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Muitos estudos  têm avaliado os aspectos clínicos e funcionais do comprometimento das 

vias aéreas inferiores na fibrose cística (FC). Entretanto, poucos estudos têm sido realizados 

para avaliar as alterações clínicas e funcionais das vias aéreas superiores.  

O objetivo do presente trabalho foi correlacionar variáveis obtidas por endoscopia 

nasossinusal, laboratoriais e tomográficas dos seios paranasais e, verificar a  associação 

com a gravidade e o genótipo de pacientes com fibrose cística, de um centro universitário 

de referência em tratamento  de FC no Brasil. 

Realizou-se um estudo clínico, laboratorial com 50 fibrocísticos. Todos foram submetidos a 

tomografia computadorizada dos seios paranasais, estudo genético das mutações da FC, 

endoscopia nasossinusal e bacterioscopia dos seios maxilares, orofaringe e traquéia.  

A gravidade da FC foi avaliada pelo escore de Shwachman .  

A prevalência de polipose na população estudada foi de 36% e maior entre homozigotos 

para ∆F508. O escore de Shwachman correlacionou-se com a idade. Não houve correlação 

do genótipo e do grau de gravidade com as outras variáveis estudadas. Os sujeitos 

apresentaram alta prevalência de colonização precoce para P. aeruginosa. 

Concluiu-se que a doença sinusal em pacientes fibrocísticos é muito freqüente, apresenta 

alterações nasofibroscópicas, tomográficas e clínicas, embora a  maioria das variáveis 

estudadas, não apresenta  correlação com a gravidade e o genótipo da doença. 
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Many studies have assessed clinical and functional aspects of lower airway affections in 

cystic fibrosis. Conversely, few studies have been performed to assess the clinical and 

functional affections of upper airways. The objective of the present study was to correlate 

the variables obtained by nasal and paranasal sinuses endoscopy, paranasal sinus laboratory 

and computed tomography (CT) scan findings, and to check the association with severity 

and genotype of cystic fibrosis patients. 

Clinical and laboratory study of 50 patients with cystic fibrosis at a university center.  

All patients were submitted to CT scan, nasal and paranasal endoscopy and bacterioscopy 

of maxillary sinus, trachea and oropharynx secretion. Severity of cystic fibrosis was 

assessed by Shwachman score and the most frequent genetic mutations were identified. 

The prevalence of polyposis in the studied population was 36% and it was greater among 

homozygote for ∆F 508. Shwachman score was correlated with age (p=0,003).  

The genotype was correlated with nasal polyposis (p=0,006). There was no association 

between affections in CT scan and severity of cystic fibrosis (CF). Patients presented high 

prevalence of early colonization of Pseudomonas aeruginosa. 

Sinus disease in CF patients are very frequent and presents several clinical, endoscopic and 

tomographic affections and most of them are not correlated with severity and disease 

genotype. 

Abstract 
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1.1- Fibrose cística 

A fibrose cística (FC) ou mucoviscidose é a doença hereditária autossômica 

recessiva letal com maior prevalência em  caucasóides. A denominação de fibrose cística é 

proveniente das alterações histológicas características no pâncreas.  

Mucoviscidose, por sua vez, relaciona-se à observação de que as  secreções das glândulas 

exócrinas estão mais espessas.  

Caracteriza-se por disfunção em  vários órgãos e sistemas  e evolui para 

infecção respiratória crônica, insuficiência pancreática  e desnutrição, na maioria dos casos. 

(Ratjen & Döring, 2003) Entretanto, nem todos os indivíduos expressam respostas clínicas 

com a mesma intensidade. (Ribeiro et al, 2005) 

Nas vias aéreas, o comprometimento é causado por inflamação e infecção 

crônica  por S. aureus e P. aeruginosa, resultando em diminuição progressiva da função 

respiratória obstrução das vias aéreas por muco espesso,  com conseqüente re-infecções e 

morte prematura. (Noone et al,1994) 

Atualmente, a formação de centros especializados em fibrocísticos,  

o manejo multiprofissional e o acesso a terapia adequada, têm propiciado uma maior 

sobrevida, com cerca de metade dos pacientes, sobrevivendo à 3ª. década de vida. 

(Ribeiro et al, 2002)  Entretanto, embora a taxa de sobrevida tenha aumentado nos últimos 

15 anos, a incidência maior ocorreu  no grupo de crianças e adolescentes de 2 a 15 anos 

com pouca melhora na taxa de mortalidade para maiores de 15 anos. (Kulich et al, 2003) 

 

1.1.1- Incidência 

A incidência da FC é de 1 para cada 2500 a 5000 nascidos vivos de etnia 

caucasiana na Europa, Estados Unidos e Canadá (apud Ribeiro et al, 2006).  

No Brasil, a incidência é variável, conforme região geográfica e grau de miscigenação das 

populações. A região sul apresenta a incidência de FC mais semelhante à da população 

centro européia (1 para 2.500),   diminuindo em outras regiões em até 1 para cada  

10.000 nascidos vivos. (Reis & Damaceno,1988; Raskin et al.,1993).  
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1.1.2- Genética         

O gene responsável pela FC localiza-se no braço longo do cromossomo 7,  

no lócus q31, tendo a propriedade de codificar um ácido ribonucléico mensageiro (RNAm), 

que transcreve uma proteína transmembrana, reguladora do transporte iônico, composta de 

1480 aminoácidos, conhecida como CFTR (cystic fibrosis transmembrane conductance 

regulator). Também denominada canal de cloro, localiza-se na membrana apical das células 

sendo essencial para o transporte de íons pela membrana celular, estando envolvida na 

regulação do fluxo de cloro, sódio e água. 

De acordo com a CF Mutations Database  (www.genet.sickkids.on.ca/cftr/), 

1439 mutações no gene da FC já foram identificadas sendo que,  a mais freqüente delas é a 

∆F 508 que ocorre por uma deleção de 3 pares de bases nitrogenadas do nucleotídeo, 

acarretando a perda de 1 aminoácido (fenilalanina) na posição 508 da proteína CFTR, 

impedindo o seu funcionamento adequado. 

Há grande variação da freqüência relativa da mutação ∆F508 entre regiões 

geográficas. No norte da Europa e América do Norte, atinge 70 a 90%, mas é muito menos 

freqüente na população mediterrânea, em que menos de 50% dos cromossomos FC têm 

essa mutação (Morral et al,1994). A menor frequência desta mutação foi encontrada na 

Turquia onde representa apenas 32%. ( CF Genetic Aanalysis Consortium,1990) 

No Brasil, a freqüência da mutação ∆F508 foi estudada em pacientes FC 

caucasóides, de cinco estados das regiões sul e sudeste, encontrando-se presente em 47% 

dos alelos examinados, sendo 49% no Rio Grande do Sul, 27% em Santa Catarina, 44% no 

Paraná, 52% em São Paulo e 53% em Minas Gerais (Raskin et al, 1993) e de 61 pacientes 

da região sul em que 50,8% dos alelos apresentavam esta mutação (Maróstica et al,1998). 

Mais recentemente, em 77 pacientes no sul do Brasil,  48,7% dos alelos tinham 

a mutação ∆ F508 (Streit et al, 2003), em  108 pacientes em São Paulo,  

44,45%   apresentavam os alelos mutados sendo, que 21,3% foram homozigotos para a 

mutação e  46,3% heterozigotos  (Okay  et al, 2005).  No norte do Brasil,  

22,7% apresentam a mutação ∆F508. (Araújo et al,2005). 
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Estes dados mostram que a freqüência da mutação ∆F508 é mais baixa no 

Brasil do que nos países do hemisfério norte provavelmente devido a maior miscigenação 

racial em nosso meio. 

 

1.1.3- Fisiopatologia           

O defeito no gene da fibrose cística  implica em uma proteína (CFTR) que pode 

ser ausente (classe I), defeituosa (classe II a IV) e deficiente (classe V) (figura 1).  

As mutações das classes I,II e III são as mais freqüentes e estão associadas a 

fenótipos  mais graves com insuficiência pancreática, enquanto pacientes com mutações 

mais raras (classes IV,V) apresentam manifestações clínicas mais leves.  

(Zielenski & Tsui,1995). A mutação mais freqüente (∆F508) está na classe II.   

 

Normal I II III IV V

G542X

394delTT

G551D R117H

3849+10kbC–>T

A455E

Ausencia
de síntese

Bloqueio no 

processamento
Condutância

alterada
Bloqueio na

regulação

Sintese

reduzida

DF508

 

Figura 1- Mutações da CFTR (reproduzida da referência Tsui LC.The cystic fibrosis 

transmembrane conductance regulator gene. Am J Respir Crit Care Med. 1995; 

151: S47-53)  
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A falta  da CFTR causa  anormalidades no líquido de superfície das vias aéreas  

que sofrem grandes modificações com altas concentrações de cloro, espessamento do muco 

e diminuição do “clearance” mucociliar, predispondo a inflamação e infecção crônica por 

Staphylococcus aureus e Pseudomonas aeruginosa. Nas vias aéreas inferiores, o desfecho 

final é a destruição da arquitetura dos brônquios e pneumopatia crônica. Nas vias aéreas 

superiores, a rinossinusite crônica, a polipose e a pseudomucocele são achados freqüentes.                             

As vias aéreas são normais ao nascimento, mas já apresentam alterações incipientes no 

lavado broncoalveolar com maior número de neutrófilos, DNA e elastase.  A fisiopatologia 

da inflamação e dano nas vias aéreas na FC pode ser vista na figura 2. 

 

LTB4,  IL-8

PMN

Muco nas
Vias

Aéreas

DNA

Falha na opsononização
e fagocitose
persistencia bacteriana

IL-8
Epitelial

Secreção

Degradação de elastina

Clivagem de IgG

Clivagem de complemento

Elastase

O2

H2O2

.

Dano estrutural
Bronquiectasia / RSC

 

Figura 2- Inflamação neutrofílica  e dano nas vias aéreas na Fibrose Cística (reproduzida 

da referência Konstan MW, Berger M. Current understanding of the 

inflammatory process in cystic fibrosis: onset and etiology. Pediatr Pulmonol 

1997; 24: 137-42) 
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A hipótese de inflamação primária (endógena) é baseada nas observações 

clínicas de inflamação precedendo infecção  na FC de neonatos e crianças menores.  

O lavado broncopulmonar mostra infiltração de neutrófilos e aumento de níveis de 

interleucina 8 (IL-8) (Dohlman ,1993; Dean,1993) sendo negativo para cultura bacteriana, 

na fase inicial da FC. 

Apesar de recentes progressos na compreensão da estrutura e função da CFTR 

nas vias aéreas, o mecanismo pelo qual a sua ausência ou alteração causam diferentes 

manifestações patológicas, incluindo inflamação crônica precoce da via aérea, permanece 

não completamente explicado na FC. (Konstan ,1997). Recentemente, Tabary, (2000) 

apresentou a hipótese de que a inflamação da via aérea pode existir nas células epiteliais 

das vias aéreas na FC, antes da manifestação da infecção bacteriana. A produção de IL-8 

pelas células epiteliais brônquicas poderia facilitar a migraçào de neutrófilos, linfócitos T e 

monócitos associados com a inflamação de vias aéreas nos pacientes fibrocísticos. 

A IL-8 também está envolvida no recrutamento de neutrófilos para a  mucosa 

nasal (Douglass,1994) constituindo-se em um mediador pró-inflamatório importante na FC, 

e em um fator central na resposta inflamatória nas vias aéreas. A IL-8  

(um fator quimiotático para os neutrófilos) é liberada pelos neutrófilos e tem a capacidade 

de ativar e recrutar estas mesmas células para as vias aéreas. Os neutrófilos estão muito 

aumentados nas vias aéreas dos fibrocisticos e têm relação com a gravidade da doença.  

A interação entre os germes que colonizam e infectam as VA dos FC e a alta viscosidade 

do muco levam a morte dos neutrófilos que liberam DNA e elastase. A elastase causa um 

aumento na produção de IL-8, dano epitelial, cliva imunoglobulinas e complemento, 

degrada elastina, aumenta secreção e rolhas  de muco que juntamente com excesso de DNA 

dos neutrófilos mortos causam danos estruturais e bronquiectasias nas vias aéreas inferiores 

(Muhlebach,2004). As manifestações da migração excessiva dos neutrofilos para  

VAS ainda não estão completamente esclarecidas. (figura 2) 

A IL-8 tem sido estudada como um marcador inflamatório e de gravidade da 

FC. Embora alguns estudos tenham mostrado concentrações de IL-8 aumentadas no sangue 

periférico de pacientes com FC (Terheggen-Lagro,2005) a maioria dos trabalhos mostra 
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que os níveis desta IL não estão aumentados no sangue e não tem relação com a gravidade 

da FC (Dean,1993). Estes aspectos ainda não foram estudados no nosso meio. 

Embora os níveis séricos de IL-8 possam estar normais no sangue periférico de 

pacientes com FC,  estudos recentes evidenciam que os neutrófilos tanto do sangue quanto 

os pulmonares têm alta capacidade de liberar IL-8 quando estimulados. Estes dados 

sugerem  ou uma exposição contínua das células aos vários mediadores inflamatórios ou 

um componente genético envolvido com a  produção alterada das citocinas pelos 

neutrófilos (Bergoin,2002; Conese,2003). Estudos da liberação de IL-8 por neutrófilos de 

pacientes com Discinesia Ciliar mostram valores menores que os pacientes com FC 

sugerindo que o fibrocístico teria um componente genético para produzir IL-8. 

Poucos estudos têm mostrado os níveis de IL-8 em lavado nasossinusal 

(Bergoin, 2002; Muhlebach, 2004)  e em tecido de mucosa sinusal (Sobol,2002).  

Ainda não se conhece se os níveis desta IL podem conter as mesmas informações para as 

VAS e as VAI. 

A identificaçào de marcadores não invasivos da inflamação pulmonar tem sido 

estudada (Cunningham, 2000) na procura de marcadores inflamatórios no fluido 

broncoalveolar exalado de crianças com FC.  

As figuras 3 e 4 (reproduzidas de Konstan MW, Berger M. Current 

understanding of the inflammatory process in cystic fibrosis: onset and etiology. Pediatr 

Pulmonol 1997; 24: 137-42) representam os efeitos das alterações da CFTR nas vias aéreas 

superiores e inferiores. 
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Defeito no GENE da FC

CFTR Defeituosa/Deficiente/Ausente

Anormalidades no líquido de superficie das VA

Obstrução das VA

Inflamação

Infecção

Bronquiectasias

 

Figura 3- Doença das vias aéreas inferiores na Fibrose Cística 

 

Defeito no GENE da FC

CFTR Defeituosa/Deficiente/Ausente

Anormalidades no líquido de superficie das VA

Obstrução das VA

Inflamação

Infecção

Rinossinusite Crônica

 

Figura 4- Doença das vias aéreas superiores na Fibrose Cística (modificado de Konstan) 
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    1.1.4- Diagnóstico 

Os critérios clínicos (anexo 4)  ou a história familiar positiva ou o “screening” 

neonatal positivo fazem a suspeita do diagnóstico de fibrose cística.  A  medida da 

concentração de sódio e cloro no suor, padronizado por Gibson-Cooke (1959) deve ser 

então realizada.  

A concentração de íon cloro maior que 60 mEq/L em pelo menos duas análises 

diferentes confirma o diagnóstico de FC. Valores de cloro < 40 mEq/L são considerados 

normais e entre 40 e 60 mEq/L, intermediários ou duvidosos.  ( Beauchamps et al., 2005) 

A pesquisa do gene da FC para as mutações mais freqüentes  é recomendada 

para os casos  com teste do suor duvidosos. Em caso negativo, a medida da diferença do 

potencial nasal pode ser realizada. (Knowles, 1995; Leal, 2003; Schuler, 2004;  

Sermet-Gaudelus et al., 2005) 

Entretanto, apesar de todos os testes, alguns pacientes ainda podem permanecer 

sem o  diagnóstico definitivo.            

      

1.2- Vias  aéreas superiores na fibrose cística 

Muitos estudos têm avaliado os aspectos clínicos e funcionais do 

comprometimento das vias aéreas inferiores na fibrose cística. Em contrapartida,  

poucos têm sido realizados para avaliar as alterações clinicas e funcionais das vias aéreas 

superiores (VAS), onde os principais acometimentos são a rinossinusite e a polipose nasal. 

(Gysin et al,2000; Watelet et al, 2001) 

 

1.2.1- Rinossinusite crônica e FC 

A  doença sinusal é uma manifestação comum na FC, com prevalência entre 

92% a 100% dos casos. (Slieker et al, 2002)  
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O acometimento difuso dos seios paranasais, principalmente etmoidais e 

maxilares, pode ser explicado por obstrução mecânica dos óstios sinusais decorrentes de 

alterações no muco sinusal. Na FC, o clearance mucociliar está diminuído apesar da 

ultraestrutura ciliar ser normal. Isto pode ser explicado pelas modificações nas propriedades 

viscoelásticas do muco, secundárias a uma alteração na condutância do íon cloro e também 

pela colonização bacteriana crônica, principalmente pela P. aeruginosa, que tem uma 

afinidade particular pela mucosa respiratória nestes pacientes.  Enzimas diversas  

produzidas pelas bactérias parecem diminuir  os batimentos ciliares, quando em altas 

concentrações, resultando em ciliostase e rotura epitelial. (Gysin et al, 2000;  

Tandon & Derkay,2003)   

Estudo recente entretanto, comparando as propriedades do muco de vias aéreas 

inferiores em crianças com discinesia ciliar primária (DCP) e FC mostrou que a doença 

pulmonar nos fibrocísticos não deve ser unicamente,  decorrente das propriedades anormais 

do muco. Possivelmente, as propriedades biofísicas e de transporte refletem mais a 

gravidade da doença, seja a bronquiectasia decorrente da FC ou da DCP.  

(Busch et al, 2006).    

Um achado relativamente freqüente na rinossinusite crônica da FC é o 

abaulamento da parede medial dos seios. April et al (1993) descreveram em 12 pacientes 

com FC, a aparente desmineralização bilateral do processo unciforme, com deslocamento 

da parede lateral do nariz, na região do meato médio. Relatos semelhantes foram descritos 

por Brihaye et al, 1994.  

Jaffe et al (1977) relatam que esse deslocamento é decorrente de uma osteíte da 

parede lateral, enquanto Brihaye et al (1994), não encontram evidências de osteíte e 

explicam a destruição óssea como decorrente da pressão exercida pelos pólipos e pelo 

muco espesso do seio maxilar contra a parede medial.  Nishioka & Cook (1996)  avaliando 

seios paranasais de 70 fibrocísticos, adultos e crianças, observaram durante o procedimento 

cirúrgico,  que o processo unciforme estava presente, porém, deslocado medialmente. 

A desmineralização e o deslocamento da parede lateral do nariz e do processo 

unciforme e o muco espesso podem resultar em um remodelamento e afinamento da parede 

óssea com aspecto de mucocele, mais frequentemente descrita como pseudomucocele. 
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(April et al, 1993; Brihaye et al, 1994; Trunkel et al, 1994; Coste,1995)  que pode ser 

notada durante a avaliação através da endoscopia nasal.  

Alguns estudos tem sido realizados para associar fenótipos de rinossinusite com 

mutações de CFTR. Entretanto, estes parecem refletir modificações de gens não CFTR e 

influências ambientais (Noone,2001).  Wang (2000) estudou o DNA de 147 pacientes com 

rinossinusite cronica,  para 16 mutações de CFTR, concluindo que as mutações no gene 

responsável pela FC podem estar associadas com o desenvolvimento de rinossinusite  

crônica  na populaçào geral  e que, portadores da mutação CFTR têm maior prevalência de 

rinossinusite crônica que a população geral. (2005) 

A rinossinusite crônica tem sido relacionada com infecções bacterianas 

endobronquicas além de afetar a reatividade pulmonar e frequentemente contribuir para a 

cronificação da doença no trato sinuso-brônquico. Nos pacientes fibrocisticos, o ciclo da 

doença está intensificado pelo clearance do muco alterado e obstrução  com evolução para  

infecções pulmonares (Ramsey,1992; Nishioka et al, 1995). Uma questão importante que 

permanece sem resposta é se a atuação precoce na doença dos seios paranasais poderia 

melhorar a evoluçào das manifestações pulmonares na FC.  

Dosanjh (2000) fez uma correlação entre a microbiologia  e os padrões de 

resistência bacteriana da secreção sinusal, endotraqueal e escarro para definir o grau de 

relacionamento entre eles. Os resultados mostraram alto grau de correlação entre secreção 

sinusal e escarro com a secreção endotraqueal, mostrando que há uma infecção nas vias 

aéreas superiores e nas  inferiores.  Assim, antrostomias maxilares nos fibrocísticos para 

lavagem sinusal com antibióticos tem sido pré requisito para pacientes se submeterem ao 

transplante pulmonar. Também, a  irrigação sinusal pós transplante pode determinar uma 

reduçào na contagem bacteriana e diminuir o risco de infecção de vias aéreas inferiores.  

Os principais  organismos responsáveis pela rinossinusite  e pela endobronquite na FC é a 

Pseudomonas aeruginosa seguida  pelo Staphylococcus aureus 

Para alguns autores entretanto, não existe correlação entre cultura sinusal, 

escarro e cultura de secreção de orofaringe (Drake-Lee et al, 1989; Parsons,1992). 
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Embora a grande maioria dos pacientes com fibrose cística desenvolvam 

doença nasossinusal, poucos apresentam sintomas (Shapiro et al,1982; King, 1991 e  

Cuyler, 1992; Boari e Castro Jr, 2005) que, quando presentes,  são inespecíficos.  

Portanto,  a endoscopia nasal e a tomografia computadorizada dos seios paranasais são 

exames importantes para avaliação da doença sinusal na FC. 

 

1.2.2- Endoscopia nasossinusal e FC 

O advento da endoscopia nasossinusal a partir da década de 80, iniciou uma 

nova era de perspectivas na avaliação clínica e fisiológica das vias aéreas superiores.  

A avaliação endoscópica permite a visualização de alterações no meato médio  

(polipose, secreção), medialização da parede lateral do nariz e a correlação com dados 

encontrados na tomografia computadorizada dos seios paranasais.  

A cirurgia endoscópica nasossinusal propicia, nos casos sintomáticos com 

obstrução nasal persistente por polipose ou abaulamento da parede medial do seio maxilar 

e/ou etmoidal ou, em fase pré transplante pulmonar, uma abordagem localizada com 

drenagem e aeração do seio maxilar através de uncifectomia, antrostomia média e/ ou  

polipectomia. Sabe-se que a cirurgia não é curativa, com índice de recidiva importante 

podendo ser realizada com segurança, sem complicações pulmonares apesar de eventual 

intubação prolongada. (Schulte e Kasperbauer, 1998) 

 

1.2.3-  Tomografia computadorizada dos seios paranasais e FC 

A tomografia computadorizada tem se mostrado um instrumento valioso no 

diagnóstico e acompanhamento das alterações nas vias aéreas superiores dos fibrocísticos, 

estando alteradas em 90 a 100% destes pacientes ( April et al.,1995; Nishioka et al.,1996) 

As principais alterações encontradas referem-se a: velamentos, mucocele, 

agenesia e/ou hipoplasia de seios frontal. ( Coste et al, 1995; Tunkel et al, 1994;  

Eggesbo et al,2002; Di Cicco et al, 2005; Nicollas  et al, 2006). 
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O abaulamento medial da parede lateral do nariz na área do meato médio, com 

aparente reabsorção do processo unciforme é descrito com freqüência na FC.   

Este abaulamento é descrito por Nishioka et al.(1996) como uma massa de tecido mole 

extendendo-se medialmente do seio maxilar na área do meato médio até pelo menos metade 

da distância entre a lâmina papirácea e o septo nasal. De acordo com alguns autores,  

este abaulamento representa  uma forma de origem da  mucocele (remodelamento ósseo do 

seio maxilar), não encontrada na sinusite crônica de pacientes não fibrocísticos, podendo 

ser definida como alteração tomográfica específica da FC. (April et al.,1995;  

Coste et al.,1995; Di Cicco et al.,2005; Nicollas et al.2006) 

Além do abaulamento medial da parede do seio maxilar, a agenesia do seio 

frontal é o outro achado radiológico que pode distinguir o paciente fibrocístico de pacientes 

com sinusite crônica sem FC.  A agenesia ou hipoplasia do seio frontal ocorre em  

5 a 9% da população saudável (Nishioka et al.,1996) enquanto nos fibrocísticos maiores de 

10 anos, são significativamente mais prevalentes (38-40%). (Ledesma-Medina et al.,1980, 

Nishioka et al.,1996; Krzeski et al.,2001; Boari e Castro Jr, 2005) 

 

1.2.4-  Polipose nasal e FC 

A polipose nasal  na criança saudável é rara e na sua presença, o diagnóstico de 

fibrose cística deve ser sempre  lembrado.  A incidência de pólipos nasais na FC tem sido 

relatada entre 7  a 56%.  São pouco freqüentes antes dos 5 anos de idade e mais raro ainda 

em menores de 2 anos. O pico de  incidência é observado na adolescência e se tornam 

menos comuns após a idade de 20 anos. (Watelet e Cauwenberge, 2001) 

Trunkel (1994) relatou 1 caso de criança de 11 meses de idade com FC,  

com polipose associada a alterações expansivas dos seios maxilares. Brihaye (1994)  e  

Coste (1995) encontraram pólipos nasais em 45% dos pacientes fibrocísticos com mais de  

5 anos de idade. 

Raj et al  (2000) em estudo prospectivo de 23 pacientes adultos com FC, 

observaram a presença de pólipos nasais em 27% dos casos. Hadfield et al (2000) relataram 

37%   de pólipos nasais em 211 adultos fibrocísticos.  
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A incidência  variada nos diferentes estudos pode estar relacionada a diferentes 

grupos de idade ou à dificuldade na  observação de pólipos na cavidade nasal.  

Prevalências mais altas (32 a 56%) ocorreram na avaliação nasal realizada com endoscópio.  

(Henriksson et al,2002).  

A razão para a presença da polipose na FC é ainda desconhecida. Tem sido 

sugerido que as alterações na composição do muco e infecções repetidas são a base da 

formação dos pólipos (Slavit,1993), bem como a absorção anormal de eletrólitos ou 

aumento na absorção de sódio por mediadores inflamatórios (Watelet e 

Cauwenberge,2001). Mais recentemente, Jang e Lee (2001), estudando a localização da 

CFTR em células epiteliais de pólipos nasais e na mucosa polipóide pós operada de 

pacientes que não manifestavam a expressào fenotípica da FC, sugeriram que uma 

localizaçào alterada do CFTR poderia ter um papel na patogênese dos pólipos nasais e na 

mucosa polipóide pós-operatória.  

Estudos histopatológicos (Rowe-Jones et al,1997) não mostraram diferença 

estatísticamente significante entre grupos de pacientes com pólipos eosinofílicos com e sem  

FC. Entretanto, observaram que  pólipos de fibrocísticos continham mais neutrófilos  

contrariamente ao dos não fibrocísticos em que a presença de eosinófilos era mais 

acentuada. Possivelmente, a patogênese dos pólipos nos dois grupos parece ter um 

mecanismo comum em que o eosinófilo pode contribuir para a formação do pólipo em 

pacientes com ou sem FC. Dessa maneira, torna-se incorreto classificar pólipos como 

eosinofílicos ou neutrofílicos para determinada doença. 

Poucos estudos têm relacionado genótipo e polipose nasal na fibrose cística.  

Alguns autores acreditam que as crianças fibrocísticas com polipose nasal formem um 

grupo distinto de pacientes com sintomas gastrointestinais e pulmonares leves  ou com 

ocorrência do quadro nasal previamente às manifestaçòes pulmonares ou gastrointestinais 

(Drake-Lee,1982; Wiatrak,1993) 

De Gaudemar  (1996) estudando a possibilidade de a polipose nasal ser uma 

manifestação de mutação genética da FC ou uma complicaçào de infecção crônica,  

não encontrou nenhuma distribuição genotípica diferente, estatisticamente significante, 
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entre a polipose nasal de pacientes com ou sem  FC.  A maior frequência de infecção 

respiratória por P. aeruginosa neste grupo sugere uma associação com a presença de 

polipose nasal. A análise genotípica mostrou prevalência maior de genótipos ∆F508/∆F508 

e  ∆F508/G551D nesse grupo quando comparados ao grupo controle.  

Kingdom et al (1996) mostraram que existe uma prevalência significativamente 

maior do genótipo ∆F 508 homozigoto e do ∆F 508 /G551D heterozigoto,  em pacientes 

fibrocísticos com polipose nasal que necessitavam de cirurgia quando comparados ao grupo 

controle (não submetidos a cirurgia): 57,5% x 49,9% e 12% x 8%, respectivamente. 

Jorissen et al (1999) em estudo com 113 pacientes, concluiram que havia 

correlação entre  ∆F 508 homozigoto com a gravidade da doença sinusal e com a presença 

de pólipos. Kingdom et al (1995) relataram caso de paciente com FC e pólipos nasais com 

níveis baixos de íon cloro no suor, doença pulmonar leve e diagnóstico tardio, associada a 

maior sobrevida.  Cimmino et al (2003) analisando as características clínicas e o genótipo 

de fibrocísticos com pólipos nasais, mostraram que o genótipo ∆F 508 heterozigoto era 

mais prevalente no grupo com polipose do que no grupo sem polipose. Entretanto não 

houve correlação significativa com nenhum genótipo isolado e a presença de pólipos 

nasais.  

Estas observações sugerem que a presença de polipose nasal não deve estar 

relacionada somente com a mutação CFTR. Outros fatores (genéticos e ambientais)  

devem ter um papel importante no seu desenvolvimento. 

A relação entre a doença nasossinusal e a doença pulmonar na FC permanece 

obscura e, portanto, mais estudos são necessários para definir condutas e modificar a 

progressão da doença. Pouco se sabe da influência  da gravidade da doença nas vias aéreas 

superiores e sua correlação com a progressão da deteriorização da doença pulmonar  

(Kingdom, 1996). 

O conhecimento das interrelações entre as alterações nasossinusais,  

prevalência de microorganismos e sinais e sintomas nas vias aéreas superiores poderão 

contribuir para o entendimento da progressão da doença fibrocística no conjunto das vias 

aéreas. 
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2.1- Objetivo geral 

Correlacionar variáveis obtidas por endoscopia nasossinusal, laboratoriais e 

tomográficas dos seios paranasais  e, verificar  se existe associação com a gravidade e o 

genótipo dos pacientes com Fibrose Cística. 

 

2.2- Objetivos específicos 

2.2.1- Determinar a prevalência das seguintes alterações nasossinusais:  

polipose, abaulamento medial da parede lateral do nariz e secreção nasal. 

2.2.2- Correlacionar a presença de pólipo nasal com o genótipo e gravidade da doença.  

2.2.3- Correlacionar os achados  da tomografia computadorizada dos seios paranasais 

nos vários graus de gravidade da doença  e diferentes genótipos . 

2.2.4- Verificar se existe associação entre características bacteriológicas  da secreção 

dos   seios paranasais e o genótipo e a gravidade da doença. 

2.2.5- Verificar se existe associação entre o genótipo e a  gravidade da doença com  a       

celularidade encontrada na secreção sinusal 

2.2.6- Determinar a Interleucina-8 no soro  e a expressão gênica da mesma  nos vários 

graus de gravidade da doença e diferentes genótipos 
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Realizou-se um estudo clinico laboratorial não randomizado, aleatório,  

onde todos os pacientes maiores de 2 anos do Ambulatório de Fibrose Cística do Hospital 

de Clínicas da Universidade Estadual de Campinas foram convidados a participar,  

durante janeiro de 2004 a julho de 2005. Para a faixa etária, considerou-se 3 grupos: 

lactentes e pré-escolares, escolares e adolescentes não jovens e jovens e adultos. 

Foram incluídos todos os sujeitos com diagnóstico de fibrose cística confirmado 

pelo quadro clínico-radiológico (anexo 2) e teste do cloro e sódio no  suor que tivessem 

dado o consentimento pós-informado. O não aceite do Termo de Consentimento Livre e 

Esclarecido (anexo 3), antecedentes de cirurgia nasossinusal prévia ou estar sem condições 

clínicas para anestesia geral foram os critérios de exclusão. 

O diagnóstico de FC foi confirmado por duas dosagens de cloro e sódio no suor 

> 60mEq/L (Gibson & Cooke), conforme os critérios da Cystic Fibrosis Foundation.  

A gravidade da fibrose cística foi definida conforme o escore de Shwachman  

modificado (anexo 5), considerando  leve= 71 a 100 pontos, moderado= 56 a 70 pontos e 

grave= até 55 pontos.  O estudo genético foi obtido pela  análise molecular por Reação em 

Cadeia de Polimerase (PCR)  e, quando necessário, digestão com enzimas específicas sendo 

realizado para as mutações mais frequentes em nosso meio e  divididas em 3 grupos:  

∆F 508 /  ∆F 508 (homozigotos), ∆F 508 / ___ (heterozigotos) e outras mutações. 

A tomografia computadorizada dos seios paranasais foi realizada por todos os 

pacientes, previamente ao estudo endoscópico,  em planos  coronal e axial  e,   

avaliados pelo pesquisador e por um radiologista, obtendo as variáveis:  

normal, espessamento de mucosa, velamento e pseudomucocele. Em caso de  divergência 

no resultado, a avaliação de um outro radiologista era solicitada.  

Todos os sujeitos foram submetidos a coleta  do swab de orofaringe na semana 

da realização do procedimento cirúrgico, para a identificação dos principais patógenos 

envolvidos com a FC. As amostras foram semeadas em agar sangue, agar chocolate, agar 

suplementado, MacConkey agar, Sabouraud Dextrose agar e Burkholderia cepacea agar 

base (oxóide), incubadas por um período de 18 a 48 horas, numa temperatura de 36± 1oC. 
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A identificação da bactéria foi realizada com o Sistema Vitek (BioMérieux Vitek Inc.,  

St Louis, MO) para gram negativos e gram positivos.  Testes bioquímicos adicionais para 

identificação bacteriana foram realizados quando necessários. As culturas foram realizadas 

no Laboratório de Microbiologia do Departamento de Patologia Clinica. 

Todos os pacientes foram submetidos a endoscopia nasossinusal pela autora 

principal,  sob anestesia geral, no centro cirúrgico do Hospital de Clínicas, utilizando-se um 

endoscópio rigido Hopkins, marca Storz , com diâmetro de  2,7mm ou 4mm  

(de acordo com o tamanho da cavidade nasal) e visão obliqua de 30o , conectado por um 

cabo de fibra óptica a uma  fonte de xenônio Storz. 

O  endoscópio foi introduzido na cavidade nasal até o meato médio,  

onde era avaliada a  extensão da polipose e verificada a presença das variações anatômicas 

locais. A seguir foi realizada a remoção do processo uncinado e a antrostomia maxilar com  

coleta da secreção sinusal.  A secreção colhida foi colocada em frasco estéril e 

encaminhada  para exame bacterioscópico e cultura para bactérias e fungos,  

para o laboratório especializado,  até 30 minutos após a sua coleta. 

Realizou-se também esfregaço em lâmina, fixado em álcool 70% e 

posteriormente corado pela hematoxilina eosina (HE), para avaliar a celularidade presente 

no muco do seio maxilar. Foi realizada contagem semi-quantitativa baseada em 

porcentagem do tipo celular, considerando 10 campos em maior aumento, no microscópio 

óptico. A classificação quantitativa foi dada em cruzes (+ a +++), considerando-se:  

+ de 1% a 25%, ++ de 26% a 50% e +++ maior que 50% da célula determinada.  

A leitura da lâmina foi realizada pelo mesmo médico patologista do Hospital Universitário. 

Para a pesquisa microbiológica da região traqueal, foi coletada secreção 

localizada no interior da sonda de intubação traqueal, após secção da  sonda com bisturi 

estéril.  

Sujeitos em fase de descolonização programada (uso de antibioticoterapia 

intravenosa em regime de internação hospitalar por 2 semanas, a cada 4 meses),  

tiveram os procedimentos de endoscopia realizados na segunda metade do período  

pré-descolonização, que é realizada de rotina nas exacerbações pulmonares dos 

fibrocísticos  no nosso ambulatório. 
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As características clínicas definidas com a endoscopia nasossinusal foram: 

presença de secreção purulenta no meato médio, presença de pólipos e abaulamento de 

parede lateral do nariz.   Os dados laboratoriais da secreção sinusal foram definidos como: 

presença de neutrófilos  e cultura para bactérias e fungos. 

A quantificação da IL8 foi realizada no Laboratório de  Biologia Molecular do 

Centro de Investigação em Pediatria (CIPED), sob a coordenação do  

Professor Dr. Antonio Condino Neto e da Professora Ana Carolina Almeida conforme os 

métodos descritos a seguir. Foram coletados 15ml de sangue venoso periférico dos 

pacientes selecionados para o estudo e a mesma quantidade de sangue de indivíduos sadios 

sem fibrose cística (controle). Obteve-se a extração do RNA total  de células 

polimorfonucleares do sangue  utilizando-se o kit Trizol. Em seguida as amostras de RNA 

foram quantificadas por espectroscopia (em 260 e 280nm) e armazenadas a -80°C até a 

conversão em cDNA. Os resultados de absorbância obtidos com a espectroscopia a 260nm 

foram convertidos em µg/µl através da seguinte equação: absorbância (260nm) x diluição  

x 0,04= concentração de RNA. Os resultados de absorbância a 280nm foram utilizados para 

se avaliar o nível de contaminação por DNA que as amostras de RNA apresentavam.  

Dessa forma, uma amostra de boa qualidade (com baixa contaminação por DNA) deveria 

apresentar uma relação absorbância 260nm / absorbância 280nm por volta de 2.  

As amostras de RNA foram submetidas à reação de transcrição reversa para se 

obter o cDNA. Para isso utilizou-se o kit SuperScript II RT (GIBCO BRL -  

código 18064-022), e o seguinte procedimento: utilizou-se 1 µg de RNA,  

o qual foi adicionado aos seguintes reagentes: 2 µl de haxâmeros randômicos (50 µM),  

2 µl de tampão RT (Tris-HCl 100 mM, KCl 500 mM e MgCl2 10 mM), 4 µl de dNTPs 

(dATP, dCTO, dTTP e dGTP, 2,5 mM cada), 1 µl da enzima M-MuLV-RT (100 U/µl),  

e 1 µl de inibidor de Rnase (10 U/µl). A solução restante foi incubada por 60 minutos a 

42°C. Após esse período de incubação, as amostras foram aquecidas por 10 minutos a 92°C 

para inativar a enzima transcriptase reversa. Os cDNAs resultantes foram armazenados  

a –20°C para posteriormente serem utilizados nas reações de PCR. 
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A reação de polimerização em cadeia (PCR) foi feita em 32 ciclos em 

termociclador Perkin-Elmer modelo 2400, utilizando como substrato 2 µl de cDNA numa 

solução final de 25 µl, contendo os seguintes reagentes nas concentrações finais:  

tampão PCR (Tris 20 mM ph 8,4 e KCl 50 mM), dATP, dCTP, dTTP e dGTP  

(400 µM cada), MgCl2 (1 mM), oligonucleotídeos iniciadores específicos para  

IL-8 (800 ηM cada), oligonucleotídeos iniciadores de β-actina (120 ηM),  

1 U de Thermus aquaticus (Taq) polimerase e água livre de nucleases.  

O par de oligonucleotídeos iniciadores utilizados para a amplificação de um fragmento do 

cDNA do gene da IL-8 apresentam temperatura de anelamento de 60°C e formam um 

produto de aproximadamente 300 bp. Para cada experimento utilizou-se um controle 

negativo, ao qual não foi adicionado cDNA. Além desse controle negativo,  

também utilizou-se um controle de qualidade do RNA, realizando a PCR com uma amostra 

de RNA, a fim de observar se havia contaminação por DNA. 

Os produtos obtidos pela PCR foram observados em gel de agarose a  

3% corado com brometo de etídeo 0,005%. Após um tempo de eletroforese de 

aproximadamente 30 minutos a 80 volts, as bandas foram observadas e fotografadas em 

transiluminador. A densitometria das bandas foi realizada por meio de análise 

computadorizada em equipamento ImageMaster VDS System (Pharmacia). 

Para a análise estatística dos dados coletados foram utilizados a análise 

descritiva, usando-se cruzamento de variáveis e estatística qui-quadrado (χ2),  

cálculos de proporções e intervalos de confiança de 95% e comparação de médias 

univariada-ANOVA. Para tabelas em que linhas ou colunas continham valores ordinais foi 

utilizado o teste D de Sommers.  O nível de significância adotado em todos os testes foi de 

0,05 (5%). 

O presente estudo foi aprovado  pelo Comitê de Ética em Pesquisa da 

Faculdade de Ciências Médicas da UNICAMP (anexo 1).  O Termo de Consentimento 

Livre e Esclarecido foi obtido de todos os pacientes ou de seus responsáveis,  

no caso de crianças. (anexo 2) 
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Foram incluídos 50 sujeitos cujos familiares aceitaram participar do estudo,  

20  do gênero masculino e 30 do feminino. A idade variou de 2 a 31 anos. A média 

mediana e desvio padrão estão descritos na tabela 1. 

 

Tabela 1- Distribuição dos valores da idade (média, mediana e desvio padrão)  

de 50 sujeitos com FC do HC-UNICAMP     

 

Grupo média mediana moda 
Desvio 

padrão 
mínimo máximo Q1 N 

2 a 7 anos 3,8 3,5 3,0 1,4 2,0 6,0 3,0 18 

8 a 15 anos 10,5 10,0 9,0 2,0 8,0 14,0 9,0 24 

mais que 15 anos 23,1 22,0 31,0 5,4 17,0 31,0 19,0 8 

Total 10,1 9,0 3,0 7,0 2,0 31,0 4,3 50 

 

Todos os sujeitos incluídos realizaram tomografia computadorizada dos seios 

paranasais. A endoscopia nasossinusal foi realizada sob anestesia geral em 48/50 sujeitos. 

O estudo genético foi obtido em 45 sujeitos, sendo 16 (35,5%) homozigotos 

para ∆F508, 19 (42,2%) heterozigotos e10 (22%) para outras mutações. 

Segundo o  escore de Schwachman, foram observados 26 (52%) sujeitos com 

grau leve, 17 (34%) com grau moderado e 7 (14%) com grau grave. 

A polipose nasal foi encontrada em 18/50 (36%) sujeitos. Dentre eles,  

16 (88%) apresentavam idade menor que 13 anos.  

Vinte e sete sujeitos (54%) apresentavam secreção purulenta e espessa em 

meato médio. O abaulamento medial de parede lateral do nariz foi encontrado em 29 (58%) 

sujeitos. Na análise da tomografia computadorizada de seios paranasais, a presença da 

pseudomucocele foi observada em 20/50 casos (40%) e o velamento de seios paranasais em 
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25/50 (50%).  Dois sujeitos não apresentavam alterações tomográficas nos seios paranasais 

e 3 apresentaram espessamento de mucosa. 

A análise estatística mostrou que houve associação significativa entre a 

gravidade da FC e a idade dos pacientes (p=0,003) (anexo 6). Em contrapartida, não houve 

associação da gravidade da doença com gênero (p=0,622), genótipo (p=0,924),  

polipose nasal (p=0,233), presença de secreção em meato médio (p=0,597) e abaulamento 

de parede lateral do nariz (p=0,779). 

A análise estatística também evidenciou associação entre o genótipo da FC e a 

presença de polipose nasal (p=0,006) e não houve associação com gênero (p=0,379),  

idade (p=0,130), secreção em meato médio (p=0,490) e abaulamento de parede lateral do 

nariz (p=0,330). 

A tabela 2 mostra a distribuição das alterações das tomografias 

computadorizadas dos seios paranasais, nos diferentes graus de gravidade da FC.  

Verifica-se que não houve associação entre alterações na TC e a gravidade da FC 

 

Tabela 2- Distribuição das alterações tomográficas dos seios paranasais e gravidade da FC 

gravidade 

leve moderada grave 
 Total 

Tomografia 

comput. seios  

da face n 

%  

coluna 

%  

linha n 

%  

coluna

% 

linha n

%  

coluna

% 

linha n 

%  

coluna 

%  

linha 

 Qui 

(p-valor)

normal 2 7,7 100,0  0,0 0,0  0,0 0,0 2 4,0 100,0 10,175 

velamento 14 53,8 56,0 9 52,9 36,0 2 28,6 8,0 25 50,0 100,0 (0,117) 

espessamento 1 3,8 33,3  0,0 0,0 2 28,6 66,7 3 6,0 100,0  

pseudomucocele 9 34,6 45,0 8 47,1 40,0 3 42,9 15,0 20 40,0 100,0  

Total 26 100,0 52,0 17 100,0 34,0 7 100,0 14,0 50 100,0 100,0  
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A distribuição das alterações da tomografia computadorizada dos seios 

paranasais nos diversos genótipos da FC pode ser vista na tabela 3. Verifica-se  que os 

fibrocísticos ∆F 508 heterozigotos apresentam mais alterações tomográficas.  

 

Tabela 3- Distribuição das alterações tomográficas dos seios paranasais e o genótipo da FC 

 genotipo 

F508  

Heterozigoto 
F508 Homozigoto outras não resposta 

   

Total 
Tomografia  

comput. 

seios da face n 

%  

coluna 

%  

linha n 

% 

coluna 

% 

linha n 

%  

coluna

% 

linha n

%  

coluna

% 

linha n 

%  

coluna 

%  

linha 

Qui 

p-valor

normal  0,0 0,0  0,0 0,0 2 20,0 100,0  0,0 0,0 2 4,0 100,0 12,037 

velamento 8 42,1 32,0 9 56,3 36,0 6 60,0 24,0 2 40,0 8,0 25 50,0 100,0 0,061 

espessamento 1 5,3 33,3  0,0 0,0 1 10,0 33,3 1 20,0 33,3 3 6,0 100,0  

pseudomucocele 10 52,6 50,0 7 43,8 35,0 1 10,0 5,0 2 40,0 10,0 20 40,0 100,0  

Total 19 100,0 38,0 # 100,0 32,0 10 100,0 20,0 5 100,0 10,0 50 100,0 100,0  

 

 

A hipoplasia do seio frontal foi observada em apenas 3/50 sujeitos  (6%),  

sendo que 2 se encontravam na faixa etária menor de 5 anos. 

Todos os sujeitos tiveram amostras colhidas para identificação de 

microorganismos nos seguintes locais: orofaringe, traquéia e seio maxilar. A distribuição 

dos resultados das culturas nos diferentes locais colhidos pode ser vista na tabela 4. 
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Tabela 4- Coincidência entre culturas em diferentes locais  (intervalos de confiança de 

95%) 

Cultura X locais de aparecimento n % (IC 95%) 

P. aeruginosa (Maxilar, Traqueia e Orofaringe) 22 44,0 (30,2;57,8) 

S. aureus (Maxilar, Traqueia e Orofaringe) 10 20,0 (8,9;31,1) 

S. aureus (Maxilar e Orofaringe) 4 8,0 (0,5;15,5) 

S. aureus (Maxilar e Traqueia) 4 8,0 (0,5;15,5) 

P. aeruginosa (Maxilar e Orofaringe) 2 4,0 (0,0;9,4) 

P. aeruginosa (Traqueia e Orofaringe) 2 4,0 (0,0;9,4) 

S. aureus (Traqueia e Orofaringe) 2 4,0 (0,0;9,4) 

P. aeruginosa (Maxilar e Traqueia) 1 2,0 (0,0;5,9) 

 

 

A análise da relação entre a gravidade da FC com a cultura nos diferentes locais 

pode ser vista nas tabelas 5,6,7. 

 

Tabela 5- Distribuição dos valores da cultura da secreção do seio maxilar com a gravidade 

da FC 

gravidade Cultura de 

seio maxilar leve moderada grave Total 

 n 

%  

coluna 

%  

linha n 

%  

coluna

% 

linha n 

% 

coluna

% 

linha n 

%  

coluna 

%  

linha 

Qui 

p-valor

P. aeruginosa 6 23,1 37,5 6 35,3 37,5 4 57,1 25,0 16 32,0 100,0 5,728 

S. aureus 8 30,8 72,7 3 17,6 27,3  0,0 0,0 11 22,0 100,0 0,22 

P. aeruginosa e  

S. aureus 4 15,4 40,0 5 29,4 50,0 1 14,3 10,0 10 20,0 100,0  

outros e  

não resposta 8 30,8 61,5 3 17,6 23,1 2 28,6 15,4 13 26,0 100,0  

Total 26 100,0 52,0 17 100,0 34,0 7 100,0 14,0 50 100,0 100,0  
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Tabela 6- Distribuição dos resultados da cultura da secreção traqueal com a gravidade da 

FC 

gravidade      Cultura de 

secreção 

traqueal 
leve moderada grave Total 

 n 

%  

coluna 

% 

linha n 

% 

coluna 

% 

linha n 

% 

coluna 

% 

linha n 

% 

coluna 

% 

linha 

Qui 

p-valor 

P. aeruginosa 5 19,2 26,3 8 47,1 42,1 6 85,7 31,6 19 38,0 100,0 10,35 

S. aureus 7 26,9 58,3 5 29,4 41,7  0,0 0,0 12 24,0 100,0 0,035 

P. aeruginosa 

e S. aureus 
5 19,2 83,3 1 5,9 16,7  0,0 0,0 6 12,0 100,0  

outros e  

não resposta 
9 34,6 69,2 3 17,6 23,1 1 14,3 7,7 13 26,0 100,0  

Total 26 100,0 52,0 17 100,0 34,0 7 100,0 14,0 50 100,0 100,0  

 

 

Tabela 7- Distribuição dos valores da cultura de secreção da orofaringe com a gravidade da 

FC 

gravidade Cultura de 

secreção 

orofaringe 
leve moderada grave 

 

Total 

 n 

% 

coluna % linha n 

% 

coluna

% 

linha n 

% 

coluna

% 

linha n 

% 

coluna 

% 

linha 

  

Qui 

p-valor

P. aeruginosa 10 38,5 43,5 6 35,3 26,1 7 100,0 30,4 23 46,0 100,0 9,511 

S. aureus 4 15,4 50,0 4 23,5 50,0  0,0 0,0 8 16,0 100,0 0,05 

P. aeruginosa  

e S. aureus 11 42,3 64,7 6 35,3 35,3  0,0 0,0 17 34,0 100,0  

outros e  

não resposta 1 3,8 50,0 1 5,9 50,0  0,0 0,0 2 4,0 100,0  

Total 26 100,0 52,0 17 100,0 34,0 7 100,0 14,0 50 100,0 100,0  
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A distribuição dos valores de cultura no seio maxilar, na orofaringe e na 

traquéia com o genótipo da FC pode ser vista nas tabelas 8,9,10. 

 

Tabela 8- Distribuição dos valores da cultura de secreção maxilar com o genótipo da FC 

Cultura de 

seio maxilar 

genótipo 

F508 Heterozigoto 

F508  

Homozigoto    

    

outras não resposta 

    

Total 

 n 

%  

coluna

% 

linha n 

% 

coluna

% 

linha n 

% 

coluna

% 

linha n 

% 

coluna

% 

linha n 

% 

coluna 

% 

linha 

Qui 

p-valor

P. aeruginosa 6 31,6 37,5  31,3 31,3 2 20,0 12,5 3 60,0 18,8 16 32,0 100,0 3,779 

S. aureus 6 31,6 54,5 5 31,3 45,5  0,0 0,0  0,0 0,0 11 22,0 100,0 0,437 

P. aeruginosa 

e S. aureus 
4 21,1 40,0 3 18,8 30,0 3 30,0 30,0  0,0 0,0 10 20,0 100,0  

outros e  

não resposta 
3 15,8 23,1 3 18,8 23,1 5 50,0 38,5 2 40,0 15,4 13 26,0 100,0  

Total # 100,0 38,0 16 100,0 32,0 # 100,0 20,0 5 100,0 10,0 50 100,0 100,0  

 

 

Tabela 9- Distribuição dos valores da cultura de secreção traqueal com o genótipo da FC 

Cultura de 

secreção 

traqueal 

genótipo 

F508 Heterozigoto F508 Homozigoto outras não resposta 

   

Total  

 n 

%  

coluna 

%  

linha n 

%  

coluna 

% 

linha n 

%  

coluna 

%  

linha n 

%  

coluna 

%  

linha n 

%  

coluna 

% 

linha 

Qui 

p-

valor

P. aeruginosa 10 52,6% 52,6% 5 31,3% 26,3% 2 20,0% 10,5% 2 40,0% 10,5% 19 38,0% 100,0% 4,358

S. aureus 4 21,1% 33,3% 6 37,5% 50,0% 2 20,0% 16,7%  0,0% 0,0% 12 24,0% 100,0% 0,36 

P. aeruginosa 

e S. aureus 
1 5,3% 16,7% 3 18,8% 50,0% 2 20,0% 33,3%  0,0% 0,0% 6 12,0% 100,0%  

outros e  

não resposta 
4 21,1% 30,8% 2 12,5% 15,4% 4 40,0% 30,8% 3 60,0% 23,1% 13 26,0% 100,0%  

Total 19 100,0% 38,0% 16 100,0% 32,0% # 100,0% 20,0% 5 100,0% 10,0% 50 100,0% 100,0%  
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Tabela 10- Distribuição dos valores da cultura de secreção orofaringea com o genótipo da 

FC 

Cultura de 

secreção 

orofaringe 

genotipo 

F508  

Heterozigoto 

F508  

Homozigoto 

 

outras 

 

não resposta 

    

Total 

 

 n 

% 

coluna 

% 

linha n 

% 

coluna 

% 

linha n 

% 

coluna 

% 

linha n 

% 

coluna 

% 

linha n 

% 

coluna 

% 

linha 

Qui 

p-

valor

P. aeruginosa 8 42,1% 34,8% 7 43,8% 30,4% 6 60,0% 26,1% 2 40,0% 8,7% 23 46,0% 100,0% 1,879

S. aureus 4 21,1% 50,0% 2 12,5% 25,0% 2 20,0% 25,0%  0,0% 0,0% 8 16,0% 100,0% 0,758

P. aeruginosa e 

S. aureus 
7 36,8% 41,2% 7 43,8% 41,2% 2 20,0% 11,8% 1 20,0% 5,9% 17 34,0% 100,0%  

outros e não 

resposta 
 0,0% 0,0%  0,0% 0,0%  0,0% 0,0% 2 40,0% #### 2 4,0% 100,0%

 

Total 19 100,0% 38,0% 16 100,0% 32,0% # 100,0% 20,0% 5 100,0% 10,0% 50 100,0% 100,0%  

 

 

A distribuição dos valores de neutrófilos e eosinófilos das secreções dos seios 

maxilares com a gravidade e o genótipo da FC  estão demonstradas nas tabelas 11 e 12. 

Verifica-se que não houve associação entre a presença destas células e a gravidade e o 

genótipo da FC. 

 

Tabela 11- Distribuição percentual da citologia de secreção maxilar, por gravidade 

gravidade 

leve moderada grave 

 

Total 

  

χ2** Citologia 

secreção 

maxilar n 

% 

coluna 

% 

linha n

% 

coluna

% 

linha n 

% 

coluna

% 

linha n 

% 

coluna 

% 

linha 

p-

valor 

Neutrófilos + 2 7,7 66,7 1 5,9 33,3   0,0 0,0 3 6,0 100,0 4,34 

Neutrófilos ++ 5 19,2 50,0 5 29,4 50,0   0,0 0,0 10 20,0 100,0 0,362 

Neutrófilos +++ 8 30,8 66,7 2 11,8 16,7 2 28,6 16,7 12 24,0 100,0  

Eosinófilos* 10 38,5 66,7 3 17,6 20,0 2 28,6 13,3 15 30,0 100,0   
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Tabela 12- Distribuição percentual da citologia de secreção maxilar, por genótipo 

genótipo 

F508 Heterozigoto F508 Homozigoto outras não resposta 

 
 
 

Total Citologia 
 secreção 
maxilar n 

% 
coluna 

% 
linha n 

% 
coluna

% 
linha n 

% 
coluna

% 
linha n 

% 
coluna

% 
linha n 

% 
coluna 

% 
linha 

χ2** 
p-

valor 

Neutrófilos +  0,0 0,0 2 12,5 66,7 1 10,0 33,3  0,0 0,0 3 6,0 100,0 5,389 

Neutrófilos ++ 5 26,3 50,0 4 25,0 40,0  0,0 0,0 1 20,0 10,0 10 20,0 100,0 0,250 

Neutrófilos +++ 7 36,8 58,3 4 25,0 33,3 1 10,0 8,3  0,0 0,0 12 24,0 100,0  

Eosinófilos* 11 57,9 73,3 4 25,0 26,7  0,0 0,0  0,0 0,0 15 30,0 100,0  

 

 

Para o estudo da expressão gênica da IL8 foram coletados amostras de sangue 

de 45 pacientes com fibrose cística e 11 controles (7 crianças e  4 adultos).  

Dificuldades técnicas  (RNA degradado) contribuíram para exclusão do sangue 

de 1 criança controle e de 16 pacientes com fibrose cística. Portanto, foram analizadas  

39 amostras de sangue.  A distribuição dos valores da expressão gênica da interleucina-8 de 

fibrocísticos e do grupo controle podem ser vistos na tabela 13. 
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Tabela 13- Distribuição dos valores de IL-8 (média, mediana, desvio padrão) de 

fibrocísticos e grupo controle, segundo a idade (criança e adulto) 

 

 

 

Os valores da expressão gênica da IL-8 nos diferentes graus de gravidade da FC 

podem ser vistos na tabela 14.  

A analise estatística comparando os valores da expressão gênica da IL-8, em 

sangue periférico,  mostra que não houve diferença estatisticamente significante entre  os 

vários graus de gravidade na FC e  entre pacientes com FC e os controles. (Anova) 

 

 

 

 

Resultados 

65



Tabela 14- Distribuição dos valores da IL-8 ( média, mediana e desvio padrão) nos 

diferentes graus de gravidade da FC e grupo controle, segundo a idade 

(criança e adulto) 
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5- DISCUSSÃO 

 

 
 



Este foi o primeiro trabalho em nosso meio que buscou elementos de alterações 

de vias aéreas de uma população de fibrocísticos, avaliando os aspectos tomográficos, 

achados nasossinusais e laboratoriais e correlacionou com a gravidade clínica e o genótipo 

da FC. 

Verificamos que a idade dos pacientes apresentou associação com a gravidade 

da doença. Este fato tem sido demonstrado tanto em grupos pequenos de FC  

(Alvarez et al, 2004) quanto em amostras numerosas de estudos multicêntricos.  

(Cystic Fibrosis Foundation, 2004)) 

A endoscopia nasossinusal mostrou que apenas 1 dos 50 sujeitos não 

apresentava alterações nasais ou sinusais. Este dado reflete a importância deste exame no 

seguimento dos pacientes com FC. 

Estudos endoscópicos nasossinusais tem evidenciado as seguintes alterações 

nos pacientes fibrocísticos: presença de polipose, secreção em meato médio   e abaulamento 

de parede lateral do nariz . No presente  estudo, 18/50 pacientes (36%)  apresentaram 

polipose nasal, sendo que 16 eram menores de 13 anos. Trabalhos com casuísticas 

semelhantes têm mostrado prevalências que variam de  7 a 56% (Reilly et al, 1985;  

Cepero et al,1987; Kerrebijn et al, 1992; Brihaye et al,1994;  Coste et al, 1995;  

De Gaudemar et al,1996; Jorrisen et al, 1999) . Dois estudos brasileiros, avaliando a 

nasofibroscopia de pacientes fibrocísticos  mostraram presença de pólipos em  

3/34 fibrocísticos (8,8%) (Boari,2005) e em 14/100 (14%). , não sendo nestes trabalhos, 

detectada associação com a idade (Franco,2005). 

As diferenças na prevalência de polipose nasal entre as casuísticas dos trabalhos 

brasileiros apresentados podem ser explicadas por características genotípicas diferentes 

entre as populações avaliadas, não evidenciadas nos estudos. Outros aspectos  como 

tamanho amostral, gravidade, distribuição por faixa etária merecem estudos específicos 

para melhor avaliação e comparação entre as diferentes prevalências. 

No presente trabalho chamou-nos a atenção, a correlação entre o genótipo 

homozigoto (∆F 508/ ∆F 508) com uma maior prevalência de polipose.  
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Poucos trabalhos têm sido realizados para documentar esta associação.  

Resultados semelhantes foram observados por Kingdom et al, (1996) e  

Jorrisen et al (1999), em pacientes fibrocísticos com polipose nasal que necessitavam de 

cirurgia, que apresentaram uma prevalência significativamente maior do genótipo  

∆F 508 homozigoto. Entretanto, De Gaudemar  (1996) não encontrou distribuição 

genotípica diferente entre a polipose nasal nos pacientes com ou sem  FC e    

Cimmino et al (2003)  mostraram que pacientes ∆F 508 heterozigotos eram os mais 

prevalentes no grupo fibrocístico com polipose nasal.   

O fato de os fibrocísticos homozigotos para ∆F 508 apresentarem maior 

prevalência de polipose nasal no nosso estudo,  traz uma importante recomendação para 

seguimento dos fibrocísticos do sul do Brasil que apresentam alta prevalência de 

homozigose para ∆F 508. Estes pacientes devem ter um controle otorrinolaringológico 

sistematizado e evolutivo. Mesmo porque, apesar da prevalência elevada, ainda não se 

conhece completamente o mecanismo envolvido na formação e evolução da polipose nasal 

dos pacientes com FC. 

Chamou-nos também atenção, que as crianças com FC apresentaram polipose 

restrita ao meato médio, sem extensão sinusal, como ocorre na  maioria das poliposes dos 

indivíduos sem FC. 

A não correlação das outras variáveis, observadas na endoscopia nasossinusal, 

com o genótipo da FC, poderia ser explicada pelo tamanho amostral. Estudos com amostras 

pequenas não conseguiram explicar a correlação genótipo fenótipo (Alvarez et al, 2004 ),  

o que não aconteceu com amostras grandes (Cystic Fibrosis Foundation,2004). 

Controvérsias sobre a polipose na FC têm sido relatadas. Uma delas é que 

existe uma correlação inversa entre a idade do paciente com FC e a presença da polipose 

(Stern et al,1982; Drake-Lee & Morgan, 1989; Brihaye et al,1997). No nosso estudo,  

apesar de verificarmos maior prevalência da polipose em crianças, não houve associação 

estatísticamente significativa com a idade. Outra controvérsia fica para a presença de 

polipose e a gravidade da FC pois os estudos existentes citam e correlacionam a presença 

de polipose com o genótipo e não com a gravidade da doença. No presente estudo,   

a princípio não foi observado associação entre a presença de polipose e a gravidade da FC 
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(p (Χ2)=0,194). Entretanto, considerando-se que a gravidade é um parâmetro ordinal,  

foi observada associação entre a presença de polipose e a gravidade  

(p(D-Sommers)=0,052). Neste caso, a presença de polipose mostrou-se associada à 

gravidade leve, enquanto que a ausência de pólipos esteve associada com os graus grave e 

moderado de gravidade, mostrando que talvez a presença de pólipos seja uma resposta  para 

diminuição da gravidade. 

A presença de secreção no meato médio, visualizada na endoscopia nasal de 

fibrocísticos, é pouco discutida na literatura. Na nossa casuística, 54% dos sujeitos 

apresentaram secreção purulenta no meato médio, em pequena quantidade e não houve 

associação desta variável com nenhuma outra estudada. A ausência de secreção no meato 

médio em quase 50% dos fibrocísticos, deve estar relacionada à alta  viscosidade das 

secreções dos seios paranasais, com conseqüente dificuldade para drenagem através dos 

óstios para a cavidade nasal. 

Outro aspecto citado em trabalhos científicos refere-se a presença de 

abaulamento medial da parede lateral do nariz ou do meato médio,  

no exame  nasofibroscópico mostrando ser este, um achado relativamente freqüente.  

A prevalência desse achado por Brihaye et al (1994) foi de 57%, semelhante ao de  

Slieker et al (2002) (50%) e de Boari e Castro Jr (2005) que  identificaram medialização da 

parede lateral em 57,71% .  Estes achados são muito próximos dos nossos,  

com uma prevalência de 58% de fibrocísticos com abaulamento da parede lateral do nariz. 

Nós acreditamos que este  abaulamento e o restrito à parede do meato médio,  

são conseqüência da  mucocele, que pode ser verificada na tomografia computadorizada 

dos seios paranasais de fibrocísticos. O abaulamento da parede do meato médio, 

correspondendo à  desmineralização   do processo unciforme (April et al., 1993;  

April  et al.,1995; Nishioka et al.,1996),  poderia ser uma fase precoce da formação da 

pseudomucocele? Dessa maneira, trabalhos com seguimento endoscópico periódico 

poderão explicar estes achados e seus mecanismos evolutivos. 

A avaliação tomográfica dos seios paranasais revelou alta prevalência de 

alterações. 49/50 sujeitos apresentavam pelo menos 1 alteração. Estes dados estão de 

acordo com outros trabalhos que avaliaram as alterações tomográficas dos seios paranasais 
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em fibrocísticos. (Coste et al, 1994; Tunkel et al, 1994; Eggesbo et al,2002;  

Di Cicco et al, 2005; Nicollas  et al, 2006). Entretanto, poucos estudos têm correlacionado 

as alterações encontradas  nas tomografias  das vias aéreas superiores com o genótipo e a 

gravidade da doença.  

Em nosso estudo, foi observada associação entre a presença do abaulamento da 

parede lateral do nariz  na endoscopia nasal e os achados da tomografia computadorizada 

dos seios paranasais (p(Χ2)=0,000, p(D-Sommers)=0,000). Neste caso, a presença de 

abaulamento da parede lateral do nariz está associada à  pseudomucocele (65,5% dos que 

têm abaulamento de parede têm pseudomucocele) e a ausência está associada com 

velamento, espessamento de mucosa ou exame normal (95,2% dos que não têm 

abaulamento de parede lateral não têm pseudomucocele). Além disso, 100% dos que 

apresentaram abaulamento de parede lateral, apresentaram velamento ou pseudomucocele.  

Não foi observada associação entre a gravidade e o resultado da tomografia dos seios da 

face (p(Χ2)=0,117). Da mesma maneira, se considerarmos que as duas variáveis são 

ordinais, os dados não mostraram associação significativa (p(D-Sommers)=0,739).  

Foi observada uma tendência para associação entre o genótipo e o resultado da TC.  

Neste caso,  a pseudomucocele tende a associar-se à ∆F508 homozigoto e heterozigoto, 

enquanto que a sua ausência está associada com outras mutações. 

Apesar de não termos encontrado diferenças estatisticamente significantes nos 

achados tomográficos dos diferentes graus de gravidade  e genótipo, outros estudos de 

seguimento a longo prazo devem ser realizados para que se possa conhecer a evolução da 

doença fibrocística nos seios paranasais bem como estabelecer a rotina de um procedimento 

de avaliação otorrinolaringológica. Nosso estudo mostrou que a endoscopia nasal apresenta 

grande porcentagem de resultados concordantes com a tomografia computadorizada dos 

seios paranasais na avaliação da doença sinusal, devendo, portanto preceder o exame 

tomográfico no acompanhamento dos fibrocísticos, evitando-se desta maneira excesso de 

radiação ao paciente. 

A incidência de colonização por P. aeruginosa  e S. aureus nos pacientes do 

Ambulatório de FC da UNICAMP, já  descrita anteriormente foi de 53% e  

80% respectivamente. (Alvarez  et al, 2004). 
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Poucos trabalhos correlacionaram a presença de microorganismos nos seios 

paranasais, orofaringe e traquéia. (Dosanjh et al., 2000; Muhlebach et al., 2006).           

Embora achado simultâneo da P. aeruginosa   nos 3 locais  esteja diretamente 

correlacionado com a fisiopatologia da colonização crônica na FC por esta bactéria, nem 

todos os trabalhos têm mostrado o encontro da mesma bactéria nos 3 sítios verificados 

(Shapiro et al., 1982; Dosanjh et al., 2000). Nossos resultados mostraram associação entre a 

cultura de orofaringe, de secreção traqueal e maxilar (p(Χ2)=0,004), sendo que a presença 

de P. aeruginosa mucóide   na orofaringe mostrou associação com a presença de  

P. aeruginosa (mucóide ou não) na secreção maxilar  e na secreção traqueal (60% dos que 

apresentaram secreção com presença de P. aeruginosa mucóide, apresentaram também na 

traquéia e no seio maxilar). 

Diferentemente dos dados encontrados  por Muhlebach et al (2006),  

a P. aeruginosa foi a bactéria mais encontrada ( 22/50 sujeitos)  nos 3 locais investigados  

de nosso estudo, com concordância em 17,  incluindo menores de 15 anos e em 5,  

incluindo  maiores de 15 anos. A coincidência do S.aureus nas culturas dos 3 diferentes 

locais foi observada em 10/50 pacientes.  Quando comparamos os nossos dados com os de 

Muhlebach (2006), verificamos que a concomitância de positividade de cultura em 3 locais, 

foi semelhante quanto a faixa etária ( 3-18 anos), mas, diferente na prevalência de 

colonização bacteriana em que Muhlebach (2006) encontrou o S. aureus como o organismo 

mais frequentemente isolado nos 3 locais. Segundo estes autores,  a prevalência da   

P. aeruginosa  é mais alta em crianças maiores e a concordância das culturas de  bactérias 

parece ser menor em crianças do que nos adultos.  Dois estudos  com sujeitos adultos 

mostraram predominância de P. aeruginosa com uma baixa concordância entre as culturas 

de secreção sinusal e de vias aéreas inferiores ( (Shapiro et al, 1982; Dosanjh et al,2000). 

Por outro lado, Moss e King (1995) encontraram alto grau de  concordância para  

P. aeruginosa entre a via aérea superior e a inferior em um grupo de fibrocísticos 

pediátricos.  

Na avaliação inicial do nosso estudo, não foi observada associação entre a 

cultura do seio maxilar e a gravidade da doença (p(Χ2)=0,124). Porém, considerando-se que 

a gravidade é uma variável ordinal, foi observada uma tendência à associação entre a 

cultura do seio maxilar e a gravidade da FC (p(D-Sommers)=0,092). Neste caso,  
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a presença de P. aeruginosa mucóide mostrou-se associada a gravidade grave ou moderada 

(80% dos casos com P.aeruginosa mucóide apresentaram grau de gravidade moderada ou 

grave), enquanto que a presença de S.aureus esteve associada à gravidade leve. 

Altas taxas de  colonização por P. aeruginosa em nosso estudo mostram um 

elevado grau de contaminação precoce das vias aéreas pelas nossas crianças e adolescentes 

e sugerem medidas profiláticas mais intensas e busca do entendimento de infecção cruzada 

(Saiman et al., 2000; Armstrong et al., 2002) entre os pacientes. 

A importância de  se verificar o grau de concordância bacteriológica nos 

diferentes sítios anatômicos, deve-se à informação de que a P.aeruginosa é a mesma 

(genótipos idênticos) em 83% dos pacientes quando se avaliam estes 3 sítios  

(Muhlebach et al, 2006). Estes achados podem confirmar uma origem descendente para a 

infecção bacteriana nas vias aéreas na FC e reforçar a importância da pesquisa de 

microorganismos na orofaringe. 

A presença de neutrófilos nas secreções dos seios maxilares mostrou um 

elevado número destas células, o que representa a inflamação crônica das vias aéreas 

superiores na FC, fato também encontrado e muito evidenciado, nas vias aéreas inferiores. 

(Sobol et al, 2002 ).  A não associação com a gravidade e o genótipo da doença demonstra  

que a presença de neutrófilos nas vias aéreas superiores não é um bom marcador de 

gravidade da FC, diferentemente das vias aéreas inferiores, onde existe associação entre 

maior presença de neutrófilos no lavado broncoalveolar nas formas graves. 

Nas secreções das vias aéreas inferiores, mesmo com dificuldades técnicas  para  

coleta (métodos invasivos) estudos têm mostrado que os níveis de IL8 estão claramente 

aumentados e, que estes níveis são muito maiores que os do sangue periférico  

(Dean,1993; Muhlebach, 2004) . Em contrapartida, existem poucos estudos relatando os 

mesmos achados para as vias aéreas superiores.  

Um dos poucos estudos que verificaram as concentrações de IL-8 no lavado 

broncoalveolar, no soro e nas secreções das VAS foi realizado por Dean et al. (1993).  

Estes autores encontraram associação entre os níveis de IL-8 no escarro e no lavado 

broncoalveolar com a gravidade da FC. O mesmo não foi encontrado para a IL-8 no soro. 

Discussão 

74



Embora alguns estudos tenham documentado altas concentrações de IL8 no 

sangue periférico de pacientes com FC,  quando comparado com controles normais,  

outros  falharam em detectar estas diferenças. Em nosso meio não encontramos estudos 

sobre  os níveis da IL8 no sangue periférico de pacientes com FC. Nós obtivemos níveis de 

IL-8 no sangue periférico  maiores nos FC que nos controles embora sem significância 

estatística. Uma das limitações do nosso estudo,  para uma conclusão definitiva envolve o 

tamanho amostral dos pacientes com FC e do grupo controle. Assim, estudos multicêntricos 

controlados, serão necessários para esclarecer se a IL-8 no sangue periférico é ou não um 

marcador de gravidade na FC. 

Enquanto isso,  já se conhece que os neutrófilos sanguíneos dos pacientes com 

FC  têm ativação e capacidade de liberar I-L8 em níveis muito maiores que os neutrófilos 

de indivíduos sadios (Terheggen-Lagro et al.,2005). Porque a IL-8 é liberada mais 

intensamente  nas vias aéreas e não no sangue,  permanece para ser esclarecido.  

Existe uma cascata fisiopatológica complexa levando a dano nas VAS dos pacientes com 

FC. A resposta inflamatória exuberante resultante, não apenas falha em debelar a infecção 

mas contribui para a sua persistência e é a principal responsável pelo dano tecidual e 

progressão da doença nas VAS. (Terheggen-Lagro et al.,2005) 

Tão importante quanto tratar a infecção é manter o controle da inflamação na 

fibrose cística. O que não se sabe é se o tratamento é o mesmo para as vias aéreas 

superiores e vias aéreas inferiores. 

Mesmo sendo o primeiro estudo brasileiro a comparar valores de endoscopia 

nasossinusal, tomografia e resultados de cultura com a gravidade e o genótipo da FC, 

 nosso estudo apresenta algumas limitações como o tamanho amostral e a  pouca 

diversidade das mutações do gene da CFTR da fibrose cística em nosso meio em que,   

a maioria é homozigota ou heterozigota para ∆ F 508.  

As observações no presente trabalho sugerem que estudos multicêntricos, 

envolvendo as características otorrinolaringológicas dos pacientes fibrocísticos devem ser 

estimulados, pois poderão contribuir para definir com mais clareza os reais benefícios do 

seguimento e manejo otorrinolaringológico destes pacientes. 
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6- CONCLUSÕES 

 

 
 



Os resultados do presente estudo permitem concluir, para a população estudada,  

que:  

6.1- a prevalência de polipose, abaulamento medial da parede lateral do nariz e de secreção 

purulenta foi de 36%, 58%, 54% respectivamente. 

6.2- os pacientes homozigotos para a mutação ∆F 508 apresentaram uma maior prevalência 

de polipose nasal. 

6.3- a prevalência de mucocele na tomografia computadorizada dos seios paranasais foi de 

40% e da hipoplasia do seio frontal foi de 6%. 

6.4- não houve correlação entre as características microbiológicas com a gravidade e o 

genótipo da FC. 

6.5- não houve associação entre a celularidade das secreções com a gravidade e o genótipo 

da FC. 

6.6- todos os fibrocísticos, independentemente do grau de gravidade e genótipo, 

apresentaram expressão gênica da interleucina-8 no soro aumentada e maior que no 

grupo controle embora sem diferença estatìsticamente significativa. 
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ASPECTOS FENOTÍPICOS DA FIBROSE CÍSTICA 

Cystic Fibrosis Foundation 

 

1- Doença sinusopulmonar crônica manifestada por: 

a- Colonização/infecção persistente por  patógenos típicos da FC (S. aureus,  H. 

influenzae não tipável, P. aeruginosa mucóide e não mucóide, e Burkholderia 

cepacia); 

b- Tosse crônica e produção de escarro; 

c- Alterações de Raio X de tórax (bronquectasia, atelectasia, infiltrado, hiperinsuflação); 

d- Obstrução de vias aéreas;               

e- Polipose nasal; alterações radiográficas ou de TC dos seios paranasais. 

 

2- Alterações gastrointestinais e nutricionais incluindo: 

a- Intestinal: íleo meconial, síndrome da obstrução intestinal distal , prolapso retal; 

b- Pancreática: insuficiência pancreática, pancreatite recorrente; 

c- Hepática: doença hepática crônica manifestada por evidência histológica ou clínica de 

cirrose biliar focal ou cirrose multilobular; 

d- Nutricional: (má nutrição calórico-proteica), hipoproteinemia e edema,                         

complicações secundárias  à deficiência de vitaminas solúveis em gordura. 

 

3- Síndrome de perda salina: depleção aguda, alcalose metabólica crônica. 

 

4- Alterações urogenitais no sexo masculino resultando em azoospermia obstrutiva.  
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TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO 

 

Projeto: Avaliação da correlação entre o lavado rinossinusal e manifestações 

otorrinolaringológicas de crianças e adolescentes com o genótipo e a gravidade 

da fibrose cística 

Médica responsável: Eulalia Sakano 

Paciente:                                                          idade:                 HC:                   

Endereço:  

Responsável legal: 

Idade:                        RG:                             grau de parentesco:                               

Endereço:                                                                                                          

 

Seu filho(a) está sendo convidado(a) a fazer parte de um estudo para avaliar a 

secreção do seio maxilar dos pacientes portadores de fibrose cística do Ambulatório de FC 

da UNICAMP para verificar a sua relação com o grau de gravidade da doença. 

Este  estudo pretende ajudar-nos a conhecer melhor os aspectos 

otorrinolaringológicos da Fibrose Cística. 

Não será necessário coletar nenhum exame a mais além dos que fazem parte da 

rotina de controle dos pacientes com Fibrose Cística da Unicamp.  

Da mesma maneira, R-X, Tomografia Computadorizada (TC),  

Provas de Função pulmonar (PFP) e a endoscopia rinossinusal, são exames rotineiros 

pertencentes ao protocolo de atendimento ao paciente  fibrocístico. 
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Após os exames de rotina do Ambulatório de FC, ele(a) será submetido a um 

exame do seio maxilar através da endoscopia, realizado sempre pela mesma médica,   

sob  anestesia geral,  não necessitando de internação. 

Pacientes com alterações como pólipos ou obstruções das vias aéreas, poderão 

se beneficiar com o procedimento endoscópico pela retirada de pólipos e pela drenagem das 

secreções dos seios da face,  que causam obstrução e infecção. 

Este estudo não vai interferir no tratamento e acompanhamento de seu filho(a) 

no ambulatório de FC. Você tem o direito de recusar o estudo ou de retirar o seu filho do 

estudo em qualquer momento, mesmo após a assinatura do Termo de Consentimento. 

Será garantido o sigilo sobre os dados do paciente e, em nenhum momento,  

será citado o nome na pesquisa.  

Se você tiver alguma pergunta a fazer, sinta-se à vontade para isto. 

Meu telefone para contato é: (0XX19) 325471421 (Eulalia) e o telefone da 

Comissão de Ética da UNICAMP é (0xx19)  37888936.       

 

 

------------------------------------------                                   ----------------------------------------- 
      Assinatura do Paciente                                                Assinatura dos pais ou responsável 
 

 

                                             Data -------/--------/---------                             
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PROTOCOLO PARA INVESTIGAÇÃO CLÍNICA 

Projeto: Avaliação da correlação entre o lavado rinossinusal e manifestações 

otorrinolaringológicas de crianças e adolescentes com o genótipo e a gravidade 

da fibrose cística. 

Número do protocolo:       

Data do preenchimento do protocolo: 

 

DADOS PESSOAIS 

Iniciais:  

HC: 

Idade:                   Sexo:    Raça:      

Endereço:  

Data de nascimento: 

Data do início da doença: 

Data do diagnóstico da doença:  

Data da primeira consulta no ambulatório de FC: 

 

DADOS FAMILIARES 

Heredograma: 

Parentes com FC: 

Não [  ]    Sim [  ]    Não sabe [  ]  

Óbitos na família:   
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DADOS DE HISTÓRIA 

1- Início dos sintomas 

Respiratório: 

Digestivo: 

Outros: 

 

2- Tipo de sintomas iniciais 

Respiratório: 

Digestivo: 

Íleo meconial [  ] 

Insuficiência pancreática  [  ] 

Outros: 

 

3- Idade ao diagnóstico: 

 

4- Sintomas atuais: 

Respiratório: 

Número de pneumonias:                                                   Obstrução nasal: 

Idade da primeira pneumonia:                                          Início da obstrução: 

Número de internações:                                                    Secreção nasal: 
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Idade da primeira internação:                                           Tipo de secreção: 

Digestivo: 

Outros: 

 

5-  Enfermidades associadas 

Diabetes: 

Asma: 

Rinite: 

Dermatite: 

Infertilidade: 

 

6- Avaliação otorrinolaringológica 

Já consultou um otorrinolaringologista:               

sim  [  ]                      não  [  ] 

Otite média aguda recorrente   [  ]                      número:  

Rinossinusite recorrente [  ]                     número:  

Sintomas otorrinolaringológicos atuais: 

Prurido  nasal  [  ] 

Rinorréia aquosa   [  ]              purulenta  [  ]             

Obstrução nasal    [  ] 

Espirros em salva  [  ] 

Alteração de olfato [  ] 
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Cirurgias ORL anteriores: 

Adenoidectomia    [  ] 

Amigdalectomia    [  ] 

Timpanotomia   [  ] 

Cirurgia nasal   ------------------------------- 

Cirurgia sinusal ------------------------------- 

 

EXAME FÍSICO NA  DATA DE INCLUSÂO 

Peso:                                                   Altura:  

 

EXAMES LABORATORIAIS  

Escore de Shwachman (na inclusão): 

1- Na/Cl no suor: 

Data    

Na    

Cl    

 

2- Sat. O2: 

3- Cultura de escarro: 

Primeira colonização: 

Demais culturas:  
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Data     

P.aeruginosa     

P.aerugin M     

S. aureus     

 

4- Prova de função pulmonar: 

Idade     

CVF     

VEF1     

VEF1/CVF     

FEFmax     

FEF25-75     

 

5- Tomografia computadorizada de seios paranasais:  

6- Avaliação genética: 

 

ENDOSCOPIA NASOSSINUSAL 

Data:                                         Local:                             

achados endoscópicos                                 direita                              esquerda 

presença de pólipos                                                                                                     

variação anatômica do meato médio                                                                       

cultura da secreção ou lavado sinusal                                                                       

número de células                                                                                                     

tipo de células                                                                                                            

nível de IL-8                                                                                                                 

expressão gênica da IL-8                                                                                                       
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ESCORE DE SHWACHMAN 
 

 

Pontuação ATIVIDADE GERAL EXAME FÍSICO 
 

25 
Atividade plena; tolerância ao exercício normal; 
boa disposição; desenvolvimento motor normal; 
frequência escolar normal 

S/ tosse; FC e FR normais; s/ evidências de enfisema; 
pulmões limpos à ausculta; boa postura; s/ 
baqueteamento 

 
 

20 

Leve limitação a atividade intensa, cansa ao final 
do dia ou após exercício prolongado; menos 
energético; limite inferior do desenvolvimento 
motor normal; ocasionalmente irritado ou apático; 
boa frequência escolar 

Tosse seca ocasional; FC e FR normais no repouso; 
enfisema leve; MV rude, roncos e TE prolongado 
ocasionais; boa postura; baqueteamento leve 

 
15 

Descansa voluntariamente; cansa após exercício; 
moderadamente inativo; leve retardo motor; falta 
espontaneidade; passivo ou irritável; frequência 
escolar regular 

Tosse leve e crônica matinal após exercício/choro e 
ocasionalmente durante o dia; s/tosse noturna; FC e FR 
levemente ↑ ; ↑ diâmetro AP e diafragma rebaixado; 
MV rude, creptantes, roncos/sibilos; baqueteamento 1/2 

 
 

10 

Atividade física e tolerância ao exercício 
limitadas; dispnéico após exercícios; retardo 
motor moderado; agitado ou irritado; preguiçoso 
ou abatido; frequência escolar baixa; pode 
requerer professor particular 

Tosse crônica, frequente, repetitiva, produtiva, 
raramente paroxística; FC e FR ↑ moderado; enfisema 
moderado a grave, frequentemente c/ deformidade ao 
RX; creptantes, roncos e sibilos usualmente presentes e 
disseminados, baqueteamento 2/3 

 
 

05 

Limitação grave da atividade; dispnéia e 
ortopnéia; inativo ou confinado a cama/cadeira; 
marcado retardo motor; apático ou irritado; não 
pode assistir às aulas 

Tosse severa paroxística, frequente, produtiva, 
frequentemente c/ vômitos e hemoptise; tosse noturna; 
taquipnéia e taquicardia; enfisema grave; creptantes, 
roncos e sibilos generalizados; expiração audível; má 
postura; 3/4 baqueteamento; cianose freq 

Pontuação NUTRIÇÂO ACHADOS RADIOLÓGICOS 
 

25 
Peso e altura acima do %25 ou compatível c/ 
padrão familiar; tônus e massa muscular normais; 
gordura subcutânea normal; maturação sexual 
normal; fezes quase normais; bom apetite 

S/ evidências de enfisema; s/ aumento na trama 
broncovascular; s/ infiltrações ou atelectasias 

 
 

20 

Peso e altura acima do %10 ou levemente abaixo 
do padrão familiar; tônus e massa muscular bons; 
tecido subcutâneo levemente diminuído; 
maturação sexual levemente retardada; apetite 
normal e fezes + frequentemente e leve alteração 

Evidências mínima de enfisema; leve aumento da trama 
broncovascular; s/ infiltrados ou atelectasias 

 
 
 

15 

Peso e altura acima do %3 ou moderadamente 
abaixo do padrão familiar; peso usualmente 
deficiente para altura; tônus e massa muscular 
regulares; gordura subcutânea deficiente, abdome 
levemente distendido; maturação sexual 
retardada; apetite regular; fezes volumosas, mau 
cheiro, flutuantes formadas 

Enfisema moderado; diâmetro AP aumentado;  
campos pulmonares mais radiolucentes, diafragma 
moderadamente rebaixado; trama broncovascular 
aumentada; atelectasias localizadas ou irregulares;  
infiltrado ocasional transitório 

 
 

10 

Peso e altura acima do %3 e deficiente para altura; 
tônus e massa muscular pobres; deficiência 
marcada de gordura subcutânea; distensão 
abdominal moderada; maturação sexual 
insuficiente, sem estirão; mau apetite; fezes pouco 
formadas, volumosas, mau cheiro, gordurosas 

Enfisema marcado; aumento do diâmetro AP marcado; 
marcado rebaixamento do diafragma; silhueta cardíaca 
estreita; áreas de atelectasias disseminadas; atelectasias 
segmentares ou lobares ocasionais; focos persistentes de 
infiltrações; cistos localizados; aumento marcado da 
trama 

 
05 

Mal-nutrido e baixo; músculos fracos, flácidos e 
pequenos; s/ gordura subcutânea; perda de peso 
freqüente; fezes freqüentes, volumosas, mau 
cheiro e gordurosas; prolapso retal freqüente 

Alterações extensivas; hiperinsuflação grave; infiltrado 
e atelectasias disseminadas; formação disseminada de 
cistos; formação de bronquiectasias e abcessos; 
aletectasias lobares persistentes 

 
LEVE = 71 a 100               MODERADO= 56 a 70               GRAVE ≤ 55 
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Distribuição percentual (percentual linha e coluna) e Qui-quadrado de  

algumas variáveis por gravidade 

  
 Gravidade  

 leve moderada grave Total 

Sexo n 
% 

coluna % linha n 
% 

coluna 
% 

linha n 
% 

coluna
% 

linha n 
% 

coluna 
% 

linha 

χ2*

(p-valor) 

Feminino 14 53,8 46,7 11 64,7 36,7 5 71,4 16,7 30 60,0 100,0 0,948 

Masculino 12 46,2 60,0 6 35,3 30,0 2 28,6 10,0 20 40,0 100,0 (0,622) 

Idade 

2 a 7 anos 8 30,8 44,4 10 58,8 55,6  0,0 0,0 18 36,0 100,0 16,150 

8 a 15 anos 16 61,5 66,7 5 29,4 20,8 3 42,9 12,5 24 48,0 100,0 (0,003) 

mais que 15 anos 2 7,7 25,0 2 11,8 25,0 4 57,1 50,0 8 16,0 100,0  

Genótipo 

F508 Heterozigoto 9 34,6 47,4 6 35,3 31,6 4 57,1 21,1 19 38,0 100,0 0,905 

F508 Homozigoto 9 34,6 56,3 5 29,4 31,3 2 28,6 12,5 16 32,0 100,0 (0,924) 

Outras 6 23,1 60,0 3 17,6 30,0 1 14,3 10,0 10 20,0 100,0  

não resposta 2 7,7 40,0 3 17,6 60,0  0,0 0,0 5 10,0 100,0  

Pólipos 

Ausente 14 53,8 43,8 12 70,6 37,5 6 85,7 18,8 32 64,0 100,0 2,916 

Presente 12 46,2 66,7 5 29,4 27,8 1 14,3 5,6 18 36,0 100,0 (0,233) 

Desvio de septo 

Ausente 24 92,3 52,2 15 88,2 32,6 7 100,0 15,2 46 92,0 100,0 0,939 

Presente 2 7,7 50,0 2 11,8 50,0  0,0 0,0 4 8,0 100,0 (0,625) 

Secreção 

Ausente 13 50,0 56,5 8 47,1 34,8 2 28,6 8,7 23 46,0 100,0 1,031 

Presente 13 50,0 48,1 9 52,9 33,3 5 71,4 18,5 27 54,0 100,0 (0,597) 

Abaulamento de parede lateral 

Ausente 12 46,2 57,1 6 35,3 28,6 3 42,9 14,3 21 42,0 100,0 0,500 

Presente 14 53,8 48,3 11 64,7 37,9 4 57,1 13,8 29 58,0 100,0 (0,779) 

Adenóides 

Ausente 10 38,5 50,0 6 35,3 30,0 4 57,1 20,0 20 40,0 100,0 1,040 

Presente 16 61,5 53,3 11 64,7 36,7 3 42,9 10,0 30 60,0 100,0 (0,595) 

Fungos SM 

Negativa 25 96,2 51,0 17 100,0 34,7 7 100,0 14,3 49 98,0 100,0 0,924 

Positiva 1 3,8 100,0  0,0 0,0  0,0 0,0 1 2,0 100,0 (0,624) 

Fungos Traqueais 

Negativo 25 96,2 53,2 16 94,1 34,0 6 85,7 12,8 47 94,0 100,0 1,066 

Positivo 1 3,8 33,3 1 5,9 33,3 1 14,3 33,3 3 6,0 100,0 (0,587) 

Fungos Orofaringe 

Negativo 22 84,6 52,4 14 82,4 33,3 6 85,7 14,3 42 84,0 100,0 0,057 

Positivo 4 15,4 50,0 3 17,6 37,5 1 14,3 12,5 8 16,0 100,0 (0,972) 

Total 26 100,0 52,0 17 100,0 34,0 7 100,0 14,0 50 100,0 100,0  
 
* Estatística Qui-Quadrado 
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Distribuição percentual (percentual linha e coluna) e Qui-quadrado de  

algumas variáveis por genótipo 

 Genótipo 

 F508 Heterozigoto F508 Homozigoto outras não resposta 

 
 

Total 

sexo n 
% 

coluna 
% 

linha n 
% 

coluna
% 

linha n 
% 

coluna
% 

linha n
% 

coluna 
% 

linha n 
% 

coluna %linha

χ2*

(p-valor)

Feminino 14 73,7% 46,7% 9 56,3% 30,0% 5 50,0% 16,7% 2 40,0% 6,7% 30 60,0% 100,0% 1,940 

Masculino 5 26,3% 25,0% 7 43,8% 35,0% 5 50,0% 25,0% 3 60,0% 15,0% 20 40,0% 100,0% (0,379) 

Total 19 100,0% 38,0% 16 100,0% 32,0% 10 100,0% 20,0% 5 100,0% 10,0% 50 100,0% 100,0%  

Idade 

2 a 7 anos 5 26,3% 27,8% 9 56,3% 50,0% 1 10,0% 5,6% 3 60,0% 16,7% 18 36,0% 100,0% 7,108 

8 a 15 anos 10 52,6% 41,7% 6 37,5% 25,0% 7 70,0% 29,2% 1 20,0% 4,2% 24 48,0% 100,0% (0,130) 
mais que  
15 anos 4 21,1% 50,0% 1 6,3% 12,5% 2 20,0% 25,0% 1 20,0% 12,5% 8 16,0% 100,0%  

Pólipos 

Ausente 11 57,9% 34,4% 6 37,5% 18,8% 10 100,0% 31,3% 5 100,0% 15,6% 32 64,0% 100,0% 10,077 

Presente 8 42,1% 44,4% 10 62,5% 55,6%  0,0% 0,0%  0,0% 0,0% 18 36,0% 100,0% (0,006) 

Desvio de septo 

Ausente 19 100,0% 41,3% 14 87,5% 30,4% 8 80,0% 17,4% 5 100,0% 10,9% 46 92,0% 100,0% 3,636 

Presente  0,0% 0,0% 2 12,5% 50,0% 2 20,0% 50,0%  0,0% 0,0% 4 8,0% 100,0% (0,162) 

Secreção 

Ausente 7 36,8% 30,4% 9 56,3% 39,1% 4 40,0% 17,4% 3 60,0% 13,0% 23 46,0% 100,0% 1,429 

Presente 12 63,2% 44,4% 7 43,8% 25,9% 6 60,0% 22,2% 2 40,0% 7,4% 27 54,0% 100,0% (0,490) 

Abaulamento de parede lateral 

Ausente 8 42,1% 38,1% 3 18,8% 14,3% 7 70,0% 33,3% 3 60,0% 14,3% 21 42,0% 100,0% 6,796 

Presente 11 57,9% 37,9% 13 81,3% 44,8% 3 30,0% 10,3% 2 40,0% 6,9% 29 58,0% 100,0% (0,330) 

Adenóides 

Ausente 7 36,8% 35,0% 5 31,3% 25,0% 7 70,0% 35,0% 1 20,0% 5,0% 20 40,0% 100,0% 4,178 

Presente 12 63,2% 40,0% 11 68,8% 36,7% 3 30,0% 10,0% 4 80,0% 13,3% 30 60,0% 100,0% (0,124) 

Fungos SM 

Negativa 18 94,7% 36,7% 16 100,0% 32,7% 10 100,0% 20,4% 5 100,0% 10,2% 49 98,0% 100,0% 1,400 

Positiva 1 5,3% 100,0%  0,0% 0,0%  0,0% 0,0%  0,0% 0,0% 1 2,0% 100,0% (0,497) 

Fungos Traqueais 

Negativo 17 89,5% 36,2% 15 93,8% 31,9% 10 100,0% 21,3% 5 100,0% 10,6% 47 94,0% 100,0% 1,174 

Positivo 2 10,5% 66,7% 1 6,3% 33,3%  0,0% 0,0%  0,0% 0,0% 3 6,0% 100,0% (0,556) 

Fungos Orofaringe 

Negativo 16 84,2% 38,1% 14 87,5% 33,3% 7 70,0% 16,7% 5 100,0% 11,9% 42 84,0% 100,0% 1,378 

Positivo 3 15,8% 37,5% 2 12,5% 25,0% 3 30,0% 37,5%  0,0% 0,0% 8 16,0% 100,0% (0,502) 

Total 19 100,0% 38,0% 16 100,0% 32,0% 10 100,0% 20,0% 5 100,0% 10,0% 50 100,0% 100,0%  
 
* Estatística Qui-Quadrado, não considerando a não resposta. 
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ANÁLISE ESTATÍSTICA 
 

Idade x pólipos 
 
 

idade * pólipos Crosstabulation

6 12 18

33,3% 66,7% 100,0%

10 14 24

41,7% 58,3% 100,0%

2 6 8

25,0% 75,0% 100,0%

18 32 50

36,0% 64,0% 100,0%

Count

% within idade

Count

% within idade

Count

% within idade

Count

% within idade

2-7

8-15

15-...

idade

Total

presente ausente

pólipos

Total

 

Chi-Square Tests

,810a 2 ,667

,829 2 ,661

,028 1 ,866

50

Pearson Chi-Square

Likelihood Ratio

Linear-by-Linear

Association

N of Valid Cases

Value df

Asymp. Sig.

(2-sided)

1 cells (16,7%) have expected count less than 5. The

minimum expected count is 2,88.

a. 

 

 

3218N =

pólipos

ausentepresente

ID
A

D
E

0

40

30

20

10

0

-10

415
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Pólipos * gravidade 
 

Crosstab

1 5 12 18

5,6% 27,8% 66,7% 100,0%

6 12 13 31

19,4% 38,7% 41,9% 100,0%

7 17 25 49

14,3% 34,7% 51,0% 100,0%

Count

% within pólipos

Count

% within pólipos

Count

% within pólipos

presente

ausente

pólipos

Total

grave moderada leve

gravidade

Total

 
Chi-Square Tests

3,275a 2 ,194

3,482 2 ,175

3,196 1 ,074

49

Pearson Chi-Square

Likelihood Ratio

Linear-by-Linear

Association

N of Valid Cases

Value df

Asymp. Sig.

(2-sided)

2 cells (33,3%) have expected count less than 5. The

minimum expected count is 2,57.

a. 

 
Directional Measures

-,244 ,123 -1,946 ,052

-,217 ,110 -1,946 ,052

-,280 ,142 -1,946 ,052

Symmetric

pólipos Dependent

gravidade Dependent

Somers' dOrdinal by Ordinal

Value

Asymp.

Std. Error
a

Approx. T
b

Approx. Sig.

Not assuming the null hypothesis.a. 

Using the asymptotic standard error assuming the null hypothesis.b. 
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Pólipos * genótipo 
 

Crosstab

9 8 1 18

50,0% 44,4% 5,6% 100,0%

6 11 10 27

22,2% 40,7% 37,0% 100,0%

15 19 11 45

33,3% 42,2% 24,4% 100,0%

Count

% within pólipos

Count

% within pólipos

Count

% within pólipos

presente

ausente

pólipos

Total

F508hom

ozigoto

F508hete

rozigoto

outras

mutações

genótipo

Total

 
Chi-Square Tests

6,914a 2 ,032

7,815 2 ,020

6,507 1 ,011

45

Pearson Chi-Square

Likelihood Ratio

Linear-by-Linear

Association

N of Valid Cases

Value df

Asymp. Sig.

(2-sided)

1 cells (16,7%) have expected count less than 5. The

minimum expected count is 4,40.

a. 

 
Directional Measures

,356 ,117 2,955 ,003

,310 ,102 2,955 ,003

,420 ,140 2,955 ,003

Symmetric

pólipos Dependent

genótipo Dependent

Somers' dOrdinal by Ordinal

Value

Asymp.

Std. Error
a

Approx. T
b

Approx. Sig.

Not assuming the null hypothesis.a. 

Using the asymptotic standard error assuming the null hypothesis.b. 
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Pólipos * citologia da secreção maxilar neutrófilos 
 

Crosstab

4 6 1 1 12

33,3% 50,0% 8,3% 8,3% 100,0%

8 4 2 14

57,1% 28,6% 14,3% 100,0%

12 10 3 1 26

46,2% 38,5% 11,5% 3,8% 100,0%

Count

% within pólipos

Count

% within pólipos

Count

% within pólipos

presente

ausente

pólipos

Total

neutrófilos

+++ neutrófilos ++ neutrófilos +

sem

neutrófilos

cit secr max neutrófilos

Total

 
Chi-Square Tests

2,930a 3 ,403

3,334 3 ,343

1,125 1 ,289

26

Pearson Chi-Square

Likelihood Ratio

Linear-by-Linear

Association

N of Valid Cases

Value df

Asymp. Sig.

(2-sided)

5 cells (62,5%) have expected count less than 5. The

minimum expected count is ,46.

a. 

 
Directional Measures

-,201 ,181 -1,112 ,266

-,180 ,163 -1,112 ,266

-,226 ,203 -1,112 ,266

Symmetric

pólipos Dependent

cit secr max

neutrófilos Dependent

Somers' dOrdinal by Ordinal

Value

Asymp.

Std. Error
a

Approx. T
b

Approx. Sig.

Not assuming the null hypothesis.a. 

Using the asymptotic standard error assuming the null hypothesis.b. 
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Pólipos * tomografia computadorizada dos seios da face 
 

Crosstab

10 8 18

55,6% 44,4% 100,0%

10 17 3 2 32

31,3% 53,1% 9,4% 6,3% 100,0%

20 25 3 2 50

40,0% 50,0% 6,0% 4,0% 100,0%

Count

% within pólipos

Count

% within pólipos

Count

% within pólipos

presente

ausente

pólipos

Total

pseudom

ucocele velamento

espessa

mento normal

tomografia computadorizada de seios da face

Total

 
Chi-Square Tests

4,688a 3 ,196

6,272 3 ,099

4,359 1 ,037

50

Pearson Chi-Square

Likelihood Ratio

Linear-by-Linear

Association

N of Valid Cases

Value df

Asymp. Sig.

(2-sided)

4 cells (50,0%) have expected count less than 5. The

minimum expected count is ,72.

a. 

 
Directional Measures

,275 ,118 2,249 ,025

,246 ,106 2,249 ,025

,313 ,137 2,249 ,025

Symmetric

pólipos Dependent

tomografia

computadorizada de

seios da face Dependent

Somers' dOrdinal by Ordinal

Value

Asymp.

Std. Error
a

Approx. T
b

Approx. Sig.

Not assuming the null hypothesis.a. 

Using the asymptotic standard error assuming the null hypothesis.b. 
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Com ou sem pseudomucocele 
 

 
 

Crosstab

10 8 18

55,6% 44,4% 100,0%

10 22 32

31,3% 68,8% 100,0%

20 30 50

40,0% 60,0% 100,0%

Count

% within pólipos

Count

% within pólipos

Count

% within pólipos

presente

ausente

pólipos

Total

pseudom

ucocele

sem

pseudom

ucocele

tomografia

computadorizada de

seios da face

Total

 
Chi-Square Tests

2,836b 1 ,092

1,913 1 ,167

2,821 1 ,093

,134 ,084

2,779 1 ,096

50

Pearson Chi-Square

Continuity Correctiona

Likelihood Ratio

Fisher's Exact Test

Linear-by-Linear

Association

N of Valid Cases

Value df

Asymp. Sig.

(2-sided)

Exact Sig.

(2-sided)

Exact Sig.

(1-sided)

Computed only for a 2x2 tablea. 

0 cells (,0%) have expected count less than 5. The minimum expected count is

7,20.

b. 

 
 

Directional Measures

,238 ,140 1,684 ,092

,233 ,138 1,684 ,092

,243 ,143 1,684 ,092

Symmetric

pólipos Dependent

tomografia

computadorizada de

seios da face Dependent

Somers' dOrdinal by Ordinal

Value

Asymp.

Std. Error
a

Approx. T
b

Approx. Sig.

Not assuming the null hypothesis.a. 

Using the asymptotic standard error assuming the null hypothesis.b. 
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Crosstab

18 18

100,0% 100,0%

27 5 32

84,4% 15,6% 100,0%

45 5 50

90,0% 10,0% 100,0%

Count

% within pólipos

Count

% within pólipos

Count

% within pólipos

presente

ausente

pólipos

Total

velam ou

pseudomuc

sem velam ou

pseudomuc

tomografia computadorizada

de seios da face

Total

 

 
 
 

Abaulamento da parede lateral * tomografia computadorizada dos seios da face 
 

Crosstab

19 10 29

65,5% 34,5% 100,0%

1 15 3 2 21

4,8% 71,4% 14,3% 9,5% 100,0%

20 25 3 2 50

40,0% 50,0% 6,0% 4,0% 100,0%

Count

% within abaul.

parede lat.

Count

% within abaul.

parede lat.

Count

% within abaul.

parede lat.

presente

ausente

abaul. parede

lat.

Total

pseudom

ucocele velamento

espessa

mento normal

tomografia computadorizada de seios da face

Total

 
 

Chi-Square Tests

21,470a 3 ,000

26,438 3 ,000

19,129 1 ,000

50

Pearson Chi-Square

Likelihood Ratio

Linear-by-Linear

Association

N of Valid Cases

Value df

Asymp. Sig.

(2-sided)

4 cells (50,0%) have expected count less than 5. The

minimum expected count is ,84.

a. 
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Directional Measures

,627 ,074 7,237 ,000

,575 ,066 7,237 ,000

,690 ,090 7,237 ,000

Symmetric

abaul. parede lat.

Dependent

tomografia

computadorizada de

seios da face Dependent

Somers' dOrdinal by Ordinal

Value

Asymp.

Std. Error
a

Approx. T
b

Approx. Sig.

Not assuming the null hypothesis.a. 

Using the asymptotic standard error assuming the null hypothesis.b.  
 

 
Com ou sem pseudomucocele 

 

Crosstab

19 10 29

65,5% 34,5% 100,0%

1 20 21

4,8% 95,2% 100,0%

20 30 50

40,0% 60,0% 100,0%

Count

% within abaul.

parede lat.

Count

% within abaul.

parede lat.

Count

% within abaul.

parede lat.

presente

ausente

abaul. parede

lat.

Total

pseudom

ucocele

sem

pseudom

ucocele

tomografia

computadorizada de

seios da face

Total

 
Chi-Square Tests

18,733b 1 ,000

16,287 1 ,000

21,898 1 ,000

,000 ,000

18,358 1 ,000

50

Pearson Chi-Square

Continuity Correctiona

Likelihood Ratio

Fisher's Exact Test

Linear-by-Linear

Association

N of Valid Cases

Value df

Asymp. Sig.

(2-sided)

Exact Sig.

(2-sided)

Exact Sig.

(1-sided)

Computed only for a 2x2 tablea. 

0 cells (,0%) have expected count less than 5. The minimum expected count is

8,40.

b. 

 

Anexo 8 

120



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

9- APÊNDICES 

 

 
 

 121



 

Apêndice 1 

123



Apêndice 1 

124



Apêndice 1 

125



Apêndice 2 

127



Apêndice 2 

128



Apêndice 2 

129



Apêndice 2 

130



Apêndice 2 

131


