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RFSUMO

Relatam-se quatro casos que, segundo se crê, mostram que a inalação da poeira de dióxido de titinio, com que
se contacta em variadas actividades profissionais, pode causar lesões granulomatosasepitelioides de tipo sarcoide
no pulmão -que eventualmente conduzem à insuficiência respiratória amoite - no fígado e em ganglios do hilo
pulmonar. O diagnóstico desta situação, que num dos casos revestiu o aspecto duma sarcoidose, faz-se conhecendo
os antecedentes profissionais do doente e detectando o metal, em cones histológicos, no interior dos granulomas,
por intermédio do método histoqufmico da monnae químico do ácido cromotrópico, preconizados para identifi
cação do titânio, o último dos quais se adatpou Aquímicatecidular. As lesões, cuja relação com o ó7ido de titánio
se comprovou também pelo método daespectrofometria de absorção atómica, foram reproduzidas experimental-
mente em cobaios. Chama-se a atenção para o facto de que a acção patogénica do titânio pode não se limitar ao
seu dióxido e que este metal tem uma larga aplicação actual, nomeadamente como material de implante e prótese,
na fabricação de vários tipos de cerâmica de qualidade e nas indústrias têxtil, aerospacial e de aeronáutica

SUMMARY

INTRODUÇÃO

O titânio é um elemento químico cujo composto mais impor
tante do ponto de vista industrial é o dióxido de titânio o qual,
dada a sua extrema brancura e elevado índice de refracção tem
larga utilização, nomeadamente como pigmento no fabrico de
tintas, lacas, papel, borracha, cosméticos, materiais de implante
e prótese e indústrias têxtil, cerâmica, aeronáutica e aerospacial.
A forma cristalizada do dióxido, designada por rutilo, emprega-
-se, ainda, no fabrico de pedras artificiais que imitam o dia-
mente1.

O dióxido de titânio é considerado como uma substância inerte
ou de baixa toxicidade24 que, quando inalado, poderá provocar
eventualmente alterações funcionais respirat6rias5 e anatomo
patológicas, com um padrão morfológico duma fibroso intersti
cial, inespecífica onde é detectada, a par de abundante pigmento
preto, a presença do metal6. Alguns estudos experimetais reali
zados com a finalidade de averiguar a acção patogénica do
dióxido de titânio tem sido pouco esclarecedores, dada a ausên
cia, quase total, de alterações provocadas no pulmão das espécies
animais utilizadas7t2.

Este trabalho constitui uma síntese de observações anátomo
clínicas e dum ensaio experimental efectuados com a finalidade
de chamar a atenção para o facto de que a inalação da poeira de
dióxido de titânio pode provocar lesões no pulmão e no fígado,
caracterizadas pela formação de granulomas epitelioides de tipo
sarcoide as quais conduzem, eventualmente, na localização
pulmonar, a uma fibrose difusa e a uma insuficiência respi

ratória. Esta afinnação baseia-se no estudo de 4 casos em que se
demonstrou a presença de titánio, por métodos histqufmicos, no
interior de granulomas. Fundamenta-se, também nos resultados
obtidos por espectrofotometria de absorção atómica e na repro
dução experimental das lesões em cobaios.
RELATO DE CASOS

Caso 1. Doente do sexo masculino, de 53 anos, empregado
numa fábrica de papel durante 21 anos onde contactou diaria
mente com dióxido de titânio puro que manipulava como aditivo,
adoeceu há cerca de 4 meses com dores torácicas vagas no
hemitorax esquerdo, tosse, expectoração mucosa ou muco-puni-
lenta e emagrecimento apreciável (7kg). Oexame físico detectou
uma hepatomegália de superfície lisa, consistência moderada e
bordo regular, palpável três dedos abaixo do rebordo costal. As
pesquisas de BK na expectoração foram negativas (exame di
recto, cultura e inoculação). Não havia alterações apreciáveis dos
parâmetros laboratoriais, O exame radiológico do tórax eviden
ciou uma marcada acentuação do retfculo nos dois campos pul
monares e uma micronodulação muito densa na base direita (fig.
1). As provas de função respiratória mostraram a existência de
um síndrome ventilatório restritivo com discreto componente
obstrutivo, sem alterações dos gases no sangue e da transferência
de CO. Foi feita uma biopsia pulmonar cirúrgica que evidenciou
um granuloma de tipo sarcoide cujos folfculos tinham numero
sas células gigantes de tipo corpo estranho e, mais raramente, de
tipo Langhans. (fig 2) As células epiteioides apresentavam com
frequência aspecto claro e vacuolizado.

Systemlc granulosnatous disease, sarcold type, caused by Lhe Inhalation of titanlum dioxide. Anato
inoclinical and experimental study

Epitheioid granulomas, sarcoid type, are reported ia four workers exposed to lhe inhalation of titanium
dioxide dust. The granulomas were observed ia lhe lungs, associated with respiratory insufficiency Ieading to
death, ia lhe hilum lymph nodes and liver. Diagnosis was dona after a search of the occupational background of
lhe patients followed by chemical and histochemical identification of the inhaled dusts within Lhe lesions (morin
and chromotropic acid methods and atomic absoition spectrophotometiy) and experimental production of the
disease ia guinea-pigs. ~e harmful effects of titanium are roL restiicted Lo its dioxide, or Lo lhe inhalatory route.
Different types of ceramic used in human implanta and prostheses and lhe textile and aerospace industries use
titanium.
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Fig. 1— Caso 1. Radiografia do tórax. Acentuação difusa do retículo
pulmonar e micronodulação bilateral, mais marcada na parte inferior dos
campos pulmonares. Hilos engorgitados.

Fig. 2 —Caso 1. Biopsia pulmonar. Oranulomaepitelioide de tipo sarcolue.
H. E.X75.

O exame dum fragmento do fígado, colhido por biopsia
percutânea mostrou um granuloma epitelioide de tipo sarcoide e
uma hipertrofia e hiperplasia das células de Kupffer. (fig. 3)

Caso 2. Doente do sexo masculino, de 39 anos, fabricante de
jóias artificiais desde os 18 anos, utilizando dióxido de titânio
cristalizado, queixa-se de dispneia moderada. O exame ra
diológico do tórax evidenciou lesões bilaterais, de tipo microno
dular. As provas de função respiratória revelaram um síndrome
ventilatório restritivo e ausência de alterações da transferência de
CO e dos gases no sangue. Uma biopsia transbrônquica permitiu
caracterizar as lesões pulmonares como as dum granuloma de
tipo sarcoide em que a maior parte dos folículos epitelióides
continham células gigantes de tipo corpo estranho. As células
epitelioides destas lesões apresentavam frequentemente, um
citoplasma claro ou vaculoizado.

Caso 3. Doente do sexo masçulino, de 36 anos, empregado
numa fábrica de plásticos e com uma exposição diária a dióxido
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Fig. 3—Caso 1. Biopsia hepática. Granuloma epitelioide de tipo sarcoide.
H.E.x.
de titânio de cerca de 16 anos, refere que adoeceu há cerca de dois
meses com um síndrome gripal. Ficou apirético mas continuou
a ter astenia, tosse e expectoração mucosa e muco-purulenta e,
por vezes, ligeiramente hemática. O exame radiológico do tórax
mostrou a presença de volumosas adenopatias hilares bilaterais,
simétricas e uma marcada acenwação do retículo pulmonar. A
pesquisa de BK na expectoração foi negativa (exame directo e
cultura). A prova tuberculínica a 10 U) e a reacção de Kveim
Siltzbach forneceram resultado negativo. Os valores da veloci
dade de sedimentação foram de 18/36 mm. Não se verificaram
alterações do hemograma nem da electroforese das proteínas. O
estudo da função respiratória revelou um síndrome ventilatório
restritivo e ligeira diminuição da transferência alvéolo-capilar de
CO. Não havia alterações dos gases no sangue. Efectuou-se uma
biopsia transbrônquica dum gânglio do hilo pulmonar que mos
trou existir um granuloma epitelioide de tipo sarcoide, com
abundantes folículos centrados por células gigantes do tipo corpo
estranho e algumas, raras, de tipo Langhans.

Caso 4. Doente do sexo masculino, 44 anos, trabalhando numa
fábrica de lacas e vernizes, desde há 24 anos, e contactanto
diariamente dióxido de titânio, queixa-se que desde que teve um
síndrome gripal ficou com dispneia (que se tem agravado pro
gressivamente), expectoração muco-purulenta, grande astenia e
marcado emagrecimento. Foi tratado com antibióticos de largo
expectro, melhorando um pouco mas piorando decorrido algum
tempo. Tinha-se, entretanto, detectado, uma hepatomegália de
bordo regular, superfície lisa, palpável dois dedos abaixo do
rebordo costal. Foi internado cerca de dois anos após as primeiras
queixas por agravamento dos sintomas e aparecimento de sinais
de insuficiência respiratória. Uma radiografia do tórax eviden
ciou engorgitamento hilar, lesões reticulo-micronodulares nos 2/
3 superiores dos campos pulmonares e acentuação difusa do
retículo (fig. 4). O hemograma revelou uma leucocitose 11.000/
m3; os valores da velocidade de sedimentação eram de 31/60 mm.
Não havia alterações da função hepática. As provas de função
respiratória mostraram existir um síndrome ventilatório restriti
vo, hipoxemia, hepercápnia moderada e diminuição acentuada
transferência de CO. As queixas do doente e o quadro radiológico
agravaram-se posteriormente, falecendo cerca de cinco anos e
meio após o início das queixas. A autópsia mostrou que os
pulmões tinham consistência rígida, semelhante à borracha,
apresentavam uma cor vermelha acinzentada escura e, em algu
mas áreas, mostravam aspecto de «favo». As lesões eram as dum
granuloma epitelioide de tipo sarcoide, em algumas áreas já em
fase de avançadacicatrização dos folículos. O fígado encontrava-
-se aumentado de volume (33x24x 14,2 cm) e pesava 265 gr.
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Fig. 4 — Caso 4. Radiografia do tórax: Engorgitamento hilar.
Micronodulaçees bilaterais.

Não se observaram alterações macroscópicas. O exame mi~
croscópico mostrou a existência de alguns, raros, granulomas
epitelioides de tipo sarcoide e uma marcada hipertrofia e hiper
plasia das células de Kupffer.

MATERIAL E MÉTODOS

Estudo da poeira existente no local de trabalho dos doentes
e da poeira de dióxido de titânio — As amostras foram exami
nadas em preparação a fresco, usando bálsamo do Canadá como
veículo e em cortes de inclusão em parafina. A sua análise
microscópica (convencional, polarização e contraste interferen
cial) foi complementada com dois métodos utilizados na caracte
rização química do titânioe adaptáveis àhistoquímica: a) método
da morina (cor castanha’3 e b) método do ácido cromotrópico (cor
vermelha acastanhad&4. Utilizou-se este último método de acor
do com Alexéev, reduzindo previamente o ião Fe+++ a Fe ++
pelo Su C12 e efectuando a reacção do ácido cromotrópico com
Ti ++++ para maior sensibilidade, em meio quase neutro, pela
presença do tampão CH2 CooH + CH3 Coo Na’4

Estudo histológico do pulmão, fígado e gânglio linfático
hilar dos doentes — Utilizaram-se cortes de pulmão, fígado e
gânglio linfático do hilo pulmonar após fixação em formalina
neutra a 10%, usando o microscópio convencional, de polariza
ção e de contraste interferencial.. O material foi examinado sem
coloração prévia e após coloração pela hematoxilina-eosina e,
também, com os métodos histoquímicos atrás referidos. Usaram-
-se ainda, os métodos de Wilder, reorcina-fucsina de Weigert,
Van Gieson, ácido periódico de Schiff, Ziehl-Neelsen, Von
Kossa, metanamina-prata de Gomori. Efectuaram-se culturas
para o bacilo da tuberculose em lesões de 3 dos 4 casos estudados.
Procedeu-se à identificação e determinação da concentração de
titânio em amostras do pulmão, fígado e gânglio linfático dos
doentes e em testemunhas (25 fragmentos de pulmão com lesões
de doenças granulomatosas de causa inalatória, 12 de fígado com
granulomas epitelioides de tipo sarcoide, 4 de pulmão e fígado

normais e 25 de gânglio linfático hilar pulmonar com linfadeno
patias bilateriais do hilo pulmonar interpretadas como uma
sarcoidose torácica) por meio da espectrofotometriade absorção
atómica. Utilizou-se neste estudo um espectotómetro de Perker
Elmer, mod. 56. Os casos atrás referidos serviram, também, de
testemunha, na efectivação dos métodos da monna e do ácido
cromotrópico.

Experimentação animal —Estudou-se o pulmão co fígado de
22 cobaios expostos a poeira de dióxido de titânio. Os animais
foram colocados em gaiolas mal ventiladas, administrando-se-
-lhe o dióxido por meio dum pulverizador na dose diária de 9 gr,
repartida em fracções de 3 gr cada uma. Este modo de proceder
propolcionou uma concentração com elevado número de partículas
em suspensão. Três cobaios foram utilizados como testemunha;
as experiências tiveram a duração de 360 dias. Efectuaram-se
radiografias no início e no fim dos ensaios. Realizaram-se
exames microscópicos do pulmão e do fígado em 11 animais
sacrificados, após o termo das experiências (360 dias) e em 11
que morreram ou se sacrif am sem sinais da doença com 32,
42, 51, 66, 77, 138, 139, 141, 145, 148, 321 dias de exposição
Utilizaram-se no estudo do pulmão e do fígado os mesmos mé
todos de coloração ensaiados na análise dos tecidos nos casos
humanos. As experiências foram realizadas com grandes cuida
dos de higiene devido à acção irritante que o dióxido de titânio
pode provocar na pele dos animais em estudo.

RESULTADOS

O exame histológico da poeira de dióxido de titânio mostrou
que consistia em pequenas partículas de material cristalino, que
formavam aglomerados de aspecto denso ou, mais frequente
mente se apresentavam sob a forma de granulações finas ou
grosseiras, arredondadas ou poligonais (fig. 5). Este material era
birrefringente e corava-sede castanho ou castanho avermelhado,
respectivamente nos métodos da morina e do ácido cromotrópico
para o titânio.

Fig. 5—Aspecto birrefringente das partículas cristalinas que constituem o
dióxido de litânio. Luz polarizada. H. E.x60.

O estudo da poeira recolhida no local de trabalho conduziu a
resultados semelhantes.

As lesões pulmonares dos casos 1, 2, e 3 consistiram em
granulomas epitelioides de tipo sarcoide, localizados, frequente
mente nos septos interalveolares e no tecido conjuntivo peribron
co-vascular, a maior parte dos quais continham células gigantes
de corpo estranho ou, com maior raridade, de tipo Langhans.
Tanto nas células gigantes como nas epitelioides reconheciam-se
em luz polarizada, numerosas inclusões dum material birrefrin
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gente, const.itufdo por partículas quer finas, quer mais grosseiras,
de configuração arredondada, ovalar ou poliginal (fig. 6,7) Os
granulomas eram, frequentemente, rodeados por um infiltrado
linfocitário e encontravam-se em parte, em cicatrização. Os
septos interalveolares circunvizinhos não tinham alterações ou
apresentavam-se espessados por uma infiltração linfocitária e,
por vezes, por uma neoformação de fibras reticulares e, mais
raramente, colagéneas. Este último procasso correspondia, também,
à cicatrização dos folículos epitelioides, sendo muito marcado no
caso 4. Observaram-se também, abundantes acumulações de
material birrefringente nos linfáticos peribronco-vasculares, sob
a pleura visceral e em macrófagos intra-alveolares.
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Fig. 6- Caso 1. Pulmão. Abundantes inclusões birrefringentes em células
epitelioides e gigantes dum granuloma. Luz polaiizada. H.E.x75
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Fig. 7— Caso 1. Pulmão. Pormenor duma inclusão bilTefringente numa
célula gigante de corpo estranho dum granuloma. Microscopia de con
traste interferencial. H.E.x195.

O exame histológico do fígado foi efectuado nos casos 1 e 4.
Na observação 1 verificou-se a presença de granulomas epitelioi
des de tipo sarcoide, sem células gigantes (fig. 8) e como
inclusões birrefringentes nas células epitelioides, semelhantes às
referidas no pulmão (fig. 9). O material birrefringente encontra
va-se, também, em quantidades muito apreciáveis nas células de
Kupffer que se apresentavam hipertrofiadas e hiperplasiadas e,
ainda, em algumas, poucas, células histiocitárias dos espaços-
porta e da cápsula do fígado. Não havia fibrose hepática. No caso
4, as lesões do fígado limitaram-se à presença de dois granulomas
epitelioides de tipo sarcoide semelhantes aos referidos no caso 1
e, principalmente, à presença de inclusões de material birrefrin

Fig. 9 - Biopsia hepática. Granuloma de tipo sarcoide cujas células
epitelioides contâm numerosas inclusões, coradas de castanho
avermlhado (a preto na fotografia) , pelo método do ácido cromotrópico
correspondente a titânio. x320.

gente em células de Kupffer que estavam tumefactas e, por vezes,
se encontravam ligeiramente hiperplasiadas no exame com o
microscópio convencional.

O exame do gânglio linfático do hilo pulmonar, observado no
caso 3, evidenciou, também, a presença dum granuloma epi
tleioide de tipo sarcoide, com abundantes células gigantes de tipo
corpo estranho e numerosas inclusões de material birrefringente,
semelhantes às existentes nas lesões do pulmão e do fígado.

O material birrefringente identificado no interior dos granulo
mas pulmonares, hepáticos, do gânglio linfático do hilo pulmo
nar e, ainda, em células histiocitárias dos espaços-porta e da
cápsula do fígado e em linfáticos pulmonares peribronco-vascu
lares e subpleurais corava-se intensamente de castanho, no
método da morina e de vermelho acastanhado no de ácido
cromotrópico (Fig. 9, 10, 11, 12). O teor de titânio determinado
no pulmão foi de 48 mg/kg, (Caso 1), 30 mglkg (Caso 2), 26 mgl
kg (Caso 3), 47 mg/kg (Caso 4); no fígado de 13 mg/kg (Caso 1),
e 8 mg/kg (Caso 4); e no gânglio linfático hilar (Caso 3)12 mg/
kg

Não se observaram, no estudo experimental, quer sinais de
doença quer aspectos radiológicos anormais em nenhum dos
cobaios. As alterações macroscópicas foram moderadas e consis
tiram num espessamento difuso ou localizado no interstício,
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Fig. 8— Caso 1. Biopsia hepática. Abundantes partículas birrefringentes
em células de Kupffer. H.E.x75.
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Fig. 10- Caso 1. Pulmão. Granulomas de tipo sarcoide. Célula gigante de
tipo corpo estranho contendo uma inclusão corada de castanho (a preto na
fotografia) pelo método da morina para o titãnio. x275.

Fig. 11 — Caso 4. Pulmão. Granuloma epitelioide de tipo sarcoide com
aspecto clame vacuolizado das células epitelioides. Uma célula gigante de
tipo corpo estranho com uma inclusão no interior corada de castanho
avennelhado (a preto na fotografia) pelo método do ácido cromotrópico
para o titânio x60.

Fig. 12— Caso 4. Pulmão. Granulomas epitelioides de tipo sarcoide com
abundantes inclusões de poeira de dióxido de titânio em células
epitelioides, coradas de castanho avermelhado (a preto na fotograifa) pelo
método do ácido cromotrópico x350.

associado a pequenas áreas de enfisema. Em 6 cobaios expostos
360 dias à acção do dióxido de titánio e num outro falecido, sem• causa aparente, ao 138° dia, observou-se microcopicamente um
espessamento dos septos interalveolares por neoformação de
fibras reticulares e infiltração por fibroblastos e células histio
citárias. Estas células continham no seu interior um número
apreciável de inclusões birrefringentes que coravam pela morina
e pelo ácido cromotrópico de castanho. Em 5 cobalos dum grupo
abatido no termo das experiências (360 dias) Observaram-se
granulomas epitelioides de tipo sarcoide (fig. 13) nos septos
interalveolares, sob a pleura e em torno de brônquios e vasos os
quais continham uma ou mais células gigantes do tipo corpo
estranho com inclusões birrefrigentes que davam reacção positi
va com os métodos histoqufmicos atrás referidos, destinados a
detectar a poeira de titânio (fig.14). Não se observaram altera
ções hepáticas, incluindo material birrefnngenteem nenhum dos
animais examinados; não se identificaram, também alterações
pulmonares nos 10 animais restantes do lote com que se incicou
o ensaio experimental. O teor de titânio no pulmão foi de 7,5 a 8
mg/kg nos pulmões dos aninlhis que desenvolveram granulomas
epitelioides e 5 a 2,5 mg/kg nos que apresentaram lesões de
pneumonia intersticial não granulomatosa.

Fig. 13- Granulomas eptilioides no pulmão dum cobaio que se sacrificou
360 dias após uma exposição diária à poeira de dióxido de titãnio.
H.E.x275.

Fig. 14 - Pormenor duma zona com vários granulomas epitelioides
conglomerados, identificada no pulmão dum cobaio que se sacrificou 360
dias após uma exposição diária ao dióxido de titãnio. Abundantes
inclusões do sal do metal (a preto na fotografia) coradas pelo ácido
cromotrópico x325.
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DISCUSSÃO

Os quatro doentes cujos casos se relataram estiveram expostos
profissionalmente à poeira de dióxido de titânio durante um
período que oscilou entre 16 e 24 anos (média: 20 anos). As
características clínicas e radioíógicas destas observações, apoia
das na identificação de granulomas epitlelioides não caseifican
tes permitiram interpretar três delas (Casos 1, 2 e 4) como
doenças granulomatosas do interstício pulmonar e a restante
(Caso 4) como, provavelmente, um estádio II duma sarcoidose
torácica. Os três primeiros casos referidos tiveram como queixas
predominantes uma dispneia de esforço que, na sua maior parte
se agravou progressivamente e um emagrecimento acentuado. A
sua evolução foi insidiosa e, no caso 4, conduziu à insuficiência
respiratória e morte do doente. Os exames da função respiratória
assinalaram perturbações em duas observações, caracterizadas
numa delas (Caso 1), por um síndrome ventilatório restritivo e,
no Caso 4, acompanhado de hipóxemia, hipercapnia e diminui
ção moderada da transferência alvéolo-capilar de CO.

As alterações morfológicas, observadas em todos os casos ao
nível do pulmão, consistiram na formação de um granuloma
epitelioide ao nível dos septos interalveolares e do tecido conjun
tivo peribronco-vascular. Os granulomas continham inclusões
birrefringentes tanto nas células gigantes como nas células epi
telioides, correspondentes segundo as técnicas do morina e do
ácido cromotrópico a titânico. O método de espectrofotometria
de absorção atómica confirmou a presença do metal e evidenciou
a sua presença em concentração apreciável.

O Caso 3 constituiu mais um exemplo, segundo cremos, dum
processo granulomtoso de tipo sarcoide, caracterizado radiologi
camente por adenoptias bilaterais do hilo pulmonar como uma
sarcoidose mas provocado pela exposição a uma substância
exógena que se identifica nos granulomas. Trata-se de uma
observação semelhante às que referimos em estudos anteriores
em doentes que contactaram com várias poeiras, nomeadamente,
calda bordalesa (sulfatador de cobre + cal apagada) baquelite,
cimento e madeira prensado)5. Os meios de caracterização
etiológicos foram os que utilizaram no estudo das observações
em que o pulmão se contou entre os órgãos predominatemente
lesados.

As técnicas atrás referidas possibilitaram também detectar a
presença de titânio no parênquima hepático em dois casos, nos
quais se observaram, concomitantemente, granulomas epitelioi
des de tipo sarcoide, contendo no seu interior partículas do metal.
As vias de acesso da poeira de dióxido de titânio ao fígado foram
provavelmente as mesmas que se preconizaram para explicar o
aparecimento de granulomas epitelioides com inclusões do material
inalado em doenças pulmonares granulomatosas provocadas
pela inalação de cimento e mica, na doença hepáticado sulfatador
de vinhas e na doença hepática causaria pela exposição à poeira
de baquelite’6’°. O teor de titânio no caso 1 foi de 48 mg/kg no
pulmão e 13 mglkg no fígado e, no caso 4, respectivamente 47 e
8 mglkg,

O teor de titânio na linfadenopatia do hilo pulmonar cifrou-se
em 12 mg/kg

Os factos referidos pemitem admitir, segundo se crê, que as
lesões pulmonares e hepáticas observadas nos casos relatados
foram provocadas pela poeira de dióxido de titânio a que os
doentes estiveram expostoso e que a gravidade das alterações
pulmonares podem eventualmente conduzir à morte do doente.

Houve oportunidade de provocar experimentalmente granulo
mas de tipo sarcoide semelhantes aos que se encontraram nos
doentes por exposições de cobaios ao mesmo material. A não
produção de lesões em estudos já efectuados7t2 poderá depender
da espécie animal utilizada, do meio de administração e, prova
velmente, da quantidade e ritmo com que se processou a exposi
ção a dióxido de titânio

Corroboram os factos assinalados dois casos relatados, um dos
quais diz respeito a um doente que polia a carroçaria de au-

tomóveis com mastic contendo dióxido de titânio e adoeceu com
folículos epitelioides no pulmão, centrados por partículas cris
talinas que oCERCHAR ident(ficou como depósitos de dióxido
de titi2nio’~; a outra menciona o caso de um doente que apresen
tava granulomas pulmonares não caseificantes e com partículas
birrefringentes e que tinha estado exposto a vários compostos
metálicos, um dos quais cloreto de titânio. As provas de transfor
mação linfocitária demonstram, segundo a opinião dos autores,
sinais sugestivos da acção patogénica deste metal, em detrimento
dos restantes22.

O conhecimento das lesões hepáticas referidas neste estudo
tem, também, segundo cremos, algum interesse: permitem, por
um lado, novas possibilidades de caracterização das lesões
granulomatosas epitelioides desse órgão; abre, por outro lado,
novas perspectivas para o esclarecimento de situações hepáticas
cuja etiopatogenia era desconhecida. Tínhamos já tido a oportu
nidade de observar aspectos semelhantes em indivíduos que
inalavam calda bordadesa, cimento, mica e baquelite’5~. Como
complemento deste estudo re-examinaram-se 3 casos existentes
em arquivo, rotulados defibros&j?ulmonard4fusa intersticial não
esclarecida que se averiguou corresponderem, também, a doen
tes que tiveram contacto estreito com dióxido de titânio na
indústria de papel o qual oscilou entre 18 e 26 anos. As alterações
apresentadas foram as de uma pnewnonia intersticial com apre
cidvelfibrose e com abundantes depósitos dum pigmento preto
que inclui abundante material birregringente que se verificou,
com os métodos histoquímicos utilizados neste estudo e por
espectrofotometria de absorção atómica, ser titânio. Estas obser
vações são semelhantes a outras já referidas na literatura as quais
se tem admitido corresponderem provavelmente a uma manifes
tação morfológica da acção patogénica do titânio4’6. Crê-se que
os casos relatados neste trabalho podem ser uma outra expressão
morfológica dos efeitos da inalação do metal em que provavel
mente interfere um processo de hipersensibilidade mediado por
células. Esta suposição parece encontrar fundamento na duplici
dade dos aspectos morfológicos observados durante os ensaios
experimentais não só os em que interferiu o dióxido de titânio
mas também, outros materiais de origem exógena como as
poeiras de cortiça e baquelite23’~’.

Deve-se ter presente que a acção patogénica do titânio poderá
não se limitar ao seu dióxido e que este metal tem larga aplicação,
em particular, com o material de prótese, no fabrico de cerâmica
de qualidade e nas industrias aeronáutica e aerospacial.
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