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PNEUMONIA EOSINOFILICA CRONICA

Jodo BENTO, Carmen BOTELHO, Conceicéo SOUTO MOURA, Anténio MORAIS

RESUM O

A Pneumonia Eosinofilica Cronica (PEC) é umadoencarara, de etiologia desconhecida,
caracterizadapel aacumulacéo anormal e marcada de eosindfilosno pulméo. Ocorremaiori-
tariamente em doentes com atopia e asma bronquica. Caracteriza-se por uma apresenta-
¢do clinica subagudaou crénica, com eosinofiliaperiféricaeno Lavado Broncoal veolar,
e opacidades parenquimatosas bilaterai s periféricas, por vezes migratérias, natomografia
computorizadatorécica. Associa-se aum bom progndstico e boarespostaa corticoterapia
sistémica, sendo contudo as recidivas frequentes, durante a diminui¢do da dose ou apés
a suspensdo da terapéutica. Por esta razdo, cerca de metade dos doentes requer cortico-
terapia sistémicade longa duracéo.

Descrevem-se dois casos clinicos de PEC, cujo diagnéstico foi efectuado apds exclusio
de causas conhecidas de eosinofilia pulmonar e que revelam diferencas clinicas, analiti-
cas e imagiol ogicas, sendo discutidos no &mbito de umarevisio dos dados existentes na
literatura sobre a PEC e o diagndstico diferencial com outras entidades que cursam com
eosinofiliapulmonar.

CHRONIC EOSINOPHILICPNEUMONIA

Idiopathic chronic eosinophilic pneumonia (ICEP) isarare disorder of unknown cause,
associated with intense and abnormal eosinophilic lung infiltration. Most cases occur in
patientswith prior history of atopy and asthma. It is characterized by subacute or chronic
presentation, alveolar and blood eosinophilia and peripheral pulmonary infiltrates on
chest imaging, which are sometimes migratory. All treated patients show good and rapid
response to systemic corticosteroid therapy and favourable prognosis, however relapses
are frequent after weaning or stopping treatment. By this reason, in about one-half of
patients long-term systemic corticosteroid therapy is needed.

We describe 2 clinical cases of ICEP which diagnosis was established after exclusion of
any known cause of eosinophilic lung disease that representsdifferent clinical, laboratorial
and radiological patterns of this disease and are discussed in the context of the available
dataabout ICEP and the differential diagnosiswith other causes of pulmonary eosinophilia
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INTRODUCAO

A PneumoniaEosinofilicaCrénica(PEC) éumadoenca
rarade etiol ogia desconhecida caracterizada pela acumu-
|ac&o anormal e marcadade eosindfilosanivel pulmonar,
tendo sido descrita pela primeira vez por Carrington em
19697, Apesar de asuafrequénciaser desconhecida, es-
timarse queasuaincidénciasgjainferior a0,1 casos/100.000
pessoas/ano, contribuindo, segundo vérios registos, com
menos de 2,5% dos casos de doengas do intersticio pul-
monar348,

Podeafectar qual quer grupo etério, emborasgaextrema
mente rara na inféncia, sendo a idade média na altura do
diagndstico de45 anos?. E cercade duasvezes maisfrequen-
te no sexo feminino®%19, Cerca de 63% dos doentes tém
historiade atopia, incluindo asma, rinitee conjuntiviteaérgi-
cas, dergiaafarmacosou eczema®d L, A preval énciadeasma
brénguicaem doentes com PEC éatamentevariavel, conso-
ante as séries, situando-se entre os 28 e 0s 64%2 /%11,

A apresentagdo clinicaé geralmente subagudaou cro-
nica, existindo, em regra, queixas durante maisde um més
antes de se estabel ecer o diagnostico®4. Numasérie de 62
doentes, Marchand et a observaram umamédiade inter-
valo de tempo entre o inicio de sintomas e o diagnostico
de 4 meses, tendo esta demora sido atribuida a inespe-
cificidade do quadro?. O quadro clinico englobasintomas
respiratérios (tosse, expectoracdo, dispneia progressivae
pieira) e sistémicos (febre, sudorese nocturna, mal-estar,
astenia e emagrecimento)219, A auscultagdo pulmonar
pode revelar crepitagdes inspiratorias (20%) ou sibilos
expiratorios (23,3%), isoladamente ou em combinacdo
(15%)24. Sintomas ou sinais extra-pul monares n&o sio co-
muns, devendo na sua presenca serem considerados ou-
tros diagndsticos diferenciais, nomeadamente o Sindrome
de Churg-Strauss (SCS) e o Sindrome Hipereosinofilico
Idiopadtico (SHI).

A eosinofiliano sangue periférico, geralmente > 1000/
mm3 esta presente na maioria dos casos, sendo referidas
em cerca de 95% dos doentes>412, Os niveis totais de
imunoglobulinaE (IgE) estéo elevados em cercade meta-
de dos doentes, sendo os valores superiores nagueles
com histériade asma ou atopia2-+19.

Embora cerca de 70% dos doentes apresentem altera-
¢des no estudo funcional respiratério, estereveladiversi-
dade em relacéo aos padrfes apresentados, estando des-
crito que cercade 32% apresentem um padréo restritivo e
36% um padr&o ventilatério obstrutivo, sendo este o mais
comum nos doentes asméticos32. A difusio alvéolo-ca-
pilar encontra-se reduzidaem cercade 1/4 dos casos?. Na
gasometriaarterial constata-se, frequentemente, hipoxemia
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ligeiraa moderada3%2, sendo excepciona o desenvolvi-
mento de insuficiéncia respiratoriagrave com necessida-
de de suporte ventilatorio, ao contrério do que acontece
naPneumonia EosinofilicaAguda (PEA)2313.14,

Os achados imagioldgicos mais frequentes sdo infil-
trados parénguimatosos periféricos de predominio sub-
pleural, maioritariamente bilaterai s (entre 50% e 75%), sen-
do migratorios em cercade 25,5% dos casos?+910, A sua
densidade é diversa, sendo mais frequentes as opacida-
desem vidro despolido e consolidagbes com broncograma
aéreo, descritas em cercade 73% dos doentes®4. O derra-
me pleural é raro, ao contrario do que acontece na PEA,
tendo sido observado apenas em 10% dos doentes avali-
ados por Marchand?.

A contagem diferencial de célulasno lavado broncoal -
veolar (LBA) revelaeosinofiliaem todos os doentes com
PEC, observando-se uma eosinofilia = 40% na grande
maioria (80,5%), sendo este valor muito sugestivo de
PEC23412

O diagnéstico da PEC baseia-se em critérios clinicos,
anal iticos eimagiol 6gicos, ndo sendo, geralmente, neces-
sériaa confirmacao histol6gica®4. Narealidade, na série
de Marchand et al, apenas 12,9% dos doentes foram sub-
metidos abiopsiapulmonar transbrénquicae 6,5% abiop-
sia pulmonar cirdrgica?. Quando realizada, os achados
hi stopatol 6gi cos ha biopsia pulmonar caracterizam-se por
infiltradosintersticiai s e alveolares com predominio fran-
co de eosindfilos em vérias fases de desgranul agio?46.9,
Pode ocorrer infiltragdo vascular pulmonar por eosindfilos,
sem que haja alteragdes de vasculite necrotizante ou gra-
nulomatosa®11-15, Ha raros casos descritos de PEC com
fibrose pulmonar, sendo as alteracfes fibrdéticas inters-
ticiaisminimas>16. Focos de pneumoniaorgani zativae reac-
¢Oes focais do tipo Pneumonia Intersticial Descamativa
s80 um achado associado comum?349.16,

Osdoentes com PEC apresentam umaexcel ente respos-
ta a corticoterapia sistémica (CCTS), observando-se uma
regressdo imediata dos sintomas e da eosinofilia sérica (48
horas em 82% dos doentes) e das alteracOes imagiol ogicas
em poucos dias (uma semana em 69% dos doentes), ndo
havendo no entanto consenso relativamente a dose e a
duracéo desta terapéutica? 417, Apesar da excelente efica
cia desta terapéutica, o que confere um prognéstico favo-
ravel, estdo descritas recidivas em até 50% dos casos apds
reducdo da dose ou suspensio da corticoterapia® . Ape-
sar de a corticoterapia inalada usada de forma isolada ser
ineficaz no tratamento da PEC, tem sido sugerido queasua
prescricéo em doses el evadas se pode associar aumaredu-
¢do dadose de CCTS, ou mesmo permitir a suasuspensao,
com diminuic&o do risco derecidiva®10.15,
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Apesar do prognéstico favordvel associado a PEC,
menos de 10% dos casos recuperam ou mel horam esponta-
neamente3 79, O desenvolvimento de sequel as parenqui-
matosas e a evolugéo parafibrose com alteracdes funcio-
nais importantes e irreversiveis € rara, estando descrita
em < 5% dos casos>16. A morte secundariaa PEC é extre-
mamente raral.

CASOSCLINICOS

Casol

Sexo feminino, 49 anos, com asmabrénquica, semsin-
tomas relacionados ou necessidade de medicacdo, desde
a adolescéncia. Apresentou tosse seca, pieira, dispneia
de esfor¢o com agravamento progressivo, com um ano de
evolucdo, apesar de ter sido medicada com broncodila-
tador e corticdide inalados (Salmeterol 50 ug e
Fluticasona 250 pg, de 12 em 12 horas). Negava sinto-
mas respiratorios além dos referidos, sintomas extra-res-
piratorios ou constitucionais. N&o referiaaergias conhe-
cidas. Negavaconsumo de outramedicacdo, paraaém de
contraceptivo oral e da terapéutica inalada referida. Ao
exame objectivo era de salientar apenas a presenca de si-
bilos expiratorios e prolongamento do tempo expiratorio.
No estudo efectuado verificou-se eosinofiliaperiféricade
28% (3,1x10%/L), sindrome ventil at6rio obstrutivo moderado
(CVF 2,38L (80,3%); VEMS 1,64L (64,9%); VEMSCVF
68,9%; CPT 4,69L (96,9%); VR 2,09L (123%); DLCO 5,33
mmol/min/KPa (66,3%) DLCO/VA 1,61 mmol/min/KPa/L
(96,9%0)) e normalidade dos parémetros dagasometriaarteri-
a (pH 7,4; pO2 89,3 mmHg; pCO2 37,1 mmHg; SatO2
97,5%; HCO3 22 mmol/L). A tomografia computorizada
torécicacom cortesdeataresolucéo (TC-AR) revelavaima-
gens de opacificacles parénguimatosas em vidro despolido,
de predominio subpleural, dispersas (Figural).

A contagem diferencial de célulasnaamostrado LBA
revelou alveolite eosinofilicaintensa (56,4%) (Figura2 e
Quadro 1).

L?i‘;“"_h‘ 1":'
Fig. 2 — Lavado bronco-alveolar (Caso 1). Alveolite
eosinofilica intensa (56,4%)

O estudo microbioldgico (bactérias, virus, fungos e
parasitas) e a pesquisa de células malignas da amostra do
LBA foram negativos.

O estudo das imunoglobulinas (1g) séricas revelou
uma IgE total normal (64 kU/L) e uma IgE para

Quadro 1 — Contagem diferencial de células do Lavado
Broncoalveolar

Caso 1 Caso 2
Volume recuperado 106 m 120 m
Celularidade 4,6*10°/m 4,6*10%ml
Macréfagos 190 38% 98 21,4%
Linfécitos 21 4,2% 16 3,4%
Neutrdfilos 5 1% 223 48,4%
Eosindfilos 282 56,4% 119 26%
Mastécitos 0 0% 1 0,2%
Multinucleados 2 0,4% 3 0,6%

Fig. 1 — TC-AR (Caso 1)

Pequenos focos de consolidagdo parenquimatosa, com distribuicdo predominantemente periférica e subpleural, associados a
alguns focos de densificagdo em vidro despolido, isolados ou na periferia destas lesdes. O restante parénquima pulmonar néo

apresenta alteracoes.
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Aspergillus fumigatus negativa (< 0,10 kU/L). O estudo
parasitologico de fezes e a ecografia abdominal para
despiste de foco parasitério foram negativos. Assim,
apos exclusdo de causas conhecidas de eosinofilia pul-
monar, foi instituida CCTS, com Prednisolonaoral (0,5
mg/Kg/dia durante seis semanas, 0,25 mg/Kg/dia, du-
rante quatro semanas, seguida de diminuicéo progres-
siva de duas em duas semanas, até a suspensdo). Ob-
servou-se melhoria répida dos sintomas, logo na pri-
meirasemana, paraalém danormalizacéo das alteractes
funcionais e aregressao dasimagens radiol 6gicas. Apos
suspensédo da CCT S manteve-se com broncodilatador e
corticoide inalados, apresentando-se com regressao
total dadoenca, durante dois meses. Nessa altura cons-
tata-se recidiva com agravamento clinico e funcional e
reapareci mento das alteragdesimagiol 6gicas. Reiniciou
CCTS, emdosesidénticas ado primeiro esguema, obser-
vando-se, tal como no primeiro episddio, uma boares-
posta a terapéutica, estando no entanto orientada para
uma prescricao de corticéide mais prolongada que o
esquema prescrito inicialmente.

Cason?2

Sexo masculino, 50 anos, ndo fumador, antecedentes
patol 6gicos irrelevantes, nomeadamente sem histéria de
asmaou aergia. Néo fazia habitualmente qual quer medi-
cacdo. Quadro detosse, pieirae dispneiade esfor¢o, com
cerca de 2 anos de evolugéo, tendo sido medicado nessa
altura com terapéutica inalatéria (formoterol 12 ug +
budesonide 200 ug, de 12 em 12 horas), ndo apresentan-
do qualquer melhoria. Sem outras queixas respiratorias,
extra-torécicas ou constitucionais. Ausénciade eosinofilia
periférica. Funciona mente apresentavaumasindromeven-
tilatorio restritivo moderado (CVF: 3,11L (81,9%); VEMS
2,76L (88,3%); VEMSCVF 88,7%; VR: 1L (51,2%); TLC:

3,83L (64,4%); DLCO: 19,6 mL/mmHg/min (77%); DLCO/
VA: 4,67 mL/mmHg/min/L (107%)). Na TC-AR visuali-
zavam-se densificacBes do parénqui ma peribroncovascu-
lar, com zonas de vidro despolido, nos lobos superiores e
alteragBesfibroticas mais evidentes no lobo médio, lingula
elobosinferiores (Figura3).

A contagem celular total ediferencial no LBA revelou
alveolite eosinofilica (26%) e neutrofilica (48%) (Quadro
1), tendo sido negativo o estudo microbiol dgico (bacté-
rias, virus, fungos e parasitas) e a pesquisa de células
malignas.

Dado o estudo efectuado néo ter sido conclusivo, o
doente foi submetido a biopsia pulmonar cirdrgica que
revel ou parénquima pulmonar de arquitecturagloba men-
te preservada, com padr&o morfol 6gico de pneumoniain-
tersticial descamativa (Descamative Interstitial Pneumo-
nia (DIP)), associadaa presenga de numerosos eosindfilos,
aspectos estes sugestivos de se tratar de um padréo DIP-
like no contexto de pneumonia eosinofilica (Figura4).

O nivel sérico deIgE total eranormal (30kU/L) assim
Como Os testes cutaneos e as precipitinas do Aspergillus
fumigatus foram negativos. O estudo parasitoldgico de
fezesfoi igualmente negativo e aecografiaabdominal ndo
mostrou ateraces. Assim, face ao diagndstico de PEC,
foi instituidaterapéutica com prednisolonaoral, doseini-
cia de Img/Kg/dia. Apesar damelhoriaclinica, normaliza-
¢do funcional respiratériae regressdo total das alteractes
imagiol gicas apdsintroducdo de CCTS, o doente mante-
veum quadro clinico deasmabrdnquica, 0 quelevouaum
curso terapéutico algo irregular, nomeadamente em rela-
¢do adiminuicdo da dose de CCTS, com necessidade de
manter para além de corticoide e 32 agonista de longa
duracdo por viainalatéria, baixas doses de corticoide por
via sistémica, estando actualmente com 10 mg de pred-
nisolona/dia.

Fig. 3 — TC-AR (Caso 2)
Densificaces do parénquima peribroncovascular, com zonas de vidro despolido, nos lobos superiores e alteragdes fibréticas mais
evidentes no lobo médio, lingula e lobos inferiores
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Parénquima pulmonar de arquitectura globalmente preservada, com padrdo morfoldgico de pneumonia intersticial descamativa
(DIP), associada & presenca de numerosos eosinofilos, aspectos estes sugestivos de se tratar de um padréo DIP-like no contexto de
pneumonia eosinofilica

DISCUSSAO

Apesar de ndo existirem critérios estabel ecidos para o
diagndstico de PEC, este baseia-se geralmente naassocia
¢ao de: (1) sintomasrespiratérios, geralmente com maisde
duas semanas de evol ugdo; (2) eosinofiliaalveolar e/ou no
sangue periférico (> 40% de eosindfil os na contagem dife-
rencial decélulasemamostrade L BA e> 1000 eosindfilos/
mm?3 no sangue periférico); (3) infiltrados pulmonares, ge-
ralmente com predominio aperiferia; (4) exclusdo deoutra
causa conhecida de doenga pulmonar eosinofilica®4.

V é&rias entidades clini cas bem definidas estao associa-

Quadro 2 — Doengas pulmonares eosinofilicas

das ao desenvolvimento de eosinofilia pulmonar (Quadro
2). O diagnostico de PEC € pois, de exclusdo, pelo que na
presenca de eosinofilia pulmonar terdo que ser descarta-
das outras doencas pulmonares eosinofilicas, umas de
etiologia conhecida e outras idiopaticas.

Dentro das de etiologia conhecida encontram-se as
secundérias a farmacos, agentes toxicos e radioterapia.
Existem cerca de 20 farmacos descritos como causa de
pneumoniaeosinofilica, sendo os mais comuns os antibi-
6ticos e os anti-inflamatérios ndo esterodides, particular-
mente os salicilados® 417 (Quadro 3).

Estetipo de pneumoniaeosinofilica pode desenvol ver-

- Envolvimento pulmonar isolado
| diopéticas
- Envolvimento multi-sistémico

- Parasitéria

Pneumonia eosinofilica crénica;
Pneumonia eosinofilica aguda

-Sindrome de Churg-Strauss
-Sindrome hipereosinofilico idiopético

-Aspergilose broncopumonar aérgica ou outra micose

De causa conhecida broncopumonar aérgica

-Outros agerntes infecciosos

-Farmacos, agentes toxicos ou radioterapia (mama)

Quadro 3 — Farmacos que podem causar pneumonia eosinofilica:

Anti-inflamatorios
Antibioticos
sulfametoxazol

Outros
M etotrexato; Tamoxifeno

Acido acetilsalicilico; Acido para-aminosdlicilico; Diclofenac; 1buprofeno; Naproxeno; Piroxicam; Sulindac

Etambutol; |soniazida; Minocicling; Nitrofurantoina; Penicilines; Sulfonamidas; Tetraciclinas; Trimetoprim:

Azatioprina; Captopril; Factor estimulador de colénias de granulécitos e monécitos (GM-CSF); Fenitoing;
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sedeformainsidiosa, semelhante aPEC, com dispneia, tos-
se efebricula, num individuo que ja se encontra medicado
havérios meses, ou mesmo anos!’. No entanto, outros ca-
S0s tém um curso mais agudo, por vezes com insuficiéncia
respiratoriarequerendo suporte ventilatoriol”. Outrostoxi-
cos, nomeadamente, L-triptofano, drogasilicitas, em parti-
cular heroina e cocaina, tém sido igualmente relacionados
com sindromes pulmonares eosinofilicos. Uma anamnese
cuidadosa torna-se fundamenta no despiste do consumo
de qualquer destas substancias. A regressdo apds suspen-
sdo dadrogaenvolvida, congtitui um forteindicio etiol égico,
sendo contudo necessaria, em alguns casos, terapéutica
concomitante com CCTSY/. Encontram-se casos descritos
de doentes que desenvolveram quadro semelhante ao da
PEC apdsradioterapiaparacarcinomadamamal’. Também
aqui se verificaumarépida e favorével evolugdo clinicae
imagiol égica apds CCTS, ocorrendo porém, em algumas
doentes, recidiva ap0s suspensdo deste tratamento.

Outra das causas conhecidas é a Aspergilose bronco-
pulmonar alérgica(ABPA) naqua severificaumareaccdo
imunol égica alérgica a nivel brénquico e do parénquima
pulmonar adjacente contraantigénios do Aspergillusfumi-
gatus sendo também observado um quadro semelhante
em relagdo aoutrosfungos. Caracteriza-se por asma, infil-
trados pulmonares migratorios, eosinofiliaséricaeaveolar,
bronquiectasiascentrais, IgE total elevada, testes cuténeos
positivos, IgE especifica e precipitinas positivas para o
Aspergillus®17. O tratamento das exacerbagdes daABPA
acenta na CCTS, sendo que os corticoides inalados po-
dem ser uma Util terapéutica adjuvante, permitindo uma
reduc&o dadose de CCTS.17 A terapéutica adicional com
itraconazol tem permitido umareducéo dadose de CCTS,
bem como dataxa de exacerbacoes!’.

A infeccdo parasitériarepresentaaprincipal causade
pneumoniaeosinofilicano mundo!’. Alguns parasitas, par-
ticularmente nemétodes, tém sido envolvidos, sendo os
mais comuns o Ascaris lumbricoides, Toxocara canis,
Taenia saginata, Trichinella spiralis e Fasciola hepati-
ca34. Nos residentes ou individuos com viagem recente
parazonastropicais deve ser alargadaa pesquisaaoutros
agentes como o Srongyloides stercoralis, Wuchereria
bancrofti, Brugia malayi, Schistosoma mansoni e
Schistosoma haematobium3#. As manifestagdes clinicas
s80 inespecificas, nomeadamente tosse, dispneia, febri-
cula, anorexiae mal-estar, sendo necessariaumaforte sus-
peitaclinicae epidemiol 6gicaparase obter o diagndstico.
Radi ol ogicamente, podem ser observadosinfiltrados paren-
quimatosos, que podem persistir durante mais de um ano
em 2/3 dos doentes!’. A eosinofiliano sangue periférico e
no LBA ¢ geralmente proeminentel’. O diagnostico ba-
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sela-se em exames serolégicos e parasitoldgico das fe-
zest-3417 Nem sempre épossivel isolar o agente etiol gico
no exame patoldgico do pulméo. O tratamento baseia-se
em farmacos anti-parasitérios, podendo ser (til aCCTS.

Entre as eosinofilias pulmonares de causa desconhe-
cida encontram-se entidades que, apesar da suararidade,
se associam geralmente a um quadro clinico agudo, com
necessidade da obtencdo de um diagndstico célere.

A Pneumoniaeosinofilicaaguda (PEA) difere daPEC
quer pelasuamaisrapidainstal acéo, com umademorade
diagndstico habitualmente entre os sete e os 14 dias, quer
pelamaior gravidade dos sintomas3417-19, Ao contrério
da PEC, néo existe habitualmente historia de atopia nem
predisposicio por sexo®?. Manifesta-se por um quadro
idéntico ao de uma pneumoniaagudadacomuni dade, sen-
do ainsuficiénciarespiratoriafrequente na apresentacao,
por vezes com necessi dade de suporte ventilatorio3417-19,
Em termosimagiol 6gicos, osinfiltrados sao difusos e ndo
exibem predominio pelaperiferiaque caracterizaa PEC34,
O derrame pleural € comum e, por vezes bilateral 341718,
A eosinofilia periférica € observada em 1/2 dos doentes,
sendo a contagem diferencial de células em amostra de
LBA fundamental parao diagndstico, mostrando, em mé-
dia, umapercentagem de eosindfilosentre 37 e 54%34 17-19,
Apesar deaPEA poder melhorar espontaneamente, aCCTS
érecomendada. Ao contrério da PEC, néo estéo descritas
recidivas apds suspensio de CCTS34.

O Sindrome de Churg-Strauss (SCS) é uma vasculite
eosinofilicasistémica, muitorara, que ocorre principa men-
te naquartae quintadécadas de vida, geralmente em doen-
tescom historiade atopia, asmaou riniteaérgica. A clinica
de asma, geralmente grave e progressiva, por vezes
corticodependente, precede habitualmente o inicio da
vasculiteem cercadetrésanove anost’. Caracteriza-se por
inflamacdo eosinofilica e granulomatosa que envolve o
tracto respiratorio, seguida de uma reacgdo vasculitica
necrotizante, que pode afectar vériostecidos, maisfrequen-
temente, 0 coragdo, o tracto gastrintestinal, apelee o siste-
ma nervoso central. A radiografia de térax pode manter-se
normal, durante todo o curso da doencal’. Os infiltrados
pulmonares ocorrem em cerca de 1/2 dos casos e sdo idén-
ticos aos observados na PEC2. A bidpsia das lesdes cu-
téneas é o procedimento mais simples parase obter o diag-
nésticol’. A contagem diferencial decélulasno LBA revela
eosinofilia, geralmente intensa, que ultrapassapor vezes 0s
60%?7. Cerca de 1/2 dos doentes com SCS apresentam
autoanti corpos anti-citoplasmados neutrofil os com padréo
perinuclear (p-ANCA)2L, A eosinofiliasérica, geralmente >
5000/ml, acompanha o curso da vasculitel’. A CCTS é a
base do tratamento do SCS, sendo comuns as recidivas,
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podendo ser necessério outros iMUNOSSUPressores nas
formasmaisgraves. O curso do SCS seguetipicamentetrés
estédios: asmaerinite, eosinofiliatecidual (semelhanteada
PEC) e manifestagdes extra-pulmonares devasculitel’. Tém
sido descritos alguns casos de PEC que apresentam mani-
festagBes extra-pulmonares minor semelhantes asdo SCS,
mas gque ndo preenchem critérios de diagndstico (asma,
eosinofilia> 1500/ml evasculite sistémicacom envolvimento
de> 2 drggos extra-pulmonares)3. Apesar deter sido levan-
tada essa possibilidade, ndo esta clara a existéncia de uma
evolugdo continuaentre asma, PEC e SCS322:23,

O Sindromehipereosinofilicoidiopético (SHI) éumado-
encaheterogénearara, que se caracterizapor eosinofiliasérica
> 1500/mm3 com maisde seismeses de evol ugdo einfiltracao
tecidua de eosindfilos, particularmente cardiaca (fibrose
endocérdica, cardiomiopatiarestritiva), pulmonar (infiltrados
pulmonarese derramepleural) edo SNC317, Muito maisco-
mum no sexo masculino (9/1), ocorregeralmenteentreos20 e
0s 50 anos.1” Apresenta-se habitual mente de formainsidio-
sa, com queixasrespiratoriase, habitual mente manifestagtes
extrapulmonares (cuténeas, cardiacas, neuroldgicas). O
envolvimento pulmonar, presente em 40% dos casos, pode
incluir tosse, dispneia, derrame pleural e infiltrados
parenquimatosos, habitualmente do tipo intersticiall’. A
eosinofiliaobservadano L BA pode ser discreta, em contras-
te com aeosinofiliaperiféricaextremamente elevadal’. Me-
nosde metade dos doentesresponde favoravelmentea CCTS,
podendo ser necessario recorrer a outro tipo de tratamento
imunossupressor.1” Recorrendo a este tratamento, o prog-
nostico do SHI melhorou significativamente, sendo, actual-
mente a sobrevida aos 10 anos de 70%’.

Osdois casos de PEC descritosexemplificam duasfor-
mas diferentes de apresentacéo da doenca.

O primeiro caso apresentado podera ser considerado
como tradutor das caracteristicas desta entidade em to-
dos os parametros avaliados. A doente tinha anteceden-
tes pessoais de asma bronqui ca e a doenca apresentou-se
com um quadro clinico subagudo sugestivo de asmabrén-
quica persistente moderada n&o controlada com a associ-
acdo de [32-agonista de longa duragdo e corticoide inala-
dos. Observava-se igualmente eosinofilia periférica e na
TC-AR eram evidentes opacificactes em vidro despolido,
delimitesmal definidos, migratérias e de predominio peri-
férico. Estas alteracfes associadas a presenca de eosino-
filiaintensano LBA, permitem apds exclusdo de outras
causas de eosinofiliaestabel ecer o diagndstico de PECZ4,

Contrariamente, no segundo caso descrito o doente
nao apresentava histdria anterior de atopia ou asma, 0
que pode verificar-se em cercade 1/3 dos doentes? 7911,
N&o se observavaigual mente eosinofiliaperiférica, o que
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emborararo, pode acontecer naPEC2346:9 Asalteracbes
naTC-AR também apresentavam variagdes em rel agcéo ao
habitualmente descrito na PEC ao serem observadas
densificagdes em vidro despolido com uma distribuicdo
peribroncovascular e alteragdes fibroticas atipi cas?349:10,
A nivel do LBA, emboraaeosinofiliaencontrada estives-
se dentro do valor considerado como diagndstico de um
sindrome eosinofilico (26%), ndo era téo intensa como
habitualmente observado na PEC, dado que estes doen-
tes apresentam na sua maioria eosinofilias > 40%25 710,
Por outro lado, embora nestes doentes se possa observar
no LBA umaelevagdo dos linfacitos, mastdcitos ou neu-
trofilos, geralmente é deformaligeiracontrariando aneu-
trofiliaintensa de 48%, encontrada neste caso. Apesar de
se terem excluido as causas de eosinofilia pulmonar, os
achados encontrados ndo permitiam estabelecer o diag-
nostico de PEC, por ndo cumprimento dos critériosde diag-
nostico estabel ecidos. Por esse motivo, o doentefoi orien-
tado paraarealizacéo de biopsia pulmonar cirdrgica, pro-
cedimento diagnostico raro nesta entidade e so justifici
vel na presenca de alteragdes atipicas que ndo permitam
ser englobados nos critérios de diagndstico referidos?4.
A diferenciagéo entre os dois casos manteve-se igual-
mente nasuaevolucdo. No primeiro casofoi prescritaCCTS
inicialmente nadosede 0,5 mg/K g/dia, com reducdo dadose
até a sua suspensdo ao fim de oito semanas. Existem op-
¢Oesterapéuticasem queadoseinicial émaior eotempo de
terapéuticaé mais prolongado, podendo chegar aos 12 me-
ses®4. Apesar de alguns autores sugerirem que o nimero
derecidivas émenor com um esguematerapéutico com doses
mais elevadas de CCTS e com um tempo mais prolongado
de prescricdo, esta afirmacdo ndo se encontra comprova-
da3“4. Por outro lado adose e aduragéio da CCTS mantém-
se por estabelecer, dada a falta de estudos direcciona-
dos3417_ Estéo descritas, no entanto, recidivas em até 50%
dos casos, apds reducéo dadose ou suspensio da CCTS?3,
Outros autores tém referido taxas mais elevadas de recidi-
va, nomeadamente Naughton et al que, num follow-up de
12 doentes durante 10 anos, observou recidiva em 10 e
Jederlinic et a que refere taxas de recidiva proxima dos
80%%10, Estas podem ocorrer na fase de reducéo da dose
de CCTS, tendo Marchand et a observado que 75% das
recidivas ocorreram com doses de prednisol onainferioresa
12,5 mg/diaassim como apds a suspensao da terapéutica,
quer logo posteriormente ou mesmo meses ou anos
ap6st-22, Asrecidivas podem surgir namesmalocalizacio
ou em localizagdo diferente da do episodio inicial.1” Um
outro dado que tem sido referido de forma unénime é o
facto de as recidivas manterem um padréo de resposta a
CCTS idéntico ao do episodio inicial23%10, No caso por
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noés descrito, observou-se umarecidivaum més apds asus-
pensdo da CCTS, tendo a doente reiniciado prednisolona
inicialmente com umadose superior ainicial, maispropria-
mente de 1 mg/Kg/dia. De referir que a doente manteve a
corticoterapiainalada, aqual, segundo alguns autores, po-
dera permitir umareducgéo da dose de CCTS, assim como
diminuir o risco de recidiva®1915, No entanto, de acordo
com Minakushi, a corticoterapiainalada como tratamento
primério, usadaisoladamente, éineficaz na PEC.1° Desta-
que-se igualmente o facto de os doentes com antecedentes
deasmabrénquica parecem associar-seaum maior risco de
recidivas, 0 que era o caso presente. No segundo caso por
nés descrito, o doente apresentou igua mente umaboaevo-
lug&o clinicaassociado aumanormalizagdo dosvaloresde
funcdo respiratériae aumaregressao das alteracbesimagio-
|6gicas. No entanto, como acontece num ndmero conside-
ravel de vezes, o doente teve que manter CCTS, neste mo-
mento nadose de 5 mg de prednisolona/dia, em associacéo
com corticdideinalado em virtude de necessitar destatera
péuticaparacontrolo dossintomas de asmabrénquica. Efec-
tivamente mais de 50% dos doentes com PEC necessitam
de CCTS de longa durag&o, ndo sO por recidivas, como
principalmente pela persisténcia de sintomas de asma
brénquica?-®.

Com a descricdo destes dois casos clinicos de PEC,
quisemos exemplificar diferentesformas de apresentacdo
e evolucdo desta entidade rara e discuti-los no &mbito da
informagdo publicada sobre esta doenca, para além de a
comentar no ambito de outras doengas pulmonares
eosinofilicas.
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