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Roteiro Diagnostico das
Pneumopatias Intersticiais Difusas

Diagnostic Management of Diffuse Interstitial Lung Diseases

H4 mais de um século atras, em 1892, William
Osler descreveu pela primeira vez o quadro clinico
e anatomopatolégico compativel com o diagnostico
de pneumopatia intersticial difusa (PID), mas o
grande marco na histéria do conhecimento das PID
s6 aconteceu em 1944, quando Hamman e Rich pu-
blicaram quatro casos de fibrose intersticial difusa
com evolugao rapidamente progressiva e de término
fatal (1,2,3). Desde essa época, as PID vém ganhan-
do notoriedade entre os médicos e, atualmente,
mais de 150 causas de lesdo intersticial, agudas ou
crbnicas, com variado grau de fibrose pulmonar, ja
foram descritas.

Conceitualmente, intersticio pulmonar é definido
como sendo o espago compreendido entre as mem-
branas basais epitelial e endotelial. No entanto, na
pratica clinica, observamos que as doencas ditas
intersticiais nao estdo limitadas a este espago e cos-
tumam envolver, também, o epitélio alveolar, o
endotélio vascular e as vias aéreas (4,5).

Apesar do grande nimero de possibilidades diag-
nosticas, observamos que algumas etiologias sao
muito mais freqiientes do que outras (4). Dessa for-
ma, véarias publicagoes mostram que sarcoidose, PID
idiopdtica, pneumoconioses e PID relacionadas a
colagenoses totalizam quase todos os casos diagnos-
ticados (6). Geralmente, ndao sao analisadas neste
contexto as doengas infecciosas, por apresentarem
quadro clinico completamente diferente, nem a con-
gestao pulmonar, devido a faléncia cardiaca por nao
ser doenga pulmonar propriamente dita (Quadro 1).

Claudia Henrique da Costa (*)

Quando recebemos um paciente com PID, al-
guns passos devem ser seguidos de forma que ndo
nos assustemos com a quantidade de possibilidades
diagnésticas e o encaminhemos precocemente a bi-
6psia pulmonar, mas, por outro lado, nao podemos
achar que determinadas patologias, por serem raras,
nunca ocorrerdo. Assim, é de fundamental importan-
cia que um raciocinio escalonado seja seguido. Este
¢ o objetivo deste artigo.

Primeiro Passo: E PID?

Ao abordar um paciente com diagnéstico
presuntivo de PID, a primeira providéncia a ser to-
mada é avaliar se esse paciente realmente tem uma
doencga intersticial. Algumas vezes observamos con-
fusdes diagndsticas nos pacientes com insuficiéncia
cardiaca congestiva que, devido as crepitacoes pul-
monares, dispnéia e tosse podem ser erroneamente
diagnosticados, inicialmente, como portadores de
doengca pulmonar. Outras vezes, pacientes com
DPOC que apresentam espessamento peribronquico
na radiografia de térax podem ser confundidos. No
entanto, na prética, verificamos que a maior dificul-
dade ocorre em relagdo aos pacientes com
bronquectasia, que podem apresentar imagens radi-
ogréficas dificeis de serem analisadas. Nesses casos,
a tomografia computadorizada de alta resolugdo
(TCAR) esclarece definitivamente o diagnéstico. E
claro gque em todos esses casos a anamnese e 0 exa-
me fisico por si s6 podem orientar o médico quanto
a real patologia envolvida.

(*) Professora assistente da Disciplina de Pneumologia e Tisiologia da Faculdade de Ciéncias Médicas da Universidade do
Estado do Rio de Janeiro. Mestre em Pneumologia pela Universidade Federal Fluminense. Responsavel pelo Setor de Doengas
Intersticiais do Hospital Universitario Pedro Ernesto - Faculdade de Ciéncias Médicas.
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Quadro 1 - Etiologia das PID

PID com agentes etiolégicos identificados

1-Poeiras inorganicas (silica, asbesto, berilio, talco, aluminio)

2-Poeiras organicas (pulmdo de fazendeiro, pulmdo do catador de cogumelos, pulmao do umidificador,
pulmdo dos criadores de passaros, bagacgose, suberose, sequiose)

3-Gases (02 e SO2)

4-Fumacas (6xido de zinco, cobre, manganés, cadmio, ferro, niquel)

5-Vapores (mercurio e tolueno)

6-Radioterapia

7-Neoplasias (carcinoma bronquiolo-alveolar, linfangite carcinomatosa, leucoses, mieloma mdaltiplo)

8-Doencas de depdésito (Doenca de Gaucher, Doenca de Niemann-Pick)

9-Infecgbes (tuberculose, histoplasmose, paracoccidioidomicose, salmonelose, citomegalovirose,
mononucleose, varicela, sarampo, hepatite cronica ativa pneumonia por staphylococcus, influenzae,
Mycoplasma pneumoniae, Pneumocystis carinii)

10-Drogas:

e quimioterapicos (bleomicina, mitomicina-C, actinomicina-D, busulfan, ciclofosfamida, clorambucil,
melfalan, isosfamida, methotrexate, citosina arabinosida, fludarabina, 6-mercaptopurina, azatioprina,
carmustina, lomostina, semustina, clorozotocina, acido retindico, interleucina-2, doxorrubicina,
procarbazina, alcaléides vinca, taxinas)

e drogas usadas em cardiologia (amiodarona, procainamida, tocainida, mexiletina, hidralazina,

~ hidroclorotiazida, beta-bloqueadores)

e antibiéticos (nitrofurantoina, isoniazida, acido para-aminossalicilico, etambutol, penicilinas e outros
beta-lactamicos, sulfas incluindo drogas anti-malaricas, fluoroquinolonas, tetraciclina, eritromicina)

* anticonvulsivantes (difenilhidantoina, carbamazepina)

* antiinflamatodrios e drogas de uso reumatoldgico (aspirina e outros antiinflamatérios nio hormonais,
sais de ouro. methotrexate, penicilamina, colchicina)

 drogas ilicitas (cocaina, opiaceos)

 outros (antidepressivos triciclicos, haloperidol)

PID com agentes etiologicos desconhecidos

I-Doengas do colageno 12-Outras vasculites

2.Sarcoidose 13-Sindrome de Hermansky-Pudlak

3-PID idiopatica 14-Neurofibromatose

4-Pneumonias eosinofilicas 15-Linfangioleiomiomatose

5-Histiocitose X 16-Esclerose tuberosa

6-Proteinose alveolar pulmonar ' 17-Desordens infiltrativas linfocitarias
18-Amiloidose

7-Microlitiase pulmonar

S-Macmglﬂhulinemia dE Waldenstrﬁm 19-PID associada a cirrose biliar prim:flria

9-Sindrome de Goodpasture e outras sindromes 20-PID associada a doenca de Wipple

pulmao-rim 21-PID associada a colite ulcerativa
10-Hemossiderose pulmonar idiopatica 22-PID associada a doenga de Crohn
I1-Granulomatose de Wegener 23-PID associada a doenga de Weber-Christian
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Segundo Passo: O Paciente €
Imunocompetente?

Tendo sido diagnosticado que o paciente tem
PID, o segundo passo e, atualmente, o grande
divisor de aguas, é determinar o grau de imunidade
do paciente. Aqueles com imunodeficiéncia, prin-
cipalmente os que apresentam sindrome de
imunodeficiéncia adquirida (AIDS), estao sujeitos
a desenvolverem uma série de patologias infecci-
osas e neoplasicas com manifestagdes clinicas e
radiol6gicas quase que exclusivas de seu quadro
imunolégico. Este artigo ndo abordara estas pato-
logias, mas a freqiiéncia com que elas tém sido
diagnosticadas na nossa pratica, atualmente, nos

obriga a fazer este paréntese para chamar a aten-

cdo para esta possibilidade diagnéstica.

Terceiro Passo: Qual é a PID?

Infelizmente, ndao existe um roteiro linear e
esquematizado para realizagdao do diagnostico
etiol6gico das PID. Dependendo dos achados posi-
tivos na anamnese e no exame fisico, ocorrerao
hip6teses diagnoésticas que poderdo, junto com
exames radiogréficos, funcionais e laboratoriais,
determinar a diregao a ser seguida.

Anamnese

A idade do paciente ja tem implicagao
diagnéstica. A sarcoidose tem maior prevaléncia
nas 3* e 4* décadas de vida, enquanto a PID idiopa-
tica tem preferéncia por pacientes com mais’idade
(acima de 50 anos) (4,6,7).

Os sintomas mais freqientemente relatados pe-
los pacientes com doencga intersticial sdo tosse e
dispnéia (6). Este ultimo, geralmente é de carater
progressivo, ocorrendo, inicialmente, apenas aos
grandes esforgos. O tempo de ocorréncia dos sinto-
mas ¢ fundamental para a determinagao do tempo
de doenca. Patologias intersticiais de aparecimento
agudo englobam o diagnéstico de doengas infeccio-
sas e, com menor freqiiéncia, neoplasicas. Fibrose
pulmonar idiopatica (UIP) costuma evoluir com pro-
gressao mais lenta dos sintomas respiratoérios. Vale a
pena lembrar que a auséncia de dispnéia pode ocor-
rer na fase inicial da sarcoidose mesmo quando ja se
observam alteragoes radiogréficas no pulmao. Outras
doencas que podem cursar sem dispnéia na fase ini-
cial sdo a proteinose alveolar, granuloma eosinofili-
co e silicose. A dispnéia dos pacientes com PID esta
caracteristicamente relacionada ao esforgo.
Ortopnéia ¢ sinal de congestao pulmonar e, na sua
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presenca, deve ser afastada a possibilidade de in-
suficiéncia ventricular esquerda.

A tosse “seca” freqiientemente observada nos
pacientes com PID é explicada pelo estimulo dos
receptores | que ocorre principalmente ap6s inspira-
¢do profunda (6).

Febre ndo é comum entre os pacientes com PID,
sendo, geralmente, associada as doencas infeccio-
sas, principalmente nos pacientes imunodeprimidos.
Embora alguns pacientes com sarcoidose ou doengas
reumatolégicas possam apresentar febre sem ocor-
réncia de infecgao, esta possibilidade deve ser sem-
pre aventada, devendo-se afastar tuberculose, fungos
e germes piogénicos.

Queixas de artralgias ou artrites, alteragoes
dermatolégicas e ocorréncia de fendmeno de
Raynaud devem ser valorizadas e avaliadas durante
o exame fisico. Devemos frisar que raramente o pa-
ciente refere alguma destas alteragdes de forma es-
pontanea. O fendbmeno de Raynaud, por exemplo,
deve ser questionado para que possamos saber de
sua existéncia. Obviamente, estes achados estao
associados as colagenoses. No entanto, a ocorréncia
de eritema nodoso e adenopatia hilar bilateral asso-
ciados a febre, uveite e poliartrite caracterizam a
sindrome de Lofgren, forma de sarcoidose mais vista
entre os pacientes caucasianos (7,8).

Ainda na anamnese, é fundamental a avaliagao
do uso de medicagdes que possam causar infiltrado
intersticial (9). As drogas mais importantes ja foram
discriminadas no quadro 1.

A exposicao a poeiras organicas e inorganicas
também deve ser pesquisada. Dentre as pneumoco-
nioses, silicose e asbestose sdao as mais importantes
devido a freqliéncia. Muitas vezes a exposi¢do a
silica ndo é tao 6bvia, devendo-se sempre averiguar
com detalhes as atividades atuais e passadas
exercidas pelo paciente. Quanto a exposi¢ao a poei-
ras inorganicas, devemos questionar sobre contato
com animais, graos, trabalho em fazenda, limpeza
de filtros, etc (10).

Histéria passada de neoplasia deve ser avaliada
ja que os pacientes podem evoluir com linfangite
carcinomatosa, sendo mais comumente encontrada
secundaria ao cancer de mama, pulmao, estdmago e
pancreas. Ainda com relagdo as neoplasias, deve-se
avaliar o uso de quimioterapicos e/ou radioterapia,
ja que podem ser responsaveis pela ocorréncia de
alteracao intersticial (9).

A histéria de tabagismo é fundamental na avali-
acdo de todo paciente com pneumopatia, mas no
caso das PID, devemos lembrar da forte associagao
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entre o granuloma eosinofilico com este héabito:
97% dos pacientes fumam (11).

Exame Fisico

Sempre que possivel, os dados colhidos na anam-
nese devem ser confirmados no exame fisico. Este é
0 caso da febre. Sua presenca € tao sugestiva de in-
feccdo que sua existéncia deve ser comprovada.
Emagrecimento importante (acima de 10% do peso
corporal em 6 meses) ndo costuma ocorrer nos paci-
entes com PID. Nessa situacdao deve-se pesquisar
doenca neoplasica. Pacientes com esclerose sistémi-
ca progressiva podem apresentar adenocarcinoma, a
sindrome de Sjogren pode cursar com aparecimento
de linfoma e a dermatopolimiosite pode ser manifes-
tacdo paraneoplasica.

A diferenciacgdo entre artralgia e artrite é de fun-
damental importancia. E claro que também devemos
observar quais articulagdes foram acometidas e a
ordem em que foram afetadas. Fendomeno de
Raynaud deve ser comprovado pelo médico. Fra-
queza muscular pode sugerir dermatopolimiosite ou
sarcoidose. Paralisia do nervo facial é sugestivo de
sarcoidose (7,8).

Alteragdes dermatolégicas devem ser cuidadosa-
mente avaliadas e, se necessario, o paciente deve
ser encaminhado ao dermatologista para analise e re-
alizagao de bibpsia cutanea. Muitas vezes a inves-
tigacao diagndstica termina neste ponto.

A presenca de cianose central reflete a importan-
cia da lesdo pulmonar causando hipoxemia arterial.
Com relagdo ao padrao respiratério, deve fazer parte
da avaliacao de todo doente pneumopata. As doen-
¢as intersticiais evoluem, de uma forma geral, com
padrdo restritivo. Isso significa que ha aumento da
freqliéncia respiratéria e diminuicdo do volume cor-

rente. Dessa forma, muitas vezes, apesar do pacien- -

te nem sempre queixar-se de dispnéia em repouso,
observamos a ocorréncia de taquipnéia durante o
exame fisico.

Ao exame do aparelho respiratério, um dos acha-
dos mais importantes é a presencga de estertores
crepitantes auscultados nas bases pulmonares. Este
som € audivel principalmente no final da inspiragao
e ocorre devido a abertura abrupta dos bronquiolos
terminais e alvéolos, causada pelo preenchimento
intersticial. Pacientes com fibrose pulmonar idiopa-
tica podem apresentar estertores tao intensos que
foram denominados de “estertores em velcro” (6,12).
Além da PID idiopatica, a asbestose algumas vezes
também pode provocar ausculta tipo “velcro”. Algu-
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mas doengas intersticiais podem evoluir com obstru-
¢ao brénquica e, assim, provocar o aparecimento de
sibilos. Entre elas estdo a linfangioleiomiomatose, a
sarcoidose, a artrite reumatdide e a proteinose alve-
olar (4,8). Devemos, ainda, salientar que a sarcoido-
se freqlientemente cursa com o que alguns autores
chamam de “térax silencioso”, ou seja, sem nenhum
som anormal na ausculta pulmonar, mesmo nos paci-
entes que apresentam alteragdes radiograficas, con-
correndo para o que se denomina dissociacdo clini-
co-radiolégica (6).

Bagueteamento digital é outro achado clinico
bastante significativo e esta presente em 25 a 50%
dos pacientes com PID idiopética, além de um
percentual menor de pacientes com asbestose e gra-
nuloma eosinofilico (4,6,12). £ claro que existem
outras causas, inclusive ndao pulmonares, de
baqueteamento digital que devem ser excluidas. A
hipétese de neoplasia deve ser sempre excluida nes-
ses casos, principalmente quando o baqueteamento
digital esta associado a osteoartropatia hipertréfica,
Ja que esta ndo ocorre nos pacientes com PID.

Ainda com relagao ao exame fisico, devemos
lembrar que esplenomegalia pode estar presente em
cerca de 10% dos pacientes com sarcoidose e em
alguns casos de lupus eritematoso sistémico (6,8).

Linfadenopatia periférica deve ser sempre
pesquisada e, se possivel, biopsiada. Sarcoidose, lin-
foma, tuberculose e outras doencas infecciosas es-
tao entre as causas mais comuns de doencas pulmo-
nares com padrao intersticial que apresentam
adenopatia periférica.

Exames Laboratoriais

Dentre os exames laboratoriais, poucos serdo de
real ajuda no sentido de encaminhar o diagnéstico
etiolégico.

Aumento da VHS ocorre de forma mais expres-
siva entre os pacientes com doencga do colageno,
vasculites, neoplasia e algumas pneumonias
eosinofilicas. O hemograma pode ser inteiramen-
te normal ou apresentar alteragdes pouco expressi-
vas na maioria dos casos. Deteccdo de anemia
microcitica hipocromica pode ser feita entre os paci-
entes com hemorragia alveolar. Ja os pacientes com
anemia hemolitica devem ser avaliados quanto a
possibilidade de terem pneumonia por germes
atipicos, manifestagcdes pulmonares causadas pelo
uso de drogas ou, mais raramente, por doenca do
coléageno, sarcoidose ou PID idiopatica. A ocorrén-
cia de eosinofilia no hemograma deve levantar a



suspeita de pneumonia eosinofilica. Dentre elas,
devemos destacar a sindrome de Leeffler, sindrome
hipereosinaofilica, pneumonia eosinofilica crénica,
uso de drogas, doenca de Churg Strauss,
epsincfilia tropical pulmonar, lupus eritcmatoso
sistérico e sarcoidose (6,13).

Cem relagdo ao EAS, devemos avaliar a pre-
senca de hematdria e/ou albumindria, que podem
ocorrer em algumas vasculites. Quando suspeita-
da, a sTndrome de Goodpasture pode ser confirma-
da pecla presenca de anticorpos anti-membrana
basal glomerular sem a necessidade de realizacao
de bidpsia (14).

Atualmente, com ¢ advento da AIDS, costuma-
mos associar a elevagio da LDH ao quadro de
pneumocistose, No entanto, bem antes da
popularizagio da pneumonia pele Pneumocystis
carinii, j4 era conhecida a relagdo do incremento
da desidrogenase latica com outras doengas
intersticiais, como a P1D idiopédtica e a proteinose
alveolar {6).

O aumento de célcio sérico e urinario que
acontece na sarcoidose reflete a alteracdo do me-
tabolismo deste fon devide & producdo de vitami-
na D por células do granuloma, acarretando au-
mento de sua absorcio intestinal, Os niveis célcio
sérico e urindrio nao apresentam relagdo com a
atividade da sarcoidose e, portanto, ndo podem
servir de controle no seu tratamento (7,8). Deve-se
levar em conta que os pacientes que apresentam
aste distirbio metabélico sdo mais susceptiveis a
desenvolverem nefrocalcinose,

Também na sarcoidose em atividade ocerre au-
mento da concentragio sérica da enzima
conversora de angiotensina em 30 a 80% dos ca-
sos, devido a sua producao pelas células do granu-
loma (4,6,7,8). No entanta, seu aumenta ndo é
patognoménico da sarcoidose, podendo ocorrer
também em doentes com hanseniase, tuberculose,
histoplasmose, beriliose, silicose, cirrose biliar
priméria, doenga de Gaucher, hepatite viral e
diabete melito (4). Sua baixa especificidade e
sensibilidade ndo permitem scu uso rotineiro no
acompanhamento dos pacientes.

Exames de atividade reumitica permitem o diag-
néstico das doengas do coldgenc, mas 0s pacientes
com PID idiopatica podem apresentar fator reuma-
téide positivo em cerca dc 20% das vezes.
Anticorpos antinucleares e fator reumatdide sdo fre-
gilentemente encontrados nos pacientes com artrite
reumatdide {AR), dermatopolimiosite (DPM), escle-
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rose sistémica progressiva (ESP) ¢ lupus eritematoso
sistémico (LES), dcencas reumaticas guc mais
comumente apresentam comprometimento intersti-
cial. Quanto ao LES, apds a massificagio do uso da
tomografia computadorizada de alta resclugao
(TCAR), alguns trabalhos tém sido publicados indi-
cando percentual maior de pacientes com acometi-
mento intersticial do que se acreditava anteriormen-
te (15). Dentre os pacientes que evoluem com pneu-
monite ldpica, cerca de 80% apresentam anticorpo
anti-Ro, fato que ocorre em apenas 30% dos pacien-
tes com LES em geral (186).

ANCA (anticorpo contra componentes do
citoplasma de neutréfilo e mondcitos) tem valor di-
agnoéstico nos casos de granulomatose de Wegener,
Este anticorpo costuma ser visto em dols padrbes
diferentes; ANCA-p (perinuclear) e ANCA-c [cito-
plasmético), tendo este Gltimo alta especificidade no
diagnéstico de Wegener e estando presente em mais
de 90% da forma completa da doenca, e em cerca
de 75% dagucles com Wegener sem envalvimento
renal. O padrdc perinuclear (ANCA-p) ocorre em
uma varicdade de doencas, incluindo poliarterite
nodosa, sindrome de Churg-Strauss e doengas infla-
matérias como cirrose biliar priméria, Crohn,
retocolite ulcerativa e artrites crénicas. O acompa-
nhamento do tratamento da granulomatose de
Wegener pode ser feilo pela quantifica¢ao seriada
dos niveis de ANCA-c (17).

Elctroforese de proteinas pode demanstrar pa-
drdo peli ou monoclonal de hipergamaglubuline-
mia. Varias doengas intersticiais, como sarcoido-
se, PID idiopética, docngas do colageno e pneu-
monia de hipersensibilidade, podem cursar com
aumento policlonal da fragdo gama. [a o aumento
monoclonal € vistc mais raramente em alguns ca-
sos, como na amilcidose ou macroglobulinemia
de Waldenstrém, e em outras doencas intersticiais
pouco usuais.

Q teste tuberculinico (PPD} classicamente €
ndc reator nos pacientes com sarcoidose, configu-
rando anergia cutinea. Esta anergia cutdnea €
explicada pela migragdo de células T para os siti-
os de inflamacéo ativa, além da presenca de fato-
res inibidores da reagéo de hipersensibilidade re-
tardada. Dessa forma, a ocorréncia de reagdo ao
PPD em paciente com sarcoidose comprovada
deve cogitar quanto & possibilidade de associagéo
com tuberculose (7,8).

Teste de Kveim & realizado com a inoculagéo
intradérmica de antigeno sarcdide, determinando

PULMAO Rf Suplemento /1998 » 37




Costa CH

o surgimento de uma papula no local que deve ser
biopsiada ap6s quatro a seis semanas dc evolugio.
A sua leitura possibilita o reconhecimento de es-
truturas sarcHides tipicas e sua positividade ocorre
em cerca de 80% dos pacientes com sarcoidosc
ativa. Infelizmente, ¢ tempo necessario para ob-
tencdo do resultado e a dificuldade no prepare do
material para a inoculagio fizeram com que o
método ndo se tornasse rotineiramente utilizado
no diagnéstico da sarcoidose (8).

Bidpsia cutdnea ou de génglios periféricos po-
dem auxiliar no diagnéstico de doencas como a
sarcofdose, tuberculose € esclerose tuberosa.

Provas de Funcdo Pulmonar

Classicamente, as PID desenvolvem distirbio
ventilatério restritivo com diminuigio de tadas os
valumes (18,19). No entanto, algumas doencas

podem aprescntar padrio obstrutive, como € o

caso da sarcoidose, artrite reumatdide, pneuma-
nia eosinofilica, docnga de Churg Strauss e linfan-
gioleiomiomatosc (4,8). Dessa forma, a sarcoidose
pode apresentar altcragdes funcionais tanto restri-
tivas quanto cbstrutivas. Os granulomas na parede
bronguica ¢ a distor¢io das vias aéreas sdo o3
principais fatores relacicnados 4 obstrugio das
vias adrcas, fato este que ocorre principalmente
nos pacicentes sem fibrose pulmonar. Ainda com
relacdo a sarcoidose, varios trabalhos demonstram
presenca de hiper-reatividade brénguica em cerca
de 10% dos casos (20].

Com relagcdo as PID idiopéticas, verificamos
que, embora possa ocorrer distirbio obstrutive,
cste fato é raro, sendo, geralmente, chservada sin-
drome restritiva, com [ndices de CPT relacinna-
dos a gravidade da doenga (18;19,21).

Quanto a LLM, devemaos lembrar gque, classica-
mente, se trata de doenca intersticial que cursa
com importante diminuicdo dos fluxos, fato este
que auxilia, inclusive, no raciocinie diagndéstico.

A difusio do mondxido de carbono € um
exame extremamente sensivel, que csti altera-
do na fase precoce das doencas intersticiais
(4,18,19,20,27),

Aspectos Radiogréiticos

A radiografia cenvencional de térax & o exame
mais impoitante na confirmagio de PID na grande
maioria dos casos, No entanto, cerca de 10% dos
pacientes com sarceidose na fase inicial apresen-
tario radicgrafia normal e, alguns desses casos,
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cursardc com alteragdes vistas apenas & tomografia
computadorizada de alta resolucan (TCAR) (8).

A solicitagdo de radiografias de térax anteriores
pade ser de grande utilidade para a documentagio
da evolugdo da docnga. Ao analisarmos a radiogra-
fia convencional de um determinado paciente, de-
vemos notar qual a arca mais acometida, qual o pa-
drdo intersticial que csta presente e se existe envol-
vimento mediastinal cu pleural.

Segundo Frascr, cxistem quatro padrbes de
infiltrado intersticial: reticular, nodular, reticule-
nedular e linear (22), O primeiro representa a rede
formada pelas opacidades gue circundam os espagos
aéreons. Este padrio pode ser visto, de forma grossci-
ra, apresentando espacos clsticos de permcio, nas
fases mais avancadas das doencas intersticiais, ca-
racterizando 0 que pode ser chamado de fave de
mel, O padrao reticular & tipice da PID idiopética,
artrite reumatSide e esclerose sistémica progressiva,
() padrao nodular & visto quando opacidades esféri-
cas se acumulam na intersticio pulmonar. A tubercu-
losc miliar é o exemplo mais caracleristico da les&o
nodular. Qutras doengas com  disseminacio
hematogénica também podem desenvolver imagens
semelhantcs. A sarcoidose pode estar associada a
nodulos bem definides que variam de 1 a 10mm de
didmetro, Embora o padréo reticular possa sugerir a
presenca de nddulos nas arcas de sobreposicéo das
opacidades, em alguns casos pode ser que realmen-
te haja a associagdo dos dois padrdes anteriormente
descritos, formando, entio, ¢ padrioc reticulo-
nodular. A sarcoidose & o melhor exemplo disto. Por
(ltimao, o padrdo linear resulta do espessamento dos
septos interlobulares {linhas B de Kerley) devido ao
acimule de liquido ou células, geralmente
neoplasicas. As linhas B de Kerley sdo vistas como
pcqucnas linhas paralelas ao diafragma nas bases
pulmonares. A causa mais importante de sua
visualiza¢do ¢ a cstase venosa causada pela insufi-
ciéncia cardfaca. No entanto, outras patologias po-
dem estar associadas a este achado (22) (Quadro 2).

E importante lembrar que as doencas intersticials
ndo ficam limitadas a este compartimento mas, pelo
contrario, costumam envolver, também, o espaco
alvealar. Este preenchimento pode ser feito por célu-
las neoplésicas (carcinoma bronguiolo alveolar),
material proteindceo {proteinose alveclar), sangue
{hemorragia alveolar), edema causado pela fal&ncia
cardiaca ou, o que € mais comum nestas doencas,

pelo actmulo de células inflamatérias efetoras que
representam atividade da PID. Nos exames

radiograficos, especialmenie na TCAR, este compro-
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Quaidro 2 - Linhas B de Kerley

1-1CC / estencse mitral

2-sarcoidose

3-pneumoconioses

4-linfoma

L-amiloidose

6-PID idiopatica

7-hemossiderose

8-pneumonia intersticial linféide
9-pneumonia por Prneumocystis carinit

metimento alveolar serd notado come drea de “vidro
fosco ou despolide”. A presenga destas areas esta
diretamente relacionada 3 existéncia de alveolite e
costuma ocorrer na fase inicial destas pneumaopatias.

De uma furma geral, observamos que algumas
doencas intersticiais i&m preferéncia pelos lobos
superiores e outras, pelos inferiores. A pneumonia
eosinafilica crénica tem um padrdo proprio, com
acometimento difuso peritérico que alguns autores
denominam como sendo o inverso do edema pulmo-
nar (Quadro 3).

Quando observamos aumento hilar bilateral, si-
métrico e, principalmente, se houver também alar-
gamento da linha paratraqueal direita, a sarcoidose
deve ser aventada como a principal causa. Mas,
quando o envolvimento hilar € unilateral ou apresen-
tando assimetria importante, outras causas como lin-
foma, tuberculose, histoplasmose e metastase de
neoplasia brénguica se tornam mais freqlentemente
envolvidas,

Tomografia Computadorizada
de Afta Resolucdo

Este exame tomografico, realizado com técnica
modificada e com cortes menores do que 2mm, tem-

Quadro 3 - Padries Radiogrificos das PID

Acemetimento
preferencial dos lobos
inferiores

Acometimento
preferencial dos Iphos
superiores

1-Sarcoidose
2-Beriliose

1-PID idiopatica
2-Ashestose

3.Granuloma 3-PID associada

eosinofilico as colagenoses
4-Silicose 4-Linfangite
5-Espondilite carcinomatosa

anquilosante

Roteiro Diagnéstico das Pneumopalias Intersticials Difusas

se tornado de fundamental importéncia na avalia-
c3o dos pacientes com PID, permitindo que al-
guns diagn6sticos sejam feitos sem a necessidade
de biSpsia pulmonar, além de serem de ajuda no
estudo da atividade inflamatéria da doenga e na
avaliagdo da resposta terapéutica (23,24,25,26), O
padrio de “vidro fosco” esta relacionado a alveo-
lite e, dessa forma, & boa resposta terapéutica.
Além disso, a TCAR & um exame imprescindfvel
parta estudo da methor éarea pulmonar a ser
biopsiada, devendo-se preferir as zonas em que
apareca menor intensidade de fibrose (23).

As doengas quc apresentam padraoe periférico,
principalmente nas bases pulmonares, sao: PID
idiopética, colagenoses e asbestose. J& o padrio
axial associado a infiltrado reticulomicronodular,
pode ser visto na sarcoidose, tuberculose, silicose
e pneumonia por hipersensibilidade. Lesbes
miliares sdo cncontradas na tuberculose e
histoplasmose. Algumas doengas podem evoluir
com formacgio de cistos, mesmo nas fases preco-
ces da doenga. O granuloma eosinofilico, como ja
comentado, tem estreita relagdo com o hdbito de
fumar, e a linfangioleiomiomatose ocorre em mu-
lheres durante a idade fértil (Quadro 4).

Espessamento dos septos interlobulares ¢ for-
macio de imagens tipo “mosaico” ocarrem na lin-
fangite carcinomatosa.

Quarto Passo: Broncoscopia
Recurso Diagnostico e Fstudo da Atividade
Inflamatoria

Varios estudos tém demonstrado que a broncos-
copia com recalizagdo de lavado bronccalveclar
(LBA) pode scr um excelente método de diagnos-
tico de varias doencgas intersticiais, entre elas, as
infecciosas € ncoplasicas. A presenga de grande
nercentual de células CD1 (acima de 5%) no LBA
esta presente nos pacientes com granuloma eosi-
nofilice (27). As pneumonias ecsinofflicas aguda e
cronica, além da eosinofilia tropical, exibem gran-
de guantidade de eosinéfilos na amostra do LBA,
Na proteinose alveolar observa-se a colheita ‘de
material leitose que se cora com PAS. A sarcoido-

Quadro 4 - PID com Cistns

1-Linfangioleiomiomatose
2-Granuloma eosinofilico
3-Esclercse tuberosa

4-Pneumonia par Pneumocyslis carinii
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se e a pneumonia por hipersensibilidade apresentam
acimulo da populagao linfocitaria as custas de linfo-
citos T. No caso da sarcoidose, os linfécitos sao do
tipo CD4, enquanto que na pneumonia por hipersen-
sibilidade, observa-se aumento de células CD8 posi-
tivas. Hemossiderose pulmonar primaria ou secunda-
ria, costuma apresentar aspecto em “agua de carne”
no retorno colhido pelo LBA e macréfagos com
hemossiderina no seu interior.

LBA também tem sido usado por alguns autores
para estudo do perfil inflamatério das PID, servindo
como guia no tratamento desses pacientes
(28,29,30,31,32,33). Este método permite a
quantificagdo e a diferenciagdo das células inflama-
térias. O numero de células inflamatorias
intersticiais pulmonares é o resultado da proliferagao
local e do recrutamento a partir do sangue. Existe
correlacao direta entre o nimero de células efetoras
e o grau de alveolite desenvolvido. Além de saber a
quantidade de células presentes, é fundamental sa-
bermos o tipo de célula inflamatéria que predomina.
Dessa forma, a alveolite linfocitaria é mais vista nos
pacientes com sarcoidose. Ap6s tratamento bem su-
cedido com corticéide, geralmente ocorre diminui-
cao do percentual linfocitario. Alguns trabalhos suge-
rem que a dosagem da enzima conversora de
angiotensina, marcagao de linfécitos CD4 e de al-
gumas citocinas como IL-2, interferon-gama e fator
de necrose tumoral-alfa, também podem ser utiliza-
dos com o objetivo de acompanhar a atividade da
sarcoidose (8,32,34).

Quanto a PID idiopatica, sabidamente evolui, na
grande maioria dos casos, com desenvolvimento de
alveolite com padrdo neutrofilico. Em alguns casos,
o paciente pode apresentar LBA linfocitario apds
tratamento, o que sugere doenga de evolugao croni-
ca e com menor agressividade do que aqueles que
mantém neutrofilia no LBA e, principalmente, quan-
do sao recolhidos, também, percentual eosinofilico
aumentado em associacao aos neutréfilos (29,30,35).

A cintigrafia com gélio-67 também pode ser uti-
lizada para estudo da atividade inflamatéria da do-
enca. Os macréfagos ativados concentrados nas are-

as de alveolite aumentam a captagdo deste
marcador (36). No entanto, este método ndo permite
a analise do tipo celular envolvido.

Quinto Passo: Biopsia Pulmonar

Muitas vezes ndo chegamos a este ponto do
nosso cronograma e, em outras, esta etapa € reali-
zada durante o exame broncoscépico, através da

Roteiro Diagnéstico das Pneumopatias Intersticiais Difusas

bi6psia transbronquica. Este exame é bastante se-
guro e apresenta bom rendimento para diagndstico
das doencas granulomatosas quando feitos e pro-
cessados por profissionais experientes. Dessa for-
ma, pode ser 6timo recurso diagndstico nos casos
de sarcoidose nos quais observamos espessamento
do feixe broncovascular na TCAR.

A PID idiopética, doenca de carater periférico,
geralmente requer biépsia a céu aberto para seu
diagnéstico nos casos em que a andlise histolégica
é fundamental para o diagnéstico, fato este que,
atualmente, tem ocorrido na minoria das vezes. A
toracotomia, minima ou através de video, cada
vez é mais utilizada pelos cirurgides com este
objetivo.

A bi6psia pulmonar a céu aberto tem sido utili-
zada para diagnoéstico das PID menos comuns e
nos casos em que doencgas intersticiais mais fre-
glientes se apresentam de forma pouco usual. As-
sim, as duas doencas intersticiais mais comuns -
sarcoidose e PID idiopédtica - geralmente nao re-
guerem este tipo de intervengdo, a menos nos ca-
sos nao tipicos (23).

Conclusoes

Apesar de serem muitas as possibilidades diag-
nosticas, na pratica, sarcoidose, PID idiopatica, co-
lagenoses e pneumoconiose séo, de longe, as patolo-
gias mais freqlientemente vistas.

Nio existe um roteiro linear a ser seguido na
avaliacdo dos pacientes com PID, ja que as possibi-
lidades sdo muitas. No entanto, alguns passos sdo
fundamentais e, dependendo dos dados positivos
obtidos, pode-se continuar em uma ou outra direcao.

Ao lado, apresentamos um organograma simplifi-
cado da rotina diagnéstica feita no Servigco de Do-
encas Intersticiais do HUPE/UER] para pacientes
sabidamente com PID e com sorologia para AIDS
negativa.
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