorio por cerca de 10 dias, senclo traqueostomi-
zaclo no sétimo dia de pos-operatorio, permanecen-
do 20 dias no centro de terapia intensiva. Neste pe-
riodo de pos-operatorio, necessitou de mais duas ses-
soes e plasmaferese e foi acrescentado corticode,
Somente no décimo dia de pos-operatorio ¢ que se
conseguiu descontinuar o suporte ventilatorio. Os
drenos de torax, neste caso, foram retiracdos, com trés
dias de pos-operatdrio. Houve desenvolvimento de
derrame pleural a esquerda, onde foi puncionado
cerca de 500mL de liquido seroso, no quinto dia de
poOs-operatorio.

Todos os outros casos foram extubados ainda na
sala de operacao, permancceram cerca de 24 horas
em centro ce terapia intensiva ou unidade interme-
didria. Os drenos foram retirados, em média, com
dois dias de pds-operatorio ¢ o tempo de permanén-
cia hospitalar variou de quatro a cinco dias. Uma
sessao de plasmaferese foi realizada, 24 horas apos
a operag¢do, nos pacientes 3 e 4, por apresentarem
dispnéia, embora de pequena intensidade, mas se
optou por fazé-la de forma precoce como precaugao.

Com relacdo a dor no pos-operatorio, os pacien-
tes 4 ¢ 5 foram o0s que apresentaram maitores quelxas.
O paciente de ntiimero 4 se queixou muito de dor no
local onde ficou posicionado o “coxim”, porém rela-
tou ja apresentar dor em coluna toracica previamente
a cirurgia. Houve facil controle da dor, neste pacien-
te, com analgésicos comuns e antiinflamatérios nao
hormonais, que foram manticdos regularmente nos
primeiros dois dias do periodo pos-operatorio. Este
esquema de analgesia foi feito em todos os pacien-
tes, juntamente com bloqueios com bupivacaina a
0.5% dos nervos intercostais correspondentes, feito
bilateralmente, no final da operagao (exceto no pa-
ciente de n°5). Acredita-se que como nao foi feito o
blogueio anestésico no paciente 5, a queixa algica
neste caso foi maior, principalmente no periodo de

pos-operatorio imediato. Porém, o seu controle ndo
foi dificil quando se iniciou o esquema regular de
comuns ¢ antiinflamatérios nao
hormonais. Foi utilizado, também no paciente 3,
analgesia  pos-operatorio  peridural ~ com
bupivacaina, com boa resposta, mantica somente
no pos-operatorio imediato e no primeiro dia de pos-
operatorio.

Uma alteracao observada nos pacientes 1, 2 ¢ 3
foi a presenca de uma disfonia leve, logo nos primei-
ros dias de pds-operatorio, que progressivamente foi
melhorando. Acredita-se que essa disfonia tenha sido
decorrente da manipulacao do nervo laringeo
recurrente a esquerda, uma vez que ele se situa numa
posicao mais baixa para contornar o arco cda Aorta.

Em todos os pacientes hotive o retorno de toda
a medicacao em sua dose plena (a mesma utiliza-
cda no pré-operatorio), logo no primeiro dia de pos-
operatdrio, sendo que, no paciente 1, 0 brometo de
piridostigmina foi feito via sonda nasogastrica, tri-
turadlo.

Ainda ¢ muito precoce analisar os resultaclos da ti-
mectomia como tratamento da miastenia gravis por
esta nova téenica operatoria. Porém, o acompanha-
mento, ainda que por um curto periodo, mostra uma
boa resposta.

analgésicos

Desta forma:

- 0 paciente 1, com um ano de pds-operatorio, fa-
zia uso de 120mg/dia de brometo de
piricdostigmina (metade da dose pré-operatoria) ¢
apresentava queixas ainda de diplopia ao final do
dia. Fez uso também de Mitelase 10mg, com
melhor resposta. Atualmente, ja com dois anos de
pOs-operatorio, esta sem qualquer medicacao e se
encontra assintomatico, inclusive voltou a exer-
cer sua profissao como médico ginecologista, re-
alizando cirurgias ginecologicas.

- 0 paciente 2, com quatro meses de pos-operato-
rio, faz uso de 180mg/dia de brometo de
piridostigmina (antes fazia uso de 240mg/dia) e
20mg/dia de prednisona (a mesma dose pré-ope-
ratoria) ¢ relata boa melhora nas atividades do
lar, comparando com antes da operagao.

- 0 paciente 3, com trés meses de pos-operatorio,
faz uso de 120mg/dia de brometo de
piridostigmina (a mesma dose pré-operatdria) e
40mg/dia de prednisona (antes fazia uso de
50mg/dia) e relata, também, boa melhora da
forca muscular, comparando com antes da ope-
racao, nao sentindo mais a necessidade freqliente
da medicacao.
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- 0 paciente 4, com dois meses de pos-operatorio,
faz uso de 180mg/dia de brometo de
piridostigmina (antes fazia uso de 240mg/dia) e
30mg/dia de prednisona (antes fazia uso de 40
mg/dia) e relata uma excelente melhora da for-
ca muscular, proporcionando a realizagao de
varias tarefas do lar.

- 0 paciente 5, com apenas 45 dias de pos-opera-
torio, vem fazendo uso de  brometo de
piridostigmina, 1/4 da dose pré-operatoria e de
prednisona, 10mg/dia (antes fazia uso de 30mg/
cia) com melhora da forca muscular, ndo sentindo
mais a necessidade constante da medicagao.

Com relacao aos achados anatomopatologicos
das pecas cirargicas ressecadas, observou-se que
em dois casos (pacientes 1 ¢ 5) foi encontrado te-
cido timico na gordura pericardica esquerda. No
paciente T havia presenca de grande quantidade de
tecido timico hiperplasiado ¢ no paciente 5 havia
mais uma “fragmentacao” da porc¢do inferior do
lobo esquerdo da glandula junto a gordura
pericardica. Em todos os casos as pegas cirargicas
foram enviadas para anatomia patologica separa-
damente, com a identificacao de timo, gordura
pericardica direita e esquerda.

5. Comentarios

Das varias téenicas realizacdas para a resseccao
ca glandula timica, a que realmente proporciona a
total radicalidade ¢ a cirurgia proposta por laretzki
(timectomia cervicotomia ¢
esternotomia mecdiana total) com excelentes resulta-
cdlos no controle da miastenia gravis (2). Desta forma,
baseanclo-se na experiéncia deste cirurgiao, foi pro-
posta uma técnica alternativa  objetivando  esta
radicalidacdle, porém sem a invasividade do acesso por
esternotomia, com menos dor ¢ menor risco cle infec-
cdo no pos-operatorio e, sem davida, melhor resultaclo
estético: a timectomia radical por videotoracoscopia
bilateral associada a uma cervicotomia transversa.

Na revisao da literatura, encontramos um relato
de uma téenica semelhante, com apenas algumas
pequenas diferengas na colocagao dos trocartes (3).
Isso vem reforcar ndo a intencao da originalidade,
mas que ¢ possivel a realizacdo da timectomia radli-
cal na miastenia gravis utilizando a cirurgia toraci-
ca video-assisticla. Os nossos achados de tempo de
internacao e de menos dor no periodo pos-operatorio
foram semelhantes quando comparados aos casos
operaclos por Novelino e cols (3), o que vem reforgar
as vantagens desta nova téenica.

“maxima”  por
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Por se tratar de uma técnica ainda nao muito
bem estabelecida, foi dado preferéncia a casos de
pacientes miasténicos, graus 2A ou 2B da classifi-
cacao de Osserman modificada, ou seja, de apare-
cimento recente, sem timoma, ou outras patologi-
as associadas ¢ em individuos relativamente jovens
(com excecao do caso 1).

Em busca da radicalidade da timectomia, a cer-
vicotomia se fez necessaria para se explorar todos os
possiveis locais de existéncia de tecido timico
ectopico, muito bem descrito por Jaretzki (2), sendo
impossivel no nosso ponto de vista, sua realizagao
completa somente pela videotoracoscopia. Outra
importancia deste acesso seria na facilitagao da dis-
seccao dos polos superiores do timo, seccionando os
ligamentos tircotimicos dircito e esquerdo bem jun-
to a tiredide, certificando-se de que nao foi deixa-
do nenhum fragmento do timo nesta topografia. A
visao da insercao deste ligamento junto aos polos
inferiores da tiredide ¢ muito dificil pela videoto-
racoscopia, que teria que alcangar a regiao
cervical para localizar este ligamento ¢ sua inser-
cao. Alguns autores realizam a timectomia sem
esta incisao cervical e relatam conseguir uma boa
liberacao dos poélos superiores até o pescogo por
cdisseccao romba (4, 5, 6, 7, 8).

O acesso por videotoracoscopia para a ressecgao
somente da glandula timica pode ser tanto pela direi-
ta, mais comum (4,5,7,8), quanto pela esquerda
(9,10). Estas técnicas fazem a resseccao do timo ¢
perdem a chance de ressecar a gordura mediastinal
e pericardica bilateralmente, locais de tecido timico
ectopico e que, de acordo com o estudo de Jaretzki,
ocorre em 52% dos casos. Esta resseccao da gordura,
que deve ser a nosso ver bilateral ¢ anterior ao ner-
vo frénico, ¢ facil de ser realizada, pois, uma vez no
plano correto, a simples disseccdo romba faz o
descolamento da gordura da superficie pericardica,
com pouco sangramento, pela inexisténcia de vasos
calibrosos nesta topografia.

A resseccao dos polos inferiores do timo com
uma tripla visao, uma transcervical ¢ as outras
videotoracoscopicas direita e esquerda, ¢ de fun-
damental importancia, pois dé a certeza da retirada
completa e, se houver a “fragmentacao” da glan-
dula, esta pode ser ressecada sem problemas quan-
do se retira o bloco da gordura pericardica. Esta
“fragmentagao” ocorreu no Gltimo caso operado,
onde parecia ser certa a retirada de todo o timo.,
Para a surpresa de todos, havia um segmento o
p6lo inferior esquerdo junto ao bloco de gordura
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pericardica esquerda. Este segmento foi retirado em

seguida e, certamente, iria ser deixado, caso tives-

se sido realizada somente uma videotoracoscopia
direita sem a resseccao bilateral da gordura

pericardica. Assim, para facilitar ainda mais a

resseccao, libera-se os pélos inferiores separaca-

mente, isto ¢, o polo inferior direito é liberado
quando se faz a videotoracoscopia direita e o polo
inferior esquerdo, quando se faz a videotoracosco-
pia esquerda. Desta forma é muito mais confiavel

a radicalidade da timectomia. Em todos os cinco

casos, o timo, a gordura pericardica direita ¢, a gor-

dura pericardica esquerda foram enviadas, separa-

damente, para a anatomia patologica. A

constatacao da presenca de tecido timico na gor-

cdura pericardica em dois pacientes de nossa casu-
istica reforca os achados de Jaretzki (2) e justifica

a realizacao da videotoracoscopia bilateral, uma

vez que é impossivel a resseccao completa e bila-

teral da gordura pericardica por uma videotoracos-
copia realizada em um s6 hemitérax.

A timectomia por videotoracoscopia segue 0s
mesmos principios da cirurgia convencional, como:
1. constante observacao da integridade dos nervos

frénicos direito ¢ esquerdo, ¢ dos nervos laringeo
recurrentes direito ¢ esquerdo;

2. nao abertura do pericardio (evitando a sindrome
pos-pericardiotomia);

3. tracao cuidadosa da glandula para nao ocorrer a
temicda avulsdao da wveia timica da wveia
inominada, que certamente necessitara de aber-
tura imediata do esterno ¢;

4. cuidado particular desta técnica seria na entra-
da de trocartes e de qualquer pinga dentro da ca-
vidade toracica.

Nos trés primeiros pacientes, observou-se uma
pequena disfonia, sendo que apenas no segundo
caso ainda persiste, com melhora. Houve extrema
cautela na disseccao proxima  aos
recurrente direito ¢ esquerdo, principalmente este
tltimo, que'tem uma posicao mais inferior, nos l-
timos dois casos ¢ houve sucesso em nao se ocasi-
onar qualquer alteracao na voz.

Conseguiu-se diminuir bastante o tempo opera-
torio desde o primeiro caso, que levou cerca de seis
horas, até o Gltimo, que levou apenas trés. As prin-
cipais razoes da demora, principalmente nos pri-
meiros casos, foram a dificuldade de localizar bem
os trocartes com frequente colisao de pingas, com
limitado movimento externo (dado pelo préprio
arco de sustentacao do elevador de esterno ou a

Nervos

mesa de cirurgia e, principalmente, porque as pin-
cas sao  muito mesmas  da
videolaparoscopia) e a hipoxemia fregliente com a
ventilacdo seletiva, necessitando-se ventilar o
pulmao colapsado, sendo obrigatéria, por varias
vezes, a interrupcao da operacao. Somente a par-
tir do terceiro paciente é que se conseguiu locali-
zar melhor os trocartes, colocados bem mais ante-
riormente, ficando mais distantes da mesa cirdrgi-
ca e mais proximas, internamente, do mediastino
anterior. A presenca do arco de sustentacao do ele-
vador de esterno junto a mesa cir@irgica limitando
a movimentacao das ping¢as e da camera foi recen-
temente substituida por um arco mais amplo, com
pontos de apoio colocados mais distantes da mesa
cirargica, com boa melhora da mobilidade exter-
na das pingas e, principalmente, da camera. A di-
ficuldade de ventilagao com pulmao Gnico foi mui-
tas vezes contornada instalando-se a pressao posi-
tiva continua em vias ac¢reas, mantendo um fluxo
continuo de oxigénio no pulmao colapsado. Porém,
varias vezes a pressao positiva continua em vias

longas, as

acreas tinha que ser interrompida, pois o pulmao se
tornava insuflado, dificultando a cirurgia.

Como o tubo de Carlens, de ventilacao seletiva,
apresenta um esporao que repousa na carina quan-
do em posicao correta, parece ser mais facil o seu
posicionamento. Porém, sendo mais “grosseiro”,
obriga o anestesista a utilizar um relaxante muscu-
lar na intubagdo, sem problemas para os casos
apresentados, visto que foram todos preparados
com plasmaferese. Ja o tubo de Robertshaw (utili-
zado no paciente 5), sem o esporao, sendo mais
fino, nao necessita muito de relaxamento muscu-
lar. Seu posicionamento, entretanto, as vezes é
dificil, necessitando de uma broncofibroscopia para
sua Insercao correta.

Atualmente, com esta téenica mais estabelecida
(equipe mais treinada para a cirurgia conjunta e re-
ducao do tempo operatério) com certeza podera ser
indicacla nos pacientes mais idosos, com maior dura-
cao cda doencga e com doengas mais graves, com
classificacao de Osserman modificacla grau 3 ou até
grau 4 e naqueles que apresentam uma gordura
pericarcdica muito aumentada de tamanho (as vezes,
com necessidade de minitoracotomia como no paci-
ente 1). Finalmente, pode ser indicada para resseccao
de pequenos timomas nao invasivos, como ja foi
realizado em outras instituicoes (4,5,6,7,9,10,11,12).

A plasmaferese foi de grande auxilio na condu-
cao destes pacientes no pos-operatéorio, sendo esta
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a técnica de escolha no preparo dos pacientes
miasténicos que apresentam um comprometimen-
to cdos muasculos com inervacao bulbar (degluti¢ao
e respiracao).

Analisancdo o pds-operatorio dos casos, nao foi
encontraclo, em nenhum deles, queixa algica por
compressao dos nervos intercostais pela manipula-
cao dos trocartes durante a cirurgia. Esta complica-
¢cao que pode ser comum poés-videotoracoscopia
(13,14,15,16), ndo ocorreu nos casos apresentaclos,
provavelmente, porque a entrada dos trocartes sc
faz mais anteriormente, onde o espaco intercostal
¢ mais amplo que posteriormente.

A presenca de drenagem bilateral {utilizaram-se
drenos 28 a 30 FR) ndao agravou, em nenhum deles,
a cor e todos foram retirados, precocemente, entre o
scgundo ¢ o terceiro dia de pos-operatorio. Para
analgesia foi utilizado, além dos analgésicos comuns
¢ antiiflamatéorios nao hormonais, o blogueio dos
nervos intercostais com Bupivacaina a 0.5%, feito no
final da operacao, bilateralmente (exceto no paciente
5). Houve com isto uma mobilizacao muito precoce
dos pacientes sem necessidade de suporte ventilato-
rio ¢ com uma menor permanéncia hospitalar (exceto
no paciente 1, que, além de ser portador de uma
miastenia gravis grau 3, apresentava doenca pulmo-
nar obstrutiva cronica).

A complicacdo que mais foi encontrada na Ti-
mectomia “Maxima” de Jaretzki foi a infeccao
(empicema ¢ osteomielite de esterno) (17) e que nes-
ta nova téenica poclera ser recluzida pela nao abertu-
ra clo esterno e por nao se tratar de uma cirurgia de
campo exposto sem contato direto das estruturas com
as maos dos cirurgioes.

Finalmente, usufruindo dos avancgos da
tecnologia, ha como oferecer aos pacientes uma
técnica alternativa para a realizagao da timecto-
mia raclical com um bom resultado estético, prin-
cipalmente quando a maior parte dos pacientes
miasténicos ¢ do sexo feminino ¢ jovem. Em todos
0s  pacientes operados fol informadla,
detalhadamente, a nova técnica ¢ alguns assisti-
ram previamente a uma fita de video. Todos sabi-
am da possibilidade de converter a videotoracos-
copia para uma esternotomia, caso nao se conse-
guisse realizar a resseccdao ou houvesse alguma
complicacao.

Certamente, sempre que se utiliza uma nova
té¢cnica, havera discussoes ¢ s6 o tempo mostrara
os verdadeiros resultados, principalmente na
miastenia gravis, onde o0s pacientes devem ser
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acompanhados por mais de 10 anos, inclusive com
possibilidacde de recaidas. Logo, ndo ha a inten¢do,
neste trabalho, de analisar os resultados definitivos
devido a reduzida casuistica (atualmente contamos
com um total de 11 casos operados) e a recente re-
alizacao das operacoes, mas se objetiva metodizar
esta nova téenica que se acredita ser de facil exe-
cucao e de custo aceitavel.

6. Conclusao

E possivel a realizacdo da timectomia “maxi-
ma” por combinacao de cervicotomia com cirurgia
toracica video-assisticdla bilateral, nos mesmos mol-
des daquela realizada por esternotomia total, des-
de que sejam seguidas as normas de metodizagao
aqui descritas.
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apos Cirurgia da Gaiola no
Mesotelioma Maligno de Pleura
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Manoel Jansen (4), Eduardo Haruo Saito (5), Romulo Ribeiro cdlo Amaral (6),
Istvan Pal Urmengi (6), Gustavo Freitas Nobre (7), Wagner Malheiros (7),
Marcio ltdice (7)., Alexandre Rossing (8) ‘

RESUMO

ABSTRACT

Palavra-Chave: Mesotelioma maligno

Key-Word: Malignant mesothelioma

Os autores relatam um caso de mesotelioma pleural maligno tratado com cirurgia radical. O artigo discu-
te a importancia da prova fungdo pulmonar pré e pos-operatoria.

The authors describe a case of mnlign:mt mesothelioma that recevied treatment with radical surgery. The
article discuss the importance of preoperative pulmonary function test.

Pulmio-R] 1998; 7 (2): 141-146.

Introducao

Mulher de 47 anos, branca, professora, natural do
Rio de Janeiro, referindo inicio do quadro clinico, em
marco de 1997, quanclo comegou apresentar dispnéia
aos médios esforgos, posteriormente associada a tosse
seca. Em junho, o quadro dispnéico evoluiu para os
minimos esforcos. Procurou, entao, auxilio médico
que diagnosticou opacidade completa do hemitorax
cireito por provavel derrame pleural. Sendo realiza-

cda toracocentese ¢ bidpsia pleural, com drenagem de
6 litros de liquido sero-sangtiinolento. A partir deste
procedimento, iniciou dor toracica direita, de forte
intensidacle, nao relacionada a respiragao, que per-
maneceu até a internacao, em julho. Referiu perda de
6 Kg nesse periodo ¢ rouquicao transitoria ha 1 més.,

Era cliabética ndo-insulino dependente controlada
com hipoglicemiante oral e também era portadora de
hipertensao arterial sem tratamento farmacologico.
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Realizou varias cirurgias: trés cesarianas, colecistec-
tomia e plastica do abdomen ha 7 anos. A sua histo-
ria familiar era rica em doencas neoplasicas: avd
lalecido de cancer cervical; avo, de cancer gastrico;
um tio, de cancer de esofago e outro tio,de cancer de
Osseo. Havia, também, uma prima com leucemia. So-
cialmente, era tabagista de 3 macos por dia, duran-
le 20 anos.

Ao exame lisico, estava hipertensa (180/100
mmHg), taquipnéica (22 irpm), taquicardica (108
bpm) e sem febre (36,57C). No exame do aparelho
respiratorio, apresentava diminuicao da elasticidade
e expansibilidade a direita. FTV e MV diminuidos em
1/3 médio e abolidos nas bases. A percussao era

macica nos 2/3 inferiores a direita. Nao havia evidén-
cias clinicas de linfadenopatia cervical e peritérica,
¢ o exame do aparelho neurologico, cardiaco,
vascular e abdominal eram condizentes com a nor-
malidade.

Figura 1 - Radiografia de Torax em PA com velamento do seio
costofrénio ¢ condensaciao homogénea justapleural a direita

AR a7F  97/18784
B9:39:59
TORAX

FRNOM RNTTNM

Figura 3. Tomografia de térax com nodulacoes pleurais a

direita (imagem em “escalope”).
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Para o esclarecimento diagnostico, realizou
biopsias pleurais,novamente com a agulha de Cope,
que demonstrou células mesoteliais hiperplasicas, au-
séncia  de  células
hemorragico, e a bioquimica com glicose 276 mg%
e LDH 1220 Ul Nao houve crescimento de
exames  laboratoriais

malignas no liquido sero-

microorganismos. s
sangiiineos demonstravam glicose de 231 mg/%,
hematocrito de 43,9%, hemoglobina 14,5 g/dL,
plaquetas 270.000/mm3, uréia 21 mg/dL, creatinina
0,7mg/dL, TAP 86%, TGO 32 Ul e TGP 48 Ul. O exa-
me de urina estava normal, o eletrocardiograma apre-
sentava alleracoes difusas da repolarizacao ¢ o
ecocardiograma, reducao do relaxamento do
venlriculo esquerdo e derrame e leve espessamento
pericardico. Apos o procedimento, foram feitos RX e
TC de torax (figuras 1, 2, 3 e 4). Depois disto, reali-
zou-se nova biopsia pleural para o esclarecimento di-

agnostico, esta agora, a céu aberto. O resultado foi

Figura 2. Radiografia de torax de perfil com imagem de
condensacao posterior ("em barriga de gravida") e derra-
me pleural direito.

Figura 4. Tomografia de torax com aerobroncograma prove-
niente do encarceramento pulmonar direito, além do derra-
me pleural.
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de neoplasia  pleural  de  possivel  origem
mesenquimal. Apos este laudo, foram realizados
outros  exames  para  estadiamento  como:
broncoscopia, ultra-sonogratia, tomografia computa-
dorizada do abdomen. Foi concluido que a doenca
estava alocada no hemitorax direito, sem metastases
ou comprometimento extra-pleural, sendo classifica-
cda no Estagio | da classificacdao de Butchart ¢ cola-
boradores (1), modificada por Sugarbaker ¢ colabora-
dores (2).

Na prova de funcao pulmonar havia disttrbio
ventilatorio restritivo acentuacdo, precisando de outros
exames para complementar a liberagdo cirdrgica,
como a cintilografia perfusional quantitativa ¢ a
capacidade de difusao pulmonar (quadro 1). Apesar
do alto risco de desenvolvimento de insuficiéncia
respiratoria aguda no poés-operatorio imediato, foi
liberada para cirurgia de pleuropneumonectomia.

A cirurgia somente conseguiu ser plenamente
realizada, apoés dois tempos cirirgicos distintos. No
primeiro tempo cirrgico, se confirmou o diagnosti-
co de neoplasia mesenquimal, mesotelioma pleural
maligno, ¢ foi tentada a realizacao da terapcutica
cirargica radical, com pleuropneumonectomia direita
associada a resseccao diafragmadtica direita ¢ a
pericardiectomia. Nao foi possivel esta conclusao ci-
rdrgica, por causa da instabilidade hemodinamica pro-
movida pelo grande sangramento proveniente do
descolamento do plano extra-pleural. A paciente per-
mancceu na UTI e, depois, na enfermaria até a segun-
ca cirurgia, 15 dias apos. Nesta,foi realizada a ressec-
cao extra-musculo periostal associada a pleuro-
pneumonectomia  direita com  ressecgao  do
hemidiafragma ¢ pericardica parcial. Permaneceu
em ventilagao mecanica por 12 horas na UTI, ¢ ob-
teve alta hospitalar, apos 7 dias, com orientagoces de

complementar o tratamento cirlrgico, através de
quimioterapia e raclioterapia.

Comentdarios

O mesotelioma maligno foi primeiramente descri-
to em 1797, por Licutand, ¢ a sua relacdo com a
pocira contendo asbesto descrita por Wagner, em
1960, com base no estudo de 33 casos. Este € a
ncoplasia primaria mais comum na pleura. Ocor-
re em pessoas entre a 5* ¢ 7* décadas de vida, sendo
mais freqiientes em homens, 3 a 4 vezes, do que nas
mulheres. Clinicamente, se manifesta por dispnéia
(60 a 70%) ¢ dor toracica (20 %) com caracteristica
continua, piorancdo a noite, pela invasao da parede
toracica (nervo intercostal, masculo e osso). A disp-
néia ocorre devido a sindrome restritiva, provocacla
pelo derrame pleural ou pelo encarceramento pulmo-
nar proveniente da expansao ncoplasica. Outros
achados como a ocorréncia de osteoartropatia
hipertrofica e hipoglicemia estao relacionados, pre-
ferencialmente, ao mesotelioma pleural benigno
(subtipo histologico fibroso). A tromboflebite migra-
toria, anemia  hemolitica,  trombocitose ¢
hipercalcemia (produgao de PTH-like) também po-
dem existir (3, 4, 5).

A manifestacao racdiologica mais comum ¢ o
derrame pleural, em torno de 75% dos casos. Os
subtipos  histologicos do  mesotelioma  maligno,
epitelial (mais freqgtiente -50 a 60%), sarcomatoso ¢
bifasico ou misto, podem apresentar diferenciacdao na
racliografia de torax. O subtipo epitelial apresenta
volumoso derrame pleural ¢ comprometimento hilar.
No subtipo sarcomatoso o derrame pleural ¢ de me-
nor volume, porém as lesoes pleurais (ndcdulos ou
massas), a disseminagao por contigliidacle ¢ hemadtica
sao mais freqientes. Pode ter placas pleurais em até

Quadro 1. Prova de Func¢ao Respiratoria

Pré-broncodilatador

PGs-400 pm de salbutamol spray

CVF 1.54 L (406,8%) 1.52 L (46.2%)

VEF1 1.20 L (44 %) 1.25 L {45.8%)

VVM 44.5 L/min (44%) 46.1 L/min (46.1%) E
Ind.de Tiffeneau 78.3 % 81.9%

PaO2 56 mmHg

PaCO?2 32 mmHg

saturacao de O2 97 %

DLCO 48%
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30% e, raramente, ha infiltrado intersticial basal
sugestivo de asbestose (menos de 20%). A tomogra-
fia de térax é imprescindivel, porque permite identi-
ficar a invasibilidade da neoplasia pleural na parede
toracica, estruturas mediastinais &
infradiafragmaticas. A ressondancia magnética
coronal demonstra com maior nitidez a progressao da
doenca através do diafragma (6, 7).

O estudo do ligquido pleural pode auxiliar no diag-
nostico: exsudato rico em proteinas, LDH elevaca
(superiores aos dos tumores pleurais metastaticos),
liquiddo bastante viscoso (aumento do acido
hialurdnico), mesoteliose reativa ou presenca de
células neoplasicas (dificil diferenciacao  com
acdenocarcinoma metastatico), hialuronidase maior
que 75mg (sensibilidade 56% com especificidade
100%) e a alta concentracao de interleucina 6 (asso-
ciada a manifestagoes sistémicas de febre, caquexia
e trombocitose) podem ser vistos.

O diagndéstico definitivo, na maioria dos casos, ¢
através da biopsia pleural, de preferéncia a céu aber-
to (sensibilidade de 90%). Isto se deve a baixa sen-
sibilidacde conseguida através da agulha de Cope
(20%) e a possibilidade de disseminacao para a pa-
recle toracica, que pode ocorrer durante esta técnica.
O material da bidpsia pode ser analisado pcla
histologia, histoquimica, microscopia eletronica (pa-
drao ouro) ¢ imunohistoquimica. (Quadro 2) (8, 9).

O prognostico do mesotelioma depende direta-
mente do estagiamento (atualmente utiliza o do
Grupo de Interesse Internacional de Mesotelioma, no
qual se baseia na extensao da doencga ¢ no compro-
metimento linfonodal), da idade (> 65 anos), do

subtipo histologico (sarcomatoso ou misto), no apare-
cimento de febre sem esclarecimento (origem desco-
nhecida) e da trombocitose sangtiinea (10).

A paciente nao possuia historia ocupacional para
exposicao de asbesto. Normalmente, consegue-se
determinar uma relagdao com exposicao com asbes-
to em até 70%. Outros fatores predisponentes ao
mesotelioma sdao a radioterapia, uso de didxido de
torio intrapleural, inalagdo de silicatos (erionite ou
zeolite) ¢ a auséncia da enzima glutationica-S-
transferase M1 (10).

O primeiro grande desatio deste caso, foi a libe-
racao da cirurgia, sob o aspecto funcional. Com o
VEF1 pré-operatério igual a 1.20 L (44%) ¢ a cintilo-
grafia demonstrando 33% de perfusdo a direita, havia
risco cirlrgico acima do aceitavel. Isto significava
400mL de VEFT a direita e 800 ml a esquerda, quan-
do analisados conjuntamente com a cintilografia.
Todavia, existiam dados da troca gasosa como a
PaCO, e a PaO,, além da capacidade de difusdo ao
monadxido de carbono (D, CO) que permitiam a cirur-
gia. Na literatura, com valores da D CO acima de
40%, ha possibilidacle de cirurgia pulmonar amputa-
tiva, mas o risco de complicacdes, como atelectasi-
as, pneumonias, hipoxemias, hipertensao arterial
pulmonar severa e cor pulmonale agudo, que eviden-
temente, aumentam com valores mais baixos, o que
ficou confirmacdo no pos-operatorio imediato, pela
necessidade de manutencao da utilizacao de respi-
raclor artificial nas primeiras 24 horas. Depois deste
periodo, com reestruturagao do novo modelo da rela-
¢ao ventilacao-perfusao pulmonar, procedeu-se a re-
tirada do respirador. Um més apés a cirurgia, efetuou-

Quadro 2. Métodos de diagnostico diferencial do mesotelioma para o adenocarcinoma

Mesotelioma

Histologia

mesenguimais

sarcomatoso- células fusiformes
| que mimetizam outros tumores

Adenocarcinoma

Histoquimica

(fibrosarcoma e leiomiosarcomas)
Coloracao pelo ferro coloidal ou
azul de Alcian - devido a presenca
do acido hialurdnico

Coloracao pelo PAS
fortemente positivo

Microscopia eletrénica

epitelial- células longas ¢ finas,
proeminentes desmossomas ¢
numerosos tonofilamentos.
Relagdo comprimento/diametro
das vilosidades maior que 15.

Microvilosidades
Curtas ¢ espassas

com alta concentracao
na superficie apical.

WT-1

Imunohistoquimica

LEA, LELJ-M1, B72.3
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Avaliacio Funcional Respiratdria apos Cirurgia da Gaiola no Mesotelioma Maligno de Pleura

se nova espirometria e gasomeltria, que demonstra-
vam perda de 12% do VEF1 (1.04 L) e de 20% da CVF
(1.28 L), sem alteracdo significativa das pressoes
parciais sangiiineas de oxigénio e diéxido de carbo-
no (figura 5). Estes dados sao importantes para ques-
tionar a precisao na analise pré-operatoria, quando
realizadas em pacientes criticos, ou seja, naqueles
com VEFT menor que 1L ou menor que 60% do valor
previsto, utilizando somente a espiromeltria e cintilo-
grafia perfusional. A D,CO, que é um exame realiza-
do com maior freqiiéncia nesta década, esla assu-
mindo na literatura atual, importante papel para in-

Figura 5 terpretacao de ressecabilidade cirdrgica. Quando este

Rediogrfingde toxax apas | mes:ca cirurgle, for menor que 40 %, o risco de mortalidade é ex-
com pequeno nivel hidro-aéreo no apice direito, .

pneumopericirdico e opacidade do restante do tremamente elevado. Outro aspecto de relevancia,

hemitorax direito. é a avaliacao respiratoria pos-cirargica de pacien-

tes com a chamada cirurgia da “gaiola” (resseccao
extra-musculo-periostal da parede toracica) associ-
acda a pleuropneumonectomia, frenectomia e peri-
cardectomia (resseccao diafragmatica) (11, 12, 13)
(figuras 6 e 7).

Desta forma, pela raridade do Mesotelioma e pela
sua infreqliente abordagem cirtrgica radical através
da cirurgia da gaiola (procedimento de Ribeiro-Netto)
(14) que abrange a resseccdo das partes moles da
parede toracica incluindo o periosteo, musculatura
intercostal e seu feixe vasculo nervoso, fascia
endotoracica e pleura parietal, conjugada também
neste caso a resseccao pulmonar, do hemidiafragma
e pericardica parcial, acreditamos que esta avaliacao
funcional tenha um grau de ineditismo.

Figura 6
Tecido mesenquimal esquelético infiltrado pela neoplasia.
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Relato de Caso

Infiltrado Alveolar

Difuso em Jovem
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Relato do Caso

Paciente internado em 16/02/1995, no Servi¢o
de Pneumologia do HUGG, com registro geral
448.698, procedente de Petropolis para investiga-
cao diagnostica.

EGC,18 anos, masculino, negro, solteiro, estu-
dante, natural de Petropolis - RJ, cuja queixa prin-
cipal era de cansaco. Ha cerca de dois anos iniciou

P

quadro de dispnéia aos esforcos, ao praticar espor-
tes, acompanhada de prodomos de estado gripal. A
dispnéia progrediu lentamente, e surgiu febre, tosse
nao produtiva e queda do estado geral. Foi tratado
empiricamente para tuberculose, e posteriormente
para paracoccidioidomicose, sem melhora clinica
ou radioldgica. Negava exposicao a produtos qui-
micos ou inorganicos (gases ou poeira), doencas

Figural (a e b)
RX de torax e TC de torax com infiltrado alveolar dituso
comprometendo, principalmente, o pulmao  esquerdo.

(*) Hospital Universitario Gaffrée e Guinle da Universidade do Rio de Janciro (UNI-RIO)

Endereco para correspondéncia: Mariz ¢ Barros, 775, Pneumologia, Tijuca, Rio de Janciro.
Artigo recebido para publicacdo no dia 30/01/1998 e aceito no dia 16/03/1998, apos revisao,
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prévias relevantes, contato com pessoas doentes ou
quadro semelhante na familia.

Ao exame fisico: bom estado geral, corado,
apirético, anictérico, acianotico, perfusao periférica
satisfatoria, eupnéico ao repouso; cabeca e pescoco
sem alteragoes; torax aspecto normal, expansibilida-
de diminuida, murmdrio vesicular diminuido nos
apices e sem ruidos adventicios; aparelho
cardiovascular, abdome e membros, sem alteracoes.

Os exames laboratoriais de rotina estavam den-
tro da normalidade, inclusive a LDH (363 U/l), e a
gasometria arterial em repouso com pH=7.40, P02=
84,4, PCO,= 44,6, HCO = 27,4, saturaciao de
96,2%; ECG normal; raio X de lorax e lomografia
computadorizada evidenciavam infiltrado alveolar
difuso, predominando nos 1/3 superiores (Figura 1);
prova de funcdo respiratoria com distdrbio ventila-
torio restritivo grau IV (Tabela 1). Realizada
broncofibroscopia.

Tabela 1
Valores obtidos na Prova de
Funcdo Respiratdria apés internacao.

Parametro  Valor em litros 9% do Teorico
CVF 1.63 34.5%
VEF1 1.40 34.4%
VEF1/CVF 86.2 100%
. »
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Figura 2

Biopsia pulmonar transbronquica - Achados histopatologicos
da proteinose alveolar pulmonar. Os alvéolos estao
preenchidos com material corado pelo PAS ¢ HE. sem
resposta inflamatoria. Os seplos parecem normais ou tém
ndmero aumentado de células septais, como descrito por
Rosen e colaboradores. Os seplos sao livres de fibrose
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O exame anatomopatolégico do fragmento ob-
tido por bidpsia transbronquica, revelou: espacos
alveolares ocupados por material proléico, leve-
menle granuloso, PAS positivo, diastase resistente,
com discreto infiltrado intersticial, compativel com
Proteinose Alveolar Pulmonar (PAP) (Figura 2).

O paciente foi submetido a lavagem pulmonar
com soro fisiologico aquecido a 37°C, através do
tubo de Carlens (com dupla luz), primeiramente a
direita e, sete dias apos, a esquerda. Evoluiu satis-
fatoriamente, sendo realizada nova prova funcio-
nal respiratéria que mostrou disttrbio ventilatorio
restritivo grau |; e os exames de imagem (raio X e
TC de torax) também evidenciaram melhora signi-
ficativa (Figura 3). Pacientle recebeu alta para
acompanhamento ambulatorial e, alé a presente
data, dois anos ap6s, nao necessitou de nova lava-
gem pulmonar.

Discussdo

A proteinose alveolar pulmonar (PAP) é uma do-
enca rara, nao inflamatoéria, na qual existe compro-
metimento primdrio do alvéolo, com acimulo de
material  amorfo,  proteindceo, rico  em
losfolipideos. Foi primeiro descrita por Rosen,
Castleman e Liebow (1), em 1958, e permanece alé
hoje com eliologia incerta e pequeno namero de
casos descrilos. Acomele principalmente adullos
jovens, mas ja foi descrita numa extensa faixa
etaria, predominando no sexo masculino (2).

Varias sao as hipoteses levantadas para a
etiologia desta doenca, de modo geral ha uma
tendéncia em associar seu desenvolvimento com:
resposta a infeccao, imunodeficiéncia, disfuncao
dos macrofagos alveolares, alteracao na producado
do surfactante, resposla a anligenos inalados e
diminuicdo da velocidade de remocao do materi-
al surfactante (3). Grosseiramente, haveria um au-
mento de producao ou uma diminuic¢ao da remocao
do surfactante (4), que enldo se acumularia nos
alvéolos, e sugerindo um envolvimento direto dos
pneumaécitos do tipo 11 (1). A possibilidade de alte-
ra¢do genélica ndo foi ainda confirmada ou nega-
da, mas existe uma lendéncia em classificar a PAP
como primaria, idiopdtica, ou secunddria, associ-
ada a agressao pulmonar por gases, poeiras ou
MICroorganismaos.

Existe um caso relatado no Brasil de paciente
com proteinose, exposta a silica e sem evidéncia
desta no material obtido por biopsia pulmonar a
céu-aberto. A auséncia desles cristais ja foi referi-



da em casos de silico-proteinose, que habitualmen-
te surgem apos exposicao curta, com rapida insta-
lacao dos sintomas e prognostico ruim (5).

Rosen especulou a associagcao com o P. carinii,
mas nao conseguiu isola-lo; o M. tuberculosis e
micobactérias do complexo avium, assim como a
nocardia. Ja foram suspeitas como possivel agente
causal. Como pode haver comprometimento dos
mecanismos de defesa pulmonar, ocorrera, com
maior freqiiéncia, infec¢oes por palogenos comuns
e até mesmo por oportunistas. Ja foi constatada
uma disfuncao dos macrofagos alveolares, que
tornam-se praticamente imoveis, e este fato pode
ocorrer como uma conseqliéncia, devido a
ingestao excessiva de material alveolar, como
sugerido por Golde (6), ja que os monocitos perile-
ricos nestes doentes sao funcionalmente normais.
Apesar da PAP ja ter sido descrita nos pacientes
portadores de HIV, a teoria imunologica nao tem
recebido grande respaldo (3).

Nao existe quadro clinico, laboratorial ou radi-
ologico patognomonico, mas o somatorio de evi-
déncias, alteracao radiologica + aumento da LDH
+ shunt com OZ a 100%, pode sugerir o diagnosti-
co. No entanto, este deve ser confirmado pelo la-
vado  bronco-alveolar  (BAL) ou  biopsia
transbronquica associada ao aspecto na tomografia
computadorizada. No entanto, a biopsia pulmonar
a céu-aberto, permanece como “padrao-ouro” para
o diagnostico da PAP.

Intiltraclo Alveolar Difuso em Jovem

Aspectos clinicos e laboratoriais

O sintoma dominante é a dispnéia aos exercici-
0s, acompanhada ou ndo de tosse ndao ou pouco pro-
dutiva, com expectoracao clara e mais raramente de
aspecto leitoso e viscosa. A dor tordacica e hemoptise
sA0 iIncomuns, ao contrario dos sintomas gerais, Como
adinamia, emagrecimento e mal-estar geral, que fre-
glientemente se associam ao quadro dominante de
dispnéia aos esforcos. O aparecimento de febre no
decorrer da doenca deve levar a suspeicao de infec-
cao associada. Nosso paciente queixava-se de
dispnéia e adinamia no inicio do quadro, nao valori-
zada pelos familiares e professores, que avaliavam
seu estado geral como bom. Por apresentar febre
baixa e discreta perda de peso transitoria, associada
a alteracao radiolégica, foi tratado empiricamente
para tuberculose ¢ paracoccidioidomicose, doencga
comum na regiao onde mora, mas sem resposta cli-
nica ou radiologica.

O exame clinico também ¢é pobre e inespecifico,
no entanto, em casos cronicos e com lesao extensa,
pode-se observar cianose e baqueteamento digital,
freqlientemente associada a policitemia e hiperten-
sao-pulmonar. O exame do torax pode ser normal ou
apresentar estertores finos, localizados ou esparsos, e
a expansibilidade pode estar diminuida.

L comum, em torno de aproximadamente 70% dos
casos, observar elevacao moderada (aumento em tor-
no de 25% do normal) da LDH, sem alteracoes de
suas isoenzimas (3). Esta € observada principal-
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Fipura 3 (a e b)
RX de torax em PA e TC de torax pos-lavagem
pulmonar ainda com infillrado alveolar, porém
com melhora significativa em relagio a anterior.
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mente nas formas primarias. O exame do escarro
pode mostrar a presenca de material PAS +, seme-
lhante ao material intra-alveolar, mas este também
pode ser observado em outras doengas pulmonares
(bronquite cronica, bronquiectasia, pneumonia,
neoplasia, entre outras) ¢ pode ter resultados falsos
negativos, inclusive pela presenca ndo comum de
expectoracao,

Aspecto radiolégico

O padrao tipico da PAP ¢ o de preenchimento
alveolar, acometendo ambos os pulmoes de manei-
ra uniforme, sendo mais exacerbados proximo as
regioes peri-hilares, formando o aspecto de asa de
borboleta, semelhante ao edema pulmonar (3). Rara-
mente acomete os ganglios hilares ou a pleura. O
cdiagndstico diferencial racdiologico deve ser feito
com: edema pulmonar nao cardiogénico; infecgao
bacteriana, virtica, por fungos ¢ parasitas, especial-
mente com o P. carinii; neoplasia, principalmente do
tipo bronquiolo alveolar; pneumoconiose e doencgas
intersticiais difusas.

A tomografia computadorizada mostra com mai-
or cletalhe o preenchimento alveolar causado pela
doenca. A opacificagdo do espaco adreo, geral-
mente, ¢ bem demarcada e com tecido normal ao
recdor, criando um padrao “geografico”. Utilizando-
se a alta-resolucao, observa-se o padrao em “vidro-
fosco”, com espessamento dos septos intralobulares
¢ interlobulares, formando poligonos (3). Estes pa-
droes também sao descritos na pneumonia por P.
carinii ¢ na Sarcoidose. Este exame é também de
grande utilidade no acompanhamento da evolucao
¢ da resposta ao tratamento, dispensando procedi-
mentos mais invasivos.

Funcao pulmonar

Como reflexo da ocupacao alveolar a capacida-
de de difusdao do mondxido de carbono e sua rela-
cao com o volume alveolar estao diminuidas (7),
refletindo a presencga de bloqueio alvéolo-capilar
e justificando, assim, a queda nos valores da capa-
cidade vital e da capacidade pulmonar total. Estes
transtornos funcionais sao responsaveis pela baixa
pressao parcial de O, ¢ pela insaturagdo arterial
observada. A PCO,, devido a hiperventilagao refle-
xa, costuma estar diminuida, enquanto o pH apre-
senta-se normal ou baixo. No
insaturacao aumenta progressivamente. O shunt
observado na PAP ¢ geralmente maior que o das

exercicio, a
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doencas  pulmonares com  comprometimento
intersticiais difuso. Na forma avancada da doenca, o
aumento da concentragao de CO, ¢é responsavel pelo
quadro de acidose respiratoria.

Exames invasivos (lavado bronco-alveolar
e biépsia)

O diagnostico da PAP pode ser feito através do
lavacdlo  BAL c¢/ou bidpsia pulmonar transbron-
coscopica, sendo desnecessarios, habitualmente, pro-
cedimentos mais invasivos como a bidpsia a céu-
aberto. O BAL pode confirmar o diagndstico. O liqui-
clo drenado ¢ tipicamente leitoso. A contagem dife-
rencial de células nao auxilia no diagnéstico (ndmero
de macrofagos e linfocitos variaveis), assim como o
tipo de linfocito (se CD,ou CD,), mas a presenca de
quantidade de material amorfo, lipoprotéico, carac-
teristicamente cosinofilico, granular ¢ PAS+, seme-
lhante ao observado no material obtido por bidpsia,
permite selar o diagnodstico em associacdo com os
demais exames. A pesquisa de CEA e CA 19-9 e de
SP-A e SP-D foram descritas em alguns pacientes ¢,
apos maiores.pesquisa, poderao auxiliar num diag-
nostico mais rapido e preciso (3).

Por ser uma doenca rara, que nem sempre figura

entre  as  hipodteses  diagndsticas,  pode  ser
diagnosticada como um achado anatomopatoldgico,
¢, portanto, os patologistas devem estar atentos.
A PAP caracteriza-se pelo acimulo excessivo de
material fosfolipidico, semelhante a substancia
surfactante, PAS +, nos alvéolos, sem que ocorra
modificagdo da arquitetura cdos mesmos. Observa-se
grande concentracao de proteinas especificas do
surfactante, albumina e imunoglobulinas, sem au-
mento de células inflamatorias, na auséncia de infec-
cao associada. Na PAP sccundaria, observa-se alte-
racOes inflamatoria e de fibrose no intersticio.

Tratamento

Pode haver regressao espontanea, em torno de
25% dos casos (2), mas como nosso paciente ja ti-
nha uma evolucao de pelo menos dois anos, sem
melhora, optamos pela lavagem pulmonar que foi
inicialmente proposta por Ramirez e colaboradores
(8) e posteriormente modificada por Wasserman (9).
Esta lavagem pulmonar é realizada sob anestesia
geral e utilizando-se um tubo de dupla luz, tipo
Carlens, possibilitando ventilar um pulmao enquan-
to no outro ¢ introduzido uma solucao salina, a
37°C, ficando o pulmao totalmente inundado.
Posteriormente, a solucao ¢ drenada, senco o as-



pecto inicial leitoso e que, com o prosseguimento da
lavagem, torna-se mais claro. Quando estes vidros de
material drenaclo sdo deixados em repouso acontece
a sedimentacao da substancia. O procedimento deve
ser realizado em ambos os pulmoes, preferencialmen-
te em dias diferentes. O paciente referido neste tra-
balho tolerou muito bem os dois procedimentos, nao
havendo qualquer complicacao durante ou apos a
realizacdao de ambas as lavagens. Cogitou-se repetir
a lavagem no pulmdo com maior comprometimento,
por ainda mostrar lesdo visivel ao raio X, mas, ape-
sar cla auséncia de complicagoes, como houve signi-
ficativa melhora-funcional respiratéria, optou-se por
acompanhamento ambulatorial.
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. | Relato de Caso |
Pseudocisto Pulmonar Pos-Traumatico:
Uma Rara Complicagao do Trauma Toracico

Marcos Cduardo Machado Paschoal (1), Daniel Ferreira Alves
Cutrim, Jorge lhrain Figueira Salluh (2), Carlos Alberto de Barros
Franco (3)

RESUMO

( relatado um caso de miltiplos pseudocistos pulmonares pos-traumdticos. Lsta rara complicacio do trau-
ma fechado de térax ocorre em jovens nas primeiras horas apos o trauma ¢ sua evolucdo costuma ser benig-
na. Seu diagnastico diferencial ¢ vasto ¢ o método de imagem com maior sensibilidade para o diagndstico ¢
a tomografia computadorizada. A conduta deve ser expectante, ficando a abordagem cirtirgica reservacda para
o5 casos onde infeccio ou aumento progressivo do pseudocisto venham a ocorrer. O reconhecimento desta
patologia evita abordagens invasivas que podem elevar a morbidade destes pacientes.

ABSTRACT

A case of multiple post-traumatic pulmonary pseudocysts is reported. Such rare complication of the blunt
chest trauma occurs mainly in young adults and children. The CT scan has the highest yeld for its diagnosis
and is also helpful in the patients follow-up. A conservative approach is successful in most of the cases,
though surgical ressection is needed whenever uncontrolled infection or progressive enlargement of the cyst
(s) is present,

Palavras-Chave: Pseudocisto pulmonar pos-traumatico; trauma de torax; laceragdo pulmonar; cisto pulmonar.
Key words: post-traumatic pulmonary pscudocysts; blunt chest trauma; Pulmonary laceration; Lung cysts.

Pulmio-R] 1998; 7 (2): 152-155,

Relato de Caso Ao exame do abdome observava-se dor a
palpacao de flanco dircito sem sinais de irritagao

" W 1 - oy L] ] ' A Te . - . -
Um jovem, de 13 anos deu entrada no servico  harjtoneal. Os exames neurolégico e cardiovascular

de emergéncia apos ter sido vitima de atropela-
mento por automaével. Encontrava-se hemocdinami-
camente estavel, taguipneico, com dor lombar ¢
hematlria macroscopica. Havia escoriagoes ape-
nas em hemi-abdome direito ¢ sua ausculta pulmo-
nar indicava reducao do murmurio vesicular e
frémito toraco-vocal a direita.

eram normais.

Na admissao seu hematocrito era de 32% ¢ ha-
via 11500 leucdcitos com desvio para a esquerda
¢ o EAS revelava hematdria isomorfica acentuada.
A radiografia de torax (fig. 1) mostrou drca de
condensacao heterogénea em lobo inferior do pul-
mao direito, velamento do scio costo-frénico direi-
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to e integridade de arcos costais. O paciente evo-
luiu nas primeiras 48 horas com elevacao da tem-
peratura corporal e da freqliéncia respiratoria, sem
sinais de comprometimento hemodinamico, tendo
sido medicado com analgésicos e antitérmicos.
Uma tomogratia computadorizada realizada nesta
fase (fig.2) revelou area de condensacdo alveolar
em lobo interior direito contendo multiplas cavida-
des com presenca de nivel hidro-aéreo em seu in-
terior, havia ainda pequeno derrame pleural e he-
maloma subcapsular renal a direita. Nos cinco dias
subsequenles houve persisténcia de febre, no en-
tanto, melhora progressiva do leucograma, curva
térmica e EAS se seguiram. Nao houve crescimento
bacteriano ou fdngico nas trés amostras de
hemoculturas e na urinocultura. Apos oito dias de
Internagao o pacienle enconlrava-se assintomali-
co do ponto de vista respiratorio e urindrio e rece-
beu alta.

O acompanhamento tomografico no décimo
(fig. 3) e sexagésimo quinto (fig. 4) dias pos-trau-
ma evidenciou respectivamente resolucao espon-
tanea parcial e completa das lesoes pulmonares.

Discussao

Contusao e hematoma sao reconhecidamente
as lesoes do parenquima pulmonar mais freqtien-
temente associadas ao trauma fechado de t6rax
(1). O pseudocisto pulmonar pos-traumalico € uma
condicao rara encontracla em 2,9% das injurias do
parénquima pulmonar, com maior prevaléncia em
pacientes jovens (1, 2, 3). Powell e cols constata-
ram em uma serie de casos uma incidéncia de

85% em pacientes com menos de trinta anos, fato
que pode ser atribuido a maior elasticidade da
caixa toracica, bem como a integridade da pleura
visceral (2). A intensidade do trauma que ocasio-
na o pseudocisto é variavel, havendo, até mesmo,
relatos de traumas leves levando a sua formacao (4).

Ha dois mecanismos fisiopatologicos propostos,
no primeiro Sorsdahl postulou que uma forca exter-
na aplicada ao torax, geraria um mecanismo de
cisalhamento que seria transmitido ao parénquima
pulmonar culminando em ruptura alveolar (2). No
segundo, Fagan propos que uma compressao stbi-
la da parede toracica, levaria a um aumento ex-
cessivo da pressao distal a um bronquio segmentar
lechado, promovendo a explosdo do mesmo (meca-
nismo do baldo) (5).0 fim de ambos seria a ruptu-
ra alveolar, e uma vez concretizada, ha formacao
do nivel hidro-aéreo desde de que haja
sangramento das paredes alveolares (liquido) e
comunicacao com a arvore bronquica (ar). Os
pseudocistos sao tformados por paredes tinas,com-
postas  essencialmente  de  remanescentes
alveolares. Por ndo haver células epiteliais a deno-
minacao cisto pulmonar ¢ incorrela (6).

Os sintomas clinicos mais comunmente encon-
rados sao dispnéia leve, losse, dor toracica e
hemoptise, 0s mesmos sintomas relatados pelo
pacienle que (1,7). Febre e

leucocitose ocorrem na maior parte dos casos, re-

descrevemos

presentando em geral a reabsorcao de hematomas.
Em uma série de vinte ¢ cinco pacientes, 56%
destes apresentavam hemoptise, em geral de pe-
quena monta (2). A tormacdo do pseudocisto ocorre

Figura 1
v
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nas primeiras horas apos o trauma (3,8,9), poden-
do estes serem redondos ou ovais, Gnicos ou multi-
plos, variando de dois a quatorze centimetros em seu
maior diametro. Maltiplas lesoes cavitarias como as
encontradas em nosso paciente constituem uma pe-
quena parcela desta patologia incomum. As lesoes
podem ocorrer em qualquer parte do parenquima pul-
monar sendo os apices freqiientemente poupados
(10). Uma area de contusdo pulmonar adjacente ¢
observada na maior parte dos casos e fraturas de ar-
cos costais sao incomuns, O método diagnostico de
17! . maior sensibilidade é a tomografia computadorizada
Figura 2 N que define com precisdao o nimero e tamanho das
cavidades, tal exame se presla nao somente para o
diagnostico,mas para o acompanhamento evolulivo
de lesoes (10) como demonstrado em nosso pacien-
te. O diagnostico diferencial destas imagens ¢ amplo,
passando por tuberculose, pneumatoceles, carcinoma
com cavitacao, cistos, bola fangica e sequestro pul-
monar, no entanto, a historia bem como a seqtiéncia
temporal da evolucao das lesoes definem o diagnos-
tico (1,11).

O tratamento é em geral conservador, uma vez
que o curso da doenca costuma ser benigno (1,6,7).A
maior parte dos pacientes tem alta em sete a dez dias
e a resolucao radioldgica completa das lesoes se da
em um periodo que varia de duas semanas a quatro
meses, lendo ocorrido ao final de trés meses, no caso
M- e relatado. A abordagem cirtirgica esta indicada sem-

pre que houver infec¢ao ou aumento progressivo da
cavidade. Nos casos de infeccao a resseccao da le-

sao deve ser feita ndo somente para eliminar um foco
de sepsis, mas também para minimizar o risco de for-
macao de uma fistula bronco-pleural (1,3,7,12). O
R sl uso profildtico de antimicrobianos é controverso, en-
tretanto a maior parte dos autores concorda que nao
ha evidéncia cienlifica para justificar sua utilizacao.
Assim, apesar de se tratar de uma complicacao rara
do trauma tordcico, o pseudocisto pos-traumatico
deve ser incluido no diagnostico diferencial das le-
soes parenquimaltosas pulmonares, uma vez que isso
evitaria intervencoes terapéulicas desnecessarias. Tal
queslao ¢ comprovada, nao so pela evolucao clinica
lavoravel do nosso paciente, no qual foi adotada uma
condula expectante, bem como, pelas -:t{}rﬂ|,:~|i(ra1qr{*}tr5
de procedimentos invasivos descritas em diversos ar-
tigos (12).

Conclusao

Apesar de ser reconhecido como complica¢ao
e - ) ) .
Figura 4 infregiiente, o pseudocisto pos-traumalico, deve
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sempre ser mencionado entre os diagnosticos dife-
renciais cdas lesoes parenquimatosas que se seguem
a0 trauma toracico visto que, a conduta na grande
maioria dos casos ¢ expectante ¢ com 1S$0 0$ pa-
cientes que se apresentam com esta patologia sao
poupaclos de procedimentos invasivos, por vezes,
desnecessarios. O caso relatado exemplifica a
evolucao benigna que se observa na ampla maio-
ria dos casos. Este ¢ o primeiro caso publicado na
América Latina (LILACS), que s¢ja do nosso conhe-
cimento.
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Ima ica

Infiltrado Intersticial Difuso e
Cistos Pulmonares

Paloma Ferreira Meireles (1), Domenico Capone (2),
Sonia Calarina de Abreu Figueiredo (3), Amir Szklo (4),
Giovanni Marsico (5), Carlos Ecduardo de Carvalho (6)

Caso Clinico

Mulher, 45 anos, parda, natural do Rio de Janeiro,
queixando-se de dispnéia progressiva ha cinco anos.
Ha um més apresentou dor pleuritica a esquerda e
pneumotorax homolateral drenado em outro hospital.
Cinco dias antes da admissao hospitalar houve recor-
réncia da dortoracica, porém de menor intensidade.
Emagrecimento de 5kg em um ano e anorexia. Tuber-
culose pulmonar tratada em 1990. Ex-fumante de 20
cigarros/dia por dez anos. Seus ciclos menstruais eram
regulares, gesta 1V, dois partos normais e dois abortos
espolaneos. Usou anticoncepcional oral durante 16
anos, sendo suspenso ha trés anos. Ao exame isico
encontrava-se levemente dispnéica, com murmurio
vesicular diminuido difusamente e discretos estertores
crepitantes de base pulmonar esquerda. Presenca de
baqueteamento digital.

Diagndstico radiologico

Infiltrado intersticial difuso com imagens aureo-
lares de permeio e hiperinsuflacao pulmonar (Fig.1). Figura 1
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Diagnostico tomografico

Tomografia computadorizada de alta resolugao do
torax (TCAR) evidenciou maltiplos cistos de paredes
finas e bem definidas, tamanhos variados, distarbios
por todo o parénguima pulmonar compativel com
eranuloma eosinofilico ou linfangioleiomiomatose
(Fig. 2). Tomografia de abdome mostrou massa
lobulada retroperitoneal (Fig. 3).

Diagnéstico funcional

Padrio obstrutivo muito acentuado, prova
broncodilatadora negativa e capacidade de difusao
para o mondxido de carbono acentuadamente re-
duzida.

Diagnéstico histopatologico

Foi submetida a toracotomia minima com biop-
sia pulmonar a céu aberto, confirmando o diagnos-
tico final de linfangioleiomiomatose (LAM).
Linfangioleiomiomatose (LAM) ¢é uma doenga
intersticial pulmonar rara, de etiologia desconhe-
cida, progressiva, que ocorre em mulheres na ida-
de reprodutiva, na maioria das vezes com evolu¢ao
devastadora. A ocorréncia de LAM em mulheres na
pré-menopausa e a aceleragcdo do processo da
doenca durante a gravidez, bem como terapia
estrogénica exogena, aumento da freqiiéncia de
abertos espontaneos e a associagdo com mioma
uterino, apontam para o fato de que influéncias
hormonais parecem ser importantes na patogénese
(1). Varios esquemas terpéuticos tém sido utiliza-

Hosp. Geral de Bonsucesso
SOMATOM AR

Figura 2
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dos desde a primeira descri¢ao da doenca ha mais
de 40 anos, pouco influindo, contudo, no curso da
doenca. Geralmente, a maioria das pacientes
morre de insuficiéncia respiratoria num periodo de
dez anos, uma vez iniciados os sintomas (2).

Caracteriza-se por proliferacao difusa e nao
neoplasica de células musculares lisas imaturas do
tecido pulmonar e vasos linfaticos. Estudos imuno-
histoquimicos das células musculares lisas da
linfangioleiomiomatose exibem peculiar e distin-
to fendtipo. Essas células sao positivas nao apenas
para actina e miosina (marcadores tipicos de célu-
las musculares) mas também  para marcadores
melanogénicos (3).

Clinicamente, os sitios mais freqlientemente
envolvidos sdo os pulmoes, mediastino e
retroperitdbneo. Quando afeta os pulmoes, a proli-
feracao de células musculares lisas atipicas ou
normais atinge o feixe broncovascular, obstruindo
bronquiolos, vénulas e linfaticos levando as princi-
pais manifestagoes da doenca. Observa-se frequen-
temente pneumotorax recorrente, derrame pleural
quiloso e dispnéia. Ha um predominio de padrao
obstrutivo na espirometria.

Os achados na TCAR na lintangioleiomiomatose
sa0 Muito sugestivos, se nao especilicos para essa
doenca. Em lorno de 80% dos pacientes, A TCAR
mostra multiplos cistos de paredes finas, que sao
difusamente distribuidos pelo parénquima pulmo-
nar (4). O tamanho dos mesmos se correlaciona
com a extensdo da doenga, variando de poucos
milimetros a 5cm de diametro. Os cistos sao cerca-
dos por parénquima pulmonar normal. Opacidade

13 Mowe 97 1
130k,

Figura 3



em vidro fosco foi notada em 59% dos 37 pacientes
estudaclos por Kitaichi et al, devendo corresponder a
hemossiderose ou a relativa proliferacao difusa das
células musculares lisas imaturas (5,6). Nodularidade
¢ infreqjiiente ¢ espessamento pleural ¢ minimo ou au-
sente. Fibrose intersticial é normalmente ausente (6).

Do ponto de vista tomografico, a LAM deve ser
distingiiida de outras doencas que se caracterizam
pela presenca de formagoes cisticas, entre clas o
Granuloma Eosinofilico ¢ a Esclerose Tuberosa. Na
primeira, s cistos sdo maiores, de forma bizarra, com
certo predominio nos tergos superiores dos pulmoces.
Um ntmero considerdavel de casos apresenta peque-
nos nodulos associados ou ndo a alteracoes
reticulares. O padrdo funcional ¢ variado, porém ha
predominio de padrao obstrutivo na espirometria.
Ocorre mais em homens com historia de tabagismo.
A segunda, caracteriza-se clinicamente pela presenga
de angiofibroma facial, retardo  mental e
calcificacoes cerebrais. Lesoes tipo LAM ocorrem em
menos de 1% dos pacientes com Esclerose Tuberosa.
Achados clinicos, patolégicos ¢ tomograficos do
envolvimento pulmonar sao indistingtiiveis da LAM
¢, além disso, angiomiolipomas renais podem ser
encontrados em 80% dos pacientes com Esclerose
Tuberosa. Recentemente, um estudo de Maziak e col.
mostrou forte associagdo de angiomiolipomas
extratoracicos com linfangioleiomiomatose pulmo-
nar, mais do que previamente acreditado (57%). Por
essas razoes alguns autores consideram que a LAM ¢
uma forma frusta da Esclerose Tuberosa (7,8).

Infiltracto Intesticial Difuso e Cistos Pulmeanares
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Diagnostico Broncoscopico |

Tumor Carcinoide

Mauro Zamboni (%)

Relato do Caso

Paciente do sexo feminino de 30 anos, ndo fu-
mante, portadora de endometriose, diagnosticada
ha dois anos. Nos Gltimos dez meses apresentou
varios episodios da tosse associados a escarros com
raias de sangue. Seu exame fisico era normal. A
racliografia do torax, nas incidéncias PA ¢ perfil es-
querdo, era normal. A tomografia computadoriza-
da do térax mostrou pequena lesao polipoide, ho-
mogénea, de contornos regulares, com 12mm de
diametro, em parede antero-lateral do bronquio
principal esquerdo, logo apds a sua abertura (Fig.1).

Na videobroncofibroscopia, observou-se uma
lesdao polipoide, vinhosa, de superficie lisa e bri-
lhante, bastante vascularizada, localizada na pa-
recle antero-lateral do bréonquio principal esquerdo,
a aproximadamente 2cm da carina principal
(Fig.2). A paciente foi submetida a toracotomia es-
querda com resseccao segmental do bronquio prin-
cipal esquerdo ¢ broncoplastia. O diagnostico
histopatoldgico foi de tumor carcindide tipico.

Discussao

O carcindide ¢ um tumor neyroenddocrino, de
baixo grau de malignidade, que se origina das
células dé Kultschitzky. E o segundo tumor mais
freqiiente da arvore traqueobroquica e representa
0,5 a 1% de todos os tumores bronquicos. Os
carcinoides sao divididos em tipicos ¢ atipicos. Os
carcinoicles atipicos representam 11 a 24% de todos

os tumores carcindides ¢ tém um comportamento
de maior malignidade quando comparados aos
carcinoides tipicos (1, 2, 3). Aproximadamente
50% dos pacientes com tumor carcindide sdo
assintomaticos.

As manifestacoes clinicas mais importantes sao a
hemoptise, a pneumonia pos-obstrutiva e a dispnéia
(4). Varias sindromes parancoplasicas estao associa-
clas aos tumores carcinoides: a sindrome carcindicde,
a sindrome de Cushing - associada a produgao
ectopica do ACTH e a acromegalia - sccundaria a
procducao ectépica do hormonio do crescimento (4).
Os tumores carcindides sao os tumores malignos pul-
monares mais comuns nas criancas (5).

Nas radiografias e tomografias computadorizadas
do torax, as calcificacoes puntiformes ou difusas
poclem estar presentes em aproximadamente 30% dos
casos desses tumores (6).

O diagnastico citologico, através do exame do
escarro ou através da puncao aspirativa com agulha
fina, raramente é possivel (7).

Setenta e cinco por cento de todos os tumores
carcindides sao visiveis endoscopicamente e a biop-
sia, usualmente, fornece o diagndstico. O aspecto
endoscopico da lesao ¢ o de um tumor arredondaclo,
ce superficie lisa e brilhante, bastante vascularizado,
com a cor da cereja, e as vezes, polipoide.

O tratamento ideal dos tumores carcindides do
pulmao ¢ o cirtrgico. A linfadenectomia mediastinal
esta recomendada nos casos dos tumores carcindides

(*) Presidente da Sociedade de Pneumologia e Tisiologia do Estado do Rio de Janeiro; Presidente da Comissao de Cancer
do Pulmio da Sociedade Brasileira de Pneumologia e Tisiologia; Secretario Cientifico da Sociedade Sul Americana de

Broncologia.

Caso da Clinica de Doengas Respiratérias Dr. Mauro Zamboni.
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Figura 1

atipicos. A lobectomia é a cirurgia mais freqiien-
temente realizada e a pneumectomia é rara., Oca-
sionalmente, nas lesdes centrais, a resseccao bron-
quica em manga com broncoplastia é a melhor
opcao porque se pode evitar, assim, a
pneumectomia. A resseccdo endoscopica pode ser
considerada naqueles casos nos quais a cirurgia
esteja contra indicada. A radioterapia pos-operalo-
ria esta indicada para os portadores de tumores
carcinéides atipicos com metastase linfonodal. A
quimioterapia, semelhante a utilizada para o tra-
tamento dos carcinomas indiferenciados de peque-
nas células do pulmédo, tem uma resposta em torno
de 50% dos pacientes. A sobrevida em cinco anos
para os pacientes com carcindides tipicos € maior
do que 90% e é menor do que 60% nos casos de
carcindides atipicos (4, 8, 9,10).
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Um Congresso Brasileiro

Durantc todos estes anos de vivéncia profis-
sional em que venho realizando atividades médi-
cas na area assistencial, preparando ¢ ministrando
aulas, elaborando projetos ¢ realizando pesquisas,
coordenando cursos e redigindo trabalhos cientifi-
cos, nhem de leve poderia imaginar ou supor o quan-
to ¢ laboriosa ¢ complicada a tarefa de organizar
um Congresso Nacional.

Passados varios meses depois de iniciados, de
forma concreta, os trabalhos da comissao constitu-
ida para idealizar e construir a programacgao do pro-
ximo evento cientifico da SBPT, estamos ainda
hoje e a cada momento, descobrindo caminhos,
garimpando idéias, pesquisando solugoes.

Desde as primeiras horas, apos ver confirmada
a indicacdo de meu nome para a Presidéncia do
XX1X Congresso da SBPT, venho dedicando esfor-
cos, tempo, razdo e emocao para o desempenho da
tarefa que me foi confiada. Com eptusiasmo ¢ von-
tade de acertar.

Consegui reunir um abnegado grupo de colegas
que, abrindo méao de horas e dias de suas ativida-
des profissionais, tém se reunido com regularidade
e freqliéncia, cumprindo, junto comigo, um extenso
cronograma de tarefas, sugerindo planos, entabu-
lando contatos, pesquisando assuntos, telefonando,
conversando, reunindo, viajando. Um trabalho
coletivo e bem intencionado, que, a meu Juizo,
vem produzindo resultados muito positivos.

Desce as conversas iniciais acerca da concep-
cao do que seria a “grade” temdtica do congresso,

José Manoel Jansen

Presidente do
XXIX Congresso da SBPT

passando pela compilagdo e andlise das indica-
coes e sugestoes colhidas junto as Comissoes Cien-
tificas ¢ Departamentos da SBPT, as Sociedades
Regionais e mesmo as contribuicoes individualiza-
das de diversos colegas, chegando até a fase de
selecdo de convidados estrangeiros, temos senticlo,
ao longo do tempo, que a dedicacao, o entusiasmo,
a seriedade de propésitos, o descjo de realizar um
evento de bom nivel, tem sido a tonica.

Nossa expectativa ¢ a de poder oferecer no Rio
de Janeiro, aos colegas de todo o Brasil, um con-
gresso a altura das tradicoes de nossa Sociedade.
Programacao cientifica atualizada, diversificada,
com profundidade ¢ abrangéncia. Atividades
interativas, intensamente co-participadas, com
amplo debate. Aproveitamento do tempo com
racionalidade e eficiéncia. Congracamento, troca
de vivéncias, compartilhamento de experiéncias.
Ciéncia e lazer. Amizade e crescimento cultural.

A formatacio dada a programacao cientifica ¢
absolutamente inovadora e devera permitir que o
participante assista as sessoes clos temas de sua pre-
feréncia com mais tranquilidade, em um periodo
corrido, sem o usual atropelo de troca de salas.
Estamos chamando de “sistema de imersoes” este
modelo de grade. Durante uma manha, em uma
determinacla sala, um grande tema - por exemplo:
asma - ¢ discutido em seus mais diversos aspectos,
com atividades diferentes - uma conferéncia, um
simposio de quatro expositores, uma sessao e to-
picos (temas livres) selecionados ¢ uma sessdo de
ilustracao complementar (casos clinicos).
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O aproveitamento dos trabalhos cientificos en-
viados sera feito de uma forma que valorize a com-
peténcia, a experiéncia e o empenho dos pesquisa-
dores. Os assuntos serdo abordados com énfase para
o atual e o especifico, mas sem deixar de lado o ba-
sico, 0 gendrico, a reciclagem e a consolidacao dos
conhecimentos.

A escolha dos convidados estrangeiros foi feita
com base nas indicagdes dos Departamentos, das
Comissoes Cientificas e das Sociedades Regionais. E
cles virdo de varios centros Iinternacionals para
abrilhantar o evento, de forma a complementar a
participacao dos pneumologistas brasileiros. A
nominacao dos convidados nacionais segue critérios
gue sao calcados na experiéncia de cada um em
cacla area da especialidade. Sem excludéncias, com
participacao ampla e abrangente. A esséncia deste
Congresso sera a intensa participacao nacional,
mostrando que a Pneumologia brasileira ¢é fértil, pro-
dutiva, vibrante.

Se uma Sociedade deve ser, por definicao, uma
entidade para todos 0s socios, este congresso de
nossa Sociedade Brasileira de Pneumologia e
Tisiologia sera um congresso para todos os congres-
sistas, para todos os associados. Os pesquisadores,
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os docentes, os recém formados, os médicos do in-
terior, os profissionais dos grandes, médios e pe-
gquenos centros, todos terdo scus interesses e expec-
tativas contemplados.

O Congresso ja esta com seu orcamento financei-
ro assegurado. E vale assinalar que a colaboracao dos
nossos patrocinadores foi feita de uma forma absolu-
tamente ética e respeitosa, sem vinculacoes inacde-
quadas. Com seriedade, profissionalismo e, também,
com auséncia total de compromissos duvidosos.

A montagem deste evento, desde seus momentos
mais iniciais, s¢ constituiu para mim ¢, por exten-
sao, para a comissao organizadora, um grande
desafio. Hoje, vencidas sucessivas etapas, estamos
satisteitos. As dificuldades foram grandes, mas a
sensacao do cumprimento do dever também. E
alentacdor poder constatar que, com vontade poli-
tica ¢ com firmeza de propositos pode-se construir
uma obra para uma coletividacle. Um Congresso de
bom nivel e dedicado a todos os congressistas. Este
é o objetivo final do nosso trabalho, fazendo valer
atonica de que uma Sociedade Médica deve exis-
tir para todos 0s seus socios. Das mais diversas
regioes, com ou sem titulacoces, de todos os Servigos,
com qualquer idade.



il oPiNni1AO 2

Provas de Funcao Pulmonar:
De Volta ao Século Passado ou
no Umbral do ano 2000¢

No final do séeulo XIX, Hutchnison idealizou o
espirdgrafo de campanula.

Na década de 1940, com o acréscimo do
quimografo ¢ da cronometragem da Capacidade
Vital Forcada (CVF), gracas a Tiffencau Gaensler
e outros, o espirografo saiu da bancada cientifica
e muito devagar, aninhou-se no laboratoério clinico.
Era a Prova de Funcao Pulmonar. Cinglienta anos
depois, apds um dos mais espetaculares circuitos
vistos na pratica médica, o espirégrafo, embora
agora entronizado no proprio consultério médico,
¢ apesar de graves problemas técnicos, volta a ser
a grande Prova de Funcao Pulmonar. Alias,
espirografia passou, para efeitos de cobrancga finan-
ceira, a ser quase um sindnimo de Prova de Fungao
Pulmonar.

A Saga

O que se passou nesses cinglienta anos ¢ uma
verdadeira saga. A espirografia foi muito desenvol-
vida, seja ha andlise dos fluxos expiratorios maxi-
mos, scja pelo acréscimo da Ventilacao Volunta-
(VVM), e pelas
farmacologicas. Dentre os fluxos, sobressaiu-se o
entao chamado Fluxo Maximo Expiratorio, valori-
zado por Fowler, ¢ hoje -conhecido por Fluxo

ra Maxima ainda provas

Expiratorio Forcado entre 25% ¢ 75% da CVF
(FEF,. ..). A espirografia foi completada pela medi-
da da Capacidade Residual Funcional (CRF), que
permitia calcular o Volume Residual (VR), gragas
a varios métodos, dentre os quais se fixou o da

Alfred Leml/e

Professor Titular de
Tisiopneumologia da Faculdade
Medicina da UFRJ

diluicio de hélio, introduzido por Meneely e
Kaltreider. Consolidou-se, assim, a espirometria.

A distribuicao do ar inspirado preocupou os
fisiologistas, ¢ varios métodos foram ensaiados, so-
bressaindo-se os baseados na analise do N, expira-
do, de Darling. Contudo, estes ndo se fixaram na
pratica, sendo definitivamente suplantados, mais
tarde, pelos métodos cintilograficos.

As trocas gasosas ¢ que receberam a maior aten-
cao dos cientistas, e depois dos médicos. Gigantes
da fisiologia, como Lilienthal, Riley ¢ Dickinson
Richards, desenvolveram equagdes matematicas e
métodos que permitiam medir com precisdao a Ven-
tilagcao Alveolar (VA), do (VD) e a total (VT).

Isso foi possivel gracas a introdugao de
cletrodios revolucionarios por Astrup, Clarke ¢
outros, que permitiram a determinagao da pressao
parcial dos gases respiratorios nos liquidos, e do
aparelho de Scholander, que o fazia nos gases.

Enquanto isso, o estudo espirométrico da meca-
nica ventilatéria foi enriquecido pelos métodos de
investigacao da complacéncia pulmonar ¢ da re-
sisténcia das vias adreas. Surgiu um espetacular
aparclho, o plestimografo de corpo inteiro de
Comroe, Dubois ¢ outros, que permitia tais deter-
minacoes quanco o exame espirométrico necessi-
tava melhor esclarecimento.

Contudo, a menina dos olhos, a grande vedete
cdos laboratorios de fisiopatologia respiratoria nas
décadas de 1950 e 1960 era a Capacidade de Di-
fusao Pulmonar (DL). Quando fiz meu Fellowship
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no Hospital Mount Sinai, em 1964, os jovens resi-
dentes e Fellows, em suas conversas cle corredor,
hicrarquizavam secus grandes hospitais pelo labora-
torio de provas de fungao pulmonar, especialmen-
te seguncdo possuissem ou nao equipamento para
i I

Imaginado por Krogh, ainda no final do s¢culo
passado, ¢ usando o proprio O, como gas teste, o
método foi sendo aperfeicoado por Bates, Filley ¢
outros, que passaram a usar o CO como gas teste.
O aperfeicoamento final foi a idealizagao do tes-
te da respiragdo Unica, por Ogilvie e outros.

No esplendor da especialidade, a PFP basica
consistia do estudo dos volumes, fluxos maximos,
distribuicao, ventilagao, perfusao (através do shunt
e da relacao ventilagao/perfusao - V/QQ) e ditusao.
Alguns casos requeriam o estuclo da mecanica fina,
provas de esforco e estudo da regulacao dos centros
respiratorios.

A Queda

Como ¢ que hoje estamos de volta a 1900, ¢ a
PFP basica ¢ o espirograma (e sem VVM)?

E uma longa ¢ irrefutavel histéria, que nao esta
documentada ¢ nem publicada. Contudo, todos
aqueles que vém militando na especialidade a
conhecem. E justo que todos os colegas,
pneumologistas ou ndo, participem dessa saga.

A lenta "demise” do laboratério de PFP classico
tem dois grandes némesis: o processo de tomada de
decisao médica ¢ a relacao custo (tempo) - bene-
ficio.

Nao estavamos conscientes ca importancia do
processo de tomacda de decisao médica, no idos de 50,
60. A demanda de PFP era muito pequena, ninguém
as conhecia direito. Estaivamos inebriados pela ele-
gancia das equagdes ¢ métodos. Ao final da PFP de
um doente, a fungao do aparelho respiratdrio estava
ali, inteira, em seus minimos detalhes. Ninguém se
preocupava com o impacto dessas informacgoes sobre
a conducao dos casos. Tenho grande curiosidade em
saber como se sairiam aqueles nossos exames nos
modernos calculos de sensibilidade, especificidade
¢ poderes preditivos!

As grandes vitimas desse némesis foram as
medicdas de ventilacdo e shunt. Trabalhosas ¢ de-
moracdas, raramente tinham seus resultados inclu-
idos nas discussoes de casos.

Mais tarcle, a propria gasometria do sangue arte-
rial saiu co laboratorio de PFP (que passou a ser
"'seco"), ¢ foi para o laboratorio geral de analises clini-
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cas ¢ para o CTI. Este, alias, ¢ o grande herdeiro do
que resta cdos antigos estudos de ventilacao ¢
perfusao.

As provas de mecanica fina (complacéncia ¢
plestismografia), bem como os testes de esfor¢o e
de regulacao da respiracdo, nem chegaram a ter
grande presenca na pratica.

O outro fator, o custo (tempo) - beneficio, foi
ainda mais decisivo. A demanda pelos exames se
massificou, como de resto toda a demanda por
atencao mdédica. Por outro lado, exceto nos paises
sub-cesenvolvidos, os salarios dos téenicos especi-
alizados tenderam a crescer, inclusive devido ao
pequeno nimero desses profissionais. 1sso tornou
utopica a determinagao por exemplo da compla-
céncia  pulmonar, a ndao ser em situacoes
investigacionais.

Renascimento a Vista?

NoOs fisiopatologistas talvez tenhamos sidlo omis-
s0s, ou pior, meio retraidos. Quem sabe aceitamos
muito passivos a reducao de demanda de nossos
exames? -

Alguns de nds lutamos para mostrar, por exem-
plo, que a evolugao espirografica da DPOC é muito
lenta ¢ gradual, ¢ a progressao da doenga é tam-
bém documentacda pela desorganizacao da relagdo
VD/VT. Discutimos, embora na defensiva, que a
tfransicao da asma bronquica leve intermitente
para a cronica (hoje chamada "remodelada®) tam-
bém se acompanha de marcadores nas trocas gaso-
sas, além dos da mecanica. Mas estavamos, nitida-
mente, na defensiva.

Hoje, novos herdeiros estao vindo "pescar os sal-
vados" no Grande Laboratério Classico de PFP,

Nosso maior herdeiros, sem duavida, ¢ o CTI.
Conceitos como complacéncia, CRF, VD/VT,
shunt, sdao moeda corrente no intensivismo. Temo
que nem sempre a metodologia seja tao pristina,
calma (e distante?) como no Velho Laboratorio,
mas esta ai, e, ao contrario do que ocorreria nos
velhos tempos, influindo fortemente na conduta.,

Outro herdeiro forte ¢ a medicina ocupacional.
Nao sO a espirogratia virou lei, como a DL ja des-
ponta como essencial. E questdo de tempo. A pro-
va de esforco, talvez com oximetria transcutanea,
também devera explodir, talvez a niveis superiores
ao do
fisiopatologia pulmonar.

Na mesma linha geral de desempenho, as PFP
tétm grande futuro na avaliacao da reabilitacao de

puric:flu classico (¢ romantico?) da



doentes cronicos ¢ na medicina desportiva, em que
protocolos diversos de PFP ja sdo indispensaveis.

Mas no proprio campo da clinica, algumas arcas
estao retomando o estudo mais detalhado da PFP.
A avaliacao do risco cirdrgico, por exemplo, ja nao
prescinde de uma boa DL, senao mesmo de uma
prova de esfor¢o. A pneumoplastia redutora pode-
ra precisar de avaliacao funcional detalhada para
ostratificar os doentes, caso os resultados a médio
prazo nao sejam tao espetaculares quanto os de cur-
to prazo.

E o consultorio? Como estao as PFP no consul-
torio? '

Como dissemos no inicio, reduzidas a espirografia
simples, sem VVM e, as vezes, at¢ sem CV "lenta”
(embora a diferenca CV - CFV em obstruidos possa
superar 30%!). A prova broncodilataclora faz parte da
rotina da maioria dos consultérios. O teste de bronco-
provocacao, embora solidamente embassaclo na te-
oria nao devera sair dos laboratérios terciarios; a
metodologia ¢ complexa, ¢ mesmo as provas mais
rapicas, bascadas em doses cumulativas do farmaco,
sao ainda muito longas, considerando a informacgao
gue fornecem.

Uma Palavra de Cautela

O ano 2000 ¢ uma incognita para a area da saa-
de no mundo inteiro, e mais ainda no Brasil. O SUS
¢ 0s planos de sadde se articulardao? O "Managed
Care" vai acabar com toda a pratica médica que
desenvolvemos nos Gltimos 150 anos ?

As respostas a essas questoes incidem diretamen-
te sobre o o uso de procedimentos complementares,

=m

inclusive as PFP. Sera impulsionado ou abortado o
renascimento do Velho Laboratorio da PFP, através de
seus herdeiros?

Seja qual for o destino da medicina, uma coisa
¢ certa - serd necessario preservar o rigor de téeni-
ca que os Velhos Laboratorios defendiam com
unhas ¢ dentes.

Aos herdeiros do Velho Laboratorio de PFP dire-
mos que so se satisfacam com o melhor. Isso vale,
em particular, para os usuarios dos modernos
espirdgrafos computadorizados, especialmente os
bascados em pneumotacografos. Exijam do fabri-
cante a comprovacao da calibracao e linearidade
do instrumento. Exijam do fabricante certificados
do Ministério de Ciéncia ¢ Tecnologia, baseados
nas normas técnicas, ou similares. Exijam também
a comprovacao da lincaridade do instrumento de
sua calibracao no ponto zero. Leiam 0 maximo pos-
sivel sobre o uso de scus aparelhos em outros hos-
pitais . E ndo sé isso. Certifiquem-se de que a qua-
lidade de scus exames é perfeita. Nao serve nada
menos, porque temos os erros acidentais a adminis-
trar. Somando os eventuais crros acidentais ¢ os
sistematicos, poderemos cometer erros médicos
irremediaveis.

Treinem-se, ¢ a seus auxiliares, em laboratori-
os qualificados.
calibracao de seus instrumentos. Confiram os cri-
térios de aceitabilidade das curvas espirograficas.

Testem  continuamente a

Lembremo-nos sempre, nesses fluxos e refluxos
cla Historia, de que nosso compromisso € anterior e
muito superior a tudo isso - ¢ com o doente, e para
o cloente o nosso melhor!
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mmm Programacao Cientifica da SOPTER]

Data Horario Local Assunto
hafreatsda Cliviss Saiceabia Casos Clinicos UER) e do Pré-cardidco
01 de julho 19:30-21:30 R.Sorocaba 464-térreo. Pﬂ,lwms DPOC Abnrdugern teimpe',_uflm
Botafoan < Bio:de lanelrs clinica e cirdrgica e na ventilacdo néao-
- invasiva.
Casos Clinicos
08 de agosto 19:30.21:30 Regido Serran Palestras Infeccoes Respiratérias Agudas:
' ' Diagnéstico dos agentes atipicos, das
pneumonias comunitdria e nosocomial
Espaco Jayme Landmann. g
13e 14 de 08:00-12:00 ¢ | Centro Blomédico - Disciplina de EferziSFDA:EG|IIUEUD e
agosto 14:00-16:00 | Pneurnologia da FCM-UERJ. eumolegid |
Tel.: 587-6537 / 6357 / 6348 Correlacdo: Clinica-lmagem-Patologic
Casos Clinicos INCA e do Hospital
T T Samaritano
02 de 000130 | o eneato do Blinca S0r0cab0. | psesiras Preumopatias Infersticiais Difusas:
setembro ' ' B;::ic:rfo o Rio de June.irf:} Avaliacdo tomogratica, o rendimento da
J ) broncofibroscopia e o tratamento da
fibrose pulmonar idiopdtica
Casos Clinicos
Palestras
10 de outubro | 19:30-21:30 | Regigio Norte ¢ Campos nsthieifosia Respltaloiay igudet
Tratamento do mal asmdtico, da SARA e
indicagoes da ventilagdo ndo-invasiva na
IRA
Casos Clinicos ITP e da Casa de Saude
oo Vi ,
04 de Antiteatro da Clinica Sorocaba Eﬂf TICET:E d(:} ravlg
19:30-21:30 R.Sorocabo 464-térreo. DAES T S ,
novembro Botafouo - Rio de Janeiro Bronguico:Marcadores tumorais,
J tratamento do estdgio lIB e papel da
broncoscopia intervencionista

Il Congresso Brasileiro de Ventilacao Mecanica

De O] a 03 de outubro de 1998
Salvador - BA

Informagoes: 071 386.2075




XXIX Congresso Brasileiro de Pneumologia e Tisiologia

De 28 a 31 de outubro de 1998 /V'\ Rlo
Hotel Intercontinental, Rio de Janeiro A
1 9 9 8

Assinalamos, nara conhecimento dos associados da SOPTERJ, algumas informacées importantes acerca da monta-
gem do nosso proximo congresso nacional.

1. Confirmacao de datas
- Abertura do Congresso - dia 27 de outubro - 20 horas - no Scala.
- Atividades cientificas - dias 28, 29, 30 e 31 de outubro.
- Atividades pré-congresso:
Dia 26/10: provas para obtencao de titulos de especialista em Pneumologia / Cirurgia Tordcica / Endoscopia.
Dias 26 e 27/10: serdo realizados varios cursos, em locais diferentes, com temas diversos.
- Atividades pds-congresso - estdo programadas atividades de congracamento e mesas redondas em alguns locais
do estado do RJ.

1. Local

As atividades cientificas do Congresso serdo realizadas em salas do Hotel Inter-Continental e em Salas dos Cinemas
do Shopping Fashion Mall. Ambos (o Hotel e o Shopping) estdo localizados - muitissimo préximos - no bairro de Séo
Conrado.

3.Apresentu§ﬁn de trabalhos cientificos

A data limite para o envio dos trabalhos cientificos € 15 de agosto de 1998 - improrrogavelmente.
Dos trabalhos encaminhados, serdo selecionados alguns para apresentacao oral, dentro de sessdes especiticas no
corpo do Congresso. Os demais ser@o apresentados sob a forma de posters ou videos.

4. Convidados estrangeiros

Estd confirmada o participacéo dos seguintes convidados:

Noé Zamel - Universidade de Toronto - Canada (Asma Bronquica); Michel Niederman - Universidade do Estado
de Nova lorque - EUA (Infecgoes Respiratorias e CTI); Ronald Grossman - Universidade de Toronto - Canada
(DPOC); Charles Putman - Universidade de Duke - Carolina do Norte - EUA (Imagenologia); Griffith Pearson
- Universidade de Toronto - Canada (Cirurgia do Térax e Cancer do Pulmao); Jean Claude Yernault - Univer-
sidade de Bruxelas - Bélgica (Infeccdes e Fisiopatologia Respiratoria); Dan Stanescu - Universidade de Louvain
- Bélgica (Fisiopatologia respiratoria e DPOC); Ganesh Raghu - Universidade de Washington - EUA (Doencas
Intersticiais Pulmonares); Henri Colt - Universidade da Califérnia - EUA (Endoscopia Respiratoria); James
Martin - Universidade McGill - Canada (Asma Bronquica e Fisiopatologia Respiratdria); Lewis Rubin - Uni-
versidade de Maryland - EUA (Doencas Vasculares Pulmonares); Jonh R. Stradling - Universidade de Oxford
- Inglaterra (Doencas Relacionadas com o Sono); John Parker - NIOSH - EUA (Doencas Ocupacionais); Henrich
Matthys - Universidade de Freiburg - Alemanha (Asma Bréonquica); Fabio Luelmo - Programa Global de Tuber-
culose da OMS (Tuberculose e AIDS); Rodolfo Rodriguez - Organizacao Panamericana de Sadde (Tubercu-
lose); Alejandro Teper - Universidade de Buenos Aires - Argentina (Pneumopatias na Infancia)

). Simpésios Satélites |
Jda estdo agendados 9 (nove) simpdsios patrocinados pela indUstria farmacéutica.

8. Jornada de Pneumologia Pedidtrica
Nos dias 30 e 31 de outubro serd realizada, dentro do Congresso, uma Jornada especifica com temas de pneumologia
pedidtrica, com inscricoes diferenciadas.

1. Curso de Atualizacdo de Fisioterapia Respiratoria
Serd realizado no dio 31 de outubro, pela manha, um encontro destinado cos tisioterapeutas respiratérios, com temas
selecionados e, também, com inscricdo diferenciada.

8. Atividades sociais
Estd sendo elaborada uma excelente programacéo de lazer e congracamento, com atividades esportivas, encontros
musicais, “happy hours” e passeios turisticos.

9. Programacao cientifica

Neste congresso estard sendo apresentada uma formatagdo inusitada para o desenvolvimento de foda programago
cientifica. E o que resolvemos chamar de “sistema de imersées”. Os diversos assuntos serdo discutidos, cada um em
uma sala especifica, ao longo de um periodo, com atividades seqienciais que abordardo diferentes aspectos destes
grandestemas, sob a forma de conferéncias, simpédsios, sess@o de tépicos selecionados e ilustragdes complementares.




e —

PNEUMO
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Exemplificando uma “imersao”: Tema: Asma
Hordrio Sala A
08:00 as 09:00 Conferéncia
09:00 as 11:00 Simpdsio
Intervalo Coffee-break
11:30:4512:30 Sessdo de Tépicos Selecionados
12:30 &5 13:00 llustracdo Complementar

10. Taxas de Inscrigao:
Categoria até 08/10/1998 No Local

O Médicos SOCIOS (SBPT) oo B (6000 sommamniarmsmi R$ 180,00
3 MEAICOS NAO SOCTOS ereneierriaernrrrrrmmererirerusierersaasaesssassssnsss RS FBO00 e R$ 200,00
O Residentes/Pés-Graduandos (com comprovagao) ................ Ry B D ssnmenvenanssnimimases R$ 80,00
O FEstudantes (COM COMPrOVAGCAO) ..civieieesirersisesassiriraraneieninieiens RGA0 0o smsassmminndimissami R$ 60,00
O OUtros ProfiSSIONAIS .vvvvereeeeevrmeeeeriieeerenraeeeniasssraneessmaneeessranes RS TOBO0: it R$ 120,00
Q Jornada de Pneumologia Pedidtrica .....cooiviciniiiiiiennnns RS TDE00 oo itnis i R$ 100,00
O Curso de Fisioterapia (Fisiolerap@utas) .........ccocviiiiiinnnnnees RE 6000 nsmmnmgssenmanss R$ 60,00
O Curso de Fisioterapia (Estudantes) ........ccocirviceeninnnniinianes B3 A0 00 csimeanssisinsmsnmes R$ 40,00

Total ..o eeenemenmmmnrsibiai D

Obs: $6 podemos garantir o convite para o Coquetel e Show de Aberturano Scala aos Pré-escritos até 08 de outubro, que re-
ceberdo o convite e a confirmacéo da inscricao pelo correio.

=

Esta Inscricio (*) pode ser feita separadamente, porém ndo dara direito a participacao no restante do Congresso.

Informacdes: JZ Promogdes e Assessoria de Congressos Ltda.
Rua Conde de Iraja, 260 - 2° andar - Bntaﬁ:-gn - Cep. 22271-020 - Rio de Janeiro-R].
Tel.: (021) 286-2846 - Fax: (021) 537-9134. e-mail: mail@jz.com.br

|1. Maiores informacaes estdo sendo divulgadas através das “malas diretas” que estamos encaminhando, perio-
dicamente, aos sécios da SOPTERJ e da SBPT.

Jose Manoel Jansen
Presidente do Congresso

Informe da SOPTERJ

"A IV Sessao Cientifica mensal da
SOPTERJ, organizada pela
vice-presidéncia da Regiao Sul,

foi realizada em 13/6/1998 na
simpatica cidade de Barra Mansa.
Contou com a presenca de ilustres
palestrantes, como o Prof. José
Roberto Lapa e Silva - de renome
internacional, e excelente platéia.
Um sucesso a ser repetido.”
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Agenda Internacional

. X Congresso Mundial de Broncologiae

Broncoesofagologia
14 a 17 de junho - Budapeste (Hungria)
Tel.: 36.1.1131086 ou Fax.36.1.1337969

. Transplante Pulmonar
22 a 23 de junho - Londres (Inglaterra)

Tel.: 44.181.3833118 ouFax: 44.181.7436764

. VI Conferéncia Internacional sobre Lavado

Broncoalveolar
24 a 27 de junho - Corfu (Grécia)
Tel: 30.65199228 ou Fax: 30.65146618

. Semindrio Europeu em Medicina Respiratoria

27 de junho a 2 de julho - Courmayeur (ltalia)

Tel.: 39.2.48.013492 ou Fax: 39.2.48.013498

. Ventilacao Mecanica

9 a 11 de julho - Baltimore (EUA)
http://www.chestnet.org

email: registration@chestnet.org

- XLV Encontro Anual da Associacao Escandinava de
Cirurgia Toracica

20 a 22 de agosto - Helsinque (Finlandia)

Tel.: 358.9.8183382 ou Fax:348.9.4775811

.V Conferéncia Européiade Cancer do Pulmao
13 a 16 de setembro - Praga (Reputblica Tcheca)
Tel.: 420.2.297271 ou Fax: 420.2.294610

. Tuberculose no Milénio: Debates das Controveérsias
15 a 19 de outubro - Colorado (EUA)
Tel:1.303.3981000 ou Fax:1.303.2702171

11l Congresso Internacional de Cancer de Pulmao
31 outubro a 4 de novembro - Rodes (Grécia)
Tel.: 30.81392747

. XIX Congresso Mundial das Doencas do Torax
9 a4 12 de dezembro - Toronto (Canada)
www . chestnet.org

. Encontro Mundial de Asma
10 a 13 de dezembro - Barcelona (Espanha)
Tel.:41.2161302020uFax:41.216172865

Dala in_ternautas\ Congresso Virtual Mundial - Chest

World wide web, 24 horas por dia, GRATIS
Paraos Socios do ACCP- http: //www.chestnet.org

Congresso da Associacdo Latino-Americana de Torax

de 28 a 30 agosto de 1998 - Sao Paulo (Brasil)

Informacoes: (011) 575-6847

IX Congresso da ERS
9 a 13 de outubro - Madri - Espanha

Agenda para 1999

Tel.: 41.21.6130202 ou Fax: 41.21.6172865

VIl Congresso da SOPTERJ

15 a 17 de oubutro
Rio de Janeiro
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Curso e Estagio

NORMAS PARA ESTAGIO EM ENDOSCOPIA RESPIRATORIA

NA SECAO DE CIRURGIA TORACICA DO HOSPITAL DO CANCER - INCA

1. Introducao:

O Setor de Encdoscopia Respiratdria da Se¢ao de Ci-
rurgia de Torax do Hospital do Cancer - INCa - MS re-
aliza, aproximadamente, 500 exames por ano. Devi-
do a especificidade de nosso Servigo, tem sico cres-
cente, nos Gltimos anos, a demanda por estagio de
treinamento e/ou atualizacao, por endoscopistas dos
mais variados servicos em nosso Estado. Por isso, ne-
cessario se tornou o estabelecimento de normas que
viessem facilitar ¢ agilizar, com o maior aproveita-
mento pelo endoscopista em treinamento e pelo nosso
Servico, o estagio na Endoscopia Respiratoria em
nosso Hospital.

2. Numero de vagas: 01 (uma)

3. Caracteristicas do estagio:

O estagio terd duracao de 3 (trés) meses com possi-
bilidlacle ce renovacao por mais 3 (trés) meses.

O treinamento constara de uma parte teorica e uma
parte pratica.

I. Parte Teorica:

Sera realizada através de bibliografia fornecida ao es-
tagiario ¢ constara de:

A) Revisao e atualizagdo nos topicos:

e Anatomia da arvore respiratoria;

e Interpretagdo dos achados endoscopicos;

» Medicacao utilizada;

o Aparclhagem flexivel (inclusive video) e rigida.
B) Apresentacao semanal, no clube de revista, de ar-
tico pertinente a publicacdo respiratoria.

C) Realizacao de trabalho, para apresentacao em
congressos ¢/ou publicagoes sob orientagao do res-
ponsavel pelo estagio.

{l. Parte Pratica:

Constara de:

s Treinamento com aparelhos flexiveis (inclusive video)
¢ rigicdo, em adultos; ;

« Procecdimentos diagnosticos (lavaclo broncoalveolar,
lavaclo bronquico, bidpsia bronquica e transbronquica;
broncoscopia em CTI);

o Procedimentos terapéuticos (colocagao de proteses,
dilatacoes ¢ outros).

4. Pré-requisito:

A) O candidato devera ter pelo menos 6 (seis) meses
cle treinamento em servigo reconhecido, comprova-
do por carta de apresentacao.

B) O candidato devera ser pnecumologista, cirurgiao
de torax, endoscopista respiratorio ou estar cursandlo
o ultimo ano de residéncia nestas arcas.

5. Carga horaria

e 2 feira: O8h0OO - 12h00
e 3" feira: 08h00 - 14h00
e 5% foira: 08h00 - 12h00

6. Regulamento:

A) O estagiario deverd ter freqiéncia de, pelo me-
nos, 75% dos dias de exame no més

B) O estagiario cevera ter freqiiéncia de 100% no clu-
be de revista

7. Renovacao do estagio

O estagio podera ser renovado por mais 3 (trés) meses,
desce que:

A) Haja interesse do candliclato.

B) O candidato esteja com seu trabalho de levantamen-
to pronto.

C) Haja concordancia do responsavel pelo estagio.
D) Nao exista nimero excessivo de novos candidatos.

Informacoes:
Divisao de Ensino e Divulgacao Cientifica - Estagios
Tel.: (021) 221-7375 - Ramal 2405 - Srta. Joecy
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Curso e Estagio

CURSO DE ATUALIZACAO PRATICA PNEUMOLOGICA

INTERACAO: CLINICA - IMAGEM - PATOLOGIA

13 de agosto - Quinta-feira 14 de agosto - Sexta-feira
gh Asma 8|_1__E Tuberculose
| DPOC | Céancer
14h AIDS 14h PID
!_ Pneumonia | Micoses

Encerramento: Il Encontro de Ex-residentes, Estagidrios e Pos-graduandos em Pneumologia

Coordenacio: Prof. José Manoel Jansen, Prof. Munir Rafful, Profa. Teresinha Y. Maeda, Prof. Arnaldo José Noronha
Filho, Prof. Domenico Capone

Informacoes e Inscricoes:
e Secretaria da Disciplina de Pneumologia HUPE/UER]:
Av. 28 de Setembro, 77/22 andar - Vila Isabel - R). Telefax: (021) 587-6357 - Tel.: (021) 587-6348.

e Simposius Eventos Design & Multimidia: Telefax: (021) 288-1270. C-mail: simpodm@olimpo.com.br

Profissionais: R$ 40,00 Estudantes: R$ 20,00

IV WORLD FOOTBALL

Championship for Medical Teams

Barcelona 1998

Erom T g 1 20 JUiy 1998

Organized by Hospitals Vall d'Hebron
and Universitat Autonoma de Barcelona

Information: Servei de Pneumologia
Hospital General Vall d'Hebron
Pg. Vall d’'Hebron, 119
08035 - Barcelona - Spain.
Vall d"Hebron Tel.: 34-3-274.61.57

Hospital Genaral Fax: 34-3-274.60.83
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Sociedade Brasileira de Pneumologia e Tisiologia

SCEPS 714/914, Bloco € - Salas 116/117 - Asa Sul - Brasilia - DF,
CLP 70390-145 - Telefax: (061) 245-6218/245-1030. E-mail: sbpt@nutecnet.com.br

PROVA PARA ESPECIALISTA EM PNEUMOLOGIA /TISIOLOGIA

Metodologia

e Data Limite para Inscrigoes:

26 de setembro de 1998

Obs.: serd considerado carimbo com data de
postagem nos correlos,

As inscricoes deverdo ser feitas junto a secreta-
ria da Socicedade Brasileira de Pneumologia e
Tisiologia, sendo necessario para tal o envio des:
e Carta do candidato solicitando sua inscricao para

a prova;

e Curriculum com documentacao pertinente;
* Pagamento de taxa de inscricao: R$ 65,00.

A prova para Titulo de Especialista, segundo as
normas cstabelecidas pela Sociedacde Brasileira de
Pneumologia e Tisiologia, nos termos cdo Convénio
CFM/AMB, compreende:

e Prova de Titulos:
julgamento do Curriculum Vitae;
* Prova Teorica/Escrita:

80 (oitenta) questoes de maltipla escolha;
e Prova Pratica (Dissertativa):

Versard  sobre  aspectos  diagnosticos ¢
terapéuticos de 10 (dez) casos clinicos pré-seleci-
onaclos, ilustrados através de diapositivos, com res-
postas descritivas.

e Data cla Prova: 26 de outubro de 1998, as 8h.

e Local da Prova: Hotel Intercontinental, R,

Programa

1. Fisiopatologia Respiratoria

2. Tabagismo

3. Métodos Diagndsticos em Pneumologia

4. Pneumonias Bacterianas ¢ por Outros Agentes Infecciosos
5. Infeccoes Respiratorias Virais

6. Micobacterioses

7. Micoses Pulmonares

8. Bronquiectasias e Abscessos de Pulmao

9. Asma Bronquica

10. Bronguite Cronica, Enfiserma Pulmonar, Cor Pulmonale
11. Insuficiéncia Respiratoria

12. Tromboembolismo Venoso

13. Cancer de Pulmao

14. Outros-Tumores do Torax

15. Doencas Pleurais

16. Pnecumotorax ¢ Pneumomediastino

17. Doencas Pulmonares Intersticiais Difusas

18. Sarcoidosc

19. Trauma Toracico

20. Imunocdeficiéncias

21. Doencas Ocupacionais

22, Malformagoes Congénitas

23, Hipertensao Pulmonar

24, Vasculites

25. Sindromes Pulmonares Eosinofilicas

26. Distarbios Respiratorios do Sono

27. Anomalias da Caixa Toracica e do Diafragma
28. Farmacoterapia

PROVA PARA TITULO DE ESPECIALISTA EM CIRURGIA TORACICA

Metodologia

» Data cla Prova:
26 cle outubro de 1998,

e Local ca Prova:
Sede do CREMER]J, Botafogo - Rio de Janeiro,
e Data Limite para Inscrigcoes:
26 de julho de 1998
Obs.: Sera considerado carimbo com data de
postagem nos correios).

PUNMIACY g2 F 7 4 2 1 Al Mai lun, 19934

As inscricoes deverao ser feitas junto a secreta-
ria da Sociedade Brasileira de Pneumologia e
Tisiologia, sencdo necessdrio para tal o envio de:
* Carta do candidato solicitando sua inscricdo para

a prova;

* Curriculum com documentagao pertinente;

* Relacdo de 50 operacoces de grande ¢ médio porte
assinacla por dirctor do servico ou SAME do hos-
pital;

* Pagamento de taxa de inscriciao: R$ 65,00.



Sociedade de Pneumologia e Tisiologia do
Estado do Rio de Janeiro (SOPTER]J)

REGIONAL DA SOCIEDADE BRASILEIRA DE PNEUMOLOGIA E TISIOLOGIA

DADOS PESSOAIS

Ficha de Inscricao para Novo Socio

Codigo

Sexo: MO Fa Data de Nascimento: / /
Endereco: Residencial.aiciaiaiagiansga

Eheladis i et s U e L e T

Local de TraBalho s oo s s i e S S T S W Ak

Eiidéreco: Profssiinalis . cmsmnsmmmmn

Tk |3 | LT TRTTOTSUSRUOIPY. (| - SASSRORN | |72 LISNOOE . | | . SR
Cncereco para correspondéncia: Residencial O Profissional U

Enderece: ElGtrbioo! i vnnmaaanmuss

CRM: e U

-/

S [

FORMACAO

Nome da Instituigao: ..

s NN v s G R R

Cspecialidade Nome da Instituicao

Cidlacdoe Ano Conclusio

Residéncia Mdédica =

Mestrado

Doutoracdo

[specializagdo

Pos-cdoutorado

Outros

N\

((

PROFISSIONALIZACAO

« Tem Titulo de Especialista na SBPT? Sim 4 Nio O

* Cspecialidade em exercicio:

ANo:......

Pneumologia O Cirurgia Toracica O Qtra Bl ccmnansnunsamainamnrss e

Envolvimento no Ensino Médico

Area de Pesquisa: ..............
Ha interesse em vinculacao a algum dos departamentos da SOPTER])?
Sim O Nio O Cspecificar:

!

O Pneum. Infantil Q Cirurgia Toracica O Endoscopia Respiratoria
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Assine e garanta seus exemplares

Maiores informagdes: (021) 548-4303
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Em 1998, Pulméao RJ busca alcancar um
universo de leitores especializados cada vez maior.
Garanta seus exemplares prenchendo a ficha abaixo e
remetendo para:

VITRO Comunicagiio - - ------====------ : -
Pulméo RJ - Assinaturas Assinatura Anval

Rua Siqueira Campos, 43/805 - Copacabana Eermdmnl:lude Trimestral Rssooo
22031-070 - Rio de Janeiro -RJ exempiares ]
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* Estou anexando cheque nominal & Viiré Comunicacdo Lida, no valor correspondente a assinatura anual
de Pulmdo RJ, para: Rua Siqueira Campos, 43/805 - Copacabana - 20031-070 - Rio de Janeiro - RJ.
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A ACAO EM T A 3 miNnuTOs! 23 A BRONCODILATACAO POR 12 HORAS
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EXCLUSIVO CONTROLE DA DOSE PELO PACIENTE.

. REDUZ A NECESSIDADE DE MEDICACAO DE RESGATE™”.
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2 MENOR NUMERO DE SINTOMAS DIURNOS E NOTURNOS®*!.
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2> TOLERABILIDADE COMPARAVEL A DO SALBUTAMOL
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