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SILVA, Helbert Gean da. ANALISE DA PADRONIZAGAO DA TECNICA DE

PROCESSAMENTO E INTERPRETAGAO DO LAVADO BRONCOALVEOLAR
(LBA). 2022. 35f. Trabalho de Conclusdo de Curso (Graduagdo em Biomedicina) —
Universidade Federal de Pernambuco, Recife, 2022.

RESUMO

O lavado broncoalveolar (LBA) € um procedimento realizado através de uma
broncoscopia, o liquido aspirado é rico em informagdes sobre a saude do paciente e
€ amplamente utilizado no diagnostico de doengas pulmonares. A analise do lavado
pode ser efetuada por abordagens diferentes como a cultura de células, leitura
citopatologica, contagem diferencial de células e imuno-histoquimica. Apesar de ser
uma técnica amplamente utilizada por toda area da saude, o LBA atualmente né&o
possui um padrdo a ser seguido, os principais guias existentes s&do baseados em
revisdes do século XX e seguem a linha de polarizagao europeia/estadunidense da
area da saude. A falta de estudos sobre a padronizacdo provenientes de outros
continentes comprova a dificuldade na confecgdo dos mesmos, principalmente pela
falta de referencial tedrico. A padronizagdo € necessaria principalmente por permitir
a diminuigdo da realizagdo de procedimentos como a bidpsia incisional, tendo em
vista que suas taxas de sensibilidade e especificidade sao similares), de modo que
se torna melhor priorizar o LBA antes de recorrer a procedimentos invasivos como
outro recurso de diagnostico; minimizando as variantes externas que podem interferir
no processamento, analise e consequente resultado pois, atualmente a interpretacao
fica a mercé de quem esta realizando a técnica. O objetivo desta revisédo foi ajudar
nao no fundamento da técnica, mas diminuir suas variagdes, facilitando sua utilidade
clinica. A reflexdo realizada através dos resultados obtidos tem o intuito de
contextualizar a técnica de processamento e analise do LBA; faciltando e
diminuindo a probabilidade de erros no processo e na analise, assim como em
fatores externos que possam interferir no diagnostico; além de expandir os
horizontes na comunidade cientifica e estimular a produgao vinda de paises fora do
eixo EUA-EU.

Palavras-chave: Procedimento operacional padrao. Doengas pulmonares. Lavado
broncoalveolar. Utilidade Clinica. Citopatologia.



SILVA, Helbert Gean da. ANALYSIS OF STANDARDIZATION OF THE
PROCESSING TECHNIQUE AND INTERPRETATION OF BRONCHOALVEOLAR
LAVAGE (BAL). 2022. 35f. Trabalho de Conclusdo de Curso (Graduagcdo em
Biomedicina) — Universidade Federal de Pernambuco, Recife, 2022.

ABSTRACT

Bronchoalveolar lavage (BAL) is a procedure performed through a bronchoscopy, the
aspirated liquid is rich in information about the patient's health and is widely used in
the diagnosis of lung diseases. Washing analysis can be performed by different
approaches such as cell culture, cytopathological analysis, differential cell count and
immunohistochemistry. Despite being a technique widely used throughout the health
area, LBA currently does not have a standard to be followed, the main existing
guidelines are based on 20th century reviews and follow the European/American
polarization line in the health area. The lack of studies on standardization from other
continents proves the difficulty in making them, mainly due to the lack of a theoretical
framework. Standardization is necessary because it allows for a reduction in the
performance of procedures such as incisional biopsy, given that their sensitivity and
specificity rates are similar, so that it is better to prioritize BAL before resorting to
invasive procedures as another resource of diagnostic; minimizing the external
variants that can interfere with the processing, analysis and consequent result,
because currently the interpretation is at the mercy of who is performing the
technique. The objective of this review was not to help with the fundamentals of the
technique, but to reduce its variations, facilitating its clinical utility. The reflection
carried out through the results obtained is intended to contextualize the LBA
processing and analysis technique; facilitating and reducing the probability of errors
in the process and analysis, as well as external factors that may interfere with the
diagnosis; in addition to expanding horizons in the scientific community and
stimulating production from countries outside the US-EU axis.

Key words: Standard operational procedure. Lung diseases. Bronchoalveolar
lavage. Clinical Utility. Cythopatology.
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1 INTRODUGAO

O lavado broncoalveolar (LBA) é um procedimento realizado através de uma
broncoscopia, instilando uma solugédo e aspirando imediatamente, o conteudo
aspirado é rico em informagdes sobre a saude do paciente e € amplamente utilizado
no diagnostico de doengas pulmonares, sendo efetivo principalmente na deteccao
de inflamagdo no tecido pulmonar (ZHANG, et al, 2022) e na exclusédo de
diagnésticos de doengas intersticiais (HERON, et al, 2012; CATARINO, 2013).

O procedimento foi realizado pela primeira vez por volta do século XX,
possibilitado pelas primeiras lavagens pulmonares realizadas para a retirada do
acumulo de secregao através da técnica conhecida como irrigagdo pulmonar. Desde
entdo, com os avangos tecnologicos na area da saude como a invengao do
broncoscopio flexivel (DAVIDSON, et al, 2020), ganhou amplo espago por ser um
procedimento seguro e minimamente invasivo, possuindo baixa ou nenhuma
complicagdo geralmente, todavia elas ainda podem ocorrer, sendo as mais comuns
a febre, diminuicdo da atividade pulmonar, aumento da resposta inflamatéria
(DAVIDSON, et al, 2020) e pequenos sangramentos (DRENT, et al, 2021).

Apesar de ser uma técnica amplamente utilizada por toda area da saude, o
LBA atualmente ndo possui um sistema de padronizagao a ser seguido (HETZEL, et
al, 2021). Os principais guias existentes sao baseados em revisdes do século XX,
quando o LBA ainda estava em desenvolvimento e a producdo de experimentos
para sua eficacia ainda estavam comecando. A falta de estudos sobre a
padronizagao provenientes de outros continentes comprova a dificuldade na
confecgdo dos mesmos, principalmente pela falta de referencial tedrico.

Outra problematica nos guias (MEYER, et al, 2012; MARTINU et al, 2020) é
que eles seguem a linha de polarizagado europeia/estadunidense da area da saude,
considerando em sua maior parte os aspectos das automacdes envolvidas no
processo, ignorando partes essenciais da discussdao como a contagem diferencial e
sua eficacia no diagnostico direto (GREGORIO, 2013); como problemas na saude
publica de cada pais pode afetar a execucdo e processamento da técnica
(condi¢des ideais de armazenamento e conserva, material para a realizagdo do
procedimento, transporte e a conscientizagdo do paciente quanto a importancia do
exame), sem a contextualizagdo necessaria para a adaptacdo das realidades de
cada pais (BOSI, 2012).
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A padronizagdo € necessaria principalmente por permitir a diminuigdo da

realizacao de procedimentos como a bidpsia incisional, tendo em vista que suas
taxas de sensibilidade e especificidade sao similares (JARA-PALOMARES et al.,
2009), de modo que se torna melhor priorizar o LBA antes de recorrer a
procedimentos invasivos como outro recurso de diagndstico. Por fim, a padronizagao
seria essencial para minimizar as variantes externas que podem interferir no
processamento, analise e consequente resultado pois, atualmente a interpretagao
fica a mercé de quem esta realizando a técnica (BOLLMANN, et al, 2017;
BAUGHMAN, 1997) e sem um referencial ou um guia amplamente difundido como o

estabelecimento de um procedimento operacional padrao (POP) (CORREA, 2020).
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2 REVISAO BIBLIOGRAFICA

2.1 Lavado Bronco Alveolar

O LBA é um procedimento de “lavagem” do epitélio dos brénquios e alvéolos
através de uma solucédo que geralmente € uma salina isoténica; € um procedimento
relativamente seguro sem muitos efeitos colaterais ou relatos de obitos, e as
complicagbes estdo frequentemente associadas a comorbidades ou a prépria
broncoscopia (KLECH e HUTTER, 1990; BRAUWER, 2000; BAUGHMAN e DRENT,
2001; MEYER, et al, 2012; DAVIDSON, et al, 2020; DRENT, et al, 2021). Sendo
tratado inicialmente como uma ferramenta de terapia para o alivio no acumulo de
secregdes no pulmao, a lavagem permite um novo olhar sobre o diagndstico de
doengas pulmonares (infecciosas ou nao) considerando as alteragdes no perfil
celular demonstrado pelos achados celulares (ou n&o-celulares) no fluido obtido
apos a aspiragao da solugdo salina injetada (DAVIDSON, et al, 2020).

O fluido proveniente do LBA nada mais € do que a secregado que reveste o
epitélio dos brénquios e alvéolos (e consequentemente o conteudo presente na
regido) com o adicional da solugéo injetada, sendo assim, € de suma importancia a
verificagcdo da realizagcdo correta da técnica, considerando as discrepancias entre
laboratérios e hospitais, o processamento e a analise do LBA pode ser
comprometida antes mesmo de comecgar (BRAUWER, 2000; BAUGHMAN e DRENT,
2001; MEYER, et al, 2012; DAVIDSON, et al, 2020; DRENT, et al, 2021;).

A técnica do lavado é bastante simples por ser realizada juntamente a
broncoscopia através de um broncofibroscépio, porém, esse € um dos poucos
aspectos que nao é variavel na literatura; o método mais utilizado instila entre 50-
300 ml da solugédo salina/soro fisiologico 0,9% (que sejam ideais para uso
intravenoso), que podem ser divididos em cinco, trés ou duas aplicagdes, em
temperatura ambiente ou aquecidas para a temperatura corporal média, com retorno
na aspiragdo maior do que 5-10% do volume instilado (caso n&o atinja esse
percentual, o procedimento deve ser interrompido imediatamente para evitar
complicagbes ao paciente devido a retencédo do liquido), e volume acima de 30%
para a otimizagao da técnica (BRAUWER, 2000; DRENT, 2001; MEYER, et al 2012
BAUGHMAN; DRENT, et al, 2021).

Sobre os preparativos antes da realizagcao do exame, € necessario a realizacao
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de exames de imagem como 0O raio X ou uma tomografia do térax para a

identificacdo do local da les&o nos casos de neoplasia ou do melhor segmento onde
se apresente alguma alteragdo visivel na imagem como uma escavagao
caracteristica da necrose caseosa; um jejum de entre 4-6 horas para evitar a
regurgitacdo e consequente aspiragao do conteudo; caso o paciente possua uma
doenga de base (DPOC, HAS, asma, diabete...) realizar a estabilizagao/controle da
doenga para evitar maiores problemas durante o exame (JACOMELLI, et al, 2020); a
sedacgao fica por escolha do paciente, nos casos afirmativos, os mais utilizados sao
o propofol (por inalagdo), a associagao de diazepam com a atropina e a xilocaina
que pode ser local ou instilada durante a broncoscopia (utilizada para evitar o reflexo
da tosse); exceto em casos de suspeita de tuberculose, visto que qualquer contato
com o anestésico é fatal para o Mycobacterium por inibir seu crescimento
(SARMENTO, et al, 2008).

Quanto ao armazenamento e manuseio do fluido apdés a técnica, é
recomendavel a utilizacado de recipientes estereis que nao permitam a aderéncia do
conteudo na superficie (tubos de vidro com camada de silicone, tubos de
polipropileno ou qualquer outro que impeca a adesao das células nas suas paredes
de modo que dificulte a anadlise e o processamento) (BAUGHMAN, 1997,
BRAUWER, 2000; MEYER, et al 2012; BOLLMANN, et al, 2017; DAVIDSON, et al,
2020). Caso a amostra nao possa ser imediatamente transportada ao laboratério por
qualquer motivo, a amostra deve ser armazenada por até 4 horas e refrigerada
numa temperatura de 4 °C, e a anadlise deve ser feita em até 24 horas. Alguns
hospitais utilizam a conduta de dobrar a quantidade do lavado utilizando alcool 50%
como conservante para uma maior durabilidade e preservagao das estruturas a
serem observadas, porém, esse método interfere na contagem diferencial de células
durante a analise (MEYER, et al, 2012).

Na centrifugagdo durante o processamento do LBA, o recomendado sé&o
poucas rotacdes por minuto (rpm) (entre 650-2000 rpm) e uma baixa taxa de
aceleracao, evitando danificar e perder a coesdo das células (impedindo uma
possivel confusdo no laudo) mas ainda sendo suficiente para obter microrganismos
(BRAUWER, 2000). O uso de técnicas e maquinarios modernizados como a
Polymerase Chain Reaction (PCR) e a citocentrifuga permitem uma melhor
utilizacao do LBA para um diagnodstico ainda mais eficaz; a PCR para uma maior

sensibilidade para infecgdes mais especificas (DAVIDSON, et al, 2020; TAN, et al,
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2016) e a citocentrifuga na leitura citopatoldgica ao concentrar a celularidade da

amostra numa pequena area, facilitando a leitura, a coloragdo e auxiliando na
economia dos materiais utilizados no laboratério (JUAN, et al, 1992; RODRIGUEZ,
ROMERO, 2022; BRAUWER, 2000).

A analise do lavado pode ser efetuada por abordagens diferentes como a
cultura de células para avaliagdo de crescimento bacteriano, leitura citopatoldgica,
contagem diferencial de células e imunocitoquimica (DAVIDSON, et al, 2020). A
coloragao utilizada para corar as laminas montadas para a leitura citopatolégica vai
variar consoante o quadro clinico do paciente, se o pacienta apresenta suspeita de
alguma neoplasia conforme os exames de imagem, a coloragao utilizada deve ser a
bateria de Papanicolau, visto que esta facilita a visualizagdo dos nucleos das
células. Caso seja alguma doenga onde, seja necessario a analise dos leucdcitos
(maioria dos casos), o corante May-Grunwald-Giemsa (MGG) é utilizado, embora
seus protocolos sejam diversificados; embora ndo seja um consenso, o MGG é tido
como padrao ouro por permitir a visualizacdo dos componentes celulares e nao
celulares como filamentos de muco. A utilizacido de outros corantes ainda é feita
porém, de forma excepcional, considerando que apenas coram partes especificas,
células especificas ou a partir de condi¢cdes especificas como o pH (BRAUWER,
2000; DAVIDSON, et al, 2020).

2.1.1 Achados n&o-neoplasicos no Lavado Broncoalveolar

Na contagem diferencial de células/leitura citopatolégica do LBA, os achados
sado variados (BRAUWER, 2000), entre os relatados na literatura estdo as células
epiteliais, os leucdcitos (macréfagos e suas variagdes, linfocitos, eosindfilos,
neutréfilos e basofilos), microorganismos como bactérias e fungos (MEYER, et al,
2012; KLECH, HUTTER, 1990; GHARSALLI, et al, 2018) e células metastaticas ou
de neoplasias pulmonares (BAUGHMAN, 2001).
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Figura 1 - Fotomicrografia de Macrofagos alveolares em LBA.

Fonte: TAO, et al, 2022

Macrofagos sao as células que em condigbes normais se apresentam em maior
quantidade no LBA, células com citoplasma espumoso e abundante, geralmente
com bordas bem delimitadas e que por ser uma célula fagocitica, pode conter
inclusdes de hemossiderina, restos celulares (debris) (BRAUWER, 2000) ou lipidios
em casos de lesdo por uso de vaper e/ou cigarros eletrénicos (HARRY-
HERNANDEZ, et al, 2022), possuindo cromatina regular e, as vezes, é possivel
visualizar nucléolos (BRAUWER, 2000).

Figura 2 - Fotomicrografia de linfocitos presentes em LBA
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Fonte: Cedido pelo LPCM

Os linfocitos sao células visualizadas quase que exclusivamente pelo seu
nucleo visto sua alta relagao nucleo/citoplasma (em sua forma madura) e possuem
cromatina densa e homogénea; apresentam diferengcas em seu estado de linfécito
atipico/ativado como uma maior quantidade de citoplasma e vacuolizagdo (podendo
ser confundido com os macrofagos alveolares) associados a doengas em estado
cronico (BRAUWER, 2000).
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Figura 3 - Fotomicrografia de neutréfilos presentes em LBA.

Fonte: Cedido pelo LPCM

Os neutrdfilos fazem parte dos granulécitos, e possuem o nucleo dividido em
lobos, que estdo conectados entre si; o citoplasma é fino e incolor, porém, a
coloragcao rosea que fica visivel se deve aos granulos presentes no mesmo;
alteragdes em sua quantidade e forma estdo geralmente associados a doencgas
agudizadas (BRAUWER, 2000; DAVIDSON, et al, 2020).

Figura 4 — Fotomicrografia de eosindfilos presentes em LBA.

Fonte: TAO, et al, 2022

Eosindfilos sdo similares aos neutrofilos, sendo bi-lobulados e seus granulos
maiores e apresentam coloragao alaranjada, facilmente visualizada na microscopia;
sua presenga estd associada, na maioria das vezes, a processos alérgicos ou
reacdes a corpos estranhos e presentes no LBA em casos de asma e bronquiolite
obliterante (BRAUWER, 2000; DAVIDSON, et al, 2020).
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Figura 5 — Fotomicrografia de células epiteliais escamosas presentes em LBA.
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Fonte: Cedido pelo LPCM.

As células epiteliais escamosas se apresentam em casos de contaminagao
com o epitélio da orofaringe, que ao sofrer o processo de metaplasia se transforma
em escamoso, possuindo forma poligonal e nucleo picnético (geralmente bem
centralizado) (BRAUWER, 2000), coeso e regular (alteragbes nesta apresentagao
podem ser indicativos de doenga neoplasica ou de reatividade a algum agente
externo) e citoplasma em quantidade razoavel, suficiente para ter uma baixa relagéo
nucleo/citoplasma (NETO, 2020). Na imagem, também estdo presentes diversos

linfocitos, poucos macréfagos degradados e alguns filamentos de muco ao fundo.

Figura 6 — Fotomicrografia de célula ciliada secretora de muco em LBA.

Fonte: Cedido pelo LPCM
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As células ciliadas secretoras de muco sdo as células originais do epitélio
alveolar e brénquico; se apresentam como células colunares com o nucleo
acomodado no final devido ao muco produzido e com cilios nas pontas (BRAUWER,
2000).

Embora a técnica possua suas limitagdes por si s6 (BOLLMANN, et al, 2017,
KLECH, 1989), mesmo em casos onde o perfil celular se apresente de forma
inespecifica, ele ainda pode ser utilizado para a exclusdo de certas doencgas
(DAVIDSON, et al, 2020).
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3 OBJETIVOS

3.1 Objetivo Geral

Reunir dados suficientes para verificar a possibilidade de padronizagcao da
técnica de processamento e analise do LBA de forma contextualizada, facilitando e
diminuindo a probabilidade de erros no processo e na analise, assim como em

fatores externos que possam interferir no diagndstico

3.2 Objetivos Especificos

) Conceituar o lavado bronco alveolar e apresentar seus principais
achados nao-neoplasicos

[ Identificar os fatores que influenciam na técnica, destacando os
positivos e eliminando os negativos

) Verificar a possibilidade de padronizacdo da técnica para padrdes
contextualizados

) Criar tabelas com as distribuicbes dos artigos encontrados,
organizados também os titulos dos trabalhos, local onde os artigos foram
publicados/realizados, ano e tipo.
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4 METODOLOGIA

O estudo realizado foi baseado na reunido de artigos a partir de fontes
secundarias, a experiéncia adquirida sobre o tema durante o ano no LPCM e nos
materiais € amostras presentes no laboratério. O objetivo desta revisdo foi auxiliar
nao no fundamento da técnica, mas diminuir suas variagdes, facilitando sua utilidade
clinica (SOUZA, SILVA, CARVALHO, 2010).

Para a pesquisa, foram utilizados combinacbées com os termos: “Lavado
broncoalveolar’, “Padronizagao”, “Diagnéstico”, “Técnica”, “Variagdes”, “Guias”,
“Orientacdes”, “Limitacbes” e “Coloragao”; nas plataformas Scielo, Scopus,
PubMED, Portal de periddicos da CAPES, Medical Literature Analysis and Retrieval
Sistem on-line (Medline) e Elsevier dos quais os resultados se mostraram escassos
na lingua portuguesa e/ou especificos para a utilidade da técnica, tendo suas
principais publicacdes a partir de meados da metade do século XX.

Como critérios de inclusdo estdo artigos entre 1985 e 2022, que abordaram
sobre o LBA; os de exclusdo sao artigos que desviaram do tema, como o
envolvimento do LBA em diagnostico de animais ou novos conceitos de diagnostico
utilizando o LBA, ou que ndo se incluiram na linha temporal estabelecida. A

linguagem/idioma n&o foi considerado interferente.
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5 RESULTADOS E DISCUSSAO

Os artigos selecionados na linha temporal estabelecida demonstram uma
constante evolugao no interesse em pesquisas relacionadas ao LBA em relagdo aos
seus primeiros anos de utilizacdo, principalmente em relagéo a utilidade clinica do
LBA, confirmando seu uso em outras doengas que nao sejam neoplasicas ou
intersticiais, ou ainda como uma forma de terapia, assim como em seu surgimento,
porém, ainda assim, nenhum deles apresentou uma proposta concreta e
contextualizada para a padronizagdo. Até mesmo os guias/referéncias existentes
como Klech, Hutter , Brauwer, Meyer et al, Rand et al e Martinu et al, sao
padronizagdes voltadas para situacées especificas como o transplante de pulmao,
uso da broncoscopia ou para diagnostico de doengas intersticiais, ou, precisam de
atualizagdes como Klech, Hutter e Brauwer, ambas vindas antes da virada do século
XX. Os outros artigos selecionados para a discussdo nao se tratam de
padronizagdes, mas todos descrevem o uso da técnica de sua propria forma, as
variagdes nao sdo absurdas mas ainda sim, causam discrepancias na sensibilidade
e especificidade da técnica; estando diretamente relacionado com o crescimento na
quantidade de artigos que revisam, relatam estudos de casos e experimentam para
justificar o uso do LBA, tanto em relagdo a procedimentos invasivos como a biopsia

como para inovagdes na terapéutica e diagndstico.

Grafico 1 — Distribuicdo dos artigos por ano de publicagao.
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Quadro 1: Distribuigcbes das padronizagdes encontradas nas bases de dados

(itens com * sdo artigos com colaboragéo de varios paises).

TiTULO NO LOCAL

Clinical guidelines and indications for bronchoalveolar 1
lavage (BAL): Report of the European Society of Pneumology 990 *
Task Group on BAL

Standardisation and applications of bronchoalveolar lavage 2 Paises
cytology 000 Baixos

An Official American Thoracic Society Clinical Practice 2
Guideline: The Clinical Utility of Bronchoalveolar Lavage Cellular 012 EUA
Analysis in Interstitial Lung Disease

British Thoracic Society guideline for diagnostic flexible 2 Reino
bronchoscopy in adults 013 Unido

International Society for Heart and Lung Transplantation
consensus statement for the 020 *
standardization of bronchoalveolar lavage in lung transplantation

Fonte: Autor.

As primeiras padronizacodes realizadas por Klech, Hutter, na verdade funcionam
como um guia de diagnodstico e uso do LBA, trazendo recomendagdes e avisos
como possiveis efeitos colaterais do procedimento (que estdo geralmente
associados com a broncoscopia em si) e em que casos e doengas o LBA teria sua
utilidade clinica comprovada. Mesmo em 1990, ano de publicagdo do artigo, eles ja
compararam as vantagens do uso do LBA em comparagdo a biopsia pulmonar,
fazendo uma relacédo entre os indices de complicagbes durante o procedimento e
mortalidade durante e apds a realizagdo do exame, sendo as chances para a biopsia
significativamente maiores do que o LBA.

O artigo segue analisando o perfil celular encontrado em varias doengas,
baseando-se em estudos prévios sobre o LBA, indicando o que foi constatado sobre
excessivos estudos sobre a eficacia (sensibilidade x especificidade) enquanto
estudos sobre a padronizacdo foram deixados de lado. Como € um estudo mais
antigo, relativamente desatualizado, ja possui algumas informagdes desmentida por
outros autores, como Meyer et al, sobre o perfil celular da fibrose pulmonar
idiopatica e a efetividade do LBA para o seu diagndstico. Apds as varias analises, o
artigo finaliza constatando o LBA como uma ferramenta no tratamento da proteinose
alveolar, que pode ser efetiva em outras (ingestao de particulas radioativas, asma e

pneumoconioses) mas necessitaria de mais empenho nas pesquisas dessa area.
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O guia nao traz sua proépria versdo da técnica, nem sobre a necessidade de

uma padronizacio, sendo assim, um compilado de diretrizes sobre suas aplicagdes
clinicas, que, considerando o seu ano de publicagdo, nao deveria ser utilizado como
parametro para o uso do LBA.

Em 2000, Brauwer realizou uma das primeiras padronizagbes ja
documentadas, descrevendo a técnica com todos seus componentes, sendo uma
das padronizacbes mais completas e de facil reprodutibilidade, podendo ser
realmente considerada uma padronizagao. Por se tratar de uma tese de doutorado,
€ um trabalho deveras extenso e descritivo, incluindo a utilizacdo de imagens para
apresentar e exemplificar os achados celulares. A tese por si s6 tem apenas um
problema que € o seu ano de publicacdo, sendo necessaria atualizacbes para os
dias atuais e um contexto que seja efetivo no panorama mundial.

O trabalho possui breve introdugcdo antes das consideragdes essenciais da
padronizagao como o que de fato € o LBA, seu contexto histérico e criagdo. Brauwer
procurou seguir a linha de raciocinio da técnica, dando continuidade na sua
sequéncia, seguindo desde quais medidas tomar antes da realizagdo do exame até
o processo de anadlise e eficacia da técnica. Brauwer recomenda a utilizagdo do
diazepam ou da meperidina em associagdo com a atropina (para reduzir o risco de
alteragdes cardiovasculares durante o procedimento) e a xilocaina localmente, como
sedativos; sobre a area do pulmao na qual o procedimento deve ser realizado, o
recomendado seja escolhido através de um exame de imagem, de preferéncia numa
area nao muito profunda, pois uma maior quantidade de solucao seria instilada para
uma recuperagdo adequada do fluido. Na solugdo utilizada € uma salina 0,9%
concentrada, aquecida para a temperatura corporal (36-37 °C), porém reconhece
gue em quase nenhum local esse aquecimento é realizado.

Para o exame em si e a recuperacao do fluido, recomenda a distribuicao da
solugdo em aliquotas menores, igualando o que foi descrito por Davidson, et al,
(2020) e Martinu, et al, (2020), uma publicagao sobre os achados celulares no LBA e
uma padronizacado internacional respectivamente. A utilizacdo da citocentrifuga
como padrao ouro no processamento também € um dos poucos consensos em
relagdo a técnica, sendo abordado por varios artigos, desde os mais antigos como
este para mais recentes como Davidson, et al, em 2020 e Meyer, et al, em 2012,
curiosamente, o artigo mais recente sobre padronizagdo Martinu, et al, nao

especifica 0 uso da citocentrifugagdo como um fator positivo para a analise.
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A escolha dos corantes acaba sendo uma das maiores variaveis no assunto,

ficando a escolha de quem processar a amostra e qual seja o motivo da realizagéo
do exame; sendo assim, € seguro afirmar que essa parte do processamento pode
ficar em aberto numa padronizagao, principalmente pela alternancia dos corantes
como estabelecido por Davidson ,et al. O papanicolau € o mais completo por
permitir a visualizagdo de quase todas as estruturas possiveis de estarem presentes
no LBA, especialmente em casos de doenca neoplasica e exceto por situacoes
especificas como o macréfago tomado por lipidios nas lesées provocadas pelo uso
de cigarros eletronicos, além disso, por ja ser utilizado na coloragao de citologia
cervical, € mais facilmente encontrado em laboratérios ou em lojas de produtos para
o laboratério; o MGG/Giemsa tem destaque por corarem os achados nao celulares e
evidenciar o nucleo das células, sendo seu principal uso na contagem diferencial de
leucocitos.

Brauwer também faz uma reunido de dados como os de Klech, Hutter, sobre os
achados e em quais doengas o LBA deve ser utilizado, mas desta vez, os relatos
coincidem com as padronizagdes recentes como Davidson et al (2020), Martinu et
al(2020), Meyer et al(2012) e Rand et al(2013).

Grafico 2 — Distribuicdo percentual dos locais de origem de publicagdo dos
artigos encontrados.
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Se ja existem artigos que se completam, formam um consenso ‘internacional’
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sobre o LBA, por qual motivo ele ndo é seguido? A resposta se encontra nos locais

onde as padronizag¢des foram realizadas e nos seus tipos. Estudos sobre a utilidade
clinica do LBA sao provenientes de varios paises e sempre com um volume que vem
aumentando, mas a padronizacdo em si, € sempre realizada em foco numa viséao
voltada para o hemisfério norte do planeta, com um foco eurocéntrico e norte-
americanizado e descontextualizado para com os paises considerados periféricos.
Paises como China e Ira, verdadeiras poténcias cientificas e tecnolégicos, apenas
comegam a aparecer recentemente no meio cientifico, sendo a China produtora do
primeiro artigo sobre uma leitura citopatologica do LBA automatizada em Tao et al, e

novidades como o LBA em lesbes pulmonares induzidas por microvesiculas

provenientes de macréfagos na inflamagéo em Zhang et al (2022)

Quadro 2 — Artigos com descrigéo da técnica do LBA

Titulo Ano Resumo
Effect of Changing Instilled Volume for Bronchealveolar Lavage
in Patients with Interstitial Lung Disease 1985  Mudangas no velume instilado
Differential cytelogy of bronchealveolar lavage
fluid in normal children 1994  Descricdo da técnica
Lavado broncoalveolar 1997  Descricdo da técnica e indicacdes de uso
Interpretation of bronchoalveolar lavage fluid cytology 2001  Achados e descrigdo da técnica
Haemosiderin-laden macrophages in the
bronchoalveolar lavage fluid of patients with
diffuse alveolar damage 2009  Descricdo da técnica
Bronchoalveolar lavage cell pattern from healthy human lung 2011 Descricdo da técnica
Bronchoalveolar Lavage (BAL) for Research; Obtaining Adequate
Yield 2014  Como obter amostras adequadas
Clinical, cytological and microbiolegical evaluation of bronchoalve
lavage in children: A referral hospital-based study 2016  Descrigdo da técnica
Cellular analysis in bronchoalveolar
lavage: inherent limitations of current
standard procedure 2017  Como o broncoscopio e as aliquotas inspiradas podem afetar o LBA
Impact of processing technique on
brenchealveclar lavage cellular analysis 2018  Estudo scbre as variagdes; indica o que fazer durante o processamento
Processing of Bronchoalveolar Lavage Fluid and Matched Blood {
Macrophage and CD4+ T-cell Immunophenotyping and HIV Rese
Assessment 2019  Descrigdo da técnica
Bronchoalveolar lavage as a diagnostic precedure: a review of
known cellular and molecular findings in various lung diseases 2020  Achados e descrigio da técnica
Bronchoscopic performance of bronchoalveolar lavage in
germany — a call for standardization 2020  Constata as variacdes; um apelo para a necessidade da padronizacio
Inflammatory alveolar macrophage-derived microvesicles damage
epithelial cells and induce lung injury 2022  Descricdo da técnica
Cytopathological Findings in
Bronchoalveoclar Lavage from Patients
with COVID-19 2022  Achados em pacientes com COVID-19 no LBA
Autormnated interpretation and analysis of bronchoalveolar lavage 1 2022  Automacdo da técnica

Fonte: Autor.

Os artigos listados acima foram utilizados na construgdo de outro quadro

identificando as variagdes na técnica e suas solugdes, destacando os principais

pontos; além disso, alguns desses artigos trazem algo novo para o debate do LBA,
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mesmo sem apresentar a padronizagcdo como seu objetivo, como em Collins et al

que em 2014 apresentaram um estudo detalhado sobre como obter uma amostra
ideal do LBA; ou em Pourakbari et al (2016), um estudo que considera a técnica no
contexto infantil, identificando mais uma variagao a ser estudada na técnica; Bolliman
et al (2017) que foi o artigo mais recente a considerar o lumen do broncoscépio
utilizado como uma das variagdes e reforco na instilacdo da solugcdo salina em
pequenas aliquotas, além de destacar as limitagdes atuais da técnica, destacando o
baixo numero de pacientes para estudo e a falta de padronizagdo como fatores
limitantes; também, Salahuddin, et al, (2019), que utiliza o LBA como uma
identificacdo e confirmagdo do pulmdo como reservatério da carga viral do HIV,
Davidson ,et al, (2020), que faz uma excelente revisdo da literatura disponivel sobre
o LBA, destacando sua utilidade clinica tanto para diagndstico como para
tratamento, além de elaborar um 6timo quadro associando os corantes utilizados
com suas respectivas doengas/condi¢des; Hetzel, et al, (2021), comparando os
dados obtidos através de uma pesquisa online em hospitais aleméaes sobre como é
realizado o LBA em cada um deles e urgindo por uma padronizagao; e Tao, et al,
(2022) com as inovagdes tecnoldgicas auxiliando na criagdo de uma ferramenta

ainda mais efetiva no diagnéstico de pacientes mais graves.

Quadro 3 — Quadro demonstrativo sobre os principais interferentes na técnica
de LBA, presentes na literatura.

Variavel Influéncia
Doencga Necessario especificar
Tempo de aspiragao Necessario especificar
Pressao na succéo e instilagao Entre 25-100 mmHg

Solucdo utilizada (tipo, concentracéo,

temperatura, filtro, etc.) Necessario especificar

Volume instilado = 100ml > 300mI max.
Volume recuperado Necessario especificar; ideal = 5ml
Especialista realizando a lavagem Necessario especificar

. . Necessario especificar;
Numero de aliquotas o

recomenda-se a divisdo em 4

Posigcao do paciente Necessario especificar
Area na qual foi realizada a lavagem Necessario especificar

Manuseio do LBA (transporte,
armazenamento, etc.)
Processamento Necessario especificar

Método de analise Necessario especificar

Necessario especificar

FONTE: AUTOR.
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6 CONCLUSAO

Concluimos que a padronizagéo atual é efetiva, sensivel e especifica, porém,
descontextualizada ao ser voltada inicialmente para “paises de 1° mundo”, e pela
baixa taxa de reprodutibilidade, levando paises fora desse eixo a utilizarem outros
recursos no processamento e analise das amostras do LBA e por ndo serem
especificas, como no caso de Meyer et al (2012), Rand et al (2013) e Martinu et al
(2020), por serem voltadas para doencas intersticiais, broncoscopias em geral e
transplantes, respectivamente.

Pode ser dificil, mas a padronizacdo € possivel e necessaria, porém ela
precisa de estudos mais avangados com o LBA e trabalho de bancada para provar a
real eficacia do LBA, o que pode ser dificil por ndo ser um material facilmente
coletado como uma amostra de sangue para hemograma e outros exames, mas
facilita a realizacdo de outros tipos de pesquisa como estudos locais para a
investigacao de como os hospitais da regiao manuseiam as amostras e até mesmo a
construcdo de um mapa epidemiolégico, tragcando um perfil socioecondmico da
populacdo afetada pelas doengas diagnosticaveis pelo LBA. Talvez com uma
padronizagao contextualizada, o LBA se prove util em doengas pulmonares que nem
tenham sido consideradas, igualmente no seu uso terapéutico.

Além de expandir os horizontes na comunidade cientifica e estimular a
producado vinda de paises fora do eixo EUA-EU, como exemplificado pela imensa
quantidade de artigos sobre o LBA produzidos ao redor do mundo, além disso, boas
politicas de saude publica e programas de saude universal gratuita como o SUS séo
um excelente inicio para a obtencdo de uma padronizacado eficiente. A falta de
estudos sobre a padronizagdo deixa em evidéncia o desinteresse da comunidade
cientifica na construgdo de trabalhos de base como esse; mesmo que alguns
aspectos da técnica continuem variando, sendo necessaria a construgao de mais
artigos em conjunto entre paises, trazendo assim uma verdadeira contextualizagao

para a técnica.
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