Revista da Sociedade Brasileira de Medicina Tropical 44(1):124-126, jan-fev, 2011

DADE BRAS,(

%4 1é§\

sOC/g

Relato de Caso/Case Report
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Pulmonary aspergillosis in an immunocompetent and previously healthy patient
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RESUMO

A aspergilose pulmonar compreende uma das formas de infecgao por
fungo do género Aspergillus, tendo diversos modos de apresentagio clinica
a depender da imunidade e comorbidades. O objetivo deste trabalho ¢
relatar um caso de paciente, imunocompetente e previamente higido, que
desenvolveu uma forma de aspergilose pulmonar cronica e fazer uma breve
revisdo sobre o assunto.

Palavras-chaves: Aspergilose. Infec¢io fungica. Pneumonia fingica.

ABSTRACT

Pulmonary aspergillosis includes one of the forms of fungal infection due
to the genus Aspergillus, and has several modes of clinical presentation that
depend on the immunity and comorbidities. The aim of this study was to
report on the case of an immunocompetent and previously healthy patient
who developed a form of chronic pulmonary aspergillosis, and to make a
brief review on the subject.
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INTRODUCAO

As infecgoes pelas espécies de Aspergillus causam um largo
espectro de doengas nos humanos dependendo do estado imune do
hospedeiro. O isolamento desse organismo em secregdes respiratorias
de hospedeiros normais geralmente reflete colonizagio, e nao
infecgao. Em individuos atopicos, o fungo dispara fendmenos imunes,
incluindo rinite alérgica, asma, pneumonite por hipersensibilidade
e aspergilose broncopulmonar alérgica (ABPA). Em pacientes com
lesoes cavitdrias preexistentes, o crescimento saprofitico do fungo leva
aos aspergilomas. J& em individuos imunocomprometidos, alguns
conidios germinam no pulmao em forma de hifas, a forma invasiva
do fungo, o que causa infec¢ao angioinvasiva grave e frequentemente
fatal chamada aspergilose pulmonar invasiva (API)'.

Na realidade, existe um continuum entre a colonizagdo até a
infec¢ao em sua forma invasiva, a depender da imunidade. Portanto,
nos pacientes com nenhum ou defeitos imunes leves, as formas
cronicas de infecgao pulmonar por Aspergillus, que sao caracterizadas
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por um curso clinico benigno ao longo de anos ocasionalmente tém
sido descritas’. Estas formas se manifestam com o desenvolvimento
de lesdes cavitdrias progressivas (aspergilose pulmonar crénica),
sintomas sistémicos e minima ou nenhuma evidéncia de invasio
parenquimatosa.

Uma forma menos aguda de aspergilose invasiva, frequentemente
chamada API subaguda, tem sido descrita em pacientes com AIDS
e doenga granulomatosa cronica'.

Aspergillus é um organismo habitante dos solos e encontrado em
debris orginicos, lixo, comida, condimentos, e plantas em processo
de apodrecimento. Existem, aproximadamente, 200 espécies de
Aspergillus. Entretanto, apenas algumas sao patogénicas para o ser
humano (Aspergillus fumigatus, Aspergillus flavus, Aspergillus niger
30 as mais comuns)>.

RELATO DO CASO

JCA, sexo masculino, 33 anos de idade, solteiro, lavrador,
residente em drea rural (Buritizeiro-MG), procurou servigo médico
queixando-se de tosse produtiva, febre (38-39°C) e dor tordcica
ventilatério-dependente hd mais de 30 dias. Durante a admissio
hospitalar, em sua cidade de origem, apresentou episddios de vomica,
sendo submetido a antibioticoterapia empirica (virios esquemas),
com remissdo apenas do quadro febril. Negava tuberculose, asma,
tabagismo, alcoolismo, outras doengas prévias, medicagdes ou uso
de drogas ilicitas. Ao exame fisico inicial encontrava-se com regular
estado geral, levemente dispnéico, hidratado no limiar e a ausculta
pulmonar revelava murmurio vesicular diminuido principalmente
em hemitdrax esquerdo. Exames laboratoriais como hemograma,
funcao hepatica e renal ndo demonstraram alteragoes. Ap6s resultado
da radiografia de térax (Figura 1), foi realizada pesquisa seriada
de bacilo édlcool-4cido resistente no escarro e sorologia para HIV,
ambos negativos.

Foi solicitada tomografia computadorizada (TC) de térax
(Figura 2), que evidenciou alteragdes em lobo inferior esquerdo
(grande consolidagdo e 4rea sugestiva de abscesso), dreas de
consolidagao com limites irregulares difusos em ambos os pulmdes
e pequeno derrame pleural a esquerda.

Diante do quadro clinico-radioldgico, o paciente foi submetido
a uma fibrobroncoscopia diagnéstica, a qual demonstrou secregao
purulenta em drvore traqueobronquica; lavado bronquico negativo
para células neopldsicas. Bidpsia transbroénquica revelou esfregagos
hemorrégicos, mostrando vérios neutréfilos, alguns histiocitos e
estruturas fingicas compativeis com Aspergyllus.
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FIGURA 1 - Aspecto radiolégico do térax em PA: dreas difusas de consolidagoes

pulmonares, mais intensas a esquerda, opacidade borrando parcialmente dpice
cardiaco e velamento do seio costofrénico a esquerda.

FIGURA 2 - Tomografia computadorizada de térax evidenciando consolidagoes
com limites irregulares, difusas em ambos os pulmées, cavitagio com nivel
hidroaéreo a esquerda e pequeno derrame pleural neste lado.
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FIGURA 3 - Radiografia de térax em PA ap6s tratamento mostrando melhora

significativa das alteragées iniciais e velamento do seio costofrénico a

esquerda.

Baseado nos achados clinicos, radioldgicos e histopatologico,
foi feito o diagnostico de aspergilose pulmonar cronica. Iniciamos,
entio, tratamento com anfotericina B desoxicolato (dose acumulada:
2g). Paciente apresentou melhora clinica e radiolégica (Figura 3),
recebendo alta hospitalar em uso de itraconazol, 400mg/dia, por
um periodo de 6 meses.

DISCUSSAO

A aspergilose pulmonar cronica (APC) costuma ocorrer em
pacientes com doenga pulmonar cavitria cronica e é caracterizada
por um curso clinico indolente ao longo de meses ou anos, sintomas
constitucionais, elevacio dos marcadores inflamatérios de fase
aguda, e um estado imune que varia do normal ao medianamente
comprometido. Invasdo local pode estar presente ao estudo
histopatolégico, mas disseminagio sanguinea estd ausente'”.

Na tentativa de melhor definir a ACP, uma subclassificagao
baseada em achados clinicos e radiol6gicos foi proposta, introduzindo
os termos aspergilose pulmonar crénica necrotizante (APCN)?,
aspergilose pulmonar cronica cavitdria (APCC) e aspergilose
pulmonar crénica fibrética (APCF)".

Aspergilose pulmonar cronica necrotizante compreende
uma sindrome de doenga pulmonar cavitdria cronica, sintomas
respiratérios, presenga de anticorpos precipitantes, e, na maioria dos
casos, nao ha invasao tecidual a despeito do extenso e progressivo
dano tecidual®’. Aspergilose pulmonar cronica cavitdria caracteriza-
se por multiplas cavidades, enquanto APCF refere-se a pronunciada
reagdo fibrotica seguida a cavitagao'.

Além disso, tem sido recomendado que qualquer caso com
invasao por hifas seja classificado como APCN'.
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Alguns fatores estio implicados na génese da APC: infecgao
micobacteriana prévia, enfisema, bolhas, sarcoidose, pneumoconiose,
cancer de pulmao, cirurgia toricica, fibrose dos lobos superiores,
infecgao por Legionella, defeitos sutis na imunidade, corticosteréides,
diabetes mellitus, desnutri¢ao, AIDS, uso de dlcool"**°. No presente
caso, ndo encontramos nenhum desses fatores, o que nos conduziu
ao relato do mesmo. Em um estudo, APNC nio se correlacionou
com fatores de risco para tal em 9% dos casos relatados®. Casos
de APNC sao esporadicamente descritos também em pacientes
imunocompetentes®.

Aspergilose pulmonar cronica tende a afetar individuos de meia-
idade do sexo masculino, tem curso progressivo indolente, com tosse
produtiva, perda de peso, podendo ocorrer hemoptise, dispnéia e
fadiga (como no caso apresentado). Frequentemente, o diagndstico
ndo é feito precocemente no curso da doenga e suas morbidade e
mortalidade sao considerdveis®®. Os achados radiograficos tipicos
incluem a presenca de cavidades, que podem ou ndo conter bolas
de fungos, frequentemente localizadas nos lobos superiores.
Formagao de novas cavidades e expansdo das ja existentes também
é caracteristico'.

Dentre as complica¢des com risco de morte incluem-se:
hemoptise, fibrose pulmonar e aspergilose invasiva®.

Presentes as caracteristicas clinicas e radioldgicas, o diagnostico
se confirma pelo isolamento do fungo ou a presenca de anticorpos
séricos (os quais podem ser negativos)', afastadas outras condigdes,
tais como tuberculose ativa, infec¢do micobacteriana atipica,
histoplasmose cavitdria cronica e coccidioidomicose?.

Aspergilose pulmonar cronica requer tratamento prolongado
com agentes antifungicos. Na literatura, a maioria dos pacientes tem
recebido tratamento com itraconazol oral, enquanto anfotericina
B tem sido usada com sucesso em casos refratarios"’. Alguns
indicam anfotericina B como tratamento de primeira escolha A
dose e a duragao da terapia devem ser baseadas na resposta clinica.
Em pacientes que nao respondem, ressecgao pulmonar pode ser
considerada, mas a morbidade pds-operatéria é alta’.

O tratamento antifungico prolongado com itraconazol ou

voriconazol, talvez até por toda a vida, é recomendado para
aspergilose pulmonar cavitdria cronica'.
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