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AO EDITOR:

Uma paciente de 32 anos foi admitida no pronto-socorro
com astenia, mialgia, febre e tosse seca havia 20 dias.
Ela ndo relatou nem dispneia nem sibilancia. Ndo havia
historico de exposicdo relevante, a excegdo do uso de
minociclina topica durante 1 més para o tratamento de acne
facial. A paciente ndo relatou uso prévio de medicamentos,
alergias, tabagismo ou uso de drogas ilicitas.

0 exame fisico realizado no momento da admisséo foi
normal; a paciente estava afebril. Nao havia erupgdo
cuténea. A ausculta pulmonar foi normal. A paciente
apresentava frequéncia cardiaca de 87 bpm, frequéncia
respiratéria de 18 ciclos/min e SpO, de 98% em ar
ambiente.

Os exames laboratoriais revelaram leucocitose (13 x
10° células/l), com contagem de eosindfilos de 1.300
células/ul. Os niveis de proteina C reativa estavam
elevados (206 mg/dl; valor de referéncia: < 10 mg/
dl). A contagem de plaquetas, os niveis de eletrdlitos,
a fungdo renal e a fungdo hepatica estavam normais.
Testes de influenza e dengue realizados no local de
atendimento apresentaram resultados negativos. Os
resultados do exame de urina tipo I também foram
negativos. Os resultados dos testes de fator reumatoide,
fator antinuclear e anticorpo anticitoplasma de neutréfilos
foram todos negativos. Os niveis de IgE estavam elevados
(374 kU/I; valor de referéncia: < 100 kU/I). O exame de
fezes para a identificagdo de ovos e parasitas apresentou
resultado negativo.

A TCAR de térax revelou consolidagdes bilaterais
com margens mal definidas, predominantemente nos
apices pulmonares e na periferia pulmonar (Figuras
1A, B e C). A paciente foi submetida a broncoscopia
com LBA e bidpsia transbronquica. A citologia do lavado
broncoalveolar revelou predominio de eosindfilos (35%),
com resultado negativo para células malignas. Além
disso, a analise microbioldgica do lavado broncoalveolar
apresentou resultado negativo. A bidpsia transbronquica
revelou infiltrado inflamatdrio alveolar/intersticial (com
predominio de eosindfilos e linfdcitos), além de focos de
inflamagado granulomatosa ndo necrosante nas paredes das
arteriolas (Figuras 1D e E). O diagndstico de pneumonia
eosinofilica (PE) crbnica induzida por minociclina foi
feito apds a exclusdo de outras causas de eosinofilia
periférica e pulmonar e baseou-se em achados de TCAR
consistentes com a doenga. A eosinofilia periférica, a

dispneia e as alteracdes tomograficas resolveram apds
a suspensdo da minociclina e o inicio do tratamento com
prednisona a 30 mg/dia.

A PE compreende um grupo heterogéneo de doencas
cuja caracteristica comum ¢é a eosinofilia pulmonar. O
diagnostico de PE pode ser feito com base em pelo menos
um dos seguintes critérios: eosinofilia periférica com
opacidades pulmonares em exame de imagem; achados
de eosinofilia em espécimes cirlrgicos ou de bidpsia
transbronquica; aumento da proporgdo de eosinofilos
no lavado broncoalveolar.*

Embora a PE possa se apresentar em forma de
insuficiéncia respiratéria aguda (especialmente em
pacientes com PE aguda), o progndstico é geralmente
bom. A histéria clinica, a investigagdo do envolvimento
extrapulmonar e a avaliacao da exposicdo do paciente
sd0 essenciais para o diagndstico de PE. Em virtude da
presenca de sintomas inespecificos, € comum que haja
demora no diagndstico.™

Embora a PE possa ser idiopatica, fatores epidemioldgicos
devem ser levados em conta quando se investiga a
eosinofilia pulmonar: exposicdo a parasitas (incluindo
Ascaris spp., Ancylostoma spp., Necator spp. e
Strongyloides spp.), exposicdo a agentes inalatdrios,
fumar pela primeira vez, mudancas no habito de fumar,
inalagdo toxica, uso de medicamentos e uso de drogas
ilicitas, bem como histérico de asma e atopia.* A relagdo
entre medicamentos e PE aumenta cada vez mais; uma
lista completa e atualizada pode ser encontrada no site
www.pneumotox.com.®

Embora tenha havido relatos de eosinofilia periférica em
pacientes com PE, ela nem sempre é observada nesses
pacientes, especialmente naqueles com PE aguda.® Nesses
pacientes, a LBA ou a bidpsia podem fornecer informagdes
sobre a probabilidade de eosinofilia periférica (niveis de
eosindfilos acima de 25% na contagem diferencial de
células no lavado broncoalveolar).

No caso aqui relatado, o diagndstico final foi PE cronica,
uma doenca insidiosa com sintomas cuja duragdo varia
de 2 a 4 semanas. Em pacientes com PE secundaria,
os sintomas geralmente aparecem apo6s a radioterapia
para cancer de mama e exposicdo a medicamentos ou
parasitas, e podem estar relacionados com doencas
do colageno, tais como a artrite reumatoide. Pacientes
do sexo feminino na faixa etaria de 30 a 40 anos sao
mais comumente afetadas. Os principais sintomas sao
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Figura 1. Em A e B, TCAR axial de térax. Em C, TCAR coronal de térax. Notar consolidagdes bilaterais com margens mal
definidas, predominantemente nos apices pulmonares e na periferia pulmonar. Notar também a presenga de reticulagdo.
Em D, espécime obtido por meio de bidpsia transbronquica mostrando infiltrado inflamatério alveolar/intersticial, com
predominio de eosindfilos e linfocitos (coloracdo com H&E; aumento: 100x). Em E, expansdo do intersticio pulmonar por
infiltrado inflamatdrio composto por linfécitos, plasmdcitos e eosindfilos. No canto superior esquerdo, notar a inflamagdo
granulomatosa ndo necrosante nas paredes das arteriolas (coloragdo com H&E; aumento: 100x).

tosse seca, dispneia, febre, astenia e perda de peso.
Diferentemente dos pacientes com PE aguda, aqueles
com PE crOnica raramente apresentam insuficiéncia
respiratéria aguda.®®

A PE causada por minociclina é rara; a subnotificagdo
ocorre porque a minociclina € usada como agente
tdpico no tratamento da acne vulgar e, portanto, ndo é
considerada uma droga ou medicamento. O progndstico
da PE induzida por minociclina é frequentemente bom.”

A PE induzida por medicamentos pode simular a PE
aguda ou cronica idiopatica em exames de imagem.
Em pacientes com PE aguda idiopatica, os achados
tomograficos caracteristicos incluem infiltrados
intersticiais difusos, infiltrados alveolares irregulares
e infiltrados em vidro fosco difusos. O padrao de
pavimentagdo em mosaico e derrames pleurais bilaterais
também sdo observados em alguns casos.(®

No caso aqui relatado, as consolidagdes pulmonares
apresentavam distribuicdo periférica irregular. Além
disso, consolidagdes confluentes subpleurais foram
encontradas nos apices pulmonares, semelhantes
a um negativo fotografico de edema pulmonar
cardiogénico, classicamente descrito na PE cronica
idiopatica.®19 Qutros achados tomograficos comuns
incluem o sinal do halo invertido, nddulos pequenos,
espessamento septal e reticulagdo.® O diagnodstico
diferencial radiolédgico mais comum é a pneumonia
em organizagdo criptogénica, na qual consolidagGes
pulmonares e infiltrados alveolares migratorios também
podem ocorrer.(t)

Histopatologicamente, a PE é caracterizada por

infiltracdo eosinofilica proeminente dos espacos
alveolares e intersticio associado, acompanhada por

exsudato fibrinoso. A arquitetura pulmonar é tipicamente
preservada. E também possivel observar microabscessos
eosinofilicos, vasculite ndo granulomatosa né&o
necrosante e, as vezes, células gigantes multinucleadas.
A infiltragdo vascular observada em pacientes com
PE ndo deve ser confundida com a observada em
pacientes com sindrome de Churg-Strauss. Nestes,
a vasculite é caracterizada por infiltragdo intima e
medial por células inflamatdrias cronicas, incluindo
numerosos eosinofilos; pode apresentar caracteristicas
granulomatosas ou conter numerosas células gigantes
que lembram a arterite de células gigantes, e, as
vezes, necrose fibrinoide esta presente.(*? Além disso,
granulomas necrosantes sdo tipicamente encontrados
no parénquima adjacente, sendo compostos por
grandes focos de necrose circuncidados por um aro de
histiocitos epitelioides (isto &, “granulomas circundados
por palicada”).*?

O diagnéstico diferencial de PE inclui pneumonia em
organizacdo criptogénica, particularmente no contexto
clinico de doencas vasculares do colageno como miosite,
doenga mista do tecido conjuntivo e lGpus eritematoso
sistémico; sindrome hipereosinofilica idiopatica e
sindrome de Churg-Strauss. As duas Ultimas estdo
geralmente relacionadas com maior comprometimento
extratoracico e maior duracdo dos sintomas.

O progndstico da PE é geralmente excelente, em
virtude de sua resposta aos corticosteroides. Em
geral, a prednisona é usada a 0,5 mg ¢ kg-! e dia~* de
duas semanas a seis meses com redugdo progressiva,
dependendo da gravidade da doenga. Em alguns casos,
a interrupcdo da exposicdo € suficiente para que haja
melhora clinica. A re-exposicao resulta em recidiva.®
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