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Re s u m o

A citologia do lavado broncoalveolar de seis pacientes 
com paracoccidioidomicose pulmonar progressiva ê comparada 
com o mesmo material obtido de seis pulmões normais de seis 
pacientes-controle.

Os dados clínicos dos pacientes, com ênfase para a 
radiologia e endoscopia pulmonares, são estudados. 0 diag­
nóstico foi confirmado através da pesquisa do ?  a^iaco cdd-íoÃ .-  

dai, no exame direto do escarro. 0 padrão radio-
lõgico que predominou foi o de lesão mista, principalmente do 
tipo intersticial/alveolar/pneumônico pulmonar. Apesar de se­
rem pacientes com a forma pulmonar progressiva da paracocci­
dioidomicose, havia grande variação quanto ã duração da doen­
ça.

A citologia diferencial do lavado broncoalveolar na 
paracoccidioidomicose pulmonar progressiva demonstrou uma al- 
veolite do tipo neutrofílica. A neutrofilia demonstrada ocor­
reu independente do tempo de evolução da paracoccidioidomi­
cose, demonstrando ser esta alveolite de caráter crônico. A 
porcentagem de neutrófilos foi mais elevada na paracocci­
dioidomicose pulmonar do que nas demais alveolites neutrofí- 
licas relatadas na literatura, evidenciando ser esta alveo­
lite de alta densidade.
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0 grande componente de fibrose cicatricial pulmonar 
da paracoccidioidomicose pulmonar progressiva provavelmente 
seja atribuído ã atividade enzimãtica de neutrõfilos, à se­
melhança da fibrose idiopática pulmonar.

As dificuldades de implantação desta nova técnica são 
levantadas, tanto na colheita do material, como no seu pre­
paro e interpretação. 0 lavado broncoalveolar demonstrou ser 
método alternativo para a identificação de fungos, em compa­
ração com o exame direto do escarro.
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Su m m a r y

Bronchoalveolar fluid cytology from six progressive 
pulmonary- paracoccidioidomycotic patients is compared with 
the same material from six normal controls.

Clinical data of patients was studied, with emphasis 
to radiologic and endoscopic pulmonary findings. Diagnosis 
was made with demonstration of Pasiaco  CQ.-id-ioi.dz6 bAa-6-i-t-ie.n-S-iA 

in the direct smear of sputum. The most common pulmonary ra­
diologic pattern found was that of mixed lesions, specially 
the intersticial/alveolar/pneumonic type. Although all pa­
tients studied had the progressive form of paracoccidioido­
mycosis, there was great variation in the stage of evolution 
of the disease.

Bronchoalveolar fluid differential cytology in pro­
gressive pulmonary paracoccidioidomycosis showed an alveolitis 
of neutrophilic pattern. This neutrophilic alveolitis was 
shown to be independent of the duration of the paracocci­
dioidomycosis, demonstrating to be an alveolitis of chronic 
pattern. The percentage of neutrophils in paracoccidioido­
mycotic alveolitis was higher than in other neutrophilic 
alveolitis, demonstrating that this alveolitis has a high in­
tensity .

The great component of pulmonary scarring fibrosis 
that that develops in progressive pulmonary paracoccidioido­
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mycosis is probably a consequence of neutrophilic enzymatic 
activity, as it is in pulmonary idiopathic fibrosis.

The problems of starting this new research method are 
emphasized, specially with bronchoalveolar fluid sampling, 
preparation and interpretation. Bronchoalveolar fluid demon­
strated to be an alternative method of fungal identification 
in comparison with the direct smear of sputum.
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1 HISTÕRICO

A primeira linha de defesa pulmonar, representada por 
uma barreira de células ao nível do epitêlio alveolar, até 
cerca de 20 anos atrás permanecia praticamente inacessível 
aos métodos de pesquisa. Sabia-se de sua existência, quer 
indiretamente através do estudo destas células marcadas com 
radioisõtopos (62, 49), quer diretamente através do estudo 
histológico dos pulmões (48, 41).

Em 1961, MYRVIK e col. (73) pela primeira vez descreve­
ram a técnica da colheita dessas células através da lavagem 
das porções mais distais da árvore respiratória de coelhos, 
com soluções salinas, método denominado de lavagem broncoal- 
veolar.

Esta técnica já havia sido utilizada muito tempo antes 
com indicações outras, e com grande risco de alterações da 
função respiratória dos pacientes. Foi GREEN, em 184 7 (apud  

79), quem pela primeira vez descreveu o método, que não fora 
aceito, tendo em vista o grande risco de complicações que po­
deriam advir do seu uso. Mais tarde, já em 1922 (apud 9), o 
método foi utilizado na Universidade de Yale (EUA), no mane­
jo de intoxicações por fosgênio. SALISBURG e col., em 1959 
(89), tentaram utilizar o método para a diálise de doentes 
com insuficiência renal. RAMIREZ e col. (80),em 1963, trata­
ram de pacientes acometidos por proteinose alveolar, através 
de grandes lavagens sob anestesia geral, via transtraqueal,



com o cateter sendo impulsionado dentro do brônquio segmentar 
sob controle radioscõpico. KYLSTRA e col., em 1967 (53), uti­
lizaram o método para desobstruirá árvore brônquica na asma.

VOISIN e col., em 1964 (98) em cobaios, bem como
KEIMOWITZ (52), no mesmo ano em seres humanos, foram os que se 
seguiram nessa década utilizando o método para a obtenção das 
células alveolares, como também FINLEY e col. em 1967 (30) em 
humanos. 0 material colhido era bastante rico, mas o método 
era traumático, porque as lavagens broncoalveolares eram rea­
lizadas através de broncoscõpios rígidos e com a ajuda de ca- 
teteres.

Após o advento do broncoscõpio de fibra óptica, desen- 
senvolvido por IKEDA em 1969 (ap u d 75), houve uma grande evo­
lução dos estudos dessa população celular, tendo as suas ca­
racterísticas sido facilmente determinadas nos indivíduos 
normais (44, 16). Os estudos do material colhido de várias 
regiões dos pulmões evidenciaram as mesmas características, 
isto é, o lavado broncoalveolar (LBA) de apenas um segmento 
pulmonar trazia células que refletiam os acontecimentos fi- 
siopatolõgicos dos pulmões como um todo (99). Em indivíduos 
normais, com a infusão de 10 0 ml de solução salina, lavavam- 
se aproximadamente 106 alvéolos, com a obtenção em média de 
150 xlO3 células/ml de LBA (17).

2 CITOLOGIA DO LAVADO BRONCOALVEOLAR

2.1 Macrõfago

A grande maioria das células em alvéolos normais é 
representada pelos macrõfagos alveolares (MA), numa propor­



ção média de 90% (44). Estas células têm a sua origem a par­
tir dos monõcitos da medula óssea (10, 6, 87), vindo a se di­
ferenciar nesta célula fagocltica apenas na intimidade dos 
órgãos. Com o inicio das técnicas de transplantes, alguns 
estudos em cobaios demonstraram que os MA poderiam subdivi- 
dir-see multiplicar nos pulmões, dependendo das necessidades 
locais de sua atividade (38).

Progressivamente, ficou demonstrado serem células que, 
além da atividade fagocítica, participavam ativamente dos 
fenômenos imunolõgicos com outras células imunoefetoras (4 6, 
39, 96). Além disso, poderiam ser estimuladas por várias subs­
tâncias, dentre as quais as linfocinas (4 6, 38). Receptores 
de superfície Fc para imunoglobulinas ou para frações do com­
plemento foram neles identificados (67) . Também se demonstrou 
sua capacidade de secretar inúmeras substâncias capazes de 
ampliar a resposta imunolõgica frente a uma agressão local 
(43, 11, 77).

2.2 Linfõcito

A população de linfõcitos em alvéolos normais tem uma 
proporção média de 10% (44). Destes, também foi possível a 
sua caracterização em linfõcitos T e B através de marcadores 
de membrana, estudando-se a sua participação nos eventos pa­
tológicos ao nível alveolar (18).

Ficou demonstrado serem células que poderiam ser ati­
vadas ao nível pulmonar, bem como participavam da resposta 
celular local, ou eram capazes de secretar uma série de subs­
tâncias frente a estímulos locais (18). Na medida em que au­

4
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mentava a sua proporção ao nível de alvéolos, demonstrava- 
se a sua participação ativa nas respostas imunolõgicas e am­
pliação dos mecanismos inflamatórios em cada doença (44,17). 
A caracterização dos linfócitos supressores e auxiliadores 
também foi possível de ser estudada através do LBA (22, 47, 
18). No caso da sarcoidose, demonstrou-se um fenômeno de com- 

pafiti.mtnta.li.z<xq.Ro dos linfócitos ao nível dos pulmões, como 
que numa tentativa de bloquear algum estímulo desconhecido 
que se desencadeou a esse nível (22, 47, 18).

2.3 Neutrõfilo

A população de neutrõfilos em alvéolos normais tem  

uma proporção média de 1% (44, 17) . São células de alta ca­
pacidade fagocítica, que respondem a estímulos quimiotãxicos 
ao nível de alvéolos para o seu afluxo local, e liberam subs­
tâncias proteolíticas capazes de destruir tecidos, represen­
tadas pela elastase, colagenase e proteases neutras (44, 21).

Sabe-se que, na vigência de infecções agudas, parti­
cipando da resposta local inespecífica, o grande afluxo de 
neutrõfilos tem importância fundamental na defesa pulmonar 
inicial, de modo que muitas vezes os mecanismos de resposta 
imunolõgica nem são desencadeados, tal a eficácia destas cé­
lulas em defender o organismo contra agressões locais (100). 
Entretanto, quando o seu número está muito aumentado, as pro­
teases liberadas podem causar grande dano ao colãgeno e epi- 
télio alveolares, destruindo-os e transformando-os gradati- 
vamente em tecido cicatricial desarranjado, conseqüentemente 
levando â fibrose e enfisema pulmonar a longo prazo (50).
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2.4 Eosinõfilo

A população de células restante no alvéolo pulmonar ê 
representada pelos eosinõfilos, numa proporção média de 1% 
(44). Entretanto, nas eventualidades do aumento do seu aflu­
xo local, sabe-se terem também a capacidade de participar da 
defesa pulmonar, através da secreção de enzimas proteoliti- 
cas, que, à semelhança dos neutrõfilos e MA, ampliam o grau 
de destruição local na vigência de doença (23, 24). Também
na eventualidade de respostas alérgicas humorais, sabe-se que 
os eosinõfilos são atraídos pela histamina localmente, estan­
do presentes em grande quantidade em situações como a asma 
brônquica extrínseca (7).

3 0 ESTUDO DO LAVADO BRONCOALVEOLAR
NAS DOENÇAS PULMONARES

As doenças pulmonares inicialmente estudadas através 
do LBA foram as intersticiais difusas, representadas pela fi- 
brose idiopãtica pulmonar (FIP) e a pneumonia crônica desca- 
mativa (PCD) (85). Rapidamente, concluiu-se que a interpre­
tação citolõgica do LBA não se prestava somente para o auxi­
lio diagnóstico, mas trazia subsídios para o seu estadiamen- 
to, prognóstico e resposta terapêutica (44, 17, 85). Até en­
tão, a única maneira de estadiar as doenças intersticiais 
pulmonares era através da biópsia pulmonar, método agressivo, 
de difícil aceitação quando necessária a sua repetição (48, 
41) .



Com os conhecimentos obtidos através da citologia do 
LBA, ficou patente que o seu percentual e o seu estado atual 
espelhavam os acontecimentos fisiopatolõgicos ao nível de al­
véolos (21). Quando as células obtidas através do LBA foram 
comparadas com a histologia de material de biópsia pulmonar 
em pacientes com FIP, observou-se excelente concordância en­
tre os resultados obtidos (20,41). Mais tarde, gradativamente 
foram incluídas em estudos com o LBA a histiocitose X, a sar- 
coidose,as colagenoses, as neoplasias e as doenças infeccio­
sas. Na atualidade, as doenças pulmonares que estão sendo es­
tudadas através do LBA estão subdivididas nos seguintes gru­
pos (7, 44) :

a) Doenças intersticiais: representadas pela FIP, PCD, 
as colagenoses e a sarcoidose.

b) Doenças infecciosas: representadas pela tuberculo­
se e, principalmente, por infecções oportunistas, como ê o 
caso das pneumonias por Pnzumo c y ò t * .  c . a f L Á , n - i - i, A-òpíSig^lluA fiu- 

m-Lgatu-ò e Cytom íga.lovÁ.tiuò .
c) Doenças neoplãsicas: representadas por aquelas neo­

plasias que fazem comprometimento alveolar, como é o caso dos 
linfomas e do carcinoma de células alveolares.

d) Doenças destrutivas: representadas principalmente
pelo enfisema pulmonar secundário ao tabagismo.

e) Doenças iatrogênicas: representadas por aquelas
pneumonias secundárias a drogas, como é o caso do metotrexa- 
te, silicone, etc.



Tendo como base a contagem diferencial celular do LBA 
destas várias doenças pulmonares, elas foram classificadas, 
de acordo com o seu padrão de alveolite, como se segue (7):

a) Alveolite neutrofílica: a doença que está mais im­
plicada na atualidade com este tipo de alveolite é a FIP (17). 
Os estudos do LBA nesta doença têm evidenciado, entretanto, 
que a célula que tem maior implicação na sua gênese ê o MA 
(17). Já foi demonstrado que, entre outros mecanismos, o MA, 
uma vez ativado nesta doença, secreta substância quimiotãxica 
para neutrõfilos (17). Esta seria uma das razões pela qual o 
percentual dos neutrõfilos está bastante elevado no LBA desta 
doença (em média de 20%) (17, 43). A grande população de neu- 
trófilos conseqüentemente libera uma grande quantidade de en­
zimas proteoliticas, bem como produtos oxidativos como o pe~ 
róxido de hidrogênio e ânion superõxido, que causam grande 
dano para o colãgeno e epitélio alveolares, acarretando fi- 
brose pulmonar progressiva (44, 17, 21).

Além da FIP, apenas infecções pulmonares agudas 
cursam com tal proporção de neutrõfilos (95) , sendo estes res­
ponsáveis pela resposta imunolõgica local inespecífica e de­
saparecendo na medida em que o agente causador ê eliminado.

b) Alveolite linfocítica: neste tipo de alveolite tem- 
se como exemplo maior a sarcoidose. Nesta doença, demonstrou- 
se uma população celular elevada de linfõcitos no LBA, em mé­
dia de 40% (22, 47, 18). Mais tarde também se evidenciou uma 
linfopenia no sangue periférico, caracterizando-se um gra­
diente de linfocitose com direção aos pulmões (18). Além dis-
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so, demonstrou-se que a maioria dos linfõcitos que existiam 
ao nível pulmonar era do tipo T auxiliadores, sendo que a 
predominância dos linfõcitos do sangue periférico era do 
tipo T supressores (18). A interpretação atual destes acha­
dos é de que esta doença cursa com um desencadeamento da ati­
vação dos linfõcitos T pulmonares por estímulo desconhecido, 
e que, por falta de T supressores locais, se mantém indefi­
nidamente em atividade, desta maneira lesando progressiva­
mente os alvéolos pulmonares (18).

Outra doença intersticial pulmonar que tem sido 
estudada é o PCD, exemplo de alveolite linfocítica, caráter 
que a diferencia da FIP (85). Também a tuberculose se ma­
nifesta no pulmão através de uma alveolite linfocítica, ape­
sar de que esse tipo de estudo em tuberculose tem sido contra- 
indicado pelo risco de disseminação da doença (7, 60).

c) Alveolite eosinofílica: esta alveolite é caracte­
rizada pelo aumento da população de eosinõfilos nos alvéolos, 
numa média de 40% (7), podendo atingir cifras maiores, prin­
cipalmente nos eventos de natureza alérgica, representados 
pela asma brônquica extrínseca.

Também as alveolites alérgicas extrínsecas podem 
fazer elevação da população de eosinõfilos nos pulmões (7). 
A histiocitose X, quando com grande população de células no 
LBA, pode também determinar aumentos proporcionais dos eosi­
nõfilos, se bem que não na mesma proporção que as doenças de 
fundo alérgico (7).
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4 PARACOCCIDIOIDOMICOSE

A paracoccidioidomicose é uma micose profunda sistê­
mica, na maioria das vezes adquirida via inalatõria (71, 
61) . Foi pela primeira vez descrita por LUTZ em 1908 (68)
(apud 55) , sendo que SPLENDORE em 1912 classificou o seu fun­
go causador no gênero h jm o n m a  b K a ò l l l z n ò o . (94). Mais tarde, 
já em 1930, ALMEIDA (4) reclassificou o fungo causador como 
sendo do gênero Pcviaco c d l d l o  ld<Lò b? ia í> il ln n í,lí>  , termo que fi­
cou consagrado na literatura.

É uma micose profunda de grande incidência na America 
Latina, de uma maneira preferencial em nosso pais (63), onde 
até a atualidade causa grande dano pulmonar, sendo muitas 
vezes confundida com a tuberculose, ou associando-se ã mesma 
no comprometimento pulmonar (40, 28, 6a). Acomete principal­
mente indivíduos da raça branca, adultos jovens, na maioria 
das vezes do sexo masculino (6a,- 91a).

Ê uma doença anergizante, que envolve também o siste­
ma humoral (76, 74). Estudos imunolõgicos desta doença têm 
demonstrado que linfõcitos T estão com função deprimida, e 
os linfócitos B, hiperativados. Isto foi possível com o de­
senvolvimento da pesquisa Zn vÁJyio dos linfócitos T, bem como 
da comprovação da produção de grande quantidade de anticor­
pos nas fases mais agudas de sua evolução (84, 54). Imuno-
complexos circulantes (ICC) já foram demonstrados nesta doen­
ça (15).

Entretanto, não existe até a atualidade estudo da di­
nâmica de funcionamento deste sistema imunoefetor celular ao 
nível de alvéolos pulmonares. Os estudos das células envol­



vidas no processo de inflamação pulmonar resumem-se aos de 
natureza anatomopatológica (28, 29, 32). Sabe-se que esta 
doença é adquirida através da inalação de fungos, que pene­
tram na árvore respiratória e determinam uma extensa bronco- 
alveolite crônica (71, 29). A partir dai, a doença se disse­
mina, tanto através da via linfática, como através da via he- 
matogênica, para o resto do organismo.

Carecem de explicação os mecanismos pelos quais o sis­
tema imunoefetor celular alveolar tenta bloquear a invasão 
pelo fungo, e é por ele sobrepujado. Com o LBA, pretendemos 
contribuir para o entendimento dos mecanismos de inflamação 
e reparo existentes ao nível alveolar na paracoccidioidomi- 
cose progressiva (66), estudando-lhe o tipo e grau de alveo- 
lite.

11



II - PACIENTES, MATERIAL E MÉTODOS
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1 GRUPO DE PACIENTES

Seis pacientes portadores de paracoccidioidomicose 
pulmonar progressiva (classificação clínica de LONDERO e col. 
(66)), diagnosticados através da presença do fungo no escar­
ro (69), foram estudados. Todos eles apresentavam micose pul­
monar em atividade, e não vinham fazendo uso de drogas fun- 
gistáticas ou fungicidas no momento de sua internação.

Exceto pelo caso 3, que estava sendo tratado de mio- 
cardiopatia hipertensiva, nenhuma outra doença associada foi 
encontrada.

De todos, pôde-se detectar, além do comprometimento 
pulmonar da paracoccidioidomicose, respectivamente os casos 
1 e 6 com acometimento cutâneo, o caso 2 com forma ganglionar 
e comprometimento de orofaringe e o caso 5 com suspeita de 
insuficiência de supra-renais (Tabela 10).

Do ponto de vista radiológico pulmonar, todos os pa­
cientes apresentavam-se com comprometimento misto, sendo que 
a lesão que predominou foi a intersticial/alveolar/pneumôni- 
ca pulmonar. Além disso, no caso 4 houve associação com le­
são cavitária e no caso 5, associação com lesão fibrótica. 
Nos outros, a lesão associada que predominou foi a alveolar 
pulmonar (Tabela 9) .

Além dos dados clínicos e do exame físico, os pacien­
tes tiveram estudados o seu hemograma e o seu eletrocardio- 
grama em preparação para a broncoscopia (Tabela 7).



Estes pacientes foram todos estudados nas enfermarias 
do Sanatório Médico-Cirúrgico do Portão, hospital da Funda­
ção Hospitalar do Paraná, órgão do Secretaria de Saúde e Bem- 
Estar Social do Estado do Paraná.

2 GRUPO DE CONTROLES

Seis pacientes internados em investigação de doença 
pulmonar foram estudados. Dentre estes, apenas o caso 7 teve 
diagnosticada tuberculose apical pulmonar isolada. Nos de­
mais, afastaram-se todas as possibilidades de doença pulmo­
nar através do exame clínico, radiologia de tórax e broncos- 
copia.

Os diagnósticos deste grupo de controles foram, res­
pectivamente, de: caso 7 com tuberculose apical pulmonar es­
querda, caso 8 em investigação -de emagrecimento, caso 9 com 
infecção urinária e diabete melito, caso 10 com tuberculose 
peritoneal, caso 11 com tuberculose óssea e o caso 12 com tu­
berculose pleural (Tabela 11).

Todos os pacientes, com assentimento prévio, submete­
ram-se â rotina do preparo e posterior broncoscopia com o 
LBA. Afora os casos 7 e 12, todos tiveram demonstrada radio­
logia de tórax completamente normal. Além dos dados clínicos 
e do exame físico, os pacientes tiveram estudados o seu he- 
mograma e o seu eletrocardiograma, em preparação para a bron­
coscopia (Tabela 8).

14
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3 LAVADO BRONCOALVEOLAR

As broncoscopias foram realizadas com o fibrobroncos­
cõpio marca Olympus, modelo BFT 5B2 (Olympus Corporation of 
America, New York, EUA).

Pela manhã, após jejum de 6 h, era administrado 1 ml 
de medicação pré-anestésica de 600 mg de morfina endovenosa- 
mente.

Após preparo psíquico do paciente, era feita a anes­
tesia tópica de orofaringe e laringe com solução a 2% de neo- 
tutocalna, numa dose média de 5 ml, para inicio da broncosco- 
pia via nasal.

Em seguida, era feita inspeção de orofaringe e árvore 
brônquica alta, fixando-se o fibrobroncoscõpio ao nlvel de 
brônquio segmentar, através do qual era feita a lavagem bron- 
coalveolar.

De preferência, o lobo lavado foi o inferior direito 
por suas características anatômicas, sendo que, no caso do 
grupo de pacientes, procurou-se lavar o lobo mais comprome­
tido pela doença, de modo a coletar o material mais represen­
tativo das alterações alveolares. Eram injetadas quatro alí­
quotas de 25 ml de solução salina isotônica, num total de 
100 ml, que eram aspiradas logo apôs a sua infusão e coleta­
das em um frasco especial. Ressalte-se que, previamente ao 
LBA, era feita uma inspeção da árvore respiratória e aspira­
ção do seu conteúdo, que era coletado em frasco em separado, 
de modo a não contaminar o LBA posteriormente. Logo após o 
término do procedimento era retirado o fibrobroncoscõpio e o 
paciente era colocado em repouso sob observação.
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4 ESTUDO CITOLÕGICO

O LBA era filtrado inicialmente em uma camada de gaze 
esterilizada, de modo a retirar eventuais grumos de muco que 
pudessem existir, e tinha então o seu volume medido. Este 
material era dividido em três alíquotas, respectivamente pa­
ra estudo citolõgico, de proteínas e contagem diferencial de 
células, sendo que no caso das proteínas era usado o anti- 
coagulante EDTA.

Após centrifugação do material em centrífuga refrige­
rada a 4°C por 20 minutos a 1.500 x G, coletava-se o sobre- 
nadante, que era estocado em geladeira a -7 0°C. O botão de 
células restante era ressuspenso em solução tampão de Hanks 
para citologia diferencial.

Para preparar esta lâmina, usava-se esta solução com 
uma concentração de aproximadamente 100 xlO3 células/ml, que 
era colocada em citocentrífuga .CYTOSPIN 2 (Shandon Southern 
Products Ltd., Asmoor, Reino Unido) a 300 x G por 5 minutos. 
O esfregaço era então corado pelo método de May Grünwald- 
Giemsa, para a contagem das células em microscópio com obje­
tiva de imersão, sendo contadas 300 células. Usou-se como 
alternativa para a citocentrífuga câmaras de Suta, nas quais 
o material era colocado e permanecia por 24 h e, assim, de- 
positavam-se as células por gravidade. Os dois métodos com­
parados mostraram igual rendimento, afora a habitual demora 
no preparo da lâmina pelo último.

O material para citologia diferencial em coloração de 
Papanicolaou era centrifugado a 900 x G durante 20 minutos,



sendo que o botão de células era fixado era lâmina de acordo 
com a técnica de PAPANICOLAOU (78).

Concomitantemente ao LBA, colheu-se o sangue perifé­
rico de todos os pacientes para a contagem diferencial dos 
leucócitos, bem como para o armazenamento de soro e plasma 
a -70°C para estudos posteriores. Todo o estudo do LBA aqui 
referido foi realizado no Laboratório de Imunopatologia do 
Hospital de Clínicas da Universidade Federal do Paraná.
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GRUPO DE PACIENTES (Tabela 1)

Caso 1

Registro 5.643 (Sanatório Médico-Cirúrgico do Portão).
PJ, 45 anos, masculino, branco, natural de Irapé-SP e 

morador em Colombo-PR, servente de pedreiro, tabagista de 2 0 
cigarros/dia.

Assintomãtico respiratório, sem antecedentes mórbidos 
pessoais, veio encaminhado por achado de radiografia de tó­
rax alterada.

Exame físico com lesão ulcerada de face, e demais seg­
mentos sem particularidades.

RX de tórax com lesão mista intersticial/alveolar/ 
pneumônica pulmonar e presença de P. no escarro.

Caso 2

Registro 5.771 (Sanatório Médico-Cirúrgico do Portão).
RJ, 36 anos, masculino, branco, natural de Papanduva- 

SC e morador em Mafra-SC, caldeirista, tabagista de 20 cigar­
ros/dia .

Assintomãtico respiratório, com emagrecimento discre­
to e tosse sem expectoração, com evolução de 30 dias, com pos­
terior aumento de volume do pescoço.

Exame físico com ausculta pulmonar normal, evidência 
de adenomegalias cervicais e submandibulares, de consistên­
cia firme, agrupadas, e lesão ulcerada de mucosa oral.

RX de tórax com lesão mista alveolar/pneumônica pul­
monar e presença de P. bà.aò^íZ-iínòÃ.6 no escarro.



Registro 5.808 (Sanatório Médico-Cirúrgico do Portão).
AJ, 61 anos, masculino, branco, natural de Porto União- 

SC e morador em Coronel Vivida-PR, motorista, tabagista de 
40 cigarros/dia.

Dispnéia progressiva e tosse com expectoração escassa 
esbranquiçada, com evolução de 4 meses, antecedentes de mio- 
cardiopatia hipertensiva em tratamento.

Exame físico com estertores de finas bolhas e sibilos 
esparsos bilateralmente em ambos os hemitóraces.

RX de tórax com lesão mista int.ersticial/aiveolar pul- 
nar e presença de P. b/iaò^-li.znòi.ò no escarro.

Caso 4

Registro 6 . 093 (Sanatório -Médico-Cirúrgico do Portão).
JRH, 38 anos, masculino, branco, natural de Nova Tren- 

tim-SC e morador em Colombo-PR, lavrador, tabagista de 30 ci­
garros/dia .

Dispnéia progressiva de início há 3 meses, acompanhada 
de tosse seca irritativa e emagrecimento de 10 kg, nesse pe­
ríodo .

Exame físico com estertores de finas bolhas e subcre- 
pitantes em ambos os hemitóraces.

RX de tórax com lesão mista alveolar/pneumônica/cavi- 
tária pulmonar e presença de P. bfia.6Ã.ZX.<inò-iò no escarro.

Caso 3



Caso 5

Registro 6 o 181 (Sanatório Mêdico-Cirúrgico do Portão).
BS, 4 6 anos, masculino, branco, natural de Iraí-RS e 

morador em Toledo-PR, carpinteiro, tabagista de 10 cigarros/ 
dia.

Veio encaminhado com dispnéia importante, de evolução 
de mais de 3 anos, concomitantemente com emagrecimento dis­
creto. Já vinha fazendo tratamento de paracoccidioidomicose 
pulmonar com anfotericina B desde longa data, mas com in­
tolerância medicamentosa.

Ao exame físico, raros estertores de finas bolhas em 
ápices pulmonares, com diminuição importante do murmúrio ve­
sicular em bases pulmonares. Pulso filiforme, com PA de 90 x 
60 mmHg.

RX de tórax com lesão mista intersticial/fibrõtica pul­
monar e presença de P. bà.a.ò-i&Á.e.nò<L6 no escarro.

Caso 6

Registro 6. 353 (Sanatório Mêdico-Cirúrgico do Portão).
FJ, 43 anos, masculino, branco, natural de Campos No- 

vos-SP e morador em Altônia-PR, lavrador, não-tabagista.
Veio encaminhado de outro hospital para investigação 

de pneumopatia intersticial e relatava dispnéia discreta de 
inicio há 2 meses e aparecimento de lesões ulceradas de pele.

Exame físico com ausculta pulmonar normal, lesão ul­
cerada em face e região glútea.

RX de tórax com lesão mista intersticial/pneumônica/ 
alveolar pulmonar e presença de P. bh.cn> no escarro.
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GRUPO DE CONTROLES (Tabela 2)

Caso 7

Registro 5. 978 (Sanatório Medico-Cirúrgico do Portão).
JLR, 19 anos, masculino, branco, natural e morador em 

Curitiba-PR, continuo, não-tabagista.
Assintomático respiratório, veio encaminhado ao hos­

pital para investigação de lesão pulmonar detectada em RX de 
tórax de rotina.

Exame fisico completamente normal.
RX de tórax com lesão apical pulmonar esquerda do tipo 

exsudativa, e presença de BAAR no escarro.

Caso 8

Registro 6.051 (Sanatório -Medico-Cirúrgico do Portão).
OSA, 4 9 anos, masculino, branco, natural e morador em 

Curitiba-PR, funcionário público, tabagista de 20 cigarros/ 
dia.

Veio encaminhado ao hospital por quadro clínico de 
emagrecimento acentuado, de cerca de 10 kg/2 meses, sem ou­
tros sintomas.

Exame físico sem particularidades.
RX de tórax com pulmões normais.
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Caso 9

Registro 6.288 (Sanatório Mêdico-Cirúrgico do Portão). 
FRMA, 23 anos, feminina, branca, natural e moradora em 

Curitiba-PR, do lar, tabagista de 10 cigarros/dia.
Assintomãtica respiratória, diabética tipo juvenil, 

fazendo uso de insulina subcutânea a longo prazo, veio enca­
minhada ao hospital com sintomas urinários e suspeita de in­
fecção pulmonar.

Exame físico sem particularidades.
RX de tórax com pulmões normais.

Caso 10

Registro 6.190 (Sanatório Mêdico-Cirúrgico do Portão). 
CSJ, 22 anos, masculino, branco, natural de Rio Bran­

co do Sul-PR e morador em Curitiba-PR, cobrador de ônibus, 
veio encaminhado com o diagnóstico de tuberculose peritoneal, 
relatando ascite de longa evolução, cujo diagnóstico foi con­
firmado por biópsia de peritônio.

Exame físico sem particularidades, afora cicatriz ci­
rúrgica abdominal supra-umbilical.

RX de tórax com pulmões normais.

Caso 11

Registro 6.311 (Sanatório Mêdico-Cirúrgico do Portão). 
FAA, 15 anos, feminina, negra, natural e moradora em 

Jacarezinho-PR, lavradora, não-tabagista.



Assintomãtica respiratória, veio encaminhada ao hos­
pital com o diagnóstico de tuberculose óssea vertebral, com 
evolução de 3 meses»

Exame físico sem particularidades.
RX de tórax com pulmões normais.

Caso 12

Registro 6.500 (Sanatório Mêdico-Cirúrgico do Portão).
RCRM, 38 anos, feminina, branca, natural de Reserva-PR 

e moradora em Ponta Grossa-PR, do lar, não-tabagista.
Assintomãtica respiratória, veio encaminhada ao hos­

pital com o diagnóstico de pleurite tuberculosa em tratamen­
to com drogas de 1? linha e com antecedentes de intolerância 
medicamentosa.

Exame físico sem particularidades, afora discreta di­
minuição do murmúrio vesicular em base de hemitõrax direito.

RX de tórax com discreto apagamento de seio costofrê- 
nico em hemitõrax direito.
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1 GRUPO DE PACIENTES

Seis LBA em seis pulmões de seis pacientes com para- 
coccidioidomicose progressiva foram obtidos. Procurou-se 
fazer o LBA na região mais comprometida pela doença, to­
mando como parâmetro a radiologia de tórax. Lavou-se o seg­
mento basal posterior do lobo inferior direito pulmonar dos 
casos 1, 3 e 6, o segmento basal posterior do lobo infe­
rior esquerdo pulmonar dos casos 2 e 4, e o segmento basal 
medial do lobo inferior direito do caso 5 (Tabela 3).

Procurou-se padronizar a quantidade de 100 ml de so­
lução salina para o LBA, pois com esta quantidade obtinha-se
em média 60% do aspirado, volume suficiente para a realiza­
ção dos exames citolõgicos desejados e armazenamento do ma­
terial para estudo de proteínas. Nos casos 3, 4 e 6 utili­
zou-se 100 ml de solução salina; nos casos 1 e 2, cerca de
60 ml, e no caso 5, apenas 20 ml, pelo fato de o mesmo ter 
desenvolvido dificuldade respiratória (Tabela 3).

A contagem diferencial de células é o dado mais im­
portante a ser avaliado. As células que normalmente estão em 
predominância no LBA, que são os MA, estiveram numa propor­
ção de 2 a 31% (14% em média). Os neutrõfilos, que normal­
mente existem no LBA num percentual muito pequeno, estiveram 
numa proporção de 57 a 95% (80% em média), evidenciando-se, 
portanto, uma grande neutrofilia. A proporção de linfõcitos 
variou de 1 a 14% (5% em média) (Tabela 5). Não foram evi-
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denciados eosinõfilos em nosso material.
A técnica de Papanicolaou ê mais adequada para a ci­

tologia esfoliativa, não se prestando para o estudo da popu­
lação de células alveolares, onde predominam macrõfagos, lin- 
fõcitos e neutrófilos, que são células melhor estudadas atra­
vés da coloração de May Grünwald-Giemsa. Apesar de termos 
utilizado ambos os métodos, os resultados expostos são os ob­
tidos pelo último.

2 GRUPO DE CONTROLES

Seis LBA em seis pulmões normais de seis pacientes- 
controle foram obtidos. 0 único que era portador de pneumo- 
patia, o caso 7, teve o seu pulmão contralateral lavado. La­
vou-se o segmento basal posterior do lobo inferior direito 
pulmonar dos casos 9, 10 e 11, o segmento anterior do lobo 
superior direito pulmonar dos casos 7 e 8, e o segmento pos­
terior do lobo superior direito pulmonar do caso 12 (Tabela 
4). Infundiu-se em todos a quantidade de 100 ml de solução 
salina, com a recuperação de 60% deste material, em média 
(Tabela 4).

Quanto â contagem diferencial celular do material, 
foram os seguintes os resultados: a proporção de MA variou
de 52 a 92% (79% em média). Com os neutrófilos, obtivemos 
proporções de 1 a 8% (5,5% em média). Os linfócitos varia­
ram numa proporção de 6 a 39% (13,5% em média), sendo que en­
contramos apenas 2% de eosinõfilos nos casos 9 e 10 e 1% no 
caso 12 (Tabela 6).
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Salientamos aqui algumas dificuldades técnicas na rea­
lização do LBA: muitas vezes, tornava-se impossível evitar
o muco, pois o LBA invariavelmente transita por 5 cm de mu­
cosa brônquica segmentar. As tentativas de digestão do muco 
com substâncias como a tripsina acabavam por eliminar meca­
nicamente o mesmo, conseqüentemente eliminando também as cé­
lulas que estavam ali aderidas, bem como a população normal 
de células do LBA. 0 muco pode estar presente na lâmina e as 
células ao seu redor fazem parte da população celular que 
nos interessa.

Também se torna difícil evitar as hemãcias no LBA, 
uma vez que a técnica da fibrobroncoscopia é cruenta, e a 
tentativa de evitá-las está no cuidado da cateterização do 
brônquio segmentar, sem muitas manobras que possam romper a 
mucosa brônquica. Devem-se também evitar técnicas de lise das 
hemãcias após a coleta, pois estas acabam por alterar também 
as células alveolares que nos interessam.

3 MÉTODOS ESTATÍSTICOS

Devido ao número das amostras e por não ser possível 
satisfazer todas as suposições do modelo estatístico paramé­
trico, resolvemos utilizar testes não-paramétricos.

Para comparação de amostras independentes, foi utili­
zada a prova U de Mann-Whitney. O nível de significância pré- 
estabelecida foi de 0,05 ou 5%.

Resultados do Teste de Mann-Whitney:
U calculado: 0 (p < 0,001)
U crítico: 7,0



DISCUSSÃO



30

A demonstração do grande percentual de neutrofilia 
(80% em média) em nosso material foi, de certa maneira, pa­
radoxal. Tendo como base os estudos do LBA em outras doenças 
granulomatosas como a sarcoidose, pneumonia crônica descama- 
tiva e tuberculose, observa-se que as três doenças cursam 
sempre com uma alveolite do tipo linfocltica, com maior ou 
menor grau de linfõcitos, dependendo do tipo de enfermidade 
ou de sua intensidade. As três entidades, entretanto, em ne­
nhum momento cursam com algum grau de neutrofilia, mesmo nas 
suas fases mais agudas, o que difere bastante dos achados na 
paracoccidioidomicose. Na literatura, somente as pneumonias 
em fases mais agudas cursam com tal grau de neutrofilia re­
lativa (95). São poucos os autores que estudaram as micoses 
profundas através do LBA na literatura mundial, destacando- 
se apenas LENZINI e col. (60), que, num estudo de um grupo de 
pneumopatias, incluíram dois casos de aspergilose pulmonar, 
tendo também evidenciado nestes uma alveolite neutrofllica 
de alta intensidade.

Ê importante que se destaquem três aspectos da alveo­
lite identificada em nosso material. O primeiro é o de que 
a alveolite caracterizada é do tipo neutrofllica. O segundo 
ê o de que se trata de alveolite de alta intensidade, toman­
do-se por base o número de neutrõfilos no LBA. O terceiro ê 
o de que a alveolite é do tipo crônica, uma vez que os vários 
casos em fases evolutivas diferentes do início da doença cur­
saram sempre com neutrofilia importante e persistente. Outro



aspecto importante é o de que, justamente no paciente que já 
havia sido tratado (caso 5), evidenciou-se uma neutrofilia 
de menores proporções. Isto talvez signifique que a neutro­
filia é diretamente proporcional ã fase evolutiva da doença, 
apesar de que um número maior de casos deverá ser estudado, 
para que isto se confirme.

0 granuloma da paracoccidioidomicose tem morfologia 
comum aos granulomas de outras micoses profundas. É um gra­
nuloma epiteliõide, que pode ser compacto ou frouxo, e que, 
caracteristicamente, evolui para a necrose e supuração lo­
cais, com grande afluxo de neutrõfilos (32). A presença de 
neutrófilos, além disso, é caracteristicamente importante nas 
fases inicial e final do granuloma (32, 14). Na fase ini­
cial, principalmente nas primeiras 36 h, a neutrofilia toma 
conta da reação local (32). Nos estudos experimentais em ca­
mundongos tem-se evidenciado uma intensa alveolite inespecl- 
fica pulmonar, que vai até o 1-59 dia de infecção (14, 71), 
para então se iniciar a formação do granuloma. Também nas 
fases finais do processo, quando ocorre afrouxamento do gra­
nuloma, concomitante ã depressão da imunidade celular, tor­
na-se evidente o afluxo de neutrõfilos, observado a partir 
do 7 09 dia de infecção em pulmões de hamsters infectados ex­
perimentalmente (14). Além disso, uma característica comum 
a todas as micoses profundas é que o granuloma poderá invo- 
luir para as suas formas mais primitivas, graças â multipli­
cação local de fungos, com liberação crônica de novos espo­
ros, que perpetuam a neutrofilia local, como conseqüência da 
estimulação crônica e aguda persistente no decorrer da evo­
lução da doença (1, 31, 27).
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Os macrófagos têm-se mostrado impotentes isoladamente 
na defesa contra a invasão por fungos. Em estudos experimen­
tais com MA de macacos, demonstrou-se que fungos do gênero 
CoccÁ.d.ZoZdíA À.mÀ.tÁ.0 eram por eles fagocitados, mas na verda­
de não eram eliminados, acabando por servirem como substrato 
para a sua proliferação e multiplicação intracelulares (8). 
Observou-se que o fungo aparentemente bloqueava a união fago- 
lisossomial da célula, evitando assim a produção de substân­
cias oxidativas de grande potencial destrutivo, que fazem 
parte dos mecanismos de atuação dos fagócitos, na eliminação 
de organismos estranhos.

Por outro lado, estudos comparativos entre os neutrõ- 
filos e monócitos -In vÁJyi.o, na defesa contra a invasão por 
fungos, demonstraram a maior efetividade dos neutròfilos via 
mieloperoxidase, na eliminação dos mesmos (26). Além disso, 
outros trabalhos jã demonstraram que os neutròfilos deficien­
tes em mieloperoxidase são ineficientes contra a invasão por 
fungos (58). Ainda estudos Ln \)i£KO da ação dos neutròfilos 
contra a infecção pelo P. b-fia6Ã.i-ízn6 -íi, demonstraram a sua im­
portante eficácia na fagocitoseedestruição dos mesmos (37). 
Estes estudos demonstram a grõinde importância dos neutrõfi- 
los no contexto de infecções por fungos, comparados aos mo­
nócitos.

Permanecem obscuros os mecanismos pelos quais os neu- 
trõfilos são atraídos aos focos de infecção por fungos. LACAZ 
e col., em 1949 (57), em estudo experimental em cobaios, evi­
denciaram o seguinte achado histológico num dos animais in­
fectados com esporos do P. bfia.&Á,lÁ.ZYiòÁ.& via traqueal, 60 
dias após a sua administração:
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Cobaio n? 69 (Pulmão direito) - A luz da 
maioria dos alvéolos está ocupada por gran­
des células mononucleadas, células gigan­
tes tipo Langhans e leucócitos polimorfo- 
nucleares. É variável, para cada alvéolo, 
o número destas células, sendo em uns os 
polimorfonucleares os elementos principais, 
quase exclusivamente, e noutros as células 
macrofãgicas, com raros leucócitos.

Também FIALHO (28, 29) relatava as lesões produtivas e exsu- 
dativas da doença, destacando ser a primeira célula de defe­
sa o neutrõfilo. BARBOSA, em 1969 (6a), em sua tese de Do- 
cência-Livre, chama também a atenção para o caráter dimõrfi- 
co da lesão anatomopatológica da doença.

No caso de infecções por Cand- ida , já ficou demonstra­
do o papel da fração C3 do complemento, que ê a que desenca­
deia o processo (93). Na paracoccidioidomicose já ficou de­
monstrado que C3 pode ser ativado, porém não toma parte na 
quimiotaxia para os neutrõfilos (13). Também ficou demons­
trado que o fungo, por si sõ, não é capaz de determinar qui­
miotaxia para neutrõfilos (13). Em outras doenças que cursam 
com formação de imuno-complexos circulantes (ICC), já se de­
monstrou a quimiotaxia para os neutrõfilos, desencadeada por 
eles pela estimulação de C5C6C7 (1, 17). Na alveolite neu- 
trofílica da FIP, já se demonstrou a secreção de substância 
quimiotãxica para neutrõfilos pelos MA, células de grande 
participação nas reações locais alveolares desta entidade 
(43, 45, 46).

Desde que ficou demonstrada a via inalatõria do con­
tágio e disseminação da paracoccidioidomicose, seja por es­
tudos de experimentação em animais (71), seja pela evidencia- 
ção do complexo primário pulmonar (5, 90, 91), vários são os



trabalhos que enfatizam o percentual de comprometimento pul­
monar da doença (12, 36, 88, 90, 91a) , que varia de 95 a 100%, 
demonstrando assim a grande participação deste órgão na sua 
gênese. Entretanto, os estudos clínicos e funcionais pulmo­
nares desta doença têm demonstrado certa disparidade, uma vez 
que os doentes pulmonares apresentam, em geral, sintomas res­
piratórios nas fases avançadas, enquanto que a função pulmo­
nar está alterada precocemente, inclusive nos assintomãticos 
(2, 59). Estes dados sugerem que a lesão pulmonar é diagnos­
ticada tardiamente, apesar de seu comprometimento precoce.

Permanece obscura até a atualidade a gênese da fibro- 
se cicatricial pulmonar que se instala nesta doença, com ou 
sem tratamento. FIALHO (28) já chamava a atenção em 194 6 para 
este aspecto, na época atribuído â cura com seqüela. Vários 
trabalhos têm evidenciado o intenso comprometimento da fun­
ção pulmonar na paracoccidioidomicose, que freqüentemente evo­
lui para a destruição pulmonar, fibrose cicatricial, hiper­
tensão pulmonar e ao>i p a l m o n a l z (2, 12, 56, 90).

No caso da alveolite neutrofílica da FIP, vários da­
dos já puderam ser estudados através do LBA. Nesta alveolite 
o papel fundamental na reação local pulmonar parece ser de­
sempenhado pelos MA (17). O estímulo pelo qual eles são ati­
vados seriam linfocinas secretadas pelos linfõcitos, quando 
expostos a frações antigênicas das fibras de colãgeno tipo I, 
que faz parte da matriz do colágeno pulmonar (17). Além dis­
so, ICC já foram identificados na circulação sangüínea e nos 
pulmões da FIP, nestes últimos aderidos à membrana alveolar, 
ou fagocitados pelos MA (17, 35). Sabe-se que também os ICC 
têm o potencial de ativar macrõfagos a secretarem substância
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quimiotãxica para neutrófilos (17). Sabemos que ICC já foram 
identificados na paracoccidioidomicose (15), mas até que pon­
to eles têm participação na neutrofilia da doença ainda está 
por ser demonstrado.

Uma vez aumentado o afluxo de neutrõfilos aos pulmões, 
já conhecemos o seu potencial em produzir enzimas proteolí- 
ticas e substâncias oxidativas, de grande capacidade destru­
tiva. Devemos salientar ainda que, apesar de existirem sis­
temas bloqueadores enzimáticos que defendem os pulmões con­
tra a proteõlise, como é o caso da alfa 1 antitripsina (19), 
estes sistemas são sobrepujados pelo excesso de enzimas pro- 
teolíticas secretadas no local. Além disso, sabemos que as 
proteases neutras e a colagenase, secretadas em grande quan­
tidade pelos neutrófilos e MA, não são inativadas por este 
sistema (33). Sabe-se que todas estas enzimas têm a capaci­
dade de clivar o colãgeno tipo I, em estudos já demonstrados 
na FIP (17, 34, 42).

Os MA ativados na FIP secretam fator de crescimento e 
fibronectina, que estimulam os fibroblastos a se prolifera­
rem e produzirem grande quantidade de colágeno tipo I, res­
ponsável pelo intenso grau de fibrose que se instala nesta 
doença (17, 83). A fibronectina e produtos de degradação do 
colágeno já foram identificados no LBA da FIP (81, 82). A 
destruição dos pneumõcitos tipo I, que compõem 9 0% do epitê- 
lio alveolar, leva a uma substituição dos mesmos pelos pneu­
mõcitos tipo II, sabidamente de qualidades elásticas diminuí­
das (17, 51), o que parece contribuir substancialmente para 
a diminuição progressiva da complacência pulmonar que se ob­
serva nesta doença (17). Todos estes mecanismos podem ser
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levantados com relação â alveolite neutrofílica da paracocci- 
dioidomicose. Deve-se acrescentar ainda que a magnitude da 
neutrofilia demonstrada na paracoccidioidomicose pulmonar ê 
muitas vezes superior ã da FIP, sendo provavelmente a razão 
para o grau progressivo de fibrose cicatricial pulmonar que 
se instala na paracoccidioidomicose.

Além do LBA, também a cintilografia pulmonar com gálio 
67 tem sido utilizada para estadiamento da FIP (49). Na pa­
racoccidioidomicose pulmonar estudos preliminares já têm si­
do realizados com o mesmo método (72), e resultados iniciais 
parecem demonstrar que tal método é também utilizável com a 
mesma finalidade, e portanto poderá complementar-se com o 
LBA no estudo desta doença.

Com relação ao tabagismo, compete aqui comentar que 
este vicio altera a população de células alveolares, sem, no 
entanto, modificar substancialmente as suas proporções (86). 
No nosso material, não foi possível demonstrar alterações 
significativas dos dois grupos de pacientes, pois sua conta­
gem diferencial permaneceu praticamente inalterada nos taba- 
gistas e não-tabagistas.

Cabe aqui ressaltar que em 5 dos 6 pacientes identi­
ficou-se o P. bsiai-ÍZ-íanAsLA aderido ao muco, ou fagocitado por 
MA no LBA, demonstrando-se, assim, que esta metodologia pode 
ser utilizada como alternativa para a pesquisa de fungos, em 
comparação com o exame direto do escarro.

Finalmente, compete aqui informar que este estudo, com 
ênfase aos achados do LBA na paracoccidioidomicose pulmonar, 
está apenas iniciando, devendo ser complementado posterior­
mente com o estudo das proteínas deste material, principal-
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mente a dosagem das imunoglobulinas, frações do complemento, 
alfa 1 antitripsina e proteína C reativa.

Cremos que a análise citolõgica do LBA deve ser ainda 
estudada no futuro, com ênfase principalmente nos pacientes 
em tratamento, nos pacientes em fases evolutivas diferentes 
da doença, para possível estadiamento, e ainda naquelas for­
mas da paracoccidioidomicose progressiva sem aparente lesão 
pulmonar, a fim de se estudar com mais detalhes a via de con­
tágio inalatõria.

Esperamos ter contribuído com o nosso trabalho para o 
melhor entendimento dos mecanismos imunolõgicos que se de­
sencadeiam ao nível do alvéolo pulmonar na paracoccidioido­
micose e, talvez, ter aberto caminho para um novo campo de 
pesquisa em pneumologia em nosso meio, o da imunocitologia 
alveolar, sob os aspectos diagnóstico, fisiopatolõgico e de 
seguimento.



VI - CONCLUSÕES
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1 - A citologia diferencial do lavado broncoalveolar 
na paracoccidioidomicose pulmonar progressiva demonstrou uma 
alveolite do tipo neutrofllica.

2 - A neutrofilia demonstrada ocorreu independente do 
tempo de evolução da paracoccidioidomicose, demonstrando ser 
esta alveolite de caráter crônico.

3 - A porcentagem de neutrõfilos demonstrada foi mais 
elevada na paracoccidioidomicose pulmonar do que nas demais 
alveolites neutrofllicas relatadas na literatura, evidencian­
do ser esta alveolite de alta intensidade.

4 - 0  grande componente de fibrose cicatricial pulmo­
nar da paracoccidioidomicose provavelmente seja atribuído ã 
atividade enzimãtica de neutrõfilos, ã semelhança da fibrose 
idiopãtica pulmonar.

5 - 0  lavado broncoalveolar demonstrou ser método al­
ternativo para a identificação dos fungos na paracoccidioi­
domicose pulmonar progressiva, em comparação com o exame di­
reto de escarro.
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TABELA 1
DADOS DA ANAMNESE DO GRUPO DE PACIENTES

CASO IDADE
(anos)

SEXO COR TABAGISMO
(cigarros/dia)

PROFISSÃO

1 45 masc. branca 20 servente

2 36 masc. branca 20 caldeirista

3 61 masc. branca 40 motorista

4 38 masc. branca 30 lavrador

5 46 masc. branca 10 carpinteiro

6 43 masc. branca nao lavrador
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TABELA 2
DADOS DA ANAMNESE DO GRUPO DE CONTROLES

CASO IDADE
(anos)

SEXO COR TABAGISMO 
(cigarros/dia)

PROFISSÃO

7 19 masc. branca nao continuo

8 49 masc. branca 20 func.público

9 23 f em. branca 10 do lar

10 22 masc. branca nao cobrador

11 15 f em. preta nao lavrador

12 38 f em. branca nao do lar
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TABELA 3
TOPOGRAFIA PULMONAR E VOLUME DO LBA NO GRUPO DE PACIENTES

CASO SEGMENTO LOBO
QUANTIDADE
INFUNDIDA

(ml)

QUANTIDADE
OBTIDA
(ml)

1 basal posterior inferior direito 60 35

2 basal posterior inferior esquerdo 60 40

3 basal posterior inferior direito 100 60

4 basal posterior inferior esquerdo 100 60

5 basal medial inferior direito 20 5

6 basal posterior inferior direito 100 50
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TABELA 4
TOPOGRAFIA PULMONAR E VOLUME DO LBA NO GRUPO DE CONTROLES

CASO SEGMENTO LOBO
QUANTIDADE
INFUNDIDA

(ml)

QUANTIDADE
OBTIDA
(ml)

7 posterior superior direito 100 60

8 anterior superior direito 100 60

9 basal posterior inferior direito 100 60

10 basal posterior inferior direito 100 60

11 basal posterior inferior direito 100 60

12 posterior superior direito 100 60
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TABELA 5
CONTAGEM DIFERENCIAL CELULAR DO LBA NO GRUPO DE PACIENTES

CASO % MACRÖFAGOS 
(media de 14)

% NEUTRÖFILOS 
(média de 80)*

% LINFÕCITOS 
(media de 5)

% EOSINÕFILOS 
(média de 0)

1 4 89 7 0

2 2 95 3 0

3 14 85 1 0

4 7 91 2 0

5 31 57 11 0

6 27 65 6 0

* Teste de Mann-Whitney:
U calculado: 0 (p < 0,001) 
U critico: 7,0
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TABELA 6
CONTAGEM DIFERENCIAL CELULAR DO LBA NO GRUPO DE CONTROLES

CASO % MACRÕFAGOS 
(media de 79)

% NEUTRÕFILOS 
(média de 5,5)

% LINFÕCITOS 
(média de 13,5 )

% EOSINÕFILOS 
(média de 0,8)

7 90 4 1 0

8 92 1 7 0

9 72 6 20 2

10 52 7 39 2

11 78 8 13 0

12 90 8 1 1



HEMOGRAMA COM LEUCOGRAMA DO GRUPO DE PACIENTES
TABELA 7

CASO 1 2 3 4 5 6

Eritrócitos (células/mm3 ) 5.500.000 4.500.000 5.300.000 4.900.000 6.300.000 5.000.000

Volume globular (%) 49 40 48 44 57 45

Leucócitos (células/mm3) 15.800 31.000 8.000 14.200 11.000 8.800

Linfócitos (%) 25 18 23 22 30 13

Monócitos (%) 4 2 5 4 8 6

Bastonetes (%) 5 11 6 7 2 5

Segmentados (%) 56 69 61 63 56 67

Eosinófilos (%) 10 0 5 5 4 9



HEMOGRAMA COM LEUCOGRAMA DO GRUPO DE CON TROLES

TABELA 8

CASO 7 8 9 10 11 12

Eritrocitos (celulas/mm3 ) 5.200.000 4.500.000 4.300.000 5.000.000 4.000.000 5.500.000

Volume globular (%) 46 42 39 43 36 36

Leucócitos (células/mm3 ) 6.300 6.500 8.300 5.000 8.000 6.000

Linfõcitos (%) 17 20 26 29 30 30

Monócitos (%) 7 7 5 5 8 4

Bastonetes (%) 3 2 8 8 6 4

Segmentados (%) 65 69 55 56 53 56

Eosinofilos (%) 8 2 6 2 1 6

Co
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TABELA 9
PADRÃO RADIOLÕGICO PULMONAR DO GRUPO DE PACIENTES

CASO INTERSTICIAL ALVEOLAR PNEUMÔNICO FIBRÕTICO CAVITÃRIO

1 + + +

2 + +

3 + +

4 + + +

5 + +

6 + + +
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TABELA 10
TIPO DE COMPROMETIMENTO DA PARACOCCIDIOIDOMICOSE 

NO GRUPO DE PACIENTES

CASO 1 2 3 4 5 6

Paracoccidioidomicose cutânea + +

Paracoccidioidomicose pulmonar + + + + + +

Paracoccidioidomicose ganglionar +

Paracoccidioidomicose de orofaringe +

Paracoccidioidomicose de supra-renais +
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TABELA 11 
DIAGNÓSTICOS DO GRUPO DE CONTROLES

CASO 7 8 9 10 11 12

Emagrecimento +

Tb pulmonar +

Tb óssea +

Tb peritoneal +

Tb pleural +

Diabete melito +
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FIGURA 3: População celular no lavado broncoalveolar normal, 
com grande predominância de macrofagos alveolares, ao aumen­
to de 400 X. 

FIGURA 4: População celular no lavado broncoalveolar de pa­
ciente com paracoccidioidomicose pulmonar, com grande predo­
minância de neutrófilos e evidência de Paracoccidioides bra­
siliensis em gemulação múltipla no citoplasma de um macrofa­
go alveolar, ao aumento de 400 X. 
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FIGURA 5 : População celular no lavado broncoalveolar normal, 
com predominância de macrofagos alveolares, ao aumento de 
1.000 X. 

FIGURA 6: População celular no lavado broncoalveolar de pa­
ciente com paracoccidioidomicos e pulmonar, com pr edominância 
de neutrófilos, ao aumento de 1 . 000 X. 

55 



FIGURA 1: População celular no lavado broncoalveolar normal, 
com grande predominância de macrófagos alveolares, ao aumen­
to de 100 X. 

FIGURA 2 : População celular no lavado broncoalveolar de pa­
ciente com paracoccidioidomicose pulmonar, com grande predo­
minância de neutrófilos, ao aumento de 100 X. 
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