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RESUMO



O lavado broncoalveolar, escovado e bidpsia transbrénquica tem fundamental
importancia no diagndstico de patologias que acometem os pulmdes de pacientes
imunossuprimidos, sobretudo aqueles com HIV. O objetivo do trabalho é levantar os
procedimentos de broncoscopia realizados no HC-UFTM no periodo de 1999 a 2015, analisar
os achados mais frequentes em pacientes HIV positivos, avaliar a acuracia diagnostica do
procedimento nestes pacientes e correlacionar os resultados da broncoscopia com os achados
clinicos e radiolégicos. Trata-se de estudo descritivo e retrospectivo, em que foram revistos
os resultados do lavado, escovado e bidpsia transbronquica de pacientes HIV positivos,
atendidos no HC-UFTM no periodo de 1999 a 2015. As sorologias para HIV foram
confirmadas no Servico de Patologia Clinica; casos com sorologia negativa ou ndo verificada
foram excluidos. Os prontuéarios médicos foram revistos para correlagdo com os achados
clinicos e radiol6gicos. Foram selecionados 1423 pacientes com idade média de 50 anos que
realizaram o procedimento no periodo de estudo; 727 casos ndo tinham sorologia para HIV;
696 tinham sorologia, sendo 64 positivas. Destes, 47 eram homens com idades entre 24 e 84
anos e 17 mulheres com idades de 31 a 69 anos. Os exames de bidpsia e citologia foram
positivos em 20 (31,25%) dos 64 pacientes e o diagnostico mais frequente foi pneumocistose
com 8 casos. Dos 20 casos em que a broncofibroscopia foi positiva, apenas 2 néo
apresentaram concordancia entre o0s diagnésticos anatomo-patologicos e clinico-
radiologicos. A analise do material de citologia e biopsia obtido pela broncofibroscopia
parece ser de valor no diagnostico etioldgico das infecgdes pulmonares em HIV positivos;
quando positivos sdo confirmatdrios para as hipdteses apresentadas, entretanto, resultados
negativos nem sempre excluem a doenca, sendo a clinica e 0 exame de imagem 0 guia para

a escolha terapéutica.



Palavras-chave: Pulmédo, AIDS, broncofibroscopia.



ABSTRACT

Bronchoalveolar lavage, brushing and transbronchial biopsy are of fundamental
importance in the diagnosis of pathologies affecting the lungs of immunosuppressed patients,
especially those with HIV. The aim of the study was to evaluate bronchoscopy procedures
performed at the HC-UFTM from 1999 to 2015, to analyze the most frequent findings in
HIV-positive patients, to evaluate the diagnostic accuracy of the procedure in these patients
and to correlate bronchoscopy results with clinical findings and radiological findings. This
was a descriptive and retrospective study, in which the results of washing, brushing and
transbronchial biopsy of HIV-positive patients attended at the HC-UFTM from 1999 to 2015
were reviewed. Serologies for HIV were confirmed at the Clinical Pathology Service; cases
with negative or unverified serology were excluded. Medical records were reviewed for
correlation with clinical and radiological findings. A total of 1423 patients with a mean age
of 50 years who underwent the procedure during the study period were selected; 727 cases
had no serology for HIV; 696 had serology, 64 being positive. Of these, 47 were men aged
24 10 84 years and 17 women aged 31 to 69 years. The biopsy and cytology tests were positive
in 20 (31.25%) of the 64 patients and the most frequent diagnosis was pneumocystosis with
8 cases. Of the 20 cases in which bronchofibroscopy was positive, only 2 did not show
agreement between anatomopathological and clinical-radiological diagnoses. The analysis of
the cytology and biopsy material obtained by bronchofibroscopy seems to be of value in the
etiological diagnosis of pulmonary infections in HIV positive; when positive are confirmed
for the presented hypotheses, however, negative results do not always exclude the disease,

with clinical and imaging being the guide for therapeutic choice.

Key words: Lung, AIDS, bronchofibroscopy
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1 INTRODUCAO

1.1 SIDA

A pandemia da SIDA cursa com estatisticas superlativas e assustadoras. Desde 0
inicio dos primeiros diagndsticos, ainda na década de 80, mais de 35 milhdes de pacientes
foram vitimados pelo HIV. Atualmente, aproximadamente 37 milhGes de pessoas convivem
com virus ao redor do mundo e o que é mais alarmante, a cada 17 segundos uma pessoa se
infecta com o HIV; conforme demonstram relatérios da UNAIDS, aproximadamente 1
milhdo de individuos morreram em decorréncia das complicacdes advindas da
imunodepressao (WHO, 2013).

A infeccdo pelo HIV cursa com um amplo espectro de apresentagdes clinicas, desde
a fase aguda até a fase avancada da doenca. Em individuos ndo tratados, estima-se que o
tempo médio entre o contagio e o aparecimento da doenca esteja em torno de dez anos

(CASTILHO; BASTOS, 1997).

A infecgéo aguda pelo HIV ocorre nas primeiras semanas, quando o virus esta sendo
replicado intensivamente nos tecidos linfoides. Durante essa fase, tem-se carga viral
elevada e niveis decrescentes de linfdcitos, em especial os LT-CD4+, uma vez que estes
sdo recrutados para a reproducdo viral. O individuo, nesse periodo, torna-se altamente

infectante (ADDOR et al., 2004).
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Como em outras infec¢des virais agudas, a infec¢do pelo HIV é acompanhada por
um conjunto de manifestagdes clinicas, denominado Sindrome Retroviral Aguda (SRA). Os
principais achados clinicos da SRA incluem febre, cefaleia, astenia, adenopatia, faringite,
exantema e mialgia. A SRA pode cursar com febre alta, sudorese e linfadenomegalia,
comprometendo principalmente as cadeias cervicais anterior e posterior, submandibular,

occipital e axilar (BEZABHE et al., 2016).

A SRA é autolimitada e a maior parte dos sinais e sintomas desaparece em trés a
quatro semanas. A presenca de manifestacfes clinicas mais intensas e prolongadas pode
estar associada a progressdo mais rapida da doenca. A sorologia para a infeccéo pelo HIV
pode variar bastante nessa fase, dependendo do ensaio utilizado. Em média, a janela
diagndstica dos imunoensaios de quarta geracdo é de aproximadamente 15 dias (CAIN et

al., 2010).

Na fase de laténcia clinica, o exame fisico costuma ser normal, exceto pela
linfadenopatia, que pode persistir apds a infeccdo aguda. A presenca de linfadenopatia
generalizada persistente € frequente e seu diagndéstico diferencial inclui doencas
linfoproliferativas e tuberculose ganglionar. Podem ocorrer alteragcbes nos exames
laboratoriais, sendo a plaquetopenia um achado comum, embora sem repercussao clinica
na maioria dos casos. Além disso, anemia (normocrdmica e normocitica) e leucopenia leves

podem estar presentes (GRANT et al., 2005).

Enquanto a contagem de LT-CD4+ permanece acima de 350 células/mms, os
episddios infecciosos mais frequentes sdo geralmente bacterianos, como as infeccdes

respiratorias ou mesmo tuberculose (CARVALHAES et al., 2008).
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Com a progressao da infecgédo pelo HIV, comecam a ser observadas apresentacoes
atipicas de infecgdes, resposta tardia a antibioticoterapia e/ou reativacdo de infeccGes
antigas. A medida que a infecgdo progride, sintomas constitucionais (febre baixa, perda
ponderal, sudorese noturna, fadiga), diarreia cronica, cefaleia, alteracbes neurologicas,
infeccdes bacterianas (pneumonia, sinusite, bronquite) e lesdes orais, como a leucoplasia
oral pilosa, tornam-se mais frequentes, além do herpes-zoster. Nesse periodo, ja é possivel
encontrar diminuicdo na contagem de LT-CD4+, situada entre 200 e 300 células/mm?3

(KOVARI; WEBER, 2011).

O aparecimento de infec¢des oportunistas e certas neoplasias € definidor da SIDA.
Entre as infeccOes oportunistas, destacam-se: pneumocistose, neurotoxoplasmose,
tuberculose pulmonar atipica ou disseminada, meningite criptocdccica e retinite por

citomegalovirus (SUTHAR et al., 2012).

As neoplasias mais comuns sdo sarcoma de Kaposi, linfoma ndo-Hodgkin e cancer
de colo uterino, em mulheres jovens. Nessas situacdes, a contagem de LT-CD4+ se encontra

abaixo de 200 células/mms, na maioria das vezes (WHALEN et al., 1997).

Além das infeccdes e das manifestacfes ndo infecciosas, 0 HIV pode causar doengas
por dano direto a certos 6rgdos ou por processos inflamatérios, tais como miocardiopatia,
nefropatia e neuropatias, que podem estar presentes durante toda a evolucgéo da infec¢éo

pelo HIV (RELLO et al., 2012).

Em 2016, 19,5 milhdes dos 36,7 milhdes de pessoas vivendo com HIV tiveram
acesso ao tratamento e mortes relacionadas a SIDA cairam de 1,9 milhdo em 2005 para 1

milhdo em 2016 (WHO, 2016).
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No Brasil, 0 nimero total de casos desde a descoberta do virus é de cerca de 718
mil. Somente no ano de 2012, foram notificados ao Ministério da Saide mais de 39 mil
casos em todo o territério nacional. A faixa etaria com maior incidéncia de contaminagdo €
dos 30 aos 49 anos (AKOLO et al., 2010). As unidades de saude publica oferecem
gratuitamente exames diagndésticos de infeccdo pelo HIV, no entanto, muitas pessoas
tomam conhecimento apenas quando a doenca ja esta em estagio avancado, contribuindo

para as elevadas taxas de mortalidade (WHO, 2016).

Das manifestacdes da SIDA, a pulmonar é a mais frequente. O comprometimento
da funcdo pulmonar é motivado pelo préprio virus (que pode lesar linfocitos e macr6fagos
alveolares), pelas infeccdes oportunistas, neoplasias pulmonares como o Sarcoma de
Kaposi e pelo uso dos antiretrovirais, como o Tenofovir, que leva a toxicidade mitocondrial

com diferentes graus de miopatia (LUCAS et al., 2014).

A abordagem diagnostica desses pacientes é feita de forma semelhante aos pacientes
ndo imunodeprimidos. No entanto, deve-se ter em conta que a evolucao da doenca pode ser
mais rapida, levando ao Obito com maior frequéncia quando ndo diagnosticada e
adequadamente tratada. Além disso, pode haver a superposicdo de mais de uma

enfermidade, o que em alguns casos pode dificultar o diagnostico (PAPE et al., 1993).

Nesse sentido, a broncofibroscopia com os métodos de coleta proporcionados pelo
lavado, escovado e biopsia transbrénquica, sdo de fundamental importancia na propedéutica
armada desses pacientes. Assim, dependendo da suspeita clinica e através da correlagédo
com os dados radioldgicos, a recuperacao dos agentes etiologicos mais frequentes torna-se

factivel e crucial na condugdo adequada do tratamento (BEZABHE et al., 2016).
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1.2 ABORDAGEM DIAGNOSTICA EM PACIENTES IMUNOSSUPRIMIDOS

O lavado broncoalveolar, o escovado e a biopsia transbrénquica tem fundamental
importancia no auxilio diagnostico de diversas afeccdes que acometem os pulmdes de
pacientes imunossuprimidos, sobretudo aqueles acometidos pelo HIV. A abordagem
diagndstica de doencas das vias aéreas distais e do parénquima pulmonar percorre diversas
etapas de acordo com as suspeitas diagnosticas e com os resultados iniciais dos exames. A
sequéncia propedéutica serd determinada pela contraposicdo de riscos e custos com
rendimento de cada método (WALLACE et al., 2007).

A associacdo do lavado, escovado e bidpsia transbronquica geralmente € benéfica,
sendo, muitas vezes, exames complementares. Os métodos broncoscépicos sdo capazes de
fazer, em grande parte, o diagndstico etiologico especifico, além de somar dados ao quadro
clinico e radioldgico dos pacientes, por apresentarem boa correlacdo (ROSEN et al., 1985).

O pulma@o é um érgdo bastante acometido por infec¢des oportunistas nos pacientes
com SIDA. O predominio do defeito celular ou humoral também vai determinar a
epidemiologia do acometimento pulmonar, sugerindo alguma doenca prevalente, sendo
possivel, em alguns casos, indicar tratamento empirico ou determinar a melhor abordagem
broncoscopica individualizada (MILLER et al., 1989).

Entretanto, de maneira geral, principalmente em um pais como o nosso, onde existe
uma diversidade muito grande de exposi¢do e contaminacdo por patdgenos, diferenciagdo
ligada as desigualdades regionais, socioeconémicas ou estado nutricional prévio, o
tratamento especifico se faz necessario com o isolamento dos agentes etioldgicos (AFESSA

etal., 1998).
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Os métodos broncoscopicos apoiados em suporte laboratorial adequado tém
mostrado resultados diagnosticos de grande confiabilidade associados a uma baixa
morbidade. Assim, a broncoscopia € etapa obrigatdria na investigacdo de quadros
pulmonares dos imunossuprimidos que apresentam dispnéia progressiva, imagens
radioldgicas de infiltrado pneuménico e alteracdo das caracteristicas da expectoragao (com
ou sem alteracdo a radiografia simples de térax) ou ainda, imagem tomografica de pneumonia
cuja resolucdo é arrastada ou 0 comportamento néo € habitual (TU; BIEM e DETSKY, 1993).

Alguns autores relataram uma superioridade tdo grande do lavado que propuseram
a realizagdo desse método como Unica abordagem inicial. Essa conduta, deve ser adotada
com cautela, ja que esses estudos pressupdem um suporte laboratorial para analise do lavado,
poucas vezes disponivel no Brasil e mesmo em servigos de exceléncia no exterior. Além
disso, algumas patologias requerem analise histologica, como por exemplo, nas pneumonites
intersticiais, reacdo pulmonar a diversas drogas, sarcoma de Kaposi, entre outras. Ainda, a
diferenciacdo de contaminacéo e infecgcdo requer muitas vezes, a manifestacdo ocasionada
pelo microrganismo documentada no proprio tecido pulmonar, notadamente
citomegalovirus, Candida e Aspergilus. E finalmente, grande parte da literatura relata
resultados aditivos e sinérgicos, utilizando os trés métodos broncoscopicos (COSTA JR et
al., 2008).

Deve-se lembrar, porém, que alguns pacientes apresentam contra-indicagdes para a
realizacdo da bidpsia transbronquica como por exemplo: plaquetas em nimero menor que
50000/ml; tempo de protrombina menor que 60%; uremia; hipertensdo pulmonar; ventilagéo
mecanica com parametros elevados; infarto recente e instabilidade hemodinamica. Esses

quadros estdo presentes em muitos pacientes devido a sua propria doenca de base. Nesses
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casos, opta-se pela coleta isolada do lavado e/ou escovado, deixando a bidpsia transbrénquica
para um momento mais oportuno (CAZZADORI et al., 2008).

No caso dos pacientes com diagndstico de SIDA, apesar da introducdo da
terapéutica antirretroviral de alta poténcia (TARV), as infecgOes pulmonares sdo bastante
frequentes e com grande potencial de complicacdes e 6bito. Assim, desde o surgimento da
infeccdo pelo HIV, devido ao baixo risco e ao alto poder diagnostico, a broncoscopia tomou
o lugar da biopsia a céu aberto, sendo considerada procedimento de escolha para a maioria
das pneumopatias, sobretudo de cunho infeccioso. Em nosso meio, a tuberculose permanece
como a principal doenca e causa de mortalidade associada a SIDA (DHEDA et al., 2004).
De outra forma, tem se observado reducgéo na ocorréncia da pneumocistose e outras infec¢oes
oportunistas em locais com adequado acesso aos antirretrovirais (McGUINESS et al., 1997).

Considerando-se as patologias pulmonares mais frequentes na SIDA, podemos
constatar a ocorréncia de infeccdes e neoplasias, além de reacGes autoimunes ou secundarias
a propria infeccdo pelo HIV. O pulméo é 6rgdo-alvo das complicagdes infecciosas da SIDA,
decorrentes da acdo do proprio virus no parénquima pulmonar, atuando como causador de
pneumopatia intersticial e facilitador de outras infecgdes, ja que poderia alterar a resposta
imunologica do oOrgdo frente a agressdes infeciosas, facilitando sua instalacdo e seu
agravamento (CADRANEL et al., 1999).

Células da linhagem macrofagica, células dendriticas e macrofagos alveolares séo
alvos da infeccédo pelo HIV, reduzindo a capacidade funcional dessas células, prejudicando
a fagocitose de agentes oportunistas como Pneumocystis jirovecii, Mycobacterium
tuberculosis, bem como a perda da capacidade fungistatica sobre o Cryptococcus neoformans

(BOYTON et al., 2007).
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Tais achados, juntamente com o comprometimento sistémico da resposta
imunoldgica, induzidos pelo HIV, fornecem entendimento para a frequéncia e gravidade das
manifestacOes pulmonares nesses pacientes (IEONG et al., 2000). Estudos demonstram que
ndo é possivel se estabelecer com seguranca a etiologia apenas com base em pardmetros
clinicos e radiologicos e que, como em todo paciente imunossuprimido, o diagndstico
precoce do agente causal estd intimamente relacionado ao progndstico, sendo que 0s
tratamentos empiricos tém sido apontados como ineficazes, além de diminuirem as chances
do diagnéstico etioldgico atraves da broncoscopia (MARTIN et al., 1987). Dessa forma, a
broncoscopia pode auxiliar bastante na condugdo destes casos e deve ser indicada

precocemente se as condicOes clinicas do paciente permitirem.

1.3 PRINCIPAIS AGENTES INFECCIOSOS EM PACIENTES HIV POSITIVOS

Dentre os principais agentes das complicacfes infecciosas no paciente HIV positivo,
podemos destacar os virus, bactérias, micobactérias atipicas, fungos, Pneumocystis jirovecii,
infeccdes parasitarias e neoplasias ligadas a imunossupressao como o Sarcoma de Kaposi e
determinados subtipos de linfomas (BOWER et al., 2003).

O poder diagndstico da broncoscopia nestas situacbes depende, além da coleta
adequada de material, também do processamento laboratorial das amostras e da interacdo
multidisciplinar entre o clinico, radiologista, broncoscopista e patologista.

Com relagdo as pneumopatias mais prevalentes no paciente HIV positivo, podemos
citar:

Pneumocistose: A literatura tem revelado um o6timo rendimento do lavado

broncoalveolar no diagndstico desta pneumopatia nos pacientes com SIDA, com taxas de 70
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a 98% se respeitadas as técnicas de coleta e processamento do material (WALLACE et al.,
2007).

Com a evolugdo da terapéutica, com a introdugdo de esquemas profilaticos e a
propria mudanca da histdria natural da doenca, existe maior dificuldade na recuperagédo do
microrganismo para diagndstico etiologico. A realizacdo do lavado multilobar (sobretudo
lobos superiores), analise do material com biologia molecular e imunofluorescéncia tendem
a aumentar substancialmente o rendimento. A bidpsia transbrénquica mantém um
rendimento mais constante (algo entre 60 a 100%), ndo sendo tdo dependente de variagfes
com o tratamento prévio e com tecnologia laboratorial.

A associacdo entre lavado e bidpsia transbrénquica aumenta consideravelmente o

rendimento da broncoscopia nestes pacientes (LUCE et al., 1988).

Tuberculose: Trata-se da doenga com maior mortalidade em pacientes com SIDA.
Em 2015, dados da Organizacao Mundial da Satude mostraram que 11% dos 10,4 milhdes de
casos novos da doenga acometeram pacientes imunossuprimidos pelo virus HIV. Em
pacientes com pesquisa de BAAR negativa no escarro, o lavado broncolaveolar pode atingir
rendimento de 60% de positividade (BARNES et al., 2011). A utilizagdo de técnicas de
enriquecimento como técnicas de coloracdo especial, como Fite-Faraco e Ziehl-Neelsen,
aumentam a sensibilidade do método. A biologia molecular com PCR, apesar de promissora,
deve ser encarada com cautela pelos riscos de falso-positivos. Associando o lavado e a
biopsia transbronquica, pode-se chegar a 75 a 80% de positividade (HOLLMANN;
DURIEUX, 2000).

No caso da analise histologica através dos fragmentos obtidos pela bidpsia

transbrénquica, a imuno-histoquimica e a biologia molecular, quando disponiveis, sdo
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técnicas confidveis que aumentam de sobremaneira o rendimento da bidpsia e da pesquisa do
agente (BARNES et al., 2011).

Citomegalovirus e outros virus: Esses diagnosticos devem ser feitos com cuidado,
ja que pode haver contaminagcdo sem pneumopatia, embora a infeccao latente pode tornar-se
ativa na medida em que a imunossupressao piora, como observado nos niveis de LT-CD4+
menores que 100 células. Porém, ressalta-se a boa positividade diagnostica do lavado,
principalmente quando se analisam conjuntamente os dados de antigenemia (WAXMAN, et
al., 1997). Assim, os achados de efeito citopatico no tecido pulmonar obtido pela bidpsia
transbrénquica sdo importantes em diferenciar doencga de contaminag¢do. Do mesmo modo,
para outros virus como o herpes simples, o lavado isoladamente ndo é suficiente para
estabelecer o diagndstico. A positividade de culturas do lavado para o virus sincicial
respiratdrio e influenza, que habitualmente ndo colonizam o pulmao, pode ser considerada
diagndstico de infeccdo (ROCHA NETO et al., 2013).

Infeccdes fungicas: A simples presenca de Candida ou Aspergillus no lavado ndo
é diagndstico de doenga pulmonar, sendo necessaria a confirmacao histoldgica de invasao na
traqueia, bronquios ou parénquima pulmonar. No entanto, alguns autores advogam que a
presenca de Aspergillus no lavado, em associacao aos achados clinicos e radiologicos, pode
determinar o inicio do tratamento destes pacientes, mesmo sem resultados de bidpsia,
ponderando que a microscopia Optica nem sempre oferece diagnostico na amostra, sendo
necessaria a realizacéo de cultura (DENNING, et al., 1991).

De um modo geral, observa-se rendimento complementar entre lavado e bidpsia
transbrénquica, com rendimentos proximos de 70%. Deve-se ressaltar que doencas fungicas
menos comuns em pacientes imunocompetentes podem acometer com frequéncia pacientes

imunossuprimidos, como a criptococose, sendo possivel recorrer as técnicas de coloragfes
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especiais, como Grocott e PAS. Em areas endémicas também se identificam altas
prevaléncias de pneumopatias por fungos como a histoplasmose e a paracoccidioidomicose
(GOLDMAN et al., 2004).

Infeccdes bacterianas: O diagndstico de doenca bacteriana pulmonar é controverso
na literatura, principalmente no que tange a incidéncia. Teoricamente, as infeccdes
bacterianas, representadas em sua maioria pelo Pneumococo e Haemophilus, seriam os
principais responsaveis pelas pneumonias agudas adquiridas na comunidade nos pacientes
portadores de SIDA. A terapéutica profilatica e esquemas empiricos introduzidos com
alguma frequéncia interferem no rendimento das tentativas diagndsticas (KOLLEF;
KOLLEF, 2005).

O lavado broncoalveolar é a técnica broncoscopica de escolha para o diagndéstico
broncoscopico, sendo utilizado 0 mesmo esquema de coleta e analise do material de pacientes
imunocompetentes. A valorizagdo de culturas quantitativas com mais de 100.000 unidades
formadoras de col6nias, ajuda no diagndstico especifico (JOURDAIN et al., 1995).

A forte suspeita de comprometimento bacteriano ou presenca de ventilacdo
mecanica talvez seja das poucas indicacOes para a utilizacdo de escovado protegido,
valorizando-se mais de 10.000 unidades formadoras de colénias. No que se refere as
pneumonias por Legionella, destaca-se o papel do diagnéstico desse patdgeno pelo lavado
broncoalveolar (TROUILLET, et al., 1998).

A sensibilidade do lavado esta relacionada a utilizacdo de técnica adequada de
coleta, eventualmente coletada com agua destilada, ao rapido encaminhamento para analise
laboratorial, onde haja tecnologia adequada para isolamento desses agentes (CAYMMI et al.,

2004)
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Novamente, deve-se considerar, na analise da pneumonia bacteriana, o grau de
imunodeficiéncia do paciente através da contagem de LT-CD4+ e dos niveis da carga viral
(GOLDMAN et al., 2004).

Doengas ndo-infecciosas: Além de pneumopatias de etiologia infecciosa, também
sdo observados outros tipos de acometimento, sobretudo do intersticio pulmonar. Por se tratar
de uma ampla gama de doengas, com mais de 150 tipos relatados na literatura, a analise
histol6gica muitas vezes se faz imperativa (COTTIN et al., 2013). Como exemplo, podemos
citar:

. pneumonites intersticiais: infiltrados inespecificos ou linfociticos secundarios a
utilizacdo de medicamentos com efeitos colaterais sobre o pulmao e aqueles provocados pela
dependéncia quimica de drogas ilicitas inalatérias como cocaina e crack extremamente
deletérias ao epitélio e ao parénquima pulmonar (FISCHER et al., 2012);

. bronquiolite obliterante com pneumonite organizante (BOOP);

. processos neoplasicos representados pelo Sarcoma de Kaposi e subtipos de
linfomas e carcinomas.

Estes diagndsticos broncoscopicos sdo quase que exclusivamente realizados pela
biopsia transbrénquica. Apesar do lavado broncoalveolar fornecer dados adjuvantes, como
presenca de células neoplésicas, linfocitose ou eosinofilia (reacbes a drogas), neutrofilia
(BOOP), o diagndstico deve ser histoldgico (McGUINESS, et al., 1997).

Sarcoma de Kaposi: Esta entidade acomete, na maioria das vezes, adultos jovens,
homossexuais ou bissexuais e envolve primariamente a pele, inicialmente dos membros
inferiores e posteriormente, as mucosas. O diagndstico dessa neoplasia foi bastante frequente

no inicio da era pos HIV, sendo considerada uma doenca definidora da SIDA. Pode acometer
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qualquer érgdo, entretanto, os linfonodos, o trato gastrointestinal e os pulmd&es s&o 0s mais
envolvidos (LIU et al., 2010).

O quadro histopatoldgico se caracteriza pela presenca de células alongadas e
estruturas vasculares neoformadas envolvidas numa rede de fibras reticulares e colagenas,
sendo frequente o aparecimento de pleomorfismo nuclear, hemorragia discreta e, por vezes,
infiltrado inflamatdrio mononuclear (CADRANEL, et al., 1999).

O acometimento pulmonar pelo Sarcoma de Kaposi é insidioso e geralmente
precedido pelas lesdes cutdneas em 50% das vezes. O paciente apresenta dispnéia
progressiva, seguida de hipoxemia severa, podendo chegar a insuficiéncia respiratéria com
necessidade de ventilagdo mecanica. O quadro também inclui tosse seca, além de hemoptise
discreta em cerca de 30% dos casos. A propedéutica pulmonar é geralmente inocente e a
radiografia de térax pode apresentar-se normal em 5 a 25% dos casos ou com infiltrado
reticular peri-hilar, com ou sem nddulos. O derrame pleural ndo é frequente, porém quando
presente, € bilateral (CADRANEL, et al., 1999).

A broncoscopia auxilia o diagnostico através do achado de multiplas lesdes
violaceas, planas ou elevadas, que se distribuem predominantemente na traquéia, brénquios
principais e carinas secundarias. A biopsia é segura, porém apresenta um baixo ganho
diagnostico devido as caracteristicas histopatologicas inespecificas da les@o. A hemorragia
alveolar é frequentemente encontrada no lavado, que também auxilia na excluséo de outros
processos infecciosos que possam estar associados (MACIEL et al., 2005).

Linfomas: O pulmé&o é um dos sitios mais comuns de linfomas nos pacientes com
SIDA, sendo superado apenas pelos linfonodos. Estes linfomas sdo, em geral, do tipo nao-
Hodgkin, sendo aproximadamente 40% representados pela linhagem Burkitt. A apresentacao

radiologica varia desde adenomegalia hilar até massas ou opacidades alveolares distribuidas
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pelo parénquima, que podem ser confundidas com pneumonia em fase inicial (MARCHIORI
et al., 2007).

A bidpsia transbrénquica fornece o diagnostico em cerca de 25 a 58% dos casos e 0
lavado broncoalveolar, em geral, é negativo, porém util para estudar as infec¢fes sobrepostas
(RANGAKA et al., 2014).

Nesse sentido, o estudo dos principais achados e a acuracia diagndstica do lavado,
do escovado brénquico e da bidpsia transbrénquica em pacientes com HIV/SIDA reveste-se
de grande importancia clinica e epidemioldgica. Sobretudo, por se tratar de populacdo
vulnerdvel cujos nimeros sdo universalmente alarmantes e no contexto do Hospital de
Clinicas da UFTM, referéncia médica assistencial em alta complexidade para 27 municipios
do Triangulo Sul, a realidade nédo é diferente, nem muito menos branda.

Em suma, através do auxilio diagnostico proporcionado pela alianga dos métodos
broncoscopicos, a introducao da terapéutica torna-se mais certeira e precoce, proporcionando
ganhos diretos na reducdo das complicagdes e da morbimortalidade tdo frequente nessa gama

de pacientes.
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2 JUSTIFICATIVA

A SIDA no Brasil, segundo dados do boletim epidemiol6gico do Ministério da
Saude, acomete aproximadamente 700 mil pessoas. Em 2014, ano do altimo boletim, foram
notificados 70.667 casos de HIV em adultos, 773 casos em criangas e 12 mil gestantes
apresentaram contaminacdo pelo virus. Sabe-se que esses numeros sofrem variacao regional
num pais continental como o Brasil, porém esses dados ainda sdo alarmantes frente aos
amplos métodos de prevencdo. Sem falar no conhecimento divulgado e ao acesso as medidas
de prevencao.

Assim, a SIDA claramente é um problema de satde publica mundial. Apesar dos
varios medicamentos desenvolvidos para controle da carga viral e consequentemente
aumento dos niveis de CD4, os pacientes ainda sdo vitimados pelas doencas oportunistas.

Nesse cenario, 0 pulmao figura como 6rgéo-alvo cujas manifestacfes oportunistas
ocupam lugar de destaque, levando a varias comorbidades, internagdo prolongada, custos
elevados de tratamento e consequentemente ao obito.

Ha na literatura inimeros trabalhos demonstrando as principais infecgdes, métodos
de diagnostico e protocolos de tratamento dirigidos ou empiricos. A broncoscopia,
certamente, esta em estreita relacdo com a busca certeira desses diagnosticos pulmonares

nessa classe de pacientes, cujo tempo urge na implementacdo do tratamento correto. Dessa
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forma, estudar a sensibilidade e especificidade do lavado, escovado e biopsia transbronquica
tornam-se imperativos na nossa realidade.

Portanto, o estudo detalhado dos principais achados e eficacia dos métodos
broncoscopicos pode se mostrar ainda mais promissor e auxiliar na melhoria do atendimento
de pacientes HIV positivos atendidos no Hospital de Clinicas da UFTM, referéncia em salde

terciaria para 27 municipios da macrorregido do Tridangulo Sul.



40

3 OBJETIVOS

1. Levantamento dos procedimentos de broncoscopia realizados na UFTM pelo servigo
de Cirurgia Torécica e analisados na Patologia Cirdrgica/Disciplina de Patologia

Especial em 10 anos;

2. Analisar as frequéncias das principais alteracfes/infeccGes diagnosticadas no

procedimento de broncoscopia em pacientes com HIV/SIDA,

3. Avaliar o rendimento diagndstico das broncofibroscopias realizadas em pacientes

HIV positivos com doencas pulmonares;

4. Correlacionar os resultados da broncofibroscopia com os achados radiologicos e

evolucdo clinica dos pacientes relatados no prontuério médico.
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4 HIPOTESE

A broncofibroscopia, como ferramenta diagnostica é a somatéria do lavado
broncoalveolar, escovado brénquico e bidpsia transbrénquica.

Trata-se de método de elei¢do seguro, factivel e com baixos niveis de complicacéo,
desde que respeitadas as contraindicacdes.

Assim, esperamos comparar o rendimento das broncofibroscopias realizadas em
pacientes HIVV/SIDA na nossa realidade e comparar com as taxas de sucesso da literatura,
frente ao diagndstico e isolamento dos principais agentes causadores de afec¢des pulmonares

nesse grupo de pacientes.
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5 METODOLOGIA

Trata-se de estudo retrospectivo, realizado na Disciplina de Patologia
Especial/Servigo de Patologia Cirurgica do HC da UFTM. Foram avaliados os lavados
broncoalveolares, escovados e bidpsias transbrénquicas obtidos por broncofibroscopia de
pacientes sabidamente HIV positivos ou portadores de SIDA. Os procedimentos foram
realizados por médicos do servico de Cirurgia Toracica da UFTM. Por tratar-se de
procedimento com finalidade diagndstica para tratamento da doenca na época das
manifestagcdes pulmonares e por estarmos utilizando retrospectivamente este material ndo
houve necessidade do Termo de Consentimento. Importunar 0s pacientes e seus familiares
anos apos o diagndstico, traria grandes constrangimentos e é relevante lembrar que alguns
pacientes ja foram a 6bito.

Inicialmente foram selecionados todos os pacientes que realizaram broncofibroscopia
no HC da UFTM no periodo de Janeiro de 1999 a Fevereiro de 2015. Posteriormente, foi
realizada checagem das sorologias através de pesquisa no banco de dados do Servico de
Patologia Clinica do HC da UFTM e/ou Banco de Sangue do Hemocentro Regional de
Uberaba (Fundacdo Hemominas) através do Sistema Esmeralda. Os casos com sorologia
negativa ou ndo possivel de ser verificada por problemas técnicos foram excluidos, sendo
este considerado critério de excluséo.

Todos os exames dos pacientes HIV positivos foram entdo revistos quanto ao
diagnostico e as caracteristicas clinicas e radiologicas.

O estudo anatomopatoldgico das bidpsias em parafina e as citologias (lavado
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broncoalveolar e escovado) foram realizados por patologistas da Disciplina de Patologia
Especial/Servigo de Patologia Cirurgica da UFTM, visando encontrar através de coloracGes
especiais e imuno-histoquimica, os principais agentes etiologicos de infec¢bes oportunistas
nesse grupo de pacientes.

Durante a pesquisa, 0s casos foram revistos pelo mesmo patologista (orientador) e
pelo aluno de pés-graduacdo. As bidpsias foram coradas pela técnica de Hematoxilina e
Eosina (HE), Grocott e/ou PAS (Acido periédico de Schiff) para pesquisa de fungos e Ziehl-
Neelsen e/ou Fite-Faraco para pesquisa de micobactérias. Da mesma forma, as citologias
foram coradas com as coloragGes especiais para pesquisas dos microorganismos e pelas
coloragbes de Hematoxilina Eosina, Papanicolaou e Panotico para avaliacdo citoldgica.
Quando necessario, foi realizado estudo imuno-histoquimico pela técnica de polimeros, com
os anticorpos especificos para os determinados agentes.

Foram avaliadas, através de revisdo dos prontuarios médicos, as variaveis idade,
sexo, uso de terapia antirretroviral (HAART), caracteristicas do infiltrado pulmonar nos
exames radiolégicos e aspectos clinicos da evolugéo e tratamento dos pacientes.

Os prontuarios médicos foram revistos para correlagdo dos resultados da
broncoscopia com os achados clinicos, radioldgicos e evolucdo do paciente a partir do
tratamento.

Os prontuarios foram revistos a partir do SAME do HC-UFTM, sendo que alguns
deles, por se tratar de pacientes que ja tinham evoluido para 6bito no momento do estudo,

tiveram os prontuarios arquivados fora do HC, no Arquivo Morto da Universidade.
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O trabalho de revisdo dos prontuérios médicos foi realizado pelo pesquisador com

0 auxilio de um aluno de iniciacdo cientifica da graduagcdo em medicina e concentrou-se

nos seguintes aspectos:

quadro clinico pulmonar que motivou a internacdo e a investigacdo através da
broncofibroscopia, baseado nos dados referentes a propedéutica do aparelho
respiratorio;

andlise dos exames radioldgicos do térax e de seus respectivos laudos de radiografia
simples e tomografia computadorizada. Quando disponivel, as imagens
digitalizadas também foram revistas e analisadas no contexto da indicacdo do exame
de broncofibroscopia;

avaliacdo da evolucdo clinica do paciente e a resposta terapéutica apos a instituicao
do tratamento, inicialmente empirico, pelo conjunto de sinais e sintomas que
nortearam a suspeicdo clinica. O tratamento foi mantido ou sofreu alteragcbes em
conformidade com os resultados encontrados nas bidpsias.

O trabalho foi submetido a apreciacdo pelo CEP da UFTM e aprovado (numero do

parecer 2.283.777).

5.1 ANALISE ESTATISTICA

Os dados foram analisados e trabalhados de maneira descritiva quanto aos principais

achados infecciosos ou ndo, na broncofibroscopia dos pacientes HIV positivos.

Da mesma forma, os dados clinicos e quanto & evolugdo dos pacientes serdo

descritos e comparados em termos de frequéncia dos principais achados com dados da

literatura mundial.
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6 RESULTADOS

Inicialmente foi realizado um levantamento no banco de dados da Disciplina de
Patologia Especial/Servico de Patologia Cirurgica para selecdo dos pacientes que foram
submetidos a broncoscopia no periodo de 1999 a 2015. Foram selecionados 1423 pacientes

com idade média de 50 anos.

Quando se fez a verificacdo da sorologia para HIV através do Sistema Esmeralda

na Patologia Clinica, tivemos acesso apenas aos casos compreendidos entre 2006 a 2015.

Assim, entre os anos de 1999 a 2005, os 727 pacientes que realizaram
broncofibroscopia no HC-UFTM ndo puderam ter as sorologias para HIV confirmadas e

foram excluidos do estudo.

No periodo de 2006 a 2015, houve 696 pacientes submetidos a broncofibroscopia,

sendo que 64 deles tiveram sorologia para HIV positiva, conforme detalhado na Tabela 1.
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Tabela 1 Pacientes submetidos a broncofibroscopia no periodo de 1999 a 2015 no HC-UFTM,
segundo o ano e a sorologia para HIV

Ano HIV + HIV - Sorologia néo acessivel Total
1999 - - 88 88
2000 - - 167 167
2001 - - 62 62
2002 - - 133 133
2003 - - 129 129
2004 - - 70 70
2005 - - 78 78
2006 6 90 - 96
2007 10 77 - 87
2008 6 90 - 96
2009 14 88 - 102
2010 3 74 - 77
2011 9 64 - 73
2012 8 50 - 58
2013 5 39 - 44
2014 3 45 - 48
2015 - 15 - 15
Total 64 632 727 1423

Dessa forma, os 64 pacientes com sorologia positiva para HIV compreenderam
nosso principal grupo de estudo e tiveram as citologias e bidpsias transbrénquicas avaliadas
uma a uma, buscando-se o0s principais achados e rendimento diagnostico da

broncofibroscopia.
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A média de idade do grupo foi de 47,72 anos.

Com relacdo ao sexo, 47 pacientes eram do sexo masculino (73,43%) com idades
entre 24 e 84 anos (média de 46,13 anos). O sexo feminino totalizou 17 pacientes (26,56%)

com idades variando de 31 a 69 anos (media de 52,12 anos).

Os exames de biopsia transbrénquica e citologia (lavado e/ou escovado) obtidos
pela broncofibroscopia foram positivos em 20 dos 64 pacientes HIV positivos (31,25%).
Os exames cujos resultados foram negativos representaram 68,75% da amostra de pacientes
HIV positivos que realizaram broncofibroscopia no periodo de 2006 a 2015 no HC-UFTM.
A Tabela 2 expressa em detalhes esses resultados juntamente com os diagnosticos

etioldgicos obtidos pelo estudo anatomopatoldgico e citoldgico das coletas.

Tabela 2 Diagndsticos anatomopatoldgicos a broncofibroscopia em pacientes HIV positivos, no
periodo de 2006 a 2015, no HC-UFTM

Diagnosticos Anatomopatoldgicos NuUmero de casos (%)
Pneumocistose 8 (12,5)
Tuberculose 4 (6,25)
Nocardiose 3 (4,68)
Aspergilose 1(1,56)
CMV 1 (1,56)
Criptococose 1 (1,56)
Paracoccidioidomicose 1(1,56)
Outras micobacterioses 1(1,56)
Exames negativos 44 (68,75)

Total 64
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O agente etioldgico mais frequentemente diagnosticado a broncofibroscopia foi o
Pneumocistis jirovecii (Pneumocistose), presente em 8 casos conforme apresentado na
Tabela 2. Nestes, a semiologia pulmonar de dispnéia e hipoxemia com evolucdo galopante
para insuficiéncia respiratoria, somados aos elevados niveis de lactato desidrogenase no
sangue periférico, além dos achados radiolégicos de infiltrado parenquimatoso peri-hilar,
foram coincidentes com a presenca do agente no exame citopatoldgico (Figura 1 e Figura

2).

Figura 1 — Lavado broncoalveolar demonstrando material floculento e intensamente
eosinofilico (HE, 400x).
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Figura 2 — Lavado broncoalveolar demonstrando estruturas arredondadas, umbilicadas e
agrupadas coradas pela prata compativeis com Pneumocystis jirovecii (Grocott, 400x).

Cortesia: Prof® Dra. Sheila Adad, 2018.

Figura 3 — Corte histolégico de pulméo evidenciando bacilo alcool-&cido-resistente
compativel com Mycobacterium tuberculosis (Fite Faraco, 1000x).

Cortesia: Prof® Dra. Sheila Adad, 2018.
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Figura 4 — Corte histoldgico de pulm&o com inimeros bacilos &lcool-acido-resistentes com
aspecto “em rosario” compativeis com Micobacteriose atipica (Fite Faraco, 1000x).

A Cortesia: Prof Dra. Sheila Adad, 2018.

Figura 5 — Lavado broncoalveolar demonstrando bactérias filamentosas que se coram pela
prata compativeis com Nocardia ssp (Grocott, 400x)

gl - |

Cortesia: Prof? Dra. Sheila Adad, 2018.



51

Figura 6 — Corte histoldgico de pulméo com frequentes esporos grandes com brotamentos
multiplos e pequenos compativeis com Paracoccidioides brasiliensis (Grocott, 400x).

Cortesia: Prof Dra. Sheila Adad, 2018.

Figura 7 — Corte histoldgico de pulmdo demonstrando esporos grandes em geral com
brotamentos Unicos compativeis com Cryptococcus neoformans (Grocott, 400x).
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Figura 8 — Corte histologico de pulm&o com frequentes esporos com capsulas espessas ricas
em mucina compativeis com Cryptococcus neoformans (Mucicarmin, 400x).

O segundo diagndstico mais comum foi de tuberculose, cuja bidpsia transbrénguica,
o lavado e/ou escovado demonstraram a presenca do BAAR em 4 pacientes. Em todos,
havia sinais e sintomas tipicos da doenca, como efusdo pleural do tipo exsudato linfocitico
com adenosina deaminase em niveis rebaixados, acompanhada ou ndo de espessamento
pleural, ocorréncia de cavitagdes pulmonares apicais, presenca de vidro fosco e imagens de

arvore em brotamento nos exames radiolégicos (Figura 3).

O terceiro diagnostico mais encontrado foi de nocardiose, cujos bacilos gram-
positivos, filamentosos e delgados foram isolados em 3 pacientes. Os achados radioldgicos
de consolidacdo homogénea do espaco aéreo, areas de infiltrado nodular, difuso, bilateral e

coalescente com tendéncia a cavitacdo, somados a forte suspeita clinica e a resposta ao



53

tratamento foram positivamente comprovados, quando a broncofibroscopia com bidpsia

revelou bactérias do género Nocardia (Figura 5).

Os casos de aspergilose pulmonar, citomegalovirus, paracoccidioidomicose
(Figura 6), micobacteriose atipica (Figura 4) e criptococose totalizaram 5 casos, sendo um
de cada diagnostico. Apesar, da histoplasmose ser uma causa comum de infec¢éo pulmonar

em nosso meio, ndo houve casos diagnosticados pela broncofibroscopia neste estudo.

Dos 20 casos em que a broncofibroscopia foi positiva (Tabela 3), apenas 2 casos
ndo apresentaram concordancia entre os diagnosticos firmados pela anatomia patolégica,
com os achados clinicos e radioldgicos (casos 19 e 49). Esses casos correspondem a apenas

10% do total de 20 casos com diagndstico realizado a partir da broncofibroscopia.

O caso de numero 19, trata-se de um paciente do sexo masculino de 37 anos, cujas
hipoteses diagnosticas iniciais eram de tuberculose pulmonar e cujos diagndsticos
diferenciais foram abscesso pulmonar e nocardiose, sobretudo, em virtude dos achados
descritos nos exames de imagem do toérax. A bidpsia transbrénquica revelou tratar-se de
infeccdo flangica provocada por Cryptococcus neoformans (Figura 7 e Figura 8). O
tratamento guiado com anfotericina lipossomal foi suficiente para resolucdo e cura do

paciente (Tabela 3).

O outro caso em gue houve discordancia diagndstica trata-se do caso de nimero 49,
referente a um paciente do sexo masculino, com 63 anos de idade, que apresentava extremo
comprometimento da imunidade celular e humoral. As primeiras hipdteses diagndsticas
foram de tuberculose disseminada, Sarcoma de Kaposi envolvendo o sistema respiratorio e

aspergilose broncopulmonar. Nos exames de imagem, chamava a atencdo o
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comprometimento do parénquima pulmonar esquerdo e a ocorréncia espontanea de

pneumotorax daquele lado. A anatomia patoldgica visualizou inclusdes virais tipicas de

citomegalovirus, porém pela extrema gravidade, antes de instituir o tratamento especifico,

0 paciente evoluiu para 6bito (Tabela 3).

Houve ainda o caso de numero 57, referente a um paciente do sexo masculino, com

84 anos, cujo diagnostico anatomo-patoldgico foi de aspergilose. Apesar dos exames

radiologicos descreverem a presenca de bola fungica, ndo houve suspeita clinica deste

diagnostico.

Tabela 3 Dados clinicos, radioldgicos, tratamento e resposta terapéutica dos 64 pacientes HIV
positivos submetidos a broncofibroscopia no periodo de 2006 a 2015 no HC da UFTM

Legendas: PCP: pneumocistose; TB: tuberculose; PNM: pneumonia; CMV: citomegalovirose.

. L. . . R
N°  Sexo Idade  Broncoscopia Clinica Radiologia Tratamento esposta ao
tratamento
OPACIDADE TENUE
1 M 56 PCP PCP PERIHILAR BACTRIM EFICAZ
NOCARDIOSE OPACIDADE
2 F 51 NOCARDIOSE DISSEMINADA PARENQUIMATOSA BACTRIM EFICAZ
COBOUACHO cerrmarona
3 M 41 TB/PCP E EFICAZ
ALVEOLAR FLUCONAZOL
BILATERAL
OPACIDADE
4 M 60 PCP PCP PARENQUIMATOSA BACTRIM EFICAZ
5 M 51 B DERRAME PLEURAL RIPE EFICAZ
OPACIDADE LOBO
6 M 41 TB/PCP/PNM MEDIO E LINGULA TTO P/ PNM EFICAZ
OPACIDADE TENUE
7 M 58 PCP PCP NAS BASES/ VIDRO BACTRIM EFICAZ

FOSCO



10

11

12

13

14

15

16

17

18

19

20

21

22

23

49

35

46

63

38

44

37

36

33

51

45

37

69

64

43

37

TB

PCP

PCP

CRIPTOCOCO
SE

MICO-
BACTERIOSE

TB /NOCARDIOSE

TB

FUNGO /TB

MASSA
ENDOBRONQUICA /
B

PCP / PNM
ASPIRATIVA/TB

TB/PCP

HISTOPLASMOSE/
TB/PCP

CRIPTOCOCOSE/ TB

PCP

TB/INFECCAO
FUNGICA

PCP
TB/ ABSCESSO

PULMONAR/
NOCARDIOSE

B

PCP

ABSCESSO/TB/
NOCARDIOSE

PCP/
HISTOPLASMOSE

OPACIDADE
PARENQUIMATOSA
HETEROGENEA/
REDUCAO DE
VOLUME

EFUSAO PLEURAL

OPACIDADE
PARACARDIACA
TENUE /
RETIFICACAO
DIAFRAGMATICA

MASSA
ENDOBRONQUICA

CONSOLIDACAO
PARENQUIMATOSA/
REDUCAO DE
VOLUME

OPACIDADE A
DIREITA

OPACIDADE
INTERSTICIAL
GRANULAR

OPACIDADE PERI-
HILAR

OPACIDADE EM
VIDRO FOSCO

ENFISEMA
PARASSEPTAL

ATENUACAO EM
VIDRO FOSCO

ABSCESSO/
CAVERNA EM
PULMAO D
OPACIDADE COM
DENSIDADE DE
PARTES MOLES/
BRONQUIECTASIA
HIPERINSUFLACAO
COM
HIPERTRANSPARENC
1A/

VIDRO FOSCO

SEM ALTERACOES
PROCESSO

INTERSTICIAL EM
VIDRO FOSCO

RIPE

RIPE

BACTRIM

RIPE

BACTRIM

BACTRIM +
RIPE

ITRACONAZO
L

FLUCONAZOL
E
ANFOTERICIN
A

BACTRIM

LEVOFLOXACI
NO

BACTRIM

ANFOTERICI
NA

AMOXAXILIN
AE
CLARITRO-
MICINA

BACTRIM

TTOP/
ABSCESSO
PULMONAR

BACTRIM

55

EFICAZ

EFICAZ

EFICAZ

EFICAZ

EFICAZ

EFICAZ

EFICAZ

EFICAZ

EFICAZ

EFICAZ

EFICAZ

EFICAZ

EFICAZ

EFICAZ

EFICAZ

EFICAZ



24

25

26

27

28

29

30

31

32

33

34

35

36

37

38

39

40

34

24

42

37

44

32

M

59

52

45

46

54

44

45

33

47

37

PARACOCO

NOCARDIOSE

PCP

B

PCP

TB PULMONAR /
PCP

TB PULMONAR /

CRIPTOCOCOSE
PULMONAR

B

TB/NOCARDIA/
INFECCAO
FUNGICA

PCP/TB

TB/ MICOSE
OPORTUNISTA

PCP / TB/IPARACOCO

TB / SARCOMA DE
KAPOSI

PCP/TB/
HISTOPLASMOSE

TB/INFECCAO
FUNGICA

PNM ATIPICA/TB

TB /NOCARDIOSE/
HISTOPLASMOSE

PCP

TB /INFECCAO
FUNGICA

TB/NOCARDIA/
NEOPLASIA

ABSCESSO
PULMONAR/TB

OPACIDADE EM
VIDRO FOSCO

CONSOLIDACAO EM
PULMAO D

OPACIDADE
PARENQUIMATOSA
INSTERSTICIAL

SEM ALTERACOES

OPACIDADE

OPACIDADE TENUE
EM BASE DIREITA

CONSOLIDACAO
PARENQUIMATOSA

OPACIDADE LOBO
SUPERIOR DIREITO

MULTIPLAS
OPACIDADES
HETEROGENEAS
BILATERAIS
OPACIDADES
MICRONODULARES
SIMETRICAS
BILATERAIS
OPACIDADE
PARACARDIACA
DIREITA TENUE;
RETIFICACAO
DIAFRAGMATICA
BILATERAL

CAVITACOES
BILATERAIS

SEM ALTERACOES

OPACIDADE EM
VIDRO FOSCO
BILATERAL

CAVITACOES EM
APICE

OPACIDADE EM
BASES COM
APAGAMENTO DO
SEIO COSTOFRENICO

INFILTRADO EM
BASE ESQUERDA

BACTRIM

BACTRIM
FLUCONAZOL
E
ANFOTERICIN
A

TTO P/ PNM

ITRACONAZO
L

BACTRIM

LEVOFLOXACI
NO

ITRACONAZO
L

RIPE E
BACTRIM

CEFTRIAXONA
CLINDAMICIN

AE
OXACICLINA

NAO
DESCRITO

BACTRIM
BACTRIM
RIPE

BACTRIM

LOBECTOMIA
INFERIOR
ESQUERDA

56

EFICAZ

EFICAZ

EFICAZ

EFICAZ

EFICAZ

EFICAZ

EFICAZ

EFICAZ

EFICAZ

EFICAZ

EFICAZ

EFICAZ

EFICAZ

EFICAZ

EFICAZ
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42

43

44

45

46

47

48

49

50

51

52

53

54

55

56

57

59

84

50

59

32

72

43

62

63

69

49

40

52

40

49

54

84

PCP

B

PCP

CMV

ASPERGILLUS

PCP/TB
PIULMONAR

HISTOPLASMOSE/
B

PCP/NODULO
PULMONAR

B/
HISTOPLASMOSE

PCP/ NOCARDIA/
HISTOPLASMOSE

TB/PARACOCO/
PCP/
HISTOPLASMOSE

TB/NOCARDIA

PARACOCO

TB /SARCOMA DE
KAPOSI /
ASPERGILOSE

PNEUMOPATIA
INTERSTICIAL

PCP/TB/
HISTOPLASMOSE/
PARACOCO

TB/PCP/
PARACOCO

TB/PCP/
HISTOPLASMOSE /
PARACOCO

HISTOPLASMOSE /
B
TB/PCP

TB/PCP/ NOCARDIA/
HISTOPLASMOSE

TB/PNM

OPACIDADE EM
VIDRO FOSCO
ESPARSA
OPACIDADE
HETEROGENEA COM
PEQUENOS NODULOS
NODULOS COM
CONSOLIDACOES
ESPARSAS
OPACIDADE COM
ELEVACAO DA BASE
ESQUERDA
OPACIDADES
NODULARES E
CAVITAGCOES

REDUCAO DE
PARTES MOLES

CONSOLIDACAO
COM PADRAO
ALVEOLARE
BRONCOGRAMA
AEREO
INFILTRADO
INTERSTICIAL E
OPACIDADE EM
VIDRO FOSCO

HIDROPNEUMOTOR
AX A ESQUERDA

OPACIDADE
PARENQUIMATOSA

ENFISEMA
CENTROLOBULAR E
GRANULOMA
INFILTRADO
PARENQUIMATOSO E
CAVERNAS
BILATERAIS

SEM ALTERACOES

OPACIDADE EM
VIDRO FOSCO

OPACIDADE EM
VIDRO FOSCO

OPACIDADE NOS
LOBOS SUPERIORES

OPACIDADE
PARENQUIMATOSA
COM REDUCAO
VOLUMETRICA E
BOLA FUNGICA

RIPEE
BACTRIM

RIPE E
BACTRIM

BACTRIM

RIPE E
ANFOTERICI
NA B

ANFOTERICIN
AB

BACTRIM

CLINDAMICIN
A E CEFEPIME

BACTRIM

ANTIFUNGIC
0S

ATB

ITRACONAZO
L

BACTRIM

SEMTTO

BACTRIM

BACTRIM

BACTRIM

ATB

57

OBITO

OBITO

OBITO

OBITO

OBITO

OBITO

OBITO

OBITO

OBITO

OBITO

OBITO

OBITO

OBITO

OBITO

OBITO

OBITO

OBITO



TB/NOCARDIA/

CONSOLIDACAO

58

58 F 49 HISTOPLASMOSE/ NAO OBITO
PARACOCO SEGMENTAR MEDIAL
OPACIDADE
59 M 43 NOCARDIOSE :(')SCTSFT'E;IAOSXSSTE/ PARENQUIMATOSA  BACTRIM OBITO
HETEROGENEA
TTO
TB/NOCARDIOSE/  SUGESTIVO DE IRREGULAR
60 F 58 NEUROTOXO INFECCAO FUNGICA OBITO
61 M 38 NOCARDIOSE/TB/  CONSOLIDACAO EM TTO OBITO
HISTOPLASMOSE VIDRO FOSCO IRREGULAR
VELAMENTO EM
BASE ESQUERDA;
TB/ TTO
62 M 37 B OPACIDADES OBITO
HISTOPLASMOSE DIFUSAS IRREGULAR
BILATERALMENTE
OPACIDADES TTO
63 M 36 CRIPTOCOCOSE BILATERAIS DIFUSAS  IRREGULAR OBITO
BRONCOPNEUMONIA  TTO
64 F 31 TB / SARCOIDOSE BILATERAL IRREGULAR OBITO
7 DISCUSSAO

Trata-se de estudo retrospectivo avaliando os resultados da broncoscopia com os

materiais de lavado, escovado e bidpsia transbrénquica em pacientes HIV positivos atendidos

no HC-UFTM. A ideia inicial do trabalho foi de estudar os casos dos ultimos 16 anos,
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entretanto, apesar de acessarmos o0s resultados de todas as broncoscopias de 1999 a 2015, s6
foi possivel checar as sorologias para HIV a partir do ano de 2006.

Sendo assim, partimos de um total de 1423 procedimentos realizados ao longo dos 16
anos para apenas 64 pacientes que eram realmente HIV positivos, com sorologias
confirmadas. A dificuldade de checagem das sorologias de 1999 a 2005 ocorreu por falta de
um sistema de informatizagdo destas informacgdes, demonstrando a importancia da
padronizacdo, informatizacdo e armazenamento destes dados, tanto para a evolucéo clinica e
historico dos pacientes, como também, como fonte de pesquisas futuras.

Com relacéo ao sexo e idade dos pacientes, observamos que a maioria era do sexo
masculino como demonstrado na literatura mundial e que a idade estava um pouco acima do
esperado (média de idade em nosso estudo de 47,72 anos), sendo mais comum a infeccao
pelo HIV nos pacientes a partir dos 30 anos de idade.

O exame do material obtido pela broncofibroscopia foi positivo para o diagnéstico
de algum agente etioldgico em 31,25% dos pacientes HIV positivos. O achado mais frequente
foi de pneumocistose (8 casos) seguido de tuberculose (4 casos) e nocardiose (3 casos).
Quarenta e quatro dos 64 exames em HIV positivos foram negativos. Obviamente, 0
rendimento diagnostico da broncoscopia, nestas situacoes, depende de alguns fatores como:
coleta adequada de material, evitando contaminagdes grosseiras da amostra e, sobretudo
fazendo a correta distin¢cdo entre colonizacdo e infeccdo; processamento laboratorial
adequado das amostras tanto na patologia clinica quanto na anatomia patologica; e adequada
interacdo da equipe multidisciplinar envolvendo infectologista, radiologista, cirurgido e
patologista.

Quando nos referimos a tuberculose pulmonar, forma mais frequente da doenca que

acomete tanto a populacao geral quanto os pacientes portadores do HIV, a broncofibroscopia



60

é fundamental para auxilio diagnostico. Principalmente nos enfermos com suspeita clinica
ou radioldgica de tuberculose pulmonar, nos pacientes com baciloscopia negativa ou
naqueles que sdo incapazes de produzir escarro. Como demonstrado por JACOMELLI et al
(2012), atraveés de estudo envolvendo 286 pacientes, sendo 154 homens e 132 mulheres, com
média de idade de 46,7 anos, independente da sorologia, foi possivel observar que o lavado
broncoalveolar mostrou sensibilidade e especificidade de 60% e 100%, respectivamente. H&
ainda, consideravel aumento da sensibilidade para 84% quando o procedimento é associado
a biopsia transbrénquica. Quando a baciloscopia € realizada ap6s a broncoscopia, o
rendimento alcanga niveis proximos a 94%. Neste mesmo estudo, foi possivel observar que
a tuberculose pulmonar foi confirmada em 135 pacientes, o que correspondeu a 47% dos
diagnosticos. E importante ressaltar que JACOMELLI et al (2012) também demonstraram
que em 225 pacientes (79% dos envolvidos no estudo), os métodos broncoscopicos
contribuiram para diferentes diagndésticos como inflamacdes crénicas inespecificas em 114
(40%) , pneumocistose em 51 (18%), infec¢des fungicas e nocardiose em 20 (7%),
bronquiolite obliterante com pneumonia em organizacao, alveolites e pneumoconioses em
14 (5%), neoplasias pulmonares ou metastaticas em 7 (2%) e micobacterioses nao
tuberculosas em 6 pacientes (2%). Em nosso estudo, envolvendo apenas pacientes HIV
positivos, tivemos uma menor porcentagem de exames positivos (79% versus 31,25%) e
menor frequéncia de casos de tuberculose (47% versus 6,25%). Entretanto, a frequéncia de
pneumocistose foi semelhante (18% versus 12,5%) e, as infec¢Bes fangicas e nocardiose
foram mais frequentes em nosso estudo (7% versus 15,37%).

Outro levantamento produzido por SOTO et al (2012), trouxe resultados também
congruentes com a literatura. Em centro de referéncia para tratamento de tuberculose em

Lima no Peru, 611 pacientes, independente de sorologia para HIV, foram submetidos a
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endoscopia respiratdria. Os pacientes do sexo masculino correspondiam a 65% dos casos e
a média de idade do grupo de estudo foi de 31,8 anos. Através da analise das amostras do
lavado broncoalveolar, o diagnoéstico foi positivo em 140 pacientes (23%); frequéncia
superior ao do nosso estudo no qual tivemos positividade para tuberculose em 6,25% dos
casos. Porém, quando se analisou a bacterioscopia do escarro ap6s a broncofibroscopia, 0s
resultados de positividade para pesquisa do BAAR tem incremento de 22% em relacdo as
amostras isoladas do lavado broncoalveolar, fechando o diagnostico em 287 pacientes.

Assim, como se pode observar, a broncoscopia além de ser um método seguro e com
poucas complicacdes, permite a coleta de uma maior quantidade de material para analise,
aumentando as chances de diagnostico da doenca, principalmente naqueles pacientes que
produzem pouco escarro ou tem lesées pulmonares parenquimatosas muito incipientes.

Ainda se referindo a tuberculose, MOREIRA et al (2010), ao analisarem
retrospectivamente 234 prontuarios de pacientes submetidos a broncofibroscopia,
encontraram 19 casos de tuberculose pulmonar, sendo esta, a infecgdo mais prevalente. O
grupo era composto majoritariamente por individuos do sexo masculino, com 154 pacientes
com idade media de 54,26 anos e apenas 3 pacientes com sorologia positiva para HIV. Como
se pode observar, a tuberculose sempre representa um desafio diagnostico, uma vez que de
30 a 50% dos pacientes tem baciloscopia negativa. Da mesma forma que em outros trabalhos,
os indices de complicacdes foram semelhantes e consistiram basicamente em tosse,
hipoxemia reversivel, hemoptise de pequena monta e laringoespasmo.

Em se tratando dos rendimentos diagndsticos, pesquisa conduzida por CAYMMI et
al (2004), observou niveis de diagnéstico de 60% para a tuberculose através da broncoscopia,
sendo que a cultura do lavado broncoalveolar apresentou uma maior positividade. No geral,

a broncofibroscopia obteve rendimentos em torno de 48,66%. Isto demonstra uma
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positividade maior que em nosso estudo, onde a broncoscopia obteve resultados positivos em
20 dos 64 pacientes HIV estudados (31,25%).

E importante ressaltar que a associacio de procedimentos de coleta (lavado,
escovado e biopsia) aumenta o rendimento diagnéstico e a preparacdo cuidadosa das
amostras, bem como a utilizacdo correta das técnicas de preservacdo, tem papel
preponderante na fidedignidade dos resultados. SANCHEZ-CABRAL et al (2018)
demonstraram a discrepancia entre os resultados isolados entre o lavado broncoalveolar e a
bidpsia transbrénquica quando se tenta recuperar agentes etiol6gicos em pacientes HIV com
pneumonia. Quando ambos os métodos sdo empregados, ha notério aumento de rendimento,
sobretudo infecgdes fungicas, tuberculose e neoplasias.

Um fator relevante e imperativo a ser lembrado € que a maioria dos servicos
relatados ndo sdo centros de referéncia de tuberculose e, dessa forma, podem receber um
menor nimero de pacientes em investigacdo desta enfermidade.

Quando se analisa de forma especial os pacientes imunossuprimidos com infec¢ao
pelo HIV, verifica-se que aproximadamente 21% a 44% das internagGes em Unidades de
Terapia Intensiva nos Estados Unidos séo decorrentes de doengas relacionadas ao pulmao,
com consequente insuficiéncia respiratoria aguda. Esse foi o foco de uma revisdo conduzida
por SANCHEZ et al (2013) e que separa 0s principais diagnosticos infecciosos recuperados
através dos métodos broncoscopicos, separando-os de acordo com os niveis de CD4. Os
pacientes pesquisados estavam internados em centros de terapia intensiva, intubados e sob
ventilagdo mecéanica. Como universalmente conhecido, a medida que os niveis de linfocitos
CD4 séo consumidos pelo virus, hd aumento significativo do risco de infec¢des pulmonares
oportunistas, sobretudo bacterianas, fangicas e virais com necessidade de suporte ventilatorio

em Unidade de Terapia Intensiva e consequentemente aumento da morbimortalidade. Nesse
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trabalho, observou-se que a infecgdo por tuberculose na realidade norte-americana € muito
diferente da nossa casuistica. Naquele cenario, os indices de recupera¢do no lavado e na
bidpsia transbrénquica para micobacterioses foi de 36% de sensibilidade. O principal agente
recuperado nas broncofibroscopias dos pacientes em ventilacdo mecénica foi o Pneumocystis
ssp, presente em 95% dos casos em que a contagem de CD4 era inferior a 200 células.
Quando os niveis de CD4 se aproximam de 100 células, criptococose foi a micose sistémica
responsavel por 13,8% dos casos de insuficiéncia respiratoria aguda. Ainda no banco de
dados de SANCHEZ et al (2013), foi possivel observar casos esporadicos de aspergilose,
citomegalovirus e Sarcoma de Kaposi; todos com niveis de CD4 inferiores a 50 células. Da
mesma forma que em outros estudos levantados, a broncofibroscopia é ferramenta
necessaria, Util e relativamente segura para propedéutica armada dos pacientes com
imunidade celular e humoral comprometida.

MERANER e SPERNER-UNTERWEGER et al (2016) conseguiram demonstrar
que nos pacientes com SIDA, infec¢des oportunistas pulmonares e insuficiéncia respiratéria
tem o dobro de chance de evoluirem para 6bito quando comparados a pacientes com
insuficiéncia respiratoria aguda sem imunossupressdo, confirmando assim a gravidade e a
importancia dos estudos utilizando a broncoscopia flexivel como préatica rotineira nos
hospitais de atendimento terciario como o HC-UFTM, referéncia em alta complexidade e
SIDA para 27 municipios do Triangulo Sul.

Por outro lado, quando se busca analisar agentes como Pneumocystis jirovecii,
encontramos casuisticas que afirmam ser esta a causa mais comum de doenga pulmonar
difusa aguda na SIDA. A pneumocistose é também usualmente vista em outros pacientes
imunocomprometidos, particularmente naqueles com imunossupressdo severa, COMoO NOS

transplantados, em especial os de medula 6ssea (KIM et al, 2013).
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Na Ultima década, avancos no tratamento e na prevencdo da pneumocistose
alteraram a incidéncia relativa da doenca e com a utilizagdo de quimioprofilaxia, 0 numero
de notificacbes sofreu queda consideravel. Constatou-se também modificacbes na sua
historia natural e manifestagdes radioldgicas. Estudos recentes como os de MARCHIORI et
al (2007), tém mostrado a utilidade da tomografia computadorizada de alta resolucdo na
avaliacdo de pacientes com SIDA e doenca pulmonar. A tomografia pode demonstrar doenca
ndo diagnosticada nas radiografias convencionais, evidenciar achados caracteristicos ou
sugestivos de uma doenca especifica, sugerir concomitancia de doencgas e servir para
selecionar sitios ou guiar bidpsias utilizando a broncofibroscopia. Foram analisadas as
tomografias de 15 pacientes adultos que apresentavam SIDA e pneumocistose em
instituicdes do Rio de Janeiro, com diagndsticos confirmados histopatologicamente por
lavado broncoalveolar ou por material de necropsia. Onze pacientes eram do sexo masculino
com idades variando entre 23 e 54 anos (média de 33,8 anos). O achado mais caracteristico
na tomografia dos pacientes com pneumocistose foi presenca de areas com atenuagdo em
vidro fosco. Neste levantamento de MARCHIORI et al (2007), encontramos semelhancas
bastante significativas com nosso trabalho. Ambos tracam paralelo entre a sintomatologia,
os achados radiologicos e os resultados laboratoriais com os principais agentes etiol0gicos
recuperados pelos métodos da broncoscopia flexivel e a evolugdo clinica dos pacientes apos
estabelecido o tratamento.

Ainda referindo-se aos indices de sensibilidade da broncofibroscopia e das
implicacdes desse procedimento, ROSEN et al (1985) demonstraram que um diagndstico
especifico pode ser estabelecido por broncofibroscopia em 90% dos casos e que o
procedimento deve ser sempre realizado em pacientes sintomaticos, mesmo naqueles em que

ndo se observam alteracdes radioldgicas pulmonares. Embora alguns pacientes permanecam
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sem diagnostico, houve mudanca de conduta apos a realizacéo de broncofibroscopia em 62%
dos casos e alteracdo do diagndstico inicial em 50%. Infelizmente, nossa frequéncia de
resultados positivos na broncoscopia de HIV positivos ainda é bem inferior (31,25%).

No caso especial da pneumocistose, NUNES et al (2015) e VENHUIZEN et al
(2008), ja demonstraram rendimentos proximos a 95% para recuperacdo do Pneumocystis
carinii, porém esses niveis caem drasticamente quando o tratamento empirico € instituido
antes da realizagdo da broncoscopia. Apontamos este como um dos fatores principais para a
positividade de apenas 12,5% para pneumocistose em broncoscopia de pacientes HIV
positivos, visto que em muitos casos, devido a gravidade, o tratamento era instituido antes da
realizacdo do procedimento e coleta do material para analise patoldgica.

Assim, em relacdo aos nossos resultados, € provavel que muitas variaveis estejam
envolvidas, tais como: instituicdo precoce do tratamento empirico com trimetropim-
sulfametoxazol, o processamento das amostras, 0 tempo de transporte gasto entre a coleta e
o laboratorio e ainda, por se tratar de hospital universitario, o treinamento e a curva de
aprendizado de varios profissionais envolvidos na cadeia multiprofissional de atendimento.

Outro fator imperativo a ser lembrado e ja demonstrado por estudos anteriores de
FRACETO et al (2004), é a acdo inibitdria de anestésicos locais a base de amidas, como
lidocaina e procaina, no crescimento de patégenos em meios de cultura. Os autores
observaram que podem haver variagdes entre 40,3% a 95,1% no crescimento do bacilo da
tuberculose nos meios de cultura e que o tempo de exposicéo entre as amostras colhidas com
0 anestésico e a semeadura é primordial no rendimento dos resultados. Por outro lado, em
culturas de outros patogenos, a literatura carece de estudos que comprovem essa relagao, bem
como a concentracao anestesica minima que ndo cause interferéncia no crescimento desses

microorganismos in vitro. Vale lembrar que em nossos casos ndo analisamos material de
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cultura, mas pesquisa direta dos microorganismos nos materiais obtidos pela broncoscopia
com coloragdes especiais para fungos e micobactérias. Ndo sabemos, entretanto, se as
substancias anestésicas poderiam também alterar estes resultados.

E em suma, a medicina que envolve os pacientes HIV positivos com acometimento
pulmonar é bastante rica de detalhes e depende de vérias acdes sinérgicas em busca do
diagndstico e tratamento adequados. A conhecida sensibilidade do lavado broncoalveolar no
diagnéstico de afeccdes pulmonares de pacientes infectados com o HIV varia entre 58 e 86%
em diversos estudos relatados na literatura e esta variabilidade pode ser creditada aos
diferentes métodos utilizados para detectar o agente etiolégico. A utilizacdo de culturas em
meios especiais, a imunofluorescéncia, a utilizagédo da reacdo em cadeia pela polimerase PCR
e de anticorpos especificos monoclonais nos materiais colhidos através dos métodos
broncoscopicos, conforme demonstrado por MONTJOY et al (2012), tem encontrado espacgo
e contribuido grandemente para pesquisa clinica e para a conducdo especifica dos pacientes

afetados e dos respectivos tratamentos.

8 CONCLUSOES

Como se pode observar na literatura médica levantada, os pacientes HIV-positivos
portadores de afecBes pulmonares necessitam de investigacao precisa e rapida para que o

tratamento adequado seja prontamente estabelecido. Assim, com a recuperacdo do agente
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etiologico, o tratamento especifico tem condicGes de reduzir a elevada morbimortalidade dos
pacientes com comprometimento pulmonar na SIDA.

Dessa forma, a broncofibroscopia e os métodos broncoscépicos sdo uma ferramenta
de importancia fundamental na propedéutica desses pacientes. Além disso, os estudos
comprovam de maneira categorica a seguranca, o0s baixos indices de complicaces e a baixa

morbidade dos exames de endoscopia respiratéria.

Sendo assim, essa Util ferramenta deve ser adotada como pratica rotineira na
pesquisa de patologias pulmonares e respiratorias naquele publico de pacientes, mesmo com
algumas variages de rendimento e sensibilidade que naturalmente diferem entre os

diversos servigos de saude.

Em suma, o exame de endoscopia respiratoria deve fazer parte da boa pratica méedica
em hospitais de atendimento terciario, prestadores universitarios e servicos de referéncia
em alta complexidade e DST/AIDS como o Hospital de Clinicas da Universidade Federal

do Triangulo Mineiro.
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