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1 - INTRODUGAO

A produgao de sccregao brdnquica, em qguan -
tidade suficiente para ser expectorada e examinada, significa,
geralmente, uma patologia de pulmao ou vias aéreas. Os componen
tes celulares e nao celulares do escarro refletem o processo pa
toldgico que estimulou sua producgao. Portanto, um estudo crite-
rioso desses clementos poderad trazer importantes informacoes
diagnosticas. Maior énfase tem sido dada a citologia esfoliati-
va no diagnéstico das neoplasias, fundamentalmente a partir dos
trabalhos de Papanicolaou. Mas uma maior atengac aos achados ci
tologicos do escarro de portadores de doengas pulmonares nao

malignas podera trazer uma nova dimensao ao exame dessa sccre -

No século passado ¢ inicio deste, autores
curopcus publicaram alguns trabalhos sobre caracteristicas ce
lulares e nao celulares do escarro, nas doencgas nao malignas.
Uma revisao dessa bibliografia parece ter sido feita por Von
Hessling, pela sua freqliente citagao por outros autores (10)
(52) . Apos muitos anos de quase total .siléncio sobre o assunto,
houve, a partir da decada de 50, um ressurgimento de interesse,
com publicagoes de alguns trabalhos sobre a citologia diferenci
al desta secregao.

Clmes, Knox e Fletcher, em 1953, (24) usa -

~am o exame citoldgico do escarro como um dos parametros para




avaliagao do resultado de antibioticoterapia em 13 bronquiti -
cos cronicos. Esses autores verificaram que O aspecto macrosco
pico de purulencia correspondia 3 abundancia de polimorfonucle

ares ao exame microscopico e estava significativamente associa

do a presenga de H. influenzae. Quando o tratamento antibidti-
co era efetivo, o escarro passava a ter aspecto mucoide, e os
polimorfonucleares tornavam-se escassos ao exame microscopico.

No ano seguinte, May (48) e Helm, May e
Livingstone (31), procurando critérios que pudessem orientar a
indicagao do uso de antibidticos em bronquiticos e asmaticos
infectados, enfatizam a necessidade de distinguir o escarro pu
rulento neutrofilico, indicativo de infecgao, do pus eosinofi-
lico encontrado em alguns desses pacientes. Nao houve resposta
terapeutica nos pacientes enm que o aspecto purulento do escar-
ro correspondia a predominancia ou exclusividade de eosinofi -
los no exame npjcroscopico.

Os trabalhos desses autores nao sb refor -
¢avam a relagao classica de neutrdfilos com infecgao e os eosi
néfilos com alergia, como também estabeleciam o conceito do
pus eosinofilico, invalidando o aspecto macroscopico de puru -
lencia do escarro, como um critério diagndstico de infeccao
respiratoria no asmitico. Outros aspectos, além da relagao neu
trofilos/eosinofilos passam a ser valorizados, e Farber (26)em
1957, descreve agrupamentos celulares encontrados no escarro
de pacientes asmaticos, morfologicamente semelhantes 3s célu -
las do adenocarcinoma.

Carabelli (7) procurou determinar padroes

citologicos diagnosticos, estudando o aspirado brongquico de
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1 000 pacientes com doenga broncopulmonar nao maligna. A con -
clusao foi o agrupamento das doencgas em treés grandes grupos,

com um padrao citnlogico caracteristico:

a) doengas broncopulmonares supurativas &
gudas e cronicas, em que o neutréfilo @ a celula predominante;

b) doengas broncopulmonares alérgicas agu-
das e cronicas em que o eosindfilo & a célula proeminente  ou
pPreponderante;

c) as neoplasias em que a célula maligna é&

caracteristica.

O padrao supurativo pode se superajuntar
aos outros grupos. O autor ainda descreve grupos celulares en
contrados nas doengas supurativas e alérgicas de facil confu -
sao com células malignas, a que denominou grupos pseudomalig -
nos.

Brown (6), em 1958, ressalta o valor da
presenga de eosinofilos no escarro como um dos critérios para
a indicagao do uso de corticoesterdides em asmaticos crénicos.
O autor comenta ainda as dificuldades de diagndstico diferen -
c‘al entre asma continua e bronquite crdnica com broncoespasmo

considera a eosinofilia do escarro um dos critérios de dis -
tingao.

Poucos anos depois, Williams (70)'conside—
rou a eosinofilia do escarro como um dos critérios para dife -
renciar asma, de um lado, de bronquite cronica e enfisema, de

outro. O emprego de corticoesterdides no grupo de bronquiticos




sO foi exitoso nos pacientes que apresentavam eosindfilos no

escarro.

Chodosh e colaboradores (10) , em 1962, fa
zem uma analise do citograma do escarro de pacientes com pato-
logias broncopulmonares varias. Os autores concluiram que uma
informagao citoldgica de utilidade sd era fornecida quando cé
lulas especificas podiam ser encontradas, como nas neoplasias,
ou quando a resposta celular era nitidamente de um Gnico tipo-
de ceélula, como na asma. Em trabalho posterior, Chodosh, (9) pe
la analise morfoldgica dessas células, preconiza padroes de
diagnostico diferencial entre asma, bronquite cronica e um ter
ceiro grupo que denominou bronquite asmatica .

Sanerkin (63),em 1965, procura definir as
pectos patognomonicos de asma no exame de escarro. 0O autor con
siderou como "sinal maior" de asma abundancia de eosinofilos ;
agrupamentos celulares ("Creola bodies") e espirais de Cursch-
mann, quando o escarro era eliminado pouco tempo depois de se-
cretado. Agregados de elementos celulares degenerados, assumin
do um padrao laminar, foram também considerados "sinal maior "
quando houvesse retengao de secrecdo intraluminar.

A maioria dos trabalhos tende, portanto ,
a valorizar a presenca ou predominancia dos eosinofilos sobre
Os neutrofilos, como um critério diagnéstico de asma, de dis -
tingao entre bronquite e asma e também como um elemento im-

portante na selegao dos pacientes a serem tratados com cortico

esteroides. Vejamos alguns aspectos desta célula.



1.1 - 0 Eosinofilo

A monografia de Archer (1) sobre o eosind-
filo oferece uma visao do histérico e da origem desta célula.

Em 1846, Wharton-Jones (apud Archer) descre
veu uma celula do sangue com granulagSes grosseiras, que acre-
dita-se corresponder ao eosindofilo, mas s& em 1879 recebeu tal
denominagao por Ehrlich (apud Archer). Os granulos citoplasma-
ticos desses leucocitos apresentaram uma intensa afinidade com
a eosina, e essa propriedade tem sido usada, até o momento, pa
ra identificagao e contagem dessas células.

A origem e desenvolvimento das células san
gliineas na medula Ossea foi descrita por Sabin e colaborado -
res, em 1925 (apud Archer).

Eosinopoiese, no individuo adulto normal ,
parece ocorrer exclusivamente na medula Ossea (33). Na medula
O0ssea, a célula mais primitiva identificada como precursora do
eosindfilo & o mieloblasto ("late mieloblast") ou o promieldci
to jovem ("early-pro-mielocite"). Nessa fase do desenvolvimen-
to, a diferenciagao para o eosinéfilo ja e definida, pois a re
versao para outros tipos de células nao foi identificada. Pro-
ximo de se transformar em pro-mieldcito, o mieloblasto apresen
ta granulagoes eosindfilas no citoplasma. O nimero dessas gra-
nulagoes e o tamanho da célula aumentam no promielocito, atin-
gindo o maximo no mieldcito. O metamieldcito & uma célula me
nor, com o citoplasma comprimido por granulacoes eosinofilicas
e com o nucleo denteado. O eosindfilo maduro apresenta um na -

cleo geralmente bilobado e um citoplasma cheio de granulagoes



eosinofilicas (1).

O processo de maturagao, a partir das célu
las precursoras, dura de 3 a 4 dias, apds o que os eosinofilos
sao liberados, com ordem prioritaria para os mais maduros. Cal
cula-se que para cada eosinofilo circulante haja uma reserva
de 300 eosinofilos jovens na medula.

No sangue periferico eles permanecem ape -
nas por poucas horas. Do sangue periférico, passam aos tecidos,
onde completam seu ciclo vital de 8 a 12 dias. O numero de cé
lulas no sangue periférico pode nao expressar a intensidade da
infiltragao tecidual. Uma marcada disparidade pode ocorrer en-
tre a reserva de células na medula, o suprimento para o sangue
e a demanda tecidual. Essa disparidade resulta, as vezes, em
periodos de eosinopenia sangliinea paradoxal. A eliminacao des-
sas células ocorre através das secregOes. Antes de serem elimi
nadas, elas se depositam no tecido conjuntivo frouxo da lamina
propria e da submucosa, especialmente no trato digestivo e res
piratorio (12) (33).

O numero de eosindfilos na parede do intes
tino dos mamiferos é& variavel, sendo maior no cblon. Pequenas
quantidades sao vistas na parede do intestino delgado e estémg
go. Praticamente todos os eosindofilos do tubo digestivo sao
encontrados na lamina propria e na submucosa. No tecido pulmo-
nar normal, os eosindofilos estao quase sempre presentes, mas
em pequena quantidade (1). O simples achado de pequena quanti-
dade de celulas nessas camadas de revestimento nao pode ser in

‘etado como sinal diagnostico de alergia.

Nos individuos alérgicos, sao encontrados



eosinofilos em todas as secregoes do corpo, como, entre outras,
a dos olhos, nariz, trato respiratorio inferior e secregéo pros

tatica (33).

1.2 - A Contagem do Eosinofilo

O método de contagem dos eosindfilos no

sangue periférico, tido como mais adequado, & o da diluicao e

contagem na camara de Fuchs—Rosenthal. Esse método & preferi
vel ao calculo percentual dos eosin6filos em relagao aos de -
mais leucocitos, que & considerado menos apurado e fidedigno ,
principalmente quando o nimero de ecosindfilos & pequeno (33).

O numero de eosinéfilos por ml de sangue
periférico, considerado normal, varia muito, na dependéncia
dos diferentes autores. Winthrobe (72) estabelece um elasterio
de 0 a 700. Entretanto, naqueles estudos em que a amostra de
populagao avaliada excluia individuos com histdria clinica de
atopia e/ou com testes cutianeos positivos, a contagem foi infe
rior a 200 células por ml, com uma média de 100 (27) e 122 cé-
lulas/ml (35).

Oscilagoes na taxa de eosindfilos ocorrem
durante as 24 horas do dia e sao atribuidas ao ciclo de produ-
¢ao do cortisol. O nimero de células cai a partir das 8 horas
até o meio dia, comecando enti3o uma elevagao que atinge o maxi

mo entre meia noite e 4. h. (33) .




1.3 - Fungao do Eosinofilo

Apesar de mais de 100 anos de investigacao,
© papel primordial do eosindfilo ainda & desconhecido. Atraido
ao local de inflamacao por fatores eosinotacticos como o "Eosi -
nophil Leucocyte Chemotatic of Anaphilaxis" (ECF-Aa), ele & capaz
de fagocitar segletivamente complexos antigenoﬂanticorpos, sem,
entretanto, fagocitar o antigeno ou o anticorpo isoladamente.

O eosindfilo pode ainda modificar a reagao
de hipersensibilidade do tipo I, (Classificacao de Gell e Coombs)
pela inativagéo da substancia reatora lenta de anafilaxia (SRS-12) .
A enzima Arilsulfatase, identificada no eosinofilo humano, apre-
senta a capacidade de inativar essa substancia produzida em teci
do pulmonar conseqliente a uma reagao alérgica do tipo I (54).

O eosindfilo & capaz também de fagocitar
bactérias. Michemberg (49) demonstrou ser a ingest3o de microor-
ganismos, bem como a de granulos de poliestireno pelo eosindfilo
quantitativamente inferior i realizada pelo neutré6filo. Igualmpen
te ficou demonstrado que a atividade bactericida, para o S.Aureus,

S.Albus e E. Coli é inferior i do neutrofilo, provavelmente devi

do @ sua diminuida capacidade fagocitica.
Cohen e colaboradores (13) , examinando es -
carro e secregao nasal de 100 pacientes com doenga alérgica ou

infecciosa, identificaram Cocos gram positivos nos vaclolos ci



toplasmicos de eosindfilos em 11 pacientes. Todos eles eram
portadores de asma intrinseca, com infecgao crdnica e apresen-
tavam escarro com abundancia de eosin&filos. Além da demonstra
cao da fagocitose "in vivo", os autores expressaram sua impres

sao de que o escarro eosinofilico nio exclue infeccao.

1.4 - A Eosinofilotaxia

A eosinofilotaxia é a atracdo de eosindfi-
los a um lugar especifico. Os recentes progressos em biogquimi-
ca e imunologia permitiram a identificac3do de varios estimulos
provocadores desse fenomeno, responsavel pela deposigao dos 50
sinofilos nos diversos tecidos do organismo.

Como os neutrofilos, os eosindfilos também
sao atraidos por um fator gerado no soro fresco, pela adicao
de complexos imunes. Complexos trimoleculares ativados, consti
tuindo as fracoes Cg, CG' C7 do complemento, sao responsaveis
pela formagao desse fator denominado "Eosinophil . Leukocyte
Chemotactic Factor of Complement" (ECF-C) (42) (66),

O ECF-C &, provavelmente, responsavel pela
eosinofilia local que ocorre na reacao de Arthus (33).

Trabalhando com cobaias, Kay e colaborado-
res (39) demonstraram que pulmoes scnsibilizados ativa ou pas-
sivamente eram capazes de produzir uma substancia eosinofiloté
tica, quando expostos ao antigeno especifico. O anticorpo que
mediava a liberagao dessa substancia foi demonstrado, por estu
dos de fracionamento, ser IgGl. Igczou IgE nao apresentaram es

sa propriedade. Essa substancia, denominada pelos autores de
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"Eosinophil Leucocyte Chemotatic Factor of Anaphilaxis" (ECF-A)
nao depende do sistema complemento para sua formagao. Ela dife-
re do ECF-C bioquimicamente, apresentando um peso molecular
aproximado de 500 a 1000, e o ECF-C um peso molecular de aproxi
madamente 15000. A liberac¢ao do ECF-A se faz ao mesmo tempo em
que o da histamina e o da substancia reatora lenta (SRS-A). En
tretanto, essas substancias nao apresentam propriedades eosino-
tacticas per se.

No mesmo ano, Kay e Austin (40) puderam de
monstrar o ECF-A em pulmoes humanos. Pulmoes obtidos de pneumo-
nectomias foram passivamente sensibilizados com o soro de um do
ador alergico a pdlen de graminea e depois expostos ao antige -
no. No liquido de difusao, obtido apds a reagao anafilatica,foi
identificado o fator eosinotactico, além da histamina e SRS-A.
O aquecimento ou tratamento do soro, com anticorpo especifico
IgE, retirava do mesmo a capacidade de sensibilizar. Essas e
outras reagoes permitiram identificar a IgE como a responsavel
pela reagao determinante da liberacdo do ECF-A. Esse fator foj
considerado como um mediador da reagao anafildtica no tecido
pulmonar do homem.

O grupo de Austen (38) identificou também
O ECF-A em pOlipos nasais. POlipos, extraidos cirurgicamente de
pacientes com rinite alérgica e sensiveis a pdlen de graminea |,
liberaram histamina, SRS-A e ECF-A, quando expostos ao antige-
no especifico,

Como a histamina e a SRS-A, o ECF-A & libe
rado pelo mastocito, a partir de granulos pré-formados. A inte

ragao antigeno-anticorpos IgE, na superficie do mastocito, re
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sulta na ruptura da célula e liberagao do ECF-A, responsavel
pela atracao dos eosindfilos aos locais de reacao alérgica do
tipo I (67) (68).

Em estudos realizados pelo mesmo grupo (69)
um polipeptidio eosinofilotdctico indistinguivel do ECF-A foi
isolado do tecido tumoral de um individuo com carcinoma bron -
quico, de tipo histoldgico indiferenciado de grandes células ,
e com eosinofilia periférica e tumoral importante. Como nao
fossem encontrados mastocitos ou substancias constituintes des
ta célula, os autores consideraram provavel fosse o fator eosi
nofilotactico produzido pelo proprio tumor, de uma maneira ana
loga a produgao ectopica de certos hormonios, e o denominaram
ECF-Ca.

Linfécitos do tipo T também produzem  uma
substancia capaz de atrair eosinofilos. Procedimentos capazes
de induzir uma deplegao ou inativagao dos linfdcitos, em ratos,
como a timectomia neonatal, administragao de soro antilinfoci
tico e a drenagem prolongada do ducto toracico, isolados ou
associados, levam a uma resposta eosinofilica reduzida, quando
os animais sao infestados por Trichinella.

Animais irradiados sO desenvolvem eosinofi
lia apds reconstituigao com células linfociticas e medulares.
Ratos receptores desenvolveram eosinofilia guando receberam
linfocitos T integros de animal doador infestado. O isolamento
dos linfbcitos em camara de difusao, na cavidade peritoneal ,
nao prejudicava a inducao da eosinofilia, indicando a presenga
de um fator difusivel como o responsavel pela estimulagao da

medula. (3).

P
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A atragao de eosindfilos pode também  ser
exercida por outros estimulos. Alguns antigenos possuem, aparen
temente, as propriedades fisico-quimicas necessarias para a eo-
sinofilotaxia, sem formar complexos com os anticorpos especifi-
cos. Esse fenomeno pode ser observado com particulas de latex ,

antigeno de gramineas e Ascaris (33).

1.5 - Objetivos do Trabalho

Sao objetivos desta investigacao a procura
de uma resposta as seguintes indagacodes:

A presenga de eosindofilos no escarro é um
sinal diagnostico de alguma doenca pulmonar especifica?

Existe algum nivel percentual de eocsindfi-
los no escarro, a partir do qual o exame citoldogico diferencial
possa permitir um diagndstico de certeza para asma bronquica ou
outras pneumopatias?

Qual o comportamento da bronquite cronica
com broncoespasmo em relagao a asma e as demais doencas obstru-

tivas, quanto a contagem diferencial neutrofilos/eosindofilos?
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2 - MATERIAL E METODOS

Um estudo do exame citoldgico diferencial
do escarro foi realizado em 384 pacientes, no Pavilhao Pereira
Filho, da Santa Casa de Misericordia de Porto Alegre (PPFQ) e
no Hospital de Clinicas de Porto Alegre (HCPA). A investigacao
se estendeu de janeiro de 1972 a dezembro de 1973 no PPFo € no
HCPA, e de janeiro a dezembro de 1976 no HCPA. Nao houve alte-
ragao na equipe de trabalho clinico-citologista, o que permitiu
a uniformidade da pesquisa.

Na primeira etapa da pesquisa (janeiro
1972 a dezembro 1973) , foram examinados escarros de 197 asmati-
COs, e os resultados comparados com os de um grupo controle .
constituido por 76 pacientes com pneumopatias diversas. Esse
grupo controle foi, posteriormente, abandonado por nao ter sido
incluido no protocolo desses pacientes uma investigacdo clini -
co-imunoldgica idéntica Aquela procedida nos pacientes asmati -
Cos. Alguns aspectos dos resultados obtidos nesse grupo serao
discutidos na segao 3 deste trabalho.

Na segunda etapa (janeiro a dezembro de
1976) , a investigagao foi estendida a 187 pacientes com outras
pneumopatias que nao asma bronquica. Além da anamnese pertinen-
te a cada caso, foi procedido um interrogatorio dirigido, visan
do a identificar manifestagoes clinicas de broncoespasmo e de
atopia.

Foram excluidos, nessa segunda etapa, os
pacientes que apresentassem qualquer manifestagéo inequivoca de
atopia.

Os 384 pacientes foram agrupados conforme
as caracteristicas proprias de sua doeng¢a, aqueles com doencga
obstrutiva cronica foram distribuidos em dois grupos: com e sem
manifestagoes clinicas de broncoespasmo. Ficamos,portanto com

‘quatro grupos de pacientes:
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GRUPO I - Asma brénquica: 197 pacientes
GRUPO II - Bronquite cro-

nica com bron-

coespasmo: 45 pacientes
GRUPO III - Bronquite cro-

nica e/ou enfi

sema, sem brog

coespasmo: 73 pacientes

GRUPO 1V

[

Outras pneumo-

patias: 69 pacientes

Os critérios diagndsticos empregados para
asma bronquica e bronquite crénica foram os estabelecidos pelo
"Medical Resarch Concil", da Inglaterra (49). Broncoespasmo
foi diagnosticado quando havia informagao clinica de dispnéeia
e/ou achado clinico de sibilancia. 0 diagnéstico de enfisema
foi estabelecido pelo estudo radiologico dos pulmoes. No grupo
IV foram agrupadas todas as demais pnheumopatias encontradas ¢
como pneumonia, tuberculose, carcinoma, fibroses pulmonares e
alguns casos em que a presenga de sintomas respiratorios levou
a investigagdo, nao tendo Sidoencontrada doenca pulmonar, Os
diagndsticos foram firmados pela conjunc¢ao do exame clinico
radiologico, citopatologico ou bacterioldgico do escarro e, em

alguns casos, histopatoldgico de pulmao.

2.1 - Colheita do Escarro

O material foi obtido por colheita espontd
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Nea, pela manha, estando o paciente em jejum. Qs pacientes fo

ram instruidos a escarrar, apos tosse provocada por inspiracao

profunda, diretamente ém um frasco de boca larga. Em alguns pa

£+.2 =~ Preparo do Esfregaco

No laboratério, o material recebeu o trata

mento de rotina empregado no exame citolégico. 0 material e

e esbranquigadas, que representam muco Com grande numero de
células. Identifica—se, tambem, imcdiatamente, a natureza sali
Vosa (aspecto aquoso) ou Purulenta do material. o material eg-
Sencialmente salivoso e considerado insatisfatdrio. Ep caso de
duvida, o taécnico prepara as laminas e deixa a decisio para o
citologista. po material purulento, fazem-se Sistematicamente
laminas.

As zonas Selecionadas sio recolhidas com
espatulas metalicas e distendidas de Mmaneira uniforme e muito
fina em duas laminas de microscopia. Depois da fixacao por se-
cagem ao ar, as laminas estio pProntas para a coloragao, que @&
feita pela técnica de Leishman.

As laminas sio dispostas horizontalmente

sobre duas barras de vidro, colocadas em cuba apropriada. A co
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Corante de Leishman ., . 5> minutos (em quantida
de apenas suficiente para cobrir toda a area do
esfregaco)

Agua destilada ..... .. .. 15 minutos (em volume

aproximadamente igual ao corante que fica, pois ,
diluido pela agua)

Deixa-se escorrer a mistura Corante-agua destilada
Lava-se a l3mina em agua corrente

Seca-se a lamina ao ar
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3 - RESULTADOS

3.1 - GRUPO I: ASMA BRONQUICA

Numero: foram analisados escarros de 197 pacientes.

Idade : A idade variou de 1 a 81 anos, sendo a média 31
anos.
O periodo etario de maior prevaléncia foi dos 10
aos 29 anos.

Sexo : Houve predominincia do sexo feminino, com 68% do
total.

Eosinofilos no escarro: Dos 197 pacientes, em 142 foram en

contrados eosindfilos no escarro (28] .
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Quadro 1
Distribuicao dos Pacientes com Asma Brdonquica,

conforme Faixa Etaria

[ Faixa Etaria NQ de Pacientes
1 - 09 2
10 - 19 40
20 - 29 46
30 - 39 25
40 - 49 26
50 - 59 24
60 - 69 12
70 - 79 2
80 - 89 1
Quadro 2

Distribuicao dos Pacientes com Asma Bronquica,

conforme o Sexo

Sexo N?® de Pacientes
M 80
r 117

TOTAL 197
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Quadro 3

Distribuicao dos Pacientes com Asma Bronquica,

conforme Presenca de Eosinofilos

no Escarro

Eosindfilos no Escarro

N® de Pacientes

Presenca
Ausencia

TOTAL

142 ( 72%)
55 ( 28%)

197 (100%)

Os 142 pacientes com eosinofilos no escar-

ro foram distribuidos em faixas de percentual como vem expres-

50 noO exame.

TABELA I

Distribuicao dos Pacientes com Asma Bronquica,

conforme Percentual de Eosinofilos

no Escarro

3

Eosinofilos no Escarro

N? de Pacientes

R - O —— o
2l B I il e hem o
40 - 59 .sivswswsusus
BU & FI szsssssmsmsns
80 - 100 ......ci0n.n..
TOTAL: vswsvanswsnsoses

13 ( 9%)
2L ( 15%)
13 (1 9%)
14 ( 10%)
81 ( 57%)

142 (100%)
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Ao comparar-se © jrupo asma bronquica com
os demais, verificamos que ele abrance pacientes mais jovens
A fim de manter a uniformidade da pesquisa, foi feita a compa-
ragao entre o comportamento do grupc de individuos com menos
de 20 anos e aquele formado por ind:viduos de mais idade. Nao
houve diferenga significativa entr2: os mesmos, levando-se em
conta os dois parametros: preseng: de eosindfilos no escarro
2

(x“= 0,134; P< 0,001) e distribuicao dos pacientes, conforme

o percentual de eosinofilos no eccarro (x2= 7,03; P< 0,001).

TAGELA T1
Comparagao entre o Comportamento de Asmaticos,
quanto a Faixa Etaria e a

Presenca de Eosinofilos no Escarro

Eosindfilos no | FAIXA ETARIA Total de
Escarro <Z0 anos| >20 anos |Pacientes
Presenga ... 12(69%) |100( 74%) 142
Ausencia...| 19(31%) 36 ( 26%) 55
TOTAL v o0 win »1(100%)|{136(100%) 197
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TABELA I11

Comparagao entre o Comportamento de Asmaticos

quanto a Faixa Etaria e Distribuicao

Percentual de

Eosinofilos no

Escarro

Eosinofilos no FAIXA ETARIA
Escarro < 20 anos |>20 anos
(%)

1= 19552 7 ( 17%) 6 ( 6%)
20 = 395 wmsms 7 ( 17%) 14 ( 14%9)
40 = 5%9c.einms 4 ( 10%) 9 ( 9%)
60 - 79...... 5 ( 12%) 9 ( 9%)
88 = 100465 19 ( 44%)| 62 ( 62%)
TOTAYS & v voe =0 sm 42 (100%) 100 (100%)

3.2 - GRUPO II: BRONQUITE CRONICA COM BRONCOESPASMO

NUumero: Foram analisados escarrcsde 45 pacientes

Idade : A idade variou de 34 a 83 anos, sendo a mé -

dia 56 anos. A faixa etaria predominante foi

dos 50 aos 59 anos.

Sexo : A predominancia foi do sexo masculino,com 34

homens para 11 mulheres, o que representa

75% do total.
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Eosinofilos no escarro: 26 individuos apresentaram eosind-

no escarro (58%) -

QUADRO 4
Distribuicao dos Pacientes do Grupo Il,conforme

Faixa Etaria

Faixa Etaria N? de Pacientes

30 0
30 - 39 4
40 - 49 7
50 -~ 59 17
60 - 69 8
70 - 79 7
80 - 89 2

Distribuicao dos Pacientes do Grupo Il,confor-

QUADRO &

me Sexo

Sexo N? de Pacientes
M 34

F 1l
TOTAL 45
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Quadro 6

Distribuicao dos Pacientes do Grupo II,con-

forme Presenca de Eosinofilos

no Escarro

Eosinofilos no Escarroc

N? de Pacientes

Presenga
Ausencia

TOTAL

26 ( 58%)
19 ( 42%)

45 (100%)

TABELA IV
Distribuigao dos Pacientes
forme Percentual de

no Escarro

do Grupo II,con-

Fosinofilos

Eosinofilos no Escarro N? de Pacientes
(%)

L& 19w o e s 5 ( 18%)
20 - 39....... 3 ( 12%)
40 - 59....... g % )
00 = T9sssmsns ; 3 ( 12%)
80 -100....... 15 ( 58%)
TOTAL: simsmsss 26 (100% )
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3.3 - GRUPO
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IIT: BRONQUITE CRONICA E/OU ENFISEMA SEM BRONCO-
ESPASMO CLINICAMENTE PERCEPTIVEL

Numero : Foram examinados escarros de 73 pacientes.

Idade

Sexo

: A idade variou de 20 a 85 anos, sendo a média
59 anos. A faixa etaria na gual houve predomi
nancia de pacientes foi a de 50-59 anos.
Houve predominancia do sexo masculino, com 55

homens para 18 mulheres (75% do total).

Eosindfilos no escarro: Foram encontrados eosindfilos

Distr

no escarro de 32 pacientes (44%).

Quadro 7
ibuigcao dos Pacientes do Grupo III, conforme

a Faixa Etaria

Idade NO de Pacientes
20 = 28 cnceemeime 1
30 = 3Fcusmonnns 3
40 - 49......... 11
90 = 59.sivinens 24
B0 = By ww ww wn s 21
0 = Ty we v =s w4 9
80 - 89......... 4
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Quadro 8
Distribuicao dos Pacientes do Grupo I1lcon-

forme o Sexo

SEXO Pacientes
M 55
I 18
TOTAL 73
Quadro 9

Distribuigao dos Pacientes do GrupolIll,con-

forme Eosinofilos no Escarro

EOSINOFILOS NQ de Pacientes

no Escarro

Presenca 32 (44%)

Ausencia 41 (56%)

TOTAL 73 (100%)
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TABELA V
Distribuicao dos Pacientes do Grupo I Ilcon-
forme Percentual de Eosinofilos

no Escarro

Eosin6filos no Escarro N? de Pacientes
(%)
L = Bimimimemsmuems 19 ( 60%)
20 = I e s s i g 2 3 ( 9%)
) 5 B misewr s 3 ( 9%)
Bl = T pswessmassoen 4 ( 13%)
80 = 105 d 0 vm e o 500 5 3 ( 9%)
TOTAL.«vvssnnnnnn..... 32 (100%)

GRUPO IV: OUTRAS PNEUMOPATIAS

Numero : Foram examinados escarros de 69 pacientes
com outras pneumopatias que nao asma, bron-
quite cronica ou enfisema, e sem atopia.

Idade : A idade variou de 15 a 87 anos, sendo a me-

dia 50 anos. A faixa etaria em que houve

predominancia dos pacientes foi dos 50- 59
anos.
Sexo : Houve predominancia do sexo feminino,com 43

mulheres para 26 homens (62%) .
Eosinofilos no escarro: 28 (41%) pacientes apresenta

ram eosinofilos no escarro (4:X%) .
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Quadro 10
Distribuicao dos Pacientes do Grupo IV;con-

forme Faixa Etaria

Faixa Etaria N? de Pacientes
Lo = 19 3
20 - 29 8
30: = 39 9
40 - 49 13
506 — 59 16
60 —- 69 L
70 - 79 &
80 - 89 5
Quadro 11

Distribuicao dos Pacientes do Grupo IV,con-

forme o Sexo

Sexo N¢e de Pacientes
M 26
T 43

TOTAL 69
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Quadro 12

Distribuicao dos Pacientes do Grupo IV,con-

forme Eosinofilos no Escarro

Eosinofilos no Escarro

Ne de Pacientes

Presencga
Ausencia

TOTAL

28 ( 41%)
41 ( 59%)

69 (100%)

TABELA VI

Distribuicao dos Pacientes do Grupo IV,con-

forme Percentual de Eosinofilos

no Escarro

Eosinofilos no Escarro

N©? de Pacientes

(2)

1 j 2 PR T 14 ( 50%)
20 39 i 6 ( 21%)
40 0 e ol B B 1 1 6 4 ( 14%)
60 74 . 1 ( 4%)
B0 = Y00... smsmsminss 3 ( 11%)
POITRATew o w5 516 5% 5 & Bow wo wn 28 (100%)
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3.5 - Comparagao entre os Resultados Obtidos nos Quatro

Grupos

Considerando a presenga nos Grupos I e IV
de pacientes com idade inferior a 20 anos, a comparagao estatis
tica foi procedida |, incluindo,primeiramente, todos os pacien-
tes e, numa segunda etapa, excluindo os com menos de 20 anos.

A comparagao foi feita levando em conta a presengca e o percen-

tual de eosinofilos no escarro.

3.5.1 - Comparagao entre os Quatro Grupos, quanto a
Preseng¢a de LCosindfilos no Escarro -

A comparagao entre os quatro grupos mostrou
haver uma diferenca significativa entre eles (x2=30,62;P< 0,001).
Essa diferenga é fundamentalmente proporcionada pelo grupo I
que difere significativamente dos gruposIII(x2=17,32;P <0,001)
e IV(x2=37,23;P< 0,001).

O grupo Ilapresenta um comportamento seme-
lhante ao da asma (x2=2,88;P< 0,001), com predominancia dos
casos com eosindfilos no escarro. Mas este padrao de comporta-
mento nao foi significativamente diferente do apresentado pe -

los gruposIIIe IV (x°=3,45;P < 0,001).
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TABELA VII
Distribui¢ao dos Pacientes, conforme Presenca

de Eosinofilos no Escarro, nos 4 Grupos

Eosinofilos no Grupos

Escarro i II i v
Presenca: .- 142 ( 72%) 26 ( 58%) 32 ( 44%) 28 ( 41%)
Auséncia...... 55 ( 28%) | 19 ( 42%) 41 ( 56%) 41 ( 59%)
POTAEss & « .6 515 516 197 (100%) | 45 (100%) 73 (1008%) 69 (100%)

3.5.2 - Comparagao entre os Quatro Grupos quanto a
Distribuigcao dos Pacientes nas Diversas Fai-
xas de Percentual de Fosindofilos no Escarro.

0 teste de Student mostrou haver diferencga
significativa entre os 4 grupos (x2=63,42;P< 0,001). A compara
cao dos grupos 2 a 2 foi realizada mediante a aglutinacao das
faixas intermediarias de 20 a 79%, dado o pequeno numero de ca
sos nessas caselas, o que tornou inexequivel o teste de Studemnt
Os resultados obtidos foram o0s que se seguem:

a) Os Grupos I e IInao apresentam diferen-
¢a de comportamento (x2=2,87;P< 0,001);

b) Os GruposIIIe IVtambem nao diferem en -
tre si (x2=2,32;P< 0,001);

c) O comportamento do Grupo I difere signi
ficativamente do dos GruposIIle IV(x2=60,98;P< 0,001);

d) O comportamento do Grupo IIdifere signi

ficativamente do dos GruposIIIe IV(x2=22,97;P< 0,001)
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TABELA VIII
Distribuigao dos Quatro Grupos, conforme o

Percentual de Eosinofilos no Escarro

Eosinofilos no Grupos
Escarro
(g ) I IT EET IV

l1- 19...... 13 ( 9%) 5 ( 18%) 19 ( 60%) 24 ( 50%)
20 - 39...... 21 § 15%) 3 ( 12%) 3 ( 9%) 6 ( 21%)
40 = 59.,¢:a5 13 (1 9%) g 3 ( 9%) 4 ( 14%)
60 - 79...... 14 ( 10%) 3 ( 12%) 4 ( 13%) 1 ( 4%)
80 - 100...... 81 ( 57%) |15 ( 58%) 3 ( 9%) 3 ( 11%)
TOTALw 5w 5w 2.5 5.0 142 (100%) | 26 (100%) 32 (100%) 28 (100%)

3.5.3 - Comparag¢dao entre os Resultados dos Quatro
Grupos, Excluidos os Pacientes com Menos de
20 Anos dos Grupos I e IV.
A comparac¢ao foi procedida levando-se em
conta os dois criterios: presenga de eosindofilos no escarro e
distribuicao dos pacientes, conforme percentual de células en

contrado.

3.5.3.1 - Comparagao dos 4 grupos quanto a
presenga de eosindofilos no escar
ro.
A comparagao dos quatro grupos mostrou
haver diferenga significativa entre os mesmos (x2=28,7l;P <0,001).

O grupo I difere significativamente do III
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(x"=16,75;P < 0,001) e do IV(x =19,59;P < 0,001).
O grupo Ilapresenta comportamento semelhan
2
te ao do I (x"=3,26;P<0,001).

Os gruposII,IIIe IVnao apresentaram diferen

¢a de comportamento estatisticamente significativa (x2=2,46;

BS0,;001)s
TABELA IX
Distribuigao dos Quatro Grupos, exclusive os Pa
cientes com Menos de 20 Anos, conforme Pre
senca de Eosinofilos no Escarro
Eosindfilos no Grupos
Escarro I IT III Iv

Presenca...... 100 ( 74%) 26 ( 58%) 32 ( 44%) 26 ( 39%)
Ausencia...... 36 ( 26%) 19 ( 42%) 41 ( 56%9) 40 ( 61%)
TOTAL..vv..... 136 (100%) 45 (100%) 73 (100%) 66 (100%)

3.5.3.2 - Comparagao dos Quatro Grupos quan
to a Distribuigao dos Pacientes ,
conforme Percentual de Eosindfi -
los no Escarro. -
Devido ao pequeno numero de casos em algu-
mas das faixas percentuais procedeu-se, em cada grupo, a aglu-
tinagao das faixas intermediarias de 20 a 79%. A correlagao ,

pelo teste de Student, evidenciou os seguintes resultados:
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a) 0s quatro grupos diferem entre si
(x2=64,88;P< 0,001);

b) nao existe diferenga entre o comporta -
mento dos Grupos I e II(x2=4,77;P< 0,001);

c) nao existe diferenga entre o comporta -
mento dos GruposIIIle IV(x2=l,G4;P <0,001);

d) © comportamento do grupo I & diferente
do dos GruposlIle IV(x2=G2;P< 0, 001)

e) O comportamento do Grupo IIdifere do

dos GruposIII (x°=16,72;P< 0,001) e IV(x2=15,55;P< 0,001).

TABELA X
Distribuicao dos Pacientes conforme Percentual

de Eosinofilos no Escarro

Eosinofilos no Grupos
Escarro
(%) I LT, EL v

E = 18.cuiman 6 ( 6%) 5 ( 18%) 19 ( 60%) 13 ( 50%)
20 = 3F9issimsa 14 ( 14%) 3 ( 12%) 3 ( 9%) 6 ( 23%)
40 = BB.ivswew 9 ( 9%) ") 3 ( 9%) 4 ( 15%)
60 - 79...... 9 ( 9%) 3 { 12%) 4 ( 13%) 1 ( 4%)
B ~ Y00 5.e5qs 62 ( 62%) | 15 ( 58%) 3 ( 9%) 2 ( 8%)
TOTALc:ososnss 100 (100%) 26 (100%) 32 (100%) 26 (100%)

* Excluidos os pacientes com menos de 20 anos.
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TABELA XI
Distribuicao dos Pacientes, conforme Percentual
de Eosinofilos no Escarro, com Aglutinacao

das Faixas Intermediarias

Eosinofilos no Grupos
Escarro
(%) I II III IV
L | DR 6 5 19 13
20 = 79 ceenoms 32 6 10 Ak
BG ~100.ssssus 62 15 3 2
TOTAL. . eeueo.. 100 26 32 26

* Excluidos os pacientes com menos de 20 anos

3.5.4 - Comparacgao dos Quatro Grupos por Unidades

Relativas

.0s quatro grupos foram comparados, confor-
me o percentual de eosinofilos no escarro, por meio de unida -
des relativas. A cada faixa percentual foi atribuida, arbitra-
riamente, um determinado numero de pontos que multiplica o na-
mero de pacientes correspondente. A faixa de 1 a 19% de eosind
filos foi atribuido o fator de multiplicagao 20; A faixa de
20 a 39%, o fator 40; a faixa de 40 a 59%, o fator 60; a faixa
de 60 a 79% o fator 80 e, finalmente,a faixa de 80 a 100%, o fa
tor 100. A média foi obtida pela divisao do total de pontos pe
lo total de pacientes. As médias alcangadas foram muito préoxi-

mas entre os Grupos I e Ile entre os GruposIIIe IV (Tabela XI).
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TABELA XII

0s Quatro Grupos, conforme

Eosinofilos no Escarro

Unidades Relativas

Eosindfilos no Grupos
Escarro
(%) I 1T LLE IV

I = A9:ssiwmuns 13 x 20* 5 x 20 19 x 20 14 x 20
200 = 30y v o w 21 x 40* 3 x 40 3 x 40 6 x 40
20 = B v sa s 13 % 60* g x 60 3 x 60 4 x 60
60 ~ 7uvccenss 14 x 80* 3 x 80 4 x 80 1 x 80
B0 = lO00uiwinss 81 x 100* 15 x 100 3 x 100 3 x 100
MEDIAS......0... 76,76 76,94 40,63 40 .71

* Fator de multiplicacao



-

——

4 - DISCUSSAD

A proposigao inicial deste trabalho foi um
estudo do exame citoldgico diferencial do escarro na asma brég
quica. Toram examinados escarros de 150 asmaticos. Os resulta-
dos obtidos foram comparados com os de um grupo controle de 76
pacientes com outras pnecumopatias, visto no mesmo periodo de
tempo e no mesmo laboratdorio. A deciszo de tomar como controle
outros pacientes e nao individuos sadios prendeu-se, de um la-
do, ao fato de tais individuos nio expectorarem e, por outro ,

ao de o padrao de normalidade para um determinado exame de la
boratorio nao ser,provavelmente, a média apresentada por indi-
viduos adultos normais, mas sim um elasterio de valores, dedu-
zidos dos resultados da populacao de doentes que se submeteram
aquele tipo de exame, num determinado periodo de tempo, naque-
le laboratdrio (32). Na avaliagao dos resultados, verificamos
que, no grupo de asmaticos, 102 pacientes (68%) apresentaram
cosindofilos no escarro, enquanto, no grupo controle, em apenas
21 pacientes (37%) essas células foram encontradas. Na distri-
buigao dos casos, conforme percentual de eosinéfilos no esScar-
ro (Tabela XIII), verificamos que os asmaticos apresentavam
uma distribuigao mondtona nas quatro faixas de 1 a 79% e, a
partir daf, um pico importante, com 56% dos casos na faixa 80-
100% de eosindofilos. No grupo controle, os casos se distribui-

am predominantemente na primeira e na Gltima faixa.

R G AN o



TABELA XII1
Distribuicao dos Pacientes, conforme Percentual
de Fosinofilos no Escarro

(la.Etapa da Pesquisa )

Losinofilos no Asmaticos Controle
Escarro
(%)

L = 19 sesms 10 ( 10%) 7 ( 32%)
20 = 3G puncms 18 ( 17%) 2 ( 10%)
40 - 59...... 9 ( 9%) L ( 5%)
68 = T9c:iwews 9 ( 9%) 1 ( 5%)
80 - 100...... 56 ( 55%) 10 ( 48%)
TOTAL . wo ww woe sve 102 (100%) 21 (100%)

Dos dez pacientes do grupo controle com
mais de 80% de eosindfilos no escarro, a metade apresentava do
enga obstrutiva cronica e, em trés desses, havia registro cli-
nico de sibilancia. Os outros casos constituiam-se de pacien -
tes com tosse, sem diagnostico, apesar de investigados (2),com
tuberculose (1), com tromboembolismo (1) e com neoplasia (1).
Com base na historia, ja colhida, nao podiamos afastar, com se
gurang¢a, atopia nesses individuos. Como ja referimos anterior-
mente, pacientes atopicos podem eliminar eosinofilos em todas
as secregoes do organismo (34).

Decidimos entao constituir um outro grupo
controle do qual procuramos excluir todos os individuos com

manifestagoes clinicas de atopia, mediante a aplicagao de um
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interrogatorio identico ao usado nos pacientes asmaticos. Deci
dimos ainda separar os pacientes com doenga obstrutiva cronica
das demais pneumopatias e, dentrc esses, 0Ss que apresentassem

broncoespasmo, polis eles const;tuiam a metade dos casos com
abundancia de cosinéfilos no escarro, do grupo controle ante -
rior. Com isso ficamos com quatro grupos de pacientes.

Comparando os quatro grupos, quanto a ida-
de, verificamos que os asmaticos, como era esperavel, consti -
tuiam o grupo mais jovem. A amostra estudada, entretanto, nao
é perfeitamente representativa da populagao asmatica, pois a
pesquisa nao foi estendida a um servico de pediatria, o que te
ria baixado ainda mais a média de idade.

Os Grupos II e III apresentaram medias mui
to proximas, 58 e 59 anos respectivamente, concordantes com a
média de idade de outras amostras de pacientes com doenga obs-
trutiva referidas na literatura (18). No Grupo IV, que abrange
todas as outras pneumopatias, a media foi um pouco mais baixa
do que a dos Grupos II e III, mas a decada predominante foi a
dos 50 anos nos tres Grupos.

Quanto ao sexo, nos Grupos I e IV houve
predominio das mulheres, enquanto os homens constituiram a mai
oria dos pacientes com DPOC (Grupos II e III).

A técnica citologica empregada foi a conta
gem diferencial neutrofilos/eosindofilos, a partir de um esfre-
gago fino corado pela técnica de Leishman . O escarro foi leva
o ao laboratdorio no maximo até 4 horas apos a colheita. Julga
mos desnecessario e até prejudicial para o bom preparo da lami

na, colheita em igual volume de alcool. Como as proteinas e o
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muco coagulam, fica dificil fazer um esfregagco fino.

A opgao da coloragdo por essa técnica foi
decorrencia de algumas vantagens aue ela oferece sobre as de
mais. O exame e frasco com coloragao vital & a técnica de mais
simples execugao, porém implica a necessidade do exame imedia-
to, e o material nao pode ser arquivado. A inclusio do escarro
em parafina e coloragéo pela hematoxilina eosina permite, como

a técnica de Leishman , o exame posterior e o arquivamento do

material, porém & uma técnica de execucdao muito mais complexa.

4.1 - Presenca de Eosinofilos no Escarro

Verificamos, como se esperava, que dentre
os asmaticos se encontra o maior percentual de pacientes com
eosinofilos no escarro. Como nem sempre o escarro foi colhido
durante a crise asmatica, talvez o nlmero de individuos com au
séncia dessas células na expectoragéo pudesse ser reduzido, se
varias colheitas fossem feitas em momentos diferentes de sua
evolugao clinica. A presenga de eosindfilos nas secregoes esta
condicionada a fatores eosinotaticos (40) (66) (67). Pressupoe
~se que a maior concentragao de ecosindfilos na secrecao brdn -
quica dos asmaticos ocorra nos periodos de maior agressiao imu-
noldogica, ou seja, durante as crises, quando a ruptura dos mas
tocitos proporciona concentracoes mais elevadas do ECF-A.

Em situagao analoga, a introducgao de pélen
de graminea nas fossas nasais de portadores de Febre do Feno
provoca o aparccimento de eosindfilos, na secrecao nasal, en

noventa minutos. As células atingem um nimero maximo em cerca
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de 2 horas e desaparccem gradualmente (14).

A bronquite cronica com broncoespasmo ocu-
pa uma posigﬁo intermediaria, entre a asma, de um lado,e os de
mais casos de DPOC e outras pneumopatias de outro. Apesar de
neste grupo. a incidencia de casos com eosindfilos no escarro
ser nitidamente mais alta do que nos Grupos III e IV, nao che-
ga a atingir aquela cencontrada no dos asmaticos. Sob o ponto
de vista estatistico, a diferenga encontrada nao distingue es-
se grupo nem do da asma, nem dos CGrupos III e IV. Como veremos
adiante, as taxas percentuais de eosinéfilos (por exemplo: 1 -
19% versus 80-100%) revelaram-se mais discriminativas nesta di
ferenciagao.

Os pacientes com bronquite cronica, enfise
ma e outras pneumopatias apresentaram um consideravel numero
de casos com eosinofilos no escarro, o que foi, de certo modo,
surpreendente.

A presenga de eosindofilos no escarro tem
sido classicamente ligada a alergia. Essas células nao foram
encontradas no lavado bronquico de individuos normais (59). al
gumas consideragoes podem ser elaboradas, numa tentativa de en
tendimento dos nossos achados.

- Alguns individuds apresentam manifestacoes mais ostensivas
de atopia na infancia. Na idade adulta, essas manifestagdes
tornam-se muito atenuadas e clinicamente imperceptiveis, mas
revelaveis por um teste como a pesquisa de eosinéfilos ﬁas se-
crecoes.

- Testes alérgicos cutaneos nao foram utilizados como criterio

.cional para exclusao de atopia.
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- ELosinofilia tem sido descrita em patologias nao relacionadas
a reagao alérgica do tipo 1 (classificagao de Gell-Coombs). No
carcinoma bronquico, por exemplo, a eosinofilia esta provavel-
mente ligada a produgao de um fator eosinofilotatico, pelo tu
mor.

Em pacientes com fibrose pulmonar difusa idiopatica, foi de
monstrad@ a presenga invariavel de eosindfilos no lavado bron-
quico. Esses pacientes nao apresentavam cosinofilia sangliinea
nem elevacao de IgE no sangue ou na secre¢ao bronquica (17).

- Outros fatores eosinofilotaticos, como o ECF-C e o linfociti
co dependente poderao ser responsaveis por cosinofilia na se -
cregao bronquica.

Consideramos, pois, razoavel supor que nes
ses nossos pacientes, fatores como os acima mencionados possam
ter sido responsaveis pelo achado frealiente de eosinofilos no

e larro.

4.2 - Percentual de Eosinofilos no Escarro

Os pacientes com asma e 0s com bronquite
cronica com broncoespasmo manifestaram um comportamento seme -
1t ianto ao percentual de cosinofilos no escarro. llouve
vma distribuicao mondotona dos casos nas quatro faixas corres -
Pondentes de 1 a 79% de cosinofilos para entao apresentarem um

¢o na faixa de 80 a 100%. Os Grupos III ¢ IV revelaram um
comportamento semelhante entre si e oposto ao dos Grupos I e

a maioria dos casos ficou aglutinada na faixa de 1 a 19%

de eosindfilos, sendo mondotona a distribuicao nas demais.
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Na tabela de valores relativos (Tabela n®@
XI1.), em que se atribui maior valor aos casos incidentes nas
faixas percentuais mais elevadas, podem-se observar melhor as
semelhangas e dessemelhangas de comportamentos.

Os pacientes com asma e 0s com bronquite
cronica com broncoespasmo apresentaram um desvio para a direi-
ta (faixa de valor percentual mais alto). A média de valores
reclativos foi praticamente igual nesses dois grupos, talvez
ressaltando identico mecanismo em jogo (eosinofilotaxia acentu
ada) .

Nos Grupos III e IV, de pacientes com bron
quite, enfisema e outras pneumopatias, o desvio dos casos foi
para a esquerda. 'lambeém nesses dois grupos a média dos valores
rclativos foi, praticamente, a mesma, novamente apontando a se
mclhanga dos mecanismos em jogo (eosinofilotaxia pequena) .

Nossos resultados concordam com os obtidos
por Williams (71), Unico trabalho encontrado, com o qual pude-
mos comparar a distribuigao dos casos conforme o percentual eo
sinofilos/neutrofilos. Num grupo de 58 asmaticos, estudados
por ele, 87% apresentaram mais de 10% de eosindofilos no escar-
ro, enquanto em outro de 56 pacientes com bronquite cronica ou
enfisema, 84% aprescntaram menos de 10% de eosinofilos. TFoi
feita uma terapéutica de prova com corticoesteroide nesses 56
pacientes, obtendo-se sucesso somente em seis. E importante as
sinalar que esses seis pacientes eram todos do grupo com mais
de 10% de cosinofilos no escarro. O autor considera que esses
6 pacientes apresentavam também asma. Com essa posicao, Willi-

ams enfatiza, talvez exageradamente, o percentual elevado de
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cosinofilos no escarro e a resposta aos corticoesterdides como
elementos diagnosticos de asma bronquica. Crofton (15) (16) ado
ta posigao bastante semeclhante.

A posicao tomada por Williams ratifica a
de outros investigadores ingleses. Na década de 50, eles chama
ram a atengao para o examec citoldgico diferencial neutrofilos/
cosinofilos como elemento de diagnostico diferencial entre aler
gia e infecgao.

Elmes, Knox e Fletcher (24) estabeleceram
uma correlacao entre o aspecto purulento do escarro com a abun
dancia de polimorfonucleares no exame microscopico e o cresci-

mento de H Influenzae no exame cultural, em bronquiticos créni

cos.

May (48), em 1954, descreve o "pus eosinofi
lo", em que o aspecto de puruléncia nao & devido a abundancia
de polimorfonucleares, mas a de eosindofilos. O autor descreve
o escarro eosinofilitico como sendo raramente muito purulento
ao exame macroscOpico. Mais freqlientemente se apresenta mucdi-
de, com granulos de pus eosinofilitico, que conferem o aspec -
to de mucopurulencia.

llelm, May e Livingtone (31), avaliando a
- 1lidade do uso prolongado de tetraciclina em infecgoes respi
ritorias cronicas, descrevem os resultados obtidos em um grupo
e 13 pacientes com "Asma Infecciosa". Esse tipo de diagnosti-
co éoi feitd tendo como base o aspecto purulento do escarro.
Em 11 pacientes nao houve resposta terapéutica. O exame citolo

gico da expectoragao mostrou que a mesma era constituida quase

exclusivamente por cosinofilos.



A abundancia de eosindfilos no escarro pas
sou a ser considerada, pelos ingleses, como um estigma proprio
da asma.

Brown (6) chama a atencao para as dificul-
dades de diagndostico diferencial entre bronquite cronica com
broncoespasmo e asma. Segundo esse autor, o escarro eosinofili
co pode permitir a identificacao dos verdadeiros asmaticos.Ele
nao define, entretanto, o que @ o escarro eosinofilico em ter-
mos de percentual de células, valorizando apenas o achado de
grupos de eosinofilos como indicativos de eosinofilia no escar
ro. Com base nesse trabalho, somente nos casos com escarro eo-
sinofilico & licito esperar resposta terapéutica aos corticoes
teroides. Em um total de 90 casos, 63 com escarro ecosinofilico
apresentaram alivio completo ou parcial do broncoespasmo, en -
quanto dos 27 com pouco ou nenhum eosin6filo, apenas 4 tiveram
esse tipo de resposta. Interessante a observacao do autor de
que os corticoesteroides nao provocam a redugao do numero  de
cosin6filos no escarro, como fazem no sangue.

Entretanto, quase simultaneamente com o
trabalho de Brown, foi publicada,no "American Review of Respi-
ratory Diseases", uma interpretagao diferente para a presenga
de eosindofilos no escarro. Examinando periodicamente o escarro
de 30 pacientes com "enfisema obstrutivo", Cole e colaborado -
res (14) verificaram que 15 deles apresentavam episodios de eo
sinofilia no escarro, com uma contagem diferencial de células
de ate 100%. Esscs periodos de cosinofilia no escarro, que apa
reciam com intervalos de dias ou semanas, nao estavam relacio-

nados com piora clinica. Os autores interprectaram esse achado
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como fazendo parte do quadro de "enfisema cobstrutivo cronico "
e nao como expressao de alergia. Entretanto, torna-se necessa-
rio transcrever as caracteristicas clinicas dos pacientes estu
dados: "MAll bhegan with exertional dyspnea around the fortieth
vear without nocturnal dyspnea and with gradual progression of
the loss of respiratory reserve. In the more advanced stages ,
attacks of nocturnal dyspnea ocurred which were relieved by
conghing up plugs of mucus within a period of five to fifteen
minutes". Ainda na caracterizacgao da dispneia apresentada por
esses pacientes os autores comentam: "the asthmatic attack due
to emphysema is of short duration and is relieved promptly by
coughing up plugs of mucus. In a typicadl case cough and expec-
toration occur when the patient retires for the night". Quer
nos parecer que se trata apenas de confusao de terminologia ,
freqllente no periodo em que o trabalho foi escrito. Os pacien-
tes classificados como enfisematosos apresentavam, realmente ,
manifestacoes definidas de bronquite cronica com episodios de
dispnéia. Cabe a interrogagao se nao se enquadrariam no nosso
grupo de pacientes com bronquite cronica com broncoespasmo.
Outros trabalhos de autores americanos pro
curaram mais recentemente estabelecer critérios diferenciais a
dicionais entre asma e broﬁquite. Sanerkin (63) pretendeu iden
tificar caracteristicas citoldgicas patognomonicas no escarro
do asmatico que poderiam permitir a identificagao de pacientes
com asma dentro de um grupo de bronquiticos cronicos. Abund3n~
cia de cosinofilos juntamente com espirais de Curschmann ou
"Creol a bodies" foram considerados achados tipicos para o es -

;arro eliminado pouco depois de sua formagao; quando O escarro
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ficasse retido na arvore respiratoria, foram tidos com tipicos
os aglomerados de restos celulares em arranjo laminar. O autor
nao define exatamente o que considera abundancia de eosinofi -
los. Por outro lado, as espirais de Curschmann sao um achado

comumm no escarro de fumantes (57), e os agrupamentos celulares

L]

denominados por Waylor (51) de "Creole bodies" tem sido descri
tos em doengas supurativas e sao considerados por Prolla (53)
como evidencia de hiperplasia basal do epiteélio respiratorio
ou hiperplasia do epitélio alveolar, achados comuns em um gran
de numero de patologias.

Mais recentemente, Chodosh (9) descreve as
células usualmente encontradas no escarro e, pelas caracteris-
ticas e predominancia relativa das mesmas, faz a distingao
diagndstica entre bronquite crdnica, asma e bronquite asmatica.
O autor, entretanto, nao conceitua essa entidade tao discutida
que & a bronquite asmatica. As diferengas citoldgicas descri -
tas entre a asma e bronquitec foram basicamente estas:

a) na bronquite cronica: células descama -
das do epitclio bronquico aprescntam-se isoladas, com citoplas
ma escasso, nucleo picnotico e cilios raramente prescntes. Pre
dominio dos necutrofilos sobre os cosinofilos (75 a 95% em re-
lacao a todas as demais células). Pobreza de eosindofilos (me -
nos de 2%).

h) na asma: as células descamadas do epite
lio bronauico freqglientemente apresentam-se em aglomerados, com
citoplasma edemaciado ¢ com cilios presentes. Predominio dos
cosinofilos sobre as demais células (20 a 90%) . Pobreza de

neutrofilos (2-30%).



47

Os achados celulares na "bronquite asmati-
ca" sao superponiveis aos da bronquite cronica exceto por algu
mas cCclulas com citoplasma edemaciado.

Os nossos resultados concordam com os da
literatura, no que diz respeito ao predominio de casos com eo-
sindofilos no escarro, no grupo de asmaticos, e a aglutinagao
desses pacientes nas faixas percentuais mais altas da relagao
neutrofilos/eosinofilos (80-100%). Também o Grupo III, consti-
tuido por bronquiticos e enfisecmatosos, esta de acordo com o
encontrado por Williams (71): a maioria dos casos cue apresen-
taram eosindfilos no escarro se concentram nas faixas percentu
ais mais baixas (1-20%), scendo encontrado apenas 3 casos entre
80 a 100%.

Para o Grupo IV nao encontramos paralelis-
mo de comparagao na literatura.

Ho Grupo II concentram-se as maiores possi
bilidades de discussao.

Os bronquiticos cronicos com manifestacoes
clinicas de obstrugao das vias aéreas se situam em uma zona in
termediaria ou de superposicao entre a asma e a bronquite.

Obstrugao generalizada das vias aéreas faz
parte da conceituagao de bronquite cronica obstrutiva. Entre -
tanto, o "Medical Research Council" (19) , da Inglaterra , que
estabeleceu esse conceito nao definiu claramente os critérios
para o diagndéstico de obstrugao. Os testes mais freqlientemente
utilizados como a medida do fluxo expiratdorio forgado no 19 se
gundo (FV,) e da relagao VF,/CVF (capacidade vital forgada),

estao hoje superados, em acuidade, por métodos mais sofistica-
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dos de medida da resisténcia das vias acreas, cujos procedimen
tos diagndsticos poderao, eventualmente, determinar um aumento
no numero de pacientes deste grupo (66).

Crofton (15) descreve a sibilancia como um
sinal clinico freqliente em pacientes com bronquite cronica e
dispneia. Ele acredita que corticoesterdide deva ser tentado
nos pacientes com sibilancia importante e/ou com cosindfilos
no escarro. A posicao assumida por esse autor & semelhante a
de outros pesqguisadores ingleses no sentido de que, se houver
resposta aos corticoesterodides, esses pacientes deverao ser
rotulados de asmaticos (71).

Bates (4) ,em seu livro, faz o seguinte co-
mentario: "It bas been recognized for several years that some
patients with chronic bronchitis may suffer from such a severe
degree of bronchospasm, particularly during exacerbations of
infection, that they appear clinically similar to those with
spasmodic or extrinsic asthma". A esse grupo, que achou impor-
tante distinqguir da populacao geral dos bronquiticos, Bates de
nominou de "Asma Infecciosa Cronica".

Thurlbeck (65) prefere chamar de "Bronqui-
te Cronica com Asma" esse grupo de pacientes com bronquite cro
nica que apresentam um componente reversivel da obstrucao das
vias aGreas, mas nos guais asma nao pode ser clinicamente diag
nosticada. LEsse grupo representa para o autor uma faixa de su-
perposicao entre asma e bronquite, mas ele nao considera "bron
quite cronica com asma" e "asma intrinseca" como sindnimos.

Os pacientes incluidos no Grupo II, de nos

so trabalho, representam, exatamente, essa zona de superposi -
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¢ao entre asma e bronquite. S3o bronquiticos crénicos com um
grau variavel de dispnéia e sibilancia. Clinicamente eles nao
preenchem os critérios diagnésticos de asma. lenhum apresenta
crises de broncoespasmo tipicas da asma, tampouco & o broncoes
pasmo o aspecto predominante do quadro.

A citologia diferencial do escarro foi coe
rente com a situagao clinica, assumindo também um comportamen-
to intermediario. Os pacientes que apresentam eosindfilos no
escarro aparecem em namero maior do que nos outros grupos, ex-
ceto na asma. Mas, na analise estatistica, a diferenca nao e
significativa nem com asma nem com os outros. Entretanto, a ma
neira como esses casos se distribuem quanto ao percentual de
eosinofilos no escarro é superponivel aos asmaticos, aglutinan
do-se a maioria na faixa de 80-1002. Consideramos este achado
muito importante.

Outros métodos diagndsticos, como talvez
dosagem de IGE no sangue e secregao brdnquica, e/ou histologia
da biodpsia bronquica serao provavelmente necessarios para  um

diagnostico mais preciso nesses pacientes.
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5 - CONCLUSDES

A presenga de ecosindofilos no escarro ocor-
re com mais freqifiéncia na asma do aue em bronquite crdnica com
broncoespasmo, em doenga obstrutiva cronica sem broncoespasmo
e em outras pneumopatias. A presenga de eosindéfilos no escarro
nao &, portanto, especifica de asma brdonquica ou de qualquer
outra pneumopatia. Ela nao serviu de sinal distintivo para os

grupos estudados.

Na asma bronquica ¢ na bronquite cronica
com broncoespasmo, o0s eosindfilos ocorrem em percentual mais
elevado do que na doenga obstrutiva cronica sem broncoespasmo

e em outras pneumopatias. Nao ficou estabelecido um nivel per

centual capaz de constituir um critério diagnostico de certe
za. Entretanto, niveis acima de 80% de cosinofilos sao forte
mente sugestivos de asma bronquica ou outra forma de doenca

obstrutiva com broncoesnasmo.
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6 - RESUMO

A predominancia de polimorfonucleares neu-
trofilos no escarro tem sido classicamente relacionada com in
fecgao, assim como a de cosindfilos esta ligada a alergia.Abun
dancia de eosindfilos no escarro tem sido adotada como um cri
tério de diagnéstico diferencial entre asma e bronquite croni-
ca, principalmente pelos autores ingleses.

Os progressos obtidos mais recentemente na
area da imunologia t&m permitido a identificagao dos fatores
responsaveis pela atracao dos eosindfilos aos tecidos e secre-
goes. O ECF-A, liberado pelo mastdcito, & atualmente considera
do um dos mediadores quimicos da anafilaxia. Outros fatores |,
porem, tém sido identificados como responsaveis pela atragao
de eosinofilos em situagoes imunoldqgicas que nao as da alergia
tipo 1, (da classificagao de Gell e Coombs).

No presente trabalho, procedeu-se i conta-
gem diferencial ncoutrdfilos/eosinéfilos no escarro de 384 paci
entes. O escarro foi colhido espontancamente e examinado em
esiregaco fino, corado pela técnica de Leishman. A vantagem o-
ferecida por este tipo de procedimento sobre os demais é a con
juncao de facilidade de execugao com possibilidade de arquiva-
mento do material.

De acordo com a patologia apresentada, os
pacientes foram distribuidos em quatro grupos: asma bronquica
(197 pacientes); L'ronquite cronica com broncoespasmo (45 paci-
entes) ; bronquite sronica e/ou enfisema sem broncoespasmo cli-
nicancate perceptivel (73 pacientes); outras pneunopatias (69

pawiented) .
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Em todos os grupos foram identificados pa-
cientes com ecosindéfilos na expectoracao. A predominancia dos
casos OCOrreu,come se esperava, no grupo de asmaticos (P <0,001).
A posigao da bronquite cronica com broncoespasmo foi intermedi
iria, assemelhando-se a asma, mas sem apresentar diferenga sig
nificativa com os demais grupos (P <0,001).

Os quatro grupos foram comparados quanto a

distribuicao dos casos conforme o percentual de ecosinofilos no
escarro apresentado. A asma bronguica e a bronquite cronica
com broncoespasmo apresentaram um padrao de comportamento seme
lhante, com aglutinacao maior dos casos nas faixas percentuais
mais altas (de 80-100%) (P< 0,001). HWos Grupos III e IV, os ca
sos se aglutinaram em torno das faixas percentuais mais baixas
(de 1-19%), nao havendo diferenc¢a entre o comnportamento destes

dois grupos (P <0,001).
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