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Introducdo: O diagndstico da tuberculose pleural permanece
um desafio, pois a sensibilidade dos testes tradicionais ¢
baixa. O exame histopatologico da pleura ¢ o método
mais preciso, com até 80% de sensibilidade. A dosagem da
adenosina deaminase foi introduzida mais recentemente,
mas sua utilidade no diagndstico da tuberculose pleural no
Brasil ndo foi suficientemente esclarecida.

Objetivo: Verificar a sensibilidade e a especificidade de
um método experimental de dosagem da atividade da
adenosina deaminase em uma série de pacientes com
derrame pleural investigados entre agosto de 1998 e
novembro de 2002 no Rio de Janeiro (RJ).

Resultados: De 137 casos, em 111 havia amostras de liquido
pleural disponiveis, das quais 83 pertenciam a pacientes com
tuberculose pleural. Entre os 67 pacientes testados com
tuberculose pleural, 10 apresentavam co-infecgdo pelo virus da
imunodeficiéncia humana (14,9%). O valor de corte da adenosina
deaminase de 35U/L foi determinado por uma curva receiver
operator characteristic. A sensibilidade, especificidade, e razdes
de verossimilhanga positiva e negativa da adenosina deaminase
foram de 92,8%, 93,2%, 25,8 e 13,9, respectivamente. A média
de adenosina deaminase no grupo com tuberculose pleural foi
de 84,7 + 43,1 U/L e no grupo com outras doencas de 15,9
+11,1 U/L. Nado houve diferenca significativa na dosagem da
adenosina deaminase entre pacientes com tuberculose pleural
co-infectados ou ndo pelo virus da imunodeficiéncia humana.

Concluséo: A dosagem da adenosina deaminase no liquido
pleural é um método sensivel e especifico para o diagnostico
da tuberculose pleural e seu uso rotineiro pode reduzir a
necessidade de realizagfo de biopsias pleurais na abordagem
inicial de um derrame pleural. O valor de corte de 35U/L
para a adenosina deaminase ¢ recomendado.

J Bras Pneumol 2004; 30(6) 549-56.
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deaminase. Virus da imunodeficiéncia humana. Diagndstico.

Background: The diagnosis of pleural tuberculosis continues
to be a challenge due to the low sensitivity of traditional
diagnostic methods. Histopathological examination of pleural
tissue is the most accurate method, with a sensitivity of up to
80%. Determination of adenosine deaminase levels is a recently
introduced method, although its usefulness in the diagnosis of
pleural tuberculosis in Brazil has yet to better elucidated.

Objective: To verify the sensitivity and specificity of an
experimental method of measuring adenosine deaminase
activity in pleural fluid in a series of patients with pleural
effusion patients evaluated between August 1998 and
November 2002 in Rio de Janeiro (RJ).

Results: Out of 137 cases, 111 pleural fluid samples were
available. Of those, 83 were from pleural tuberculosis
patients. Among the 67 pleural tuberculosis patients tested,
10 (14.9%) presented human immunodeficiency virus. The
adenosine deaminase cutoff value of 35U/L was
determined by a receiver operator characteristic curve.
The sensitivity, specificity and likelihood ratios (positive
and negative) were 92.8%, 93.3%, 25.8 and 13.9,
respectively. Mean adenosine deaminase in the pleural
tuberculosis group was 84.7 + 43.1 U/L, versus 159 +
11.1 U/L in the group with other diseases. There was no
significant difference in adenosine deaminase activity
between patients with and without human
immunodeficiency virus co-infection.

Conclusions: Adenosine deaminase measurement in
pleural fluid is a sensitive and specific method for the
diagnosis of pleural tuberculosis and its use can preclude
the need for pleural biopsy in the initial workup of pleural
effusion patients. An adenosine deaminase cutoff value
of 35U/L is recommended.
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INTRODUCAO

A tuberculose ¢ a causa de morte por doenca
infecciosa mais comum em todo o mundo. O Brasil
faz parte do grupo dos 22 paises que englobam
80% de todos os casos, e estima-se que haja em
torno de 100 mil novos casos a cada ano no
pais"?, A tuberculose pleural (TBP) é uma das
formas mais comuns de apresentacio
extrapulmonar da doenca e pode representar até
10% de todos os casos®#.

O diagndstico da TBP permanece um desafio
na pratica clinica. Os métodos convencionais,
bastante uteis para o diagnostico de tuberculose
pulmonar, tém baixo rendimento quando realizados
no liquido pleural. A pesquisa direta de bacilo
acido-dlcool resistente no liquido pleural pelo
método de Ziehl-Neelsen ou similar ¢ positiva em
menos de 5% dos casos, e a cultura em meio de
Lowenstein-Jensen ndo ultrapassa 40% de
positividade®. No Brasil, o achado de granuloma
no exame histopatologico de fragmento obtido por
biopsia da pleura parietal ¢ considerado o melhor
método diagndstico para a TBP®), com uma
positividade em torno de 80% dos casos®.
Contudo, a biopsia pleural aumenta o risco de
complicacdes da toracocentese, principalmente em
criangas e pacientes imunodeprimidos, e eleva os
custos de atendimento ao paciente, pois pressupoe
a presenca de um médico treinado para o
procedimento, de um local adequado para a sua
realizacdo, além de um laboratdrio de anatomia
patologica e de um patologista experiente para
interpretar os achados.

Ao final da investigacdo do derrame pleural,
cerca de 20% dos pacientes ficardo sem
diagndstico, e nesses casos, adota-se o tratamento
para tuberculose com base somente em critérios
clinicos. Em paises com alta incidéncia de
tuberculose, como o Brasil, o quadro clinico de
TBP tem alto valor preditivo positivo. Entretanto,
ha um risco maior de uso equivocado de farmacos
potencialmente toxicos por periodo prolongado
nos paises em que a prevaléncia da tuberculose ¢
mais baixa"”.

O reconhecimento da dificuldade para o
diagndstico da TBP levou a busca de outros
métodos que pudessem otimizar a abordagem do
paciente com derrame pleural e suspeita de
tuberculose. Dentre as novas técnicas, destacam-
se as que identificam o DNA do Mycobacterium
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tuberculosis por técnicas de amplificacdo de
segmentos conhecidos do seu genoma, tais como
a reacdo em cadeia da polimerase, e as que
detectam marcadores quimicos produzidos durante
o processo inflamatdrio desencadeado pelo
Mycobacterium tuberculosis, tais como o
interferon-y e a adenosina deaminase (ADA).

Adenosina deaminase ¢ uma denominacéo
genérica dada a um grupo de enzimas com pesos
moleculares distintos, que possuem uma funcéio
quimica semelhante no metabolismo das purinas,
catalizando a conversdo da adenosina e da
desoxiadenosina em inosina e desoxinosina®. A
ADA estd presente em quase todos os vertebrados,
e no homem ¢ encontrada principalmente nos
linfocitos, e estd diretamente relacionada a ativacio
dessas células. Conseqlientemente, em
enfermidades em que ha maior participacdo de
linfdécitos, a ADA geralmente ¢ detectavel em niveis
elevados.

Diversos autores demonstraram elevada
sensibilidade e especificidade da ADA no
diagndstico da TBP®'?, No entanto, em outras
doencas que produzem derrame pleural com
predominio de linfécitos, como o lupus eritematoso
sistémico e o linfoma, também pode haver niveis
elevados da enzima('*'®), A especificidade do exame
aumenta quando se dosa a fracdo ADA-21"., Esta
isoenzima ¢ produzida somente por macrofagos.
Entretanto, quando se comparam os resultados dos
testes com ADA-2 e com ADA total, ndo se observa
diferenca significativa. A dosagem da ADA-2
aumenta o custo do teste, sem oferecer ganho
expressivo na sensibilidade em relacdo a dosagem
da ADA total®,

Embora seja um método bastante sensivel no
diagndstico da TBP, ainda néo foi estabelecido um
valor de corte universal que possa ser adotado como
referéncia para a ADA no liquido pleural, pois ha
uma faixa ampla de variacdo dos resultados de pais
para pais, e mesmo em servicos diferentes de uma
mesma regido®. Dessa forma, a determinacio de
um valor de referéncia para um teste diagndstico
de tuberculose pleural baseado na dosagem da ADA
deveria ser regionalizada, em razdo das diferentes
prevaléncias de TB e de outras doencas entre
pacientes portadores de derrame pleural a
esclarecer. No Brasil, a Sociedade Brasileira de
Pneumologia e Tisiologia recomenda o valor de
40 unidades por litro (U/L)??. Outra dificuldade



estd relacionada a padronizacdo do método. Apesar
de o sistema colorimétrico descrito por Giusti®
estar disponivel hd pelo menos duas décadas, de
haver descricdo de outros métodos de deteccdo
da ADA no liquido pleural, e embora seja
recomendado pela Sociedade Brasileira de
Pneumologia e Tisiologia dosar a ADA no liquido
pleural, ndo ha um kit industrializado confidvel®¥
e os resultados favordveis observados até o
momento referem-se ao uso da dosagem da ADA,
através da técnica Giusti, em laboratorios de
referéncia ou de pesquisa (ADA experimental ou in
house).

0 objetivo do presente trabalho foi o de validar
o uso da dosagem da ADA no liquido pleural para
o diagnostico da TBP no Hospital Universitario
Clementino Fraga Filho da Universidade Federal
do Rio de Janeiro, utilizando o método adotado e
padronizado em seu laboratorio de bioquimica,
em um grupo de pacientes avaliados prospectiva-
mente no Hospital Geral da Santa Casa da
Misericdérdia do Rio de Janeiro.

METODO

Entre agosto de 1998 e novembro de 2002, os
pacientes internados no Hospital Geral da Santa Casa
da Misericordia do Rio de Janeiro para investigacio
de derrame pleural foram submetidos a toracocentese
e biopsias da pleura parietal com agulha de Cope,
por um dos trés pneumologistas treinados da equipe
da Sétima Enfermaria, que preencheram todos os
requisitos do protocolo de investigacdo. O liquido
pleural foi avaliado quanto a glicose, proteinas,
albumina, amilase, lactato desidrogenase, colesterol,
pH, coloracdo por GRAM, cultura para germes
inespecificos, citometria global e especifica e exame
citopatoldgico (dados ndo apresentados). A coloragdo
para bacilo alcool-acido resistente e a cultura em
meio de Lowenstein-Jensen também foram realizadas.
Foram obtidos, em média, quatro fragmentos de
pleura, sendo trés enviados para exame
histopatologico e um para cultura em meio de
Lowenstein-Jensen. Uma aliquota de liquido pleural
foi separada para a dosagem da ADA. No dia da
toracocentese, uma amostra de sangue foi coletada
para a dosagem de proteinas, glicose, lactato
desidrogenase, amilase e colesterol (dados nio
apresentados). Houve coleta de amostras de escarro
espontaneo ou induzido para bacilo alcool-acido
resistente e cultura em meio de Léwenstein-Jensen.
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0 diagndstico de TBP foi estabelecido em duas
situacdes. Uma, quando o paciente apresentava
pelo menos um dos seguintes critérios: achado de
bacilo alcool-acido resistente no liquido pleural
ou no escarro espontidneo ou induzido; cultura
positiva para o Mycobacterium tuberculosis no
liquido ou fragmento pleural; identificacdo de
granuloma no fragmento de pleura (diagnostico
confirmado). E outra, quando o paciente
apresentava quadro clinico de febre vespertina e
sudorese noturna por pelo menos trés semanas,
associado a um derrame pleural exsudativo (3 g/
dL de proteinas no liquido pleural ou relacdo
proteina do liquido pleural/proteina do soro maior
que 0,5), com predominio linfocitario (acima de
50% de mononucleares)® e que respondia
satisfatoriamente ao tratamento, mesmo que todos
os outros exames fossem negativos (diagnostico
clinico presuntivo). Os pacientes foram testados
quanto a presenca de anticorpos anti-HIV (virus
da imunodeficiéncia humana) pelo método ELISA
usando dois principios antigénicos na mesma
amostra de soro. O trabalho foi aprovado pelo
Comité de Etica do Hospital Geral da Santa Casa
da Misericordia do Rio de Janeiro. Todos os
pacientes assinaram um termo de consentimento
livre e informado antes da realizacdo da
toracocentese.

A dosagem da ADA foi realizada no Laboratdrio
de Patologia Clinica do Hospital Universitario
Clementino Fraga Filho da Universidade Federal
do Rio de Janeiro e o método utilizado foi o
descrito por Giusti®®. Depois de centrifugada a
amostra, 25 pL do sobrenadante do liquido pleural
foram colocados em um tubo de ensaio, aos quais
foram acrescentados 500 pL de uma solugdo com
adenosina. A mistura foi aquecida por 60 minutos
a 37°C e, a seguir, a reacdo foi interrompida com
o acréscimo de uma solucdo de fenol e
nitroprussiato e uma solucéo de hipoclorito. Em
seguida, a solucdo resultante foi aquecida por 30
minutos a 37°C. A leitura do indice de amdnia
liberada pela acdo da ADA foi realizada com auxilio
de espectrofotdometro em um comprimento de
onda de 620 nm. Cada série de testes contou com
um controle de reacdo e com um controle
negativo para cada amostra e a leitura foi realizada
por técnicos que desconheciam a qual grupo de
pacientes pertenciam os liquidos pleurais. Os
valores das leituras foram convertidos em U/L para
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a realizacdo dos calculos estatisticos. A
sensibilidade e a especificidade da ADA foram
estimadas utilizando-se o diagnoéstico final de TBP
(confirmada ou ndo) como padrdo-ouro.

Os resultados foram armazenados no programa
SPSS 10.0 (SPSS Inc, Chicago, NNlinois, EUA) e uma
curva receiver operator characteristic (ROC) foi
criada para a determinacdo do valor de corte ideal
para o teste. As médias dos valores da ADA nos
diferentes grupos foram comparadas utilizando-
se o teste t de Student. O teste de McNemar foi
utilizado para comparar a concordancia entre os
testes. Um valor de p < 0,05 foi considerado
significativo.

RESULTADOS

Entre agosto de 1998 e novembro de 2002,
137 pacientes consecutivos foram internados para
investigacdo de derrame pleural. Destes, em 115
casos havia amostras de liquido pleural
disponiveis para a dosagem da ADA. Em 2 deles
ndo foi possivel obter um diagndstico, e os
pacientes foram excluidos da andlise. Os 2 casos
de empiema nos quais se fez a dosagem da ADA
também foram excluidos. Os 111 casos restantes
eram constituidos de 91 homens (82%) e 20
mulheres e a mediana de idade foi de 44 anos
(15 a 85). 0 diagnostico final foi o de TBP em 83
pacientes (74,7%), em 65 dos quais houve
confirmagdo definitiva por pelo menos um dos
métodos laboratoriais descritos acima (78,3%),
enquanto que nos 18 pacientes restantes o
diagndstico foi clinico.

A sorologia para o HIV foi realizada em 83

pacientes e foi positiva em 10 (14,9%) dos 67
pacientes com TBP testados e em nenhum dos
pacientes testados com outros diagndsticos. A
sensibilidade dos exames diagnosticos esta descrita
na Tabela 1. A melhor sensibilidade foi obtida pelo
exame histopatologico do fragmento pleural
(77,5%).

Os diagndsticos dos 28 casos restantes foram:
neoplasia metastatica de pulméo (10), insuficiéncia
cardiaca congestiva (5), linfoma (3), derrame
parapneumdnico (2), cirrose hepatica (2),
insuficiéncia renal cronica (2) e lupus eritematoso
sistémico, hemotdrax traumatico e neoplasias
metastaticas de mama e de ovario, 1 caso cada.

O valor de corte ideal para a dosagem da ADA
no liquido pleural determinado pela curva ROC foi
de 35 U/L (Figura 1). Com base nesse valor de
corte, a sensibilidade e a especificidade da ADA
foram de 92,8% e 96,4%, respectivamente. O valor
da area sob a curva foi de 0,977.

A razdo de verossimilhanca positiva foi de 25,8
e a negativa de 13,4. Levando-se em consideracdo
o valor de corte de 40 U/L, recomendado pela
Sociedade Brasileira de Pneumologia e Tisiologia®®”),
a sensibilidade do método foi de 84,3%, sem
prejuizo da especificidade; a razdo de
verossimilhanca positiva foi de 23,4 e a negativa
de 6,1. A distribuicdo da dosagem de ADA nos
grupos ¢ demonstrada na Figura 2.

A média da ADA no grupo de pacientes com
TBP foi de 84,7 + 43,1 U/L e no grupo com outras
doencas pleurais de 15,9 +11,1 U/L (p < 107%). A
média da ADA no grupo de pacientes com TBP
nio infectados pelo HIV foi de 86,2 + 49,2 U/L,

TABELA 1
Sensibilidade dos diferentes testes para o diagnostico de 83 pacientes
com tuberculose pleural no Rio de Janeiro (RJ), de 1998 a 2002

Meétodo Ne de exames realizados Positivos (%)
No total de Nos 83 pacientes
111 pacientes (%) com TBP (%)
BAAR escarro 69 (62,2) 54 (64,2) 1(1,9)
Cultura escarro 30 (27) 24 (28,9) 4(16,7)
BAAR liquido 99 (89,2) 74 (89,2) 1(1,4)
Cultura liquido 63 (56,8) 49 (59) 3(6,1)
Cultura fragmento 51 (45,9) 38 (45,8) 14 (36,8)
Histopatologia 104 (93,7) 80 (96,4) 62 (77,5)
Exame clinico 111 (100) 83 (100) 76 (91,6)

TBP: tuberculose pleural; BAAR: bacilo alcool-acido resistente.
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enquanto que no grupo de co-infectados, a média
foi de 75,6 + 17,9 U/L (p = 0,45).

A sensibilidade da dosagem da ADA no grupo
de ndo infectados pelo HIV foi de 89,3% e no grupo
de co-infectados de 100% (p = 0,36). Quando
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Figura 1. Curva ROC para a dosagem da ADA no liquido
pleural de 111 pacientes com derrame pleural ndo biogénico
investigados no Rio de Janeiro (RJ), de 1998 a 2002

ROC: receiver operator characteristic; ADA: adenosina deaminase
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Figura 2. Distribuicdo das dosagens da ADA por grupo em 111 pacientes com derrame
pleural ndo piogénico investigados no Rio de Janeiro (RJ), de 1.998 a 2.002
ADA: adenosina deaminase; TB: tuberculose.

Jornal Brasileiro de Pneumologia 30(6) - Nov/Dez de 2004

comparada a sensibilidade do exame
histopatoldgico, a sensibilidade da ADA foi
significativamente superior (92,8% x 77,5%;
McNemar: p = 0,0007). A dosagem da ADA foi
positiva em 15 dos 18 pacientes em que o exame
histopatologico foi inconclusivo (83,3%) e em
todos os casos com cultura positiva. A dosagem
da ADA foi comparavel ao diagndstico final de TBP
(McNemar: p = 0,22).

0 unico resultado falso-positivo ocorreu em um
paciente com insuficiéncia renal cronica e derrame
pleural persistente. Houve dois casos com resultado
falso-negativo entre os pacientes com diagndstico
confirmado de TBP, um com granuloma na biopsia
pleural e o outro com o exame de bacilo dlcool-
acido resistente positivo no liquido pleural. Todos
os outros casos falso-negativos ocorreram em
pacientes com diagnostico clinico de TBP.

DISCUSSAO

Desde 1997, a Sociedade Brasileira de
Pneumologia e Tisiologia recomenda a dosagem
rotineira de ADA no liquido pleural e considera
um valor de corte de 40 U/L para o diagnostico de
tuberculose®”. A dosagem da ADA no liquido
pleural ndo &, no entanto, realizada na maioria dos
servicos publicos. Nesta série, o valor de corte de
35 U/L resultou em sensibilidade elevada do teste,
sem comprometer sua especificidade.

Os resultados obtidos com a dosagem de ADA
foram semelhantes aos da soma de todos os
critérios diagndsticos para o diagnostico final de
TBP. A ADA foi mais sensivel que o exame
histopatologico da pleura, o melhor teste disponivel
para o diagndstico da TBP, e muito superior aos
testes bacterioldgicos. Estes resultados sdo
semelhantes aos de trabalhos realizados em regides
de alta prevaléncia de tuberculose, que mostraram
sensibilidade entre 68,8% e 100% e especificidade
entre 72,4 e 95002629,

Dois trabalhos recentes, um deles brasileiro,
relataram uma sensibilidade baixa para a dosagem
da ADAP39 No entanto, ambos descreveram séries
de casos de TBP em que apenas uma fragdo dos
pacientes tinha diagnostico definitivo por culturas
ou exame histopatoldgico. E possivel que alguns
pacientes avaliados nessas séries ndo fossem casos
de tuberculose, pois os valores descritos em ambos
os artigos estdo bem abaixo da faixa usualmente
relatada na literatura®". Por outro lado, em um
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trabalho que reuniu 416 pacientes adultos com
derrame pleural em Sio Paulo (SP), Fiuza de Melo
et al. analisaram a contribuicdo de quatro diferentes
testes para o diagnostico da TBP. Em andlise
multivariada que incluia idade, dosagem da
proteina no liquido pleural e total de linfocitos, a
ADA mostrou uma impressionante razdo de chance
ajustada de 186. Nesse trabalho, os autores usaram
um valor de corte de 30 U/L, determinado pela
curva ROC, inferior ao preconizado pela Sociedade
Brasileira de Pneumologia e Tisiologia e ao valor
determinado com nossa amostra, e concluiram que
utilizando-se esse valor de corte, a dosagem da
ADA era 0 exame mais util®®, O valor de corte ideal
resta a ser melhor determinado, pois pode variar
em diferentes amostras e regides.

Em nosso estudo, a especificidade da dosagem
da ADA também foi elevada, com apenas um teste
falso-positivo, um paciente portador de insuficiéncia
renal cronica em regime de hemodialise e com derrame
pleural exsudativo persistente a direita, no qual
nenhum exame realizado nas amostras colhidas foi
conclusivo. Jarratt e Sahn®%, nos EUA, estudaram 100
pacientes em regime de hemodialise e encontraram
uma incidéncia de 21% de derrame pleural, dos quais
uma parte significativa era de exsudatos. Na maioria
das vezes, o derrame encontrado teve origem
cardiaca, e nos casos restantes, os diagnosticos mais
encontrados foram os de pleurite urémica, atelectasia
e pneumonias, ndo tendo sido encontrado qualquer
caso de TBP. Por outro lado, em Taiwan, um trabalho
retrospectivo com 62 pacientes portadores de
insuficiéncia renal cronica e tuberculose, dos quais
15 tinham derrame pleural, identificou oito casos de
TBP (12,9%)". No caso incluido na presente série,
o paciente recebeu o diagnostico de derrame pleural
urémico e ndo se observou tuberculose durante os
dois meses em que foi acompanhado apds a
toracocentese.

Valores elevados da atividade da ADA em casos
de empiema pleural inespecifico sdo achados comuns
e considera-se que neste caso o teste ndo ¢ util para
o diagndstico diferencial do derrame pleural®¥. Como
o quadro clinico e as caracteristicas do liquido pleural
no empiema sdo bastante distintos, a exclusdo desses
casos da andlise ndo compromete a qualidade do
teste ou os resultados obtidos nesta série. Empiema
causado pelo Mycobacterium tuberculosis é possivel,
mas incomum®, e a co-infeccio do espago pleural
por Mycobacterium tuberculosis e germes
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inespecificos também ¢ conhecida na pratica, mas
ndo ha relato na literatura sobre essa condicdo clinica.
Na Africa do Sul, em um trabalho recente que estudou
o quadro clinico de nove pacientes portadores de
HIV e que apresentavam tuberculose pulmonar
associada a pneumonia comunitaria, ndo foi relatado
derrame pleural®?,

Apesar do pequeno numero de amostras deste
estudo, em contraste com o descrito na literatura®?,
nédo foram observadas diferencas nas dosagens de
ADA entre pacientes com TBP infectados ou néo
pelo HIV. Ao contrario, no grupo de pacientes co-
infectados, a sensibilidade da dosagem da ADA foi
de 100% e as médias de leituras dpticas foram
similares em ambos os grupos. Um ntimero maior
de pacientes seria necessario para conclusdes mais
definitivas, mas a dosagem de ADA no liquido
pleural para o diagndstico da TBP parece ser util
também neste grupo de pacientes.

0O teste de McNemar demonstrou que a dosagem
da ADA foi mais sensivel para o diagnostico da
TBP que o exame histopatoldgico, do ponto de
vista estatistico (p < 0,0007). A dosagem da ADA
no liquido pleural identificou 15 (83,3%) dos 18
pacientes com TBP cujos exames histopatoldgicos
foram negativos para granuloma. A utilizacdo da
dosagem de ADA como rotina teria reduzido
expressivamente o numero de casos que foram
tratados com base somente nos dados clinicos.

Este trabalho tem limitacdes. Os testes
tradicionais (baciloscopias e culturas) e a dosagem
da ADA ndo foram realizados em todos os pacientes
e isto pode ter comprometido a andlise dos dados,
por viés de selecdo. Além disso, a dosagem da ADA
também nio foi realizada em condicdes de rotina,
isto €, sem que o diagnostico final fosse conhecido.
Entretanto, as amostras clinicas nunca foram
selecionadas para os testes, mas utilizadas conforme
a disponibilidade do material. A prioridade sempre
foi dada aos exames laboratoriais de rotina
(bioquimica, citometria, citologia e histopatologia)
e, por isso, eventualmente, o volume de liquido
pleural coletado de alguns pacientes foi insuficiente
para a realizacdo das culturas e da dosagem da ADA.

Alguns pacientes, trés com TBP, nido foram
submetidos a biopsia pleural, e conseqiientemente
ao estudo histopatoldgico da pleura, situacido que
poderia comprometer a analise dos resultados, ja que
este ¢ o melhor método disponivel para o diagnostico
da doenca. Em todos os casos em que a bidpsia



pleural ndo foi realizada, houve algum impedimento
clinico, como gravidade do caso ou pequeno volume
de derrame pleural. A biopsia pleural por agulha
realizada na presenca de pouco ou nenhum liquido
pleural pode dobrar o risco de pneumotorax ou
outras complicacées durante a toracocentese (de
menos de 5% para cerca de 110jp)38-49),

0 numero de pacientes do grupo com outras
doencas pleurais, que serviu como controle, foi
pequeno. Contudo, em relagdo a composicdo dos
grupos de pacientes, este trabalho reproduziu
condicdes tipicas da pratica clinica diaria. Ndo
houve selecdo dos casos nem recrutamento de
pacientes, a procura pela Sétima Enfermaria foi
espontanea ou por indicacdo voluntaria de outros
servicos médicos do Rio de Janeiro (RJ).

O numero de mulheres arrolado nesta série foi
relativamente pequeno e, por isso, a andlise da
capacidade da dosagem da ADA para confirmar o
diagndstico de TBP pode ter sido prejudicada, ja
que algumas das doencgas que cursam com derrame
pleural linfocitico semelhante ao produzido pela
TBP, como o lupus eritematoso sistémico, podem
ter sido sub-representadas, pois sdo mais comuns
no sexo feminino. Apesar de ndo haver estatisticas
sobre a prevaléncia de lupus no Brasil, um trabalho
recentemente publicado sobre a prevaléncia de
TBP entre casos de derrame pleural atendidos em
Niteroi (RJ) referiu uma prevaléncia de 4% para
Iupus eritematoso sistémico. Ainda nesse estudo,
da mesma forma que na presente série, a TBP foi a
doenca pleural mais diagnosticada, seguida das
neoplasias e de transudatos*").

Dessa forma, era esperado o atendimento de
um maior numero de pacientes com tuberculose
(102,7/100 mil habitantes, Rio de Janeiro, 2001)“?
do que com outras doencgas que cursam com
derrame pleural, como o cancer de pulméo, cuja
prevaléncia em 1.998 era estimada em 39,2/100
mil habitantes em S3o Paulo e em 54,9/100 mil
habitantes em Porto Alegre (RS)“). Em vista dessas
consideracdes, esta série pode ser considerada
representativa da populacdo estudada.

0 viés de selecdo pode ter ocorrido também pelo
fato de que a amostra estudada néo foi aleatoriamente
selecionada da populacdo. Contudo, as doencgas que
cursam com derrame pleural levam o paciente a
buscar auxilio médico em hospitais, ja que, em geral,
ndo podem ser tratadas em ambulatdrio. Ndo existem
razdes para crer que o Hospital Geral da Santa Casa
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da Misericordia do Rio de Janeiro receberia mais
pacientes com derrame pleural do que outros hospitais
com as mesmas caracteristicas de atendimento.
Conseqilientemente, a amostra estudada pode ser
considerada representativa do grupo de pacientes
que procura auxilio em hospitais publicos para o
diagnostico e tratamento de derrame pleural na cidade
do Rio de Janeiro.

Em conclusdo, no presente estudo, a dosagem
de ADA no liquido pleural foi uma ferramenta util
para o diagnostico etiologico do derrame pleural
exsudativo ndo piogénico, mesmo nos pacientes co-
infectados pelo H1V. Sugere-se um valor de corte de
35 U/L. No Brasil, a adogio rotineira da dosagem da
ADA no liquido pleural para o diagndstico da
tuberculose pleural pode reduzir significativamente
a necessidade da realizacdo de bidpsias pleurais na
abordagem diagndstica inicial do derrame pleural. O
desenvolvimento e validacdo de um kit diagndstico
industrial para diferentes unidades de saude e regides
do pais facilitariam o seu uso na rede do Sistema
Unico de Saude, proporcionando um enorme impacto
nas atividades de controle de tuberculose no Brasil.
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