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Resumo

A higtiocitose pulmonar de células de Langerhans € uma doenca rara, de etiologia
desconhecida, associada a0 consumo tabégico, caracterizada por uma anormal
proliferacdo de células de Langerhans, com formacao de lesdes nodulares e de evolugdo
varidvel. Os A.A. apresentam o caso clinico de um jovem de 15 anos, internado no
servico de Pneumologia do Hospital Sdo Jodo, por pneumotorax bilateral. No estudo
clinico efectuado observou-se, na TAC torécica de dta resolucdo, lesdes
predominantemente cisticas, 12% de céulas CDlat no LBA e na biopsia
transbrénquica, nédulos com elevado nimero de células do tipo histiocitério, com
imunorreactividade positiva para CD1a e S100, obtendo-se o diagnéstico de histiocitose
de células de Langerhans. De seguida e a proposito do caso clinico apresentado,
procede-se a uma andlise desta patologia, nomeadamente no que concerne as
caracteristicas clinicas, radiolégicas e patolégicas, além do seu diagnéstico e
tratamento.

Palavras chave: histiocitose pulmonar células de Langerhans, pneumotérax.

Abstract

Pulmonary Langerhans Cell Histiocytosisis a rare disease of unknown agtiology. It'sa
smoking related disease and it's characterized by an abnormal Langerhans cell
proliferation forming nodular lesions. It has a variable and unpredictable course. The
authors present a clinical case of a 15 years old male who presented a bilateral
pneumothorax. The Pulmonary Langerhans Cell Histiocytosis diagnosis was based on a
HRCT scan predominantly with cystic lesions, BAL with 12% CD1lat cells and the
presence of nodules with a high number of histiocytic cells, positive to CD1a and S100
in the transbronchial biopsy. The authors also made a review about this pathology,
namelly it’sclinical, radiological, histological, diagnosis and therapeutic features.
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I ntroducéo

A histiocitose pulmonar de células de Langerhans (HPCL) € uma doenca rara que faz
parte de um conjunto variado de patologias de causa desconhecida que tém como ponto
comum apresentarem uma proliferacéo exagerada de células de Langerhans (CL)%2°.
Porém, esta patologia, que durante muito tempo foi designada como granuloma
eosinofilico, apresenta caracteristicas que a separam das outras histiocitoses. Ocorre
geralmente em adultos jovens, envolvendo apenas ou de forma predominante o
pulmao®*. E agrupada nas doencas do intersticio pulmonar, tendo, no entanto,
envolvimento predominante dos bronquiolos terminais, sendo caracterizada pela
presenca de nédul os contendo um niimero exagerado de CL3. E umadoencarelacionada
com o consumo tabagico, uma vez que cerca de 90 a 100% dos doentes sdo
fumadores™3*. A sua evolucgo é variavel, podendo regredir completamente, estabilizar
ou evoluir para a insuficiéncia respiratoria, sem que, até ab momento, tenhamos meios
terapéuticos que influenciem o curso da doenca™®.



Caso clinico

L.F.R.L., 15 anos de idade, sexo masculino, raca caucasiana, natural e residente no
Porto, estudante do ensino secundario, iniciou no més de Junho de 2001 um quadro
clinico de dor torécica direita, tosse seca e dispneia de esforco, de agravamento
progressivo. Por agravamento dos sintomas referidos recorreu ao Servigo de Urgéncia
do Hospital S0 Jodo, onde, entre outros exames subsididrios, se destacou a
telerradiografia de térax, na qual se observavam sinais sugestivos de pneumotorax
esponténeo bilateral, associado a um padréo reticulomicronodular, de distribuicdo
peribroncovascular difuso no parénquima pulmonar (Fig. 1). Foram introduzidos drenos
toracicos, um em cada hemitérax, sendo o doente, de seguida, internado no servico de
Pneumol ogia do mesmo Hospital, para estudo e tratamento. O doente erafumador de 10
cigarrod dia, tendo iniciado consumo tabégico dois anos antes (< 1 Unidade Magos
Ano-UMA); ndo referia antecedentes patol 6gicos ou medi camentosos de real ce.

Durante o internamento, observou-se melhoria sintomética, tendo o pulméo esquerdo
expandido totalmente apos introducdo do dreno toracico, enquanto que, adireita, houve
alguma dificuldade na resolucéo do pneumotdrax, sendo necessaria aspiracaéo de baixa
pressdo, verificando-se expansdo pulmonar total ao quarto dia.

Em relacdo aos exames subsidiarios efectuados para o estudo do doente, verificou-se, no
hemograma, anemia (Hgb: 11,8 g/dl) microcitica (VCM: 79 fl) e hipocromica (HCM:
26 pg) e leucocitose (11,68 x 10%1) com neutrofilia (70,3%), ndo se tendo observado
alteracdes na bioguimica. No estudo microbiolégico da expectoracdo ndo houve
qualquer isolamento, sendo também negativa a pesquisa de Micobacteriumtuberculosis
(exame directo, cultural e amplificagdo do DNA do Micobacterium tuberculosis por
Polimerase Chain Reaction). As provas funcionais respiratorias revelaram sindroma
ventilatéria obstrutiva moderada [Capacidade Vital Forcada (CVF)- 3,50 L (87%),
Volume Expirtério Maximo por Segundo (VEMS)- 2,40 L (65%), VEMS/CVF- 69%,
Capacidade Pulmonar Total (CPT)- 4,78 (93%), Volume Residua (VR)- 1,29 L
(122%), VRICPT- 27%], com diminuicdo da transferéncia avéolo-capilar pelo CO
(DLCO)- 53 mi/mmHg/min e valores gasométricos em repouso normais. Na TAC
toracica com cortes de alta resolucéo eram observadas ... alteracdes micronodulares e
padréo cistico, envolvendo predominantemente os campos pulmonares médios e
superiores, com cistos de parede fina, pericentimétricos... os campos pulmonares
inferiores revelam micronddulos e estdo relativamente poupados em relacdo a
formacao decistos... (Figs. 2 a 4).

De seguidafoi realizada broncofibroscopia, na qual ndo foram observadas alteractes da
arvore tragueobrénquica, com lavado broncoalveolar (LBA) e biopsia transbréonquica
(BTB). O estudo celular e imunolégico do LBA revelou uma aveolite linfocitica e
eosinofilica (esta ligeira) — contagem celular total: 6,8x10°/ ml; linfocitos. 42%;
eosinéfilos. 4%; neutrofilos:1%; macrofagos:87%; (Fig.5), com presenca de 12,2% de
células CD1la (citometria de fluxo, por anticorpos monoclonais) (Fig.6); ndo foram
isolados microrganismos no estudo microbioldgico efectuado, nem observadas células
malignas no estudo citolégico, sendo identificadas CL neste dltimo, por
imunorreactividade para os anticorpos para a proteina S100 e CDla. Na biopsia
transbronquica foram visiveis ... lesdes nodulares constituidas por células de tipo
histiocitario, com ciptoplasma abundante eosinéfilo, nicleos irregulares com
identagBes... numerosos eosindfilos... 0 estudo imunocitoquimico mostrou
imunorreactividade das células descritas para proteina S100 e CD1a, alteracdes
diagnosticas de Histiocitose de Células de Langerhans (Figs. 7 a 9).



Apobs a resolucéo do pneumotdrax (Fig. 10), o doente foi orientado para consulta de
Pneumologia (Doengas do intersticio pulmonar), com aconselhamento de evicgéo
tabagica e ponderacdo de corticoterapia. Nao foi detectada qualquer alteracéo sugestiva
de envolvimento extra-pulmonar, nomeadamente a nivel cutdneo ou GOsseo.
Posteriormente, ocorreu novo pneumotoérax espontaneo secundério, a direita, tendo sido
efectuada abrasdo pleural por videotoracoscopia. Apods sei's meses, o doente apresenta-se
estavel do ponto de vista clinico, funcional e radiol6gico. O doente cessou 0 consumo
tabagico, tendo sido prescrita corticoterapia (1 mg/Kg/dia), que o doente ndo cumpriu
de forma adequada.

Discussao

O termo histiocitose de células de Langerhans engloba uma variedade de doencas
caracterizadas por infiltrados celulares contendo um nimero anormalmente exagerado

de células de Langerhans, formando nédulos nos 6rgdos atingidos™?. Dentro desta
designacdo existem outros termos associados a diferentes quadros clinicos, desde
formas de atingimento multiorganico como a sindroma de Hand-Schuller-Christian, que
afecta principalmente criancas e em que se observa exoftalmia e o envolvimento do

tecido Gsseo, tecidos moles, pele e ou hipotadlamo, com uma evolugdo variavel, mas
geramente crénica, a doenca de letterer-Siwe, com atingimento do tecido
reticuloendotelial, 0ssos e pulméo, de mau progndstico e que ocorre Nos primeiros anos
de vida, até as formas de localizacdo apenas em um 6rgao, anteriormente designadas por
granuloma eosinofilico™3*>,

A identificacdo da histiocitose de células de Langerhans teve inicio no fim do século

XIX. Hand (1893), Kay (1905), Schiller (1915), Letterer (1924) e Siwe (1933)

descreveram algumas das formas da doenca’. A ligacdo entre o chamado granuloma
eosinofilico e a doenca foi descrita por Smith (1865) e, finalmente, identificado no
inicio da década de 50 por Lichtenstein, que introduziu o termo histiocitose X, devido &
definicdo da doenca se basear numa descricdo morfoldgica’®. Posteriormente, observou-

se serem estes histiécitos semelhantes as células de Langerhans normal mente presentes
no epitélio, nomeadamente cutaneo, tendo a relacdo da doenca com estas células sido

estabelecida em 1973 por Nezelof e Basset, designando-se a partir dai este grupo de

patologias por histiocitose de células de Langerhans”°. Em 1997, a Histiocyte Society
elaborou a classificacio actualmente em vigor'! (Quadro 1).

S80 varios os 6rgdos que podem ser envolvidos, sendo que o pulméo pode estar
envolvido, quer isoladamente quer em forma de atingimento multiorganico. Neste artigo
apresentamos um caso clinico de histiocitose pulmonar de células de Langerhans (o

termo actualmente mais correcto) que, isoladamente ou de forma predominante, é a
forma mais comum no adulto™*>13 e é a esta patologia que nos vamos restringir nesta
discusséo.

Trata-se de uma doenca rara, cuja real incidéncia € desconhecida, havendo referéncia a
incidéncias de 0,4-4% em diferentes séries de doencas do intersticio pulmonar'**>1.

Observa-se predominantemente em adultos jovens, com um pico de incidéncia nos 20-

40 anos de idade**#*3%°, |nicialmente foi descrito um predominio do sexo masculino®’.

No entanto, mais recentemente, tem havido um equilibrio ou até um predominio do sexo
feminino, que se supBe ser devido ao aumento do consumo tabégico por parte das

mulheres®3181 “ A maior parte dos doentes s30 de raca caucasiana®. O consumo

tabagico é, até ao momento, a Uinica associagao estabel ecida com a doenga, umavez que
esta ocorre quase exclusivamente em fumadores (90-100%)*#%°, havendo evidéncia



experimental, em ratos, da inducdo de uma resposta inflamatéria semelhante apds
exposicao tabagica?’. Por sua vez, a carga tabagica ndo parece ter um papel importante
no aparecimento da doenca devido & baixa idade damaior parte dos doentes®??, sendo o
caso clinico apresentado um exemplo disso, uma vez que se trata de um doente com
inicio do consumo tabagico apenas 2 anos antes da apresentacdo da doenga, totalizando
menos de 1 UMA. A gravidade da doenca também parece ndo ser influenciada pela
carga tabégica®. Existem vérias hipteses que tentam explicar esta associaco,
geramente através da secrecdo de substancias que poderdo induzir as alteracbes em
causa, como peptidos tipo-bombesina ou citoquinas como ainterleucina 2°4%2°,

A apresentacdo clinica da HPCL é varidvel, com 25% dos doentes assintomaticos,
sendo nos sintométicos a tosse seca e a dispneia de esforco os sintomas mais
comuns*>>1819 0 pneumotérax é a forma de apresentacdo em cerca de 10% dos
doentes, podendo ser bilateral ou recorrente, ocorrendo principamente em adultos
jovens do sexo masculino®™?°?’, como no presente caso (Fig.1). N se notam
geramente alteragdes importantes no exame fisico, para aém dos doentes com
pneumotérax ou atingimento 6sseo da grade costal®**3. Em relagdo ao envolvimento
extra-pulmonar, as lesbes dsseas, da pele e o atingimento da hipéfise com diabetes
insipida sdo as alteracdes mais frequentemente observadas no adul to®.

Funcionalmente, e dependendo do grau de evolucdo da doenca, os doentes podem
apresentar valores normais ou alteracGes ventilatorias do tipo restritivo, obstrutivo ou
misto ligeiras a moderadas**'®?8, parecendo o padrdo obstrutivo associar-se a pior
progndstico’®?®, Estas alteraces funcionais ndo apresentam correlaccdo directa com as
alteracOes radioldgicas, observando-se, por vezes, lesbes radioldgicas extensas em
doentes com alteracdes funcionais minimas™®. A diminuicdo da capacidade de difuso
pelo CO é a ateracdo funcional mais frequentemente encontrada (60 a 90%)*%18%
apresentando esta correlacdo com as alteracdes radiol6gicas™. Esta alteracdo terd a ver
mais com a destruicdo da membrana alvéol o-capilar do que ao espessamento da mesma,
e a0 envolvimento vascular com consequente alteracdo da ventilacgo-perfusao®!>%°. Os
valores gasométricos em repouso apresentam-se normais ou com ligeira hipoxemia,
excepto nos casos em que ha progressao da doenca, nos quais se desenvolve hipoxemia
que pode ser marcada®'#?8. Observa-se limitag&o do exercicio associada a hipoxemiano
teste de esforco™®?8, que, por vezes, é desproporcionada em relacdo as outras alteracdes
funcionais, podendo este facto ser explicado pelo envolvimento vascular®®,

A radiografia de toérax revela infiltrados reticulonodulares de distribuicdo
peribroncovascular, difusa, afectando principamente as areas superiores e médias de
ambos 0s pulmdes, poupando os angulos costofrénicos®?** podendo, embora
raramente, ser normal (< 10% dos casos)*. Podem também observar-se lesdes cisticas,
especialmente nas fases avancadas da doenca®™. Na TAC torécica de ata resolucdo
(TTAR) técnica goal standard s8o visiveis nddul os, nédul os cavitados, cistos de parede
grossa e cistos de parede fina, parecendo ser esta a ordem de evolucdo das lesdes,
correspondendo cada uma delas a diferentes fases da doenca®* >34, De facto, nas fases
iniciais da doenca observam-se principalmente lesdes nodulares, enquanto nas fases
terminais as alteragdes do tipo cistico (geralmente < 10 mm em didmetro, podendo
posterirormente confluirem, dando lesdes de maior calibre) predominam, por vezes com
aparéncia pseudoenfisematosa®?*3*33, Estas ateracBes podem ser todas visiveis na
mesma altura, podendo também observar-se apenas nddulos ou, mais frequentemente,
apenas cistos. Alguns destes estudos referem que enquanto as lesdes nodulares podem
regredir, as lesdes cisticas tendem a manter-se ou a aumentar*®, No caso descrito
observaram ambos os tipos de |esdo, embora com franco predominio das lesdes cisticas,
0 que sugere presenca de lesOes irreversiveis (Figs. 2 a 4). Ha referéncia a ateragdes



radioldgicas distintas e raras, como a apresentacdo como nodulo pulmonar®>,

adenopatia hilar, massa mediastinica, massa cervica com envolvimento da tragueia ou
derrame pleural®®?'.

A broncoscopia apresenta-se sem ateracbes endoscopicas®?®, embora hga raras
descricdes de lesdes endotragqueais ou endobronquicas® %%, A realizacdo do LBA para
estudo celular e imunolgico apresenta-se de extrema importancia no diagnéstico desta
patologia. Geralmente, encontrase um aumento da celularidade total a custa,
principalmente, do aumento dos macréfagos, habitual nos fumadores, podendo obervar-
se na contagem celular diferencial um aumento moderado dos neutrofilos ou
eosinéfilos®®, Por sua vez, na fase activa da doenca, pode verificar-se linfocitose,
geralmente com uma relacdo CD4/CD8 diminuida®. A maior importancia desta técnica
€, no entanto, a possibilidade da identificacdo de células de Langerhans (CL) por
anticorpos monoclonais anti-CD1a>*. Estas células podem também ser identificadas
através de anticorpos anti-proteina S100*%>*3, Tém havido vérias descricdes acerca do
nimero de CL presentes numa HPCL. Refira-se, no entanto, que em fumadores
saudaveis pode encontrar-se até 3% destas células no LBA, enquanto em outras doencas
do intersticio, principamente naquelas em que ha hiperplasia alveolar, como nas
fibroses, pode encontrar-se até 4% de células CD1at+***°. Existem vérios autores que
definem um valor a partir do qual consideram que, por s s, é suficiente para
estabelecer o diagndstico de HPCL, desde > 3%, sendo no entanto o valor de > 5%
aquele que apresenta maior consenso’’*®. Este valor de > 5% de cdulas CDlat,
apresenta uma especificidade elevada, associada, no entanto, a uma sensibilidade baixa.
No caso descrito observou-se uma frequéncia elevada de 12% de células CD1at (Fig.
6), considerado um valor de elevada especificidade em relacdo a HPCL. Através do
lavado bronquico ou do LBA, pode-se também fazer a pesquisa por microscopia
electronica dos granulos de Birbeck, corpos de inclusdo citoplasmatica especificos das
células de Langerhans, cuja presenca é diagndstica de HPCL*"*%*® As CL constituem
um subgrupo das céulas dendriticas®, células com 0 mesmo percursor que as do grupo
dos mondcitos/macrofagos, que se diferenciam por accédo de algumas citogquinas como o
GM-CSF ou TGF-a®. A Unica funcdo conhecida das CL é a de apresentacdo de
antigénios aos linfécitos T. A biopsia transbrénquica apresenta valores variaveis de
eficacia diagnodstica nas séries por nos consultadas (10-40%), devido a focalidade das
lesdes e & pouca porcao de tecido geralmente obtido™#°°%°3, Esta técnica apresenta um
risco de pneumotérax devado, especialmente nos doentes com cistos”°4°3, Na maior
parte dos casos, para obtencdo de diagnostico histolégico, € necess&ria a biopsia
cirtrgica, devendo ser retiradas varias amostras de tecido pulmonar, devido a focalidade
das lesdes®?1>>3 No caso por nds descrito, observaram-se as ateracdes histoldgicas
tipicas da HPCL nas amostras de tecido pulmonar retiradas por biopsia transbrénquica.
As ateractes histolégicas iniciam-se pela proliferacdo de CL ao longo dos bronguiolos
terminais, formando posteriormente nédulos, usualmente de configuracéo
estrelada’>**>*. Por apresentarem esta distribuicdo, a HPCL é mais uma bronquiolite
que uma doenca difusa do intersticio pulmonar onde geralmente é classificada®®. Estes
nddulos apresentam, além de um nimero elevado de CL (a marca central da doenca),
outras células como eosindfilosmacréfagos, linfocitos, plasmécitos...***4, Por vezes,
alguns ndédul os apresentam pools de eosindfilos rodeados de reaccdo histiocitéaria, tendo
sido descritos como granulomas eosinofilicos, designacdo da doenca no passado. Na
regido pulmonar ndo afectada por nédulos observa-se geralmente tecido normal,
podendo no entanto haver lesdes associadas ao consumo tabagico, como bronquiolite
respiratOria, macréfagos pigmentados alveolares ou agregados linféides nas paredes
aveolares >, As CL podem ser identificadas através de estudo imunocitoquimico



com anticorpos monoclonais anti-CD1a>>*°, pela identificaco dos granulos de Birbeck

por microscopia electronica®>>*°">® ou por anticorpos anti-S100 (cytoplasmic S100
calcium-binding protein), podendo estes Ultimos ser encontrados noutro tipo de células
como células neuroenddcrinas ou macréfagos®°. Refira-se, no entanto, que, como ja
anteriormente foi dito, as CL existem em varias alteracdes a nivel pulmonar, sendo o
diagnostico baseado em alteracBes histoldgicas tipicas associadas a um aumento
significativo de CL*°. As lesBes nodulares evoluem geralmente para nédulos com um
componente celular e fibroso e, posteriormente, para ndédulos de fibrose. Em fases
terminais estes nddul os podem cavitar™.

A biopsia cirlrgica, no entanto, pode ser dispensada em agumas situacoes,
nomeadamente nos casos em que se observam lesfes tipicas de nddulos e cistos na
TTAR e dteracdes sugestivas no LBA**°. No entanto, nagueles em que ha apenas, ou
de forma francamente predominante, formacdes nodulares, devera ser efectuada biopsia
devido aos diagndsticos diferenciais que se poderdo pdr (sarcoidose, aveolite aérgica
extrinseca, silicose, tuberculose, disseminacdo metastética)®*>°°. Também nos casos de
doentes do sexo feminino, em que se observam lesdes cisticas, podera ser dtil na
diferenciacdo com eventua linfangioleiomiomatose, doenca em que aparecem lesdes
cisticas semelhantes as da HPCL, mas geralmente de localizacdo nos campos inferiores
pulmonares, além de raramente se observarem lesdes nodul ares.*>%%°

Em relacdo a evolugdo, cerca de 50% dos doentes apresentam uma evolucdo clinica
favorével, com regressdo parcial ou completa das lesdes, verificando-se esta quer de
forma espontanea quer em doentes que efectuaram corticoterapia®. Em 10 a 20% dos
casos ha uma evolucao rapidamente desfavoravel para ainsuficiéncia respiratria®®. Nos
restantes pacientes h4 uma evolucdo radiol 6gica com substituicdo das lesdes nodulares
por lesdes cisticas, inicialmente com parede espessa e, posteriormente, com parede fina,
que geramente persistem®. Por vezes verificam-se casos em que, apds anos de
estabilizacdo, h&4 uma deterioracdo funcional, acompanhada do aparecimento de
formacbes nodulares, sugerindo um novo recrudescimento da doenca, pelo que a
vigilancia destes doentes terd que ser feitaalongo prazo®-®2,

Dada a associacdo provavel do consumo tabégico com a doenca, a evicgdo tabégica € a
medida terapéutica mais importante®*®* medida que, em alguns doentes, é a Unica
preconizada e que conduz por vezes a uma estabilizacdo dos sintomas>>. A confirmar a
importancia desta medida existem relatos de melhoria funcional e radioldgica apés a
cessaccdo tabdgica®®®*®, ndo havendo no entanto evidéncia suficiente sobre a
influéncia desta na evolucdo da doenca®***°. Dada a raridade desta patologia, n&o
existem estudos com nuimero adequado de doentes, nem ensaios clinicos que nos
demonstrem beneficio de qual%uer terapéutica. A terapéutica mais frequentemente
utilizada tém sido os corticéides™°, ndo havendo no entanto critérios definidos em que
situacOes € que deverdo ser prescritos, sendo geral mente usados em doentes com doenca
sintomética e ou progressiva™®, e ou em doentes sintométicos com lesdes nodulares na
TTAR, com o objectivo da regressio das ateragdes inflamatérias subjacentes®™. As
doses geralmente utilizadas séo, inicialmente, de 0,5-1 mg/Kg/dia, com reducdo gradual
durante 6-12 meses®>®. Existem referéncias contraditérias em relagdo ao uso de
corticoides, ndo havendo no entanto evidéncia, nomeadamente ensaios clinicos
randomizados, que estabelecam o seu beneficio™°. Existem também referéncias ao uso
de outras terapéuticas, como a vimblastina, metotrexato, ciclofosfamida, etoposido,
cladribine, em doentes com doenca progressiva refractaria aos corticéides ou em doenca
multiorganica, sendo no entanto relatos episddicos?’>*®%%". Nagueles doentes que
evoluem para a insuficiéncia respiratéria, o0 transplante pulmonar pode ser uma
s0lucgn®®. No entanto, estdo descritos varios casos em que a doenca recorreu apos



transplante” "2, Nos doentes com envolvimento dsseo, podem ser usadas baixas doses
de radioterapia, anti-inflamatérios ndo esterdides ou injeccBes intralesionais de
esteréides. Nagueles em que hé atingimento cutaneo, os corticoides tépicos, a mostarda
nitrogenada ou a fototerapia 30 as armas terapéuticas a que usualmente se recorre’.
Estes doentes devem ser avaliados clinica e funcionalmente cada seis a 12 meses, com
provas funcionais respiratérias, incluindo a capacidade de difusdo pelo CO, radiografia
do térax e TTAR®. Alguns estudos identificaram factores de mau prognéstico, como o
inicio da doenca em idade jovem ou em idosos, a persisténcia de sintomas sistémicos, a
recorréncia de pneumotorax, lesbes cisticas difusas na TTAR e ateracOes funcionais
severas no inicio da doenca, especiamente uma relacgio VEMS/CVF baixa®>3**™ No
entanto, ndo existe suficiente evidéncia, de forma a podermos considerar como certo
serem estes factores indicadores de mé evolucéo da doenca.

A raridade da doenca dificulta uma ideia correcta sobre a mortalidade, havendo nos
diferentes grupos estudados taxas de mortalidade tao dispares como de 2% a 30%°.
Podemos concluir, do estado do conhecimento actual desta doenca, que sdo necessarios
mais estudos, quer no entendimento da sua fisiopatologia, quer na sua expressao e
evolucgdo clinicas, assim como umamaior experiéncia no sentido de um tratamento mais
correcto nas suas indicacOes, assim como na sua eficacia nos casos de evolucéo
desfavoravel.

Quadro | — Classificacdo da histiocitose de células de Langerhans no adulto

Envolvimento de apenas um érgéo.

- Pulmé&o (> 85% dos casos).

- Osso.

- Pde

- Hipdfise.

- Ganglios linféticos.

- Outros 6rgéos: tiréide, figado, baco, cérebro.

Doenca multiorganica.
- Doenca multiorgénica com envolvimento pulmonar
(em 5-15% dos casos em que 0
pulmao é atingido).
- Doenca multiorganica sem envolvimento pulmonar.
- Alterag8o histiocitaria multiorgénica
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Fig.1- Histiocitose pulmonar de células de Langerhans — Telerradiografia de face do
térax, onde se observaimagem de pneumotorax bilateral.



Figs. 2a4 - Histiocitose pulmonar de células de Langerhans — TAC torécica com cortes
de ata resolucdo — presenca de lesdes cisticas, mais acentuadamente nos cortes
superiores e médios, predominando nos inferiores as |esdes nodul ares.

Peguena |amina de pneumotdrax a direita, no corte superior.



Fig. 5 - Hidtiocitose pulmonar de células de Langerhans — LBA, com presenca de
macrofagos, linfécitos e eosindfilos.
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Fig. 6 - Histiocitose pulmonar de células de Langerhans — Citometria de fluxo com
presenca de 12% de células CD1a+ por anticorpos monoclonais.



Fig. 7 - Histiocitose pulmonar de células de Langerhans — Imagem histoldgica de
infiltrado celular constituido por histiécitos de nucleo irregular, com fendas.
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Fig. 8- Histiocitose pulmonar de células de L angerhans— Positividade para S100.




Fig. 10 - Histiocitose pulmonar de células de Langerhans — Telerradiografia do térax
com resolucéo do pneumotorax bilateral apos drenagem torécica, e onde se observa um
padréo reticulonodular de distribuicdo peribroncovascular difusa, mais acentuado nas
regides superiores e médias dos pulmdes.



