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INTRODUCAO

Os doentes com sindroma de imunodeficiéncia
adquirida (SIDA) desenvolvem muito frequente-
mente complicagdes pulmonares, algumas das quais
envolvem a pleura.

Este artigo apresenta uma revisao actualizada
sobre a etiologia, aspectos clinicos e tratamento do
pneumotorax e derrame pleural em doentes com
SIDA.
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PNEUMOTORAX E SIDA

A ocorréncia de pneumotorax (PTX) em
doentes infectados pelo virus da imunodeficiéncia
humana (VIH) foi descrito pela primeira vez em
1984!. A incidéncia total de PTX nos doentes com
SIDA varia entre os 2,7% e 4,9%, ou seja, 450
vezes mais do que na popula¢do imunocompetente?’.
Mais de 70% dos casos de PTX ocorrem em
doentes com infec¢ao por Pneumocystis carinii
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prévia ou actual’. A maioria dos doentes tem menos
de 100 CD4/ul*.

A pneumonia por Pneumocystis carinii (PPC)
¢ a causa mais comum de pneumonia nos doentes
com SIDA?. A incidéncia de PTX nestes doentes
varia entre os 5-10%°. Ocorrem mais casos de PTX
associados a P carinii durante uma infec¢do conco-
mitante do que como sequela de uma infec¢ao
antiga®. De salientar que nestas circunstancias o uso
de corticoterapia podera contribuir para a nao
resolucdo do PTX ou persisténcia de fistula
broncopleural, porque inibe a proliferacdo dos
fibroblastos e a sintese proteica®’.

Existem outros factores de risco potenciais para
o desenvolvimento de PTX nos doentes com SIDA,
tais como o tabagismo, o uso de pentamidina em
aerossol (incidéncia de 0-6,3 %)>3, 0 uso de drogas
intravenosas, a realizacdo de procedimentos
diagnosticos invasivos, a presenca de tuberculose
pulmonar ou a presenca de cistos, bolhas ou
pneumatocelos na radiografia de torax**°. Existem
também registos de PTX associados a criptococose
pulmonar e pneumonite intersticial linfoide'™.

Numa série de 408 doentes que faziam pentami-
dina em aerossol profilactica, a incidéncia de PTX
foi de 4% (25% deste doentes tinham uma historia
prévia de PPC)'". No entanto, alguns autores nao
tém encontrado relacao entre o uso de pentami-
dinida inalada e o risco de desenvolver PTX".

A causa para a incidéncia elevada de PTX em
doentes com infec¢ao por Pneumocystis carinii
parece estar relacionada com a presenca de
multiplas cavidades pulmonares subpleurais, que se
associam a necrose. A maioria dos doentes com
SIDA, infec¢ao por Pneumocystis carinii e PTX
tem evidéncia de doenga parenquimatosa fibro-
cistica. Quando se observa o pulmao na cirurgia,
constata-se a existéncia de um envolvimento difuso,
com maior expressao nos lobos superiores. Existem
geralmente blebs na superficie do pulmao e
multiplos cistos nos vértices pulmonares. E comum
encontrar-se areas de necrose em areas de conso-
lidagdo, que sdo muito fridveis e com tendéncia para
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a laceragdo com a minima manipulagdo. Muitos
mecanismos foram propostos para a formagao dos
cistos, incluindo toxicidade directa pelo micror-
ganismo, sobredistensdo pulmonar causada pelos
bronquiolos inflamados, remodelacao da arquitec-
tura pulmonar secundaria a fibrose intersticial e a
presenca prolongada de macrofagos activados e
neutrofilos com a producao de elastase e outras
enzimas*® 19,

A razdo pela qual os doentes que fazem penta-
midina em aerossol estdo em maior risco de desen-
volverem PTX ainda nao ¢ totalmente conhecida.
Uma das hipdteses € que a pentamidina ndo atinge
as zonas periféricas dos lobos superiores, o que
podera condicionar a persisténcia da infecgdo e o
consequente desenvolvimento de cistos e fistulas
broncopleurais. Outra hipotese € a do efeito toxico
directo ou indirecto do farmaco, o que nao € muito
plausivel porque as lesdes cisticas predominam na
periferia pulmonar, que € a zona de menor concen-
tracao da pentamidina.

Quanto a patogenia do PTX na tuberculose
pulmonar, € possivel que o bacilo, directamente ou
através da activagao dos macréfagos pulmonares,
induza uma reac¢ao inflamatoria cronica a nivel
bronquiolar, que causa obstrugao, hiperinsuflagao,
ruptura alveolar progressiva e, finalmente, em alguns
casos, PTX5.

A mortalidade hospitalar de doentes com SIDA
e PTX varia entre 43-92 %?. Varios estudos tém
mostrado que a ocorréncia de PTX em doentes com
SIDA e infecgdo por Pneumocystis carinii, actual
ou prévia, constitui um factor de risco independente
de mortalidade intra-hospitalar'®>. A sobrevida
raramente ultrapassa os 3 meses?. Nos doentes com
PTX recorrente ou PPC sob ventilagdo mecanica,
a mortalidade ¢ de quase 100 %".

E comum a ocorréncia de pneumotoraces
bilaterais’>. Também ja foram descritos PTX
hipertensivos em doentes com PPC'* 13,

A ocorréncia de um PTX espontaneo pode ser
uma razdo valida para se pesquisar a seroposi-
tividade para o VIH ou, se ocorrer num doente

Vol. X N.°3 219



REVISTA PORTUGUESA DE PNEUMOLOGIA/ARTIGO DE REVISAO

VIH positivo, pesquisar uma infec¢do por
Pneumocystis carinii'®.

O tratamento do PTX nos doentes com SIDA
¢ dificil, principalmente pela existéncia de necrose
da pleura visceral e consequente tendéncia para a
persisténcia de fistulas broncopleurais. A tera-
péutica conservadora, ou seja, o uso de drenagem
por toracostomia com ou sem esclerose pleural
pode ndo ser suficiente para resolver o PTX". A
taxa de sucesso do tratamento do PTX em doentes
com SIDA em fases avangadas ¢ de apenas 22%
¢ a taxa de recorréncia varia entre 0s 36 e 65 %?.
Os resultados do tratamento vao depender da
progressao da doenca, da etiologia do PTX e da
dimensdo da fistula broncopleural. O PTX
iatrogénico associa-se a uma taxa de resolu¢do com
a terapéutica conservadora mais elevada do que o
PTX espontaneo ou barotraumatico* 2. Ainda ndo
existem recomendacdes bem estabelecidas sobre
a abordagem terapéutica do PTX em doentes com
SIDA, mas alguns grupos de trabalho publicaram
possiveis algoritmos de tratamento’-2.

A probabilidade de um PTX num doente com
SIDA resolver espontaneamente ¢ muito baixa
(<9 %), pelo que nestes doentes a opgao nunca
devera ser a simples observagao's.

O tratamento inicial deve ser a drenagem por
toracostomia. Se nao houver resolugao total do
PTX a opcdo terapéutica vai depender do
prognostico do doente e da gravidade da situacao
clinica. Se o PTX resolver, mas persistir uma
pequena fistula, podera colocar-se uma valvula de
Heimlich ou realizar a pleurodese. A primeira
hipotese ¢ mais conservadora e permite enviar o
doente para casa, sem a preocupagao do encerra-
mento da fistula. Se o PTX ndo resolver e/ou
persistiruma fistula de grandes dimensdes, podera
colocar-se uma valvula de Heimlich ou optar-se por
uma intervengao cirtirgica**’.

A valvula de Heimlich esta contra-indicada se
houver drenagem de algum material viscoso através
do tubo de drenagem devido ao risco de oclusdo
da valvula. Esta opcao terapéutica exclui a possibi-
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lidade de prevenir a recorréncia do PTX, pelo que
nao devera ser a primeira escolha em doentes com
uma esperancga de vida longa's.

A intervengado cirtrgica podera ser realizada por
videotoracoscopia ou por toracotomia, associada
a encerramento directo da fistula broncopleural,
blebectomia, pleurodese com talco, abrasao pleu-
ral ou pleurectomia parietal>’. Dada a incidéncia
elevada de PTX contralateral, um grupo recomen-
dou a realiza¢do de esternotomia mediana, com
pleurodese bilateral'’. Varias séries tém demons-
trado que, em doentes bem seleccionados, a taxa
de sucesso da cirurgia ¢ elevada e envolve riscos
de morbilidade e mortalidade aceitaveis’. No
entanto, parece existir alguma relutdncia em propor
estes doentes para a cirurgia, pelos potenciais riscos
para a equipa cirargica'®.

De notar que a pleurodese também podera ser
realizada por toracoscopia’. Os agentes esclero-
santes usados, descritos na literatura, sdo o talco,
atetraciclina, a doxiciclina e a bleomicina >”’.

Existe uma tendéncia comum para prolongar o
tempo de internamento quando o doente desenvolve
uma fistula broncopleural, prolongando a hospita-
lizagdo em doentes com esperanga de vida, por
vezes, muito limitada'®. Ha autores que sugerem
uma monitorizagao durante 5 dias, enquanto outros
recomendam uma espera de apenas 24-48 h, antes
de se optar por uma intervengao cirargica ou pela
colocagao da valvula de Heimlich'®. Estes tltimos
autores baseiam a sua op¢ao num trabalho publi-
cado sobre PTX em doentes com DPOC, no qual
se verificou o pico de resolugdo espontanea das
fistulas broncopleurais as 48 h'8.

DERRAME PLEURAL E SIDA

Nos varios estudos publicados verifica-se que
aprevaléncia de derrame pleural (DP) em doentes
hospitalizados com SIDA ¢ muito variavel (1,7 a
27%), tal como a sua etiologia* '*. Um dos factores
que pode contribuir para esta variabilidade sdo os
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de risco de infec¢ao VIH na populagao estudada.
Por exemplo, nos doentes homossexuais ¢ muito
frequente o DP secundério ao sarcoma de Kaposi
(SK), enquanto nos toxicodependentes sdo mais
comuns os DP parapneumonicos e empiemas*. A
maioria dos DP s3o de pequeno-moderado vo-
lume".

Derrame parapneumonico e empiema

A pneumonia bacteriana ocorre em aproxima-
damente 9% dos doentes hospitalizados com
VIH'". Os derrames parapneumonicos (DPP) sdo
mais comuns nesta populagdo* . A distribui¢do
dos microrganismos responsaveis pela pneumonia
bacteriana adquirida na comunidade em doentes
VIH ¢ muito semelhante a dos doentes sem VIH".

Num estudo realizado em Espanha®, a incidéncia
de DPP foi de 21% nos doentes VIH positivos em
comparagao com 13% em doentes VIH negativos.
Nos doentes VIH positivos a incidéncia de bacte-
riemia foi superior (58% vs 18%), os niveis médios
de glicose no liquido pleural foram mais baixos,
numero de drenagens efectuadas foi superior (71%
vs 44%), foram mais comuns as culturas de liquido
pleural e hemoculturas positivas para o Staphylo-
ccoccus aureus (76% vs 30%) e a evolugao clinica
foi mais grave. Os niveis mais baixos de glicose
indicam uma maior actividade bacteriana ou
inflamatoria nos doentes VIH positivos. Isto pode
ser devido a uma evolugdo mais arrastada da
doenca antes da hospitalizacdo e a implicagdo de
microrganismos mais agressivos.

A abordagem terapéutica ¢ semelhante a de um
DPP num doente imunocompetente mas provavel-
mente nao se deve hesitar em colocar dreno tora-
cico, dado o estado de debilidade imunologica®.

Apesar do aumento da incidéncia e gravidade
das infecgdes respiratorias e dos DPP, existem
poucos casos de empiema pleural nos doentes VIH
positivos com pneumonia (2-6%)'°. Tal facto parece
relacionar-se com as alteragdes das células
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mononucleares (linfécitos e mondcitos), da
produgao das citocinas e dos neutrofilos por ac¢ao
do VIH. Num estudo também realizado em Espa-
nha?!, sobre empiemas na populacdo VIH positiva,
encontrou-se uma prevaléncia de 5,4%, principal-
mente em doentes toxicodependentes. Constatou-
-se que 91% dos casos decorreram de infecgdes
broncopulmonares adquiridas na comunidade. Os
principais agentes etioldgicos foram o S. aureus
(34,8%), 0 S. pneumoniae (9%) e a P. aeruginosa
(9%). Foi detectada bacteriemia em 52% dos
casos, sendo o S. aureus o agente mais frequente-
mente encontrado (29%). Este aumento da inci-
déncia do S. aureus parece estar relacionado com
o consumo de drogas intravenosas. Os empiemas
polimicrobianos, com fistula broncopleural ou
associados a bacteriemia, requereram internamentos
mais prolongados. Nenhum dos doentes necessitou
de intervengao cirargica, o que foi atribuido ao uso
precoce de drenagem e de fibrinoliticos, bem como
a auséncia de alteragdes pleuropulmonares prévias.

Tuberculose pleural

Em algumas séries a tuberculose ¢ a principal
causa de DP em doentes VIH positivos'. Segundo
alguns autores, a pleurisia tuberculosa ¢ mais comum
nos doentes com SIDA e tuberculose, enquanto
outros descrevem uma incidéncia semelhante':°.

O aparecimento de tuberculose pleural geral-
mente associa-se a uma contagem de CD4 >200
células/ul, o que favorece a hipotese de que a
pleurite tuberculosa esteja mais relacionada com
uma hipersensibilidade tardia do que com a infecgao
directa do espago pleural®.

Ao contrario da prova de Mantoux, o exame
directo do liquido pleural ¢ mais frequentemente
positivo nos doentes com SIDA (6-15%)* 1°. A
positividade é superior nos casos dos doentes com
contagem de CD4 inferior a 200 células/ul"™.

O doseamento de adenosina deaminase (ADA)
no liquido pleural ¢ menos sensivel e os niveis do
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factor de necrose tumoral o sdo mais baixos,
quando comparados com a populagdo em geral®.

Em dois estudos realizados sobre doentes com
infecgao VIH e pleurisia tuberculosa, a biopsia pleu-
ral foi positiva para bacilos dlcool acido resistentes
em 44 ¢ 69% dos casos'’.

O exame cultural do liquido é menos frequente-
mente positivo do que o exame cultural da bidpsa
pleural (10% versus 50%)".

Apesar da depressdo da fung@o dos linfocitos
T, surgem granulomas nas amostras de biopsia pleu-
ral em 44-88% das situagdes, embora menos
definidos' ",

Os derrames pleurais de origem tuberculosa
caracterizam-se habitualmente por linfocitose e
auséncia de células mesoteliais e eosinofilos, mas ja
tém sido descrito casos de pleurisia tuberculosa em
doentes VIH com numerosas células mesoteliais!®.

O tratamento ndo difere do tratamento da
tuberculose pleural em doentes VIH negativos®.

Derrame pleural secunddrio a sarcoma de
Kaposi (SK)

O SK ¢ uma das causas mais comuns de
derrame pleural em doentes com SIDA, ocorrendo
quase exclusivamente em doentes homossexuais e
bissexuais. O SK esté associado a infecc¢ao pelo
virus herpes humano 8'°.

O SK pleuropulmonar ocorre em aproximada-
mente 20% dos doentes com SK cutaneo. Ocasio-
nalmente, os doentes com SK pulmonar nao apre-
sentam envolvimento mucocutineo'. A radiografia
de torax mostra geralmente infiltrados bilaterais e
cerca de 50% dos casos tem DP, sendo na maioria
bilaterais®.

A tomografia computorizada dos doentes com
SK pulmonar geralmente mostra numerosos
nddulos, massas tumorais e espessamento bronco-
vascular. O tipo de massa tumoral mais frequente €
a designada massa pseudoalveolar, caracterizada
por broncograma aereoproximal®. Na autdpsia é
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comum encontrarem-se multiplas lesdes vermelho-
-arroxeadas semelhantes as lesdes cutineas,
exclusivamente na pleura visceral.* O DP pode
constituir a inica manifestacao pulmonar do tumor,
contudo ¢ muito caracteristico a associa¢ao das
varias alteragdes acima referidas?.

A patogénese do DP no SK ¢ desconhecida. A
causa da maioria dos derrames pleurais malignos é
o bloqueio da drenagem linfatica, que se localiza
na pleura parietal. Provavelmente, este ndo sera o
mecanismo dos DP secundérios ao SK porque ndo
ha evidéncia de envolvimento da pleura parietal.
Em 20% dos doentes com SK e DP, este corres-
ponde aum quilotérax, o que sugere o envolvimento
do canal toracico pelo tumor. Nos restantes casos,
tem sido colocada a hipdtese de o DP ser conse-
quente a elaboracdo do factor de crescimento
endotelial vascular (FCEV), que promove o au-
mento da permeabilidade microvascular, porque este
tem sido encontrado em grandes quantidades nas
células tumorais Além disso, muitos dos DP sdo
hematicos ¢ isto pode ser explicado pela acgdo
angiogénica do FCEV*,

Nao ¢ facil o diagndstico definitivo do SK pleu-
ral. O liquido pleural ¢ geralmente um exsudado,
de aspecto sero-hematico ou hematico e com predo-
minio de células mononucleares'’. O diagndstico ndo
pode ser feito por citologia porque ¢ necessario
demonstrar um determinado padrao histologico. O
diagnostico também nao pode ser estabelecido por
bidpsia pleural por agulha porque a pleura parietal
ndo esta envolvida. Assim, o diagnostico s6 pode
ser obtido por toracoscopia, com evidéncia das
caracteristicas lesoes de SK na pleura visceral. Na
maioria dos casos o diagnostico € de presungao, com
base no quadro clinico e nos achados broncos-
copicos e excluindo outras causas®.

O tratamento também € dificil. Os derrames sdo
frequentemente de grande volume e recorrentes .
Provavelmente, o tratamento de escolha ¢ a pleuro-
dese com insuflagdo de talco, se o diagndstico for
estabelecido por toracoscopia. Caso contrario, as
alternativas serdo a pleurodese com “lama’ de talco
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ou o estabelecimento de um shunt pleuroperitoneal”.

A sobrevida média dos doentes com SK pulmo-
nar ¢ de 2-10 meses, sendo menor na presenga de
envolvimento pleural'°.

Derrame pleural secundario a linfomas

Os linfomas malignos representam a segunda
neoplasia mais comum associada a infecgdo VIH.
A maioria sao linfomas nao Hodgkin (LNH), tipo
B e sdo classificados como linfoma de Burkitt
(~40%), de grandes células difuso (~30%), de gran-
des células anaplastico (~30%) e linfoma das
cavidades corporais ou de derrame primario (LCC/
LDP) (~1-3%)** 10,

Em 1-14% dos LNH relacionados com a infec-
¢do VIH ocorre envolvimento pulmonar e o DP
surge em 68% destes casos, sendo habitualmente
bilateral'®%.

O LCC ¢é um LNH raro que cresce nas
cavidades serosas, na auséncia de tumores solidos
e associado a pouca ou nenhuma disseminagao.
Afecta principalmente homens homossexuais. No
momento do diagnostico, a média dos CD4 ¢ de
34-84 células/ul'®. Nas autOpsias ou nas
tomografias computorizadas, o LCC apresenta-se
como espessamento irregular das membranas se-
rosas, acompanhado na maioria das vezes por
derrame pleural, pericardio e/ou abdominal, de
predominio linfocitico*. O tumor pode-se espalhar
consideravelmente, de forma que se torna dificil
determinar se este comegou na pleura, pericardio
ou peritoneu*. Verificou-se que o virus herpes
humano tipo 8 (VHH 8) estava associado a todos
os casos de LCC em doentes com SIDA e em
40% dos doentes VIH negativos. Actualmente
considera-se que a presenca de VHH 8 (polyme-
rase chain reaction positiva no liquido) ¢ uma
condicado sine qua non para o diagnéstico. Muitos
estudos demonstraram que o VHH 8§ transporta
multiplos genes que se podem comportar como
oncogenes. Além do VHH, os doentes com LCC
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estdo também muitas vezes infectados com o virus
de Epstein-Barr, que também tera um papel pato-
génico®*. A sobrevida média destes doentes ¢ de
2-5 meses'.

Os outros tipos de LNH acompanham-se mais
raramente de DP.

O liquido pleural ¢ um exsudado que se carac-
teriza geralmente por um nivel muito elevado de
DHL e de eritrocitos. O diagndstico € habitualmente
estabelecido pela citologia (75%) e/ou biopsia pleu-
ral (100%)* 1024,

Derrame pleural secundario a pneumonia por
Pneumocystis carinii

Apesar de o P. carinii ser uma causa frequente
de infiltrados pulmonares e pneumotdérax nos
doentes com SIDA, é uma causa rara de DP. A
prevaléncia de DP em doentes com PPC varia en-
tre os 6-15% e corresponde habitualmente a
derrames de pequeno volume' %, Cerca de 4%
dos DP nos doentes VIH estdo associados com
infec¢do por P. carinii'.

Aparentemente, a doenga pleural decorre da
extensdo da pneumonia subpleural, mas ha pelo
menos dois casos descritos de DP com identifi-
cacdo de P. carinii e sem aparente envolvimento
pulmonar. Num desses casos existia uma
pneumocistose disseminada* 6.

As fistulas broncopleurais sdo comuns mas
podem resolver espontaneamente com o tratamento
da PPC?. O prognostico ¢ semelhante ao dos
doentes apenas com PPC*.

O liquido pleural tem um nivel de LDH que
excede o limite superior sérico normal e a relagdo
entre a DHL do liquido e sérica ¢ superior a 1.
Contudo, o nivel proteico ¢ inferior a 3 mg/dl e a
relagdo das proteinas do liquido e sangue ¢ inferior
a50% em todos os doentes. A contagem diferencial
de células pode revelar neutréfilos ou células
mononucleares*. O diagnostico € estabelecido pelo
isolamento do P. carinii no exame citologico?’.
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Apesar de ser uma causa rara de DP, deve-se
pedir sempre em todas as amostras de liquido pleu-
ral, num doente VIH positivo, a pesquisa de P.
carinii porque se for positivo pode evitar-se o uso
de meios de diagnostico mais invasivos®,

Causas diversas

Outras doencas infecciosas oportunistas, como
a criptococose, nocardiose, histoplasmose, candi-
dose, amebiase, aspergilose ou micobacteriose
atipica, podem ser responsaveis por exsudados.
Disttrbios sistémicos, tais como hipoalbuminemia,
insuficiéncia cardiaca esquerda, insuficiéncia renal,
pancreatite ou cirrose hepatica, devem também ser
incluidos nos diagnosticos diferenciais* '% 13,

CONCLUSAO

A infeccao VIH assume em termos hospitalares
uma importancia crescente, dada a sua elevada
prevaléncia e complexidade, exigindo muitas vezes
o envolvimento de varias especialidades. A pato-
logia respiratoria ¢ frequente e ¢ uma causa
importante de morbilidade e mortalidade nestes
doentes. O envolvimento pleural nao ¢ muito comum
mas assume algumas particularidades que poderao
condicionar uma abordagem diagndstica e
terapéutica diferente.

Esta revisdo pretendeu sistematizar o actual
conhecimento da doenca pleural na populagdao VIH
positiva, salientando sobretudo os aspectos que a
distinguem da doenga pleural na populagao geral.
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