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SUPLEMENTO

Tratamento das PID

Treatment of nterstitial Pulmonary Diseases

Provavelmente, cm poucas situagdes ¢ clinico
enfrentard tantas dficuldades de determinar e pla-
nejar o esquema terapéutice adequadc para seu
paciente do que no caso de se tratar de uma
pneumopatia intersticial difusa (PID). 4o tantas
as causas possiveis, com apresentagio muito seme-
lhante, que o diagndstico etioldgico muitas vezes &
pencso. Fregiientemente, o aprofundamento para es-
clarecimento da doenca é dificil. Por cutro lado, 56
tratamos eficazmentc © que conhecemos. £, diante
do dilema entre as dificuldades increntes a cauteia
em utilizar métodos invasives, por um lado, e,
pelo outro, da imposigdo da necessidade do uso
de medicamentos, fica o método a ponderar e,
mais que tudo, com sua inarredavel responsabili-
dade de decidir que caminhos trilhar. Além do
mais, nos casos mafs graves, a senda para a disp-
néia, a hipoxia e a insuficiéncia respiratdria, séo
o desaguadoure inevitdvel que, as vezes, tem um
rapido curso. |

Por oulro lado, sabemos que a patogenia des-
sas doencas comega a ser bem conhecida. Conhe-
cemos muitas das vias imunoldgicas envolvidas,
células, estruturas e substdncias que participam
dos fendmenos em pauta estio razoavelmente
conhecidas. Vivemos, certamente, 3s vésperas de
uma mudanga revoluciondria no tratamento destas
doengas, como veremos na parte final deste capl-
tulo. Propostas terapéuticas para interferir nos
mecanismes inflamatdrios que desembocam na
cicatrizagao excessiva e no remodelamento da
rede colagena dos pulmdes (que sdo, em dltima
analise, a fibrose), comecam a se maslrar como
uma esperanca. A proposta terapéutica atual fre-
glientemente é ineficaz e, as vezes, apresenta rcs-
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posta discreta, o que faz com que novas possibilida-
des sejam perseguidas, ainda mais quarido se sabe
ser possivel a atuag@o sobre pontos especificos da
cadeia patogenética.

Fvidentemente, muito ainda precisa ser desenvol-
vido. Mesmo ¢s mecanismos das doengas, sobre 03
guais parece gue avangamos muito nos anos recen-
tes, ainda serdo muito melhor esclarecidos nos tem-
pos futuros. £ ainda iremos melhorando nossa atua-
¢ao, respondendo a perguntas intejramente sem res-
postas nos dias de hoje.

MNa prética, ainda utilizamos métodos antigos,
com alguns avangos recentes como a pulsoterapia e
agentes citotdxicos. Com isto, cONseguimos que cer-
ca de 30% dos pacientes apresentem respostas pal-
paveis {clinicas, radiclégicas, funcionais). Em um
putro percentual, alcangamos resposta menos evi-
dente, mensuravel apenas pelos métodos que avali-
am a atividade da doenca {lavado bronceoalveolar -
LBA - e cintigrafia com galio}). Como ¢s medica-
mcntos empregados t8ém alta possibilidade de efeitos
deletérios, temos, por um lado, a limitagdo dc doscs
e de duragdo da terapéutica e, por outro, a natural
expectativa de monitorar a ocorréncia de todas as
eventualidades possiveis.

Ha ainda dificuldades inerentes ao fato de nao
termos completo conhecimento do controle da ativi-
dade imunolégica e de, em muitos dos tipos da do-
enca de que tratamos, ndo termos sequer NOgao $o-
bre a indugdo das linhas patogénicas.

Acresce ainda o fato de que € provavel que haja
variantes no tocante & histdria natural das doengas,
fazendo com gue haja pacientes “respondedares”
em oposicao a outros em gue a lerapéutica obtera
certamente resultados negatives (1).
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Os desafios terapéuticos sdo grandes e o
pneumologista' defronta-se com eles a cada caso
de PID.

Fundamentos

Alguns fatos nao podem ser esquecidos. Primeiro
e muito importante ¢ a rememoragao de que o com-
prometimento intersticial pulmonar nem sempre de-
corre de fibrose e/ou da inflamagdo que a precede.
Com efeito, uma série de doencas infecciosas pode
estar em pauta (2). E ai é fundamental afastar doen-
¢as como a tuberculose, por exemplo, em vista da
natureza dos medicamentos que poderao ser utiliza-
dos - corticosteréides e citotéxicos - e que poderio
ter efeito negativo sobre a doenca realmente em
pauta. Felizmente, nos dias de hoje, com a possibi-
lidade de colheita broncoscépica de secrecoes
brobnquicas, os avangos laboratoriais que nos ofere-
cem PCR para diversos microorganismos e
sorologias varias, além da primordial tomografia
computadorizada de alta resolugdao (TC-AR), é mais
facil desenredar-se nos intrincados caminhos diag-
nosticos das PID. Tudo isto, sem esquecer das possi-
bilidades de obtengao de material para estudo histo-
patol6gico (e também microbiolégico) através das
biépsias transbronquicas, por videotoracoscopia e a
céu aberto.

Deve-se também recordar que o intersticio pode
estar infiltrado por células, tecidos ou substancias
que simulam radiologicamente as PID. E o caso de
leucemias, linfomas, mieloma mdltiplo, amiloidose,
etc. Como muitas dessas doencas terdo
enfrentamento diferenciado e as vezes especifico,
retornamos a necessidade de diagndstico.

Na grande maioria dos casos de PID, a terapéu-
tica depende da avaliagdo de sua atividade infla-
matéria. Como se trata de doenca bifasica (inflama-
toria e fibrética), mas com a possibilidade de conco-
mitancia das duas fases (em intensidades variaveis),

conhecer o grau de alveolite existente ¢ altamente

orientador para determinar a for¢a a imprimir a tera-
péutica. Neste sentido, o LBA (3,4,5), a TC-AR e a
cintigrafia por galio podem ser altamente
orientadores. A rigor, toda terapéutica estabelecida
para PID deveria ser batizada pelos dados do LBA,
que, além de tudo, permite acompanhar a resposta
da alveolite as drogas instituidas. Como isto ndo é
possivel em todos os casos e em todos os meios,
pelo menos a TC-AR pode ser empregada.

Como a doenga é nao homogénea, a busca do
diagnéstico pela bidpsia deve ser orientada por TC-
AR ou por cintigrafia por galio.
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A busca cuidadosa de possiveis indutores
inalaveis (poeiras, agentes infecciosos) ou do meio
interno (antigenos conhecidos, medicamentos) é um
imperativo porque podem determinar medidas de
afastamento absolutamente importantes e que assu-
mem magnitude terapéutica.

Frente a variagcdo de respostas dos pacientes,
dando a forte impressao de condi¢cdes diversas, tem
sido grande a busca de fatores que pudessem, numa
avaliagdo prévia, determinar quais os pacientes em
que € mais plausivel esperar boa resposta terapéuti-
ca (6,7,8). Do que existe publicado, podemos resu-
mir os dados que indicam a possibilidade de boa
resposta terapéutica:

- fase inicial da doenca.

- biépsia com infiltracdo celular predominante e
pequeno grau de fibrose.

- LBA demonstrando alveolite.

- LBA com alveolite linfocitica (em contraste com
alveolite neutrofilica e eosinofilica).

- areas de “vidro fosco” na TC-AR.

Ha uma tendéncia atual a indicar resposta tera-
péutica e progndstico diferentes a diferentes subti-
pos das PID idiopaticas (9,10). Assim, teriam boa res-
posta a corticosterbides os tipos descamativo (DIP),
doenga intersticial com bronquiolite (RBILD) e pneu-
monite intersticial inespecifica (NSIP). Pelo contra-
rio, a resposta seria ruim nos tipos “usual” com pre-
senca de fibrose (UIP) e na pneumonite intersticial
aguda, ou doenga de Hamman-Rich (AIP).

Estratégia

E preciso definir, inicialmente, o grau de certeza
diagnéstica que se vai aceitar em um caso especifi-
CcOo para iniciar o tratamento.

Ha situacdes em que o diagnéstico pode ser feito
apenas com dados clinicos, radiolégicos, da histéria
ocupacional ou epidemiolégica e sorolégicos. Dian-
te de certas evidéncias fortes, o tratamento pode ser
iniciado sem mais consideracdes etiolégicas. A TC-
AR é o exame que mais tem trazido consideragtes
a esse respeito.

Cada caso deve ser considerado em todas as suas
caracteristicas para definir se ha necessidade de bi-
6psia. As suspeitas de doengas granulomatosas (tu-
berculose, sarcoidose e outras) e linfangite carcino-
matosa podem ser esclarecidas por biépsia
transbrénquica. Os outros casos necessitam de bi-
6psia a céu aberto ou por toracoscopia.

Um ponto interessante a considerar é o dos pa-
cientes idosos (11,12). Alguns autores defendem o



ponto de vista de ndo avangar no diagnéstico des-
ses pacientes, evitando métodos invasivos, desde
que estejamos diante de apresentacao tipica, do-
enca leve e estavel.

Um outro fato fundamental a ser observado nas
doencas avancgadas é estabelecer o momento cer-
to de comegar a pensar em tansplante. Deve sem-
pre ser tentado o tratamento convencional por um
periodo de 6 a 12 meses. Em caso negativo, €
preciso nao perder tempo, pois as agoes deletérias
na hip6xia podem progredir a ponto de
inviabilizar a possibilidade de realizagdao do
transplante.

Estabelecer um esquema terapéutico pode ser
dificil. O mais importante é ter esquemas mais ou
menos padronizados e utiliza-los de acordo com
as circunstiancias. Assim, na maioria das vezes,
utiliza-se corticosteréide oral. Diante da impossi-
bilidade de utiliza-lo, ciclofosfamida oral. Na fa-
léncia do corticosterdide oral, pode-se associar
ciclofosfamida oral. Na faléncia desses esquemas,
usa-se corticosterdide e/ou ciclofosfamida em pul-
sos. Também nos casos muito graves, ou quando
hid evidéncias de alta intensidade da alveolite,
pode-se iniciar com pulsoterapia.

O controle dos efeitos colaterais deve ser pre-
ocupagao constante.

A terapéutica de suporte geral e a oxigeniotera-
pia adequada sao mandatorias.

As agudizagdes podem ser de diversas nature-
zas: reativacao da doencga, infecgdes, insuficiéncia
cardiaca, tromboembolismo pulmonar. As infecgoes,
em especial, devem ser sempre consideradas.

Tratamento Atual '%
1) Tratamento Especifico

Quando o agente etiol6gico é identificado e re-
conhecidamente suscetivel a determinada tera-
péutica, a mesma deve ser iniciada imediatamen-
te. Sao exemplos todas as doencgas infecciosas, as
quais podem apresentar resultados positivos até
em curto prazo.

2) Terapéutica Supressiva da Alveolite, da
Bronquiolite e dos Mecanismos
Imunolégicos que Levam a Fibrose

A nao ser que se comprove a completa
inexisténcia de atividade inflamatéria da doenca,

todo paciente com PID merece ao menos um curso
de tratamento de seis meses. A intensidade e o pro-
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longamento desse periodo vao depender da resposta
e da atividade comprovada (ou suspeitada).

a) Corticosteréides'”

Sdo vérias as agoes farmacolégicas dos corticos-
teréides que redundam na redugao da atividade in-
flamatoria.

Na atualidade, a corticoterapia oral é a base do
tratamento das PID. O que se pode discutir € a dose
desses medicamentos. Em geral, doses altas para
atividade acentuada. Pacientes mais idosos rece-
bem as chamadas doses baixas.

Na sarcoidose, usa-se 1mg de prednisona/kg/dia.
Apbs trés meses, a reavaliagdo do paciente vai
balizar a conduta subseqiiente. Se a atividade infla-
matéria for atenuada, inicia-se a reducdo de 2,5 a
5mg por semana, na dose diaria total, até que se
atinja a dose de manutencao de 0,25 a 0,5mg/kg/
dia, que sera mantida pelo periodo médio de um
ano. Se, ao fim deste periodo, for comprovada su-
pressao da atividade, a prednisona sera suspensa
gradualmente até a total retirada. Se houver ape-
nas estabilizagao, pode-se manter as doses baixas
de 0,25 a 0,5mg/kg/dia por periodo mais prolon-
gado. No caso de piora, as doses podem ser no-
vamente aumentadas ou associadas a ciclofos-
famida (14).

Lembrar que a corticoterapia pode ser acompa-
nhada de inGmeros efeitos colaterais. Os mais
comumente encontrados sao: ganho ponderal, de-
sencadeamento e piora do diabetes mellitus,
osteoporose, hipertensao arterial, hemorragia diges-
tiva alta, alteracdes do comportamento, retencao
hidrossalina e hipocalemia. Nos tratamentos a longo
prazo, como preconizado nas PID, é sugerido o em-
prego em dias alternados, com dose dobrada nos
dias de uso.

A rigor, ndao ha limite de tempo para o uso de
corticosteréides, mas o prolongamento é sempre
acompanhado de aumento de efeitos colaterais.

Pode ser usado qualquer tipo de corticosteréide
oral. O mais empregado é a prednisona. O
deflazacort, que apresentaria menos efeitos
colaterais adversos, nao tem comprovado eficacia
terapéutica semelhante a prednisona.

A PID idiopatica merece as chamadas “doses
altas”, em vista de sua potencial agressividade. Em
geral, inicia-se com a dose de 1,5mg/kg/dia de
prednisona, que é mantida por 3 meses e, ap6s, se
for comprovada melhora da inflamacao, a dose é di-
minuida para Tmg/kg/dia, de forma paulatina, reti-
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rando-se 2,5 a 5mg por semana. Esse novo regime
deve ser mantido por um ano e, apés, a dose deve
ser reduzida para 0,25 a 0,50mg/kg/dia. O tempo
total de tratamento serd balizado pelas avaliacées
de atividade (LBA, cintigrafia com galio), além da
situacao clinica e de imagem (RX, TC-AR).

A PID relacionada as colagenoses nao costuma
mostrar grande resposta a corticoterapia oral.

Outros tipos de PID podem apresentar resposta
variavel. A conduta geral, acima relatada para a
sarcoidose e a PID idiopética, serve para orientar o
tratamento de todas as PID. Recordar sempre a ne-
cessidade de orientar-se pela avaliagdo da atividade
inflamatoéria.

Algumas vezes, a corticoterapia oral usual nao é
capaz de suprimir a alveolite. Nesses casos, tem-se
utilizado a pulsoterapia com metilprednisolona por
via endovenosa, na dose de 2g uma vez por semana,
diluida em 250 a 500ml de soro glicosado a 5%, in-
fundida em 45 minutos. O nGmero de pulsos ndo
esta plenamente determinado, mas é comum ser fei-
to 4 a 6 vezes, sempre acompanhado pela avalia-
¢ao da alveolite. Durante a pulsoterapia, mantém-se
a prednisona oral em dose baixa de 0,25mg/kg/dia.

A comparacao do regime de pulso com o cléassi-
co uso oral em doses altas (15) mostrou que a
pulsoterapia pode reduzir mais intensamente a alve-
olite neutrofilica sem aumentar os efeitos colaterais.
Assim, haveria vantagem no uso de pulso de corti-
costerdide.

A pulsoterapia com metilprednisolona é indicada
como tratamento inicial em casos altamente agres-
sivos, com intensa alveolite neutrofilica.

b) Ciclofosfamida e Azatioprina

Ciclofosfamida e azatioprina podem ser usadas
em diversas circunstancias:
* quando se constata faléncia da corticoterapia
oral, apos uso de 3 a 6 meses.

* quando ha contra-indicagdo ao uso de corticos-
teréides.

* em casos graves de PID, com intensa alveolite,
em que seu uso pode ser aventado até como
inicial.

* na granulomatose de Wegener, como primeira
opgao.

* casos de sarcoidose que ndo respondem a tera-
péutica usual.

Das duas drogas, a mais utilizada é a ciclofosfa-
mida (16,17). A ciclofosfamida oral, isolada ou em
combinacao com doses baixas de corticosterdide, é
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muito mais efetiva em suprimir a alveolite
neutrofilica (de alta ou de baixa intensidade) que a
corticoterapia oral com altas doses. Assim, em casos
graves, esta indicado comecar com ciclofosfamida
isolada ou associada a prednisona.

A dose de ciclofosfamida oral é de 2mg/kg/dia.
O periodo de utilizagdo deve ser ajustado caso a
caso. Uma primeira avaliagdo da atividade da alve-
olite deve ser feita aos trés meses. Em geral, o trata-
mento é de um a dois anos. Os efeitos colaterais
possiveis sao, principalmente: leucopenia, infec¢des
oportunistas, supressao da medula 6ssea, cistite
hemorragica, azospermia, amenorréia. Quando se
faz terapéutica combinada a prednisona, esta Gltima
é feita na dose de 0,25mg/kg/d.

A pulsoterapia com ciclofosfamida também tem
sido utilizada no caso de faléncia da corticosterapia
ou como terapéutica inicial em casos muito graves.
Sao feitos pulsos venosos na dose de 12-15mg/kg/
dose, em 250 a 500ml de soro glicosado a 5%, no
periodo de 45 minutos. Os trés primeiros pulsos de-
vem ter a freqliéncia quinzenal ou mensal. Apoés
essa primeira série, faz-se reavaliacdo da intensida-
de da alveolite. Se necessario manter a terapéutica,
0s pulsos subseqiientes terdo freqiiéncia bimensal ou
trimestral. Ainda ndo esta bem estabelecida a dura-
¢ao total do tratamento, mas pode ser de 6 a 12
meses. O controle sobre os efeitos colaterais deve
ser mais estrito que no uso oral da droga, especial-
mente a contagem de neutréfilos, que costuma atin-
gir o minimo ap6s 15 dias da aplicagdo do pulso.
Este tratamento pode ser acompanhado com o uso
de prednisona em doses baixas (0,25mg/kg/d).
Quando sdo suspensos os pulsos, o tratamento pode
seguir com ciclofosfamida oral (2mg/kg/d) mais
prednisona (0,25mg/kg/d), se for julgado necessario.

A azatioprina ¢ muito menos utilizada que a ci-
clofosfamida. A dose preconizada é de 3mg/kg/dia,
endovenosa, associada a doses baixas de prednisona
(0,25mg/kg/d).

c) Outras Drogas

Eventualmente, outras drogas podem ser utili-
zadas.

A colchicina parece inibir a sintese de colageno,
a proliferacao de fibroblastos e a atividade de
macrofagos  alveolares.  Assim, teria acdo
antiinflamatéria e antifibrética. Com efeito, tem sido
utilizada em casos de PID, especialmente nos ido-
sos, em vista de mostrar menos efeitos colaterais que
a prednisona. Os principais efeitos colaterais dizem



respeito a area gastrintestinal (diarréia). A dose é de
0,6mg/d e a terapéutica pode ser levada a cabo por
longos perfodos, mas, se ap6s 6 meses ndo houver o
sucesso esperado, pode ser substituida.

A penicilinamina também foi tentada como
impeditiva da fibrogénese, especialmente nas PID
associadas as colagenoses. Embora parega estabili-
zar a quantidade total de colageno pulmonar, nao
interfere sobre as alteracdes estruturais da rede in-
tersticial (remodelamento).

Clorambucil e vincristina foram ensaiados sem
muito sucesso no controle da inflamagao das PID.
Ciclosporina também tem sido proposta.

3) Medidas Gerais e de Suporte

Sao aconselhaveis as seguintes agdes, com vis-
tas a combater situagdes associadas e consequiéncias
das alteracdes causadas pelas PID:

« Programa de reabilitagao respiratéria e condicio-
namento fisico geral.

* Psicoterapia e combate a depressao.

e Parada do tabagismo - Terapéutica do broncoes-
pasmo. A associagao de sindrome obstrutiva bron-
quica pode ser muito deletéria a sindrome
restritiva das PI1D. O tabagismo parece ser fator pri-
mordial no desenvolvimento da granulomatose de
células da Langerhans (granuloma eosinofilico ou
histiocitose-X).

e Tratamento da tosse e da hiper-reatividade bron-
quica.

 Orientacdo nutricional.

* Controle da hipoxemia. A suplementagao continua
de oxigénio pode ser necessaria nos casos mais
avancados.

 Controle da hipertensao pulmonar e do “cor pul-
monale”.

* Prevencao e tratamento de infecgdes bronco-pul-
monares. A imunizacdao anti-influenza e anti-
pneumococo é aconselhada.

e Supressao ambiental de agente causal, geralmen-
te inalatério. £ sempre de fundamental importan-
cia esta medida. Nos casos de alveolite alérgica
extrinseca, pode ser de vital importancia. Na sili-
cose, embora o afastamento do trabalho nao pro-

voque a cessagao do processo inflamatério, ajuda
a diminuir a carga estimulante.

* Suspensao de droga envolvida no processo patogé-
nico, se for o caso.

» Tratamento de todas as manifestagdes concomi-
tantes, na vigéncia de doengas associadas ou

Tratamento das PID

sistémicas. Colagenoses, vasculites, cirrose biliar
primaria e muitas outras sao exemplos.

4) Controle da Resposta Terapéutica

Conforme temos frizado, o acompanhamento
da intensidade do componente inflamatério € fun-
damental. Neste sentido, o LBA (% de neutréfilos,
linfocitos e eosindfilos), a TC-AR (“vidro fosco”) e
a cintigrafia por galio (captagao pulmonar) sao os
métodos utillizados.

Dados clinicos, destacadamente a dispnéia e a
capacidade de exercicio (teste da caminhada de 6
ou 12 minutos), além de dados funcionais (capaci-
dade pulmonar total, capacidade vital, difusao do
monéxido de carbono, captagdo méaxima de oxi-
génio, dados referentes a detecgao de obstrucao
bronquica), devem fazer parte do acompanha-
mento desses pacientes, até para avaliagao da
eficacia terapéutica.

5) Transplante Pulmonar

Nos dias de hoje, embora realizado poucas vezes
por motivos operacionais, o transplante pulmonar ¢
muitas vezes a (inica opgao frente aos casos mais
graves. A precaugao de nao deixar o caso agravar-se
a ponto de impedir a operagdo deve estar na base da
indicacao de tal procedimento em casos bastante
avangados que nao respondem aos tratamentos ten-
tados.

Tratamento Futuro'?

Novas terapéuticas ja estardo disponiveis em
curto prazo e muitas outras estao sendo testadas. As
seguintes linhas devem ser consideradas em futuro
proximo:

1) Inibidores de Citocinas

Inibidores naturais de citocinas como, por
exemplo, o do receptor de IL-1, estdao sendo testa-
dos. Ha ligagdo com o receptor sem que se verifi-
que excitagdo do mesmo. Ocorre, portanto, blo-
queio e impedimento do prosseguimento da ca-
deia inflamatoria.

Receptores sollveis e anticorpos monoclonais
bloqueadores sao outras possibilidades considera-
das e em estudo.

Antiproteases que bloqueiam enzimas necessa-
rias para promover a ativagdao de uma citocina
sao um novo caminho, também em via de teste.
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IL-4 pode regular a expressiao do gene de IL-1
e, portanto, inibir as fases mais precoces da infla-
macao.

2) Inibidores de Fatores de Crescimento

O fator TGFalfa parece ter importante papel
na indugdo de fibrose, pois ativa o crescimento
de fibroblastos. Inibidores desse fator ou anticorpos
bloqueadores sao importantes pontos de intervencio
que vém sendo perseguidos. Os receptores soltveis
também estao sendo estudados.

3) Agentes Antifibroticos

Agentes especificos para inibir o processo fibréti-
co sao uma boa perspectiva de pesquisa.

Suplementacao da dieta com niacina e taurina
parece que € uma arma neste sentido.

Outros agentes antifibréticos sao os antagonistas
dos receptores de PAF e a pirfenidona.

A cis-4-hidroxi-L-prolina parece inibir a formacgao
da triplice hélice de colageno.

4) Antiproteases

Muitas proteases podem provocar injaria
endotelial, epitelial ou do intersticio. Um grande
ndmero de antiproteases foi desenvolvido e, em
breve, estara disponivel.

5) Novos Agentes Antiinflamatorios

Aperfeicoamento moleculares dos corticosteroi-
des podem aumentar sua poténcia antiinflamatéria
e/ou diminuir os efeitos colaterais.

Os difosfonatos sdo uma esperanga concreta
entre os antiinflamatérios, embora seus mecanis-
mos de agcdo ainda sejam obscuros.

6) Antioxidantes

A aplicacdao pratica da catalase e da
super6xido-dismutase como enzimas que comba-
tem a permanéncia de radicais livres, pode ser
um grande passo no combate a esse mecanismo
basico de lesao celular. A estratégia de introduzir
essas enzimas por meio de lipossomas pode evitar
efeitos colaterais desagradaveis.

7) Regulacao do Trafego de Leucécitos

A interferéncia na passagem de neutréfilos do
interior dos vasos sanglifneos para o intersticio pul-
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monar € muito promissora. Moléculas de adesao
podem sofrer interferéncia de drogas que estdo
sendo testadas e, assim, impedir uma linha impor-
tante nos mecanismos inflamatérios.

8) Terapia Genética

Embora ndo se tenha evidéncias de que as do-
encas fibréticas pulmonares tenham uma determi-
nacdo genética, ha a possibilidade de interferir
sobre a formagdo de componentes especificos das
cadeias de inflamagdo. Esta é uma linha que pode
ser muito desenvolvida nos anos futuros.
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