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RELATO DE CASO

Proteinose alveolar pulmonar: relato de caso

Luiza Beatriz Gongalvesl, Alberto Chterpensque?, Irene Vieira Souza’, Pedro de Lucca*

Resumo

Proteinose alveolar pulmonar (PAP) é uma rara do-
enga pulmonar caracterizada por acimulo de material
lipoproteindceo nos alvéolos e bronquiolos terminais.
Descrevemos aqui uma paciente que apresentava a for-
ma idiopética desta entidade, atualmente considerada
uma doenga auto-imune pela presenca de auto-anticor-
pos anti fator estimulador de coldnias granuldcito-ma-
créfago impedindo, assim, a diferenciagcdo dos macréfa-
gos alveolares. O resultado € um defeito do clearance
de material surfactante, assim como maior susceptibili-
dade as infec¢des. A paciente descrita apresentava qua-
dro clinico arrastado e inespecifico, com defeitos sutis
na funcio pulmonar e alteracdes radioldgicas caracte-
risticas de PAP, cujo diagndstico fora posteriormente
confirmado pela bidpsia pulmonar a céu aberto. O trata-
mento padrdo ouro dos dias atuais ainda é a lavagem
pulmonar global, tratamento instituido nesta paciente.

Descritores: 1. Proteinose alveolar pulmonar;
2. Fator estimulador de colbnias

granulocito-macrofago;
3. Lavagem pulmonar.

1. Médica residente clinica médica.
2. Médico Pneumologista.

3. Patologista.

4. Radiologista.
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Abstract

Pulmonary alveolar proteinosis is a rare lung disease
characterized by the lipoproteinaceous material within
the alveoli and terminal bronchioli. We described here a
patient with the idiopatic form and currently seen like
an autoimmune disease by the existence of autoantibo-
dies against GM-CSF, damaging the functioning of the
alveolar macrophage The result is a defect of clearance
of surfactant material as well as heightened susceptibi-
lity to infections. The pacient here described, showed
insidious onset and unusual clinical feature, with sligh-
ting impairment of tests of pulmonary function, and dis-
tinctive radiological findings of PAP, whose diagnostic
was confirmed by open-lung biopsy. The gold-standart
treatment nowadays still is the whole lung lavage, this
treatment realized in this case.

Keywords: 1. Pulmonary alveolar proteinosis;
2. Granulocyte-macrophage-
colony-stimulating factor;
3. Lung lavage.
Introducao

Proteinose alveolar pulmonar (PAP) é uma rara sin-
drome clinica, caracterizada pelo acimulo excessivo
de proteinas surfactantes e fosfolipidios no interior dos
alvéolos e bronquiolos terminais' com minima inflama-
cdo intersticial ou fibrose, prejudicando as trocas ga-
sosas, podendo evoluir para insuficiéncia respiratdria.
Trés formas clinicas e etioldgicas distintas de PAP sdo
conhecidas: (congénita, secunddria e idiopdtica).” A
maioria dos casos de PAP, cerca de 90%, sdao de sua
forma idiopatica (iPAP), sem predisposi¢do familiar,
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acometendo predominantemente adultos e ocorrendo
na auséncia de doencas subjacentes ou inalagdo de
substancias.® Estudos recentes propdem um conceito
de doenca auto-imune*, pela producéo de auto-anticor-
pos anti GM-CSF, que atuam neutralizando GM-CSF.
Desta forma, impedem a diferenciacdo dos macréfa-
gos alveolares?, implicando na homeostase do surfac-
tante e prote¢do pulmonar mediada pelos macréfagos
alveolares contra infec¢des. J4 estd provado que o
acumulo de surfactante nesta patologia € resultado de
um defeito no clearance realizado pelos macréfagos
alveolares e ndo secundério a aumento da producio de
surfactante.

A prevaléncia de proteinose alveolar pulmonar € es-
timada em 0.37 por 100.000 pessoas*, sendo que menos
de 500 casos sao descritos na literatura.’ A idade média
ao diagnoéstico € de 39 anos. A maioria dos pacientes
pertence ao sexo masculino (2.65:1.0), sendo que 72%
tém histdria de tabagismo.®

Relato do caso

Paciente feminina, 45 anos, hipertensa, ndo taba-
gista, sem histéria mérbida prépria, ocupacional ou fa-
miliar relevantes, relata dispnéia aos grandes esfor-
¢os h4 seis anos, associada a episddios de tosse seca.
Ha seis meses apresentou episddio subito de dispnéia
intensa sem outros sintomas, quando procurou aten-
dimento médico, recebendo o diagndstico de insufici-
éncia cardiaca. Apés avaliagdo cardioldgica, foi des-
cartada esta possibilidade. H4 um més apresentou
novo episddio de dispnéia intensa subita, associado a
dor torédcica ventilatério dependente e tosse seca, pre-
cedido nos dois dias anteriores por quadro de infec-
¢do respiratoria de vias aéreas superiores, sem febre,
calafrios ou sudorese. Recebeu o diagndstico de pneu-
monia, pelos achados radiolégicos e clinicos, sendo
hospitalizada. Na alta, apresentou melhora clinica sig-
nificativa, sem melhora radioldgica.

Com a persisténcia do quadro, a paciente resol-
veu procurar um pneumologista. Em sua primeira
consulta, apresentava sintomas brandos como disp-
néia aos grandes esfor¢cos e tosse seca ocasional,
sem outras queixas. Ao exame fisico, ndo apresen-
tava qualquer anormalidade. Realizou nova radiogra-
fia de térax (Figura 1), além de exames laboratoriais
de rotina, PPD, gasometria arterial e provas de fun-
¢do pulmonar (espirometria e pletismografia).
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Figura 1 -

Radiografia de térax em sua primeira con-
sulta ao pneumologista.

Resultados de hemograma, gasometria arterial, ele-
trélitos, funcao renal e hepdtica, todos normais. O PPD
foi negativo. Espirometria: normal, exceto FEF 25-
75%(L/s) 70% do predito (tabela 1).

Tabela 1 - Espirometria respiratdria.

Funcdo pulmonar Predito Medido % Predito
CVF (L) 3,11 2,65 86%
VEF1 (L) 2,61 2,11 81%
VEF1/CVF 0,84 0,80 95%
FEF25-75% (L/s) 3,02 2,12 70%

A Pletismografia revelou volumes pulmonares re-
duzidos (Capacidade pulmonar total: 78 % do predito,
Volume residual: 66% predito) indicando processo
restritivo. Capacidade de difusdo do mondéxido car-
bono foi de 52% do valor predito (tabela 2).

Tabela 2 - Pletismografia respiratéria.

Volumes Referéncia Medido % Referéncia
pulmonares
CPT (L) 4,67 3,65 78
CRF (L) 2,58 1,64 64
VR (L) 1,58 1,04 66
Capacidade Referéncia Medido % Referéncia
difusao
CDCO mL/mmHg/min 23,2 12,0 52
CDCO/VA mL/mmHg/min/L 5,15 5,12 99
VA (L) 4,51 2,34 52

A tomografia helicoidal de térax mostrou lesdes
com atenuagdo em “vidro fosco” associadas a espes-
samento de septos interlobulares com distribuicao
geogréfica nos pulmdes, caracterizando o padrio “ate-
nuacio em mosaico” e sugerindo a hipétese de pro-
teinose alveolar (Figura 2).
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Figura 2 - Tomografia computadorizada helicoidal
de tdrax.

Foi realizada broncoscopia com bidpsia trans-
brénquica e lavado broncoalveolar, porém, os re-
sultados foram inconclusivos. Pela forte suspeita
diagndstica, foi realizada biépsia pulmonar a “céu
aberto”. O laudo anatomopatolégico confirmou o
diagndstico de proteinose alveolar pulmonar pelo
encontro de alvéolos preenchidos por material eo-
sinofilico, granular, permeado por histidcitos xanto-
matosos, com arquitetura pulmonar preservada e
ocasionais pequenos grupamentos intersticiais de
células gigantes multinucleadas (Figura 3, 4 e 5).
Exames laboratoriais relacionados a gravidade da
PAP como LDH e CEA séricos, todos com valo-
res dentro da normalidade.

Figura 3 - Bidpsia do parénquima pulmonar.
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Figura 4 - Bidpsia parénquima pulmonar.

Figura 5 - Radiografia de térax apds lavagem pulmonar.

A paciente foi entdo submetida a terapé€utica pa-
drao lavagem pulmonar global (Figura 6 e 7), inicial-
mente de pulmao esquerdo, com dréstica melhora cli-
nica e radioldgica (Figura 5).

Figura 6 - Primeiro e ultimo frasco do lavado.
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Figura 7 - Seqiiéncia de frascos do lavado, do ultimo
ao primeiro respectivamente.

Discussao

Proteinose alveolar pulmonar é uma entidade rara e
de quadro clinico inespecifico, varidvel desde sintomas
respiratdrios brandos até um quadro grave de insufici-
éncia respiratéria, além de desfecho imprevisivel. E uma
patologia de dificil diagnéstico e tratamento ainda nao
consensual. Existem trés formas da doenga descrita na
literatura: congénita, secunddria e idiopética. O objeto
de apresentacdo e discussdo deste caso se encontra no
grupo da proteinose alveolar pulmonar idiopética.

A iPAP pode ser suspeitada no adulto, principalmen-
te homens, com histéria de tabagismo, sintomatologia
respiratdria varidvel, predominando os sintomas bran-
dos de dispnéia gradativa e tosse seca. Apresenta anor-
malidades radioldgicas caracteristicas, associadas a pro-
vas de func¢do pulmonar com um padrio restritivo, po-
dendo estar associadas a elevagao de alguns marcado-
res sorolégicos inespecificos como LDH e CEA.

Apresentamos aqui uma paciente, do sexo feminino
e sem histdria de tabagismo, dados ndo predominantes
na patologia. A paciente estava na faixa etéria de aco-
metimento da doenga, com sintomas respiratorios cro-
nicos e periodos de agudizagdo, principalmente dos sin-
tomas mais comumente encontrados (dispnéia e tosse
seca) e discreta alteragdo nas provas de fungdo pul-
monar (FEF 25-75%L./s:70% predito) indicando j4 aco-
metimento de bronquiolos. As alteracdes radioldgicas
caracteristicas e o quadro clinico sugeriram o diagnds-
tico de PAP. Em nosso meio, ainda nao dispomos do
teste de aglutinacdo pelo latex na detec¢do de auto-
anticorpos anti GM-CSF, o que poderia colaborar para
o diagnéstico e firmar o diagndstico de iPAP, ja que a
inserimos nesta forma de PAP somente pela histdria
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clinica. A biépsia pulmonar, por toracotomia, confirmou
o diagnéstico de proteinose alveolar pulmonar. Esta
paciente ndo apresentava critérios de gravidade ou mau
progndstico, como LDH alto, anormalidades gasomé-
tricas ou de provas de fung¢do pulmonar significativas,
apesar da doenga ter um desfecho imprevisivel.

J4 foram descritas na literatura formas alternativas
do tratamento de iPAP, através do uso de GM-CSF re-
combinante sob a forma subcutinea>® e inalatéria.? Pelo
escasso nimero de casos e presenca de um desfecho
varidvel, € dificil a avaliagd@o dos trabalhos visando a efi-
cécia do tratamento com GM-CSF recombinante, po-
rém, deve ser considerado como uma futura e promis-
sora forma terapéutica.
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Leiomioma atipico de ttero: relato de caso
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Resumo

O leiomioma atipico, também conhecido como leio-
mioma bizarro ou simpldstico, € uma neoplasia do mus-
culo liso do titero que contém uma variedade de células
musculares lisas gigantes com mudltiplos nucleos pleo-
morficos e com cromatina grumosa. Seu potencial bio-
16gico é determinado pelo indice mitético e necrose tu-
moral, estimando-se como malignos aqueles com 4reas
de necrose ou aqueles com 10 ou mais figuras de mito-
ses por 10 campos de grande aumento. Considerando
um novo caso de leiomioma atipico de utero e revisdo de
literatura, os aspectos clinicos e patolégicos dessa neo-
plasia sdo descritos.

Descritores: 1. Leiomioma atipico;

2. Células musculares lisas gigantes;
3. Nicleos pleomorficos;

4. Cromatina grumosa;

5. Figuras de mitose;

6. Necrose tumoral.
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Abstract

Atypical leiomyoma also known as bizarre or sym-
plastic leiomyoma is a smooth muscle tumor of the ute-
rus that contains a variety of giant smooth muscle cells
with multiple pleomorfic nuclei and clumping chromatin.
It’s biological potential is determinated by mitotic index
and tumor necroses, considering as malignant those with
10 or more MF/ 10HPF. Considering a new case of aty-
pical leiomyoma of the uterus and revision of the desea-
se, clinical and pathological aspects are described.

Keywords: 1. Atypical leiomyoma;
2. Giant smooth muscle cells;
3. Clumping chromatin;
4. Mitotic index;
5. Tumor necroses.
Introduciao

O leiomioma € o mais comum de todos os tumores
benignos do ttero, ocorrendo em aproximadamente 20
— 40% das mulheres em idade reprodutiva.!'” Tem ori-
gem em células do musculo liso, embora em alguns ca-
sos a musculatura lisa de vasos sangiiineos uterinos possa
origind-los.? Atingem principalmente o corpo do ttero,
podendo, porém, ser encontrados no colo, ligamentos
uterinos e, raramente, no ovario.>* Estudos relatam o
acometimento de outros sitios, como o trato digestivo,
pele, subcutineo, nariz, seios paranasais, regido bucal e
tecido pulmonar.’

Em 0,5 a 1% dos tumores, observam-se quadros his-
tolégicos atipicos em relacdo ao padrao do leiomioma



