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RESUMO: As doencas intersticiais pulmonares sdo um grupo heterogéneo de patologias, cujas
maiores anormalidades ocorrem distalmente aos bronquiolos terminais. Tais doengas costumam ser
estudadas conjuntamente, porque compartilham caracteristicas clinicas, radioldgicas, e funcionais
comuns. No presente artigo, € discutido o diagnéstico diferencial desse conjunto numeroso de doen-
¢as, e, em maior detalhe, algumas das enfermidades mais importantes na pratica clinica diaria.

UNITERMOS: Doencga Pulmonar Intersticial.

1. INTRODUCAO gque mesmo tais casos de fibrose pulmonar pura apre-

A denominagio, doenca intersticial pulmona?entaram’ em sua fase inicial, um exuberante processo

(DIP), é normalmente empregada para designar l%Iamatério, nao apenas no interstiqio, como também
grupo numeroso e heterogéneo de patologias, caradgluz alveolar. Devido a grande variedade de estrutu-

rizadas pelo desenvolvimento de infiltrados celulare@S anatomicas que podem estar acometidas nesses

elou pela deposicio de matriz extracelular, nos esp52C€SSOS, Um nome mais adequado para o grupo se-
Doencas Infiltrativas Difusas Pulmonares”, ou

¢os aéreos distais aos bronquiolos terminais. CoM® ¢ _ _ .
todos esses processos acometem as mesmas reé}B@@ Doengas Pulmonares Parenquimatosas Difusas”.
dos pulmées, eles adquirem caracteristicas clinicas, Cclassicamente, as DIPs englobavam os pro-
radiolégicas e funcionais muito semelhantes, o que ng@3S0S inflamatorios de carater infiltrativo, com evo-
s6 justifica a sua inclus&o num Gnico grupo, como tafyi§a0 cronica ou subaguda, os quais, se ndo tratados,
bém explica as dificuldades envolvidas com os sef¥0luiriam para insuficiéncia respiratoria grave, ten-
diagnosticos especificos. dq como substrato anatomopatolégico uma leséo ter-
Estritamente falando, o termo, intersticio pulhinal, o “pulmao em favo de mel”. Mais moderna-
monar, refere-se a regides situadas entre elementos he@ite, o conceito de DIP foi ampliado, também sendo
definidos do pulmao. Assim, perifericamente, ele cofacluidas nesse grupo patologias de instalagdo aguda,
responde aos espacos existentes entre as células et@i®-como toxicidade por drogas ou vasculites. Outro
teliais e o epitélio alveolar. Ele também inclui os tecBrupo de doencas, agora estudadas nesse capitulo da
dos conectivos perivasculares, peribronquiolaresP®ieumologia, séo as patologias bronquiolares do adul-
peribronquiais, desde as paredes dos l6bulos securi@dbronquiolites), as quais freqlientemente acometem,
rios até as regides mais centrais (Figura 1). A denorpier contigliidade, os espacos alveolares adjacentes.
nacdo, doenca intersticial, surgiu devido ao fato de biito embora diversos processos infecciosos ou neo-
primeiros casos de moléstias desse grupo terem splasicos pulmonares possam se apresentar, radiologi-
reconhecidos apenas em fases avancadas de sua eamente, com infiltrados difusos de aspecto “inters-
lucdo, quando mostravam acentuada deposi¢éo detieal”, tais moléstias ndo sdo estudadas dentro do que
cido fibroso no intersticio periférico.Hoje, sabemose convencionou chamar de DIPs.
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Consideradas moléstias pulmonares raras, o

Ramgeﬂ?rgfzf;’;&gonaf Septo Interlobular numero de casos de DIPs vem aumentando nos ulti-
\1 mos anos. Em parte, isso se deve ao seu maior reco-

y

nhecimento por parte da comunidade médica. Ou-
tro fator contribuinte seria 0 surgimento de novos
agentes agressores pulmonares, tais como medica-
. Pleua mentos, agentes citotoxicos e, mesmo, possiveis fa-
Visceral tores ambientais.

Bronquiolo
Lobular

Artéria
Lobular

2. CLASSIFICACAO

Existem mais de cento e oitenta (180) doen-
¢as que podem ser englobadas no grupo das DIPs.
Tradicionalmente, tais moléstias sé@o classificadas
em dois grandes grupos: as de etiologia conhecida e
Figura 1 - Anatomia do Iébulo pulmonar e secundario. as de etiomgia desconhecida (Tabela I)- Embora as
primeiras sejam as mais numerosas, as Ultimas sao

Septo Interlobular

2cm

Tabela | - Classificagdo das doencas intersticiais pulmonares quanto a etiologia

. Etiologia Conhecida

I. Secundarias a Drogas e Tratamentos Medicamentosos
- Agentes antineoplasicos: bleomicina, clorambucil, ciclofosfamida, metotrexate, etc.
- Antibidticos: nitrofurantoina, sulfasalazina, etc.
- Antiinflamatérios: sais de ouro, D-penicilamina, etc.
- Antiarritmicos: amiodarona, propranolol, procainamida.
- Miscelanea: difenilhidantoina, radiacéo, oxigénio em altas doses, paraquat, etc.
Il. Secundarias a Inalacéo de Agentes Inorganicos (Pneumoconioses)
- Silicose, asbestose, beriliose, pneumoconioses por metais pesados, estanhose, etc.
Ill. Secundarias a Inalacdo de Agentes Organicos (Pneumonites de Hipersensibilidade)
- Doenga dos criadores de passaros, pulmao do fazendeiro, pulmao do umidificador, pulm&o dos
trabalhadores com queijo, bagacose, etc.
IV. Secundarias a Outros Agentes

- Inalagcéo de gases toxicos: cloro, 6xidos de nitrogénio, diéxido de enxofre, fésgeno, etc.
- Pneumonias aspirativas cronicas, estenose mitral, pés-infecciosas, etc.

. Etiologia Desconhecida

I. Fibrose Pulmonar Idiopatica
Il. Sarcoidose
Ill. Associadas a Colagenoses
- Esclerose sistémica, dermatopoliomiosite, lIUpus eritematosos sistémico, artrite reumatoéide, espondilite
anquilosante, doenca mista do tecido conectivo, sindrome de Sjogren.
IV. Doencgas de Preenchimento Alveolar
- Proteinose alveolar, hemorragia alveolar difusa, pneumonia lipoidica, microlitiase alveolar, pneumonias
eosinofilicas, bronquiolite obliterante e pneumonia em organizacdo (BOOP), bronquiolite respiratéria, etc.
V. Doencas Cisticas Pulmonares
- Granuloma eosinofilico pulmonar, linfangioleiomiomatose, esclerose tuberosa.
VI. Outros Processos
- Granulomatose de Wegener, vasculites pulmonares, sindrome de Goodpasture, pneumonia intersticial
linfocitica, hemossiderose pulmonar idiopatica, panbronquiolite difusa, etc.
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mais freqlientes na prética clinica. Devido ao excessim sarcoidose. Doencas cisticas, como granuloma eo-
vo numero de doencas, no presente artigo, abordasimofilico (GE) e linfangioleiomiomatose (LAM), ha-
mos, inicialmente, os aspectos gerais relacionados cbitualmente, cursam com hiperinsuflagéo pulmonar e
o diagndéstico diferencial dos diferentes processos.uina maior incidéncia de pneumotérax.

seguir, concentrar-nos-emos em algumas condicoes gue . ) ]
consideramos de maior importancia para o clinico. 3-3- Tomografia computadorizada de torax de alta
resolucédo (TCAR)

3. INVESTIGACAO DIAGNOSTICA _E um exame mais sensivel e especifico do que
a radiologia toracica convencional, capaz de detectar
3.1.Histdria clinica e exame fisico doenca mesmo na presenca de radiografias normais.

A queixa principal de pacientes com DIP cod?S imagens que a TCAR fornece podem ser compara-
tuma ser dispnéia, freqiientemente presente, ha mek@sa viséo que um observador atento teria, ao vascu-
ou anos, que piora com a realizagéo de atividades fl§f, com o auxilio de uma lupa de pequeno aumento,
cas, como andar longas distancias no plano ou subfiftes transversais obtidos em diferentes niveis pul-
escadas. Nos casos muito avangados, ela pode €8@pares. Assim, estruturas como o lobo pulmonar se-
presente durante a realizagao de atividades do cétindario ficam mais evidentes, e padrGes peculiares
diano,como banhar-se ou vestir-se. Tosse seca pdife distribuicao podem ser caracterizados (Figura 1).
estar presente, mas expectoracdo abundante ou ##gumas DIPs tendem a apresentar uma distribuicéo
lancia n&o séo caracteristicas das DIPs. Muito impéi€ lesdes centradas nos bronquiolos, como € o caso
tante é a obtencdo de um inquérito complementar fas bronquiolites e do GE. Outros processos tendem
nucioso, visando detectar sintomas de doengas c81ostrar uma preferéncia pelo acometimento linfatico,
manifestagdes sistémicas, tais como colagenoses e 300 Ocorre tipicamente com as linfangites carcino-
coidose. A investigag&o do uso de medicamentos e diatosas e patologias granulomatosas. Processos que
gas potencialmente téxicas, tanto no presenteo teéndem a evoluir para fibrose intersticial e insuficieén-
no passado, e de exposicdes amtaisnprofissio- €& respiratoria progressiva, tal como a FPI, mostram
nais ou domésticas, é de fundamental importancia pgggroes predominantemente reticulares, com espes-
a deteccéo de quadros de toxicidade pulmonar, pnégmento dos septos interlobares, e localizacao predo-
mocanioses, pneumonites de hipersensibilidade, e diinantemente subpleural. Pela combinagdo dos pa-
tros. Nesse contexto, n&o deve ser esquecido o qu¥8es de distribuicdo acima, tem-se chegado a qua-
tionamento sobre atividades de lazer e a criagio @S tomograficos bastante especificos para algumas
animais, em especial aves. Ao exame fisico, o achddty’s: 0 que podera reduzir as indicagoes de biopsias
de baqueteamento digital, embora ndo especificop@dmonares. Pacientes com LAM, por exemplo, mos-
altamente sugestivo de fibrose mohar idiopatica tram inimeros cistos de pequeno volume e aspecto
(FPI). Aausculta, a presenca de estertores finos p,Irgzmogéneo, distribuidos uniformemente em ambos 0s
fusos (em velcro ou em manguito) sugere doeneglmées. Casos de GE costumam mostrar imagens

fibrética avancada. cisticas semelhantes, mas de distribui¢céo broncocén-
trica e, preferencialmente, acometendo os 4pices pul-
3.2. Radiografia simples de torax monares. Uma outra caracteristica importante da

Embora permita o diagnéstico sindromico ddCAR € a sua capacidade de fornecer informacgbes

doenca, é de pouca utilidade no diagnéstico diferepobre o grau de inflamacéo e fibrose, existentes em
cial entre os diferentes pressos. O reconhecimentdM determinado caso. Admite-se, atualmente, que a
do padréo radioldgico predominante (macro ou micrgfeésenca do padréo radiologico, conhecido como vi-
nodular, alveolar, reticular ou cistico), e a distribuica@o despolidodround glasp guarde relagao com le-
dessas lesdes pode sugerir patologias especificas. #&s mais celulares, exsudativas e inflamatdrias, e,
sim, infiltrados reticulares difusos, predominando efPrtanto, seja um marcador de doenca inicial, com po-
bases e cursando com volumes pulmonares reduzidégcial para uma boa resposta terapéutica.
costumam corresponder a FPI, ou comprometimento 5

pulmonar por algumamlagenoses. J4 infiltrados mi-3-4- Testes de funcdo pulmonar

cronodulares, acometendpices ou campos médios, Tais exames, habitualmente, ndo contribuem de
com volumes preservados e adenomegalia hilar, suggneira significativa para o diagnéstico diferencial
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entre 0s processos, mas sao necessarios para a avalidedcelularidade as custas de neutréfilos e, eventual-
da gravidade da doenca, bem como, ao serem repetiente, de eosindfilos, costuma ser visto em casos de
dos periodicamente, na avaliacdo do grau de respobfal e quadros associados a colagenoses. Aumento da
ao tratamento. A espirometria, associada a medideslularidade, as custas de linfocitos, pode ser obser-
do volume residual e da capacidade de difusdo dado na sarcoidose e pneumonites de hipersensibili-
mondéxido de carbono (B10), sdo os testes indica- dade (PH). Embora essas duas condi¢cbes possam cur-
dos. Tipicamente sdo evidenciados quadros de resar com grandes elevagfes dos linfécitos, habitual-
tricdopulmonar, muito embora defeitos ventilatérioamente, a relacdo CIICDs é elevada na primeira e
obstrutivos, as vezes, sejam notados, como, por exeraduzida na Ultima. Admite-se que a linfocitose no
plo, em alguns casos de sarcoidose e na LAM. Os fdaBA de pacientes com sarcoidose guarde relagdo com
cientes com DIPs, geralmente, apresentam hipoxendaatividade inflamatéria da doenca. Também se tem
arterial, por vezes, de grau grave, que se acentua cdamonstrado que as elevag¢des das contagens linfoci-
a atividade fisica. Na sua génese, estdo disturbios tdaias, em pacientes com FPI, se associam a maiores
relacdo ventilacao/perfuséao e perturbacdes difusionathiances de resposta clinica ao tratamento com corticoste-
as quais costumam manifestar-se durante o exercidiéides. Embora seja um método valioso na pesquisa
Os defeitos das trocas gasosas sdo melhor estudadas mecanismos celulares e inflamatorios, envolvidos
por meio de testes controlados, de exercicios realizzam a patogénese das doencas intersticiais, o uso roti-
dos em cicloergdbmetro ou esteira. Tais estudos, juntaeiro do LBA, na conducao clinica desses processos,
mente com o DEO, sdo considerados os métodos funainda ndo é consenso entre os diferentes autores.

cionais mais sensiveis para a deteccao precoce de DIPs.
3.6. Bigpsias transbrénquicas

3.5. Lavado broncoalveolar (LBA) O exame histopatologico do tecido pulmonar é

A técnica da lavagem broncoalveolar, atravég método definitivo para o diagnéstico das DIPs. Bi6p-
de fibrobroncoscopio encravado em um segmentas transbrénquicas sdo obtidas por meio de pincas
brénquico periférico, ha anos vem sendo utilizada ngpropriadas, durante a realizacéo de fibrobroncosco-
estudo das DIPs. O procedimento, normalmente, € fejitas com os pacientes levemente sedados. Tais pincas
pela injecdo com seringas, através do canal do brasio direcionadas para a periferia do pulmao até ser
coscopio, de repetidas aliquotas de soro fisiolégicencontrada resisténcia. Nesse momento, sua extremi-
até ser atingido um volume final préximo a 200 midade cortante “em jacaré” é aberta, e biopsia um pe-
Esse soro e prontamente aspirado, sendo o matetiako da parede de um brénquio de pequeno calibre,
recuperado rico em elementos celulares e mediadokeszendo consigo o tel alveolar adjascente. Apesar
inflamatdrios, provenientes das por¢Ges mais distai sua praticidade, os fragmentotediédo obtidos com
dos pulmdes. Esse material €, entéo, submetido a esse tipo déiopsia sdo pequenos, causando dificul-
tudos citologicos e avaliagGes bioquimicas diversagades de interpretacéo para os patologistalritente,
tais como dosagens de citoquinas. Em certas situacGgdévemser obtidas sete bidpsias transbronquicas de
esse procedimento pode ser diagndéstico, poupand®e®m tamanho, pamgue as chances de diagnéstico se-
paciente de uma bidpsia pulmonar. Isso pode ocorrggm maiores. As bidpsias transbronquicageselam
por exemplo, nos casos de hemorragia alveolar, particulamente Uteis em patologias de distribuicdo
achado de material lipoproteinaceo, em casos suspgéritronquica ou linfatica, e com caracteristicas his-
tos de proteinose alveolar, na pesquisa de inclusGe$ogicasbem definidas, como é o caso da sarcoidose,
citoplasmaticas por microscopia eletronica no GE, ogllicose e poteinose alveolar. Esse tipo de biopaia-
na identificagdo de goticulas de gordura no citoplagém permite diagnosticar ou excluir a presenca de
ma de macrofagos, em pacientes com aspiracéo cronigatangite carcinomatosa e certos quadros infecciosos,
O LBA tambéem apresenta enorme importancia na pesomo tiberculose ou pneumocistoseeqiientemente,
quisa de infecgdes, em especial por germes oportunénudo, os achados histologicos séo inespecificos, de-
tas. Em se tratando de DIPs, contudo, na maioria d@gio as pequenas dimensdes dagientos obtidos.
vezes, a informacao obtida é apenas acessoria, em meio

aos outros dados de investigacdo diagndstica. O udd- Bidpsia pulmonar cirtirgica
do lavado tem definido relagbes entre alguns quadros  Estara sempre indicada, quando os achados da
pulmonares e certos perfis de celularidade. Aumenhidpsia transbrénquica forem inconclusivos, e o pa-
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cientereunir condi¢des clinicas adequadas para a @eenca, freqientemente chamada de alveolite. Essa
rurgia. Ultimamente, a abordagem por minitoracotomi@sposta, em condi¢des fisiologicas, seria autolimi-
vem sendo substituida pela videotoracoscopia, a qtatla,mas, nos casos de FPI, perpetuar-se-ia num esta-
tem reduzido em muito a nimdade do procedimento. do de cronicidade, devido a razdes desconhecidas, pro-
E recomendavel a obtencéo de dois ou trés fragmenevendo graves transtornos dos mecanismos de repa-
tos de pulmao, preferencialmente do lobo superioracdo pulmonar. Histologicamente, tais disturbios,
inferior do hemitérax abordado. O cirurgido poderabitualmente, se traduzem por um aspecto de doenca
orientar a bidpsia pelos achados tomograficos, de m&o uniforme, com areas de pulméao normal coexis-
modo que areas com doenca em fase inicial, internigndo adjacentes a areas de inflamacgéo, representadas
diaria, e avancada sejam igualmente representadasprisinfiltrados linfocitarios septais, e a areas de proli-
amostras. A obtencdo de um volume expressivo tFacao fibroblastica e deposicéo colagena. A medida
tecido, habitualmente, permite ao patologista defirim que 0 processo avanca, a intensa deposicao de co-
claramente o padréo histolégico, bem como, particlageno e o colapso dos septos alveolares levam a for-
larmente, nas doencas fibréticas, dar informacées $8acado de grandes espacos aéreos cisticos, delimita-
bre o estadiamento do processo, em funcéo da quafiis por paredes fibrosas espessas e revestidos por
dade relativa de inflamacao e fibrose presentes. PBRitélio metaplasico bronquiolar. Esse ultimo aspecto
tanto, tal procedimento, além de fornecer um diagndd-chamado pulméo em favo de miebrfeycombing

tico especifico, nas doencas que evoluem para fibrob#19) € representa a via final do processo. O padréo
traz informag6es de natureza prognostica, e damkatomopatolégico descrito acima corresponde a cha-
chances de resposta ao tratamento. A patologia ¢@dda “pneumonia intersticial usual” (em inglé®),

DIPs é assunto complexo, o que é agravado pela rsHbstrato histologico mais freqiientemente associado
dade dessas condicdes. Em funcao disso, tais biop@ds”!: 0 qual também pode ser encontrado em outras
devem ser vistas por patologistas com experiéncia RS como, por exemplo, em casos de artrite reuma-
area, preferencialmente, por um bom patologisEQ‘de ou esclerose sistémica. Um segundo padréo his-

pulmonar. tologico, que também pode estar presente na FPI, € a
chamada “pneumonia intersticial descamativa” (em in-
) glésDIP).
4. ENTIDADES ESPECIFICAS Clinicamente, a FPl acomete pessoas de meia-ida-

de, geralmente entre quarenta (40) e setenta (70) anos,
com uma discreta predile¢do por homens. A doenga
Ao contrario do que o seu nome possa sugerigm inicio insidioso e a queixa principal & geralmente
FPI é uma doenca bem definida, com caracteristicdispnéia. Embora alguns individuos queixem-se, pri-
clinicas, radiolégicas, funcionais e histopatolégicaseiramente, de tosse seca, todos os pacientes apre-
proprias. O termo “idiopatica” indica apenas que a ssantardo dispnéia em exercicio, a medida em que a
etiologia é desconhecida. Curiosamente, dados recdnenca evolua. Ao exame fisico, estertores finos s&o o
tes mostram uma maior incidéncia da doenca em indshado mais comum, e baqueteamento digital pode
viduos fumantes, expostos a queima de lenha, ou egorrer em até 70% dos casos. A radiografia de torax
latando passado de trabalho com madeira. Na sua¢@stuma mostrar volume pulmonar reduzido, com um
nese, ja foram levantados fatores genéticos, infeccdetiitrado bilateral reticular ou reticulonodular. Tal in-
virais, e processos inflamatérios autoimunes. De fafiifrado, normalmente, é difuso, com predominio nas
€ bem reconhecida uma forma familiar da moléstibases pulmonares. Infiltrados reticulados grosseiros,
mas os estudos genéticos, realizados nessa condi¢c@n) imagens areolares multiplas, costumam ser vis-
ainda ndo sao conclusivos. A teoria mais aceita partéas em fases muito avangadas da doenca. A TCAR de
desenvolvimento da FPI supde que a ocorréncia idgax permite um estudo muito mais sensivel e deta-
insultos ambientais em individuos susceptiveis, tditado dessas les@es (Figura 2). Através dela fica claro
como hipotéticas infecgdes virais, ajam como agentgge os infiltrados n&PI corcentram-se, preferen-
desencadeantes de uma cascata inflamatéria ao ntiglmente, nas regides subpleurais. O envolvimento é
pulmonar. Tais agentes agressores, ao lesarem tecidesigual, com areas de reticulagéo alternando-se com
e células pulmonares, desencadeariam uma resp@g@as de tecido normal lreoneycombingOutros
inflamatéria aguda que caracterizaria a fase inicial da@hadogncontrados séd) espessamento discreto e

4.1. Fibrose Pulmonar Idiopatica
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A B

Figura 2 - A: TCAR de paciente portador de FPI. B: TCAR de paciente portador de sarcoidose. Veja texto para detalhes.

irregularidades finas ao nivel da interface pleurado lenta e progressivamente, até que se complete,
visceral - pulmdes?) aspecto de irregularidade finapelo menos, um ano de tratamento. Na eventualidade
na superficie dos vas@),espessamento e irregulari-de uma deterioracdo em vigéncia de esterdides, cos-
dade do desenho das paredes bronquidasesenca tuma-se associar ciclofosfamida oral, nas doses de
de bronquiectasias de trac&);frequéncia varidvel 2 mg/kg/dia, ao mesmo tempo em que se reduz a
de areas em vidro despolido, em meio as diverspiednisona para doses em torno de 0,25 mg/kg/dia.
alteraoes. Embora costume ser melhor tolerada que os esteroi-
Pacientes com FPI, geralmente, apresentam pukes, a ciclofosfamida € uma droga potencialmente mais
drdes espirométricos restritivos, com volumes e capaxica, podendo causar leucopenia, cistite hemorragica,
cidades pulmonares reduzidas. A ocorréncia de flalopécia, plaquetopenia, anemia, esterilidade e, a longo
X0S expiratdrios supranormais se correlaciona copnazo, cancer.
doencafibrética avancada e é um indicador de mal Embora o curso clinico dos casos de FPI possa
prognostico. Quando existe histdria de tabagismo iser variado, na maioria das vezes, a evolu¢ao ndo costu-
tenso associado, as altera¢des funcionais podem rser ser boa. A mortalidade, quatro anos ap6s o diag-
menos tipicas. Nessas situacoes, devido a lesbes amfistico, gira em torno de 50%, e apenas 30% dos pa-
sematosas superajuntadas, os volumes pulmonares tégmntes vao mostrar algum grau de resposta ao trata-
dem a ser preservados, o @hatinge valores muito mento. Admite-se que as chances de sucesso terapéu-
baixos, e a hipoxemia arterial € mais grave. Vale aintleo séo maiores nos casos diagnosticados numa fase
salientar que pacientes com FPI podem mostrar tifnicial, na qual as altera¢des inflamatérias preponde-
los elevados de fator reumatoide e autoanticorpos n@&m sobre as lesdes fibréticas irreversiveis. 1sso enfa-
especificos, sem isso significar presenca de doencaida a necessidade do reconhecimento e tratamento
colageno. precoce dessa condicdo. Em casos selecionados de
O tratamento da FPI baseia-se, inicialmente, pacientes com insuficiéncia respiratoria grave, o trans-
administracéo de prednisona, na dose de 1,0 mg/kg/gikante pulmonar se apresenta hoje como uma opcao
Nessas doses, sdo comuns efeitos colaterais imperapéutica viavel.
tantes, tais como intolerancia a glicose, edemas, ganho _
de peso, epigastralgia e hipertenséo arterial. O nft2. Sarcoidose
dicoque assiste ao doente deverd, portanto, estar atento A sarcoidose € uma doenga multissistémica, de
para a detec¢do e controle dessas complicacdes. Rtmlogia desconhecida, caracterizada, histologica-
cura-se manter as altas doses de esterdides por periodeste,pelo achado de granulomas epitelidides néo
de oito (8) a doze (12) semanas, momento no quaAse0sos, 0s quais, muito freqliientemente, acometem
uma reavaliacao funcional é feita. Caso haja melhova pulmdes e/ou linfonodos toracicos. Os pulmdes,
ou estabilizacdo clinico-funcional, o esterdide é redgeralmente, estdo envolvidos microscopicamente, mes-
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mo quando as radiografias de térax sdo normais.r@me pleural, e bagqueteamento digital sdo achados tdo
aspecto anatomopatolégico mostra granulomas niéifrequientes, que a presenca de um deles significa alta
necrotizantes, com tendéncia a se coalescerem, digtrobabilidade de outro diagnéstico. Todo paciente com
buindo-se ao longo das vias linfaticas na pleura, septasspeita de sarcoidose deve ser minuciosamente exa-
interlobulares, e ao longo dos feixes broncovascularesinado, devido & possibilidade de manifestagbes ex-
Uma quantidade pequena de degeneracdo ou nectioaracicas da doenca (Tabela Il).
fibrindide comumente é encontrada em granulomas  Radiologicamente, a sarcoidose pode ter apre-
sarcoidoticos tipicos. Na maioria das vezes, també&mantacdo variada. Em suas fases iniciais, costuma
esta presente um infiltrado intersticial mononucleanostrarinfiltrados simétricos de predominio nodular
discreto. ou micronodular, as vezes associados a um aspecto de
A sarcoidose costuma acometer pessoas entrepacificacdo ténue, em vidro despolido. Tais infil-
segunda e quarta décadas de vida, sem predilecdotpadostém uma tendéncia a acometer mais 0s campos
sexo, mas com formas de apresentacao mais floridavédios e os tercos superiores dos pulmdes. Adeno-
agressivas em individuos da raca negra. As queixaggalias hilares e mediastinais sdo achados frequien-
respiratorias podem ser muito pobres, ndo rarotes. Em fases mais avancadas, infiltrados reticulares
doenca sendo diagnosticada devido a um achado peedominam, e imagens em favo de mel também po-
dioldgico. Nas formas mais avangadas de compronmdem ser distinguidas. @éses casos,ammprometi-
timento pulmonar, a queixa mais comum € dispnémento pulmonar pode ser difuso, associado a volumes
relacionada ao exercicio. O exame do térax costumpalmonares pequenos, lembrando FPI. Vale salientar
ser pobre, sendo encontrados estertores finos nos cagasalgungasos cronicos de saidose pdem mos-
de evolucdo para fibrose. Sibilos e broncoespasrtrar predominio apical, nédulos rdtuentes e ima-
podem surgir, quando houver estreitamento bronqui@ens cavitarias, simulando, assimberculose pul-
secundario ao crescimento de granulomas ao nivebnar. E habitual estagiar a sarcoidose toracica em
submucoso. Segundo Jaffedor do tipo pleural, der- funcéo dos seus achados radiol6gicos, como descrito

Tabela Il - Manifestagbes Sistémicas da Sarcoidose

& ; N Manifestacs Incidéncia
omprometimento anifestacoes

P ¢ (Segundo James)®
Pulméo e Linfonodos Toréacicos Infiltrados reticulonodulares com ou sem 87 - 96 %

adenopatias associadas.

Olhos Uveite anterior e posterior, iridociclite, conjunti- 15-27%
vite flictenular, obstruc@o do ducto lacrimal, etc.

Pele Eritema nodoso, lUpus pérnio, placas, erupgdes 26 -52%
maculopapulares, cicatrizes e queldides.

Sistema Nervoso Paralisia facial, paralisia de nervos cranianos, 4-9%
neuropatia periférica, miopatia, meningite, le-
sBes expansivas cerebrais.

Coragéo Miocardiopatia, disturbios de conducéo, ICC, 5-27%
arritmias e morte subita.

Ossos e Articulacdes Cistos 6sseos, edema de partes moles, rigidez 4-34%
articular, artralgias e artrite.

Glandulas Salivares Aumento das paroéticas. 4-6%
Figado e Bago Hepatoesplenomegalia. 12 -20 %
Hipercalcemia e Hipercalcidria Nefrocalcinose. 11-18%
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na Tabeldll. Tal classificagéo pressupde que existhiperproducdo de 1,25 dihidroxi - vitamina D, pelas
uma progressao continua entre os diferentes estage#ulas dos granulomas epitelidides.
0 que nem sempre ocorre. A TCAR permite eviden- O curso e prognostico da sarcoidose correla-
ciar mais facilmente as adenopatias mediastinais. Al@onam-se com seu modo de apresentacdo. Um inicio
disso,ela costuma mostrar um padréo muito tipicagudo, caracterizado por febre alta e eritema nodoso,
com lesBesodulares multiplas, distribuindo-se entostuma ter evolugéo autolimitada com regresséo es-
areas de projecdo linfatica, tais como regides subplgontanea. Uma doenca de instalacao insidiosa tem
rais e peribroncovasculares (Figura 2). Esse ultinmaiores chances de evoluir para fibrose pulmonar
tipo de distribuicao explica porque bidpsias transbroirreversivel e insuficiéncia respiratoria grave. A pre-
quicas sdo um método bastante efetivo no diagnotisenca de comprometimento extratoracico, incluindo
dessa condicgéo. hipercalcemia ou hipercalcidria, é indicagao indiscu-
tivel para tratamento. Quadros de artrite ou eritema
nodoso podem ser controlados apenas com antiinfla-
Tabela Ill - Classificacdo radiolégica da matorios néo hqrmonais. Em todas as demais sit_ua-
Fieeteee ¢cOes, a terapéutica de escolha sdo os corticosteréides
em altas doses. A maioria dos autores, atualmente,
concada que doentes em estadio |, sem sintomas ou
manifestacdes extratoracicas, devam apenas ser segui-
dos clinicamente com radiografias semestrais. Pa-
cientes em estédio Il, com sintomas ou alteracdes em
provas de fungado pulmonar, devem ser tratados. Pa-
cientes em estédio Il, assintomaticos e sem alteragéo
funcional, paeréo ser observados derto e reava-
liados ap6s um periodo de trés a seis meses, devido a
possibilidade de regressao espontanea. Muitas autori-
*Um namero sig_nificante de autores incluem essa categoria dadeS’ porém’ preconizam o tratamento medicamen-
dentro do estadio Il toso imediato, em tais casos. Pacientes em estadio 1|
e IV sempre deverdo ser tratados. O esterdide utiliza-
do normalmente é a prednisona, em doses orais ini-
Pacientes com sarcoidose tipicamente apreiaisvariando entre 40 e 60 mg ao dia. Essas doses
sentam depressdo da imunidade celular e uma Heverdo ser mantidas por um periodo de quatro (4) a
perreatividade da imunidade humoral. Tais fendmeito (8) semanas e, progressivamente, decrescidas em
nos sdo traduzidos, laboratorialmente, por anegia fungdo da resposta clinica. O tempo total de tratamento
a antigenos cutaneos tais como o PPD, hipergavariavel, podendo ir de seis (6) a doze (12) meses.
maglobulinemia, e um nivel elevado de imunoconNos casos em que os esterdides falham, ou ndo pos-
plexoscirculantes. A injecéo intradérmica de exsam ser usados, sdo opgdes terapéuticas alternativas o
trato obtido de bago ou linfonodos de paciesde- metotrexate, azatioprina, ciclofosfamida, clorambucil
coidotico provoca o surgimento de leses granulome-loroquina.
tosastipicas na pele de um outro portador da mo- _ _ o
léstia, quatro semanas ap6s a administracéo. Ta$- Pneumonites de Hipersensibilidade
teste € chamado reacao de Kveim e € preconizado O termo pneumonite de hipersensibilidade de-
como método diagnéstico auxiliar da doenca. A fa|t§gna um grupo de doencas resultantes da inalacdo
de antigenos adequadamente padronizadosner- repetida e da sensibilizacdo a um grande nimero
cializados, entretanto, impede 0 seu uso rotineiro. Rée particulas organicas. Menos freqiientemente, essa
cientescom sarcoidose podemostrar aumento dos sensibilizagédo se d4 a inalantes quimicos de baixo
niveis séricos da enzima conversora da angiotensipaso molecular. Também conhecida como alveolite
muito embora outras patologias granulomatosas$érgica extrinseca, a importancia dessa moléstia
também possam cursar com tais elevacdes. Hipegside no fato de, uma vez identificado e afastado o
calcemia e hipercalciuria sdo achados freqlentegente causador, ela poder estabilizar-se ou rever-
devido a absorcéo intestinal excessivapsddia a ter totalmente. A lista de agentes que podem causar

Estadio Alteracdes

0 Radiografia sem altera¢es.

| Linfadenopatia hilar isolada.

Il Linfadenopatia hilar e infiltrados
pulmonares.

[ Infiltrados pulmonares sem adeno-
megalias associadas.

(\Vd Lesdes fibréticas avancadas sem
adenomegalias.
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PH é extensa, e uma pequena amostra delas estéronodulares, disseminados ou de predominio ba-
contida na Tabela IV. O diagnéstico de PH depesal. Infiltrados, em vidro despolido, difusos, também
de, principaiente, de um apurado senso clinico. Umaodem estar presentes. Nas formas crénicas, infiltra-
histéria bem feita, que sugira uma relacdo tempormbs reticulares, disseminados acometem ambos os pul-
entre os sintomas e certas atividades profissionaismides. Os volumes pulmonares podem estar mantidos
passatempos, frequentemente é a melhor pista paraseiminuidos, e existe uma tendéncia para o acome-
chegar ao diagnéstico. A historia ambiental deve-enento ser maior em lobos superiores. A TCAR,
estender ao ambiente domeéstico, indagando-se sobessa fase, costuma mostrar areas de densidades li-
a presenca de umidade, vazamentos, bolor, e criagé@ares éaveolamento, simulando FPI. Contudo, a as-
de animais. Classicamente, a PH é dividida em aguslaciacdo de nddulos centrilobulares, em profusao va-
e crbnica. Na primeira, sintomas, tais como febre, fraével, e reas de vidro despolido com distribui¢do de-
queza, dores musculares, tosse, dispnéia e apertcsigual, falam a favor de PH crdnica.
peito, aparecem quatro a doze horas apés a exposicdo O diagndstico de PH, geralmente, € confirmado
ao agente, como, por exemplo, feno mofado. Ao exper bidpsia cirtrgica. Histologicamente, os achados
me fisico, febre e estertores finos podem ser evides&o de uma bronquiolite celular, associada a um infil-
ciados. A forma aguda costuma ser autolimitada, tr&do intersticial mononuclear e a alguns granulomas.
sintomas desaparecendo vinte e quatro (24) horas apéis granulomas costumam ser pequenos e frequente-
0 seu inicio, até 0 momento em que uma hova expasiente malformados, mostrando-se mais como um acu-
¢do ocorra. A forma crbnica, normalmente, se associulo frouxo de células epitelidides. Alguns casos po-
as maiores dificuldades diagnésticas. Dispnéia ao exdem mostrar areas de bronquiolite obliterante e pneu-
cicio e tosse seca sao os sintomas predominantes. @aonia em organizacao (em ingB®OP) associadas.
saco e perda deeso também podeeastar presentes. Em casos cronicos, um padréao tipi®, indistinguivel
O exame fisico podser normal ou evidenciar ester-da FPI, ja foi descrito.
tores difusos. Sibilos tém sido descritos em alguns O tratamento da PH baseia-se, primordialmente,
pacientes, e um tipo particular de som respiratérioa deteccdo e afastamento do antigeno causador do
denominado grasnido, é particularmente sugestivo pecesso, objetivo que nem sempre é facilmente atin-
PH. O pulmé&o dos criadores de passaros, em partigido. A terapia medicamentosa baseia-se no uso de
lar, costuma ter evolucao silenciosa, ndo raro sendaednisona, inicialmente, em altas doses, com redu-
diagnosticado apenas em fases avancadas de instéie progressiva do medicamento em fungéo da res-
ciéncia respiratoria. posta obtida. O curso clinico dos casos de PH é varia-
A radiografia de térax, nas formas agudas deel, mas o prognostico costuma ser bom, desde que a
PH, pode ser normal, mas, tipicamente, mostra nddulbsenca seja detectada em fase ndo muito avancada.

Tabela IV - Algumas causas selecionadas de pneumonite de hipersensibilidade

Antigeno Exposicéo Doenca

Micropolyspora faeni Feno mofado Pulmé&o do fazendeiro
Aspergillus sp., etc.

Thermoactinomyces sacchari Cana de aglUcar mofada Bagacose

Thermoactinomyces candidus Reservatérios de agua aquecidos. Pulméo do umidificador

Naegleria gruberi, etc. Agua contaminada Pulmé&o do ar condicionado

Proteinas aviarias Penas e excretas aviarias Pulmao do criador de passaros

Proteinas animais Urina, soro e pelos de roedores, Pulméo dos tratadores de animais
coelhos, e outros mamiferos Pulméo do peleteiro

Sulfato de cobre Mistura de Bordeaux Pulméo dos plantadores de uva

Sulfato diazobenzeno de sédio Reagente de cromatografia Alveolite do reagente de Pauli
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ABSTRACT: The interstitial lung diseases are a non homogeneous group of disorders, which
anatomical abnormalities occur within the regions of the lung distal to the terminal bronchioles.
These diseases are generally studied all together, because they share common clinical, radiological,
and physiological features. In this article we discuss the differential diagnosis of these complex pro-

cesses. We also discuss in greater detail some of the most important interstitial lung diseases in the
daily clinical practice.
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