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1. INTRODUCAO

O derrame pleural é um problema com o qual freqiientemente nos
deparamos na pratica clinica diaria, sendo a manifestagio que mais
freqilentemente acomete a pleura’. |

O espago pleural em condigdes fisiologicas contém cerca de 7 a 14 ml de
liquido®, que forma uma fina camada entre as pleuras, o que permite um
adequado deslizamento entre estas. O liquido pleural é formado a partir da
pleura parietal e reabsorvido pela pleura visceral e por linfaticos, sendo que
varios sdo os fatores que podem levar ao seu acimulo, gerando entdo o derrame.
Este ocorre quando a produgdo supera a taxa de remogio do liquido do espago
pleural, ou seja, quando ocorre um desequilibrio nos mecanismos de formagio
e/ou absor¢do do liquido pleural. Varios sdo os fatores que concorrem para este
desequilibrio, como a elevagdo da pressdo hidrostatica na microcirculagio
pleural, observada, por exemplo, na insuficiéncia cardiaca congestiva, devido ao
aumento da pressdo capilar pulmonar, o aumento da permeabilidade capilar na
microcirculagdo pleural, que ocorre em processos inflamatérios de natureza
diversa, a passagem transdiafragmatica de liquido oriundo da cavidade
peritoneal, que pode ser observado em casos de cirrose, pancreatite € sindrome
de Meigs e diminui¢cdo da drenagem linfatica, que ocorre, por exemplo, nos
derrames neoplésicos devido a invaséo e obstrugdo dos linfaticos™’.

Quando iniciamos a investigagdo de um derrame pleural ¢ de fundamental
importancia determinar se este € um transudato ou um exsudato, o que ajuda a
direcionar o raciocinio clinico para as principais etiologias desta condicdo.

Para tanto, os critérios que mais comumente tém sido utilizados sdo os de

Light'*”, que definem um exsudato quando da presenga de pelo menos uma das



seguintes caracteristicas: relacdo entre niveis pleurais e séricos de proteinas
maior que 0,5; relagdo entre niveis pleurais e séricos da enzima desidrogenase
latica (LDH) maior do que 0,6; niveis pleurais de LDH maiores que dois ter¢os
do limite superior da normalidade para esta enzima no plasma .

Ao pensar nas possiveis causas do derrame pleural , devemos ter sempre em
mente - algumas etiologias, como a insuficiéncia cardiaca congestiva, cirrose
hepatica, sindrome nefrotica, embolia pulmonar, sindrome da veia cava superior,
dialise peritoneal, mixedema, que levam a formacgdo de transudatos, doenga
neoplasica, doencas infecciosas virais, fliingicas ou bacterianas, doengas
gastrointestinais como pancreatite aguda, abscessos intra-peritoneais, que sio
causas de exsudatosé, entre outros.

A tuberculose pleural é a forma mais comum de tuberculose extra
pulmonar’, que pode ocorrer em qualquer época apos a primoinfecgdo’, e tem
sido descrita como uma pleurite granulomatosa aguda®, que ocorre em
conseqiiéncia a ruptura de um foco caseoso subpleural para a cavidade pleural,
onde os antigenos do M. tuberculosis determinam uma reagdo de
hipersensibilidade, com aumento da permeabilidade capilar e por conseguinte
formagdo do derrame’. Apesar de menos comum, o acometimento pleural
também pode se dar pela via hematogénica ou através de linfonodos
contaminados’.

De modo geral o derrame tende a ser de pequeno a moderado em volume,
porém, em alguns casos pode ser de grandes proporgdes chegando a ser
hipertensivo’. Caracteristicamente apresenta altos niveis de proteinas (em média
Sg/dl), concentragdes de glicose maiores que 60 mg/dl e predominio de
linfocitos na citologia’.

O quadro clinico tem inicio geralmente agudo, com dor ventilatério
dependente no hemitérax acometido, febre, sudorese noturna, astenia, anorexia e

emagrecimento entre outros’. A radiografia inicial de torax pode ser normal



porém em geral existe a evidéncia de derrame pleural, na maioria das vezes
unilateral, com ou sem a presenga de lesdes de parénquima pulmonar sugestivas
de tuberculose, adenopatias mediastinais e derrame pericardico’.

Com o surgimento da AIDS as caracteristicas clinicas e epidemioldgicas da
tuberculose sofreram mudangas tanto em relagdo a forma clinica, onde a
prevaléncia de tuberculose extra-pulmonar aumentou, sendo a incidéncia do
derrame pleural tuberculoso maior em pacientes soropositivos'’, quanto em
relacdo aos achados radioldgicos, que se apresentam muitas vezes de forma
atipica'?. » '

O diagnoéstico de probabilidade da tuberculose pleural pode ser feito em
determinadas circunstincias (quadro clinico sugestivo, liquido pleural
compativel)’ porém o diagnéstico definitivo é estabelecido quando o bacilo
tuberculoso ¢ encontrado no liquido pleural ou pleura (o que ¢ infreqiiente), ou
quando a bidpsia pleural demonstra presenga de granulomas, com ou sem
necrose caseosa> .

A ausénecia de trabalhos demonstrando as caracteristicas clinicas e
laboratoriais do derrame pleural tuberculoso em nosso meio foi a motivagdo

- para a realizagdo deste estudo.



2. OBJETIVO

O presente estudo visa a avaliagdo das caracteristicas clinicas e laboratoriais
dos casos de derrames pleurais tuberculosos diagnosticados nos Hospitais
Universitario Polydoro Ernami de S3o Thiago e Nereu Ramos entre os anos de

1983 € 1997.



3. METODO

Este ¢ um trabalho transversal descritivo onde foram avaliados 73 casos de
derrame pleural tuberculoso, diagnosticados nos hospitais Universitario
Polydoro Ernani de Sdo Thiago (HU) e Nereu Ramos (HNR), no periodo
compreendido entre janeiro de 1983 e dezembro de 1997.

Foram estudados pacientes maiores de 14 anos cujo diagnostico de
tuberculose pleural foi comprovado através bidpsia pleural, pela presenca de
granulomas com ou sem necrose caseosa, nos estudos histologicos realizados
nos servigos de Anatomia Patolégica do Hospital Universitario ¢ do Hospital
Infahtil Joana de Gusmao, onde sdo realizados os estudos anatomo-patologicos
dos pacientes internados no Hospital Nereu Ramos.

Os dados estudados, que foram pesquisados nos prontuarios dos pacientes de
acordo com protocolo previamente estabelecido (apéndice 1), foram idade, sexo,
raga, presenga de tabagismo e etilismo, quadro clinico, através da presenga ou
ndo dos principais sinais e sintomas (dor toracica, febre, tosse, emagrecimento,
dispnéia, sudorese, anorexia, astenia, calafrios, expectoragio, cefaléia, mialgia,
hemoptise), pesquisa de BAAR no escarro, pesquisa de PPD, pesquisa de
infecg¢do pelo HIV, altera¢des radiologicas, estudo do liquido pleural, através da

citologia e bioquimica, ¢ anatomia patoldgica.



4. RESULTADOS

Na casuistica estudada, 53 dos 73 pacientes eram do sexo masculino
(72,6%). Sessenta e quatro pacientes (87,6%) eram da raga branca. A média de
idade foi de 35,7 anos com variagdo de 14 a 85 anos.

Trinta e seis pacientes (49,3%) eram tabagistas e o alcoolismo estava
presente em 27,4% dos casos (20 pacientes).

O teste tuberculinico foi realizado em 13 pacientes e foi positivo (maior ou
igual a 10mm) em 10 casos (76,9%).

A mfecgdo pelo Virus da Imunodeficiéncia Humana (HIV) foi documentada
em 14 pacientes, sendo que 8 destes apresentaram resultados positivos (57,1%).

Os sinais e sintomas mais freqiientes foram dor toracica (86,3%), febre
(80,8%), tosse (57,5%), emagrecimento (53,4%), dispnéia (41,1%), sudorese
(32,9%), anorexia (31,5%), astenia (30,1%), calafrios (24,6%), expectoragdo
(15%), cefaléia (15%), mialgias (8,2%), hemoptise (1,3%), conforme figura 1.

100%

30%

B mialgias
B hemoptise

Sinais e sintomas

Fig. 1: Frequéncia dos principais sinais e sintomas nos pacientes estudados.
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Vinte e dois pacientes realizaram a pesquisa de BAAR em escarro sendo
positiva em 9 destes (40,9%). Dentre os pacientes que apresentavam alterag¢do
radiologica em parénquima pulmonar, 12 realizaram a pesquisa de BAAR no
escarro, com positividade de 66.6 %.

A avaliagdo bioquimica do liquido pleural mostrou os seguintes valores:
proteinas: média de 4,64g/dl (dosada em 67 dos 73 pacientes, variando de 2.3 a
5.8 g/dl); desidrogenase latica (LDH): média de 444,6 Ul/l (dosada em 58 dos
73 pacientes, com variagdo de 82 a 1275 UI/); glicose: média de 73,8 mg/dl
(dosada em 64 dos 73 pacientes, variando de 6 a 153 mg/dl); adenosina
deaminase (ADA): média de 48.4 v/l (dosada em 29 dos 73 pacientes, variando
de 5 a 152 v/, sendo maior que 40 U/l em apenas 13 casos), como pode ser

observado no quadro I.

Quadro I: Caracteristicas bioquimicas do liquido pleural dos pacientes estudados.

Bioquimica Numero de pacientes Meédia Variagao
Proteinas 67 4,64 g/dl 2,3-5,8 g/dl
LDH 58 444.6 u/l 82-1275ull
Glicose 64 73,8 mg/dl 6 —153 mg/dl
ADA 29 48.4 u/l 5-152u/l

A celularidade total e diferencial foi avaliada em 69 pacientes, com
contagem média de leucocitos totais de 1822 por mm?® e predominio de
monomorfonucleares (MMN), cuja média foi de 77,9%, sendo que 10 pacientes
apresentaram contagem diferencial de MMN menor que 50%. A contagem
média de polimorfonucleares foi de 17,5%, de células mesoteliais foi de 3,9% e
de eosinofilos menor que 1%.

A radiografia de torax estava disponivel em 71 dos 73 pacientes, sendo que
40 apresentavam derrame pleural a direita (56,3%), 24 derrame pleural a

esquerda (33,8%) e 7 apresentavam derrame pleural bilateral (9,8%). Dezesseis
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pacientes apresentavam simultaneamente altera¢do radiologica de parénquima
pulmonar (22,5%).

A presenga de granulomas foi evidenciada no estudo histologico da pleura
em todos os casos, sendo que 24,6% dos pacientes apresentaram necrose
caseosa. A pesquisa de BAAR no fragmento pleural resultou positiva em apenas

2 pacientes (Quadro II).

Quadro II: Exame histologico dos pacientes estudados.

Estudo histolégico Numero de pacientes Porcentagem
Granuloma 73 100
Granuloma com caseificagio 18 24.6

BAAR no fragmento pleural 2 2,7




5. DISCUSSAO

Apesar de o derrame pleural tuberculoso sempre ter sido considerado uma
doenga de adultos jovens", vérios estudos tém demonstrado acometimento de
faixas etarias mais elevadas, com idades médias de até 56 anos para esses
pacientes'*'*. Nosso estudo demonstrou idade média de 35,7 anos. |

Enquanto varias séries demonstram o predominio do sexo masculino entre os

. .+ 8,10
pacientes acometidos™

, 0 que também observamos, pouca distingdo tem sido
feita e relatada na literatura a respeito da ragca dos pacientes (87,6% dos
pacientes aqui estudados eram da raga branca), bem como sobre a relagido do
tabagismo e alcoolismo com a tuberculose pleural, enquanto que na nossa série
praticamente metade dos pacientes era tabagista e um terc¢o era alcoolista.

A auséncia de reatividade ao PPD, que pode ocorrer em até um ter¢co dos
pacientes na fase inicial”* tem sido atribuida ao segiiestro de linfécitos no
espago pleural. Porém a alta taxa de reatividade ao PPD é o achado comum™" e
no nosso estudo a reagdo foi positiva, isto é, maior ou igual a 10 mm em 76,9%
dos casos o que ¢ compativel com os dados de literatura. No entanto, a alta
freqiiéncia com que encontramos o teste tuberculinico positivo na populagdo
sadia em geral no nosso meio, torna a sua importincia como fator diagndstico
incerta, o que pode justificar 0 pequeno niimero de pacientes para o qual este
teste foi1 solicitado.

Quando os pacientes apresentam simultancamente acometimento de

parénquima pulmonar a pesquisa de BAAR no escarro é positiva na grande

maioria das vezes®. No nosso estudo 8 dos 12 pacientes com alteragio
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radiologica de parénquima pulmonar que realizaram pesquisa de BAAR tiveram
resultado positivo (66,6%).

Mudangas na apresentagdo clinica € na epidemiologia da tuberculose, tanto
pulmonar quanto extra-pulmonar tém sido descritas com o surgimento da
AIDS™" inclusive demonstrando maior incidéncia da tuberculose pleural em
pacientes soropositivos do que em pacientes soronegativos''. Em nosso estudo, a
investigacdo da infec¢do pelo HIV foi documentada em apenas 14 dos 73
pacientes, sendo que 8 pacientes eram portadores do virus, o que dificulta a
avaliagdo da relagdo entre infecgdo pelo HIV e tuberculose baseado nestes
dados.

De acordo com a literatura, dor toracica e febre sdo os sinais € sintomas mais
comuns ¢ se apresentam em mais de 80% dos casos. Outros sinais € sintomas
-comuns, porém menos freqiientes sdo dispnéia, emagrecimento, tosse, sudorese
e expectoragio, que se associam das mais variadas maneiras™’ . Nossa casuistica
mostrou concordancia com a literatura neste aspecto.

Algumas caracteristicas bioquimicas do liquido pleural tuberculoso sdo
tipicas, como os altos niveis de proteinas (em torno de 5 g/dl), valores elevados

da enzima LDH, niveis de glicose geralmente acima de 60 mg/dl’'®'"!®

, 0 que
podemos verificar com os dados obtidos neste estudo, confirmando os achados
de outros autores. Os valores da enzima adenosina deaminase tipicamente sdo

16,17
1 5

maiores que 40 u/l1™>"’, sendo que algumas séries mostraram alta sensibilidade e

alta especificidade™

. No nosso estudo a dosagem da ADA foi maior que 40 w/l
em apenas 13 dos 29 pacientes (44,8%) que realizaram este exame, o que torna
esses dados contraditérios em relagio a literatura. O pequeno nimero de
pacientes cuja dosagem de ADA foi solicitada pode ser explicado pelo fato de
ser este um exame relativamente novo em nosso meio, ndo estando disponivel

para realizagdo durante boa parte do periodo ao qual este estudo se reporta.
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De modo geral, a analise da celularidade diferencial do liquido pleural
tuberculoso mostra predominio de linfécitos, com escassez de células
mesoteliais ¢ auséncia ou numero muito reduzido de eosinéfilos'®. Apesar de
incomum, © predominio de polimorfonucleares pode existir, em especial nas
fases iniciais do derrame pleural tuberculoso’® e outras séries ja demonstraram
este fato'. Dez das 69 amostras de liquido pleural avaliadas neste estudo ndo
apresentaram predominio de células monomorfonucleares, nimero este acima
do esperado. A contagem média de células mesoteliais e eosinofilos foi 3,9% e
menor que 1% respectivamente.

N3o tem sido demonstrada preferéncia com relagdo a localizagido do derrame
pleural’, porém em nosso estudo este foi mais freqiiente a direita (56,3%). A
presenga simultanea de alteragdes radiolégicas de parénquima pulmonar foi
observada em 22,5% dos casos, 0 que ¢ compativel com a literatura®’. _

Todos os pacientes apresentavam granulomas a biopsia pleural, mas somente
24,6% destes também apresentavam necrose caseosa. Valores semelhantes ja
foram descritos’. A identificagdo do bacilo tuberculoso no liquido pleural ou no
fragmento de pleura é-infreqiiente’ e foi positiva em apenas 2 dos pacientes

estudados.



6. CONCLUSAO

As caracteristicas clinicas e laboratoriais do derrame pleural tuberculoso
encontradas neste estudo sdo compativeis com a literatura, exceto pelo niumero
acima do esperado de «casos onde ndo houve predominio de
monomorfonucleares a citologia ¢ pela presenca de pequeno numero de
pacientes com niveis de adenosina deaminase caracteristicos da tuberculose

pleural, quando comparados com séries de outros autores.
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RESUMO

A tuberculose pleural ¢ a forma mais comum de tuberculose extra-pulmonar, e
ocorre devido a ruptura de um foco caseoso subpleural, o que promove reagio
de hipersensibilidade e aumento da permeabilidade capilar. O objetivo deste
estudo € avaliar caracteristicas clinicas e laboratoriais dos casos de tuberculose
pleural nos hospitais Universitario e Nereu Ramos entre 1983 e 1997. Foram
estudados 73 pacientes com diagnostico comprovado pela bidpsia pleural
(granuloma a histologia) e os dados foram coletados conforme protocolo pré-
estabelecido. Houve predominio do sexo masculino e da raga branca, com idade
média de 35,7 anos, sendo que 36 eram tabagistas e 20 etilistas. PPD foi positivo
em 76,9% dos pacientes. Doze pacientes com alteragdo radioldogica pulmonar
pesquisaram BAAR no escarro, com positividade de 66,6%. Os sintomas mais
freqlientes foram dor toracica e febre. Oito pacientes eram HIV positivos. O
liquido pleural revelou altos niveis de proteinas e LDH, com glicose média de
73,8mg/dl. ADA maior que 40w/l foi encontrada em 13 de 29 pacientes. A
citologia mostrou predominio de monomorfonucleares (mas 14,5% dos casos
apresentaram contagem menor que 50%), escassez de eosindfilos e células
mesoteliais. O derrame foi mais freqiiente a direita. Necrose caseosa estava
presente em 18 biopsias. A pesquisa de BAAR no fragmento pleural foi positiva
em 2 pacientes.

Concluimos que as caracteristicas da tuberculose pleural aqui encontradas sdo
compativeis com a literatura, exceto peio namero acima do esperado de casos
sem predominio monomorfonuclear e pelo' baixo/'m'lmero de pac;’entes com

niveils de ADA sugestivos de tuberculose pleural.



SUMMARY

Tuberculous pleurisy is the most common type of extrapulmonary tuberculosis.
It occurs when a subpleural caseous focus breaks into pleural space, causing a
hypersensitivity reaction and increasing of the permeability of pleural
capillaries. The purpose of this study was to evaluate clinical and laboratorial
characteristics of the tuberculous pleurisy at the Universitary Hospital and
Nereu Ramos Hospital in the period from 1983 through 1997. We studied 73
adult patients with confirmed diagnosis by pleural biopsy (hystologic finding of
granulomatous inflammation) and the data were collected according to
previoulsly established protocol. Most of the patients were male and white, with
mean age of 35,7 years. There were 36 smokers and 20 alcoholic patients.
Tuberculine test was positive in 76,9% of the patients. Mycobacteriun
tuberculosis was demonstraded in sputum specimens in 8 of 12 patients with
pulmonary lesion at chest roentgenograms. The most frequent symptoms were
thoracic pain and fever. Eight patients had positive sorology for HIV. The
biochemistry of the pleural fluid revealed high levels of proteins and LDH, with
average glucose of 73,8mg/dl. Adenosine deaminase greater than 40w/l was
found only ih 13 of the 29 patients. The cytology showed lymphocytic
predominance, with a small number of eosinophils and mesothelial cells,
however, 14,5% of the patients presented with a lymphocytic count of less than
50%. The effusion was more frequent to the right. Caseous necrosis was present
in 18 patients. Mycobacteriun tuberculosis was identified in the pleural biopsy
in just 2 patients. We concluded that the characteristics of the tuberculous
pleurisy found in this study are compatible with the literature, except for a
higher than expected number of cases without lymphocytic predominance and
the low number of patients with levels of adenosine deaminase suggestive of

tuberculosis.
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