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Apresentacao

Caro aluno

A proposta editorial deste Caderno de Estudos e Pesquisa retine elementos que se
entendem necessarios para o desenvolvimento do estudo com seguranca e qualidade.
Caracteriza-se pela atualidade, dindmica e pertinéncia de seu contetido, bem como pela
interatividade e modernidade de sua estrutura formal, adequadas a metodologia da
Educacao a Distancia — EaD.

Pretende-se, com este material, leva-lo a reflexao e a compreensao da pluralidade
dos conhecimentos a serem oferecidos, possibilitando-lhe ampliar conceitos
especificos da area e atuar de forma competente e conscienciosa, como convém
ao profissional que busca a formacao continuada para vencer os desafios que a
evolucao cientifico-tecnolégica impoe ao mundo contemporaneo.

Elaborou-se a presente publicacao com a intencao de torna-la subsidio valioso, de modo
a facilitar sua caminhada na trajetoria a ser percorrida tanto na vida pessoal quanto na
profissional. Utilize-a como instrumento para seu sucesso na carreira.

Conselho Editorial



Organizacdo do Cademo
de Estudos e Pesquisa

Para facilitar seu estudo, os contetidos sao organizados em unidades, subdivididas em
capitulos, de forma didatica, objetiva e coerente. Eles serao abordados por meio de textos
béasicos, com questdes para reflexdo, entre outros recursos editoriais que visam tornar
sua leitura mais agradavel. Ao final, serao indicadas, também, fontes de consulta para
aprofundar seus estudos com leituras e pesquisas complementares.

A seguir, apresentamos uma breve descricao dos icones utilizados na organizacao dos
Cadernos de Estudos e Pesquisa.

Provocacao

Textos que buscam instigar o aluno a refletir sobre determinado assunto antes
mesmo de iniciar sua leitura ou apds algum trecho pertinente para o autor
conteudista.

Para refletir

Questdes inseridas no decorrer do estudo a fim de que o aluno faga uma pausa e reflita
sobre o contetido estudado ou temas que o ajudem em seu raciocinio. E importante
que ele verifique seus conhecimentos, suas experiéncias e seus sentimentos. As
reflexdes sao o ponto de partida para a construcao de suas conclusoes.

Sugestao de estudo complementar

Sugestdes de leituras adicionais, filmes e sites para aprofundamento do estudo,
discussdes em féruns ou encontros presenciais quando for o caso.

Atencao

Chamadas para alertar detalhes/tépicos importantes que contribuam para a

sintese/conclusao do assunto abordado.



Saiba mais

Informacdes complementares para elucidar a construcao das sinteses/conclusées
sobre o assunto abordado.

Sintetizando

Trecho que busca resumir informagdes relevantes do conteudo, facilitando o
entendimento pelo aluno sobre trechos mais complexos.

Para (nao) finalizar

Textointegrador,aofinaldomédulo, que motivaoalunoacontinuaraaprendizagem
ou estimula ponderacdes complementares sobre o médulo estudado.



Infroducao

Seja bem-vindo ao Caderno de Estudos: Doencas Respiratorias Infecciosas,
Ocupacionais e Intersticiais.

Nessa disciplina veremos as principais doengas respiratorias de carater infeccioso,
ocupacional e intersticial, sendo que:

As doencas respiratorias sao moléstias que comprometem o sistema respiratorio
humano, principalmente os pulmées, bem como boca, nariz, garganta, traqueia,
faringe e laringe. Sendo que, as doencas respiratorias crénicas sao a terceira causa de
mortalidade por doenca no pais, precedidas apenas por doencas cardiovasculares e
alguns tipos de cancer.

Segundo a Organiza¢cao Mundial de Satide (OMS), ha em todo os mundo, mais de 200
milhdes de pessoas diagnésticas com Doenca Pulmonar Obstrutiva Cronica (DPOC);
mais de 300 milhoes de individuos com asma e por volta de 100 milhoes apresentam
apneia obstrutiva do sono. Além disso, s6 no Brasil, mais de 8.000 novos casos de
tuberculose sao registrados.

Além dessas doencas ja citadas, outras de carater alérgico, como rinite e asma, também
aumentam consideravelmente ao longo do tempo; uma vez que, nos ultimos 20 anos
houve um crescimento em torno de 40%, segundo dados do Ministério da Saude. Sendo
em média, oito mortes por dia por complicacoes relacionadas a asma, s6 no Brasil.

Quando somadas, a asma, a pneumonia e a Doenca Pulmonar Obstrutiva Cronica
(DPOC) resultam em 12% de todas as internagoes hospitalares em um ano, com gastos
superiores a R$ 600 milhdes de reais anuais, sendo a asma um dos maiores gastos do
Sistema Unico de Satde (SUS), superior, inclusive aos casos de HIV.

Dessa forma, para entender estas e outras doencas respiratérias, nos iremos ver com
detalhes as informacGes mais importantes sobre as principais doengas respiratorias,
como manifestacao, causas e formas de tratamento.

Objetivos
» Estudar as doencas respiratorias infecciosas, ocupacionais e intersticiais.

» Ver as manifestacoes de cada doenca, bem como suas causas e
tratamentos.






DOENGCAS
RESPIRATORIAS
INFECCIOSAS

CAPITULO 1

Tuberculose e pneumonia

Tuberculose

Também conhecida como peste branca, tisica pulmonar e doenca do peito, a

tuberculose é a doenca infectocontagiosa, mais mortal do mundo, uma vez

que, mais de 9 milhdes de pessoas sofrem com a doenca no mundo todo,
principalmente em paises mais pobres, com alta incidéncia do HIV, sendo
que, 1,7 milhdo morrem em decorréncia desta doenca todo ano, segundo
estimativas da Organizacao Mundial da Saude (OMS). No Brasil, surgem
anualmente 85 mil novos casos, segundo o Sistema de Informacdo de Agravos
de Notificacdo (SINAN), com seis mil mortes pela tuberculose, sendo ainda
um grave problema de saude publica diretamente relacionada as condigcdes

socioecondmicas.

Causa

A tuberculose é causada pelo microrganismo bacteriano denominado
Mycobacterium tuberculosis ou Bacilo de Koch (BK), que afeta principalmente
os pulmoées, porém, também, pode atingir outros 6rgaos, como ossos, rins,

sistema nervoso e as meninges.

Transmissao

A tuberculose é transmitida através das vias aérea na maior parte dos casos,

sendo que a infeccao ocorre pela inalacao de goticulas contendo bacilos que
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sao lancados ao ambiente quando o individuo contaminado tosse, fala, espirra
ou cospe. Essas goticulas contaminadas podem sobreviver por horas, caso nao
tenham contato com a luz do sol. Se uma pessoa saudavel entrar em contato com
essas goticulas e elas se alojarem em seu pulmao havera a partir desse momento,
o primeiro contato da bactéria, que pode ou nao evoluir, tudo dependera da

capacidade do sistema imunolégico em eliminar a bactéria.

Primoinfec¢do tuberculosa

Quando os bacilos chegam nos alvéolos, ha uma rapida resposta inflamatéria pelas
células de defesa do organismo. Quando o sistema imunoldgico consegue controlar a
infeccao, dizemos que ocorreu uma primoinfeccao tuberculosa, pois os bacilos estao

presentes no corpo, porém nao ha o desenvolvimento da doenca.

Tuberculose primdria

Ja quando a primoinfeccao nao é contida (fato que ocorre em 5% dos casos), seja
pela deficiéncia do sistema imune ou pela carga infectante do bacilo, a tuberculose
acaba por se desenvolver naquele organismo. Essa infec¢do que ocorre até os cinco
primeiros anos apds a primoinfeccdo é denominada de tuberculose primaria. A
tuberculose primaria pode se apresentar nas formas: pulmonares, ganglionares
e miliar. Neste ultimo caso h4 comprometimento nao apenas dos pulmoes, mas
de outros 6rgaos como 0ssos, cérebro e meninges, rins e glandula suprarrenal,
resultado da disseminacao linfohematogénica do bacilo. Por contiguidade, ocorrem
as formas pericardica (ganglios mediastinais), pleural (pulmao) e peritoneal

(ganglios mesentéricos).

Quando o individuo inala a bactéria, o bacilo é fagocitado pelos macréfagos
alveolares, ocorrendo uma reacao inflamatéria, depois esses bacilos vao para os
linfonodos hilares, local onde ocorre a mesma resposta inflamatoria. Apos duas
semanas, ha uma resposta celular através dos linfécitos TCD4+, que secretam
interferon-y para desencadear a destruicao das bactérias pelos macrofagos. Além
disso, linfécitos TCD8+ destroem macrofagos infectados levando a uma reacao
granulomatosa (formacao de células gigantes — células de Langhans — figura
1) com necrose caseosa (resultado da acao de citocinas e produtos excretados
pelos macrofagos), também conhecida como reacao de hipersensibilidade tardia,
fazendo com que a doenca seja controlada.
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Figura 1. Granuloma em parénguima pulmonar. Arranjo nodular e presenca de célula gigante tipo Langhans.
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Fonte: http://revista.hupe.uerj.br/detalhe_artigo.asp?id=231. Acesso em: 7 ago. 2019.

Pode ainda ocorrer a fusao de varios granulomas, também chamado de n6dulo de
Ghon, que fica localizado na regiao subpleural. Quando esses nodulos se associam
com linfonodos hilares forma-se o complexo de Ghon. Esse complexo normalmente
é curado pelo processo de fibrose (cicatrizacao) e calcificacao, principalmente em
pessoas saudaveis, porém os bacilos podem permanecer viaveis por anos, dentro dos
macroéfagos, quando o tratamento nao é adequado, ou em pacientes imunodeprimidos.

Tuberculose secunddria

Também conhecida como tuberculose pés-primaria ou de reativacdo. E quando
o individuo que ja foi uma vez infectado, desenvolve a tuberculose novamente,
anos depois do primeiro contagio. Isto pode ocorrer de duas formas, ou quando o
sistema imune do paciente ndo consegue mais controlar os bacilos e esses iniciam
uma proliferacdo, aumentando a area de lesdao, havendo inflamacao e necrose do
parénquima (reativa endogena); ou quando ocorre um novo contagio por bacilos
mais resistentes, que nao sao capazes de serem contidos pelo sistema imunologico
do hospedeiro (reativacao exégena).

M4 alimentagao, pouca higiene, tabagismo, alcoolismo ou qualquer outro fator
que gere baixa resisténcia é fator que beneficia o desenvolvimento da doenca.
Normalmente essa infeccao secundaria ocorre nos segmentos pulmonares
apicais posteriores, acompanhada de reacao inflamatéria com granuloma
coalescente e necrose caseosa (resposta celular e de hipersensibilidade),
que evoluem para necrose tecidual com formacao de cavidades que podem
ocupar todo o pulmao. A formacao destas cavidades comeca quando a lesao
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atinge a parede do bronquio, ocorrendo destruicao e eliminacao do material
necrotico para fora do pulmao, sendo que essas cavidades sdo compostas de
parede fibrosa com proliferacdo de granulomas caseoso com grande necrose
central, onde os bacilos se proliferam (figura 2), sendo que a multiplicacao
desses bacilos é ajudada pela aeracao da cavidade. Como complicacao da
tuberculose pode haver comprometimento pleural com producao de pus e
fibrose. O tratamento adequado e uma boa resposta imunolégica do paciente
sao essenciais para o sucesso do tratamento, para que assim haja regressao
da lesao com cicatrizacao e fibrose e poucas sequelas.

Figura 2. Cavemna tuberculosa. Cavidade com centro necrético. Linfonodos hilares comprometidos.

Fonte: Paiva. (2006).

Tuberculose extrapulmonar

A partir do primeiro contagio, pode haver dispersio do bacilo, pela arvore
traqueobronquica, pela corrente sanguinea ou linfatica levando o bacilo para a
regiao da pleura, ossos, articulacoes, linfonodos, sistema gastrointestinal, sistema
nervoso e rins. Quando essa dispersao ocorre por contiguidade, via linfatica ou
hematogénica ha o desenvolvimento da tuberculose pleural, com a possibilidade
de dispersao de granulomas na superficie pleural com a producao de grande
quantidade de pus na cavidade pleural. Além disso, a organizacao do exsudato
causa fibrose pleural com aderéncias fibrosas entre a pleura visceral e parietal,
com a possibilidade de encarceramento no pulmao. O aparecimento de linfonodos
pode ocorrer na forma extrapulmonar isolada, mais frequentemente em pacientes
HIV positivos, porém, HIV negativos nao estao descartados.

Ja a tuberculose abdominal pode ocorrer em qualquer regiao do sistema
gastrintestinal, sendo o sexto local mais frequente de tuberculose fora do
pulmao. Seu inicio se da por meio da dispersao hematogénica de um foco
primario de tuberculose pulmonar nos primeiros anos de vida com reativacao

tardia; degluticao de secrecao em paciente com tuberculose pulmonar ativa;
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dispersao direta de 6rgaos adjacentes, e pelos vasos linfaticos de linfonodos
abdominais que ja estdo comprometidos.

Esse tipo de tuberculose ocorre no intestino delgado e grosso, com mais frequéncia
no ileo terminal, talvez pela estase fisioloégica aumentada e exuberancia de tecido
linfoide nesta regiao. Nesses casos pode ocorrer granulomas tuberculosos, além
de formacao de tlceras mucosas, obstrucao e perfuracao da parede do intestino e
dispersao peritoneal.

Uma das formas mais temidas da doenca é quando ocorre comprometimento do
sistema nervoso central, evoluindo para meningite tuberculosa ou tuberculose
intracerebral e medular. Para esses casos a taxa de mortalidade é elevada, mesmo
para pessoas com boa resposta imune e que tenham tido tratamento adequado
(PAIVA, 2006).

Sinfomas

A maior parte dos individuos expostos a tuberculose ndao apresentam sintomas,
uma vez que a bactéria pode estar inativa dentro do organismo. Porém, se o
sistema imunologico se tornar muito fraco, como no caso de pessoas desnutridas,
HIV-positivo ou idosas, a bactéria fica ativada. Dessa forma, sabe-se que por volta
de 10% das pessoas infectadas pelo bacilo vao desenvolver a doenca em algum

momento da vida.

Os principais sintomas da tuberculose sao: tosse persistente por mais de quinze dias,
em muitos casos com a presenca de sangue ou escarro; febre; sudorese no periodo da
noite; reducao de peso; dores no peito; e cansaco.

A tuberculose que ocorrer de forma insidiosa é mais comum em criangas e
tem manifestacdes clinicas comuns a varias doencas, como choro, irritacao,
perda de apetite e de peso de forma involuntaria. Pode haver febre moderada,
principalmente no periodo da tarde e pode durar semanas. Em casos de
pneumonia tratada com antimicrobianos que ndo indicam melhora, pode
ocorrer suspeita de tuberculose também. Nos casos mais graves pode
haver insuficiéncia respiratoria por obstrucao traqueobrénquica devido a
adenomegalias mediastinais, além da presenca de estertores pela consolidacao
pulmonar e sibilos pela obstru¢ao bronquica (SILVA, 2004).

Ja na forma aguda, a tuberculose é bastante grave e pode matar. E bastante
comum em pessoas imunodeprimidas, devido a disseminacao do bacilo pela via
sanguinea. Como principais sintomas ha: febre alta, taquicardia, toxémia elevada
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e fadiga. O quadro do paciente pode se agravar em poucos dias, ou até horas,
havendo grande falta de ar e asfixia. Criancas desnutridas podem apresentar essa

forma da doenca, também conhecida como sepsis tuberculosa acutissima.

No caso da tuberculose priméaria, podem surgir diferente alteracoes de pele, como
eritemas, tubérculos papulonecroticos e liquen escrofuloso; bem como alteragoes nos
olhos, como uveite, flictenular, ceratoconjuntivite, coriorretinite. Pode ainda ocorrer

artralgias tanto localizadas quanto generalizadas, pela hipersensibilidade ao bacilo.

Na tuberculose pos-primaria ou secundéria a doenca apresenta uma gama extensa de
sintomas, que tem relacao direta com o 6rgao afetado, sendo o pulmao o 6rgao mais

afetado, além de rins, ganglios, sistema nervoso, pleura e 0ssos.

Além das manifestagoes ja citadas, temos sintomas respiratérios como tosse, que no
inicio é seca e pode se tornar produtiva com eliminacao de pus e muco. Complicacoes
na regiao da laringe caracterizam a tosse como aspera e peculiar, além de presenca de
erosoes e ulceras nas cordas vocais. Menos de 25 % dos pacientes apresentam escarro
e hemoptise, sendo que, em alguns casos esses sintomas sao referentes a dilatacao dos
ramos da artéria bronquica, além de dor toracica que pode ter relacao direta com a

ventilacao.

Diagnéstico

O diagnostico clinico da doenca é de presuncao, uma vez que os sintomas sao comuns
a outras doencas, porém aliado a exames complementares, mesmo sem analise

microscopica, é possivel diagnosticar a doenca.

Baciloscopia do escarro

Na maioria dos paises com alta prevaléncia da doenca, o diagnostico é realizado por
meio da microscopia do esfregaco, técnica bastante arcaica, que consiste no exame
microscopico do catarro ou fluido do pulmao para detectar os bacilos da tuberculose.
Porém, a exatidao do teste é questionada, uma vez que apenas em 50% dos casos ¢

exato e sua efetividade é mais baixa ainda em criancas e pessoas com HIV positivo.

A baciloscopia direta é ainda o método principal no diagnostico da tuberculose,
sendo um método simples, rapido, de baixo custo e seguro que confirma a presenca
do bacilo. Normalmente esse exame é solicitado a pacientes que apresentam tosse
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por mais de duas semanas, suspeita clinica ou radiol6gica e suspeita clinica de

tuberculose em sitios extrapulmonares (SILVA, 2004).

Radiolégico

A radiografia de térax ou raio X é um método diagnéstico que auxilia na investigacao
e diagnostico da tuberculose.

Alguns achados radiologicos podem apontar para um diagndstico sugestivo de
tuberculose sendo indispensavel submeté-los ao exame bacteriol6gico para se fazer
um diagnostico conclusivo com relacao a doenca.

O estudo radiolégico é importante também na diferenciacdo de formas de
tuberculose e no diagnoéstico de outras pneumopatias principalmente em
portadores de HIV ou imunossupressao (SILVA, 2004).

Prova Tuberculinica (PT)

A prova tuberculinica é caracterizada pela inoculacao intradérmica de um derivado
proteico do M. tuberculosis para determinar se hi resposta imune celular a estes
antigenos identificando se o individuo estd infectado pelo bacilo. E considerado
um método adjuvante no diagnostico, uma vez que s6 indica a infec¢do, mas nao
necessariamente a tuberculose (SILVA, 2004).

Xpert MTB/RIF

Ha um teste diagnoéstico denominado Xpert MTB/RIF, que foi introduzido
no Brasil, e incluido no Sistema Unico de Satide em 2013, que é capaz de
diagnosticar a tuberculose e verificar a resisténcia aos medicamentos através
de mutacoes do gene. O Xpert é composto de um cartucho plastico para
processar amostras liquidas, com tampoes e reagentes liofilizados de PCR
(reacao em cadeia de polimerase), uma maquina automatica e um software,
que analisa as amostras em um periodo de duas horas (LIMA et al, 2017).

Além disso, o equipamento tem um menor risco biolégico, quando comparado
ao método de microscopia, ja que ha apenas uma etapa manual que é a adicao da
solucao tampao a amostra. Esse método ¢é preconizado para paciente com suspeita
de multirresisténcia ou com HIV positivo, porém nao é indicado para quem ja
teve a doenca, uma vez que a amostra pode conter residuos do bacilo e indicar um
resultado falso-positivo (LIMA et al. 2017).

15
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Além dos métodos diagndsticos citados, ha outras técnicas para
a determinacdao da doenca, porém, pelo alto custo, auséncia de
provas consistentes quanto a sensibilidade, especificidade e valores
preditivos, mais estudos sao necessarios e elas ndo devem ser usadas
indiscriminadamente, apenas como alternativa, quando os métodos

tradicionais nao sao suficientes

Tratamento

A tuberculose, apesar de sua gravidade, tem cura em todos os casos novos, desde que
seu tratamento obedeca as regras da quimioterapia moderna.

A associacao correta de medicamentos, em doses adequadas e durante o tempo
indicado, bem como a supervisdao dos profissionais de satude sdo os fatores
decisivos no sucesso do tratamento, evitando a persisténcia do bacilo e a
resisténcia aos medicamentos.

O tratamento nos casos suspeitos, mesmo sem comprovacao bacteriologica, deve
iniciar apos o tratamento inespecifico, com antibi6tico de largo espectro, sem melhora
dos sinais e sintomas. Quando iniciado nao deve ser interrompido, a nao ser que haja
mudanca no diagnéstico da doenca, sendo os servicos de satide os responsaveis por
garantir o diagnostico e o tratamento adequado.

Sendo que, esse tratamento deve ser realizado em ambulatério, supervisionado
e por meio do servico de saide que seja mais adequado e indicado ao paciente,
com no minimo trés observacoes semanais em relacdo ao uso adequado dos
medicamentos durante os primeiros dois meses e ao menos uma observacgao por
semana até o seu final do tratamento (SILVA, 2004).

Normalmente, em casos com poucas complicacoes, o tratamento dura seis meses,

com a administracao de antibioticos de primeira linha: rifampicina e isoniazida.

Ja em casos com maiores complicacoes o tratamento da tuberculose é realizado por
meio de quatro drogas na fase de ataque, durante dois meses de tratamento, com
isoniazida, rifampicina, pirazinamida e etambutol. Ja na fase de manutencao, que sao

os quatro meses subsequentes utilizam-se apenas a rifampicina e isoniazida.

Quando os pacientes se tornam resistentes a esses tipos de antibi6ticos, é considerado
que ele desenvolveu a tuberculose multirresistente. Nesses casos o tratamento é

diferenciado e mesmo hoje em dia poucas pessoas tém acesso ao tratamento, uma vez
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que pode durar até dois anos, causa graves efeitos colaterais, além de ser caro e ter

baixa eficacia. Bedaquilina e delamanida sao os mais utilizados para esses casos.

O paciente ainda pode desenvolver a tuberculose ultrarresistente, quando
ele desenvolve resisténcia aos medicamentos de segunda linha utilizados no
tratamento da tuberculose multirresistente. A chance de cura nesses casos é de
20% e é utilizado antibidtico de alta resisténcia denominado linezolida, como
parte do tratamento, porém é extremamente caro dificultando o acesso para

grande parte das pessoas.

Mesmo nesses casos, o tratamento adequado nao envolve a internacdo do paciente.
S6 é internado em casos considerados muito graves ou quando a chance de haver

abandono do tratamento é alta.

Prevencdo

Como prevencao inicial deve-se evitar contato e exposicao por muito tempo com
pacientes diagnosticados com tuberculose, principalmente em ambientes fechados e
pouco ventilados. Além disso, pacientes com diagnoéstico confirmado devem utilizar
protecao respiratéria individual (como méscaras, por exemplo) para reduzir os riscos
de contaminar outras pessoas. Além disso, pessoas que sofrem da infeccao de forma
latente podem progredir para a tuberculose ativa, dessa forma sempre deve haver
uma investigacao e cuidado em paciente HIV positivo, criancas, pessoas com sistema

imunolégico comprometido e idosos.

Além disso, ha a vacina BCG (bacilo de Calmette-Guérin), que é formulada pela
atenuacdo do bacilo da tuberculose, induzindo resisténcia ao individuo sem
transmitir a doenca. E administrada por via intradérmica e ndo ha contraindicacao
absoluta a sua aplicacdo, podendo apenas em alguns casos ocorrer eczema ou
piodermite extensa. Sua aplicacao é feita no primeiro més de vida, trazendo

protecao por toda a vida em 80% dos casos.

Pneumonia

A pneumonia é uma doenca inflamatéria aguda, que pode acometer apenas um ou
os dois pulmées, mais precisamente, os tecidos pulmonares, bem como os alvéolos.
A doenca, normalmente, é causada tanto por virus, como bactérias e fungos, mas

também pode ocorrer pela inalaciao de substancias toxicas.
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A doenca é uma das que mais mata criancas com menos de cinco anos de

idade em todo o mundo, principalmente em paises em desenvolvimento.

Segundo dados da OMS, hd uma estimativa de 1,2 milhdo de 6bitos
decorrentes da doenca, nimero superior ao de mortes provocas por
malaria, tuberculose e AIDS somadas, ou seja, a prevencao da doenca
deve ser prioridade, principalmente em paises subdesenvolvidos, como
é o caso do Brasil. Além disso, dados do Ministério da Saude indicam
que houve mais de 11 milhdes de internagdes e 475 mil pessoas vieram
a 6bito devido a doenca. Sendo assim, o Ministério da Saude (MS) tem
investido em campanhas de vacinacdao contra a gripe, principalmente
para as pessoas acima de 60 anos, uma vez que estudos do MS indicaram
que as vacinas contra o virus influenza A (H1N1) e a antipneumocécica
diminuiram consideravelmente as internacdes hospitalares por

pneumonia

Causa

A maior parte dos casos de pneumonia é causada por bactérias do tipo
Streptococcus pneumoniae, Klebsiella pneumoniae, Pseudomonas aeruginosa,
Haemophilus influenzae, Staphylococcus aureus e Moraxella catarrhalis.,
porém a pneumonia pode ser causada por virus (principalmente os da gripe)
e mais raramente por fungos, sendo nesse caso bastante agressiva em relacao

aos outros agentes infecciosos (ALMIRRALL, et al. 2007)

Nesse caso, a pneumonia por fungos € mais comum em doentes cronicos e com baixa
imunidade, como pacientes com AIDS ou cancer. Além disso, a doenca pode ocorrer
pela inalacdo de substancias nocivas ao pulmao, como produtos quimicos ou fumaca

(como poluicao), neste caso pode ser chamada de pneumonite quimica.

Transmissao

A transmissao da doenca nao acontece de forma tao simples, como no caso
de gripes e resfriados, ndo sendo considerada contagiosa, porém pode ser
transmitida através de secrecdes ou transfusdes de sangue. Normalmente
ela se desenvolve quando os mecanismos de defesa do corpo estdo mais
debilitados ou quando héa alteracdes climéaticas significativas, que afetam

o funcionamento normal dos cilios, que tem papel de filtrar o ar aspirado,
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fazendo com que o individuo esteja mais exposto aos micro-organismos que
causam a doenca.

Fatores de risco
Os principais fatores de risco para adquirir a doenca sao:

» Tabagismo: o fumo provoca uma reacao inflamatoria que pode
favorecer a entrada dos agentes responsaveis pela pneumonia.

» Etilismo: o alcool pode interferir no sistema imunolégico, reduzindo a
capacidade de defesa e facilitando o desenvolvimento da doenca.

» Resfriados e gripes que foram malcuidados.

» Alteragoes bruscas no clima (temperatura), principalmente muito frio.
» Idosos: idade acima de 60 anos.

» Doencas imunossupressoras: principalmente AIDS e cancer.

» Individuos com Doeng¢a Pulmonar Obstrutiva Crénica.

» Doentes acamados, ou com longos periodos de internacao hospitalar.

» Individuos em ventilacao mecanica.

Sinfomas

Os principais sinas e sintomas decorrentes da pneumonia sdo: febre alta, tosse
com escarro, que pode apresentar sangue, falta de ar, dores no peito ao respirar
fundo, falta de apetite, fraqueza, dores pelo corpo, mal-estar, sudorese intensa
principalmente no periodo noturno, vomito e nduseas. Pode haver em alguns casos

formacao de derrame pleural.

No caso de pacientes idosos, ou com doencas imunossupressoras, 0s sintomas
podem ser mais discretos, podendo nao haver febre e pouca tosse. Porém, nesses
casos € comum ocorrer confusao mental e desorientacao.

Ja em criancas, elas também podem apresentar sintomas como: respiracao
acelerada e com ruidos, recusa alimentar e dor abdominal, porém pode haver
sintomas isolados, como apenas febre ou somente tosse.
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Nos paragrafos acima, vimos um quadro geral de sinais e sintomas da
pneumonia, porém cada paciente pode apresentar um conjunto desses
sintomas, sendo diferente e varidvel para cada caso, principalmente de

acordo com o estado clinico, tipo de agente causador e idade.

Diagnéstico

Para o diagnéstico da pneumonia normalmente um exame fisico e uma
radiografia de térax sdo suficientes, uma vez que, é um exame de facil acesso
e de baixo custo, sendo possivel verificar secre¢cao dentro dos alvéolos
pulmonares através das manchas brancas na imagem do raio X, bem como
identificar o tamanho da infec¢do e sua exata localizacao.

Figura 3. Raio X de paciente com pneumonia.
TN S
a1

Fonte: https://drauziovarella.uol.com.br/doencas-e-sinfornas/pneumonia/. Acesso em: 7 ago. 2019.

Dependendo de cada caso, o médico pode pedir exames de sangue especificos, uma
vez que por meio do hemograma é possivel verificar um aumento no ntimero de
leucocitos, que sao caracteristicos de infecgoes por bactérias.

Em pacientes muito graves e/ou hospitalizados, normalmente se faz uma
investigacao mais aprofundada, identificando qual é a bactéria causadora da
doenca. Essa investigacao pode ser feita por meio de hemocultura ou do escarro,
podendo haver necessidade de coletar secrecées diretamente do pulmao pelo
método de broncoscopia. Nesses mesmos casos pode haver necessidade de
realizar tomografia computadorizada para uma imagem mais detalhada da regiao
contaminada do pulmao.

Tratamento

O principal tratamento contra a pneumonia é por meio da administracao de
antibioticos orais, sendo que ha diversos tipos no mercado e sua escolha e dosagem,


https://drauziovarella.uol.com.br/doencas-e-sintomas/pneumonia/
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depende de cada caso. Os mais utilizados sdo a amoxicilina com acido clavulanico,
avalox, ceftriaxona, claritromicina, moxifloxacino, dentre outros. Normalmente, o
antibioético deve ser administrado por 7 a 8 dias, porém entre trés e quatro dias ja é
possivel observar uma melhora do quadro (MANDELL, et al. 2007).

Quando a infeccdo nao apresenta melhora, ou ha outros sinais clinicos como
dificuldade respiratoria, reducdo da pressao arterial, comprometimento renal,
confusdao mental, baixa temperatura corporal, bradicardia ou taquicardia, ha
necessidade de internacao hospitalar e administracao de antibi6ticos via venosa.
No caso de criancas, a internacao ¢é indicada quando tém menos de dois meses de
idade, sdo letargicos ou apresentam sono excessivo, tém baixos niveis de oxigénio
sanguineo ou se parecem desidratados.

O tratamento deve ser realizado de forma adequada, uma vez que a doenca pode
causar choque séptico, levando a 6bito, principalmente e pessoas imunossuprimidas
e idosos.

Prevencdao

As recomendacoes bésicas, sdo: lavar as maos com frequéncia, principalmente quando
assoar o nariz, ir ao banheiro, preparar alimentos. Nao fumar e evitar aglomeracoes.

Sempre se vacinar contra a gripe (influenza- HiN1). A vacinacdo pode ajudar na
prevencao de grupos mais susceptiveis a doenca, como criancas, idosos e doente
imunossuprimidos.

Além disso, a vacina HIB previne a pneumonia causada pela bactéria Haemophilus
influenzae tipo B, em criancas e a vacina pneumocoécica diminui as chances de
desenvolver a pneumonia causada pela Streptococcus pneumoniae.

No capitulo anterior vimos a etiologia, sintomas, diagndstico,
tratamento e prevencao da tuberculose e da pneumonia, sendo que no

caso da tuberculose, o paciente pode apresentar tosse, febre e perda

de peso; para o diagndstico deve ser realizado no minimo do escarro e
radiografia, sendo que o diagndstico precoce e um tratamento efetivo
sao primordiais na cessacao da transmissao da doenca. J4 a pneumonia
apresenta como principais fatores de risco: o ambiente; o estilo de vida;
o estado do paciente e suas comorbidades. Como principais sinais e
sintomas o paciente pode relatar febre, dispneia, calafrios, escarro, tosse,
mialgia, dor pleuritica e artralgia. O diagndstico geralmente é realizado
por meio de radiografia do térax, podendo também realizar tomografia
computadorizada e o tratamento inicial é baseado em medicacao a base

de antibioticos.
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CAPITULO 2
Doenca do legiondrio e febre Q

Neste capitulo veremos duas doencas respiratorias infecciosas que sdo transmitidas
por bactérias Gram-negativas: a doenca do legionario ou também conhecida como
legionelose e a febre Q ou infeccao por Coxiella burnetti.

Doenca do legionario

A doenca do legionario ou legionelose é uma infeccdo que so foi descoberta
@ em 1976, quando houve um surto de pneumonia durante uma convencao de

legiondrios americanos (veteranos de guerra). No hotel onde estava sendo
realizada a convencao, o ar-condicionado estava contaminado pelo micro-
organismo Legionella pneumophila. Apos sete dias da convencao, 130 pessoas
que compareceram ao evento haviam sido internadas e 25 entraram em 6ébito.
Todos apresentavam sintomas como falta de ar, febre, tosse e dor toracica. Sé
apos alguns meses a origem da doenca foi realmente determinada e nome da
doenca e seu agente causador foram criados para homenagear os legionarios

que foram vitimas.

Causa

A doenca do legionario é uma infeccao considerada bastante grave, causada pela
bactéria Gram-negativa Legionella pneumophila. A doenca nao é contagiosa e
normalmente os doentes a adquirem quando inalam particulas de agua que estao
contaminadas pela bactéria, causando o que é chamado de pneumonia atipica. Essa
pneumonia é bastante grave e acomete principalmente pessoas mais debilitadas
como idosos e imunossuprimidos. Em casos menos graves, a bactéria pode provocar
sintomas mais brandos, que também é conhecido como doenca de Pontiac, sendo
semelhante a uma gripe comum.

A descoberta dessa doenca e seu agente causador trouxeram modificacoes bastante
significativas com relacao aos padroes de higiene, limpeza e seguranca dos sistemas de
agua e ar-condicionado. Porém, ainda ha muitos registros da doenca em todo o mundo
até hoje. O surto mais intenso ocorreu na Espanha com o registro de 450 casos no ano
de 2001.
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Transmissao

A doenca do legionario nao é transmitida de uma pessoa para outra, nao havendo
necessidade de isolar pacientes internados com a enfermidade. O que causa risco a
outras pessoas é estar no mesmo ambiente que uma pessoa infectada, dependendo das
condicoes de limpeza. Além disso, a ingestao de 4gua contaminada, até o momento,
parece nao apresentar risco de contégio.

Sabe-se que a Legionella pneumophila é uma bactéria presente em ambientes
aquaticos, porém em fontes naturais hd uma baixa concentracao de Legionella,
havendo um baixo risco de contaminacdo. Ji4 em reservatorios artificiais,
principalmente onde a agua fica estocada em temperaturas entre 25 e 42° ha uma
maior concentracao das bactérias, favorecendo sua multiplicacao.

Locais como sistemas de aquecimento de agua, ar-condicionados, chuveiros,
banheiras, saunas, piscinas, umidificadores, fontes artificiais e nebulizadores
apresentam grande possibilidade de serem criadouros da bactéria. Ou seja,
qualquer ambiente ou instrumento que tenha emissao de particulas de agua
podem ser contaminadas pela bactéria e promover a transmissao da doenca.

Apesar das informagdes mencionadas parecerem preocupantes, o registro da
doenca é pouco frequente, principalmente ao considerar todas as pessoas que
existem no mundo e que sdo expostas aos locais e situagdes relatados acima.
Estudos recentes indicaram uma taxa de 10 casos por ano para cada 1 milhao de
habitantes na Europa (BEAUTE, et al., 2013). No Brasil ndo h4a dados sobre a
epidemiologia da doenca.

Além disso, apenas 5% das pessoas infectadas desenvolvem a forma grave da
doenca, ou seja, 95% das pessoas expostas apresentam apenas sintomas de uma
gripe comum (doenca de Pontiac).

Fatores de risco

Como fatores de risco para a doenca temos: tabagismo, presenca de Doenca Pulmonar
Obstrutiva Cronica — DPOC, idade acima de 55 anos, alcoolismo, diabetes e pessoas
imunossuprimidas.

Sinfomas

A doenca dos legionarios é considerada uma pneumonia atipica, portanto, os
sintomas sao bastante semelhantes, sendo que o periodo de incubacao varia entre
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2 a 10 dias. A doenca inicia de forma branda, com mal-estar, tosse seca, dores de
cabeca e muscular, como uma gripe ou resfriado. Ao longo dos dias os sintomas
se agravam; a tosse fica mais intensa e pode haver escarro com sangue; febre alta;
falta de ar; cansaco; dor toracica; além de sintomas como diarreia, dor abdominal e
vomitos (CARRATALA; GARCIA, 2010).

Diagnéstico

Quanto mais rapido o diagnoéstico da doenca, melhor sera a evolucao do quadro do
paciente, uma vez que o inicio precoce do tratamento adequado esta claramente
associado a uma melhor evolucao do quadro.

O nivel de conhecimento da doenca deve ser alto, por parte do médico, uma vez que

essa doenca nao apresenta identificacao nos exames diagnosticos habituais.

Para o diagnostico conclusivo, ha necessidade de realizar pesquisa de antigenos
solaveis na urina e cultura das secrecoes respiratorias, sendo que, esses exames sao
atipicos para investigacao de pneumonia comum, assim o médico precisa considerar
a hipotese de legionelose para fazer o diagndstico correto.

Considerando os exames laboratoriais, o doente pode apresentar problemas
renais e hepaticos, elevada quantidade de leucocitos no sangue, além de reduzidas
concentracoes de sédio no sangue, bem como sangue na urina que so é confirmada
por meio de exame, ja que nao é detectado a olho nu. Normalmente os pacientes com

a doenca necessitam de internacao e o indice de morte esta entre 5 a 30% dos casos.

Tratamento

O tratamento da Legionella é realizado mediante administracdo de antibidticos,
que deve ser iniciado imediatamente ao diagnostico, para que o doente tenha
maior chance de cura. Nos casos menos graves, o paciente pode fazer uso de
antibi6ticos por via oral em seu proprio domicilio. J4 nos casos mais graves a
internacdo hospitalar normalmente é de extrema necessidade e os antibidticos

sao administrados por via intravenosa.

Os antibidticos mais utilizados na terapia sdo o levofloxacino, fluoroquinolona
ou a azitromicina, durante 7 a 10 dias. Em casos muito graves ou em doentes

imunossuprimidos pode haver necessidade de 21 dias de tratamento.
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Para os pacientes com doenca de Pontiac, ndo ha necessidade de hospitalizacao
nem de administracao de antibi6ticos, uma vez que, a infec¢ao tem comportamento

de virose e desaparece de forma espontanea apo6s alguns dias.

Prevencdao

Nao ha vacina contra a Legionella, porém a instalacao de canos de cobre e a utilizacao
de cloro na agua diminuem muito a contaminacao por Legionella pneumophila. Os
sistemas de 4gua e ar-condicionado de grandes edificios (como empresas, shopping e
hotéis), devem sempre fazer a limpeza de seus reservatorios e encanamentos, uma vez
que os surtos da doenca ocorrem por descuido na manutencao desses locais.

A doenca de Pontiac, como ja citada nos paragrafos acima, é uma infeccao bem
@ mais benigna e branda, quando comparada a doenca dos legionarios, uma vez

que o quadro clinico é diferente, apesar da transmissao ser feita pelo mesmo

agente causador. A doenca tem um periodo de incubacdo de até 3 dias e o

doente apresenta apenas febre, dor de cabeca, mal-estar, e a doenca costuma

cessar de forma espontanea.

Febre @

Febre Q é uma doenca causada por bactéria Gram-negativa, que normalmente
infecta caprinos, ovinos e bovinos, além de outros animais como caes, gatos

e também o homem. O contdgio geralmente ocorre devido a inalacao de

particulas contaminadas no ar e também através do contato com leite, urina,

fezes, muco vaginal ou sémen de animais que estao infectados.

Causa

A doenca ocorre em todo o mundo e é causada pela bactéria Coxiella burnetii, um
cocobacilo Gram-negativo, parasita obrigatoério intracelular. Bovinos, ovelhas e cabras
sao os alvos principais, porém outras espécies também podem ser contaminadas.
As bactérias sao excretadas na urina e fezes dos animais doentes, bem como no
leite. Além disso, podem contaminar fetos, uma vez que conseguem atravessar
para os fluidos amnidtico e placenta, durante a gestacao. Essas bactérias sao muito
resistentes ao calor, a ambientes secos e produtos de limpeza como desinfetante e

sabao, conseguindo sobreviver por muito tempo.
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Nos humanos, a infeccao geralmente ocorre pela inalacao dessas bactérias, por
meio de poeira contaminada presente em placenta ja seca, fluidos provenientes
de nascimento e dejetos de animais contaminados. H4 ainda a possibilidade de
contrair a doenca por meio de picadas de carrapatos e consumo de leite e derivados
nao pasteurizados, porém esse tipo de contaminacao é bastante raro, assim como a
transmissao de humano para humano. Pessoas que tém contato direto com animais
(normalmente trabalhadores rurais) apresentam maior chance de contrair a doenca,
uma vez que, poucos organismos (menos de 10) ja provocam a infeccdo. Dessa
forma, a Coxiella burnetti é considerada uma das bactérias mais infecciosas dentre

as conhecidas, sendo um agente em potencial no caso de uma guerra bioldgica.

Sinais e sintomas

O periodo de incubacao, em média, é de duas a trés semanas (variando entre 9
e 28 dias) sendo normalmente assintoméatica, porém alguns pacientes podem
apresentar febre alta; dores de cabeca; mal-estar; dores musculares; sudorese e
calafrios; tosse seca; dor abdominal, dor no peito, vomitos, nauseas e diarreia.
Sintomas respiratorios podem ocorrer, principalmente em idosos. Além disso,
pode ainda ocorrer comprometimento hepatico, assemelhando-se a hepatite

viral.

No caso de febre Q cronica, pode ocorrer manifestacao apds anos da infeccao inicial,
com hepatite cronica. Pode ainda ocorrer endocardite, que é bastante semelhante
a endocardite bacteriana subaguda, com comprometimento da valva aoértica.
Hepatomegalia, esplenomegalia, embolia arterial e cianose de extremidades também

sao sintomas possiveis.

A febre Q ¢ fatal em apenas 1% dos pacientes, quando nao ha tratamento, porém, a
mortalidade é mais alta quando hé presenca de endocardite. Além disso, em pacientes

com comprometimento neurolégico pode haver sequelas permanentes.

Epidemiologia

Em relacdo aos trabalhados rurais, sabe-se que entre 18 a 37% produzem anticorpos
contra a Coxiella, sendo que, grande parte dos pacientes contaminados se curam

espontaneamente.
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Diagnéstico

Os sintomas da febre Q nao ajudam imediatamente a determinar o diagnostico, uma
vez que o inicio da doenca € parecido ao de muitas infeccbes como gripe e pneumonia.
Sendo assim, o médico ser informado sobre o contato do paciente com animais é
importante para fechar o diagnostico.

E comum realizar teste de imunofluorescéncia ou PCR dos tecidos infectados, bem
como, sorologia de fase aguda e convalescéncia. Pacientes com sintomas respiratorios
necessitam de radiografia de torax; que indicam atelectasia, acometimento pleural e
consolidacao lobar. A imagem de raio X pode assemelhar a pneumonia bacteriana,
mas histologicamente se parece mais a psitacose e com pneumonias virais.

Na fase aguda da doenca, o hemograma pode indicar uma contagem elevada de
leucécitos. Niveis de fosfatase alcalina, alanina aminotransferase (ALT) e aspartato
aminotransferase (AST) estdo ligeiramente elevados de duas a trés vezes o normal
em casos tipicos. Quando obtido, o material de biopsia hepatica mostra alteracoes
granulomatosas difusas.

Tratamento

Para o tratamento de primeira linha, a doxiciclina é recomendada para pessoas
com mais de 8 anos quando ha suspeita da doenca, por um periodo de pelo menos
uma semana. Dessa forma, é possivel conter o desenvolvimento da doenca cronica
ou qualquer tipo de complicacdo, que apresentam maior resisténcia ao tratamento.
Analgésicos, antitussigenos e antipiréticos também podem ser utilizados.

Nos casos cronicos e endocardites é combinado a doxiciclina com a
hidroxicloroquina, durante um ano e meio ou doxiciclina com fluorquinolona
por um periodo de 3 a 4 anos. Pode haver necessidade de intervencao cirurgica
dependo das complicacoes decorrentes da doenca.

Prevencdo

E recomendado consumir apenas leite pasteurizado e usar roupas e luvas que
protejam os trabalhadores no contato com os animais.

As vacinas sao eficazes e, na Australia, onde a vacina contra a febre Q esta disponivel
comercialmente, recomenda-se a vacinacdo para proteger as pessoas com risco
ocupacional (agougueiros, trabalhadores da industria de laticinios, agricultores,
pastores, classificadores de 13, fazendeiros).
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Triagem da pré-vacinacao com testes cutaneos e sanguineos devem ser feitos para
identificar a imunidade preexistente a febre Q porque vacinar as pessoas que ja
tém imunidade pode causar reacoes locais graves.

No capitulo anterior vimos a etiologia, sintomas, diagndstico, tratamento e
prevencdo da doenca do legionario e da febre Q. Na legionelose, a doenca
é contraida por meio de inalacdo de particulas de dgua contaminada, com
presenca de tosse, falta de ar, febre, calafrios, dor toracica, dores de cabeca
e abdominal, nduseas, diarreia e vomitos. Para o diagndstico ser conclusivo
ha necessidade de exame laboratorial especifico e para o tratamento
administracao de antibidticos. J& a febre Q é adquirida pela inalacdo de
poeira contaminados pelo bacilo ou pelo contato com leite, fezes e urina
de animais infectados. Os sinais e sintomas sdao semelhantes aos de uma

infeccao aguda e o tratamento inicial é realizado por meio de antibioticos.



CAPITULO 3

Rubéola e outras doencas respiratorias
infecciosas

Neste capitulo, veremos as caracteristicas da rubéola, bronquite, sinusite, rinite,
resfriado e da gripe.

Rubéola

A rubéola é uma enfermidade aguda, muito contagiosa, disseminada pelo

virus do género Rubivirus e da familia Togaviridae, sendo conhecida também

como “Sarampo Alemao”. A principal doenca que o virus pode causar é a
Sindrome da Rubéola Congénita (SRC), que pode infectar o feto ou o bebé
recém-nascido, cujas maes tiveram contato com o virus, durante a gravidez,
sendo que a doenca pode levar ao aborto, ou a crianca pode vir ao mundo
jd morta, ou ainda causar malformagdes como problemas cardiacos, surdez e

lesdes nos olhos.

Causas

A rubéola é causada pelo virus togavirus, que é o inico membro do género
Rubivirus, sendo que os humanos sao o tnico hospedeiro natural. O virus
apresenta genoma constituido de acido ribonucleico (RNA) com apenas um
tipo de antigénico.

Sinfomas

Os sintomas da rubéola ocorrem ap6s um periodo de incubacao de pelo menos
15 dias, com o aparecimento de febre baixa, linfadenopatia retroauricular,
occipital e cervical, acompanhado de exantema maculopapular que aparece
inicialmente na face e depois avanca para todo o corpo. Além disso, o doente
pode apresentar dores de cabeca e garganta, conjuntivite, tosse e coriza.

A rubéola nao é uma doenca grave, porém quando ocorre na forma congénita pode
acarretar sequelas no feto como mé formacao cardiaca, surdez, glaucoma, catarata

e até retardo no crescimento.
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Transmissao

A transmissao ocorre, na maioria dos casos, através da emissdo de goticulas das
secrecoes respiratorias das pessoas contaminadas, como tossir, respirar ou falar, sendo
muito raro a contagio por meio de objetos contaminados por sangue, fezes, urina ou
qualquer secrecao de um paciente. Ja a rubéola congénita ocorre quando uma mulher
gravida adquire a doenca e a transmite para o feto pela placenta.

O periodo médio de incubacdo da doenca é de 17 dias, variando entre 14 e 21
dias e o periodo de transmissibilidade é de 5 a 7 dias antes e depois do inicio
do exantema.

Diagnéstico

Para o diagnoéstico ha exames especificos que conseguem confirmar ou excluir a
doenca.

Diagnéstico diferencial

Para a confirmacao da doenca, devido a presenca dos exantemas, é necessario realizar
o diagnostico diferencial ndo s6 para a rubéola, como também para o sarampo, dengue,
dentre outros além de sindromes congénitas como citomegalovirus, toxoplasmose e
mononucleose.

Diagnéstico laboratorial

A sorologia (isolamento viral) e a Reacao em Cadeia da Polimerase, também conhecida
como PCR sao de extrema necessidade para a confirmacao do diagnostico. Por meio
dessas técnicas é possivel detectar aumento de anticorpos IgG na fase convalescente
da doenca, quando comparada com a fase aguda; e no caso da propria fase aguda
presenca de anticorpos IgM.

Tratamento

A rubéola ndo apresenta tratamento especifico, dessa forma, a terapéutica sera
adequada a partir dos sintomas apresentados pelo paciente.

Prevencdo

A imunidade a doenca ocorre pela propria infeccao natural, que se desenvolve nas
primeiras semanas apés a infeccao, com a presenca de anticorpos contra o virus a
partir da quarta semana; ou por vacinacao, sendo ambas duradouras por toda a vida.
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Criancas, cujas maes sao imunes ao virus, também apresentam anticorpos
até nove meses apos o nascimento, havendo necessidade de serem vacinadas
posteriormente. No Brasil, as criancas devem tomar a vacina triplice viral com um
ano de idade, que protege nao sbé contra a rubéola, mas também contra sarampo e
caxumba e uma segunda dose, quando atingirem entre quatro e seis anos.

Caso isso nao ocorra, posteriormente homens e mulheres devem tomar a vacina,
principalmente mulheres que nao tiveram contato com a doenga. Gestantes nao
podem ser vacinadas. Apos a vacinacao mulheres em idade fértil devem evitar ficaram

gravidas por pelo menos um més.

As vacinas contra a rubéola apresentam eficacia de 97% na prevencao da doenga,
mesmo quando sdao aplicadas uma tnica vez, sendo, dessa forma, o melhor método
preventivo contra a doenca.

Outras doencas respiratérias infecciosas

Bronquite

A bronquite é a inflamacao nos brénquios que, diferentemente da asma, pode

ser causada por virus e bactérias, com possibilidade de ser totalmente tratada,

sendo seu quadro reversivel. Quando inflamados, os brénquios ficam estreitos,
assim como, os musculos ao redor deles havendo aumento na producao de
muco. A bronquite pode ser classificada como aguda e cronica e essa diferenca

consiste no tempo de duragao da doenca e agravamento das crises respiratorias.

Bronquite aguda

Causas

A bronquite aguda é uma das doencas mais comuns que acometem adultos. Pode
ser provocada por bactéria, mas os virus sao os principais causadores, dentre eles o
coronavirus, rinovirus, virus sinciciais respiratorios e adenovirus sao os mais comuns.
Geralmente as crises duram até duas semanas.

Sinfomas

Os sintomas da bronquite aguda sao consequéncia da inflamac¢ao aguda da parede
dos brénquios, com presenca de tosse seca inicialmente, evoluindo para tosse com
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secrecao associada ou ndo com queimacao na regiao do téorax. Geralmente a infeccao
desaparece apos alguns dias, porém a regeneracao da parede bronquica pode durar
varias semanas. A inflamacao pode piorar na presenca de poluicao, fumaca, poeira
e cigarro, havendo necessidade de tratamento adequado para nao evoluir para uma

pneumonia.

Fatores de risco

O principal fator de risco para o desenvolvimento da bronquite aguda é a exposicao
a virus e bactérias, bem como a estacao climatica. Nos meses de inverno ha
aumento do namero de pacientes expostos a contatos proximos que estao doentes

com infeccao respiratoria.

Diagnéstico

Para o diagnostico da doenca normalmente é realizado o exame clinico, bem como
outros exames complementares que na verdade excluem outros diagnosticos, como o
teste de funcao pulmonar (que é mais utilizado para asma, porém no caso de bronquite
aguda o exame indicara melhora com o tempo); radiografia (que pode ser ttil para
descartar pneumonia quando hé febre) e teste de proteina C-reativa (caso sejam
prescritos antibidticos no tratamento).

Tratamento

Para pacientes que apresentam poucos sintomas e que nao prejudicam a
saude, a melhor estratégia talvez seja nao administrar tratamento. J4 em casos
com sintomas significativos, medicamentos para reduzir a tosse, incluem
antitussigenos, ou se houver sibilancia, broncodilatadores. Antibiéticos,
mucoliticos e corticosteroides nao apresentam sucesso significativo no
tratamento de bronquite aguda, principalmente se o agente causador for um
virus. No caso de febre, antipiréticos ajudam no bem-estar do doente.

Prevencdo

Como prevencao recomenda-se pacientes fumantes a deixar de lado o habito de
fumar. Além disso, ha evidéncias de que o uso de vitaminas A e D poderia reduzir
o risco de bronquite aguda e outras infeccoes respiratorias (CHEN et al., 2008;
GINDE et al. 2017; MARTINEAU et al. 2017).
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Bronquite crénica

Causas

A bronquite cronica é caracterizada pelo excesso de muco que os bronquios secretam.
E uma infeccio que pode aparecer ao longo da vida da pessoa, num periodo de pelo
menos trés meses ao ano, por dois anos seguidos. As crises nao cessam e sempre
pioram logo pela manha.

Devido a uma longa exposicdo ao cigarro e a poluicao, a mucosa dos bronquios
apresenta uma modificacio, com desequilibrio da producio de muco,
desencadeando a uma inflamacdo nos bronquiolos acarretando a uma estenose,
com reducdo no fluxo de ar. Quando isso ocorre, ha uma hipertrofia glandular,
desencadeando uma inflamacdo e maior producdo de muco, causando uma
estenose nos bronquios, com consequente diminuicao do fluxo de ar.

Sintftomas

Os sintomas da bronquite cronica sao semelhantes ao da bronquite aguda: tosse
com expectoracao (secrecao); cianose; presenca de sibilos; dispneia; inchaco nos
membros inferiores em decorréncia de esforco cardiovascular e algumas vezes
febre, quando héa infeccao.

Diagnéstico

O diagnostico € realizado por meio do historico, do quadro clinico do paciente e do
exame fisico.

A radiografia do torax, pode evidenciar alteracGes apresentadas no quadro
de bronquite cronica, além de poder ter papel na exclusao de outras doencas
respiratorias. O exame de sangue pode ajudar na classificacdo da gravidade do

caso, assim como a realizacao de uma espirometria.

Tratamento

O objetivo do tratamento é reduzir a inflamacdo dos bronquios e bronquiolos,
eliminando os fatores que pioram o quadro, como tabaco e substancias toxicas.

Alguns pacientes apresentam boa resposta ao tratamento com corticoides,
mostrando melhora no quadro clinico e dos sintomas. Os broncodilatadores
também podem ser administrados desobstruindo as vias aéreas e reduzindo
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a dispneia e os sibilos; assim como os antibidticos que ajudam quando ha um
processo infeccioso dos bronquios. Reabilitacao pulmonar, principalmente com a
execucao de exercicios respiratérios também podem ser benéficos.

Prevencdo

Em 80% dos casos de bronquite cronica, a causa é decorrente ao tabagismo, dessa
forma parar de fumar é a melhor maneira de prevenir a doenca. Além disso, a
vacinacao contra a gripe também é importante, uma vez que esta pode piorar a
condicao fisica do doente.

@ Como diferenciar asma de bronquite?

As crises de asma sdo provocadas quando as vias aéreas se fecham devido

a inflamacéo, porém a crise é apenas passageira e a pessoa nao sente mais
nenhum mal-estar, sendo a asma reversivel. J& quando ha presenca de tosse,
secrecao, e estes sintomas permanecem por mais de trés meses, por um

periodo de dois anos, é considerado bronquite.

Sinusite

A sinusite é uma doenca inflamatéria que abrange as mucosas dos seios da

face, que sao cavidades presentes na regiao do nariz. Essas cavidades tém

comunicacao com as fossas nasais através de pequenos canais, que quando
sao obstruidos, acumulam muco fazendo com que haja um inchaco da

mucosa dos seios, causando um processo inflamatoério.

As causas mais comuns desse processo inflamatorio sdo infeccdo por bactérias ou
virus, baixa umidade do ar; desvio de septo e processos alérgicos. A sinusite pode ser
caracterizada como aguda ou cronica.

Sinusite aguda

Causas

A sinusite aguda ou rinossinusite aguda é uma inflamacao do revestimento da
mucosa da cavidade nasal e dos seios paranasais, a qual apresenta sintomas
somente por um periodo de até quatro semanas, sendo causado mais comumente

por virus, mas também podendo ser por bactéria.
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Um episédio de sinusite viral raramente progride para sinusite bacteriana
aguda, porém, em casos como esse, as bactérias mais comuns sao Streptococcus

pneumoniae, Haemophilus influenzae e Moraxella catarrhalis.

Sinfomas

Como a infeccao é normalmente viral, ha presenca de dor, “peso” e pressao na regiao
da cabeca, bem como dor na regiao dos seios no rosto. Ha secrecao e obstrucao nasal,
prejudicando as vias respiratorias. Alguns pacientes também podem relatar fadiga e
febre.

Diagnéstico

O diagnostico se baseia no exame fisico e na historia clinica. Normalmente nao é
preciso realizar exames suplementares, a nao ser que haja outros sinas e sintomas
diferente do que é comum na literatura. No geral, o diagnostico é realizado na
presuncao, uma vez que raramente ha complicacoes, principalmente em adultos;

quando elas ocorrem acometem mais criancas.

Uma avaliacdo minuciosa da cabeca e do pescoco é importante para detectar a
presenca de sensibilidade facial durante palpacao, além de secrecoes ou exsudato

faringeo pos-nasal, derrame do ouvido médio e denticao maxilar sensivel.

Com relacdo aos exames de laboratério, a cultura pode auxiliar na escolha do

antibio6tico, dependendo do caso e do quadro clinico do paciente.

Dos tipos de cultura disponiveis, a endoscopica do seio nasal apresenta menos dor,
quando comparada a puncdo dos seios nasais, sendo que ambos apresentam boa

correlacdo na presenca de puruléncia dentro da via de drenagem dos seios nasais.

Culturas realizadas na cavidade nasal ou nasofaringea, ndo sao as mais indicadas,

uma vez que, nao apresentam relacao com o agente causador da moléstia.

Geralmente radiografias nao sao indicadas para o diagndstico de sinusite, pois
nao indicam diferenca entre o patégeno viral ou bacteriano. Porém, em casos
que apresentam complicacoes, como infeccdo intracraniana; ou em casos de
sinusite aguda recorrente ou crénica exames radiograficos podem ser realizados,

auxiliando na confirmacao ou exclusao do diagnostico.
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Tratamento

Os objetivos do tratamento sao: reduzir os sintomas, acabar com a infeccao e impedir
que complicacoes ocorram. Quando a sinusite é de causa viral aguda, antibiéticos nao
sdao indicados e o tratamento é principalmente sintoméatico, uma vez que a doencga
regride em menos de dez dias, e os sintomas come¢cam a diminuir a partir do quinto
dia. Dependendo dos sintomas, podem ser administrados medicamentos sem a
necessidade de receita, sendo que descanso e hidratacao também sao indicados. Para
casos de sinusite bacteriana aguda nao ha protocolo definido na literatura, porém,
terapia sintoméatica, com ou sem administracdo de antibioticos, é abordagem mais
aceitavel no tratamento.

Prevencdo

Na prevencao da sinusite aguda recomenda-se lavar as maos com sabonete ou
produtos a base de alcool, especialmente quando em contato com pessoas doentes.
Exposicao a fatores irritantes ambientais, como fumaca de cigarro, poluentes
e alérgenos, deve ser evitada sempre que possivel. Infec¢coes virais do trato
respiratorio superior devem ser tratadas imediatamente, pois muitas vezes podem
progredir para sinusite bacteriana aguda.

Sinusite crénica

7

A sinusite cronica é caracterizada como a inflamacao dos seios paranasais com
duracao maior do que doze semanas.

Causas

Com relacao a sinusite cronica, ha uma dificuldade em avaliar o quadro clinico do
paciente, uma vez que, a doenca pode apresentar diversas causas diferentes. Dentre
as varias causas descritas na literatura, admite-se que a principal causa da moléstia
seja uma variacao anatémica do complexo ostiomeatal (um caminho de drenagem
dos seios nasais), que causa uma obstrucao, prejudicando a drenagem do muco do
seio paranasal.

Além disso, ha outros fatores que prejudicam o transporte mucociliar. Dentre elas,
podemos citar fatores fisiol6gicos e genéticos, como presenca de alguma doenca
concomitante — fibrose cistica, ou ainda problemas com a motilidade ciliar —
discinesia ciliar primaria; fatores de formacao (como, desvio do septo, estruturas
Osseas anormais, conchas bolhosas, anormalidades na face e corpos estranhos); e
fatores ambientais e externos, como o uso do tabaco, trauma ou cicatrizagao.
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Outros estudos paralelos, verificaram a etiologia subjacente da inflamacao, como
alergias, poluicao e até mesmo infeccoes. Algumas hipoteses indicam que esses
fatores promovem uma inflamagao local, produzindo edema na superficie mucosa
do complexo ostiomeatal, havendo obstrucao das vias do seio paranasal modificando
a depuracdao do muco através dos cilios. Com isso, ha acimulo e espessamento das
secrecoes, que sao sitios ideais para a propagacao de fungos, bactérias e outros
microrganismos, que talvez tenham papel importante na inflamacao, papel esse que
ainda nao esta claramente definido.

Além desses mecanismos etiologicos, pessoas imunodeprimidas podem
apresentar o mesmo quadro, a partir de infeccoes recorrentes e persistentes.

Sinfomas

O quadro clinico do paciente nao varia, independentemente da idade ou género,
sendo que os principais sinais e sintomas decorrentes da doenca podem ser
classificados com primarios e secundarios. No caso dos primarios, temos: pressao e
dor na face; secrecao e obstrucao nasal, hiposmia, anosmia, rinorreia, gotejamento
pos-nasal sem cor, mal-estar e no exame fisico presenca de prurido. Ja para os
secundarios, pacientes relatam halitose, dores de dente e ouvido, dores de cabeca,
febre, tosse, cansaco e pressao nos ouvidos.

Para a determinacdo do diagndéstico ha necessidade de haver ao menos dois
sintomas principais ou um principal e dois sintomas secundarios, com uma
duracao minima de trés meses.

Fatores de risco

Os principais fatores de risco para desenvolvimento da doencga sao: hiper-reatividade
das vias aéreas, disfuncao ciliar, sensibilidade a aspirina, desvios do septo graves,
deformidade da concha bolhosa, cornetos médios curvados paradoxalmente, cirurgia
prévia dos seios da face, corpos estranhos, anormalidades craniofaciais, rinite alérgica,
imunodeficiéncia, tabagismo, cirurgia dos seios nasais, asma.

Diagnéstico

O diagnostico inicial para investigacao da doenca é especificamente clinico, uma vez
que cada paciente precisa de um tratamento adequado e especifico a sua situacao.
Porém, o inicio do tratamento pode demorar até o diagnostico ser conclusivo.

Associado ao diagnostico, a histoéria clinica e pregressa do paciente também deve ser
investigada, como: quais sao os sintomas iniciais e persistentes; quais sao os fatores
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que aliviam ou pioram o quadro clinico; se ja houve alguma cirurgia nasal anterior;
quais os medicamentos utilizados e tratamentos anteriores. Além disso, é preciso
verificar se ha a existéncia de sintomas adicionais caracteristicos de rinite alérgica
como presenca de prurido persistente, espirros, secrecao de cor clara, congestao, ou
até mesmo sintomas de asma.

Ja no exame fisico, a regiao da testa e adjacéncias pode acarretar a dor, se estiverem
comprometidas, porém, esses sintomas nao sao relatados por todos os doentes, sendo
até mais comuns na sinusite aguda do que na cronica.

Além do exame fisico, alguns outros exames sao necessarios para complementar
o diagnostico, dentre eles a rinoscopia é parte inicial do proprio exame fisico,
podendo ser realizada no proprio consultério ou unidade basica de satade, através
do espéculo nasal com fonte luminosa. Por esse exame é possivel detectar pus nao
s6 na cavidade nasal como na regido orofaringea posterior. Modificacdes na propria
estrutura nasofaringea e presenca de poélipos também podem ser encontrados.
Outro exame diagnostico é a endoscopia nasal, que permite visualizar de forma
direta a cavidade nasal inteira e as vias de saida dos seios nasais. A tomografia
computadorizada pode ser uma ferramenta diagndstica.

Tratamento

A sinusite cronica pode ser diferenciada em 2 subtipos: com presenca ou nao de
polipos. Sendo que, cada um apresenta protocolos de tratamento que podem variar

um pouco.

Um dos principios prioritarios do tratamento é determinar se ha causas subjacentes
e variaveis que possam confundir o proprio diagnostico, como a presenca de uma
rinite alérgica e trata-las concomitantemente; ou seja, nao ha um protocolo exclusivo
de tratamento, sendo que seu embasamento ¢ na administracao dos farmacos para
sinusite aguda associados a corticosteroides ou outros medicamentos para diminuir a
inflamacao.

Mesmo ap6s o tratamento, o paciente que ainda apresentar evidéncias de
inflamacao dos seios paranasais e persisténcia dos sintomas é sério candidato
a cirurgia endoscopica dos seios paranasais. O procedimento tem por objetivo
restabelecer a ventilacao sinusal e a drenagem, por meio do aumento nas
aberturas e vias de passagem nos seios nasais, promovendo uma melhora
ventilatoria de todo o complexo ostiomeatal.
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Prevencdo

Nao ha prevencoes primarias, apenas secundarias com relacao a doenca, que requer
principalmente que o paciente evite as exacerbagoes agudas mediante um tratamento
maximo. Muitos pacientes também se beneficiam de irrigacbes nasais com soro
fisiologico 2 a 3 vezes ao dia, visando prevenir a estase secretora. Pode ser que seja
necessaria uma terapia de manutencao com outros medicamentos topicos, como
nebulizacao nasal de corticosteroides na doenca polipoide. O manejo de outros fatores
de risco, incluindo a rinite alérgica e o tabagismo, pode ser benéfico.

Rinite alérgica

A rinite alérgica é uma doenca comum que afeta até 30% dos adultos e até 40%

das criancas em paises industrializados de todo o mundo e aproximadamente

80% dos individuos diagnosticados com rinite desenvolvem os sintomas antes

dos 20 anos.

E caracterizada por uma inflamacio comum da mucosa nasal, porém bastante
subestimada pelas pessoas, sendo mediada por uma resposta inflamatoria considerada
até mesmo exagerada, com associacao da imunoglobulina E (IgE) com alérgenos que
nao necessariamente sdo agressivos ao organismo, tanto em locais externos quanto
internos. As pessoas que apresentam essa condicao alérgica reagem a uma substancia
que para outra pessoa nao provocaria nenhum incomodo.

Causas

A rinite alérgica nao pode ser explicada com facilidade pela presenca de uma tnica
variavel genética ou ambiental. As crises mais comuns sao quando o alérgico entra
em contato com: pdlen, pelo de animal ou mofo, a poeira é o principal, pois nela sao
encontrados os 4caros, que provocam reacao alérgica.

Porém, é provavel que varios genes, em combinacdo com essas variaveis
ambientais, sejam responsaveis pelas manifestacoes clinicas de rinite alérgica.
Disturbios atipicos tém sido associados nos cromossomos 2, 5, 6, 7, 11, 13, 16 € 20,
sugerindo que a historia familiar representa um importante fator de risco para o
desenvolvimento dessa doenca.

Com relacao a prevaléncia sabe-se que o risco de desenvolvimento de doenca
atopica, quando nao ha historico parental, é em torno de 13%. Ja quando um dos
pais ou irmaos apresentam a doenca, o risco aumenta para 29%, e chega a 47% se
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ambos os pais tém disturbios atipicos. No caso de ambos os pais apresentarem o
mesmo tipo de manifestacao atépica o risco é de 72%, sendo que a prevaléncia de
rinite alérgica vem aumentando cada vez mais no mundo.

Acredita-se, apesar de nao haver comprovacao cientifica, que uma exposicao
improépria logo nos primeiros anos de vida, tanto a animais, como a locais com
alta concentracao de organismos pode desencadear um processo de rinite alérgica,
ou seja, talvez a falta de higiene associada a mais algum outro fator, pode ser
responsavel pelo quadro alérgico.

Alteracoes na composicao das bactérias intestinais (microflora) também podem
desencadear o processo alérgico, ou seja, supoem-se que o microbioma presente no
intestino possa apresentar modificacoes devido ao estilo de vida que a pessoa tem,
como uso de medicamentos antibi6ticos ou até mesmo tipo de alimentacao.

Fisiopatologia

Nas pessoas aptas a desenvolver alergia, a exposicao a um grande namero de
alérgenos no meio em que se vive, provoca sensibilizagdo alérgica, que nada mais
é do que a producao de imunoglobulina E (IgE) especifica para destruir essas
proteinas. Este processo é desencadeado devido a ligacao do alérgeno com as
células apresentadoras de antigeno, como por exemplo as células dendriticas
presentes na mucosa nasal, capazes de processar o alérgeno capturado e o
apresentarem para as células T. Esse mecanismo resulta na producao da IgE
especifica para o alérgeno, que se liga aos receptores de IgE de alta afinidade
presentes na superficie dos mastécitos na mucosa nasal.

A reexposicao ao alérgeno em quantidades satisfatorias para originar a ligacao
cruzada entre o alérgeno e as moléculas de IgE adjacentes, quando os mastécitos
foram sensibilizados para alérgenos especificos, induzird a degranulacdao do
mastoécito e a introducao de varios episodios pro-inflamatoérios, como a infiltracao
celular inflamatoria e a producao de interleucinas. Os resultados do acionamento
do mastocito podem ser divididos em dois processos diferentes designados de
respostas de fase inicial e tardia.

A fase inicial se inicia poucos minutos apds a exposicao ao alérgeno e transcorre,
sobretudo, devido a liberacao pelo mastécito de mediadores antecipadamente
formados, como heparina, quininas, quimase, triptase e histamina. Outros
mediadores que sao produzidos ligeiramente sdo as interleucinas e os cisteinil-
leucotrienos (CisLTs). Clinicamente, essa reacdo promove a estimulacao de
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glandulas mucosas causando rinorreia, espirros, coceira, inflamacao da mucosa e
sinusoides, além de obstrucao nasal.

No periodo entre quatro e oito horas, os episodios da fase inicial culminam
no recrutamento e na migracao de outras células inflamatérias para a mucosa
nasal, incluindo macroéfagos, linfocitos e eosinofilos. Essas células siao acionadas
e permitem que seus mediadores fiquem no meio, garantindo a manutencao
do processo inflamatério. Os sintomas decorrentes da resposta na fase tardia se
diferenciam por haver menos espirros e coceira quando comparado a fase inicial,
porém ha mais producao de muco e congestao.

Sintftomas

Os sintomas mais comuns devido a rinite, sdo espirros, prurido no nariz e congestao
nasal, sendo que este tltimo, na maioria das vezes é considerado pior sintoma. Pode
ocorrer ainda outras manifestacoes clinicas como coceira nos ouvidos, olhos, palato, e
garganta, além de sintomas nos olhos como lacrimejamento, vermelhidao e até edema.

Fatores de risco

Os fatores de risco para rinite alérgica incluem: historia familiar de atopia; idade
inferior a 20 anos; estilo de vida; exposicao impropria a animais e locais com presenca

de microrganismos logo nos primeiros anos de vida.

Diagnéstico

H4 necessidade de exame fisico do nariz. Os resultados podem indicar edema da
mucosa nasal e dos cornetos, muco incolor e/ou palidez da prega e mucosa nasal. O
exame fisico pode determinar ainda, olheiras alérgicas com descoloracao azulada na
regido infraorbital, secrecao ocular mucoide, hiperemia conjuntival e em rarissimos
casos, linhas de Dennie-Morga, que sao pregas localizadas sob a regiao das palpebras
inferiores.

Outro exame diagndstico é um teste de farmacoterapia dirigido por sintomas com
uso de anti-histaminicos orais ou intranasais, ou corticosteroides intranasais,
que pode ser um método eficiente para determinar o diagnoéstico. Este teste
farmacoterapéutico, quando realizado com corticosteroide intranasal é indicado
até como tratamento de primeira escolha no caso de rinite moderada ou grave,
principalmente se houver obstrucao nasal.
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Uma resposta satisfatéria a medicacao selecionada deve ser analisada apés um
més de terapia, sendo que o paciente deve relatar melhora dos sintomas, uma
vez que eles sao subjetivos, além de melhora da qualidade de vida para assim
garantir que houve resposta adequada ao tratamento ou se hi necessidade de
novas investigacoes. Para avaliar a resposta a terapia questionarios de qualidade
de vida validados especificamente para rinite alérgica podem ser implementados.

Outro auxilio diagnostico é o teste de alergia cutaneo por puntura (ou prick tes)
ou in vitro, que ajuda na determinacao da reatividade da IgE especifica, sendo
recomendavel caso haja uma resposta impropria ou insuficiente ao teste terapéutico.

Tratamento

O tratamento tem por objetivo melhorar ou cessar os sintomas, dessa forma, pode
haver a necessidade de instaurar medidas que evitem a exposicao a alérgenos,
imunoterapia, farmacoterapia, ou ainda a combinacdao de uma ou mais medidas. O
médico deve investigar todos os sintomas para que o tratamento escolhido integre
todas as regides afetadas, uma vez que nao se deve ignorar sintomas que nao sao
referentes ao nariz, mas que estao relacionas a rinite e pioram a qualidade de vida
do paciente. Outro principio basico do tratamento € evitar alérgenos que promovam
piora do quadro, desde que as medidas para tal sejam pertinentes.

Apbs o inicio do tratamento medicamentoso, deve-se ter um acompanhamento
constante e a medicacao deve ser ajustada caso haja necessidade, uma vez que a
dosagem precise ser modificada ou que possa haver efeitos colaterais.

Os medicamentos mais utilizados na terapia sao os corticosteroides intranasais, uma
vez que sao os mais eficazes para tratamento da rinite. Porém, para alguns pacientes
é recomendado outros tipos como anti-histaminicos ou antagonistas do receptor de
leucotrieno antes da administracao de corticosteroides intranasais.

Prevencdo

Para a prevencao primdaria da rinite, recomenda-se a cessacdo do tabagismo
de maes fumantes, amamentacao exclusiva durante os primeiros trés meses de
vida da crianca e alimentar bebés com alimentos sélidos somente apds o sexto
més de vida.

Ja na prevencao secundaria, recomenda-se evitar alérgenos reconhecidamente ou
suspeitos de provocar sintomas de rinite, podendo minimizar ou aliviar totalmente os
sintomas e reduzir o uso da medicacao, ou seja, evitar ter tapetes e carpetes em casa,
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pois acumulam poeira; manter os ambientes bem arejados; usar produtos ou objetos
antialérgicos.

A rinite nao tratada aumenta a ocorréncia de sinusites e otites.

Resfriado

Resfriado é conceituado como uma inflamacdo aguda da mucosa do
trato respiratério superior que pode acometer de forma independente ou

concomitantemente o nariz, os seios nasais, a garganta e a laringe, podendo

ocasionalmente acometer o trato respiratorio inferior. O quadro clinico
geralmente caracteriza-se por uma gama varidvel de sintomas, uma vez
que a doenca tem relacdo direta com o agente causador e com o individuo

acometido.

Causas

Grande parte dos resfriados comuns (em torno de 50%) é causado pelo rinovirus.
Além dele, o coronavirus, o metapneumovirus, a influenza, o virus sincicial
respiratério e o virus da parainfluenza, também sao patogenos causadores do
resfriado. Normalmente, nenhum agente infeccioso é determinado.

Pode ocorrer reinfeccao devido a uma nova exposicao ao mesmo tipo viral,
porém, nesses casos, a doenca costuma ser mais branda durando menos
tempo. Pode haver ainda uma relacao do resfriado comum com outros agentes
como o adenovirus, e o enterovirus, quando isso ocorrer ha comprometimento
da faringe, além de infec¢Oes no trato respiratério inferior. Além disso, as
bactérias Streptococcus pneumoniae, Moraxella catarrhalis e Haemophilus
influenzae podem ter relacao ao resfriado comum, ja que estdo presentes no
trato respiratorio. Porém, essa relacdo nao tem alusées no que se refere a
antibioticoterapia para o resfriado comum tipico.

Os agentes causadores do resfriado adentram o corpo através do nariz, boca
e olhos. A contaminacao pode ocorrer simplesmente pelo contato fisico ou ar.
Criancas e pessoas imunodeprimidas sao mais suscetiveis a infeccao podendo
contrair resfriado.

Uma das vias de contaminacao mais comum é levar a mao contaminada ao rosto
ou ainda ha possibilidade de os virus chegarem até essas mucosas, pelas goticulas
invisiveis que estdo suspensas no ar, apos a pessoa que esta resfriada tossir, espirar ou
falar.
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Epidemiologia

Quanto a incidéncia da doenca, nao ha ligacao significativa em relacao ao género
ou etnia. Grande parte dos casos de resfriado acontecem nos periodos mais frios,
principalmente no inverno. Porém, supoOe-se que haja diferentes tipos de virus
causadores do resfriado no inverno e no verdao, com um poder de contaminante
extremamente elevado.

A mortalidade e a morbidade relacionada a doenca sao baixas, apesar de ser uma
doenca que causa bastante desconforto e altos custos com relacao a satude.

Sinfomas

Os sintomas dos resfriados costumam surgir apenas dois ou trés dias apds o individuo
ser exposto ao agente causador. Os sintomas mais comuns sdo: coriza que geralmente
é transparente, tosse, espirros, cansaco, mal-estar, dor ou coceira na garganta, dor de

cabeca e no corpo, lacrimejamento, febre baixa e de curta duracao.

Diagnéstico

O exame fisico é primordial para o diagnodstico da doenca. A avaliacao da temperatura
corporal é uma ferramenta interessante, uma vez que em adultos, uma temperatura
elevada é incomum, porém € presente em criancas. Temperatura acima de 38 °C tem
indicativo de gripe. O pulso e a pressao arterial também precisam ser mensurados
para rejeitar o indicativo de choque séptico de causa bacteriana, como uma septicemia
meningococica, em pessoas que tem aparéncia de estarem doentes.

Um exame da regido orofaringe pode ser indicativo de infeccdo viral tipica com
inflamacao eritematosa inespecifica da faringe. A faringe posterior podera apresentar
sinais de uma drenagem purulenta. Quando h& pus nas amigdalas o diagndstico
é sugestivo de uma amigdalite estreptococica que precisa ser acompanhada de um
exame dos linfonodos cervicais anteriores.

Ja com relacao as narinas, pode haver eritema e edema. Uma drenagem purulenta
em ambas as narinas é um sintoma comum da doenca. E imprescindivel que a
radiografia apresente um torax limpo quando o diagnostico é de resfriado comum.
Se houver sinais no paciente que atingem o trato respiratorio inferior, deverao ser
considerados outros diagnésticos como uma pneumonia, uma doenca pulmonar

obstrutiva cronica ou até uma exacerbacao aguda da asma.
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Nao ha necessidade de exames laboratoriais para determinar o diagndstico. A
aplicacao de um teste laboratorial para proteina C-reativa em locais de atencao
primaria no caso de individuos com indicativo de sintomas respiratérios agudos
pode diminuir a administracdo de antibidticos, porém sem alteracdes nos

resultados apontados pelo doente.

Nas consultas de acompanhamento, quando os sintomas ainda se manterem por
tempo inadequado ao adequado, ou quando houver sinais e sintomas anormais, €
justificavel realizar mais algumas verificacoes laboratoriais, como uma radiografia
toracica, para confirmar pneumonia, ou ainda um swab da garganta, para descartar

faringite estreptococica.

Tratamento

O carater do quadro clinico é autolimitado e os sintomas costumam sumir entre sete
e dez dias. O tempo e a gravidade dos sintomas costumam ter relacdo com o que o
paciente espera e observa sobre a terapia realizada, e a propria terapia disponibilizada
deve ser percebida pelo paciente de forma empatica, para que ocorra melhora no

quadro clinico e dos marcadores bioquimicos.

Os pacientes também devem ser orientados com relacao aos habitos de higiene e
como tentar nao transmitir a doenca para outras pessoas, bem como a necessidade do

descanso e da hidratagao. O alivio dos principais sintomas é o foco do tratamento.

E normal que os pacientes facam uso de medicamentos de venda livre que reduzem os
sintomas do resfriado comum; no entanto, sdo poucas as evidéncias de bons resultados
que confirmem a necessidade do uso destes medicamentos. Uso de analgésicos,
antipiréticos, descongestionantes e/ou anti-histaminicos, aliviam dor, febre e sintomas

nasais, respectivamente.

Prevencdo

E importante evitar contato com pessoas doentes e principalmente com o muco
ou catarro nasal desses individuos, reduzindo assim a chance de contagio. As maos
precisam ser lavadas antes das refeicoes ou antes de levar a mao na regiao da face,
principalmente nariz, boca e olhos. Fazer o descarte adequado dos lencos e papéis que
contenham secrecOes nasais e evitar sair de casa também ajudam na nao transmissao

da doenca para terceiros.
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Gripe ou influenza

A gripe ou também conhecida como influenza é uma infeccdo aguda que

acomete o sistema respiratério, causada pelo virus influenza sazonal A, B e

C, que apresenta alto grau de transmissdao, podendo ser contraida infinitas
vezes durante a vida. Criancas, gestantes, idosos e pessoas com doencas
cardiorrespiratérias, metabdlicas e imunossuprimidas sdo mais susceptiveis a

doenca.

Causas

O virus da influenza sazonal é pertencente a familia dos ortomixovirus. Seu genoma
é composto de acido ribonucleico (RNA) de fita simples segmentado, sendo que sua
classificacdo pode ser como influenza A, B e C dependendo das alteracoes em seus
antigenos, sendo que a proteina M e a nucleoproteina NP sdo os elementos principais
que classificam a influenza.

Ja a hemaglutinina, também conhecida como antigeno H e neuraminidase
ou antigeno N sdo representantes da estrutura do virus e tém relacido com a
patogénese da doenca. O antigeno H tem papel fundamental na ligacdo e na
entrada do virus na célula, enquanto o antigeno N auxilia o virus j& maduro
a sair da célula. Além da classificacao A, B e C, os tipos A e B se dividem em
outros subtipos que sdao definidos pelos antigenos H e N, sendo que o antigeno
H apresenta trés subdivisoes (H1, H2 e H3) e o N duas subdivisdes (N1 e N2),
admitindo assim algumas combinacodes entre eles. Essas variacoes fazem com
que haja a necessidade de medidas especificas para cada subtipo de H ou N, uma
vez que, cada anticorpo s6 reage com seu tipo especifico de antigeno H ou N.

A influenza A causa surtos frequentes, que ocorrem anualmente, de forma mais
locais ou como epidemias maiores com intensidade variavel a cada dois ou trés
anos, ou podendo causar ainda pandemias ocasionais. J4 a influenza B apresenta
surtos mais ou menos, a cada quatro anos, porém, normalmente a doenca costuma
ser mais leve que o tipo A. As epidemias na maioria das vezes acontecem entre o
final do outono e o inicio da primavera, exatamente nos periodos mais frios do
ano. Como o virus é composto por RNA, mutacdes sio comuns em suas proteinas,
provocando variagoes antigénicas, dessa forma, hi sempre a necessidade de
fabricar novas vacinas todo ano. Quando essas mutacdes apresentam grande
magnitude, as variacoes antigénicas podem acarretar pandemia. Para especificar
qual é o virus influenza, é necessario utilizar uma terminologia especifica que
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inclui a classificacao (tipo), local e ano. A influenza C é o tipo de maior magnitude
e nao tem relacdo com epidemias ou pandemias.

Transmissao

O virus da gripe é transmitido através de goticulas respiratérias que estdo
infectadas e que sdo dispersas no ar por espirros, tosse ou fala. Raramente o
contagio pode ocorrer por meio de objetos contaminados.

Fisiopatologia

O virus faz uma conexao com o epitélio ciliado traqueobrénquico e entra por ele
através do antigeno H. A partir dai, ha replicacao viral, sendo que entre 48 e 72
horas apos a infec¢do, ocorre a eliminacao maxima de particulas virais de exposicao
ao virus, depois vai reduzindo ao longo do tempo, até sumir apos dez dias. J4 em
criangas e pessoas imunocomprometidas pode ocorrer eliminacao do virus por um
periodo maior.

Sinfomas

Logo no inicio, os primeiros sintomas mais comuns sao: febre, normalmente acima de
38 °C, com presenca de dor muscular e de garganta, cansaco, dor de cabeca e tosse seca.
A febre geralmente dura por volta de trés dias e é o sintoma mais caracteristico. Sua
evolucao é limitada, ndo passando de quatro dia se ndo for desenvolvida a forma mais
grave da doenca.

Fatores de risco

Quando comparados a adultos jovens saudaveis, pessoas com mais de 60 anos
de idade apresentam riscos mais contundentes de complicacoes graves de gripe,
estando mais susceptiveis a comorbidades clinicas que podem ser acentuadas
devido a doenca, dessa forma essa populacdo deve ser vacinada, uma vez que a
enfermidade pode reduzir pela metade a incidéncia de infeccdo por influenza
soroldgica e clinica, além de reduzir significativamente o risco de hospitalizacao
por pneumonia ou influenza.

Criancas com menos de 5 anos de idade também estdo mais susceptiveis ao
virus, sendo que, aquelas com menos de 2 anos de idade apresentam alto risco de
complicacoes relacionadas a gripe, podendo até serem hospitalizadas.

Além disso, pacientes com doencas cardiovasculares, respiratorias cronicas, doenca
renal cronica, diabetes, imunossuprimidas e gravidas, também estao mais susceptiveis
de contrair a doenca pelo seu estado de saude.
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Diagnéstico

O exame fisico auxilia no diagnodstico e os exames laboratoriais reduzem o uso
inadequado de antibidticos e fornecem a opg¢ao de usar a terapia antiviral. O teste
diagnostico, junto com a vigilancia, também pode identificar os tipos, subtipos e
cepas de influenza circulantes predominantes. Exames diagnosticos disponiveis para
a gripe incluem cultura, sorologia, teste de antigeno rapido, reacao em cadeia da
polimerase e ensaios de imunofluorescéncia virais.

Tratamento

O tratamento estd baseado na diminuicao da intensidade e da duragao dos sintomas,
além de prevenir outras complicacoes que possam surgir. Além disso, no caso da saude
publica, o foco principal é prevenir ou conter surtos de gripe para que nao ocorra
epidemias ou pandemias.

Quando aconselhado, o tratamento antiviral, que é composto de inibidores da
neuraminidase, deve ser iniciado preferencialmente nas primeiras 48 horas de
suspeita ou confirmacao do diagnoéstico de gripe; jA em pacientes mais graves a
terapia pode ser iniciada 48 horas ap6s o inicio dos sintomas.

Prevencdo

O Sistema Unico de Saide (SUS), oferece a vacina que protege contra os tipos A e
B do virus, sendo ela bastante segura e a intervencdo mais importante para evitar
casos graves e mortes pela doenca. No ano de 2018, a Organiza¢ao Mundial da Satude
deliberou que a vacina seria composta com duas cepas de influenza A (HiN1 e H3N2)
e uma de influenza B.

Como prevencao secundaria a gripe, oseltamivir e o zanamivir provaram eficacia
como profilaticos contra a infeccao quando utilizados logo apds a exposi¢do a um
individuo contaminado com a doenca.

Neste ultimo capitulo vimos que a consequéncia mais importante devido

a infeccdo por rubéola é o desenvolvimento da sindrome da rubéola

congénita, que pode acontecer por infeccdo da mde durante a gestacdo.
Dessa forma, a vacina é uma forma de prevencao primaria bastante eficiente
no combate a doenca. J& a bronquite pode ser classificada com aguda ou
cronica dependendo do tempo de duracdo dos sintomas. O diagndstico
é essencialmente clinico e os antibidticos ndo sdao recomendados como

tratamento. No caso da sinusite, também ¢é dividida entre aguda e crénica
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e a etiologia é viral na maior parte dos casos. Com relacao a rinite alérgica
0s principais sinais e sintomas desenvolvidos pelo paciente sao: congestao
nasal, espirros e prurido em nariz, olhos e garganta com um padrao que tem
relacao direta com a gatilhos alérgicos. J4 o resfriado é comum em toda a
populacao, com pelo menos um episédio por ano, diferentemente da gripe
que é caracterizada por sintomas do trato respiratério superior e inferior,
rinorreia, cefaleia, tosse, febre, mialgia e calafrios podendo ocorrer em surtos,

epidemias e até pandemias.
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CAPITULO 1

Asma e lesoes agudas por inalagao

Asma

A asma é uma das doencas respiratérias crénicas mais comuns, juntamente
com a rinite alérgica e a doenca pulmonar obstrutiva cronica. As principais

caracteristicas dessa doenca pulmonar sdo dificuldade de respirar, chiado e

aperto no peito, respiracao curta e rapida. Na figura 4 podemos ver as diferencas

entre um pulmao sadio e um asmatico.

A asma é uma das doencas cronicas mais comuns que afeta todos os tipos de pessoas,
nio escolhendo idade ou género. E um problema de satide em todo o mundo, uma vez
que acomete em torno de 300 milhdes de pessoas. J& no Brasil, acredita-se que existam
por volta de 20 milhoes de asmaticos.

Segundo o banco de dados do Sistema Unico de Satide (DATASUS), ocorrem no
Brasil, em média, 350.000 internacoes anualmente, sendo asma a terceira causa
de hospitalizacoes pelo SUS, representando 2,3% do total, dependo da faixa etaria
discriminada.

Figura 4. Diferencas enfre um pulmado sauddvel e um com asma.

PULMAD SAUDAVEL PULMAO COM ASMA

-

Fonte: http://portalms.saude.gov.br/saude-de-a-z/asma. Acesso em: 8 ago. 2019
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Causas

Tanto fatores ambientais como genéticos podem causar o quadro de asma. Com
relacdo aos aspectos ambientais os principais fatores sdo: variacoes do clima,
exposicao a poeira, acaros, fungos e baratas e infeccoes virais (como pneumonia
ou resfriado). Ja os fatores genéticos — dependentes de cada individuo —, podemos
ressaltar que a presenca de histérico familiar de asma ou rinite e obesidade, sdao

indicativos relevantes para o desenvolvimento da doenca.

Além disso, ha fatores que agravam ainda mais o quadro do doente, piorando ou

acarretando a novos sinais e sintomas. Os principais fatores que podemos citar, sao:

» ACAROS: os 4caros e seus dejetos pioram a asma devido a0 aumento da
inflamacao dos brénquios, sendo que, como ja dissemos anteriormente,

sao também fator ambiental para o surgimento da asma.

» FUNGOS: ja os fungos se reproduzem em ambientes timidos e quentes,
podendo ser encontrados em banheiros, armarios, poeira e também

pioram a asma por aumentar a inflamacao dos bronquios.

» POLENS: estao presentes mais em ambientes externos, principalmente
me flores e arvores, sendo dispersados pelos passaros, insetos e
vento. Os polens também pioram a asma por devido ao aumento da

inflamacao dos bronquios.

» ANIMAIS DE ESTIMACAO: dependendo do tipo de animal, os pelos dos
animais podem piorar o quadro do paciente, porém ¢ a frequéncia com
que o individuo é exposto é o que determina a intensidade dos sintomas.
N3ao s6 os pelos, como a saliva, pele e excre¢oes também sao fatores que
podem desencadear a exacerbacdo dos sintomas, além disso, mesmo
ap6s a remocao do animal, os fatores gatilhos podem persistir por até

seis meses dentro do ambiente.

» FEZES DE BARATA: o contato com fezes de barata pode desencadear
sintomas de asma, além de piorar o quadro devido ao aumento da

inflamacao dos bronquios.

» INFECCOES VIRAIS: algumas infeccdes por virus tém capacidade
de acarretar sintomas de asma ou de piora-los. Os virus da gripe e do

resfriado comum sao os mais comuns.
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» FUMACA DE CIGARRO: mesmo que o paciente nao seja tabagista, a
fumaca do cigarro é prejudicial ao asmatico. Apenas a presenca da
fumaca ja pode desencadear piora dos sintomas e maior gravidade da
doenca, propiciando aumento da inflamacao dos bronquios.

» POLUICAO AMBIENTAL: tanto a exposicdo a poluicio ambiental, como
aquela relacionada ao ambiente de trabalho s3o fatores gatilhos para
piorar o quadro clinico.

» EXPOSICAO AO AR FRIO: ar muito frio e seco ajuda a piorar os
sintomas de asma por irritar os bronquios do asmatico. Esses casos
sao tipicos nos periodos de inverno.

Fatores de risco

Os fatores de risco podem ser classificados como ambientais ou inerentes a pessoa.
Dentre eles podemos citar caracteristicas genéticas; principalmente obesidade, uma
vez que pessoas obesas estao mais susceptiveis a asma e estudos demonstraram
uma melhora da funcao pulmonar em pacientes asméaticos que reduziram a massa

corporal; e género masculino, quando crianca.

Ja os fatores ambientais sao representados pela exposicao a poeira, pelo de animais,
alérgenos como acaros e pélen, infeccoes virais, fumaca de cigarro e poluicao ambiental,
produtos quimicos, alteracoes climaticas, atividades fisicas extenuantes, estresse
emocional e uso de farmacos especificos. Quando nao for possivel impedir a exposicao
desses fatores, o paciente pode ter algumas premissas, como: nao realizar exercicio
fisico ao ar livre, principalmente no inverno; procurar nao se expor em dias com baixa
umidade e com muita polui¢ao; ndao fumar e nao ficar em locais fechados com tabagistas.

Sinfomas

A asma apresenta sintomas bem definidos, porém pode haver duvida em relacao
a alguns deles quando comparado a outras doencas. Os principais sinais e sintomas
incluem: tosse seca, dificuldade para respirar, chiado no peito, taquipneia ansiedade e
desconforto toracico.

Além disso, a asma é uma enfermidade que pode causar outras complicacoes,
que podem piorar a qualidade de vida do paciente, como: reduzir a capacidade
fisica; dificultar a realizacao de atividades de vida diaria; causar insonia; alterar
permanentemente a funcdo pulmonar; causar tosse persistente; dificultar a
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respiracdo havendo necessidade de suplementacdo de ventilacdo; além da
necessidade de internacdo por complicacoes graves da asma; bem como, efeitos
colaterais devido ao uso de fairmacos para controle dos sintomas.

Diagnéstico

O diagnostico da asma é basicamente clinico e pode ser obtido por meio de
anamnese, historico e exame fisico, além de outros exames, como prova de
funcao pulmonar ou espirometria. Por meio desse exame é possivel confirmar o
diagnostico e ainda classificar a gravidade da doenca para cada caso especifico,
porém esse exame sO pode ser realizado por adultos, uma vez que ha uma certa
dificuldade em realizar os comandos necessarios em cada manobra respiratoria.

Classificacdo da gravidade da Asma

A doenca pode ser classificada em varios graus de gravidade, que podem melhorar ou
piorar ao longo do tempo e dependendo do tratamento. O grau mais leve tem poucos
sintomas, que sdao intermitentes, manifestam-se no maximo dois dias por semana e
apenas duas noites em um periodo de trinta dias. A asma pode piorar podendo chegar
até o grau 4, quando os sintomas sdo bastante graves e persistentes durante todo o
dia, e até mesmo no periodo noturno e ocorrendo muitas vezes por semana. A seguir,
é possivel identificar e ver como € a classificacao dos diferentes niveis de gravidade da

asma.
Quadro 1. Classificacdo da gravidade da asma.
Manifestacoes Gravidade
Clinicas Intermitente Persistente leve Persistente Persistente grave
moderada
Sintomas 2Xna semana ou menos | Mais de 2x na semana, Diarios Didrios e continuos
mas nao diariamente.
Despertares noturnos 2X/'més ou menos 3-4X/més Mais de 1x por semana Quase diarios
Necessidade de agonista 2X/ semana ou menos Mais de 2X/ semana Diaria Diaria
beta — 2 adrenérgico para
alivio
Limitagdo de atividades Nenhuma Presente nas exacerbag0es | Presente nas exacerbages | Continua

Exacerbacoes

lgual 1/ano ou nenhuma/
ano

Igual ou mais de 2/ano

lgual ou mais de 2/ano

lgual ou mais de 2/ano

VEFT ou PFE

lgual ou maior que 80%
do previsto

Igual ou maior que 80% do
previsto

60-80% do previsto

lgual ou menor que 60%
do previsto

Variacdo VEF1 ou PFE

Menor que 20%

Menor que 20-30%

Maior que 30%

Maior que 30%

Fonte: http://portalms.saude.gov.br/saude-de-a-z/asma. Acesso em: 8 ago. 2019.
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Tratamento

O objetivo principal do tratamento da asma é melhorar a qualidade de vida do
paciente, por meio do controle dos sinais e sintomas e também garantir a melhora
da funcdo pulmonar. Sendo assim, o tratamento medicamentoso é indicado
concomitantemente com medidas educativas e acoes que ajudem no controle dos
processos que podem resultar ou agravar a crise de asma.

O tratamento s6 é determinado a partir da anélise dos sintomas, do histérico clinico
do paciente e da avaliacao funcional de forma totalmente individualizada e especifica.
Geralmente sao administrados farmacos para melhora dos sintomas e para garantir
do controle da crise asmatica. A base do tratamento farmacoldgico é o uso de anti-
inflamatorios continuos, como por exemplo os corticosteroides inalatérios, também
conhecido como bombinhas, podendo ainda haver associacao desses medicamentos
com efeito broncodilatador. No Brasil, o Sistema Unico de Satide garante desde 2011,
tratamento para os pacientes asmaticos por meio do Programa Farmécia Popular.

Além disso, para todos os pacientes, € necessario diminuir a exposicao a fatores
de risco que podem desencadear ou até mesmo agravar as crises de asma, como
tabaco, poluicao e até mesmo produtos de limpeza. A identificacao desses fatores
precocemente, ajuda a controlar rapidamente os sintomas, havendo manutencao do

quadro clinico e controle e monitoramento da doenca.

Deve-se lembrar que a educacdo do paciente é parte fundamental da terapéutica da
asma e deve fazer parte do tratamento em todas as fases da doenca. Sempre deve-se
considerar o conhecimento que o paciente tem da propria doenca e incluir agoes para
melhora da qualidade de vida e adocao de um plano de autocuidado fundamentado na
precoce identificacao dos sintomas.

Apbs a melhora dos sintomas e a doenca estando controlada é recomendado tentar
reduzir as doses dos medicamentos mantendo sempre o controle do quadro clinico do
paciente e minimizando qualquer efeito colateral.

Prevencdao

Como medidas simples para prevenir a asma devemos: manter o ambiente sempre
limpo; evitar o acamulo de sujeira ou poeira, tomar sol (a vitamina D tem relacao
com algumas doencas imunologicas, incluindo a asma), evitar gatilhos que possam
desencadear uma crise asmatica, se vacinar contra a gripe, nao fumar, ter uma
alimentacao saudavel; se hidratar frequentemente, praticar atividades fisicas
regulares e manter o peso ideal.
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Lesoes agudas por inalacdao

A lesao por inalacdo é um tipo de enfermidade clinica que acontece quando

o sistema pulmonar entra em contato com substancias quimicas téxicas ou

muito calor. Esses tipos de contado geralmente acontecem principalmente
em locais de trabalho, devido a acidentes com materiais quimicos ou em
residéncias, por meio de exposicao de gases ou fumaca, sendo que a origem
e a gravidade doenca tem relacao direta com o tipo de téxico, a concentracao
e a duracdo da exposicao ao agente. Com a combinacdo desses fatores, a
gravidade da doenca pode ser leve ou até mesmo fatal, podendo trazer

implicacdes cronicas para a pessoa exposta.

Causas

A lesao por inalacao é resultado de uma exposicao a produtos quimicos inalados,
por acidente, ou até mesmo incéndios, tanto em empresas, quanto em residéncias.
Esse tipo de inalacao pode ser bastante evidente, porém em alguns casos, pode
haver dificuldade em identificar quais foram as substancias téxicas inaladas,
dependendo do tipo de acidente, uma vez que pessoas que aparentemente
foram expostas da mesma forma, podem apresentar consequéncias e sintomas
divergentes, ja que o local onde houve a exposicao pode apresentar mudancas
consideraveis durante o evento. Os fatores que podem levar a lesdes por inalacao
geralmente sdo: gases toxicos, como monodxido de carbono; gases inertes, que
sao capazes de deslocar oxigénio, como nitrogénio e hidrogénio; calor; além
de fumaca e p6. Ja especificamente em locais de trabalho variam conforme o
tipo de empresa e do que é fabricado, o que vigora a necessidade de sempre
ter informacoes corretas sobre os tipos de materiais e substancias presentes
nesses locais. O tempo de exposicao e a concentracao da substancia inalada sao
elementos primordiais para indicar a gravidade da lesao.

Fisiopatologia

A fisiopatologia da lesdo por inalacao tem relacdo direta com o tipo de substancia, a
qual a pessoa foi exposta. Os principais tipos de lesoes podem ser classificados como:
asfixia, lesdo térmica direta, lesao direta as vias aéreas e efeitos toxicos sistémicos.

A asfixia simples acontece quando ha deslocamento em altas concentracées dos
gases inertes que deslocam o oxigénio, como o nitrogénio e metano, por exemplo.
Ja o monoxido de carbono e o cianeto de hidrogénio, sao asfixiantes quimicos
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absorvidos, que podem causar problemas metaboélicos duradouros, uma vez que
tém capacidade de parar o transporte de oxigénio para as células.

No caso da lesao térmica direta, geralmente acomete apenas as vias aéreas superiores,
ja que o ar seco durante um incéndio nao consegue reter uma grande quantidade de
calor, sendo dissipado ligeiramente nas vias aéreas superiores. Nesses casos pode
haver comprometimento das vias aéreas e edema. J& no caso de lesdes por vapor, a alta

capacidade térmica do vapor é maior que a capacidade da via aérea de dissipar o calor.

Além disso, lesao direta as células das vias aérea pode ocorrer devido a inalacao de
materiais gasosos e particulados, como p6 e fumaca, levando a broncoconstricao,
obstrucao das vias aéreas, morte de células epiteliais com descamacao e morte.
Outras substancias gasosas que sao absorvidas pelo sistema respiratério podem
causar inflamacdo e toxicidade sistémica. Sendo que, em pacientes queimados,
essa implicacdo pode ser agravada, com consequéncia semelhante ao que ocorre
em queimaduras de pele, provocando muitos casos de sindrome do desconforto
respiratorio agudo nesse tipo de paciente

Classificacao

Nao ha uma classificacao oficial, mas a lesao por inalacao geralmente é dividida em
trés tipos, que podem ocorrer simultaneamente: lesao térmica, lesao irritativa local
e toxicidade sistémica.

Fatores de risco

Grande parte das lesoes por inalagdo acontece em ocasioes a inalagao de substancias
toxicas, como explosoes, incéndios ou vazamentos. Dessa forma, a exposi¢cao desse
tipo de material é o principal fator de risco, tendo relagdo direta com o grau de
exposicao.

Sinfomas

Tosse, dispneia, rouquidao ou disfonia, cefaleia, tontura, taquipneia, hipoxia,
queimaduras faciais, edema das vias aéreas superiores, estridor inspiratoério, presenca
de sibilos e estertores. Em casos raros pode haver perda de consciéncia, convulsoes,
taquicardia, hipotensao e nauseas.
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Diagnéstico

Pessoas que apresentam lesdo por inalacdo geralmente foram expostas a uma
gama de substancias toxicas, que tem relacao direta para o tipo de diagnostico
que sera abordado. Inicialmente, o tipo de agente, a concentracao da substancia
(quantidade) e o tempo de duracao da exposicao, sao de extrema necessidade
para facilitar na hora de determinar os tipos mais plausiveis de lesao. Porém,
dependendo da complexidade do evento, ao qual o paciente foi exposto, pode
ocorrer dificuldade para identificar exatamente quais os tipos de toxinas, mesmo
quando se conhece todo o histérico da situacao.

A busca por lesoes deve ser tanto nas vias aéreas superiores incluindo o parénquima
pulmonar, dentre outras estruturas, incluindo sintomas nao respiratérios, como
queimaduras de pele e traumas, uma vez que eles podem dificultar o diagnoéstico e
até mesmo o tratamento. Uma avaliacao apropriada deve compreender pelo menos a

historia e exame fisico detalhados.

O diagnostico pode exigir também, estudos sorolégicos e radiolégicos, além
de exames invasivos, como uma broncoscopia. Enfim, deve ser enfatizado aqui
que podem ocorrer manifestacoes tardias devido a lesao por inalacdo, havendo
necessidade de reavaliacoes frequentes até a confirmacdo da estabilidade do

quadro clinico.

Inicialmente deve-se avaliar as vias aéreas superiores, a fim de garantir que as vias
aéreas nao estao ameacadas; bem como, avaliar a asfixia celular, vias inferiores e
parénquima pulmonar. O quadro a seguir indica os principais exames que devem ser

realizados para o diagndstico correto das lesoes por inalagao.

Quadro 2. Principais exames para diagnosticar lesdes por inalacdo.

Exame Indicagéo

Util para a avaliagdo inicial.

oximetria de pulso A oximetria de pulso ndo utliza CO-oximetria e serd normal mesmo em casos de niveis
significativamente elevados de carboxinemoglobina (CO-Hb).

Acidose grave pode sugerir hipoperfusao decorrente de choque, intoxicagao por

gasometia arteria monoxido de carbono (CO) ou toxicidade por cianeto.

Os niveis normais estdo entre 1% e 3%, e em pacientes tabagistas chega a 10%. A
CO-oximetria deve ser usada para medir os niveis de CO-Hb.

nivel de CO-Hb o o o ) .
NZo € necessario realizar coleta arterial, ja que ha uma alta correlagdo entre a coleta
venosa e a arterial,
Aprisionamento de ar e atelectasia sugerem lesao, obstrugao e colapso das vias aéreas,
radiografia torécica Edema pulmonar pode sugerir sindrome do desconforto respiratério agudo ou edema

cardiogénico.
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Exame Indicagéo

Demanda cardfaca aumentada, inflamacdo e hipoxia sistémica e celular, associadas a

eletrocardiograma (ECC) queimadura e lesdo por inalagao, predispdem a isquemia cardiaca.

Demanda cardfaca aumentada, inflamacéo e hipoxia (CO) sistémica e celular predispdem

monitorizagao cardiaca por telemetria o ‘ ) L
aisquemia cardiaca ou a arritmias.

Ha uma alta incidéncia de intoxicacdo entre vitimas de incéndios residenciais em

exame toxicologico da urina .
particular,

Ha uma alta incidéncia de intoxicacdo entre vitimas de incéndios residenciais em

nivel sérico de etanol .
particular,

Se disponivel, o TFP pode permitir a caracterizagdo e a mensuracdo em série da

testes de fungdo pulmonar (TFP) obstrUcao de fluxo aéreo,

Muitos médicos defendem esses procedimentos para a avaliagdo de edema das vias

laringoscopia e broncoscopia ) LT .
aéreas, embora ndo haja evidéncias claras quanto aos beneficios.

Apesar de ser quase sempre interpretado como evidéncia de toxicidade por cianeto,
lactato sérico esse teste € inespecifico e significa, mais comumente, hipoperfusdo e intoxicagao por

CO0.

Fonte: Baseado em: https://bestpractice.bmj.com/topics/pt-br/656/pdf/656.pdf. Acesso em: 8 ago. 2019.

Tratamento

A lesdo por inalag@o pode ser caracterizada por uma grande gama de sintomas, com
gravidade bastante varidvel, como apenas uma leve tosse até um comprometimento
grave das vias aéreas, levando a morte. Os principais fatores que fazem um tratamento
ser eficiente sdo a prematuridade e o reconhecimento rapido da abundancia de
implicacoes que podem ocorrer referentes a exposicao. Muitos tipos de tratamento
sao de suporte, contudo existem terapias exclusivas para algumas complicacoes
especificas.

Para individuos que apresentam poucas complicacdes, o tratamento pode ser
apenas observacional com aconselhamento para prevenir exposicoes periodicas.
Outros, mais graves, porém, podem demandar cuidados intensivos de suporte,
como hospitalizacao, ventilacio mecanica, intubacao, oxigenoterapia, suporte
hemodinamico e ressuscitaciao intravenosa. Ainda, estudos atuais recomendaram
utilizar outros tipos de tratamento, como heparina nebulizada, antitrombina III,
tocoferois, vitamina C e corticosteroides, entretanto para esses casos, ainda ha
necessidade de mais estudos.

Prevencdo

A adesao as diretrizes publicadas pela US Occupational Safety and Health
Administration é aconselhada para impedir acidentes e exposicoes toxicas em
rotinas de trabalho. Também é recomendado criar normas de seguranca para
prevenir e detectar precocemente incéndios residenciais, como instalacdo de
detectores de fumaca.


https://bestpractice.bmj.com/topics/pt-br/656/pdf/656.pdf
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Prognéstico

Devido a grande gama de possibilidade da doenca clinica, a evolucao e o prognostico
da lesdao por inalacdo sdo bastante variados. Com relacao a inalacdo de fumaca, que
é a causa mais comum por lesao por inalacdo, a mortalidade é estimada em torno de
5 a 8%, sendo que as sequelas decorrentes da doenca dependem de outros fatores ja
discutidos nesse capitulo.

Neste capitulo vimos que, no caso da asma, os pacientes apresentam
sintomas de dispneia, tosse, sibilancia e contricdo toracica, sendo o

tratamento realizado a partir dos principais sintomas. Dependendo

da gravidade da doenca, pode haver evolucdao para doenca pulmonar
obstrutiva cronica (DPOC). Ja as lesdes por inalacdo ocorrem quando
substancias nocivas, como fumaca, calor ou gases entram em contato com
o sistema respiratério. Sendo que os principais sintomas sao obstrucao
das vias aéreas superiores, obstrucao do fluxo aéreo e sindrome do
desconforto respiratério agudo. O tratamento geralmente é baseado em

terapia de suporte.
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CAPITULO 2
Cancer de pulmao

O termo cancer de pulmao engloba um grupo de tumores malignos com origem no
epitélio que reveste o trato respiratoério inferior, sendo subdividido nas categorias de
células pequenas e células ndo pequenas, com base nos achados histologicos, sendo
esses 0s principais tipos de cancer de pulmao.

Tipos de cancer de pulmao

Cadancer de pulmao de células pequenas

O cancer pulmonar de células pequenas é caracterizado como um tumor epitelial
maligno que tem origem nas células que cobrem o trato respiratoério inferior. As células
tumorais apresentam tamanho pequeno, além de terem uma concentracao densa, com
pouca quantidade de citoplasma, cromatina nuclear de granulagao fina e sem nucléolos.

Cancer pulmonar de células ndo pequenas

O cancer pulmonar de células nao pequenas, também se originam nas células que
recobrem o trato respiratorio inferior, e é responsavel por mais de 85% de todos os
casos de canceres de pulmao, sendo que existem trés principais tipos, sendo eles:
carcinoma de células escamosas, adenocarcinoma e carcinoma de células grandes, que
sao reagrupados em outros subtipos.

Epidemiologia

A incidéncia do cancer de pulmao indica ter relacao direta com a porcentagem de
pessoas que faz uso de tabaco, uma vez que as taxas de incidéncia de cancer de pulmao
cresceram de maneira drastica na metade do século XX, algumas décadas depois de
um crescente aumento de tabagista em todo o mundo. J4, a reducao da incidéncia de
cancer que se vé atualmente pode estar relacionada a menor quantidade de pessoas
fumantes na época recente. Além disso, a reducao na incidéncia de cancer de pulmao
nos homens teve inicio ja nos anos 1980, enquanto que no caso das mulheres, essa
reducao foi apenas no final da década de 1990, uma vez que as mulheres s6 tiveram
“liberdade” de fumar anos depois em comparacao aos homens.

No Brasil, o cancer de pulmao foi responsavel por mais de 22.000 mortes
em 2011, com mais de 28.00 mortes em 2016, segundo o INCA. Como é uma
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doenca altamente letal, a sobrevida média acumulada em um periodo de cinco
anos esta entre 13 e 21% em paises desenvolvidos e entre 7 e 10% em paises em
desenvolvimento, porém atualmente é considerada uma das principais causas de
morte que podem ser evitadas, uma vez que o uso do tabaco é o principal fator
de risco.

Causas

A exposicao e principalmente o uso do tabaco ainda é a causa principal para o
surgimento de cancer de pulmao, sendo que 90% dos casos tem relacao direta
com o tabagismo. Isso se deve a fumaca do tabaco, que contém uma infinidade
de substancias carcinogénicas, como N-nitrosaminas, aminas aromaticas,
hidrocarbonetos aromaticos polinucleares, dentre outros.

Além disso, o cancer de pulmao ja teve relacdo com o gas radonio, um produto
muito radioativo resultante do decaimento do uranio, que pode se infiltrar no solo
e atingir locais como residéncias e empresas. A substancia em si nao é perigosa,
porém outras substancias que se originam de seu decaimento tém capacidade de
emitir particulas alfa, que podem modificar o DNA causando cancer de pulmao.
Outros fatores ocupacionais, como a exposicao ao asbesto por exemplo e até a
poluicao do ar, mostram desempenhar algum papel significante na etiologia da
doenca.

Fisiopatologia

O cancer de pulmao de células pequenas é responsavel por 15% dos casos de cancer
de pulmao e tem associacao direta ao habito de fumar, quando comparado a outros
subtipos de cancer. A incidéncia relativa tem diminuido, devido a reducao no nimero de
fumantes na populacdo. Estes tumores geralmente se originam na regido mais central
do pulmao, havendo comprometimento do mediastino. Esse tipo de cancer é bastante
agressivo em relacdo a malignidade, jA que em quase 70% dos casos os pacientes
apresentam metastases, enquanto apenas em torno de 30% tem a doenca estagnada
apenas na regiao do pulmao.

Ja no cancer de células ndo pequenas, os trés maiores tipos sao carcinoma de células
escamosas, carcinoma de células grandes e adenocarcinoma. Os adenocarcinomas
correspondem a aproximadamente 45% dos casos desse tipo de cancer, que costumam
se localizar mais regiao periférica dos pulmoes. Atualmente, a frequéncia relativa do
adenocarcinoma tem aumentado e sua histologia é a mais comum.

Os carcinomas de células escamosas respondem por 25% a 30% dos canceres
pulmonares e costumam afetar as vias aéreas centrais. Quando comparado com os
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adenocarcinomas, supoem-se que os carcinomas de células escamosas apresentam
metastases mais tarde durante o desenvolvimento da doenca. J& os carcinomas de
células grandes sao 10% dos canceres pulmonares, com tumores sem diferenciacao
e sem caracteristicas histolégicas peculiares a adenocarcinoma ou carcinoma de
células escamosas, com tendéncia a surgir na regiao central. H4 ainda um subconjunto
denominado carcinoma sarcomatoide, porém ele é bem raro e pouco diferenciado. Em
certos casos de cancer de células nao pequenas pode haver dificuldade em classificar
o tumor.

Sinfomas

Os sintomas mais comuns presentes no cancer de pulmao sao: sangramento pelas
vias respiratorias e tosse. No caso de individuos tabagistas, a tosse habitual é
modificada, com alteragoes no ritmo e com surgimento de crises em momentos
pouco comuns para o individuo. O surgimento de pneumonia de repeticao pode,
também, ser uma manifestacao clinica inicial da doenga, podendo ainda ocorrer
fadiga, dispneia, perda de peso, dor toracica e outras anormalidades pulmonares.

Fatores de risco

Os principais fatores de risco para o cancer de pulmao sao: histérico familiar,
tabagismo, ou exposicdo a fumaca do tabaco, presenca de doenca pulmonar
obstrutiva crénica, exposi¢cdo ao gas radonio, poluicdo, asbesto e envelhecimento.

Diagnéstico

O rastreamento pode ser uma maneira de diagnosticar alguns tipos de canceres de
pulmao, porém a maioria é diagnosticada por queixa dos pacientes por sintomas
apresentados. Para o diagnoéstico de cancer de pulmao ha uma variedade de exames
que também identificam se ha ocorréncia de metéastase. Além disso alguns exames
tém especificidade para determinar quais os melhores tipos de tratamentos para
atingir o objetivo e destruir as células cancerigenas.

Para grande parte dos canceres, a biopsia é o tinico modo de fazer um diagnoéstico
definitivo da doenca e confirmar sua existéncia.

Primeiramente realiza-se o exame fisico e se investiga o histoérico clinico do paciente.
Além disso, um dos métodos de investigacao mais faceis e baratos de diagnosticar
o cancer é através da radiografia de térax concomitantemente com a tomografia
computadorizada. A broncoscopia ou endoscopia respiratoria, também deve ser
feita para analisar a arvore traqueobrénquica e, possivelmente, permitir a realizacao
da biopsia. E primordial confirmar o diagnéstico ou por meio da citologia ou pela
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patologia. Uma vez obtido o diagndstico de cancer, é realizado o estadiamento da
doenca, que classifica o estagio de evolucao, ou seja, determina se a doenca esta
estagnada apenas na regiao do pulmao ou se ja atingiu outros 6rgaos, havendo
metastase.

Esse estadiamento é realizado por meio de alguns tipos especificos de exames
de sangue e radioldgicos, como dosagens enzimaticas e ultrassonografia,
respectivamente.

Com relacao aos dois tipos de cancer, no quadro a seguir, temos as principais

diferencas no diagnostico, sinais e sintomas e exames.

Quadro 3. Diferencas entre o cAncer pulmonar de células pequenas e de células ndo pequenas.

Doenca Sinais e Sintomas de Diferenciacéo Exames de diferenciacao

Caracteristicas tipicas incluem tosse, hemoptise, dor toracica, | A tomografia computadorizada (TC) do torax
dispneia e rouquidao (se houver paralisia do nervo laringeo frequentemente revela linfadenopatia macica e
recorrente). Aparéncia frequentemente debilitada, dispneia e invasao mediastinal direta, caracteristicas comuns
sinais de recente perda de peso. de cancer pulmonar de células pequenas.

0 baqueteamento digital e a osteoartropatia hipertrafica podem | A citologia do escarro € um método diagndstico
estar presentes, mas sdo menos comuns no cancer pulmonar | relativamente simples e ndo invasivo com alta

de células pequenas que no cancer pulmonar de células ndo | especificidade, mas baixa sensibilidade, e 0 custo
pequenas (CPCNP), pode superar a utilidade em termos de tratamento

. o do paciente.
Em geral, estdo presentes, exceto na doenga em estadio P

inicial, sibilancia decorrente de doenga pulmonar obstrutiva A broncoscopia flexivel associada a biopsia fornece
Cancer pulmonar de | cronica (DPOC) ou obstrugdo bronquica subjacentes, estertores | confirmagéo patoldgica do diagndstico. Amostras
células pequenas decorrentes de pneumonia pos-obstrutiva ou atelectasia, ou de massas endobronquicas podem ser submetidas
murmurios vesiculares reduzidos decorrentes de obstrugao a biopsia com forceps. Esfregacos endobronquicos,
bronquica. lavados e lavagem alveolar aumentam o rendimento
diagndstico. Hoje € possivel realizar bidpsia por
aspiracdo transbronquica com agulha das lestes
parenquimatosas acessiveis e dos linfonodos
mediastinais. A ultrassonografia endobrénquica
Caracteristicas relacionadas a metastases a distancia (por aumenta a deteccdo de lesdes periféricas pequenas
exemplo, dor 6ssea e/ou fraturas patologicas em caso de (<2cm).
metastases 0sseas; confusdo, alteracdo de personalidade,
convulsdes, fraqueza, déficit neurologico focal, nauseas e
vomitos, e cefaleias em caso de metastases cerebrais).

Edema facial e dos membros superiores, veias jugulares
distendidas e vasos colaterais dilatados podem indicar
compressao da veia cava superior.

A maioria dos sinais e sintomas sdo similares aos do cancer A tomografia computadorizada (TC) do torax mostra
pulmonar de células pequenas (CPCP). Quadros tipicos 0 tamanho, o local e a extensao do tumor primério;
incluem tosse, hemoptise, dor toracica, dispneia e rouquidao avalia a linfadenopatia hilar e/ou mediastinal e as
(se houver paralisia do nervo laringeo recorrente). Perda de metastases a distancia.

peso, dispneia e mal-estar s3o outros possiveis sintomas

. A citologia da expectoragdo mostra células
manifestos.

malignas caracteristicas. A especificidade & maior
0 bagueteamento digital e a osteoartropatia hipertrafica podem | que 95% e a sensibilidade varia entre 20% e 70%.

Cancer pulmonar de | estar presentes e sdo mais comuns no cancer pulmonar de Ha maior probabilidade que ela seja positiva nas
células ndo pequenas | células ndo pequenas que no GPCP. lesoes centrais que nas periféricas.

A coleta de amostras para diagnostico por
exames de patologia pode ser feita por biopsia
guiada por TC ou por broncoscopia com bidpsia
fransbronquica (com ou sem ultrassonografia
endobronquica). Esfregagos e lavados
endobrinquicos e lavado alveolar também podem

proporcionar material informativo.

Fonte: https://bestpractice.bmj.com/topics/pt-br/1082. Acesso em: 8 ago. 2019.
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Tratamento

O tratamento do cancer de pulmao sera indicado para cada paciente considerando-se
alguns fatores relativos a doenca, como: tipo de histologia das células, ou seja, do que
a célula é formada considerando suas caracteristicas; se houve extensao da doenca, no
caso o seu estadiamento; se a doenca esta contida apenas na regiao do pulmao ou se
houve metéastase, atingindo outros 6rgaos; como estao as condicoes clinicas do doente
e se h4 outras comorbidades associadas. A partir desses fatores, o tratamento mais

adequado sera iniciado.

Historicamente, os principais tratamentos que podem ser parte integrante na
estratégia para combater o cancer s3o: a propria cirurgia, ou ainda cirurgia
videoassistida, que geralmente é realizada quando o tumor estd contido apenas
na regidao do pulmao, sem metastase; radioterapia, também para tratar tumores
mais localizados; ablacao por radio frequéncia, quando a radioterapia nao pode
ser realizada; quimioterapia, no caso de haver metastase; e imunoterapia, que
faz uso do proprio sistema imunologico do paciente no combate das células

cancerosas ou na diminuicao dos efeitos colaterais de outros tratamentos.

Atualmente esses tratamentos sao cada vez mais eficientes no combate ao
cancer, com menos efeitos colaterais e novos estudos estdo sempre sendo feitos

na procura de um tratamento mais efetivo, sempre visando a cura do paciente.

Prevencdo

Como a exposicao ao tabaco tem relacdo com o surgimento de cancer de pulmao,
independentemente do tipo, a primeira prevencao é nao fazer uso de cigarro e seus
derivados, nem ficar exposto a fumaca, para prevenir a doenca. S6 essa medida incide
na diminuicao do ntimero de casos, além de reduzir a mortalidade. Quando comparados
com individuos nao tabagistas, os fumantes um risco trinta vezes maior de ter cancer

de pulmao.

Deve-se ainda evitar, a exposicao a de substancias quimicas como asbesto, o arsénico,
radonio, berilio, niquel, cromo, uranio, dentre outros, que estao geralmente presentes

em locais de trabalho, como industrias.

Além disso, a poluicao do ar, a presenca de infeccoes pulmonares, doenca pulmonar
obstrutiva crénica, bem como fatores genéticos e familiares podem favorecer o

surgimento de cancer de pulmao.
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Vimos que o cancer de pulmao compreende um grupo de tumores malignos
que tém origem no epitélio que reveste o trato respiratério inferior, que
podem ser divididos em cancer de células pequenas e células nao pequenas,
dependendo dos achados histolégicos. O cancer de células pequenas
é bastante agressivo, uma vez que quase 70% dos pacientes apresenta
metdstase. Ja no caso de cancer de células ndao pequenas os trés principais
tipos sao: adenocarcinoma, carcinoma de células escamosas e carcinoma
de células grandes. Sao mais comuns em idosos e tabagista e as principais
manifestacdes clinicas sao: tosse, dor toracica, hemoptise, dispneia e perda

de peso.
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CAPITULO 3
Doenca pleural

7

A pleura é uma camada pequena de fino tecido que recobre os pulmodes

denominada pleura visceral, além da parede interna do térax, conhecida

como pleura parietal. Em pessoas saudaveis ha um fluxo continuo de liquido
entre essas duas camadas finas, porém, as doencas pleurais podem causar
um acumulo de liquido entre as pleuras, dentre outros comprometimentos. A

seguir veremos 0s principais tipos de doencas pleurais.

Derrame pleural

O derrame pleural ocorre quando ha acimulo de liquido entre as pleuras parietal e
visceral no térax, sendo que normalmente ha uma fina camada de liquido presente
nesse espac¢o (em torno de 15 ml/dia), que tem por funcao lubrificar e facilitar o
movimento do pulmao durante a inspiracdo e a expiracao. Porém, se houver
interrupc¢ao desse fluxo normal de liquido, com excesso ou retirada insuficiente, ele

sera acumulado, resultando em uma doenca que é conhecida como derrame pleural.

Causas

O derrame pleural pode acontecer por diversos problemas e situacoes, porém,
geralmente ele ocorre quando a taxa de producao do liquido é maior do que a
quantidade que é removida. Um derrame pode ser classificado como exsudativo
ou transudativo. No caso de derrame exsudativo, o liquido fica abundante em
proteina e lactato desidrogenase (LDH) e ha alteracoes de fatores locais, que
podem ser relacionadas com inflamacdo do pulmao ou da pleura promovendo
o extravasamento capilar do liquido para o espaco pleural, infarto ou tumor. Ja
um derrame transudativo acontece por problemas em fatores sistémicos, como
pressao portal elevada por cirrose, pressao capilar pulmonar visceral elevada por
insuficiéncia cardiaca do lado esquerdo ou do lado direito, ou ainda por pressao
oncotica baixa em decorréncia de hipoalbuminemia e o liquido pleural tende a
ter baixas concentracées de proteina e LDH. Na pratica clinica, transudatos
geralmente sao de causa multifatoriais, sendo uma trilogia comum a combinacao

entre insuficiéncia renal, insuficiéncia cardiaca e desnutricao
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Grandes derrames pleurais devido a embolia pulmonar s3ao muito pouco
provaveis, porém, quando ocorrem ¢é devido a hipoxia do tecido local associada
a liberacao de citocinas inflamatoérias e vasoativas resultando em inflamacao
da pleura, com aumento na quantidade de liquido. O derrame pleural também
pode ser uma manifestacao clinica quando o paciente foi submetido a cirurgia
toracica, com diversos fatores indiciados, como interrupcao cirtrgica da
drenagem linfatica mediastinal, resfriamento cardiaco topico, possivel pericardite
subjacente e pleurite. Além disso, o derrame pleural pode ocorrer devido ao uso
de medicamentos, porém ocorrem muito raramente e seu mecanismo € pouco
compreendido.

Sinfomas

Os principais sintomas relatados pelos pacientes sdo: dispneia, macicez a
percussao na area do derrame, dor toracica pleuritica, tosse e murmaurio vesicular
diminuido, além de reduc¢do ou auséncia do frémito tatil e reducao da transmissao
vocal na base do pulmao

Fatores de risco

Os principais fatores de risco para o derrame pleural siao: insuficiéncia cardiaca
congestiva, pneumonia, malignidade, cirurgia de revascularizacao recente; em alguns
casos: embolia pulmonar, infarto agudo do miocardio recente e doenca pulmonar
ocupacional.

Diagnéstico

Inicialmente deve-se confirmar o diagnoéstico de derrame pleural por meio do
exame de ultrassonografia. A aspiracdo diagnostica ajuda na determinacao do
tipo de derrame, se é um exsudato ou um transudato, conseguindo estabelecer
a etiologia da doenca. A partir disso, associado a historia do paciente é possivel
determinar se ha necessidade de outros exames especificos.

Os principais exames realizados para o diagnéstico do derrame pleural sao:
radiografia toracica posteroanterior e lateral; ultrassonografia pleural, lactato
desidrogenase (LDH) e proteina no liquido pleural e no soro; contagem de
eritrocitos no liquido pleural; contagem de leucécitos e diferencial do liquido
pleural; citologia do liquido pleural; cultura do liquido pleural; pH do liquido
pleural; glicose no liquido pleural; nivel de colesterol no liquido pleural; gradiente
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de proteina; hemograma completo; proteina C reativa; hemocultura; coloracao de
Gram e cultura da expectoracao; pro-peptideo natriurético do tipo B N-terminal

(NT-pr6PNB) no liquido pleural.

Tratamento

O tratamento de um derrame pleural tem relacao direta com a causa subjacente.
Pacientes com grandes derrames e sintomaticos podem ter recomendaciao de
oxigenoterapia. Nao ha necessidade de realizar uma radiografia toracica depois de
aspiracao de um derrame, a ser que haja suspeita de pneumotoérax, como aspiracao
de ar. E indicado radiografia toracica quando realizada drenagem com dreno toracico.

A seguir, veremos o tratamento baseado nas causas relacionadas:

»

»

»

Insuficiéncia Cardiaca Congestiva: derrames pleurais devido a
insuficiéncia cardiaca devem ser tratados com terapia diurética.
O tratamento inicialmente é realizado com diuréticos de alca.
Podem ser administradas por via oral ou intravenosa a furosemida
ou bumetanida acertadas em resposta aos sinais clinicos evitando
assim a deplecdo de volume em demasia. Em pacientes que
apresentam sobrecarga de volume refrataria, sio recomendados
diuréticosnaodealca, que podem ser administrados conjuntamente
com diuréticos de alca para melhora da diurese. Se deve levar em
consideracao a toracocentese terapéutica caso o derrame pleural
seja muito grande e esteja causando sintomas significantes.

Infeccioso: muitos pacientes com pneumonia podem desenvolver
derrames parapneumonicos, porém, quando a antibioticoterapia
adequada é administrada rapidamente, o liquido logo desaparece.
Primeiramente, todos os pacientes devem receber antibioticoterapia
empirica intravenosa baseado nas diretrizes locais de microbiologia
para atingir os agentes causadores, que podem ser aerbébios e
anaerobios. Os resultados da cultura do liquido pleural indicarao
qual a melhor estratégia no uso de antibidticos, que geralmente deve
ser de amplo espectro e ser administrado via intravenosa.

Maligno: derrames malignos apresentam dificuldade no
tratamento, pois normalmente se voltam a acumular mesmo
ap6s a drenagem. Inicialmente é recomendada a toracocentese
terapéutica, principalmente se a expectativa de vida do paciente
seja muito curta. Ja pacientes com expectativa de vida mais
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longa, hé trés opcoes: insercao de um cateter pleural de demora
tunelizado; insercdo de um dreno toracico temporariamente,
com introducao de talco em suspensao quando todo o liquido
pleural do paciente tiver sido drenado; ou uma aplicacao de talco
no momento da toracoscopia clinica ou cirargica. Pacientes que
desejam ser tratados de forma ambulatorial e que podem ficar em
casa podem usar um cateter de demora.

Além de tudo que foi exposto aqui, em relagcdo ao tratamento estudos
comprovaram que a fisioterapia, incluindo exercicio nos membros inferiores e
superiores, técnicas de mobilizacao, além de exercicios de respiracao profunda
e espirometria promoveu melhora significativa na capacidade vital forcada e
na aparéncia da radiografia toracica, além de diminuir o tempo de internacao
hospitalar, quando comparada ao tratamento convencional.

Prevencdao

Para prevenir as causas primarias da doenca; deve-se realizar imunizacao para
impedir o desenvolvimento de pneumonia pneumocécica, fazer anticoagulacao
para prevenir embolia pulmonar e evitar doenca cardiaca que impedirao derrames
pleurais decorrentes dessas causas. O uso da colchicina pode ser relevante nos
periodos poés-operatorios de cirurgia cardiaca para prevenir derrames pleurais e
pericardicos. A repeticao do derrame pleural pode ser evitada mediante tratamento
apropriado e relacionado com a causa primaria.

Mesotelioma

O mesotelioma maligno é caracterizado como uma neoplasia epitelial maligna

que tem origem no revestimento do pulmao, pericardio, abdome e tunica

vaginal. E um dos poucos tipos de cancer que tem associacdo direta com
fatores ligados a exposicdo ambiental. Normalmente o asbesto é o agente
causador da doenca, havendo maior incidéncia em homens, caucasianos e

idosos.

Causas

A exposicao ao asbesto é considerada o principal fator de risco para o
desenvolvimento do mesotelioma; uma vez que, aproximadamente 80% dos casos
tém historico de exposicao ao asbesto, sendo que alguns subtipos de asbesto,
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como amosita e crocidolita (compostos por ferro), sao mais carcinogénicos que
outros compostos. Ha ainda, relacao entre a dose e resposta a exposicao, pois o
periodo de laténcia entre o primeiro contato e o surgimento da neoplasia é entre
20 € 40 anos.

Outros fatores também podem ser causadores da doencga, como exposicio prévia a
radioterapia; predisposi¢ao genética, com mutacao do gene BAP1; e contato com o
virus simio 40 (SV-40).

Fisiopatologia

Estudos mostram que a exposicao ao asbesto promove recrutamento e ativacao de
neutrofilos e macrofagos alveolares, que tem o ferro como principal catalisador, com
subsequente geracao de espécies reativas de nitrogénio e oxigénio.

O estresse oxidativo e a inflamacdo cronica tendem a originar danos no &cido
desoxirribonucleico (DNA), promovendo modificacbes na expressao génica,
principalmente em genes supressores de tumor, que pode se transformar em
neoplasia. Todavia, a maneira exata de essas modificacoes induzidas por asbesto
causarem o surgimento de mesotelioma pleural maligno ainda é hipotético exigindo
mais investigacoes. Além disso, modificacoes genéticas também estdo associadas ao

surgimento de mesotelioma maligno.

Sinfomas

Os principais sintomas apresentados pelos pacientes com mesotelioma sao:
dispneia, murmurio vesicular reduzido, macicez a percussao, dor toracica, tosse,

fadiga, sudorese, perda de peso e febre.

Fatores de risco

Como ja ficou evidente, a exposicao ao asbesto é o principal fator de risco para
o surgimento do mesotelioma. Essa relacao foi descoberta pela primeira vez
em 1960 na Africa do Sul, onde pessoas que trabalhavam em minas de asbesto
desenvolveram a doenca. Desde esse episédio, esse fator de risco vem sendo
confirmado por varias pesquisas epidemiol6gicas. A idade também parece ser
um fator de risco, uma vez que, ha um periodo latente de 20 a 40 anos, entre a
exposicao ao asbesto e o desenvolvimento do mesotelioma; portanto, a maioria
dos pacientes sao adultos idosos.
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Diagnéstico

Os principais exames solicitados pelo médico para concluir o diagnostico sao:
radiografia toracica; tomografia computadorizada do torax; toracocentese; biopsia
pleural; ressonidncia nuclear magnética do toérax; teste de funcdo pulmonar e
hemograma completo em alguns casos.

Tratamento

Infelizmente nao ha um tratamento padrao para o mesotelioma pleural maligno. Por
ser um tipo de tumor raro, poucos estudos foram realizados para determinar quais
seriam as melhores abordagens para o tratamento.

A terapia sempre deve ser individualizada e baseada no estddio da doenca
com relacao a apresentacao, histologia e quadro clinico do paciente. No geral
o tratamento é baseado em cirurgia (dois tipos: pneumonectomia extrapleural
e pleurectomia com decorticacdo); quimioterapia; radioterapia e nos casos
mais graves e recorrentes, apenas procedimentos paliativos, como reducao dos

sintomas e intervencoes psicoterapéuticas.

Prevencdo

A eliminacdo da exposicdo ao asbesto é a melhor maneira para diminuir
consideravelmente a chance de desenvolver asbestose e de ocorrer modificaces
pleurais relacionadas a exposicao, incluindo o mesotelioma pleural maligno. Ja
ha muitas leis em todo o mundo, que proibem o uso de asbestos no ambiente de
trabalho. Talvez isso explique a estagnacao da incidéncia da doenca ou até mesmo
a regressao no numero de casos no mundo.

A reducao da exposicao através de processos de trabalho encapsulados ou com
exaustores é outra abordagem que ajuda na diminuicao do risco da doenca depois
da substitui¢ao do asbesto. Mascaras com respiradores com alto poder de protecao
e pressao positiva devem ser usados em condicoes e ambientes de trabalho
com exposicdo quimica. Para garantir que o asbesto nao seja transmitido para
outros locais, ha necessidade de lavar sempre as roupas de trabalho no préprio
local e separar através de um chuveiro, estantes e armarios para roupas limpas
e contaminadas, com finalidade de reduzir a exposicao da prépria familia do
trabalhador, ao asbesto.

71



72

UNIDADE Il | DOENGAS RESPIRATORIAS OCUPACIONAIS

Além disso, até mesmo a cessdo do tabagismo deve ser incentivada para prevenir
degradacao da funcdo pulmonar. Imunizagdes para prevenir infeccoes pulmonares,

também sao indicadas.

Empiema

A definicao de empiema é caracterizada como a presenca de pus franco no espaco
pleural. O empiema geralmente ocorre mais em homens, com uma razao de 2:1, em
relacdo as mulheres. Ele também acomete mais idosos e criancas do que adultos. A
incidéncia de empiema é aproximadamente de 3.3 casos por 100,000 crianc¢as por ano

no mundo e ha evidéncias de que essa incidéncia tem crescido.

Causas

O empiema é a situacao mais grave com relacao a inflamacao pleural por resposta
a uma infeccdo. Primeiramente, quando a inflamacao do espaco pleural ocorre um
derrame parapneumonico que é uma situacao simples e com fluxo livre. Quando
ha tratamento com antibi6ticos, nesse caso ha resolucao dos sintomas. Porém,
em torno de 10% dos casos evoluem para um derrame parapneumoOnico mais

complicado, que se mau tratado, se torna um empiema.

Aproximadamente 70% das infeccoes pleurais acontecem devido a uma pneumonia.
A inflamacao do espaco pleura se transforma em um derrame parapneumonico com
presenca de bactérias no espaco pleural. Outros fatores que podem causar empiema
sao fatores iatrogénicas (cerca de 20% dos casos) e trauma, que chega a 3% dos casos,
uma vez que, o hemotérax que nao é drenado pode apresentar infeccio de forma
secundaria. Ap6s uma intervencao iatrogénica no espaco pleural, como drenagem
toracica, cirurgia toracica, toracocentese e aspiracdo de pneumotérax ou derrames

pleurais, pode ocorrer empiemas.

Apesar do empiema surgir normalmente ap6és uma pneumonia, sua microbiologia é
diferente em relacdo a pneumonia. No caso de empiema, por ser polimicrobiano, o
organismo s6 é determinado em apenas 60% das infeccOes pleurais. J4 na infeccao por
pneumonia, as bactérias mais comuns sao as aerdbias Gram-positivas, principalmente
as dos grupos Streptococcus pneumoniae, Streptococcus milleri e estafilococos. As
bactérias anaerobias correspondem a apenas 16% dos casos, embora elas apresentem
dificuldade no cultivo. J4, os estafilococos, principalmente o Staphylococcus aureus

s3o os organismos mais encontrados em infecc¢oes hospitalares.
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Fisiopatologia

O empiema é a representacao do estagio terminal de um processo crescente que ocorre
inicialmente de uma pequena quantidade de liquido pleural sem infeccdo e de fluxo
livre para se tornar uma grande quantidade de pus franco, que pode resultar em
espessa descamacao pleural. O desenvolvimento do empiema é dividido em 3 estagios,
normalmente: exsudativo, fibrinopurulento e organizacional.

No estagio 1 ou exsudativo, o liquido pleural estéril fica acumulado no espaco
pleural apo6s a inflamacdo, havendo maior permeabilidade da pleura visceral.
Ja o estagio 2 ou fibrinopurulento comeca com a invasiao bacteriana do espaco
pleural e é caracterizado pela deposicao de fibras nas membranas pleurais visceral
e parietal com formacdo de loculacoes, septos fibrinosos e aderéncias. A alta
atividade metabdlica leva a reducao na concentracao de glicose e do pH do liquido
pleural, com ruptura dos neutro6filos que promove crescimento nos niveis de
lactato desidrogenase (LDH). Se a infec¢ao avancar, o empiema ira se organizar e
chegar ao estagio 3, com espessa descamacao pleural e nao elastica e formacoes de
septacoes fibrinosas densas que bloqueiam a expansao pulmonar como implicacao
da proliferacao de fibroblastos, causando encarceramento pulmonar.

Sinfomas

Fadiga, dispneia, febre, perda de peso, anorexia, mal-estar, pirexia, calafrios, macicez
a percussao, reducdo dos murmurios vesiculares e da ressonancia vocal, sinais de
sepse, tosse produtiva e dor toracica pleuritica sdo os sinais e sintomas principais do
empiema.

Fatores de risco

Os principais fatores de risco para a doenca sao: pneumonia; intervencoes
iatrogénicas no espaco pleural; trauma toracico; comprometimento imunologico
(AIDS, cancer) e comorbidade pulmonar, como presenca de DPOC ou outra
doenca pulmonar.

Diagnéstico

Os principais exames diagnostico para confirmacdo da doenca sao: hemocultura,
proteina C reativa, contagem leucocitéaria, radiografia toracica, toracocentese (para
analise da aparéncia; odor; pH; concentracdo de proteinas totais; nivel de lactato
desidrogenase (LDH); concentracao de glicose; diferencial de leucocitos; microscopia,
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cultura e sensibilidade, do liquido pleural); tomografia computadorizada toracica com
contraste; ultrassonografia toracica; ressonancia nuclear magnética do toérax; reacao

em cadeia da polimerase do liquido pleural e tomografia por emissao de positrons.

Tratamento

Pacientes que apresentam empiema e derrame parapneumonico complicado devem
iniciar tratamento com antibidticos e realizar drenagem do liquido pleural. O foco
principal do tratamento € esterilizar o espaco pleural. Mesmo antes da confirmacao
do diagnostico, pode haver necessidade de ressuscitacao fluidica de emergéncia e

administracdo de antibioticos intravenosos, caso o paciente se apresente séptico.

No caso de o paciente nao responder a terapia de drenagem por dreno toracico, ha
necessidade de considerar o procedimento cirargico, caso o paciente nao esteja apto
para a cirurgia, deve-se tentar fibrinoliticos intrapleurais ou inserir um cateter pleural

de demora.

No inicio, todos os pacientes adultos precisam receber antibioticoterapia empirica
intravenosa baseada nas diretrizes de microbiologia para garantir que os provaveis
organismos causadores da doenca, como bactérias aerdbias e anaerObias sejam

eliminadas.

Medicamentos que respondem bem em relacao ao espalho pleural sao as penicilinas,
penicilinas combinadas com betalactamase, metronidazol e cefalosporinas. Ja os
aminoglicosideos apresentam penetracao inadequada no espaco pleural e baixa
eficicia em ambientes acidos, dessa forma devem ser evitados. No caso de alergia
a penicilina clindamicina com ou sem uma cefalosporina pode ser administrada.
Empiemas que foram adquiridos na comunidade precisam ser tratados com uma
cefalosporina de segunda geracao ou antibidtico betalactamico adjunto a antibiotico

com cobertura para bactérias anaerdbias.

No caso de empiema adquirido em hospital a antibioticoterapia empirica deve
ser baseada em antibioticos de espectro mais amplo, incluindo tratamento para
bactérias dos grupos Staphylococcus aureus e bactérias anaerdbias, como por
exemplo penicilina antipseudomona, carbapenema, ciprofloxacino ou cefalosporina

de terceira geracao.

Pode-se ainda administrar antipiréticos e analgésicos caso haja necessidade.
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Prevencdao

Nao ha uma prevencao primaria. Apenas a terapia medicamentosa e a drenagem da
cavidade pleural reduzem o risco de evolucao da doenca para uma infeccao pleural

cronica ou encarceramento pulmonar.

Pneumotoérax

O pneumotdrax acontece quando o ar penetra e fica acumulado no espaco

pleural. As fraturas de costela e o pneumotdrax sao as comorbidade mais comum

quando ha lesao toracica significativa, sendo que o pneumotdrax ocorre entre

40% a 50% dos casos de trauma toracico.

Causas

O pneumotdérax espontaneo primario acontece quando nao ha nenhum trauma
precedente ou qualquer evento que justifique a comorbidade, sendo que ele
se desenvolve em pessoas que nao apresentam doenca pulmonar clinicamente
aparente. Os pacientes que estao mais pré-dispostos a desenvolver a doenca sao os
tabagistas, pacientes com sindrome de Marfan, homocistintria ou com histoérico
familiar de pneumotoérax. Geralmente o pneumotdérax espontaneo primario

acomete mais homens altos, magros e jovens, em comparacao a outros grupos.

Ja o pneumotoérax espontaneo secundario acontece devido a complicacdo de uma
doenca pulmonar prévia. A doenca pulmonar obstrutiva cronica desencadeada pelo
hébito de fumar é o fator de pré-disposicao mais tipica nos EUA e responde por cerca

de 70% desses tipos de casos de pneumotorax.

Outros fatores respiratérios que podem causar pneumotdrax sao: tuberculose, fibrose
cistica e infeccao respiratoéria por Pneumocystis jirovecii, sendo que a gravidade
das comorbidades pulmonares que o paciente apresenta tem relacao direta com a

possibilidade de desenvolver pneumotoérax espontaneo secundario.

Outros tipos de pneumotérax, sdo o catamenial, que acontece como comorbidade
secundaria a endometriose toracica; o pneumotodrax trauméatico que acontece devido
a lesdo penetrante ou contusdo do térax e o pneumotédrax hipertensivo que pode

complicar o pneumotorax espontaneo primario e secundério e traumaético.
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Fisiopatologia

Pneumotorax faz referéncia ao ar presente dentro do espaco pleural, sendo que
geralmente, a pressao alveolar é maior quando comparada a pressao intrapleural,
e a pressao intrapleural é menor em relacao a pressao atmosférica. Assim, caso
haja uma comunicacao entre um alvéolo e o espaco pleural ou entre a atmosfera e o
espaco pleural, os gases acompanharao o gradiente de pressao e irao fluir em direcao
ao espaco pleural. Esse fluxo irA permanecer até que o gradiente de pressao nao
dure mais ou que essa comunica¢ao anormal seja descontinuada. Como a cavidade
toracica geralmente esta abaixo do volume de reserva e o pulmao esta acima desse
volume, a cavidade toracica acaba sendo ampliada e o pulmao fica menor quando
ocorre um pneumotorax.

Ja o pneumotorax hipertensivo é um caso emergencial, que acontece no caso da
pressao intrapleural ficar maior do que a pressao atmosférica, principalmente
durante a expiragdo, sendo resultado de um mecanismo de valvula que gera o
acimulo inspiratorio de gases pleurais. Com actimulo de pressao dentro do espaco
pleural ha insuficiéncia respiratéria e hipoxemia devido a compressao do pulmao.

A fisiopatologia do pneumotoérax catamenial nao é conhecida. Estudos sugerem que o
ar tem acesso a cavidade peritoneal durante o periodo menstrual e depois ao espaco
pleural por problemas diafragmaticos. Como alternativa, algumas suposicoes indicam
que a endometriose intratoracica ectopica promove o surgimento de erosoes pleurais

viscerais, causando um pneumotorax.

Sinfomas

Os sintomas mais comuns relatados pelos pacientes com diagnostico de
pneumotorax sao: dor toracica, falta de ar, hemitorax ipsilateral hiperexpandido,
hemitoérax ipsilateral com hiper-ressonancia e murmaurios vesiculares ipsilaterais
ausentes ou diminuidos.

Fatores de risco

Tabagismo, historia familiar de pneumotérax, estrutura corporal alta e magra,
idade inferior a 40 anos, procedimento invasivo recente, trauma toracico e presenca
de doencas respiratérias (DPOC, asma aguda grave, tuberculose, infeccdo por
Pneumocystis jirovecii relacionada a AIDS, fibrose cistica, linfangioleiomiomatose,
sindrome de Birt-Hogg-Dube, histiocitose pulmonar das células de Langerhans, e
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doenca de Erdheim-Chester), sindrome de Marfan, homocistinaria ou procedimento
clinico invasivo recente sao os principais fatores de risco para a doenca.

Diagnéstico

A radiografia de torax, tomografia computadorizada, broncoscopia e ultrassonografia
toracica sao os exames diagnosticos.

7

Geralmente, a radiografia toracica anteroposterior é a ferramenta utilizada para
quantificar a dimensao do pneumotoérax. Sendo que um pneumotoérax apresenta um
critério para determinar o seu tamanho, por meio de uma diretriz da British Thoracic
Society:

» Pneumotoérax pequeno: quando apresenta uma borda visivel de menos
de 2 cm entre a margem do pulmao e a parede toracica no nivel do hilo
quando visto através de radiografias toracicas anteroposteriores.

» Pneumotoérax grande: uma borda visivel de no minimo 2 c¢m entre a
margem do pulmao e a parede toracica no nivel do hilo nas radiografias
toracicas anteroposteriores.

A escolha de um pneumotoérax de 2 cm como parametro para determinar seu tamanho
acaba sendo um problema uma vez que determinar o tratamento compreende escolher
entre o risco tedrico de realizar uma punc¢ao pulmonar com agulha em um pneumotorax
de pequeno tamanho, ou identificar volume e tempo decorrido significativos para o
desaparecimento de um pneumotérax maior de forma espontanea. Porém, como o
colapso pulmonar ocorre de maneira diferente em cada paciente, estimar o tamanho
desses pneumotoraces acaba sendo uma tarefa dificil. Outra forma de estimar o tamanho
do pneumotorax é por meio da tomografia computadorizada, porém ha necessidade de
adquirir um software especifico para essa avaliacao.

Tratamento

No caso do pneumotoérax espontaneo os objetivos do tratamento sao: extrair
o ar do espaco pleural e reduzir a possibilidade de uma nova ocorréncia.
Caso haja suspeita de pneumotorax hipertensivo deve-se imediatamente
descomprimir o hemitorax que foi comprometido. O tratamento comeca com
oxigenoterapia suplementar associada a observacao do quadro clinico, além de
aspiracao percutanea do ar no espaco pleural e realizacao de toracotomia com
dreno toracico, dependendo do tipo e do tamanho do pneumotoérax. Pode haver
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necessidade de realizar toracoscopia ou toracotomia assistida por video com a
finalidade de eliminar o local de escape de ar. A pleurodese é utilizada para
reduzir novas ocorréncias, sendo realizada pela introducao de uma substancia
no espaco pleural que irrita as superficies pleurais com a adesao subsequente
das pleuras parietal e visceral ou pela abrasdao mecanica da pleura. A escolha do

procedimento vai depender das caracteristicas e do quadro clinico do paciente.

Prevencdao

O fim do tabagismo é a tnica medida preventiva que realmente é consideravel no
caso do pneumotoérax espontaneo primario e secundario. O diagnostico precoce e
o tratamento de infecgOes respiratdrias importantes, como tuberculose e infeccao
respiratdria por Pneumocystis jirovecii em casos AIDS sao medidas necessarias na
prevencao de pneumotoérax. A adesdao ao tratamento prescrito também é quesito
primordial na reduc¢do do risco de um pneumotoérax espontaneo secundario nesse

tipo de paciente.

Quilotérax

O quilotérax é o acimulo de linfa no espaco pleural. O sufixo quilo apresenta

relagdo com a consisténcia leitosa da linfa, que é feito essencialmente de

gordura (figura 5), sendo que o quilotorax pode acontecer pela dificuldade na

passagem da linfa, pela obstrucdo ou laceracdo do ducto toracico.

Figura 5. Aspecto leitoso da linfa por quilotérax.

Fonte: http://www.medicinanet.com.br/conteudos/casos/5226/quilotorax.htm Acesso em: 8 ago. 2019.
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Causas

Lesoes por trauma, como traumas cirdrgicos, acidentes e procedimentos diagnosticos;
neoplasias; aneurisma de aorta; infeccOes; cirrose hepatica; pancreatite; trombose
venosa; e problemas congénitos sdo as causas mais comuns para o surgimento da
quilotérax (VAZ; FERNANDES, 2006).

Fisiopatologia

Como vimos no paragrafo inicial sobre a doenca, os mecanismos fisiopatologicos
que resultam na formacao do quilotérax sao a dificuldade no escoamento da linfa,
a obstrucao, a laceracdo do ducto toracico e mas-formacoes linfaticas (VAZ;
FERNANDES, 2006).

Sinfomas

Os principais sintomas que podem ocorrer sao: dor no peito, falta de ar, taquicardia,
queda na pressao arterial, taquipneia e tosse, sendo sintomas comuns a quase
todas as doencas respiratorias, tornando o diagnoéstico normalmente dificil (VAZ;
FERNANDES, 2006).

Diagnéstico

O diagnostico é sugestivo de quilotéorax quando ha presenca de liquido com
consisténcia leitosa, adquirido pelo exame de toracocentese. Geralmente o
diagnoéstico é confirmado, quando a dosagem de triglicérides encontrados
no liquido pleural é maior que 110 mg/dl. Outro exame que também pode ser
realizado, porém nao é comum ¢é a deteccao de gordura na microscopia optica do
liquido pleural e de globulos de gordura (VAZ; FERNANDES, 2006).

Nos casos de quilotérax nao traumatico, deve-se realizar uma busca exaustiva para
determinar a causa da enfermidade, uma vez que as causas mais comuns sao as
neoplasias, principalmente o linfoma (VAZ; FERNANDES, 2006).

Nao ha nenhum achado radiolégico especifico que seja capaz de diferenciar
o quilotorax de outros tipos de derrame pleural (figura 6). A tomografia
computadorizada de toérax, talvez seja um dos métodos que mais ajuda no
diagnostico, uma vez que por meio dele é possivel avaliar a presenca de doenca
mediastinal, sendo que quando ha davida com relacao a etiologia do quilotorax, a
tomografia deve ser realizada (VAZ; FERNANDES, 2006).
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Figura 6. Radiografia de térax sugestivo de derrame pleural, sem especificacdo de fipo.

. T

Fonte: https://www.tuasaude.com/quilotorax/. Acesso em: 8 ago. 2019.

Dependendo da localizacao geografica do paciente é possivel realizar outros exames
complementares que poder ter bastante utilidade, com relacdo a causa da doenca,
porém, geralmente sdo exames encontrados apenas em centros de referéncia.
A linfografia de ducto toracico é um tipo de exame complementar, que pode ser
determinante para identificar o local da lesdo do ducto toracico, e principalmente as
mas-formacoes linfaticas (VAZ; FERNANDES, 2006).

Ja a linfocintilografia auxilia na determinacao de ascite quilosa e na confirmacao do
diagnostico de quilotorax, principalmente nos pacientes que apesentam niveis de
triglicérides no liquido pleural ente 50 e 110 mg/dl, nos dao margem a davida com
relacdo a um diagnostico positivo (VAZ; FERNANDES, 2006).

O exame de ultrassonografia de torax, geralmente nao apresenta nenhuma
informacao adicional ao diagnéstico diferencial do quilotérax, sendo realizada
apenas se houver outro problema associado, como a avaliacdo de septacao pleural.
Alguns estudos tém recomendado a ressonancia nuclear magnética como técnica
para suprir a linfografia. Porém, além da técnica necessitar de um protocolo
bastante complexo no que diz respeito a aquisicao das imagens do ducto toréacico,
ainda tem sua visualizacao comprometida pelo fato de haver liquido pleural (VAZ;
FERNANDES, 2006).

A cateterizacao da cisterna do quilo, por meio de radioscopia, junto com a linfografia
contrastada, permite uma boa visualizacdo do ducto toracico, além de ajudar na
identificacdo de seus ramos colaterais e ainda garantir a embolizacao de todos eles,
entretanto, essa técnica é de dificil acesso, ndo sendo encontrada em todos os paises
(VAZ; FERNANDES, 2006).
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Tratamento

O tratamento mais conservador baseia-se em dieta hipogordurosa, triglicerideos de
cadeia média e drenagem pleural. A expansao pulmonar nestes casos é primordial,
uma vez que a aposicao da pleura sobre a fistula antecipa o fechamento dela. A
drenagem pleural ajuda no controle do débito diario da fistula do ducto toracico,
promovendo maior facilidade no controle das perdas hidroeletroliticas. Foi
constatado em alguns estudos que a drenagem pleural apresenta melhor resultado
quando comparada a toracocentese de alivio (VAZ; FERNANDES, 2006).

A nutricao parenteral total com jejum oral é bastante utilizada, porque as dietas pobres
em triglicérides bem como aquelas que contém triglicérides de cadeia média podem
levar ao aumento do débito do quilo (VAZ; FERNANDES, 2006).

Quando existe reducao do débito da fistula, é possivel realizar a pleurodese
com agentes quimicos como nitrato de prata, tetraciclina e até mesmo talco.
Quando a fistula ja estiver sem débito devido ao tratamento conservador, a dieta
hipergordurosa ja pode ser recomendada mesmo antes do dreno ser retirado, para
confirmar o fechamento completo da fistula (VAZ; FERNANDES, 2006).

Atualmente, a somatostatina tem sido utilizada para o controle do débito da fistula
do ducto toracico, por ter acdo de bloquear as secre¢Oes pancredtica, intestinal,
gastrica e biliar. Quando o volume das secrecoes digestivas é diminuido, espera-se
que haja reducao no fluxo do ducto toracico, promovendo o fechamento da fistula.
Ela pode apresentar alguns efeitos colaterais, como diarreia, dor abdominal, niuseas,
hiperglicemia e, em alguns casos, colelitiase (VAZ; FERNANDES, 2006).

Paralelo a isso, a radiacao e a quimioterapia tém apresentado bons resultados no
tratamento de quilotérax quando os pacientes apresentam linfomas mediastinais e
carcinomas. Além disso, a irradiacao dos linfaticos pleurais pode ter fator adjuvante
para promover o fechamento das fistulas (VAZ; FERNANDES, 2006).

Dentre todos os tratamentos, a cirurgia acaba sendo a terapia mais dificil de ser
realizada, uma vez que nao ha consenso sobre quando ela é a melhor op¢ao ou por
quanto tempo o tratamento clinico pode ser conduzido, para que ao final, caso nao
haja resposta ¢é indicado a cirurgia. Alguns estudos acreditam que o tempo maximo
que deve ser realizado o tratamento conservador € de catorze dias; a partir dai este ha
indicativo do procedimento cirargico (VAZ; FERNANDES, 2006).

O procedimento cirdrgico atual tem por objetivo determinar e conectar o ducto
toracico. Estudos comprovam que, com este tratamento ocorre reducao de 50% para
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15% na taxa mortalidade de pacientes com quilotérax traumatico, porém ha outros
tipos de cirurgia que podem ser realizadas (VAZ; FERNANDES, 2006).

Com a criacao nos anos 1990, da cirurgia toracica assistida por video, ocorreu um
grande avanco no em relacao ao procedimento cirurgico do quilotorax. Isto teve
relacdo direta com menores taxas de morbidade e mortalidade garantidas pela
técnica, causando menos dor e reduzindo o risco de haver disfuncao pulmonar
apds a cirurgia. Dessa forma, esse tratamento propiciou melhores resultados,
principalmente para pacientes que nao apresentam um bom quadro clinico. Como
consequéncia do tratamento cirargico acredita-se em rapida diminuicao no débito
dos drenos toracicos (VAZ; FERNANDES, 2006).

Tanto no método conservador como na cirurgia, ¢ administrada uma refeicao
hipergordurosa antes do dreno ser removido, esse protocolo garante que a fistula
do ducto toracico estd completamente fechada. Quando nao ha aumento do volume
de secrecao apos este procedimento é confirmado o sucesso do tratamento cirargico
(VAZ; FERNANDES, 2006).

Em relacdo ao método conservador, a ligadura do ducto toracico é considerada a
técnica mais eficaz no tratamento de quilotérax. Nos casos de quilotérax em criancas,
técnica cirurgica deve ser levada em consideracao como uma das primeiras opcoes
no tratamento, uma vez que o tratamento conservador pode ocasionar atraso inttil,
promovendo aumento no risco de piora do imunocomprometimento e do estado
nutricional, bem como pode causar complicacoes do acesso venoso central. Dessa
forma, é recomendado pela literatura, tanto para criancas quanto adultos, a escolha
do tratamento conservador por apenas uma semana; caso nao haja resposta depois
desse periodo deve-se realizar o tratamento cirargico, com a ligadura do ducto torécico,
acompanhado da pleurodese (VAZ; FERNANDES, 2006).

Quilotorax secundarios a doencas clinicas com mas-formacoes linfaticas e doencas
subjacentes, como neoplasia, necessitam de atencao especial, ja que o tratamento da
doenca de base é imprescindivel para o melhor resultado terapéutico do quilotérax.
Nestes casos, especificamente, é possivel descartar o tratamento cirargico quando o
tamanho do quilotorax for pequeno e quando nao houver repercussao clinica, além
disso, a drenagem pleural deve ser evitada, a ndao ser que esteja planejado realizar o
tratamento cirargico caso a drenagem nao apresente sucesso, para impedir que ocorra
espoliacao e complicar o tratamento destas doencas adjuntas (VAZ; FERNANDES,
2006).
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Prevencdao

Nao ha métodos preventivos que promovam o nao desenvolvimento da doenca,
apenas o diagnostico e tratamento precoces sido de extrema importancia com
objetivo de prevenir consequéncias adquiridas devido a doenca, como a ma
nutricdo e o comprometimento do estado imunol6gico do individuo.

Neste ultimo capitulo vimos os principais tipos de doencas pleurais, dentre

elas: derrame pleural, mesotelioma, empiema, pneumotoérax e quilotérax. O

derrame pleural ocorre quando ha acumulo de liquido entre as pleuras parietal
e visceral no térax. O mesotelioma é uma neoplasia maligna que ocorre devido
a exposicao ao asbesto. J& o empiema é definido como presenca de pus no
espaco pleural e o pneumotdrax é caracterizado por acimulo de ar no espaco
pleural. E por ultimo o quilotérax é o acimulo de linfa no espaco pleural, que é
rica em gordura. Apesar de todas terem relacdo com algum comprometimento
das pleuras, pudemos perceber que cada uma tem sua particularidade e suas

caracteristicas diferem entre elas.
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DOENGCAS
RESPIRATORIAS
INTERSTICIAIS DE
CAUSA CONHECIDA

CAPITULO 1

Doencas pulmonares intersticiais de
causa conhecida

Neste capitulo veremos as principais doencas pulmonares intersticiais que
apresentam uma causa conhecida, dentre elas estudaremos as pneumoconicoses,

as doencas causadas por infec¢oes, por drogas, colageno e tabaco.

Pneumoconiose

Pneumoconicoses sdao um conjunto de doencas pulmonares intersticiais,

que apresentam relacdo com situacdes ocupacional, ou seja, basicamente de

trabalho, sendo causadas por inalacao de poeira de origem mineral ou metilica.
Neste capitulo veremos as doencas mais caracteristicas desse grupo, sendo elas:
silicose, doenca do pulmao negro ou também conhecida como pneumoconiose

dos trabalhadores do carvao e doenca crénica por exposicao ao berilio.

Causas

A causa da pneumoconiose tem relacao direta com a exposicido e consequente

inalacdo da substancia mineral ou metalica.

A silica é a combinacdo do elemento silicone associado ao oxigénio formando a
substancia SiO,. Geralmente quase todos os tipos de silica sdo fibrogénicas, sendo
que quando é aquecida, como acontece quando entra em contato com metal fundido
em uma fundicdo ou por processos geologicos, de forma natural, se transforma em
tridimita e cristobalita, substancias toxicas que podem ser inaladas e causarem o
desenvolvimento da doenca.
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Ja o carvao é composto predominantemente por carbono associado aos elementos
hidrogénio, oxigénio e um pouco de enxofre. H4 alguns tipos de carvdo como o
betuminoso que apresenta entre 75 a 91% de carbono; a antracite com mais de
91%; e o de lignite com menos 75% de carbono. Quando esse composto é queimado,
principalmente em carvoarias, a fumaca pode desencadear a doenca.

No caso do minério de berilio, ele é composto por ciclossilicato de berilio com
aluminio ou bertrandita, ou hidroxido de silicato com berilio. Normalmente em uma
caldeira quando o berilio € utilizado, este é separado e combinado com outros metais
para formar novas ligas metalicas, ou ainda pode ser materializado como 6xido de
berilio para ser usado em ceramicas. Para a realizacao desses processos, dentre
outros utilizados nas industrias, sao produzidas fumaca e poeira que contém berilio,
que € prejudicial ao ser humano.

Além das causas ja citadas, existem outras responsaveis pela pneumoconiose,
porém normalmente sdo menos comuns e muitas nem desencadeiam problemas
respiratérios. Apenas por curiosidade, outras pneumoconioses sdo: aluminose,
pneumoconiose por grafite, por xisto betuminoso, baritose, siderose, talcose e
estanose.

Fisiopatologia

No caso da silica, suas menores particulas, aquelas que apresentam menos de 5
microns, conseguem acessar os alvéolos pulmonares, sendo ingeridas pelos macrofagos
e causando a citolise destes. A toxicidade das células do pulmao pode ser reduzida por
meio de modificacOes nas caracteristicas superficiais dos particulados e também do
processo de captacao de secrecoes e detritos das células. Com isso, ocorre uma rapida
resposta inflamatoria onde a silica sofreu deposicao. Em resposta a esse deposito de
silica, os macrofagos produzem proteinas fibrogénicas, como interleucinas [IL]-1,
além de fatores de crescimento derivados de fibronectina e plaquetas que promovem
a sintese de colageno. Apesar de ainda nao estar definido qual a finalidade dos fatores
imunolodgicos, uma grande quantidade de pacientes com silicose apresenta fatores
antinucleares, imunocomplexos e reumatoides, além de hipergamaglobulinemia
policlonal.

Tanto o carvao quanto a silica, apresentam uma consequéncia litica, além
de ativar os macrofagos alveolares, sendo que o carvao que apresenta maior
concentracao de carbono, é o que possui mais radicais livres, havendo maior
liberacao de citocininas inflamatoérias. O carvao e a silica sdo responsaveis pelas
mesmas alteragcées imunologicas séricas ja descritas no paragrafo anterior.
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Ja o berilio possui uma fisiopatologia diferente do que foi visto para os outros
materiais que sao responsaveis pela pneumoconiose. O berilio ndo apresenta uma
resposta definida no que diz respeito a sua exposicdo; porém sabe-se que quanto
maior a duracao da exposicao, pior sao os sintomas da doenca. A partir da exposicao
ao berilio, as células T se unem a essa substancia, fazendo com que a ligacao dos
peptideos com as células T, reajam de uma maneira completamente diferente a
outros antigenos, sendo que a possibilidade dessa ligacao acontecer tem relagao
com a presenca de um polimorfismo do aminoacido na posicao 69 da cadeia beta
antigeno leucocitario humano (HLA)- DP1 (MCCANLIES, et al. 2003).

Sinfomas

Os principais sintomas sao: tosse e dispneia ao esfor¢o, nao havendo qualquer
alteracdo na ausculta do térax no inicio da doenga.

Fatores de risco

Exposicao ocupacional por silica, carvao e berilio; bem como, altas doses
acumuladas de silica ou carvao inalado; associados com o habito de fumar sao os
principais fatores de risco para o surgimento da pneumoconiose.

Diagnéstico

Os principais exames solicitados para o diagnostico sdo: radiografia toracica
anteroposterior e lateral; espirometria; bi6psia e/ou lavagem broncoscopica;
tomografia computadorizada de alta resolucdo do térax, teste da proliferacao
linfocitaria induzida pelo berilio, quando hé suspeita do agente contaminante ser o
berilio; e em alguns casos gasometria arterial.

Tratamento

O tratamento da silicose, da pneumoconiose proveniente do carvao e da
doenca relacionada a exposicao ao berilio é semelhante ao de outras doencas
pulmonares cronicas. O tratamento para cada paciente é singular e depende do
grau de comprometimento e do quadro clinico, porém geralmente se faz uso da
oxigenoterapia, com reabilitacdo pulmonar e, caso haja obstrucao, realiza-se terapia
com broncodilatadores. Quando a pneumoconiose ocorre devido a exposicao ao
berilio pode-se fazer uso de corticoterapia oral.
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Prevencdao

A abolicio da exposicao ao agente etiologico por meio da substituicio por
outros materiais é a medida preventiva que extingue o risco de desenvolver as
pneumoconioses. A reducao da exposi¢cao por meio de delimitadores dos processos
de trabalho, como mascaras e exaustores também podem ser uma excelente
abordagem para diminuir o risco da doenca.

A protecao da pele também se faz necessaria no caso de exposicao ao berilio, uma vez
que parece haver relacdo também com o contato do material. O rastreamento genético
pode ser 1til para descartar individuos com risco aumentado para o desenvolvimento
da doenca por exposicao ao berilio, porém nao é uma técnica extremamente eficiente,
além de nao ser barata. Aconselha-se adotar medidas que garantam que o berilio
nao seja levado através de roupas, para outros locais, como o proprio domicilio do
trabalhador, fazendo com que outras pessoas de sua familia e de seu convivio sejam
expostas também.

As pessoas que apresentam a silicose devem fazer exame para tuberculose também,
por meio de testes tuberculinicos ou exames de sangue especificos. Em alguns casos
pode-se ainda, fazer o rastreamento para o cancer de pulmao, principalmente no caso
de trabalhadores expostos a silica ou ao berilio e que sao tabagistas. E para os pacientes
que estiverem fazendo uso de corticosteroides de longo prazo para pneumoconiose
por exposicao ao berilio também podem realizar tratamento com bifosfonatos para
prevenir o desenvolvimento de osteoporose.

Infeccoes

Neste topico veremos doencas pulmonares intersticiais causadas por infeccoes;
dentre as principais estudaremos a paracoccidioidomicose, a pneumocistose e a
infecao por Staphylococcus aureus.

Paracoccidioidomicose

A paracoccidioidomicose é a micose sistémica que mais acomete pessoas em toda
a América Latina, sendo seu agente causador, o fungo dimoérfico Paracoccidioides
brasiliensis, que apresenta maior incidéncia em homens trabalhadores de zona
rural. A doenga ocorre através da inalacao de particulas infecciosas do fungo que,
quando atinge os pulmoes, provoca infeccao primaria. Sdo achados comuns da
doenca linfonodomegalia e lesdbes mucocutanea. Outros 6rgaos também podem ser
acometidos, porém em menor frequéncia como sistema nervoso central, ossos, rins,
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figado, glandulas adrenais e vias aéreas, podendo haver granulomas epitelioides,
necrose e abscessos (BALDI, et al., 2017).

Com relacdo as imagens radiograficas podemos encontrar bronquiectasias,
opacidades reticulares, consolidacoes, areas de “halo invertido”, enfisema
paracicatricial e cavitacdoes pulmonares. Em alguns casos podem ser vistos cistos
pulmonares na maioria das vezes difusos e com paredes finas, sem haver uma
distribuicao preferencial e em poucas quantidades. Acredita-se que os mecanismos
responsaveis pela formacao dos cistos sao: a retracao elastica ao redor das lesoes;
a obstrucao bronquica por meio da fibrose centrolobular; além da formacao de
granulomas peribrénquicos fazendo com que haja dilatacdo das vias aéreas ou a
necrose central (BALDI, et al. 2017).

Pneumocistose

A pneumocistose é provocada pelo fungo Pneumocystis jiroveci e acomete
pacientes imunossuprimidos, como pessoas infectas pelo virus HIV com contagem
de linfécitos CD4 abaixo de 200 células/ mm3, pessoas que fizerem transplante
de medula 6ssea e pacientes em terapia com imunossupressores. Os sintomas
mais comuns sao tosse nao produtiva, falta de ar e febre baixa, e em alguns casos
pode ocorrer pneumotoérax espontaneo, que se nao for tratado pode evoluir para
insuficiéncia respiratoria e até causar a morte. A baixa concentracao de linfocitos
no sangue (linfopenia), além de altos niveis de lactato desidrogenase ajudam
a confirmar o diagnostico. A realizacao de tomografia mostra areas em vidro
fosco extensas, que estdo situadas preferencialmente nas regides mais centrais
e peri-hilares, havendo espessamento septal e, em alguns casos, derrame pleural
e linfadenomegalias. O espessamento do septo intralobular em associacao com
opacidades em vidro fosco podem acarretar ao padrao de “pavimentacdo em
mosaico”. Os cistos podem ser um achado clinico, principalmente em pessoas
infectadas pelo HIV, possuindo forma, tamanho e espessura variaveis, tendendo
a ter predilecao pelos lobos superiores. Casos os cistos sofram ruptura pode
ocorrer pneumomediastino e pneumotorax (BALDI, et al. 2017).

Infeccdo por Staphylococcus aureus

As infec¢oes por Staphylococcus aureus podem promover o surgimento de
pneumatoceles, que sao espacos aéreos com presenca de contetido gasoso, resultado
da dilatacao das vias aéreas através de mecanismo valvular, associado a inflamacao
e também necrose do parénquima. Pneumatoceles ocorrem mais frequentemente em
criancas com até um ano de vida e em usuéarios de drogas injetaveis, porém as lesoes
podem ser solucionadas com o tratamento adequado da infeccao.
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Drogas

Uma grande quantidade de drogas, principalmente farmacos antineoplasicos, pode
atingir de varias formas, os pulmoes. Os critérios para determinar o diagndstico
sdo: historico relacionado a exposicao da droga antes do inicio das manifestacoes
pulmonares; os resultados dos exames de imagem adequados; as evidéncias
histologicas da lesdao pulmonar e a eliminacao de outras causas das doencas
pulmonares intersticiais, como infeccio ou exposicdo a metais ou substancias
toxicas. Caso ocorra diminui¢do dos sinais e sintomas com a suspensao da droga, o
diagnostico pode ser confirmado.

Na maior parte dos casos, a lesio nao depende da dose ou de quanto tempo a
droga foi utilizada, uma vez que pode ocorrer um periodo de laténcia entre o inicio
da exposicao e o surgimento da doenca, podendo ocorrer em poucos meses ou
até mesmo depois de muitos anos ap6s o término do uso da droga (SOCIEDADE
BRASILEIRA DE PNEUMOLOGIA E TISIOLOGIA, 2012).

As doencas pulmonares intersticiais causadas por uso de drogas sao classificadas
como agudas, subagudas ou cronicas e as reacoes apresentadas pelo usuario podem
ser resultado de efeitos diretos ou até mesmo indiretos. Um exemplo disso é que o
desenvolvimento da lesdo pode ter relacdo com a idade do paciente, o uso conjunto de
oxigénio, ou até mesmo uma radioterapia anterior e também a combinacao de outras
drogas.

Os achados histolégicos normalmente nao ajudam no diagnodstico. Geralmente é
possivel detectar pneumonia eosinofilica, pneumonia granulomatosa, pneumonia
intersticial ndo especifica, pneumonia em organizacao e dano alveolar difuso. Ha
dificuldade em concluir o diagnéstico pelos achados histologicos, porque uma droga
pode apresentar diferentes padroes de histologia, sendo que outras possuem um
unico padrao. Com relacao aos achados tomograficos, sdo capazes de indicar as
lesdes histoldgicas subjacentes, porém a exatidao desses resultados de imagem é
considerada bastante limitada (SOCIEDADE BRASILEIRA DE PNEUMOLOGIA E
TISIOLOGIA, 2012).

As drogas que tém maior capacidade de causar lesdo pulmonar sdo: metotrexato,
nitrofurantoina, amiodarona, minociclina e bleomicina. Além disso, os agentes
biologicos e antineoplasicos se caracterizam como drogas importante e de uso
crescente para o tratamento de canceres e doencas reumaticas (SOCIEDADE
BRASILEIRA DE PNEUMOLOGIA E TISIOLOGIA, 2012).
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Colagenoses

As colagenose, que também sao conhecidas como doenca do colageno, representam
um conjunto de doencas autoimunes e inflamatoérias que afetam o tecido conjuntivo
do organismo infectado, fazendo com que a sustentacao e os mecanismos de defesa do
corpo fiquem comprometidos. As principais colagenoses sao: o lipus, a esclerodermia,
dermatomiosite ou polimiosite, a doenca de Sjogren e a doenca mista do tecido

conjuntivo que é a sobreposicao das outras quatro colagenoses.

As principais alteracoes provocadas por essas doencas podem a pele, os pulmoes,
vasos sanguineos e tecidos linfaticos. No caso do lipus, o sistema imunolégico reage
contra as proprias células saudaveis do individuo, fazendo com que haja uma grande
producdo de anticorpos que podem atacar rins, coracdo, pele, cérebro e pulmoes.
Neste caso, quando o pulmao é atingido, pode ocorrer pleurite com ou sem derrame
pleural. Para a remissao da doenca deve administrar imunossupressores, justamente

para reduzir a imunidade.

Ja a esclerodermia, ndo causa uma inflamacdo, mas sim fibrose, uma vez que
ha inducao para agregar fibroblastos, com producao de colageno e consequente
cicatrizacao. Pode ser localizada, afetando apenas a pele, porém pode ser sistémica
chegando a atingir outros 6rgaos, como eséfago, rins e pulmao. Quando prejudica o
pulmao pode haver fibrose pulmonar evoluindo para hipertensao pulmonar. Nesse

caso o tratamento deve ser com corticoides e imunossupressores.

A dermatomiosite ou polimiosite é uma miopatia inflamatéria que apresenta
manifestacoes cutaneas, relacionadas com dano vascular que pode causar manifestagoes
adicionais como envolvimento cardiaco com insuficiéncia cardiaca e manifestacoes
pulmonares como pneumonite induzida por medicamentos e insuficiéncia pulmonar

por fraqueza muscular toracica.

A doenca de Sjogren também é autoimune e sistémica, caracterizada pelo paciente
apresentar olhos e boca seca com consequente infiltracao de linfocitos nas glandulas
lacrimais e salivares, porém pode haver comprometimento de outras regides levando a

neuropatias periféricas, linfoma, disturbios renais e pulmonares.

Com relacao a todas as doencas colagenosas acima descritas, a prevaléncia é sempre
maior em mulheres em idade fértil, havendo relacdo com os niveis de estrogeno

circulante.
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Tabaco

O tabagismo tem mostrado relevancia no desenvolvimento de varias doencas
pulmonares intersticiais, como pneumonia intersticial descamativa, bronquiolite
respiratoria associada a doenca pulmonar intersticial, histiocitose pulmonar de células
de Langerhans, associacao entre fibrose pulmonar com enfisema, fibrose pulmonar
idiopatica e fibrose pulmonar tabaco-relacionada. Além disso, a pneumonia eosinofilica
aguda acomete individuos que iniciaram o consumo de tabaco ou que retornaram ao
hébito, sendo que a associacao de doencas relacionadas com o uso do tabaco pode ser
observada no mesmo individuo.

Com relagdo ao tratamento veremos mais especificado na Unidade seguinte,
quando estudaremos as doencas pulmonares intersticiais idiopaticas ou por

causas desconhecidas.

Neste capitulo estudamos as principais doencas pulmonares intersticiais de
etiologia conhecida, sendo elas: pneumoconioses; doencas causadas por

infeccdes; por abuso de drogas, incluindo alguns farmacos; colagenoses e

doencas tabaco relacionadas.
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IDIOPATICAS

CAPITULO 1

Pneumonia intersticial idiopdtica e
linfoides

Pneumonia intersticial idiopatica

As pneumonias intersticiais idiopaticas correspondem a um amplo e
heterogéneo conjunto de doencas relacionadas ao intersticio pulmonar ou

também conhecidas como doencas difusas do parénquima pulmonar. Este

conjunto representa cerca de 200 tipos diferentes de doencas que podem
ser agudas ou crbnicas, com ou sem inflacdo e fibrose. Podemos inferir que
as principais doencas que fazem parte desse grupo sdo: fibrose pulmonar
idiopatica, pneumonia organizante, pneumonia intersticial ndo especifica,
pneumonia intersticial bronquiolocéntrica, pneumonia intersticial aguda e

pneumonia intersticial descamativa.

Como esse grupo de doencas é bastante amplo, estudaremos mais a fundo a fibrose
pulmonar intersticial, uma vez que ela é a forma mais comum quando comparada
as outras doencas pulmonares intersticiais. Além disso, ela apresenta caracteristicas
clinicas muito semelhantes em relacdo a maioria das moléstias pertencentes a esse
conjunto.

Fibrose pulmonar intersticial

E uma doenca cronica, idiopatica e que apresenta risco ao longo de toda a vida, tendo
como principal caracteristica formagao de tecido cicatricial nos pulmoes, além de
dispneia progressiva.
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Causas

A causa de fibrose pulmonar intersticial é desconhecida. A teoria mais aceita é que
algum agente irritante nao determinado prejudica o epitélio, o endotélio e a membrana
basal dos alvéolos.

Exposicao ao tabaco, metal, poeira e fumaca; bem como presenca de infeccao, refluxo
gastroesofagico e diabetes parecem apresentar relacao com a fibrose pulmonar, porém
qual fator é o principal responsavel pela doenca ainda é uma incognita. A nica certeza
que se tem é que o tabagismo tem uma significancia forte no que diz respeito ao
desenvolvimento da doenca. Outros estudos indicam que as exposi¢des ocupacionais
ou ambientais, principalmente com relacao a exposicao de p6 de serragem e metal,
poeira organica e inorganica, além de servicos relacionados a pecuaria e criacao de
passaros sao fatores de risco para o aparecimento da fibrose.

Prevaléncia

A prevaléncia e incidéncia da doenca sdo desconhecidas. Sabe-se que a
prevaléncia é maior em idosos, uma vez que mais de 60% dos pacientes tém
mais de 60 anos de idade quando sdao diagnosticados com a doenca. Além
disso acomete proporcionalmente mais homens do que mulheres, nao havendo
diferencas entre etnias. H4 evidéncias que indicam um aumento na incidéncia
da doenca e acredita-se que o tempo de sobrevida a partir do diagnoéstico seja
de dois a cinco anos de vida.

Fisiopatologia

Mesmo nao havendo confirmacao do agente causador, a lesao ocorrida provoca uma
resposta profibrotica e pro-inflamatoéria com a presenca de um influxo de macréfagos,
fibroblastos e outras células inflamatérias. A partir disso, devido a um desbalanco
no processo de reparo normal, a atividade fibroblastica e miofibroblastica continua
ocorrendo, formando focos fibroblasticos, caracteristica determinante da doenca, com
deposito ininterrupto de proteinas da matriz extracelular e fibrose progressiva.

Outra evidéncia que também sugere o surgimento da doenca, é a falha no
mecanismo de regeneracdo celular causada pelo encurtamento dos telémeros.
Além disso, acredita-se que o excesso de mucina pode ter relacdo na formacao
de fibrose, com possivel comprometimento da defesa do individuo, ou até
promovendo pausas nos mecanismos de reparo alveolar. O padrao encontrado
de lesdo é bastante difuso, uma vez quando se realiza bidpsia, pode haver focos
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fibroblasticos em diferentes estagios de desenvolvimento localizados na regiao
parénquima alveolar normal. Essa desigualdade de achados pode indicar que
a fibrose pulmonar intersticial pode ser motivada por lesdoes frequentes com
resposta anormal associada a cada dano.

Devido a atividade anormal de fibroblastos e miofibroblastos, ocorrem alteracoes
como destruicao alveolar, distorcao arquitetonica do parénquima pulmonar e
infiltracao do espaco intersticial com fibrose, que sao sinais clinicos da doenca, que
também incluem padrao de restricao e difusao, dispneia progressiva e hipoxemia,
além de faveolamento e bronquiectasia de tracao nos achados de imagem.

Inicialmente ocorre deposito de proteinas da matriz extracelular pelos fibroblastos, o
que justifica a falta de infiltrados inflamatérios ativos e de opacidades em vidro fosco
na bidpsia cirdrgica e na tomografia computadorizada, respectivamente. Com isso,
pode ainda haver uma explicacdo pelo fato de o tratamento anti-inflamatério nao
proporcionar resultado na contencao na evolu¢ao da doenca.

Sinfomas

A maioria dos pacientes com a doenca pode apresentar falta de ar, mal-estar, fadiga,
perda de peso, tosse, cansaco e em alguns casos baqueteamento digital. Na ausculta
pulmonar pode haver estertores e presenca de infiltrados pulmonares difusos nos
exames de imagem, com inflamacao e fibrose em biopsia.

Fatores de risco

Como fatores de risco para a doenca temos: idade avancada, género masculino,
historico familiar e tabagismo.

Diagnéstico

Para diagnostico da doenca, a radiografia toracica e a tomografia computadorizada
de alta resolucao sao os métodos mais utilizados, porém, teste de funcao pulmonar,
fatores antinucleares, fator reumatoide, biopsia pulmonar cirargica, lavagem
broncoalveolar e biépsia transbronquica também podem ser solicitados pelo médico.

Inicialmente, o diagndstico das pneumonias intersticiais idiopaticas deve ter uma
anamnese exaustiva, para tentar excluir as causas que podem ter origem determinada,
como relacao ocupacional, uso de medicamentos ou drogas, tabaco, HIV, doencas
cardiacas, vasculites e doencas de tecido conectivo.
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Tentar determinar quando a doenca teve inicio, por meio de exames anteriores
pode ser uma solucado. A tomografia e o raio X pode ajudar também nesse quesito.
Realizacdo de prova de funcdo pulmonar também é um auxilio diagnostico para
determinar o padrao respiratorio.

Com relacao aos exames laboratoriais deve-se avaliar, as funcoes renais e hepatica,
sorologia para HIV, pesquisa de anticorpos antinucleares, precipitinas séricas no caso
de exposicao a alguma substincia especifica, fator reumatoide, autoanticorpos ou
sorologias especificas para determinadas doencas do tecido conectivo ou vasculites,
que possam vir a causar alteracoes pulmonares.

A biopsia bronquica e pulmonar transbronquica com lavado broncoalveolar
deve ser indicado para todos os pacientes que nao tiverem contraindicagcoes para
broncofibroscopia, porém esse tipo de biépsia nao ajuda em caso de pneumonia
intersticial usual, nem fibrose, devido a suas dimensdes serem pequenas. Porém, pode
ser ferramenta adjuvante para confirmar o diagnostico de sarcoidose, pneumonia
eosinofilia, dentre outras doencas.

Ja a biopsia pulmonar cirtirgica s6 deve ser realizada para pacientes com menos de 70
anos de idade, sem obesidade mérbida e problemas cardiorrespiratérios graves. E uma
das mais utilizadas na confirmacao do diagnostico de pneumonia intersticial usual e
fibrose pulmonar intersticial, quando o quadro clinico é atipico.

Tratamento

As diretrizes da American Thoracic Society, da European Respiratory Society, e da
Latin American Thoracic Association nao aconselham a administracao de varfarina;
imatinibe; combinacdo de prednisolona, azatioprina e acetilcisteina; e ambrisentana.
Além disso, ha outros medicamentos que apresentam uso condicional dependendo do
quadro do paciente.

Diversas medidas de suporte também podem ser consideradas na melhora da
qualidade de vida do paciente, além de ajudar na reducdo de fatores que promovem
a progressao da doenca. O transplante de pulmao pode ser a Gnica solugdo para
alguns pacientes.

Programas de reabilitacdo pulmonar também indicaram serem eficientes na
melhorar do estado funcional e da qualidade de vida. A combinacao de exercicios
fisicos, associado a educacao e suporte psicossocial pode melhorar a tolerancia ao
exercicio. Além disso, para a dispneia poucos estudos recomendam a administracao
de opioides.
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Ha necessidade do monitoramento de todos os pacientes quanto a hipoxemia, que
representa PaO_, menor ou igual 55 mmHg e saturacdo de oxigénio inferior a 89%.
Nesse caso a suplementacao de oxigénio tanto em repouso como em exercicio €
fortemente recomendado pelas diretrizesinternacionais, umavez que, pode promover
melhora na tolerdncia aos exercicios e diminuir o risco no desenvolvimento de cor
pulmonale e hipertensao pulmonar.

Os pacientes tabagistas devem ser aconselhados a abandonar o habito de fumar
e medicamentos toxicos, que podem causar lesao pulmonar adicional, devem ser
proibidos. Refluxo gastroesofagico é uma comorbidade prevalente em pacientes com
fibrose pulmonar, havendo a hipotese de que a microaspiracao em casos de refluxo
pode desencadear fibrose. As diretrizes internacionais recomendam o tratamento

clinico de refluxo mesmo em casos assintomaticos.

Uma parte dos pacientes com fibrose pulmonar tem hipertensao pulmonar associada,
mas ainda nao é conclusivo se a terapia anti-hipertensao pulmonar é positiva para
esses casos. sendo que, as diretrizes internacionais nao confirmam categoricamente
essa recomendacdo. No caso de doentes mais graves, que necessitam de transplante de
pulmao, medidas paliativas devem ser consideradas.

Além disso, medidas paliativas domiciliares sugerem melhora na qualidade de vida,
reduzem a depressao e a ansiedade de pacientes com fibrose pulmonar, porém mais
estudos ainda sdo necessarios para determinar os melhores métodos para melhor
qualidade de vida desses pacientes.

Linfoides

O sistema linfatico representa um conjunto de 6rgaos, vasos, tecidos
@ linfaticos e linfonodos, que estdo localizados em regides especificas do corpo

para proteger e ajudar a combater infeccbes que possam tentar atingir o

organismo, sendo que esse sistema tem por funcao produzir e transportar as

células de defesa do corpo.

No grupo de doencas linfoides, a pneumonia intersticial linfocitica, a bronquiolite
linfoide, a granulomatose linfomatoide, a hiperplasia linfoide reativa e o linfoma

formam as principais doencas que iremos estudar.

Nessas doencgas, é observado proliferacao linfocitaria, com formacao de centros
germinativos e foliculos linfoides. A bronquiolite linfoide e a hiperplasia linfoide
reativa s3o as doencas que mais afetam pacientes que apresentam doencas
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sistémicas, ja a pneumonia intersticial linfoide apresenta associacao com o lapus
eritematoso sistémico, doenca de Sjogren, miastenia grave, hepatite, HIV e outras

infeccoes.

Além disso, é de fundamental importancia avaliar a imuno-histoquimica dos
linfocitos, para diferenciar uma monoclonalidade de uma policlonalidade, uma vez
que, a monoclonalidade caracteriza uma proliferacao neoplasica maligna, também

conhecida como linfoma.

Das doencas linfoides pulmonares malignas podemos citar: Linfoma nao Hodgkin de
pequenos linfocitos; linfoma de tipo BALT; linfoma nao Hodgkin de células grandes;
linfoma B, angiocéntrico; granulomatose linfomatoide; histiocitose de células de
Langerhans. Todas sdo englobadas no mesmo subgrupo de linfoma primario de

pulmao.

A seguir veremos as principais doencas linfoides pulmonares.

Linfoma

O linfoma é caracterizado pelo comportamento anormal das células do sistema linfatico
que crescem desordenadamente e disseminam para todo o organismo. Sabe-se que a

doenca apresenta maior incidéncia em pessoas acima de 60 anos.

Causas

Alguns linfomas tém relacao com infecgoes cronicas, que podem predispor a mutagao
das células linfaticas. Ja em outros casos, pode haver relacao com fatores ambientais
e até mesmo a exposicao, contato e inalacao de agentes quimicos. Porém, em grande

parte dos casos, a causa nao consegue ser determinada, sendo idiopatica.

Diagnéstico

O primeiro sinal do linfoma é o surgimento de linfonodos, mesmo quando nao héa
presenca de infeccdo. Ao notar esse crescimento desordenado, é indicado realizar
bi6psia onde esta presente o ganglio alterado. Com a confirmacao do diagnostico,
realiza-se o estadiamento da doenca e faz investigacoes para determinar se nao ha
outras regioes comprometidas. Geralmente exames de imagem também podem ser

conclusivos para o diagnostico da doenca.
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Tratamento

Como tratamento a quimioterapia é a mais utilizada, podendo ou nao ser associada, a
radioterapia, dependendo do quadro clinico do paciente. Além disso, a terapia através
de anticorpos monoclonais, que sao as proteinas presentes no sistema de defesa do
organismo, modificadas em laboratério, sao outra op¢ao no tratamento, que muitas
vezes a feito concomitantemente com a quimioterapia.

Prevencdo

Deve-se evitar a exposicao de produtos quimicos, bem como realizar autoexame
frequentemente para localizar linfonodos, uma vez que, quanto mais cedo for realizado
o diagnostico, maiores sao as chances de cura.

Pacientes portadores de HIV sdao mais suscetiveis em desenvolver a doenca,
assim como idosos. Dessa forma, essa populacao deve redobrar a atencdao com
relacdo aos sintomas.

Pneumonia intersticial linfocitica

E um tipo raro de pneumonia intersticial, que apresenta um infiltrado linfocitico
policlonal difuso.

Causas

A etiologia é multifatorial que pode ter relacao com virus e até doencas autoimunes.
Portadores de HIV apresentam predisposicao a doenga, podendo inclusive ser uma
das causas ja vistas na literatura.

Sinfomas

A doenca incide predominante mais em mulheres entre 40 e 70 anos e os principais
sinas e sintomas clinicos sao: falta de ar e tosse seca, além de, sudorese noturna, fadiga,
febre e perda de peso.

Diagnéstico

Exames de imagem sao recomendados, sendo que a partir deles é possivel encontrar
opacidades em vidro fosco; nédulos em distribuicao linfatica, cistos e espessamento
septal. Além disso, com relacao a prova de funcao pulmonar, geralmente o paciente
apresenta padrao restritivo.
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A bibpsia cirargica é obrigatoria, uma vez que, ha necessidade de determinar se a
natureza da doenca é policlonal por meio dos estudos imuno-histoquimicos.

Tratamento

A administracao de corticosteroides é o tratamento basico inicial, sendo que em mais
da metade dos casos h4a uma resposta positiva. Ja para pacientes com HIV, a terapia
antirretroviral pode ser a mais adequada.

O prognostico é bastante variavel, uma vez que, em alguns casos ha evolugao para
faveolamento e vao a 6bito sem resposta ao tratamento. Em poucos casos (em torno de
5%) pode surgir linfoma de células B de baixo grau.

Bronquiolite folicular

A bronquiolite folicular também ¢é um tipo de doenca pulmonar linfoide, sendo que
a diferenca principal dela para a pneumonia intersticial linfocitica é o infiltrado
linfocitico bronquiolocéntrico, que nao atinge outras localidades do intersticio
pulmonar. Além disso, o paciente apresenta padrao obstrutivo com aprisionamento
aéreo na prova de funcao pulmonar.

Uma compressao extrinseca do tecido linfoide em conjunto com os bronquios
representa o mecanismo principal para o surgimento dos cistos, causando
um fenomeno valvular, mas também podendo haver relacio com a isquemia
bronquiolar por obstrucao vascular. Os cistos se assemelham aos encontrados
na pneumonia intersticial linfocitica, com localizacao especialmente em regiao
peribroncovascular além de paredes finas. Podem surgir nédulos ou opacidades
em vidro fosco centrolobulares nos exames de imagem para diagnostico.

Neste capitulo vimos dois tipos principais doencas intersticiais idiopaticas, as
pneumonias que compreendem um grande grupo de doencas como: fibrose

pulmonar idiopdtica, pneumonia organizante, pneumonia intersticial nado

especifica, pneumonia intersticial bronquiolocéntrica, pneumonia intersticial
aguda e pneumonia intersticial descamativa; além das doencas pulmonares
linfoides que apresenta proliferacdo linfocitaria, com formacdo de centros
germinativos e foliculos linfoides. Dentre as principais doencas linfocitarias
estudamos: o linfoma, a pneumonia intersticial linfocitica e a bronquiolite

folicular.
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CAPITULO 2

Doencas granulomatosas e miscelanea

No capitulo seguinte veremos as principais doencas granulomatosas e um grupo
de doencas denominadas como miscelanea, uma vez que apresentam caracteristica

opostas o todos os outros tipos estudados, além de nao apresentarem causa definida.

Granulomatosas

Muitas doencas pulmonares difusas podem apresentar granulomas, que

podem ou nao serem necrotizantes, quando realizada as biopsias do tipo

transbronquica ou cirurgica, sendo que as doencas granulomatosas podem
ser tanto de origem infecciosas ou ndo, conhecidas ou mais raras. Assim

sendo, veremos nos topicos seguintes as principais doencas granulomatosas.

Sarcoidose

A sarcoidose é uma doenca do tipo granulomatosa crénica, que é caracterizada pelo
acimulo de macréfagos e linfécitos em varios 6rgaos, principalmente pulmao, uma
vez que, os pulmées e linfonodos sdao os locais mais afetados na maioria dos casos.
A evolucao clinica da doenca é bastante imprevisivel e heterogénea, sendo que a

incidéncia é de aproximadamente 6 pessoas para cada 100.000 por ano.

Sabe-se que o risco de sarcoidose € maior na raca negra, quando comparada a
caucasiana, porém, pessoas de origem escandinava tem maior probabilidade de
desenvolver a doenca. Além disso, as manifestacOes extratoracicas variam conforme
a etnia da populacao; no caso de pessoas negras a uveite cronica é mais insidiosa,
enquanto em latinos, o lipus pérnio € mais comum; e em europeus, o eritema nodoso.
Ainda no caso de pessoas negras, ha maior probabilidade de ocorrer envolvimento
ocular, na medula 6ssea, figado e linfonodos. Tanto a sarcoidose cardiaca, como a

ocular parece ser mais comum no Japao.

Além disso, um histoérico familiar de sarcoidose indica risco significativamente para
sarcoidose. J4 quando comparamos género, mulheres apresentam mais chances
de ter envolvimento ocular e neurolégico, assim como eritema nodoso, enquanto

homens tém maior predisposicao a desenvolver hipercalcemia.
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Causas

A etiologia da sarcoidose é desconhecida. Contudo, varias causas sao hipotetizadas,
como heranca genética, fatores imunologicos e infecciosas, como alguns virus e
bactérias.

Fisiopatologia

O achado clinico que melhor representa a doenca é a existéncia de granulomas
nao caseosos com células gigantes multinucleadas na regiao central. Os linf6citos
CD4 estao distribuidos em todo o granuloma, e as células CD8 se encontram
em grupos mais na regiao periférica. O linfécito CD4 e as citocinas, como a
interleucina (IL)-2, IL-12 e gamainterferona, sdo responsaveis por manter os
granulomas. Os macroéfagos alveolares apresentam funcao de células secretoras
versateis produzindo variedades de citocinas, fatores de crescimento, fator de
necrose tumoral (TNF)-alfa e interleucinas IL-12 e IL-15.

O padrao imunolégico das células presentes no infiltrado indica que os granulomas
sarcoides sejam produzidos a partir de um estimulo antigénico persistente e que
pouco se degrada, promovendo resposta imune local mediada por célula T com
um padrao oligoclonal. Em decorréncia da estimulagdo cronica, os macrofagos
produzem mediadores inflamatérios locais, promovendo acimulo de células T
“helper” do tipo 1 em locais onde a inflamacao é constante, colaborando para a
constituicao da estrutura do granuloma.

Classificacao

A classificacdo da sarcoidose depende do envolvimento de 6rgaos e sistemas. A partir
disso temos, a classificacdo no quadro a seguir.

Quadro 4. Classificacdo da sarcoidose.

Classificacao Comprometimento

Sarcoidose sistémica Acomete varios sistemas, associado com fadiga cronica.

Sarcoidose pulmonar Pulmdes envolvidos em mais de 90% dos casos.

Sarcoidose cutanea Presenca de placas; Iipus pério.

Sarcoidose ocular Uveite anterior

Sarcoidose cardiaca Presente em 5% dos casos, pode haver bloqueio cardiaco, evoluindo
para cardiomiopatia, e até hipertensao arterial pulmonar.

Neurossarcoidose Ocorrem em menos de 10% dos pacientes, havendo convulsdes e
cefaleia.

Fonte: https://bestpractice.bmj.com/topics/pt-br/109/pdf/109.pdf. Acesso em: 9 ago. 2019.

101


https://bestpractice.bmj.com/topics/pt-br/109/pdf/109.pdf

102

UNIDADE IV | DOENGAS RESPIRATORIAS INTERSTICIAIS IDIOPATICAS

Sinfomas

Os principais sintomas dos pacientes acometidos pela sarcoidose sao: dispneia,
tosse, artralgia, fadiga cronica, linfadenopatia, sibilancia, roncos, olhos doloridos e
avermelhados, fotofobia e visao turva.

Fatores de risco

Idade entre 20 e 40 anos, historico familiar com sarcoidose, origem escandinava e
etnia negra e género feminino sao os principais fatores de risco para a doenca.

Diagnéstico

Os principais exames diagnosticos sao: radiografia toracica, uma vez que nos achados
o paciente diagnosticado com sarcoidose pode apresentar adenopatia hilar e/ou
paratraqueal predominantemente no lobo superior, infiltrados bilaterais; derrames
pleurais e calcificacbes em casca de ovo, que sao raras. Além disso, hemograma
completo, ureia sérica, creatinina, enzimas hepaticas, calcio sérico, teste de fungao
pulmonar, eletrocardiograma (defeitos de conducao) e derivado proteico purificado
da tuberculina.

Em alguns casos pode haver necessidade de realizar tomografia computadorizada
de toérax, lavagem broncoalveolar, bidpsia transbronquica, calcio urinario de
24 horas, enzima conversora da angiotensina sérica, cintilografia com galio-67,
aspiracao por agulha transbronquica guiada por ultrassonografia endobrénquica,
ressonancia nuclear magnética e tomografia por emissao de poésitrons (PET) com
fluordesoxiglucose.

Tratamento

Nem todos os pacientes diagnosticados com sarcoidose precisam de tratamento.
Nao ha nenhuma terapia especifica que seja recomendada por todas as diretrizes
internacionais, uma vez que as evidéncias clinicas pertinentes as varias terapias sao
relacionadas apenas a partir dos poucos ensaios clinicos realizados.

As dosagens e as vias de administracao de corticosteroides e de outros farmacos
ainda sdo discutidas. Geralmente, ha remissoes espontaneas da sarcoidose
pulmonar entre 55% e 90% dos casos classificados no estagio I, 40% a 70%
dos pacientes classificados no estagio II e em cerca de 20% dos pacientes no
estagio III, porém raramente ha remissao no estagio IV da sarcoidose pulmonar.
Além disso, grande parte dos pacientes podem ser assintomaticos, mesmo
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apresentando radiografia toracica anormal ou alteracdoes nas concentracoes de
enzimas hepaticas. Dessa forma, o tratamento é destinado para os pacientes que
apresentam sarcoidose sintomatica.

Corticosteroides orais geralmente representam o tratamento para estagios II a IV
sintomaticos, e também podem ser administrados no estagio I quando ha sintomas em
associacao com adenopatia. Os corticosteroides orais promovem melhora dos achados
radiograficos, dos sintomas e da espirometria entre 3 meses e dois anos de terapia.
Contudo, poucas melhoras ocorrem na funcao pulmonar. Além disso, pesquisas tem
se limitado a administrar o medicamento por mais de dois anos, advertindo que estes

podem causar modificacoes na progressao da doenca quando usado a longo prazo.

Corticosteroides administrados por vias inalatérias podem trazer beneficios em
alguns casos de sarcoidose pulmonar. Os medicamentos de segunda linha, como o
metotrexato, e a azatioprina, podem ser usados como terapia nao corticosteroide
em pacientes que apresentam intolerancia a altas doses de esteroides ou ainda como
tratamento adjuvante nos casos que a resposta aos corticosteroides é insatisfatoria.

Os pacientes que realizam corticoterapia devem adotar medidas preventivas para
osteoporose. Suplementacao de célcio ou vitamina D deve ser monitorada, uma
vez que, a doenca pode provocar hipercalcitria e hipercalcemia pelo aumento na
concentracao de vitamina D enddgena. O calcio sérico e o calcio urinario de 24 horas
devem ser monitorados no inicio e ap6s um més de terapia.

A oxigenoterapia também pode ser realizada no caso de pacientes que tenham
saturacao de oxigénio em repouso ou durante exercicio de inferior a 88% ou PaO,
menor ou igual a 55 mmHg na gasometria arterial. Os pacientes sao classificados
no estagio IV da doenca, quando ocorre graves reducoes graves dos volumes
pulmonares, nas taxas de fluxo e na capacidade de difusdo do monoxido de
carbono, associados a outros sintomas que nao apresentam resolucao mesmo com
tratamento. Nesses casos, o transplante de pulméo é a tinica op¢do para esses
pacientes.

A sarcoidose ¢ a segunda recomendac¢ao mais comum de transplante pulmonar no
casodedoenca pulmonar intersticial e é responsavel por 2,6% de todos os transplantes

de pulmao que ocorrem no mundo.

Pneumonite por hipersensibilidade

A pneumonite por hipersensibilidade, que também pode ser designada por alveolite
alérgica extrinseca, ocorre por uma inflamacao imunologica que nao é mediada por
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imunoglobulina E. A pneumonite por hipersensibilidade é promovida pela inalacao
frequente de proteinas de origem animal ou vegetal, ou ainda a conjugacao de uma
proteina humana das vias aéreas com uma substancia quimica, como por exemplo a
albumina. As manifestacoes da inflamacao dessa pneumonite acontecem nos alvéolos
e nos bronquiolos distais e dependem da concentracao e da frequéncia da exposicao.
A doenca pode ser classificada como aguda, subaguda e cronica tendo distintas formas
de apresentacdo. Muitos casos de pneumonite ocorrem por exposicao ocupacional,
porém sua prevaléncia é desconhecida, e tem relacao direta com o tipo de antigeno,
concentracao da exposicao e fatores do proprio individuo que ainda nao estao
esclarecidos.

Causas

Algumas causas ja foram identificadas; dentre elas os agentes etiologicos mais comuns
sao bactérias do tipo Actinomycetes termofilicos, que sdo responsaveis por varias
outras sindromes, como pulmao de “fazendeiro” e de “colhedor de cogumelos”; além
de proteinas de origem animal, como a proteina aviaria responsavel pelo pulmao “do
avicultor”, podendo ainda ser implicado a exposicao a animais de grande porte.

Fungos também podem ser agentes etiologicos, assim como produtos quimicos
reativos como anidridos, di-isocianatos e agentes usados nos trabalhos com metais.
Nesses casos, a exposicao a fluidos de usinagem com metais mostrou ser a causa mais
comum de pneumonite por hipersensibilidade ocupacional, sendo responsavel por
mais da metade dos casos no Reino Unido. Medicamentos também podem causar a
pneumonite, como o metotrexato e rituximabe.

Fisiopatologia

Os mecanismos fisiopatologicos que promovem a inflamacao caracteristica da
pneumonite por hipersensibilidade ainda ndo estdo completamente esclarecidos.
Estudos de lavagem broncoalveolar em pacientes com pneumonite sintomatica
indicam que as células envolvidas na fisiopatologia sao os linfécitos T CD3+, que
sao CD8+ ou CD4+ com um fenoétipo Thi. A inflamacao da pneumonite apresenta
um infiltrado celular com linfocitos, plasmoécitos e neutroéfilos com a presenca de
macrofagos espumosos ativados e de granulomas nao caseosos.

A inflamacdo tem a tendéncia de apresentar uma distribuicdo broncocéntrica ou
bronquiolocéntrica. Em estagios mais avancados, a alveolite linfocitica nao é tao
exacerbada e pode haver fibrose intersticial com paredes bronquiolares espessas
devido ao coldgeno. Na pneumonite por hipersensibilidade aguda, os principais
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sintomas e achados, como febre, dispneia, taquipneia, padrao pulmonar restritivos
e a diminuicao da capacidade de difusao do monoxido de carbono pelo pulmao sao
devido a alveolite linfocitica. Ja na fase subaguda, a inflamacao nao é tao evidente
podendo haver fibrose com ocorréncia de dispneia, mal-estar, tosse, padrao pulmonar
misto e reduzida capacidade de difusdao do CO. Na ultima fase, a cronica, ha pouca
inflamacdo com fibrose que resulta em perda de peso, dispneia, mal-estar, padrao
pulmonar misto e baixa capacidade de difusao do CO.

Sinfomas

Dispneia, tosse improdutiva e produtiva nas formas subaguda e cronicas; presenca de
febre e calafrios, mal-estar, perda de peso, anorexia, presenca de estertores bibasilares,
e estertores difusos e baqueteamento digital sao os sintomas referentes a doenca.

Fatores de risco

Os fatores de risco listados abaixo apresentam relacdo com o desenvolvimento
da doenca, porém nao determinantes para o surgimento da pneumonite por
hipersensibilidade. Tabagismo, infeccao viral, exposicao a antigeno proteico aviario,
exposicao a antigeno de bolor, exposicao a antigeno bacteriano, exposicao a di-
isocianato (por exemplo, resina epoxi), exposicao a antigeno acido de anidrido (por
exemplo, recuperadores de pintura), exposicao a fluidos de usinagem com metais,
nitrofurantoina, metotrexato, roxitromicina e rituximabe podem ser fatores de risco
para a pneumonite.

Diagnéstico

Os primeiros exames que devem ser solicitados pelo médico para diagnostico da
doenca sao: resposta imunoldgica ao antigeno causador, hemograma completo,
velocidade de hemossedimentacdo, albumina, radiografia toracica (presenca de
infiltrados, nodulares ou irregulares; fibrose); tomografia computadorizada de térax,
testes de funcao pulmonar, capacidade de difusao do monoéxido de carbono, lavagem
broncoalveolar e bidpsia pulmonar.

Tratamento

O objetivo mais importante que deve ser levado em consideracao quando ha o
diagnostico de doenca pulmonar de causa alérgica é justamente evitar o antigeno
causador. No caso de exposi¢cao ocupacional, deve-se realocar o individuo em seu
trabalho. Contudo, medidas como a reducao da umidade e melhora da ventilacao
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ja sao capazes de reduzir a exposicao ao antigeno, evitando a possibilidade de
realocacdo. Ja quando a exposicao nao é por fator ocupacional, medidas ambientais
acabam sendo a melhor solucao, como limpeza da casa ou de locais que podem ser

responsaveis por desencadear a doenca.

A pneumonite por hipersensibilidade ndo é uma doenca muito estudada, dessa
forma o tratamento recomendado baseia-se na administracao de corticosteroides
orais principalmente nos estagios agudo e subagudo da doenca, com relato de casos
com melhora dos sintomas e da funcdo pulmonar. Quando o antigeno é evitado,
os corticosteroides podem chegar até serem suspensos da terapia apos 6 semanas.
Ja no caso de pacientes com pneumonite por hipersensibilidade na fase cronica,

corticoides de dosagem baixa sao administrados a longo prazo.

Prevencdo

A prevencdo primdria foca na diminuicdo da exposicdo ambiental ao antigeno
causador da pneumonite por hipersensibilidade, fazendo com que haja melhora

significativa apenas com essa medida.

Além disso, evitar o agente causador é fundamental para diminuir os sintomas; como
realocar o individuo em seu trabalho ou realizar intervencdoes ambientais, como

melhoras a umidade e ventilagcdo do ambiente, bem como melhorar a limpeza.

Doencas pulmonares granulomatosas incomuns

Apenas a titulo de curiosidade, segue nesse tépico algumas doencas

pulmonares granulomatosas incomuns.

Imunodeficiéncia comum varidavel

A imunodeficiéncia comum variavel, ou hipogamaglobulinemia tem por caracteristica
apresentar baixos niveis de imunoglobulinas séricas, também conhecidas como
anticorpos acarretando ao doente um aumento da susceptibilidade a infeccoes. A causa
normalmente no é determinada. E o tipo mais comum de imunodeficiéncia, sendo que
o tipo e o grau da deficiéncia das imunoglobulinas dependem de cada individuo. Ha
casos de reducao das imunoglobulinas G e A. E ha outros em que o paciente apresentam

deficiéncia também na imunoglobulina M.
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Causas

As causas dessa imunodeficiéncia ainda nao claras. Porém, estudos atuais indicam
que pode haver uma implicacao da doenca, por um pequeno conjunto de genes
que estao presentes em alguns doentes. Esses estudos mostram trés importantes
anomalias nos linfécitos. Na maioria dos casos, o paciente tem niveis normais de
linfocitos B, porém eles nao sao capazes de sofrer uma maturacao normal para
se tornarem plasmocitos capazes de produzir diferentes tipos de anticorpos e
imunoglobulinas.

H4 ainda, outro caso que a funcao dos linfocitos T “helper” esta prejudicada, nao
ocorrendo uma resposta padrao dos anticorpos; e um terceiro que possui uma grande
quantidade de linfocitos T citotéxicos, apesar de ainda haver davida sobre o papel
destas células na imunodeficiéncia.

Sinfomas

Os sintomas podem variar, sendo leves e até mesmo graves. Pode haver infeccoes
frequentes em todas as fases da vida, desde a infancia até a fase adulta. Geralmente o
diagnostico s6 ocorre na fase adulta entre 30 e 40 anos, porém em aproximadamente
20% dos casos, os sintomas da doenca comec¢am a aparecer antes dos 16 anos de idade.

A maioria dos doentes com imunodeficiéncia comum variavel tem infeccoes
constantes nos bronquios, pulmdes, ouvidos e seios perinasais. Quando essas
infeccoes sdo pulmonares e graves ocorrendo repetidas vezes, podera haver
danos imutaveis na arvore bronquica com desenvolvimento de doenca crénica
nos bronquios, com formacao de bronquiectasias.

Além disso, se houver o desenvolvimento de uma doenca pulmonar cronica,
podera ocorrer reducao na tolerancia aos esforcos e atividades fisicas, além de uma
capacidade vital diminuida.

Diagnéstico

O exame fisico com ausculta pulmonar pode revelar evidéncias de bronquiectasia
(estertores, chiado agudo na inspiragao, roncos). Além dos exames de imunoglobulina
séricas e hemograma completo, no caso de alteracoes pulmonares ha necessidade
de realizar teste de funcao pulmonar e exames radiologicos, para detectar infeccao
aguda, bronquiectasia, linfadenopatia e doenca granulomatosa.
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Tratamento

Os objetivos do tratamento nas infec¢oes pulmonares devem ser a prevencao da
sua recorréncia e a reducao dos danos cronicos relacionados ao tecido pulmonar. O
tratamento da imunodeficiéncia comum variavel é semelhante ao de outras doencas

que apresentam baixos niveis de imunoglobulinas séricas.

Quando nao ha um problema importante nos linfécitos T ou em algum 6rgao, o
tratamento por meio de substituicio com imunoglobulina apresenta sucesso na
reducao dos sintomas. Essa imunoglobulina administrada é extraida de uma grande
quantidade de doadores de plasma humano e é composta principalmente por
imunoglobulina G, que contém anticorpos importantes presentes em individuos
saudaveis. Os doentes que apresentarem doenca pulmonar cronica deverao fazer
uso de antibioticos de largo espectro a longo prazo. Caso as infecoes sejam por
bactérias especificas, outros tipos de antibioticos deverao ser administrados.
No caso de bronquiectasias, fisioterapia e drenagem postural para remocao das

secrecoes sao indicadas.

Prevencdo

Familiares de pacientes que apresentem alteracoes genéticas conhecidas que
provocam hipogamaglobulinemia sdo aconselhados a realizar testes genéticos,
uma vez que se sabe que mesmo em parentes de segundo grau ha hereditariedade
familiar entre 10 a 20% dos casos de imunodeficiéncia. Diagnostico genético pré-
implantacional tem sido realizado também quando ja é sabido que os pais sado
portadores dessas alteracoes.

Doenca inflamatdria intestinal

A doenca inflamatéria intestinal € uma nomenclatura geral, que representa

um grupo de doencas como enterocolite actinica, colite isquémica, retocolite

ulcerativa inespecifica, doenca de Crohn, colite linfocitica, colagenosa, dentre
outras, sendo que a retocolite ulcerativa inespecifica e a doenca de Crohn
representam de 80% a 90% dos casos de doencas intestinais, sendo que
quando usamos o termo doenca inflamatéria intestinal idiopatica se refere, a

essas duas doencgas.
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Causas

A doenca inflamatoria intestinal é caracterizada pela inflamacao crénica do intestino
que se manifesta sem um causa determinada, com incidéncia variada com relacao a
etnia, classe social e género, sendo responsavel por diversos problemas de satide e na
qualidade de vida de seu portador. Geralmente o diagnostico é determinado mais em
criancas e jovens, sendo que ha recidivas frequentes das inflamac¢oes e com formas
clinicas bastante graves. A doenca pode atingir todas as partes do trato gastrointestinal
a partir da boca até a area perianal, porém, na maioria dos casos atinge as regioes
perianal e ileo terminal.

Os fatores que podem estar relacionados com o desenvolvimento da doenca sao
genéticos, com modificacoes em algumas estruturas; além de ambientais, como o
tabagismo, uso de contraceptivos orais, dieta com muito actcar refinado, deficiéncias
nutricionais, principalmente zinco e agentes infecciosos.

Sintomas

A doenca possui muitas manifestacoes extraintestinais, porém algumas delas sdo
pulmonares, como nos primeiros relatos da doenga, como escarro purulento crénico
sem causa definida. A doenca intestinal pode ainda provocar doenca das vias aéreas;
doencas pulmonares intersticiais, principalmente bronquiolite obliterante com
pneumonia em organizacao; pneumonia intersticial nao especifica e sarcoidose, bem
como, vasculite pulmonar, nédulos pulmonares necroticos e serosite.

Outras manifestacoes pulmonares sao a toxicidade induzida por medicamentos e
agentes anti-TNF (anti fator de necrose tumoral), bem como diversas infeccoes.
Pode ocorrer ainda, pneumonia em organizacao relacionada com inflamacao
granulomatosa crénica nao necrosante asséptica.

Sinfomas

Os principais sinais e sintomas clinicos sao: fadiga, perda de peso, diarreia, febre, dor
abdominal e sangramento gastrointestinal.

Diagnéstico

O diagnostico é realizado por meio de exame fisico e historia familiar associados a
outros exames como: perfil metab6lico completo, hemograma completo, teste de
proteina C-reativa e exame de velocidade de hemossedimentacao. Concentragoes de
ferro é de vitamina B12 devem ser analisados. Exames de imagem como radiografias e
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radiologia com contraste também sao indicados, porém a colonoscopia com intubacao
do ileo é o exame padrao-ouro para a confirmacao da doenca.

Tratamento

O tratamento é bastante complexo e deve ser realizado por especialistas na doenca,
uma vez que ele é baseado em cada paciente e seu quadro clinico. Especificamente
para os sintomas pulmonares, os corticosteroides sao o tratamento mais comum e que
promovem melhora dos sintomas em 90% dos casos. No entanto, a recidiva costuma
ocorrer em 12 a 30% dos pacientes apos a reducao ou suspensao da terapia, havendo
necessidade do aumento da dose ou de uma nova administracdo do medicamento. O
prognostico da doenca pulmonar em pacientes com DC é geralmente favoravel, com
alta taxa de resposta a terapia

Granulomatose broncocéntrica

A granulomatose broncocéntrica é uma doenca, caracterizada por reacao
granulomatosa necrosante localizada nos bronquios e bronquiolos. Nao

possui nenhum agente etiolégico determinado e inicialmente foi relacionada

a paciente portadores de asma associada a aspergilose broncopulmonar

alérgica.

Causas

A forma idiopatica da doenca nao tem fator etioldogico conhecido e apenas
os resultados histologicos realizado por meio de biopsia pulmonar conclui o
diagnostico da doenca, apenas depois da exclusio meticulosa das causas dos
granulomas broncocéntricos.

Sintftomas

Os sintomas podem ser variaveis, porém geralmente ocorrer febre, dor toracica
e tosse. J& com relacdo aos achados clinicos encontra-se consolidag¢ao lobar
com atelectasia e massa solitaria representam quando realizado tomografia
computadorizada, bem como no6dulos, opacidades lineares, infiltrados difusos e até
cavitacao pulmonar.

Diagnéstico

A granulomatose broncocéntrica costuma ter manifestacoes radiolbgicas, clinicas

e laboratoriais bastante parecidas com processos infecciosos, imunoloégicos ou
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neoplasicos, que sao acompanhados de lesdes broncocéntricas como a tuberculose
e artrite reumatoide, sendo que para a determinacao do diagndstico a bidpsia
pulmonar mostrou-se ser o melhor método.

Tratamento

Para o tratamento da forma idiopatica da doenca, corticosteroides tém-se mostrado
6tima opcao apresentando bons resultados em relacao a melhora dos sintomas e sem
ocorrer reincidivas.

Micobactérias ndo tuberculosas

As micobactérias nao tuberculosas sao do género Mycobacterium, porém

apresentam propriedades diferentes daquelas responsaveis pela tuberculose,

como as Mycobacterium tuberculosis. No geral, as mais comuns sdo: M. fortuitum,
M. chelonae, M. abscessos, M. marinum, M. ulcerans e a M. kansasii. Pelo fato das
micobactérias ndo tuberculosas estarem presentes no ambiente, especula-se
que os locais onde elas vivem sejam a prépria fonte de infeccao para as pessoas.
Porém, as infecgées provocadas por elas ndo sdo um problema de saude publica,
apesar de algumas espécies apresentarem grande capacidade de transmitir a

doenca podendo até causar morte.

Causas

Esse tipo de micobactéria apresenta maiores chances de provocar doenca pulmonar
quando ha outros fatores adjuvantes, como a presenca de doencas imunossupressoras
como o HIV; doenca pulmonar obstrutiva cronica; fibrose cistica; tuberculose e até
mesmo transplante. Acredita-se que reservatorios naturais de 4gua sdao os principais
locais percursores para disseminacao dessas micobactérias.

Sintomas

Os sintomas relacionados ao sistema respiratorio geralmente nao sao especificos,
porém geralmente ha tosse cronica, expectoracao e fadiga. Em poucos casos,
mal-estar, falta de ar, hemoptise, febre e perda de peso podem ocorrer nas fases
mais avancadas da doenca.

Diagnéstico

A doenca pulmonar por micobactérias nao tuberculosas necessitam de um
diagnostico particular para se definir o tratamento, ja que a terapia depende

111



112

UNIDADE IV | DOENGAS RESPIRATORIAS INTERSTICIAIS IDIOPATICAS

diretamente do tipo de micobactéria. Quando comparamos através de imagens
radiograficas, as lesbes pulmonares provocadas pelas micobactérias nao
tuberculosas com aquelas causadas pela tuberculose, as cavidades possuem
paredes menos espessas e menor quantidade de infiltrado parenquimatoso ao seu
redor; além disso a dispersao é mais frequentemente por contiguidade do que
broncogénica e ha implicagdo consideravel da pleura nas regioes comprometidas.
A apresentacdo histologica baseia o diagnéstico de presunc¢ao, porém é a prova
tuberculinica que determina o organismo causador da doenca. Lavado bronquico
e coleta de escarro também sao recomendados.

Tratamento

O tratamento tem relacao direta com o agente etiologico, ou seja, é preciso determinar
o tipo de bactéria para definir qual antibidtico sera administrado. Geralmente a

Claritromicina, Azitromicina e Rifampina sao os mais utilizados.

Pneumonia aspirativa

A pneumonia por aspiracdo ou aspirativa ocorre devido a inalacao de contetdo

orofaringeo nas vias aéreas inferiores, promovendo infeccdo bacteriana e lesao

pulmonar. Esse tipo de pneumonia acomete mais pacientes que apresentam

problemas neurolégicos com reducao no reflexo da degluticéo.

Causas

Geralmente, a lesdo pulmonar é provocada pela aspiracao de alguma substancia
orofaringea que é constituida de bactérias aerobias e anaerdbias. Os individuos que
estao mais predispostos a desenvolver a doenca sao aqueles acometidos por disfuncao
de degluticao, refluxo gastroesofagico, doenca neurologica ou deficiéncia do trato
digestivo superior relacionada a fatores externos, como uma traqueostomia.

Em pessoas saudaveis o evento nao promove a pneumonia, uma vez que
primeiramente as bactérias entram no pulmao devido a aspiracdo, porém
mecanismos protetivos como a acao dos cilios, tosse e a propria defesa celular
e humoral evitam o desenvolvimento da doenca, porém quando ha qualquer

problema nesses mecanismos de defesa, pode ocorrer pneumonia por aspiracao.

A bacteriologia da pneumonia por aspiracao é semelhante aquela que nao ocorre por
aspiracao.
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Fisiopatologia

A aspiracao causa uma reacao inflamatoéria que é conhecida como pneumonite. Essa
reacao pode provocar problemas ao parénquima pulmonar, os quais podem promover
uma resposta que leva a tosse, a febre ou ao aumento no ntimero de leucocitos. A
partir disso, pode haver ainda uma nova infeccao bacteriana secundaria, que devido ao
parénquima ja estar lesado, causa a pneumonia por aspiracao.

A pneumonia pode ser considerada na verdade uma ruptura do microbioma e nao
apenas uma infecdo. Normalmente, quando a aspiracdo ocorre com o individuo
sentado, a regido basal dos lobos inferiores do pulmao sao as mais afetadas, ja em
decubito as regides posteriores dos lobos superiores ou as regides apicais dos lobos
inferiores sao as mais comprometidas.

Sintomas

Os sintomas comuns sao: tosse, falta de ar e dor toracica pleuritica, podendo ocorrer
por mais de uma semana apoés a aspiracao. Além disso, febre, taquipneia, presenca de
estertores e expectoracao espumosa ou purulenta também sao indicativos da doenca.
Pode ainda haver odor malcheiroso quando a infecao é por bactérias anaerobias.

Fatores de risco

Os fatores de risco da pneumonia por aspiracao sao: idade avancada, problemas de
denticao, disfuncao na degluticao e presenca de traqueostomia.

Diagnéstico

A histéria clinica é de grande importancia, porque a aspiracao consciente nem sempre
ocorre, e as vezes o paciente nem se lembra do ocorrido.

Os exames iniciais sao semelhantes ao de pneumonia tipica. A radiografia toracica e o
hemograma completo sao indicados como os primeiros testes.

A leucocitose geralmente estd associada a pneumonia por aspiracao. Além disso,
o monitoramento das saturacoes de oxigénio, bem como gasometria arterial sao
recomendados dependendo do quadro clinico do paciente.

A coloraciao de Gram da expectoracdao também é uma ferramenta adicional que pode
detectar o organismo causador da doenca, sendo de baixo custo e facil de realizar. A
cultura da expectoracao pode ser um outro método, porém nem sempre é conclusivo.
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A broncoscopia é uma opcao quando o material aspirado é de grande volume, porém
nao ha estudos conclusivos sobre o sucesso desse método.

Dessa forma, se conclui que na pneumonia por aspiracdo, a obtencdo de uma
boa amostra de expectoracao ou do trato respiratorio inferior € a melhor técnica
diagnostica, de acordo com as diretrizes de pneumonia vinculadas aos cuidados de
saude e hospitalar.

Tratamento

Os devidos antibidticos devem ser administrados logo apo6s a confirmacao do
diagnostico para tratar a infeccdo e prevenir o desenvolvimento de complicacoes

como abscessos pulmonares e empiema.

Nos individuos com tubos endotraqueais ou traqueostomia, as vias aéreas devem
ser sempre aspiradas e situacoes que possam promover piora do quadro devem ser
descontinuadas. O tratamento nao medicamentoso compreende oxigenoterapia,
manejo da hipotensao e terapia para sindrome do desconforto respiratorio agudo e
choque séptico, caso ocorram.

Nao ha protocolos especificos para que o paciente seja internado, nem qual deve
ser o nivel de cuidado, tudo isso se baseia no quadro clinico. Os antibioticos
intravenosos s6 sao administrados em pacientes hospitalizados e a internacao
na unidade de terapia intensiva s6 é justificada pela intubacao, hipotensao ou
estado mental alterado do paciente. Os escores de gravidade da pneumonia, nao
sao usados para pacientes com pneumonia por aspiracao.

Pneumonia intersticial de células gigantes

A pneumonia intersticial de células gigantes ou doenca pulmonar por metal

duro é rara e causada devido exposicao de particulas de ligas de metal duro,

que sao compostas principalmente por carboneto de tungsténio (as mais

comuns), cobalto ou cobalto e diamante.

Cromo, tantalo, titdnio, nidbio e niquel também podem causar a doenca, porém, em
menores proporcoes. Esses materiais sdo utilizados principalmente em ferramentas
de afiacdo e corte, proteses dentéarias, perfuracao de pocos e polimento de diamantes,
devido a sua composicao e dureza. A partir da exposicao deles, suas particulas sao
absorvidas pelos pulmoes e trato gastrointestinal podendo desencadear a doenca.
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Causas

Acredita-se que a patogénese da doenca intersticial ocorre devido a uma reacao de
hipersensibilidade ao material. Além disso, fatores genéticos também podem ter

relacio com as causas da doenca, porém mais estudos sao necessarios.

Além disso, a exposicao ao cobalto pode provocar diversas comorbidades, como
asma e até outras doencas intersticiais. A apresentacao histopatolégica que mais
define a doenca é a pneumonia intersticial de células gigantes que é representada
por células gigantes multinucleadas, que possuem aspectos “canibalisticos”, em
espacos alveolares.

A fisiopatologia da doenca ainda é desconhecida.

Diagnéstico

Com relacdo ao diagnostico, a tomografia computadorizada indica presenca
de opacidades em vidro fosco e opacidades lineares irregulares. Ja no teste de
funcao pulmonar ha confirmacdo de padrao ventilatério restritivo para todos os
pacientes. Além disso, células gigantes multinucleadas no lavado broncoalveolar sao
caracteristicas da doenca e confirmam o diagnostico se haver necessidade de biopsia.

Os sintomas clinicos podem apresentar variagoes para cada paciente, porém com
a evolug¢do do quadro ocorre reducdao na capacidade de difusio no monédxido
de carbono. A histéria clinica e ocupacional é de extrema importancia para
o diagnostico, principalmente quando associados aos exames de imagem por
radiografia ou tomografia. Uma amostra para analise citologica ou histologica
também sao recomendadas.

Tratamento

O tratamento da pneumonia intersticial de células gigantes tem por objetivo remover
a exposicdo do agente causador, que pode ser capas de estabilizar ou melhorar a
funcdao pulmonar. A administracdo de corticosteroides é a terapia medicamentosa

recomendada, porém eu alguns casos se fazem uso de imunossupressores.

O transplante pulmonar pode ser uma op¢ao quando a doenca esta muito avancada e
quando nao ha resposta ao tratamento medicamentoso.
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Talcose intravenosa

A talcose intravenosa costuma ocorrer quando usuarios cronicos de drogas injetam
por via intravenosa drogas ou medicamentos em forma de comprimidos, os quais sao
triturados e dissolvidos em agua (ESCUISSATO, et al. 2017).

Causas

As medicacoes e drogas injetadas mais frequentemente s3ao pentazocina,
meperedina, cocaina, anfetamina e metilfenidato (ritalina). A maioria dos pacientes
é assintomaética, porém, podem apresentar insuficiéncia respiratoria.

Sintomas

Os sintomas podem ser inespecificos, mas pode haver dispneia lentamente progressiva,
febre, tosse seca persistente, perda de peso, insuficiéncia respiratoria cronica causada
por enfisema e complicacoes decorrentes de fibrose ou hipertensiao pulmonar.
Outras complicacoes do abuso de drogas por via intravenosa que podem ocorrer
devido a contaminacao das injecoes sao infecgoes, embolia séptica, hepatite C e HIV
(ESCUISSATO, et al. 2017).

Diagnéstico

Para o diagnostico, além do historico clinico de abuso de drogas e exame fisico,
recomenda-se realizar radiografia, a qual apresenta padrao granular, micron6dulos
disseminados, distribuicao difusa e uniforme nos dois pulmées, podendo encontrar
opacidade nos lobos superiores devido a fibrose, em casos mais tardios. Além disso,
tomografia computadorizada, acusando presenca de microno6dulos e com diametro
da artéria pulmonar aumentado, bem como, outros sinais de hipertensao pulmonar,
sao caracteristicos da doenca. A biopsia pulmonar também pode ser uma ferramenta
diagnostica.

Tratamento

Nao existe um protocolo especifico com relacio ao tratamento para talcose.
Inicialmente os doentes devem parar com as drogas injetaveis e abandonar o
tabagismo, caso sejam fumantes. Muitos estudos indicam que a administracao de
esteroides e de imunossupressores ndo apresenta sucesso ao tratamento. Caso haja
hipertensao pulmonar ela deve ser tratada com vasodilatadores. O transplante de
pulmao pode ser uma opc¢ao dependendo do quadro clinico, principalmente quando
o doente ja esta em fase terminal.
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Vasculites

As vasculites pulmonares podem ser classificadas como primarias ou

secundarias. O primeiro grupo é caracterizado pela inflamacao dos vasos

pulmonares quando ndo hda diagnéstico de doenca reumatolégica ou
neoplasica. J4 quando a inflamacao dos vasos é devido a fatores ambientais

ou drogas, essas pertencem ao segundo grupo.

Causas

O processo inflamatério é a resposta a algum agente nao reconhecido pelo
corpo, sendo que ele se inicia com os neutro6filos atuando nas paredes dos vasos
pulmonares. A partir dessa resposta pode haver acometimento das artérias e veias
de todos os calibres, inclusive capilares. Dependendo do tipo de vaso acometido, o
grau e o tipo de lesdo histolégica apresentada, bem como os sinais e sintomas e os
achados diagnésticos, a lesdo sera confirmada como vasculite pulmonar.

Sinfomas

Os sinais e sintomas tem relacdo com a presenca de isquemia ou sangramento da
regiao do pulmao que foi acometida. A isquemia ocorre devido a inflamacao da
parede dos vasos pulmonares com reducao da luz do vaso, com reduc¢ao na perfusao
do tecido adjacente. J4 o sangramento acontece pela ruptura da parede dos vasos
lesados, ou da formacao de aneurismas devido ao processo de reparacdao ou da
inflamacao dos capilares.

Diagnéstico

O diagnostico de vasculite pulmonar tem relacdo com casos de hemoptise ou
sangramento alveolar e quando ha& nodulacdoes e/ou opacidades pulmonares
maultiplas.

Os exames diagnosticos recomendados sdao o radiograma de térax anteroposterior e
lateral, para determinar a presenca de nddulos e opacidades, bem como verificar a
existéncia de infiltrado intersticio-alveolar bilateral caracteristico da hemorragia
alveolar (BARBAS, et al. 2005).

Uma angiotomografia de térax também pode ser realizada para analisar a arvore
vascular pulmonar e para melhor diferenciacio do parénquima pulmonar. A
angiografia pulmonar s6 é recomendada em casos de aneurismas da arvore
pulmonar e a arteriografia bronquica quando ha hemoptise (BARBAS, et al. 2005).
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Outros exames que também podem ser realizados nao s6 para confirmar o
diagnostico de vasculite pulmonar, mas também outras comorbidades associadas
sao: hemograma (para verificar a presenca de eosinofilia, leucocitose e plaquetose);
velocidade de hemossedimentacdo; e exame de anticorpo anticitoplasma de
neutrofilos (BARBAS, et al. 2005).

Tratamento

A partir do diagnéstico, o tratamento geralmente é baseado em corticosteroides e
imunossupressores e, caso haja necessidade, pulsoterapia, imuneglobulina endovenosa
e plasmaferese nos casos mais avancados da doenca.

Miscelanea

As doencas que nao apresentam caracteristicas que permitam inclui-las nos grupos
anteriores estdo reunidas no grupo misceldnea. A maioria é idiopatica e rara, sem
tratamento curativo, e algumas tém um padrao clinico-radiologico sugestivo. Nesse
grupo, estao incluidas a linfangioleiomiomatose, a proteinose alveolar, a pneumonia
eosinofilica idiopatica, a bronquiolite constritiva e as doencas de deposito.

Linfangioleiomiomatose

A linfangioleiomiomatose é uma doenca pulmonar que acomete

principalmente mulheres em idade fértil, tendo uma incidéncia de 5 cada

1.000.000.000 de mulheres, ou seja, € uma doenca rara. Pode acometer
homens, porém a incidéncia é mais baixa ainda. Ela caracteriza-se por cistos
pulmonares, alteracdes no sistema linfatico e pode provocar tumores nos
rins. Os sintomas sao progressivos, porém cada mulher pode desenvolver
a doenca de diversas formas. Em alguns casos os sintomas sao bem leves,
porém em outros a doenca é tdao devastadora que sé um transplante
pulmonar pode resolver (MEDEIROS JUNIOR; CARVALHO, 2004).

Causas

As causas da doenca ainda nao estdo completamente definidas. A
linfangioleiomiomatose pode se apresentar de duas formas: quando
ocorre isoladamente, sem estar associada a outra doenca, denominada de
infangioleiomiomatose esporadica; ou pode se desenvolver juntamente com
esclerose tuberosa.
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Linfangioleiomiomatose espordadica

A infangioleiomiomatose esporadica nao apresenta caracteristicas hereditarias,
porém ocorrem mutacoes genéticas nos genes responsaveis por uma das duas
proteinas (tuberina e hamartina) presentes no tecido. Essas proteinas sao
responsaveis por conter o crescimento de células de infangioleiomiomatose, porém
quando hé alteragoes nelas ocorre um crescimento desordenado.

Esclerose tuberosa e linfangioleiomiomatose

A esclerose tuberosa é uma doenca hereditaria, na qual h4 mutacao genética em
quase todas as células. Devido a essa mutacao ocorre maior chance de o paciente
desenvolver a linfangioleiomiomatose, quando ele também tem a esclerose
tuberosa. Nesse caso, sabe-se que aproximadamente 80% das mulheres que
atingem os 40 anos de idade e apresentam a esclerose tuberosa desenvolvem a
linfangioleiomiomatose ainda que possam ser assintomaticas. O estrogénio parece
ter alguma relacao na doenca, uma vez que quando os niveis desse hormonio estao
mais elevados parece acelerar a doenca. Geralmente a doenca é diagnosticada
depois dos 30 anos e raramente acomete criancas.

Fisiopatologia

Quando ha o desenvolvimento da doenca, o pulmao nao apresenta crescente
transformacao cistica em seu parénquima. As alteracOes surgem aparentemente
devido a propagacao de células lisas atipicas, proximas as estruturas bronquiolares.
Essas modificacoes resultam em obstrucdo ao fluxo aéreo, lesao da matriz de
sustentacao alveolar, colapso aéreo terminal e em muitos casos formacoes bolhosas
subpleurais. Quando ha proliferacao muscular na regiao das vénulas pode ocorrer
bloqueio do fluxo venoso e hipertensao arterial pulmonar retrégrada (MEDEIROS
JUNIOR; CARVALHO, 2004).

Acredita-se que existam trés formas celulares distintas na doenca: células fusiformes
grandes, células fusiformes pequenas e células epitelioides. Esses tipos celulares
apresentam distinta imunofenotipagem, além de diferentes funcées na patogénese
da lesdo pulmonar. Além disso, indicam que h4a um desequilibrio na degradacgao
das fibras elasticas, resultante de maior atividade das elastases, na etiopatogenia da
destruicao pulmonar.

Outros estudos demonstram que a perda do suporte alveolar causada pela
destruicdo da matriz extracelular parece colaborar absolutamente para o colapso
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e tortuosidade das vias aéreas adjacentes. O resultado disso parece ser o principal
responsavel pela crescente transformacao cistica do pulmao e pela obstrucao ao
fluxo aéreo (MEDEIROS JUNIOR; CARVALHO, 2004).

Sinfomas

Quando ha dispneia e tosse seca de forma progressiva, em mulheres no periodo
fértil, que ndo apresentam historia de doenca cardiorrespiratéria ou fator associado,
deve-se suspeitar de linfangioleiomiomatose, principalmente se ha o surgimento de
pneumotoérax espontaneo. Quilotérax e dor toracica também sao manifestacoes clinicas
que podem ser encontradas. Raramente pode haver outros sintomas como: hemoptise,
quiloptise, ascite quilosa, derrame pericardico, pneumoperitoneo, baqueteamento
digital, abdome agudo e linfedema. Geralmente a ausculta pulmonar é normal, mas
podem surgir crepitagoes basais e roncos. Cistos difusos sao achados clinicos.

Além disso, a linfangioleiomiomatose apresenta caracteristicas com padrao
pulmonar obstrutivo progressivo, com reducao continua do volume expiratorio
forcado no primeiro segundo e piora da capacidade vital resultando em aumento
crescente do volume residual, o que resulta na manutencio da capacidade
pulmonar total em niveis normais ou até elevados. Raramente o padrao é
considerado restritivo, mas quando isso acontece tem relacao com a presenca de
quilotoérax ou pneumotoérax. Pode ainda ocorrer reducao da difusao do monédxido
de carbono.

Diagnéstico

A linfangioleiomiomatose apresenta sintomas muito semelhantes a outras doencas
pulmonares, principalmente asma, bronquite e DPOC, dessa forma pode ser muito
dificil determinar o diagnostico. Segundo as diretrizes da European Respiratory Society
para realizar um diagnoéstico adequado da doenca sao necessarios exames de imagem
como tomografia computorizada que ajuda na determinacao de cistos no pulmao e
outras comorbidades associadas como a presenca de esclerose tuberosa, tumor renal ou
quilotoérax. Os cistos da linfangioleiomiomatose sao de paredes finas e se localizam na
regiao peribroquiovascular, de forma difusa pelo pulmao (figura 7). Analises sanguineas
que indique elevado nivel da proteina fator de crescimento endotelial vascular D
(VEGF-D) no sangue também tem auxilio-diagnostico. Em alguns casos mais raros,
pode ser necessario fazer biopsia (MEDEIROS JUNIOR; CARVALHO, 2004).
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Figura 7. A figura mostra atraves de tomografia computadorizada, cistos de paredes finas. A direita podemos

visualizar iregularidades pleurais € a esquerda evidéncia de pneumotorax.

Fonte: Medeiros Junior e Carvalho (2004).

Além disso, deve-se sempre correlacionar o diagnoéstico da doenca com a presenca
de dispneia e tosse seca, em mulheres jovens. Paralelamente, linfonodomegalias
mediastinais podem ocorrer, porém nao sao necessariamente caracteristicas da
doenca. A presenca de angiomiolipoma renal sugere linfangioleiomiomatose, devendo
ser melhor investigado pela extensao dos cortes tomograficos até a regiao abdominal
(MEDEIROS JUNIOR; CARVALHO, 2004).

Tratamento

Inicialmente deve-se ter atencao com as outras comorbidades associadas como a ascite
quilosa, pneumotérax e quilotérax. Quando ha pneumotoérax a drenagem toracica, e
a pleurodese, tanto quimica quanto cirargica, sio recomendadas. Porém, caso haja
necessidade de realizar um transplante pulmonar futuramente, a pleurodese, caso seja
possivel, deve ser evitada. No caso de quilotérax, pode haver necessidade de ligadura
cirtirgica do ducto torécico associado a dieta rica em triglicerideos de cadeia média.

A administracao de broncodilatadores podem melhorar o quadro respiratorio, além da
suplementacao de oxigénio que ajuda na dispneia. O sirolimus ou também conhecido
como rapamicina é um medicamento que ajuda no caso de perda da funcao pulmonar.
Além disso, devido a doenca acometer mulheres em fase reprodutiva, o tratamento anti-
hormonal tem sido realizado, uma vez que, partindo do pressupondo que as células
miofibroblasticas apresentam receptores de estrogeno e de progesterona e que esses
auxiliam no processo proliferativo, esse tipo de tratamento tem como base suprimir a

secrecao desses hormonios.
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Ja em casos muito graves, o transplante pulmonar pode ser a dltima opcao quando nao
h4 mais respostas dos outros tratamentos.

Proteinose alveolar

Proteinose alveolar pulmonar é uma doenca bastante rara, com baixa

prevaléncia (0,37 casos para cada 100 mil pessoas) que é definida pelo acimulo

de material lipoproteinaceo no interior dos alvéolos, que nada mais é do que o

excesso de surfactante nos alvéolos.

Causas

Os primeiros relatos da doenca ocorreram em 1958, e mesmo assim as causas da
doenca ainda sao desconhecidas, sendo que ela pode ser de origem primaria, que
representa a grande maioria dos casos, ou secundaria a outros fatores, como por
exemplo, exposicao de agentes quimicos, como silicose, aluminio, celulose e cimento.
Outras situacoes como doencas malignas hematologicas, infecdo por Pneumocystis
Jjirovecii, ou imunossupressao também podem estar relacionadas. Formas congénitas

rara também podem desencadear insuficiéncia respiratéria neonatal.

A doenca nao faz distincao de género, acometendo tanto homens quanto mulheres,

sendo que geralmente eles sao individuos saudéaveis com idade entre 30 e 50 anos.

Fisiopatologia

Ainda nao esta claro se os casos idiopaticos e secundarios apresentam a mesma
fisiopatologia, porém nos tultimos anos algumas hipoteses fisiopatologicas foram

surgindo para tentar determinar como ocorre a doenca.

Acredita-se que um descontrole na producao de citocinas; um defeito nas funcoes
dos macréfagos pulmonares; uma expressao anémala do fator estimulador de colonia
granulocitica-macrofagica; uma estrutura anormal da proteina surfactante ou de seus
receptores nos macrdfagos alveolares pulmonares e pneumocitos tipo II poderiam
responder sobre as causas da doenca, uma vez que, em todos os casos haveria um
problema no catabolismo e acumulacao dentro dos alvéolos de proteinas surfactantes
(THOMPSON, et al. 2006).
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Sinfomas

A apresentacao clinica da doenca varia conforme o paciente, contudo os sintomas
mais comuns sao dispneia progressiva principalmente durante esforco, tosse,
mal-estar, perda de peso e fadiga. Quando ha indicio de infeccao pulmonar
secundaria, febre, dor toracica e hemoptise também podem ocorrer. No exame
fisico podem ser encontrados ruidos inspiratérios, baqueteamento digital e
cianose periférica e/ou central dependendo da gravidade da doenca.

Diagnéstico

Gasometria arterial, desidrogenase lactica, marcadores tumorais, proteinas
surfactantes, testes de funcdo pulmonar e exames como radiografia de toérax
e tomografia computadorizada geralmente sdo os exames mais realizados
para diagnosticar a proteinose alveolar. J4 lavagem broncoalveolar e bidpsia
transbronquica sao realizados para confirmar a doenca, ainda o diagnostico ainda
esta inconclusivo, porém o padrao-ouro para determinar a doenca é a biopsia
pulmonar.

No caso da radiografia, o exame mostra opacidades em campos pulmonares
médios e inferiores bilateralmente, com distribuicio em borboleta e hilos
normais. J& quando se realiza a lavagem broncoalveolar, o liquido do lavado
é leitoso ou opaco, com coloracao PAS-positiva e presenca de macrofagos
dispersos e repletos de surfactante, com aumento de linfécitos T e altos niveis
de surfactante apoproteina-A.

A tomografia indica opacificacio em vidro fosco, espessamento de estruturas
intralobulares e septos interlobulares em formatos poligonais tipicos, porém
esses achados também sao caracteristicos de alguns tipos de pneumonia, havendo
necessidade de realizar exames complementares.

Os testes de funcao pulmonar indicam diminuicao da capacidade de difusao do
monoxido de carbono, reducao da capacidade vital do volume residual, da capacidade
pulmonar total e da capacidade residual funcional. J4 a gasometria arterial pode
revelar hipoxemia durante esforco leve a moderado ou em repouso, dependendo da
gravidade da doenca.

Tratamento

A lavagem pulmonar total, a lavagem segmentar ou lobar broncoscopica e terapia
de reposicao com fator estimulador de colonia granulocitica-macrofagica sao as que
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apresentam melhores resultados no tratamento da proteinose alveolar pulmonar.
Porém, outros tratamentos como a corticoterapia, uso de iodeto de potéassio,
estreptoquinase e tripsina, também sao indicados (THOMPSON, et al. 2006).

Pneumonia eosinofilica

A pneumonia eosinofilica representa um conjunto de doencas que sao
caracterizadas por apresentarem infiltracdo no parénquima pulmonar por

eosindfilos, que podem ser acompanhados ou ndo de eosinofilia no sangue

periférico. A prevaléncia e a incidéncia sao desconhecidas, apesar de sua

patologia indicar que nao ha predilecdo por etnia, género ou idade.

Ha alguns relatos de pessoas que apresentavam diagnostico de leucemia mieloide
cronica sob terapéutica citostatica ou com insuficiéncia respiratéria pos-operatoria, que
apresentavam o mesmo quadro clinico, por tanto parece haver alguma relacao entre
essas doencas, bem como, pode haver relacao também da pneumonia eosinofilica com
o HIV e o virus do Herpes (MACHADO, et al. 2002).

Causas

Apesar da etiologia da doenca ser desconhecida, hi alguns indicios sobre o que
poderia causar a pneumonia eosinofilica pulmonar. Dentre as principais suposicoes
temos indicativos que alguns parasitas, alguns fungos (Trichosporon e Trichodermas),
medicamentos como a penicilina, aspirina, antidepressivos, sulfonamidas,
clorpropamida, 4cido aminosalicilico e nitrofurantofna, além de agentes quimicos
(tricloroetano) e doencas vasculares de colageno (ZILLE, et al. 2002).

O habito de fumar, também pode ser um gatilho desencadeador da doenca.

Fisiopatologia

A fisiopatologia da doenca também é desconhecida, porém, estudos indicam que ha
uma reacao de hipersensibilidade aguda a um antigeno inalatorio desconhecido em
individuos saudaveis, havendo relacao, portanto, com uma resposta aguda e anormal
aos corticosteroides.

Além disso, acredita-se que a diminuicao marcada da eosinofilia pulmonar e periférica
com a terapia por esteroides, adjunta com melhora clinica e radiolégica, suporta a tese
de que os eosindfilos apresentam papel patogénico. Porém, ainda é discutivel se irao



DOENGAS RESPIRATORIAS INTERSTICIAIS IDIOPATICAS | UNIDADE IV

atuar como iniciadores da doenca ou se serao uma forma de manifestacao secundaria
da pneumonia eosinofilica.

Ha ainda a hipétese de que a doenca represente um fenomeno de sequestro agudo de
eosinofilos, que sao retirados da corrente sanguinea e ligeiramente encaminhados para
o pulmao. Neste recrutamento macico poderao intervir fatores quimiotaticos como
interleucinas e fator estimulador de colonias granulociticas-macrofagicas libertados no
pulmao por Iinfécitos CD4 (MACHADO, et al., 2002).

H4 ainda a suposicao que eosinofilos devem ser somente moduladores inespecificos da
inflamacao e nao terem relacao direta com a lesdo pulmonar; porém, ja é sabido que
estas células podem causar tanto uma reacao inflamatoéria, quanto uma lesao no tecido,

sendo toxicos para as células do parénquima pulmonar.

Acredita-se que os eosinofilos operariam por meio da liberacao de citocinas, sendo
este possivelmente o aspecto central na fisiopatologia da doenca. Sendo que, estudos
demonstraram elevacao nos niveis de IL5, além de ativacao de eosinofilos no lavado
broncoalveolar de doentes com pneumonia eosinofilica pulmonar, concluindo que
as citocinas atuam tanto como ativadoras seletivas, quanto quimiotaticas para os
eosinofilos (MACHADO et al., 2002).

Além disso, outros marcadores de ativacdo, como CD69, CD54 e HLA-DR estariam
elevados e indicariam a presenca de eosinofilos do lavado broncoalveolar, porém nao
do sangue periférico.

Sinfomas

Geralmente, os principais sintomas da doenca incluem tosse seca, taquipneia,
taquicardia e dispneia, que pode vir acompanhada de febre mialgia e dor toracica
pleuritica. A ausculta pulmonar pode indicar crepitacoes nas bases ou distribuidas
difusamente em todo o pulmao, porém nao ha sinais de sibilos. Em pouco tempo,
se nao houver tratamento adequado a doenca evolui para insuficiéncia respiratoéria
hipoxémica. Essa evolucao aguda pode sugerir um quadro de pneumonia bacteriana
aguda, porém de forma errada, fazendo com que haja um atraso na realizacao de uma
terapia pertinente a doenca (MACHADO et al. 2002).

Na avaliacdo do paciente deve-se excluir fatores como exposicoes ambientais,
infecgoes, uso de drogas ou comprometimento extrapulmonar.
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Diagnéstico

Os exames recomendados para o diagnostico sao:

»

»

»

»

»

»

Os radiolbégicos, que indicam presenca de infiltrado intersticial
discreto, sendo que em menos de 48 horas, ha desenvolvimento de
infiltrados alveolares e/ou intersticiais, distribuidos de forma irregular
por todo o pulmao, com predominio no eixo bronco vascular e septos
interlobulares, que apresentam relacao com insuficiéncia respiratoria
aguda. Pode-se ainda observar presenca de derrame pleural de volume
médio de ambos os lados, a gasometria arterial, que mostra alcalose
respiratoria associada a hipoxemia, frequentemente grave, por vezes

refrataria ao oxigéenio.

Os exames bacteriologico, micobacteriologico e micologico também
sao importantes e geralmente sdo negativos, porém hé necessidade
de realiza-los para excluir outras causas. No caso de diagnostico
confirmado para derrame pleural ha existéncia de exsudado com
elevada porcentagem de eosinofilos e alto pH alto por causa da

libertacao de contetido basico dos granulos de eosinofilos.

Os exames parasitologicos de fezes sao negativos; no entanto, devem ser

realizados para exclusao de doencga parasitaria.

No teste de funcao pulmonar, na fase aguda da doenca, o padrao

ventilatorio observado é restritivo, com reducao da capacidade de difusao.

O lavado broncoalveolar é o melhor exame para diagnosticar a doenca,
nao havendo necessidade de realizar biopsia pulmonar na grande
maioria dos casos. Por meio dele é possivel detectar a eosinofilia, além

de linfécitos e neutrofilos.

O estudo histopatologico do tecido pulmonar, também ajuda no
diagnostico, uma vez que é possivel observar tanto nos espagos alveolares
quanto nas paredes bronquicas e também no intersticio pulmonar, uma
infiltracdo de eosinofilos, edema, lesoes epiteliais e fibrose, que podem

ser observados na figura 8.
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Figura 8. Histologia do tecido pulmonar para diagndéstico de pneumonia eosinofilica.

wd® =l

Fonte: Machado et al. (2002).

Tratamento

Alguns casos podem apresentar remissao da doenca de forma espontanea, porém a
melhora dos sintomas se da apés administracao de corticosteroides, fazendo com que
haja menor possibilidade de morte ou de internacao hospitalar.

Dessa forma, recomenda-se realizar o lavado broncoalveolar caso haja suspeita da
doenca, para que assim o tratamento seja realizado o mais rapido possivel, uma vez
que os corticosteroides sao responsaveis por modificar a quimiotaxia e a aderéncia,
aumentar a apoptose e facilitar a clearance dos eosinéfilos (MACHADO et al. 2002).

Bronquiolite constritiva

Bronquiolite constritiva é uma doenca rara e é caracterizada por alteragdes na

parede dos bronquiolos membranosos e respiratérios, sendo que geralmente

nao ha alteracdes extensivas nos ductos e paredes dos alvéolos.

Causas

A bronquiolite constritiva é a lesdo mais comum que ocorre apds agravo por inalacgao.
Além disso, outros fatores externos podem causar a bronquiolite, como: inalacao de
poeira ou toxinas, infeccoes por virus, reacoes a drogas, porém grande parte é idiopatica.
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Sua gravidade depende do tipo, extensdo e intensidade da injaria pulmonar inicial
(SOCIEDADE BRASILEIRA DE PNEUMOLOGIA E TISIOLOGIA, 1999).

Sinais e sinfomas

As manifestacOes clinicas sao semelhantes a uma doenca pulmonar obstrutiva
progressiva. As alteracoes histopatolégicas indicam estreitamento concéntrico
ou obliteracdo completa das pequenas vias aéreas. As lesdes adjuntas indicam
diversas anormalidades como um discreto infiltrado celular ao redor das pequenas
vias aéreas, um extenso infiltrado celular associado a hiperplasia do musculo liso,
bronquioloectasias com estase de muco, distorcao, fibrose e obliteracao bronquiolar
cicatricial (NOBRE, et al. 2002).

Diagnéstico

As bronquiolites sdo achados histologicos inespecificos, sendo que devem-se
correlacionar com os resultados clinicos e radiolégicos. Os achados da tomografia
computadorizada mostram redugao do calibre dos vasos nestas areas de menor
atenuacao havendo relacao com a redistribuicao vascular para areas do pulmao menos
afetadas, sendo este aspecto denominado de padrao de perfusdo em mosaico. Ja
com relacdo a prova de funcao pulmonar a maioria dos pacientes apresenta padrao
obstrutivo, principalmente com obstrucao do fluxo em pequenas vias aéreas (NOBRE
et al. 2002).

Tratamento

Geralmente, recomenda-se repouso e dependendo do quadro clinico, administracao

de corticosteroides e imunossupressores.

Doenca de depdsito

A doenca de depdsito de cadeias leves é caracterizada pela deposicao de
cadeias leves de imunoglobulinas monoclonais em diversas regides como rins,

figado e coracdo, originada pela deficiéncia de clones de células plasmaticas

subjacentes, em que as cadeias leves de imunoglobulinas ficam situadas em
diversos tecidos, causando disfuncdo de alguns 6rgaos (SOUTO FILHO et al.

2016).
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Causas

Muitos casos da doenca sao de causa idiopatica, porém em torno de 50% deles sao
secundarios ao mieloma miiltiplo ou alguma doenca linfoproliferativa.

Sinais e sinftomas

O envolvimento renal é a manifestacio mais comum, indicando proteindria e
insuficiéncia renal, que pode evoluir para comprometimento cardiaco e hepatico.
Dispneia pode ser relatado pelo paciente.

Diagnéstico

Para excluir outros diagnosticos h4 necessidade de realizar o aspirado e biopsia
de medula 6ssea para excluir de mieloma multiplo e/ou amiloidose de cadeia leve.
Tomografia computadorizada e PET Scan também sao recomendados para avaliagao de
doencas sistémicas. As manifestagoes tomograficas mais frequentes incluem nédulos,
linfonodomegalia e cistos difusos de paredes finas (SOUTO FILHO et al. 2016).

Tratamento

Varias terapias podem ser realizadas, dependendo do caso clinico do paciente,
dentre elas recomenda-se a administracao de corticosteroides, imunomoduladores,
quimioterapia e até transplante autologo de células-tronco hematopoiéticas.

Neste ultimo capitulo vimos as principais doencas granulomatosas e um grupo

de doencas denominadas miscelanea, que apresentam caracteristica distintas a

todas as outras doencas estudadas nos capitulos anteriores. Todas as doencas
estudadas nesse capitulo ndo apresentam causa definida e maioria delas tem

baixa incidéncia e prevaléncia.

Ao final podemos concluir que por meio desse material pudemos aprender as
caracteristicas das principais doencas respiratérias infecciosas, ocupacionais e
intersticiais que existem e que podem acometer o ser humano causando prejuizo

em seu sistema respiratério e consequentemente em sua qualidade de vida.
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