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Não basta abrir a janela 
Para ver os campos e o rio . 
Não é bastante não ser cego 
Para ver as árvores e as flores. 
É preciso também não ter filosofia nenhuma. 
Com filosofia não há árvores: há idéias apenas. 
Há só cada um de nós, como uma cave. 
Há só uma janela fechada , e todo mundo lá fora ; 
E um sonho do que se poderia ver se a janela se abrisse, 
Que nunca é o que se vê quando se abre a janela. 

FERNANDO PESSOA (1888-1935) 
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RESUMO 

RESUMO 

Foram revisados 212 protocolos clínicos de pacientes com histoplasmose que 

constam nos arquivos do Laboratório de Micologia, Complexo Hospitalar Santa Casa, 

Porto Alegre (RS) num período de 25 anos (1977-2002). Aspectos epidemiológicos, 

clínicos, diagnósticos e terapêuticos foram estudados. Cento e cinquenta e seis casos 

de histoplasmose provenientes do Rio Grande do Sul nas suas diversas apresentações 

foram selecionados através da detecção de microrganismos sugestivos de H. 

capsulatum var. capsulatum (H. capsulatum) em cortes de tecido corados pelo método 

de Gomori-Grocott com metenamina argêntica e/ou isolamento em cultivo. 

Microepidemias foram diagnosticadas com a comprovação de um caso, menos 

freqüentemente por evidência soromicológica com antígeno específico (teste de 

imunodifusão) com sintomas compatíveis. Cinquenta e seis casos foram excluídos, 

quinze pacientes não eram procedentes do Rio Grande do Sul e em quarenta e um 

casos não houve confirmação diagnóstica. 

Dos 156 casos incluídos no estudo, cento e onze (71 ,2%) tinham histoplasmose 

disseminada, trinta e quatro (22,8%) apresentavam uma forma autolimitada 

(histoplasmose pulmonar aguda ou histoplasmoma), seis (3,8%) apresentavam 

histoplasmose pulmonar crônica e cinco (3,2%) apresentavam complexo primário 

calcificado. 

As apresentações clínicas da doença dependentes de grande inóculo tais como 

a forma pulmonar aguda (casos isolados e microepidemias) e a forma pulmonar 

cavitária crônica , descritas neste estudo evidenciam o Rio Grande do Sul como 

hiperendêmico para histoplasmose. O histoplasmoma foi achado ocasional de 

procedimento cirúrgico para descartar malignidade. 



RESUMO 

Na forma disseminada, 63,1% estavam associados à síndrome da 

imunodeficiência adquirida. Houve acometimento pulmonar, do sistema monocítico­

macrofágico e cutâneo em mais de um terço dos casos. Dentre os métodos 

diagnósticos, a soromicologia se mostrou um bom método de triagem sendo positiva 

em 59,3% dos casos. Para o isolamento em cultivo do H.capsulatum em espécime 

clínico broncoscópico, a positividade do Mycosel® foi de 60% enquanto que o ágar­

Sabouraud cloranfenicol foi 20%, evidenciando a importância do meio seletivo em 

espécimes clínicos potencialmente contaminados. 

Neste contexto , a histoplasmose deve ser incluída no diagnóstico diferencial de 

pacientes com doença granulomatosa pulmonar e pacientes imunodeprimidos devem 

ser investigados para forma disseminada quando sintomáticos. O tratamento empírico 

para tuberculose, realizado em todas as apresentações sintomáticas da histoplasmose 

demonstra a semelhança clínico-radiológica e histopatológica entre as doenças. Há 

necessidade de alto índice de suspeição clínica para o diagnóstico diferencial e 

técnicas laboratoriais específicas para o diagnóstico etiológico. 
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ABSTRACT 

The data from two hundred and twelve patients with the diagnosis of 

histoplasmosis from the arquives of the Laboratório de Micologia, Complexo Hospitalar 

Santa Casa, Porto Alegre (RS) in a 25 year period (1977-2002) were reviewed. 

Epidemiological , clinicai, diagnostic and therapeutic aspects were studied. A hundred 

and fifty-six cases of histoplasmosis from Rio Grande do Sul state in its different clinicai 

manifestations were selected by detection of the microrganisrn resembling H. 

capsulatum var. capsulatum (H. capsu/atum) in tissue cut sections stained by Gomori­

Grocott methenamine silver and/or isolation in culture. Microepidemies were diagnosed 

with the comprovation of one case, less frequently by serology with specific antigen 

(immunodiffusion test) associated with compatible symptoms. Fifty six patients were 

excluded, fifteen which were not from Rio Grande do Sul and forty-one without 

diagnostic confirmation. 

From the hundred and fifty-six cases included in this study, there were a hundred 

and eleven (71 .2%) cases of disseminated histoplasmosis, thirty-four (22.8%) had a 

self-limited syndrome (acute pulmonary histoplasmosis or histoplasmoma), six (3 .8%) 

had chronic pulmonary histoplasmosis and five (3 .2%) had calcified primary complex. 

The evidence of high inoculum dependents forms, acute pulmonary (isolated 

cases and microepidemies) and chronic pulmonary histoplasmosis, corroborates Rio 

Grande do Sul State as hiperendemic to the disease. 

Acquired immune deficiency syndrome was the predisposing condition in 63.1% 

of patients with the disseminated form. Pulmonary, monocitic-macrophagic and 

cutaneous involvement were present in more than one third of the cases. Seromicology 

(positive in 59.3% of cases) was useful as a screening test. For isolation in culture of 

H.capsulatum in the bronchoscopic clinicai specimens the yield of Mycosel™ was 60% 
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while in Sabouraud's chloramfenicol agar it was 20%, supporting the importance of 

selective medium in potentially contaminated clinicai specimens. 

In this setting, immunodepressed patients must be investigated for the 

disseminated form when symptomatic and granulomatous pulmonary disease must 

include histoplasmosis as differential diagnosis. Empirical treatment for tuberculosis, 

indicated in ali forms of histoplasmosis demonstrates the similarities of the diseases. 

High index of suspicion is necessary to include histoplasmosis as a diagnosis possibility 

and specific laboratory techniques for etiologic diagnosis. 
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INTRODUÇÃO 

A epidemiologia da histoplasmose têm grande importância pelo padrão de 

distribuição endêmica do Histoplasma capsulatum var. capsulatum (H. capsulatum). O 

clima e as características específicas do solo determinam sua localização em 

microfocos. A doença, bem conhecida nos Estados Unidos, atestado pelas inúmeras 

publicações, é sempre cogitada como diagnóstico diferencial em doenças 

granulomatosas pulmonares. A tabela 1 demonstra a distribuição das diferentes 

manifestações clínicas em locais conhecidamente endêmicos nos Estados Unidos, 

maior foco mundial. 

Tabela 1 -Distribuição das manifestações clínicas da histoplasmose nos Estados Unidos 

Infecção assintomática 
Infecção sintomática 

Síndromes autolimitadas 
Pulmonar aguda 
Reumatológica 
Pericardite 

Pulmonar crônica 
Disseminada 
H istoplasmoma 
Mediastinite fibrosante 

%do total 
50-90 
10-50 

% de sintomáticos 
60 
10 
10 
10 
10 
<1 
<1 

Wheat, Kauffman , 2003 

No Brasil, a micose é pouco conhecida e raramente diagnosticada já que 

depende do reconhecimento das diferentes manifestações clínicas da infecção e do 

conhecimento sobre os métodos diagnósticos disponíveis e suas limitações. 

A histoplasmose pode ser grave e até mesmo fatal em pacientes com exposição 

maciça ao fungo, imunodeprimidos ou aqueles com doença progressiva, quando não é 

reconhecida ou tratada adequadamente. 
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1.1 Aspectos históricos 

O primeiro caso de histoplasmose foi descrito no Panamá em 1905 por Samuel 

Taylor Darling, patologista americano que estava pesquisando uma forma americana 

de leishmaniose. Encontrou um organismo morfologicamente similar, examinando 

tecidos de autópsia de um nativo da Martinica que morreu de uma doença febril , 

progressiva, com anemia e hepatoesplenomegalia. O nome do agente, Histoplasma 

capsulatum, originou-se do aspecto microscópico do fungo , a sua forma tecidual, que, 

na opinião de Darling, parecia ter cápsula, sugeria um plasmódio e estava fagocitado 

num histiócito (Darling, 1906). A micose foi descrita como protozoose americana. O 

nome persistiu apesar do fato de tratar-se de um fungo, sugerido pela primeira vez por 

Rocha-Lima (1912) e de ter sido comprovado por microscopia que ele não possuía 

cápsula. Em 1934, foi publicado o primeiro caso em vida de uma criança morrendo por 

uma doença febril. Tompkíns observou um organismo intracelular no esfregaço 

sanguíneo e Meleney reconheceu-o como Histoplasma capsulatum (Dodd, Tompkins, 

1934). Demonbreun (1934) demonstrou o dimorfismo térmico do fungo, mícelial em 

temperatura ambiente e leveduriforme a 37°C. Escreveu sobre os detalhes da 

morfologia do fungo, características de crescimento in vitro e infecção animal 

experimental. 

Gradualmente mais casos foram relatados, a maioria proveniente de autópsias e 

a maior parte dos Estados Unidos central. Uma revisão feita por Parsons, Zarafonetis 

(1945) arrolou 71 casos da literatura mundial estabelecendo aspectos patológicos e 

principais manifestações clínicas. Uma vez que todos casos descritos evoluíram mal, a 

micose foi considerada como rara e fatal. Mais tarde esta forma descrita por Parsons, 

Zarafonetis, confirmada e acrescida por várias revisões foi chamada de histoplasmose 

J 



INTRODUÇÃO 

disseminada (Goodwin et ai , 1980). No mesmo período, vários estudos realizados pelo 

Serviço de Saúde Pública dos Estados Unidos definiram uma grande área com uma 

incidência extremamente alta de reatividade cutânea à histoplasmina nos Estados 

Unidos central (Palmer, 1945). 

Palmer (1945) registrou a ocorrência de uma forma subclínica e sua grande 

prevalência a partir de estudos em pessoas aparentemente saudáveis com pequenas 

calcificações em seus pulmões e não-reatores à tuberculina. 

Emmons (1949) demonstrou que o solo era o habitat natural do H. capsulatum. 

Ajello, Zeidberg (1951) identificaram excrementos de pássaros e morcegos como 

promotores de crescimento do fungo. 

A histoplasmose aguda, usualmente regressiva, mas frequentemente 

sintomática, foi descrita por Grayston, Furcolow, 1953. A doença, semelhante à 

lnfluenza, autolimitada, atacou grupos de indivíduos sujeitos à exposição maciça a 

conídios do H. capsulatum, como regra de solo enriquecido com excrementos de 

pássaros. 

Várias epidemias de histoplasmose foram relatadas a partir de 1947 confirmando 

a importância de excrementos de pássaros e morcegos como fontes de contaminação 

(Zeidberg et ai, 1952; Goodwin et ai , 1981). Provavelmente a maior epidemia descrita 

envolveu aproximadamente 150.000 pessoas em lndianápolis, Indiana em 1978 e 1979 

(Wheat et ai, 1981 ). 

A histoplasmose pulmonar crônica, semelhante à tuberculose, foi primeiramente 

descrita em autópsia por Meleney (1941) e em um paciente vivo em 1948 (Johnson, 

Batson, 1948; Bunnell , Furcolow, 1948). Estimulados pela semelhança entre a 

histoplasmose pulmonar crônica e a tuberculose , Furcolow et ai procurou entre os 

pacientes internados em sanatórios com tuberculose cavitária avançada nos Estados 

4 
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Unidos central e encontrou vários pacientes com positividade para o H. capsulatum ao 

invés do M. tubercu/osis em cultivo do escarro (Furcolow, Brasher, 1956; Furcolow et 

ai , 1962). Muitos casos de histoplasmose cavitária progressiva evoluíram para 

insuficiência respiratória e morte. A doença ficou identificada como lentamente 

progressiva e quase sempre fatal até que estudos mais recentes mostraram formas 

mais precoces e regressivas. 

Os casos de histoplasmose da literatura mundial foram revisados , formando um 

quadro da distribuição geográfica da histoplasmose doença e da infecção por H. 

capsu/atum, pela sensibilidade à histoplasmina (Mochi , Edwards, 1952; Edwards, Klaer, 

1956; Ajello, 1958). A partir destes dados a micose ficou reconhecida como doença das 

Américas, pela sua prevalência. Em um período relativamente curto de tempo desde o 

primeiro relato da doença, cinqüenta anos, já se conhecia o agente etiológico, a 

patogênese, variações do quadro clínico, testes diagnósticos e epidemiologia da 

histoplasmose (Schwarz, Baum, 1957). 

Kwon-Chung (1972) descobriu o ciclo reprodutivo sexual do H. capsulatum e 

identificou os dois tipos compatíveis, ( + ) e ( - ), denominando o teleomorfo como 

Emmonsiella capsu/ata . Mais tarde, McGinnis, Katz (1979) transferiram E. capsulata 

para o gênero Ajel/omyces. 

Goodwin, Des Prez (1973) classificaram a micose em formas clínicas de acordo 

com o estado imunitário do paciente e da quantidade de propágulos inalados. Os 

autores enfatizaram que a doença é na maioria das vezes assintomática e regressiva. 

5 
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1.2 Aspectos Gerais 

1.2.1. Ecologia 

A histoplasmose humana é causada por duas variedades do fungo 

Hístoplasma capsulatum. A forma clínica mais comum da histoplasmose é causada 

pelo H. capsulatum variedade capsulatum que será abordada neste estudo, sendo 

referido somente como H. capsulatum. A histoplasmose causada pelo H. 

capsulatum variedade duboisii ocorre nas áreas tropicais da África. As duas 

variedades são indistinguíveis nas suas formas sapróbias, mas diferem na sua 

forma parasitária. Uma terceira variedade (farcíminosum) , responsável pela 

linfangite epizoótica em cavalos e mulas, ocorre na Europa, África, Japão e Ásia. 

(Kwon-Chung, Bennett, 1992) 

Até 1972, o H. capsulatum era classificado como pertencente ao filo 

Deuteromycota quando Kwon-Chung descobriu o estado perfeito heterotálico do 

fungo e o nomeou Emmonsiella capsulata (Kwon-Chung, 1972). McGinnis, Katz 

(1979) não consideraram diferenças suficientes entre Emmonsiella e Ajellomyces 

para separar os gêneros. Ajellomyces capsulatus é classificado na família 

Onygenaceae do filo Ascomycota. 

O H. capsulatum existe, na natureza, na forma filamentosa e, na temperatura 

corporal dos mamíferos, na forma de levedura. Seu habitat natural é o solo. Em 

cultivos a temperaturas abaixo de 35oC e em substratos naturais ele cresce como 

um fungo filamentoso que produz macroconídios (8-161Jm de diâmetro) e 

microconídios (2-51Jm)(Pine, 1960). Os microconídios são considerados os mais 

infecciosos devido ao seu tamanho, já que quando inalados podem alcançar e se 

estabelecer em áreas não ciliadas de troca gasosa na árvore brônquica (duetos 
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alveolares e alvéolos) (Pine, 1960; Goodwin, Des Prez, 1978). A forma de levedura 

existe nos tecidos como parasitos dos macrófagos, tem corpo ovóide medindo 1.5 

a 21Jm por 3 a 3.51Jm, sua reprodução ocorre através de brotamento (Pine, 1960). 

O H. capsulatum cresce em solos com alto conteúdo de nitrogênio, 

geralmente associado com excremento de pássaros e morcegos (Emmons, 1949; 

Ajello, Zeidberg, 1951 ). O organismo foi isolado pela primeira vez perto de um 

galinheiro e, desde então, foi várias vezes encontrado em cavernas, galinheiros, 

locais habitados por aves e morcegos onde os solos são enriquecidos com as 

fezes desses animais e há condições ideais de umidade e temperatura. Sua 

distribuição no solo é localizada, sendo muito mais freqüente em locais com estas 

características, originando microfocos do fungo. Furcolow (1958) relacionou a 

temperatura entre 22 e 29°C e umidade de 67 a 87% com a maior presença de 

testes cutâneos positivos e isolamento do solo. 

O vetor principal de disseminação em ambientes abertos é o vento. Em 

ambientes fechados, como cavernas, são as aves e os morcegos que contribuem 

para disseminação dos conídios (Ajello, 1960). 

A distribuição do fungo tem sido definida pela determinação da reatividade 

cutânea à histoplamina em várias partes do mundo. Ele está distribuído nas zonas 

temperadas do mundo, mas é mais fortemente endêmico na região central dos 

Estados Unidos (Edwards, Billings, 1971 ). No Brasil, desde 1949, foram realizados 

vários inquéritos epidemiológicos que evidenciaram diferentes prevalências da 

infecção em diversas regiões (Londero, Ramos, 1978). Até 1998, foram realizados 

88 inquéritos em 18 estados brasileiros, os índices mais altos de positividade foram 

encontrados no Rio de Janeiro (93%) , Rio Grande do Sul (89%), Minas Gerais 

(64%), Mato Grosso (63%) e Ceará (62%) (Fava , Fava Netto, 1998). No Rio 
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Grande do Sul, o estudo realizado por Zembrzuski mostrou uma positividade de 

89% no vale do rio Jacuí e de 48% em uma cidade localizada na encosta do 

planalto, demonstrando que este Estado é endêmico para histoplasmose 

(Zembrzuski, 1993). 
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1.2.2 Aspectos clínicos 

A infecção humana por H. capsulatum apresenta uma variedade de 

manifestações clínicas . Aproximadamente 95% dos casos são inaparentes, subclínicos 

ou completamente benignos (Rippon, 1988). A inalação de conídios causa uma 

infecção nos pulmões. Antes do desenvolvimento da imunidade celular, ocorre 

crescimento dos organismos nos sítios de implantação no parênquima pulmonar e 

infecção metastática através de disseminação linfática e hematogênica. A infecção é 

controlada com o desenvolvimento de imunidade celular específica, restando apenas 

calcificações residuais nos pulmões e algumas vezes no baço (Goodwin et ai , 1981 ). 

Este padrão é similar ao que ocorre na infecção primária na tuberculose. A infecção 

primária é sintomática ocasionalmente, em lactentes, em crianças jovens e raramente 

em adultos (Goodwin , Des Prez, 1978). 

A histoplasmose aguda ocorre quando há exposição com inalação maciça de 

conídios de H. capsulatum. As circunstâncias que favorecem a exposição são um local 

com a presença do fungo em abundância e condições que favoreçam o crescimento do 

fungo como fezes de galinha ou morcego, as condições do pó, e um evento que 

levante a poeira como, por exemplo, varrer um galinheiro contaminado (Goodwin, Des 

Prez, 1978). Mesmo quando a exposição ao fungo é aparentemente a mesma, há 

grandes diferenças no grau de doença sintomática em cada indivíduo. Isto é explicado 

pelo status imunológico de cada indivíduo no momento da exposição e provavelmente 

pelo número de microconídios que alcançam os alvéolos em cada pessoa exposta em 

um mesmo período de tempo (Goodwin et ai , 1981 ). 

A doença é mais grave naqueles onde a infecção é primária. Na reinfecção, o 

período de incubação é menor, o hospedeiro é previamente sensibilizado ao antígeno. 
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já apresentando mecanismos imunes celulares. Os sintomas variam de mal-estar leve 

até febre, cefaléia, calafrios, tosse e dor torácica, dependendo da idade do paciente, 

gravidade da infecção e estado imunológico do paciente. O padrão radiológico mais 

comum é de infiltrado intersticial com predomínio nos campos inferiores dos pulmões 

(Goodwin et ai , 1981). 

O histoplasmoma é um pequeno foco necrótico envolto por uma cápsula fibrosa que se 

desenvolve ao redor de um foco primário de infecção pulmonar cicatrizado. O seu 

crescimento é lento, podendo atingir três a quatro centímetros em 1 O a 20 anos 

(Goodwin , Snell, 1969). Alguns achados radiológicos podem auxiliar na identificação 

deste processo benigno como calcificação central da lesão ou laminações concêntricas 

de calcificação (Goodwin et ai, 1981). Os granulomas costumam ser solitários; quando 

múltiplos, apresentam um granuloma dominante. Apresentam mais comumente 

necrose parcialmente caseosa. São geralmente envoltos por uma cápsula fibrosa 

esclerosante de um a dois milímetros, apresentam pouca vasculite e freqüentemente 

contêm cálcio (Uibright, Katzenstein, 1980). O histoplasmoma pode também, 

raramente, ocorrer ao redor de um foco primário cicatrizado nos linfonodos hilares ou 

mediastinais, causando fibrose mediastinal (Goodwin et ai, 1972). 

A infecção oportunística ocorre naqueles pacientes com alguma anormalidade 

ou fator predisponente. Na doença disseminada há algum defeito na imunidade celular, 

enquanto na doença cavitária crônica é um defeito estrutural ou anatômico que 

predispõe a colonização pelo fungo. 

A histoplasmose pulmonar crônica se desenvolve usualmente em um paciente 

portador de doença broncopulmonar obstrutiva crônica (DBPOC) com enfisema 

bolhoso e centrilobular, conforme foi descrito por Furcolow, Brasher (1956) ; Goodwin et 

ai (1976); Wheat et ai (1984) em análise de duas grandes epidemias urbanas. Os 
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pacientes usualmente manifestam tosse produtiva crônica , hemoptise, dispnéia, fadiga, 

febre , sudorese noturna e perda de peso. A lesão precoce consiste em uma 

pneumonite intersticial, contendo freqüentemente espaços aéreos enfisematosos 

especialmente do tipo centrilobular ou bolhoso. A colonização desses espaços aéreos 

determina a produção de material líquido rico em antígenos fúngicos que, por 

disseminação brônquica causam uma pneumonite segmentar. A lesão tardia tem como 

característica essencial uma área de cavitação preexistente. As cavidades infectadas 

tendem a causar doença progressiva, ocasionando fibrose pulmonar e exacerbação da 

insuficiência respiratória (Goodwin et ai , 1976). 

A histoplasmose disseminada ocorre principalmente em pacientes 

imunodeficientes e em extremos de idade (Goodwin et ai , 1980). A doença grave com 

envolvimento reticuloendotelial difuso ocorre, na maioria das vezes, em crianças 

durante o primeiro ano de vida , em pacientes com aids e outros gravemente 

imunossuprimidos (Goodwin et ai , 1980; Wheat, Kauffman, 2003) . Os sintomas iniciais 

são tosse, mal estar, febre, anorexia, emagrecimento. A pneumonia intersticial é 

comum, assim como a hepatoesplenomegalia. Os distúrbios hematológicos são 

anemia, leucopenia e trombocitopenia. Se não tratada, o curso da doença é fatal em 2 

a 1 O semanas (Goodwin et ai , 1980). Um curso crônico progressivo é mais comum em 

adultos mais velhos, não imunocomprometidos, apresenta alguns achados da doença 

grave, porém menos proeminentes e de curso mais lento. Febre, sudorese noturna, 

perda de peso, fadiga e sintomas respiratórios acompanhados de 

hepatoesplenomegalia e linfadenopatia são os achados mais comuns. Lesões cutâneas 

e de mucosa podem estar presentes (Wheat, Kauffman , 2003). O padrão radiológico 

que sugere doença disseminada é de infiltrado intersticial difuso ou reticulonodular 
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(Sathapatayavongs et ai , 1983), embora não tenha sido encontrado padrão 

predominante nos pacientes com Aids (Conces et ai , 1993). 
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1.2.3. Classificação clínica da histoplasmose 

HOSPEDEIRO NORMAL 

Exposição leve 

Infecção primária usualmente assintomática 

Infecção primária ocasionalmente sintomática (crianças jovens) 

Reinfecção assintomática 

Exposição acentuada 

Histoplasmose pulmonar aguda 

Tipo primário 

Tipo reinfecção 

HOSPEDEIRO ANORMAL 

Infecção oportunística 

Histoplasmose disseminada (defeito imune) 

Histoplasmose pulmonar crônica (defeito estrutural) 

Resposta fibrótica excessiva à infecção primária cicatrizante 

H istoplasmoma 

Fibrose mediastinal ou colagenose 

Goodwin, Des Prez, 1973. 

14 



INTRODUÇÃO 

1.2.4 Aspectos diagnósticos 

Apesar de existirem excelentes métodos laboratoriais disponíveis, o diagnóstico 

da histoplasmose muitas vezes não é feito ou é retardado porque a doença não é 

considerada. A abordagem diagnóstica depende do tipo de infecção e da quantidade 

de fungo inalado. Uma variedade de testes, incluindo cultivo, colorações específicas 

para fungo, detecção de antígeno e testes sorológicos para anticorpos, é utilizada para 

o diagnóstico da histoplasmose (Wheat, 2001 ). 

Embora os cultivos positivos sejam a prova cabal para infecção fúngica , o 

método apresenta algumas limitações. Na histoplasmose, o cultivo é positivo em 65 a 

90% dos pacientes com histoplasmose cavitária ou disseminada mas é geralmente 

negativo nas síndromes autolimitadas. Muitas vezes uma toracotomia é necessária 

para obter material adequado para exame histopatológico e cultivo em pacientes 

criticamente doentes ou com achados radiológicos sugestivos de câncer. O período de 

duas a quatro semanas para reconhecer o crescimento do Histoplasma em cultivo 

também limita o seu uso (Wheat, 1993). 

Os cortes teciduais das biópsias são corados com hematoxilina-eosina (H&E) 

para visualização da reação tecidual. Em hospedeiros imunocompetentes se 

apresentam como granulomas caseosos ou não-caseosos, enquanto que nos 

pacientes imunocomprometidos formam granulomas frouxos, agregados 

linfohistiocíticos ou infiltrados mononucleares difusos. O método de Gomori-Grocott 

com metenamina argêntica (GMS) é utilizado para identificação de elementos fúngicos. 

Os organismos fúngicos da fase leveduriforme apresentam formato oval, 3 a 5 !Jm de 

diâmetro e brotamento único (Wheat, 2001 ). 
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Os testes sorológicos para histoplasmose, se bem realizados, são positivos em 

mais de 90% dos pacientes, incluindo aqueles com doença cavitária ou disseminada 

(Wheat et ai , 1982). O teste de fixação do complemento (FC) é mais sensível mas mais 

difícil de realizar e interpretar que a imunodifusão. Por razões técnicas ele necessita de 

laboratórios com grande demanda e pessoal especializado, usualmente laboratórios de 

referência (Goodwin et ai, 1981 ). O teste usa o antígeno miceliano e o antígeno da fase 

de levedura. 

O teste de imunodifusão (10), usando histoplasmina concentrada, é considerado 

um teste adjunto ao teste FC; este como prognóstico, aquele como diagnóstico. É uma 

técnica simples e pouco onerosa, podendo ser realizada em qualquer laboratório. Ele 

se torna positivo na terceira ou quarta semana após a infecção. A presença de uma 

linha M significa recuperação da doença ou infecção precoce. A linha H corresponde a 

presença de infecção ativa. Ela desaparece com a resolução da doença mas pode 

permanecer presente até dois anos após a cura clínica (Rippon, 1988). O teste ID é 

mais específico mas menos sensível que o teste FC e menos de 20% demonstram a 

banda H (Wheat, 1993). No teste FC, títulos da fase de levedura de 1:32 ou maiores 

são considerados altamente sugestivos e títulos de 1 :8 e 1:16 como evidência 

presuntiva de histoplasmose. Títulos miceliais de pelo menos 1 :8 e bandas M ou H pela 

ID são tão específicas quanto os títulos da fase de levedura de 1 :32 ou maiores e 

devem ser considerados como altamente sugestivos de histoplasmose (Kaufman, 

1971; Wheat et ai , 1982). 

O teste cutâneo com histoplasmina promove a produção de anticorpos anti­

Histop/asma em indivíduos com teste cutâneos positivos, funcionando como dose de 

reforço (efeito booster). Estes anticorpos são detectados pela FC (usualmente títulos 

1:8 ou 1:16) e pela 10. Este efeito booster complica a interpretação dos testes 
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sorológicos. Portanto, o teste cutâneo fica restrito a sua maior indicação, levantamento 

epidemiológico. 

O radioimunoensaio para antígenos polissacarídeos do Histoplasma (HPA) foi 

desenvolvido por Wheat e mostrou ser importante na detecção de histoplasmose 

disseminada (Wheat et ai, 1983). Nos pacientes imunocompetentes, o antígeno 

desaparece com o tratamento. Sua persistência sugere infecção ativa ou Aids onde há 

necessidade de uma terapia supressiva crônica (Wheat, 1993). Este teste, de grande 

potencialidade, tem duas restrições importantes, a radiação e o fato de não estar 

amplamente disponível. 

Diferentes métodos têm especificidade e sensibilidade para cada tipo de 

manifestação da doença e na maioria das vezes são utilizados em conjunto. A tabela 2 

demonstra os testes disponíveis e a sensibilidade para cada manifestação da doença 

(Wheat, Kauffman, 2003). 

Tabela 2: Sensibilidade dos testes laboratoriais para histoplasmose 

Teste Disseminada Pulmonar Crônica Autolimitada 

Antígeno 92 21 39 

Cultivo 85 85 15 

Histopatologia 43 17 9 

Sorologia 71 100 98 
Wheat, Kauffman , 2003 

Os métodos diagnósticos serão relatados relacionados com a manifestação da 

doença. A infecção assintomática é identificada na maioria das vezes por achado 

radiológico de linfadenopatia hilar, nódulos pulmonares ou granulomas calcificados no 

baço. O diagnóstico é realizado através de biópsia realizada para excluir malignidade 

ou outras doenças granulomatosas. Os cortes teciduais das biópsias pulmonares são 

corados com hematoxilina-eosina (H&E) para visualização da reação tecidual e método 

de Gomori-Grocott com metenamina argêntica (GMS) para identificação de elementos 
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fúngicos. O cultivo é negativo na maioria das vezes porque o fungo não está viável 

(Uibright, Katzenstein, 1980). Testes sorológicos também costumam ser negativos, 

tanto para anticorpo quanto para antígeno (Wheat, 2001 ). 

Na histoplasmose pulmonar aguda, quando o inóculo é pequeno o diagnóstico é 

realizado por detecção de anticorpos, teste de imunodifusão. Testes sorológicos para 

anticorpos requerem um mês após exposição para se tornarem sensíveis. Neste caso, 

o tempo de exposição até a manifestação da doença costuma ser maior do que um 

mês permitindo a resposta imune humoral (Wheat, 2001 ). A produção de escarro é 

escassa e o rendimento de isolar H. capsulatum de espécime broncoscópico ou outro 

material é baixo. Quando o inóculo é grande, os sintomas aparecem antes de um mês 

dificultando o diagnóstico por teste de anticorpos, mas possibilitando mais chance para 

exame direto de secreções respiratórias e cultivo (Goodwin et ai , 1981). A detecção de 

antígeno, embora um bom método, não é disponível no Brasil. 

A histoplasmose pulmonar crônica pode ser diagnosticada através de exame 

direto e cultivo do escarro ou espécime broncoscópico em 60 a 85% dos casos quando 

múltiplas amostras são submetidas (Wheat et ai, 1984). Os testes de detecção de 

antígeno são negativos devido à pequena quantidade de fungo, enquanto o teste de 

detecção de anticorpos é positivo em 100% dos casos (Wheat, 2001 ). Tanto na doença 

cavitária como na doença não cavitária todos os pacientes positivam para banda M no 

teste de imunodifusão (Wheat et ai, 1982). 

Na histoplasmose disseminada, os casos mais graves têm hemocultivo e 

detecção de antígeno positivos. Aspirado ou biópsia de medula óssea tem cultivo 

positivo em mais de 75% dos casos (Wheat et ai, 1990). Os sítios acometidos 

determinam o local mais apropriado para biópsia. Teste sorológico para anticorpos é 
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um bom método de triagem. A tabela 3 demonstra a sensibilidade dos exames em 

diferentes situações. 

Tabela 3: Diagnóstico laboratorial da histoplasmose disseminada 

Não imunossuprimido lmunossuprimido Aids 

Sensibilidade (% positiva) 

Histologia 40-61 57-64 41-63 

Sorologia 85-100 82 67-70 

ID (bandas H e M) 71-100 57-77 58-60 

FC 85-97 60-70 

Cultivo 86-90 82-89 85-90 

Detecção de antígeno 

Urina 80 82 95 

Soro 67 60 86 

Ambos 82 82 95 
Wheat, 2001 
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1.3. Histoplasmose no Rio Grande do Sul 

A magnitude da histoplasmose no Rio Grande do Sul começou a ser verificada a 

partir dos casos publicados e inquéritos intradérmicos realizados nas duas últimas 

décadas, embora em 1960, em artigo entitulado "Micoses Pulmonares no Brasil", 

Carneiro já tivesse chamado atenção para a doença, sua semelhança com a 

tuberculose, a idéia errônea da literatura médica nacional que sugeria a raridade da 

histoplasmose e a não publicação de casos reconhecidos (Carneiro, 1960). Neste 

artigo se comentam dois casos de histoplasmose pulmonar diagnosticados em Porto 

Alegre através de cultivo do escarro. No mesmo ano, foi relatado caso de doença 

disseminada diagnosticado por biópsia hepática (Fagundes, Lima, 1960). Em 1965, é 

publicado um caso da forma disseminada juvenil proveniente de Jaguari. Neste artigo 

se comenta serem 20 os casos verificados no Brasil , sendo 11, achados de necrópsia. 

Os autores também comentam que a doença deve ser mais freqüente do que se supõe 

(Agostini et ai , 1965). Ao todo, foram relatados 6 casos de histoplasmose no Rio 

Grande do Sul até os anos 80, contando com um caso publicado no Uruguai de um 

brasileiro residente em Uruguaiana (Conti-diaz, Luz, 1968) e um caso de 

histoplasmoma encefálico diagnosticado em 1979 e publicado por Coutinho et ai em 

1981. 

A partir de 1980 foram diagnosticados 39 casos de histoplasmose. Inicialmente, 

houve um predomínio de histoplasmose pulmonar aguda, diagnosticado em vigência de 

teste terapêutico para tuberculose (Severo et ai , 1981 , 1982, 1986, 1993). Todos 

evoluíram bem, quatro sem medicação específica e dois com itraconazol. Dos 28 casos 

de histoplasmose disseminada descritos, vinte e sete (96,4%) estavam associados à 

Aids e um caso à mieloma múltiplo (Pinotti et ai , 1983; Rocha, Severo, 1994; Mezzari et 

20 



INTRODUÇÃO 

ai, 1992; Lopes et ai, 1994b). Dois destes pacientes tinham tuberculose comprovada 

associada (Pinotti et ai, 1983; Mezzari et ai, 1992). 

No estudo de 25 casos de histoplasmose e Aids, um terço dos pacientes estava 

sendo tratado para tuberculose, sem confirmação diagnóstica (Rocha, Severo, 1994). 

Foram publicados dois casos de peritonite isolada por H. capsulatum durante diálise 

peritoneal ambulatorial contínua (Lopes et ai , 1993, 1994a). Dois casos de 

histoplasmose pulmonar crônica foram publicados por Severo et ai , 1997. Um dos 

pacientes (caso 2) foi tratado para tuberculose mesmo com pesquisa de BAAR no 

escarro e teste tuberculínico negativos. Em 1998 foi publicado um caso de 

histoplasmose disseminada aguda na infância, em um paciente de 19 meses de idade, 

não imunossuprimido, o oitavo caso publicado no Brasil (Severo et ai , 1998). O sumário 

da casuística de histoplasmose do Rio Grande do Sul pode ser observado na Tabela 4. 

O isolamento no solo do Rio Grande do Sul foi descrito pela primeira vez em 

1986 por Severo e colaboradores que, através da história clínica e de dados 

epidemiológicos em um caso de histoplasmose pulmonar aguda, identificaram a fonte 

natural do H. capsulatum em uma área rural de General Câmara (Severo et ai, 1986). 

A histoplasmose-infecção foi primeiramente abordada por um inquérito 

intradérmico com histoplasmina realizado em 1950 na Casa de Correção de Porto 

Alegre , aplicado em 870 detentos. Destes, 127 (14,6%) apresentaram sensibilidade à 

histoplasmina (Marsiaj et ai, 1950). Em 1959, foram pesquisados 113 universitários em 

Santa Maria , achando-se uma positividade de 9.7% (Fischman, 1959). Mais tarde, 

realizou-se um inquérito epidemiológico pela prova intradérmica com histoplasmina em 

duas regiões do Rio Grande do Sul , demonstrando que o vale do rio Jacuí é área 

hiperendêmica para esta doença (Zembrzuski et ai , 1996). Comparando a população 
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do Vale do Rio Jacuí (Cachoeira do Sul) com a da encosta do planalto (Santo Ângelo) , 

a prevalência de testes positivos foi de 89 e 48%, respectivamente (Tabela 5). 

O alto índice de positividade à histoplasmina (Zembrzuski , 1993), os casos de 

histoplasmose publicados, incluindo o número surpreendente de histoplasmose 

disseminada como infecção oportunística em pacientes com Aids (Rocha, 1992) 

corroboram a idéia de estarmos em região hiperendêmica da micose. 

O teste cutâneo de Zembrzuski (1993) identificou os vales dos rios Jacuí e 

Vacacaí como endêmicos para histoplasmose à semelhança dos Estados Unidos com 

o predomínio da micose nos vales dos rios Mississipi, Ohio e Missouri (Rippon, 1988). 
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Tabela 4 - Quarenta e seis casos clínicos de histoplasmose relatados no Rio Grande do Sul 

Nº DE CASOS TIPO DA DOENÇA 

2 pulmonar 

1 disseminada 

1 disseminada juvenil 

1 não descrito 

1 histoplasmoma 
encefálico 

2 pulmonar aguda 

1 pulmonar aguda 

1 pulmonar aguda 

2 pulmonar aguda 

1 disseminada 

1 disseminada 

1 disseminada 

25 disseminada 

1 disseminada aguda 

1 peritonite 

2 pulmonar crônica 

1 peritonite 

1 disseminada 

DIAGNÓSTICO 

cultivo do escarro 

histologia 

histologia 

não descrito 

histologia 

histologia 

histologia 

histologia, cultivo, ID, FC 

imunodifusão 

histologia 

histologia e cultivo 

histologia e cultivo 

histologia, cultivo, ID 

histologia, cultivo, ID 

histologia e cultivo 

histologia e cultivo 

cultivo 

imunodifusão 
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Coutinho et ai, 1981 
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Severo et ai, 1993 

Pinotti et ai , 1983 

Mezzari et ai , 1992 

Lopes et ai, 1994b 
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Rocha, Severo, 1994 

Severo et ai, 1998 

Lopes et ai , 1993 
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Tabela 5 -Três inquéritos epidemiológicos com histoplasmina realizados no Rio Grande do Sul 
Cidade População estudada Reações Diluição Referência 

ositivas 
Nº % 

Porto Alegre Presidiários 870 14.6 1:100 Marsiaj et ai , 1950 

Várias Universitários 113 9.7 1:1000 Fischman, 1959 
Cachoeira do Soldados 191 89 1:500 Zembrzuski , 1993 
Sul 
Santo Ângelo Soldados 161 48 1:500 Zembrzuski , 1993 
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2. OBJETIVOS 

2.1. Objetivo geral 

Revisar os prontuários dos pacientes registrados no Laboratório de Micologia do 
Complexo Hospitalar Santa Casa, com histoplasmose, diagnosticados de 1977 a 2002 
no Rio Grande do Sul , utilizando ficha padronizada para tabulação dos dados (anexo 
1). 

2.2. Objetivos específicos 

1. Classificar clinicamente os casos segundo os critérios de Goodwin, Des Prez 

(1973). 

2. Estudar clínica, radiológica , histopatológica e micologicamente os casos de 

histoplasmose: 

A. Histoplasmose pulmonar aguda. 

B. Histoplasmoma pulmonar 

C. Histoplasmose pulmonar crônica 

D. Histoplasmose disseminada 

3. Comentar testes diagnósticos 

4. Revisar as microepidemias relatadas no Brasil 

5. Identificar diagnóstico equivocado com tuberculose 
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Histoplasmose pulmonar aguda no Rio Grande do Sul* 
Acute pulmonary histoplasmosis in the state of Rio Grande do Sul, Brazil 

GISELI\ lJNIS. ELIANE WURDlG ROESCII. LUIZ C'I\Rt.OS SEVERO 

Introdução: A histoplasmose pulmonar aguda depende da 
inalação de uma grande quantidade de propágulo fúngicos 
por um paciente higido. O tempo d exposição determina 
a gravidade da doença. Uma epidemia é: influenciada por 
fatores que afetam o cre:;cimento <' a transmissão do 
lli topla~m.1 copsulfltum var. rapsuMtum na natureza. 

Objetivo: Identificar os aspectos epidemiológico!> e clinico­
laboratoríai~ do<. pacícnles com hístopla mosc pulmonar 
aguda no Rio Grande do Sul c compará-los com as 
microepidrmias relatadas no Brasil. 

Método: Foram revisados 212 prontuário cllnito de 
paciente~ com histoplasmosc dos arquivos do laboratório 
de Micologia do Complexo Hospitalar Santa Casa de Porto 
Alegre (RSJ num prriodo d<' 25 anos (1977-2002). Foram 
identificado~ e incluídos no estudo os ca os de 
hi toplasmo~t· pulmonar agvda com cultivo positivo e/ou 
achado histopatológico compativcl. As microcpidemias 
foram diagnost icadas com a comprovação de um caso ou 
cvídéncia ~oro:mcológica com história dínica compatível. 
Foram rcv1~ada~ :1 ' mirrocpidcmías publicadas no Bra~il. 

Re ultado': Dt'I OI o dC' um total de 212 paci~ntcs (8,5%) 
foram iodu1do' n· ~~ balho. A idadt' variou d 8 a 63 
anos (m\:d1:1 ck 3 •,.4: rnt•d1ana de 34, S), c 67% eram do 
sexo ma~culm!J. ,\ h1\!ow1 epidemiológica foi ugestiva 
em 11 pacil' 1 !~ ... te. :•..,:. O llpo primário de histoplasmosr 
pulmonar aqun:' f 01 11 mai' frcqikntc (l'l; 950/o). Houve 
predomínio ck ç;"r" 1 o~ ados. 

Conclusão: O '<'<' <l'f h·r :mt·nto d casos isolado c a 
prcscnça ck m:r·., .. p·nv: m.o' (kmon tram a abundância do 
1/. capsul.wm: •: , ,o: J. ,. juntamente com a ocorrência de 
todas as forrn:J' 1!.: dot· ç:J . confirmam o Rio Grande do 
Sul c:omo hipt·•·· .. •!(· '' :'" para histoplasmosc. 

J Br;; I'IICl/11/(1 . 1(/(h.' li{ I /: 'i/.- 9. 

DcscTiton·, - ! h!n ;J!:" ~:: ,N·(q"dcmlologia. lhstoplasmo~/ 
diagnósti<:o.lii'>IIIP•· '"1: . ~l"'l ''IM m('t]i<:o!>. Estudo.. rt·tr~Í\10'). 

Background: Acute pulmonal)l histopla:r.mosh b a rc piratory 
infectíon oecurring when an othcrwisc hcalthy individual 
inhales a large quantity of rungal propagui('S. Lcngth of 
l'Xposun: dctcnníncs disease Sl>vetíty. An cpidemi<' is inOucnet.-d 
by factors afftcting thc growth and transmission of 
flistoplasm,? ropsulafum v:;r. capstJ/,7(um ín nature. 

Objectivc: To idcntify epidemíological and clinícal aspccts 
of paticnts with aC'utc pulmonary histoplasmo~ís in lhe 
state of Rio Grande do Sul (RS) and compare these aspecb 
with thos<- of othcr du ·ter outbrcaks rcportcd in Brazil. 

Mcthod: Thc.: charts of 212 patiénts diagnosed with 
histoplasmosb ovcr a 2S·ycar pcríod (1977-2002) were 
obtaincd from the archivcs of thc Laboratório de Mícologia 
from Compl<:xo Hospitalar Santa Casa {Santa Casa Hospital 
Mycology l.aboratory}. in thc ciry of Porto Alegre (RSJ. In 
reví,:wing lhl'S(: paticnt chart . we idcntified and indudcd in 
thc study ~scs of acurc pulmonary histoplêl$mosis in whic:h 
thcre was a posirive culturc and/or histopathologí~l findings 
consistent wíth thc diagnosís. Outbreaks wcre dcfincd as 
one confirmcd case or posilivc immunodifuston Histopla:.ma 
capsulatum wi1h compatiblc clínica! history. Ali rcported 
Brazílian outbrcak<. wcrc reviewed. 

Rcsults: Of thc 212 patirnt charts n.'Viewed, 18 (8.50/o) werc 
selectcd for ínclusion in lhe study. Among those 18 paticnts. 
ages rangcd from 8 to 63 years (median, 3S.4). and 670/o werc 
malc. Epidcmiological historil's wcrc uggestivc of the diseasc 
in 11 patimts (61%). Th most common discasc typt. ~n in 
17 paticnts (950/o~ was primary arute pulmonary histoplasmosis, 
and therc was a predominante of isolated cases. 

Condusion: Thc idt'1'1tiftcation o f isolat~ cases and lhe presencc 
of dustcr outbrcaks dcmonstrate thc abundance of //. 
mpsul-utJm in th soíl and, togctht'f with thc OCCtJrrcnce of 
ali forms of thr diS<.'a~·. conf'irm the assumption that Rio 
Grande do Sul is a hypercndcmic region for histoplasmosis. 

'Kcy words - Hi<.topla-.m~is/cpidem,ology. Histopla~mo'>k/ 
d1agnostic. I hstoplasma. Mtxiic:JI rttord~ Rclro'>pc<:tM: studi . 

' Trabalho n•,1llJ ,Jd ll nn I ;I ÍHJJ <J 1Ónn tk \<lkologta aa S.Jnta Ca~a Compk-~o Ho,pitalar. 11orto Aleqn.' RS. 
I·. r lktl..'( '"t o.u.t ,·orrr,.pr ~> r k.,rlt t. 1 t Jtl \\ I ti .J hnr.alt•no d.· \1•t·oh) fJ I~ ff thp1 lif' ~ .. n .~ R1l.t ) .111'.1 (,J·.., ( Qtnplt 'C() t l o"fp1 ' ,t l .l~ ku.- A'lr'p , 
()!,f .. lR':. , C"H1 'JOOI.O f 'H). 1 ('1 .J •• I Ll 1 H41l ••• I m.-11 , :wV .. 'U4"1" \ôl ~ ltJt oi \;J, ( hr.b• 
J\r-n·hulo p.u."J p Jbh .Jç;if) f'tn ll e,!O·I Apru .... uln :tt)Ó\ f <.'\i .. ~o. e-m J.l/'>10-~ 

52 



lNTRODUÇÃO 
A infecção humana por Histop/asma 

capsulatum var. capsulatum {H. capsulatum) é 
benigna c rcgressiva<ll. As manifestações 
clinicas da doença dependem do estado 
imunológico c anatomia do hospedeiro, bem 
como da concentração de propágulos fúngicos 
inalados. A dcfici~ncia de imunidade celular 
predispõe à doença disseminada c 
potencialmente fatal, se não tratada. O 
desarranjo anatômico do parênquima pulmonar 
(<:nfisema) propicia a colonização dos espaço~ 
aéreos quando de uma exposição prolongada 
ao fungo, c por mecanismo alérgico, 
desencadeia a doença crônica, acarr<:tando 
fíbrose pulmonarl2l. Por outro lado, em um 
hospedeiro hígido, somente uma inalação 
maciça de propágulos fúngicos desencadeia a 
histoplasmosc pulmonar agudalll, 

O objetivo deste estudo foi identificar os 
aspectos cp i d c miol ógi c os c clínico­
laboratoriais de pacientes com hístoplasmose 
pulmonar aguda no Rio Grande do Sul em um 
período de 2 5 anos c revisar brevemente cs a 
apresentação da micose no 'Brasil. 

MÉTODO 
Os critérios para o diagnóstico de 

histoplasmo c pulmonar aguda c inclusão no 
trabalho foram: doença clinica compatível em 
residente do Rio Grande do Sul; evidência 
laboratorial de histoplasmo c, ou seja, cultivo 
positivo para H. capsulatum. achado 
histopatol6gico demonstrando elementos 
fúngico> con istcntes com H. c,?psulatum ou 
presença de bandas H e/ou M por imunodífusão; 
c cultivo e/ou evidência histopatológica do ll. 
capsulatum somente em localização pulmonar 
m paciente em defcíto anatõmico no pulmão. 

O materiai utilizados para diagnóstico foram 
c carro, lavado broncoalvcolar ou fragmento de 
biópsia pulmonar. Os esfregaços em lâmina 
foram corados pela técnica de Gomori-Grocott 
com mctenamina argênti<:a. O cultivo foi 
realizado atravt de semeadura do material em 
meios ágar-Sabouraud (DIFCO). cloranfenícol 
(União Química. 1%) c Mycosd fBBL), com 
proc('ssamento em capela de fluxo laminar elas c 
llB (Trox Bra'>il l.tda, modelo FLV, strk 616) l' 

incubaç~o a 2S"C. Cultivos positivos para 

JolWlltlrd~llrim de Prn:umologia )1(1)- Jan{Fev dto 2005 

Hisroplasma capsulatum var. capsu/atum foram 
confirmados pelo aspecto micromorfológico 
(macroconídios tuberculados} c caracterização 
do dimorfismo térmico, pela conversão para a 
fase lcvcduriformc em ágar infusão de cérebro­
coração (BHl) a 37•C. 

Microepidcmias foram diagnosticadas com 
a comprovação de um caso ou evidência 
soromrcológica (imunodifusão) com história 
clínica compatível. o~ prontuários foram 
revisados quanto à idade, sexo. raça, história 
epidemiológica, proc:edênda, sinais c sintoma~. 
condição associada ou prcdisponentc, 
soromicología, tratamento e evolução. a partir 
da revisão do livro de registros do Laboratório 
de Micologia do Compl xo Hospitalar Santa 
Casa de Porto Alegre. Foram revisadas as 
microcpídemias publicadas no Brasil. 

RESULTADOS 
Foram revistos 2 I 2 prontuários clínicos de 

pacientes com histoplasmose que constam nos 
arquivos do laboratório num período de 25 
anos ( 1977 a 2002). D zoito apresentaram 
quadro de histoplasmosc pulmonar aguda 
(8,50/o). A idade variou de 8 a 63 anos (média 
de 35,4; mediana de 34.5). Doze pacientes 
eram do sexo masculino (67%). A história 
epidemiológica sugestiva de c-ontato com 
nicho ecológico do fungo pôde ser identificada 
em 11 pacientes (61%): 8 haviam tido contato 
com fezes de galinha e 3 com fezes de 
morcego. O período entre o contato c o 
aparecimento dos sintomas variou de sete dias 
a onze meses. O tipo primário de histoplasmose 
pulmonar aguda foi o mais freqüente { 17/95%). 
com surgimento agudo de sintoma 
respiratórios c sistêmicos, associados a 
infiltrado micronodular difuso ao exame 
radiológico do tórax. Um paciente apresentou 
padrão radiológico incomum com presença de 
opacidades nodularcs (Caso 17} . Três 
apre cntaram adenopatia mt:diastinal bilateral. 
Sete paciente) foram diagnosticado em 
grupo . três d<' uma me ma família (Caso 6. 
7 c 8). um casal (Casos 12 c 13) c dois irmãos 
(Casos 1 c 2). <: o rcstantc foi de caso isolados. 
Um pac-icntt' apresentou a doença tipo re­
inft·c:ção por exposição no mc .... mo galinheiro 
onde havia sido infectado havia um ano. 
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Uni\, Gi'>l:'la ri J/. 
tlhtophll>mo~e pulmonar aguda no Rio Grande do Sul 

• • 
l· igura 1 • A. Granuloma tuberculóidc com necrose caseosa, coloração de hematoxilina-cosina{ 100 X). B. Prt·sença de elementos 
lc.-wduriformes ovalados pequcno5 unibrotante , coloracão de Gomori-Grocott com metenamina argêntica {400 X). 

Padrão hístológico: cortes tcriduais das biópsí~s 
pulmonarc , corado com hcmatoxilina <: cosina, 
demonstraram granuloma tubcrculóidc com necrosc 
casco a em todos os casos em que foram realizados 
( 13) (Figura IA). Elc::mcntos levcduriformes 
ovalados, pequenos c unibrotantcs, sugestivos de 
11. cap ulatum, foram visualizados na zona central 
d<.· nc.~cro c ca cosa com método de Gomori-Grocott 
com mctcnamina argêntica {Figura I B). Os outros 
c, pacientes eram casos de grupo. Destes, 3 tiveram 
diagnóstico por imunodifusão. O cultivo foi realizado 
em 6 pacientes, tendo sido positivo em 3 deles. 

D z pacícnlC!> curaram- c espontaneamente 
(S60fo) c 8 (44%) utilizaram cetoconazol ou 
itraconazol por um período que variou de doi 
meses a um ano, com boa evolução (Tabela I). 
Quatro dos 18 pacientes (220fo) foram tratados para 
tubcrculo c antes do diagnóstico. 

A seguir são aprc cntados os casos 
rcprc entativos de histoplasmos<.' pulmonar aguda, 
r fNcntc a uma microcpidemia (novo surto no 
Rio Grande do Sul): 

Ca o 6. 34 anos. sexo masculino, cor branca: 
Hi tória epidemiológica: contato com fezes de 

galinha trnidas de São Gabriel (RS). 
Sintomatologia: dispnéia aos c forços, dor 

torácica vcntilatório-dtpcndcntc, tosse seca. febre, 
prostração, cmagrccim<.·nto, de início súbito. 

E tudo imagético: radiograma de tórax com 
lt..,õ<.'s nodulan:o; imprcci~as, com predomínio em 
m<.'tadcs inferiores dos pulmõt . 

Av:llía1;ão micológira: soromkolo9ia com 
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imunodifusão para 11. capsulatum po itiva, 
prcstnça de banda M: histopatologia em egmcnto 
de língula (obtido por biópsia pulmonar) corado 
por hcmatoxilina c eosina com granuloma com 
nccrosc hemorrágica c vasculite em parênquima 
pulmonar; técnica de Gomori-Grocott com 
mctcnamina argêntica com elementos 
kvcduriformes pequenos uníbrotantcs sugestivos 
de 1/.capsulatum. 

Tratamento c evolução: observação 
ambulatorial sem tratamento antifúngko, com 
regressão espontânea dos sintomas c cura clinica. 

Caso 7, 29 anos. sexo feminino, cor branca: 
História cpidcmiológic:a: contato com fezes de 

galinha trazidas de São Gabriel. 
Sintomatologia: tosse seca, dispnéia, dor 

torácica, febre, cefaléia. prostração, emagrecimento, 
de início súbito. 

Estudo imagêtico: radiograma de tórax com 
infiltrado difu o micronodular, em ambos pulmões. 

Avaliação mitológica: soromicologia com 
imunodifusão para 11. cap ulatum negativa; o 
exame hi!>topatológico não foi realizado. 

Tratamento c cvo I u ção: ob crvaçã o 
ambulatorial sem tratamento antifúngico, com 
regressão c pontãnca do sintoma~ e cura clinka. 

Caso 8, 18 anos, :.<.'XO f minino, cor branca: 
História tpid<.'miológica: contato com fezes dc 

galinha trazida de São Gabriel. 
Sintomatologia: IOSS(' com cxpcctoração 

puruk-nta, dispnt:·ia, febre. prostração. dor no corpo 
c na garganta. de inicio ..,úbito. 



TABELA I 

Caso de histopla mose pulmonar aguda diagnosticados pelo laboratório de Micologia do Complexo Hospitalar Santa Casa de Porto Alegre. de 1997 a 2002 

imo mas Estudo radiológico do tóra Diagnóstie<> Tratamento 
T R HftE GMS Cult lO h específico Evo-

'(0 lução ,. l4. 60 i + Infiltrado micronodular disseminado bilateral GT ão Cura 

r 15. 60 + + Micronódulos disseminados bilaterais. F F F +M ilo Cura 

J 8, \I 90 + + lnfiltrado pulmonar inter ti ial micronodular difuso e linfadenopatia hilar bilateral. GTNC + F Não Cura 

l 23. 7.1 + + ódulos e micronódulos disseminado em ambos os pulmões GT C + + +M ão Cura 
e pro áveis adenomegalias interlobulares e paratraqueais. 

'> 46. 15 + + umero o nódulos de e ten ào acínar ou lobular, dis eminados por ambos os puhnõe • GTNC + + +M ão Cura 

6. 34, \1 16 -1 .. Lesões nodulares de e t nsão acinar ou lobular. bilaterai . GT c + F +M ão Cura 

.,. 29 • F 12 + i lnfiltrado difu o micronodular bilateral. F F NF Não Cura 

a· IR, F 27 + + Infiltrado intersticial difuso bilateral. 'F F NF F ão Cura 

9 lj l. 7 .. + lntlltrado pulmonar difuso bilateral. GT c + F Ceto 6m Cura 

lO ')<) , \I 120 i + Infiltrado intersti ial de padrão granular. adenomegalias interlobares bilaterais. GTNC + + F Ceto 6m Cura 

11 '>·l. F 180 .. + Infiltrado pulmonar difuso reticular fino, bilateral, simétrico. GT c + NF C e to Cura 

12' n. F 14 i i Restritas lesões infiltrativas bilaterais, algumas nodulares NF F NF o~-M Ceto 2m Cura 
com posslveis ad nomegalias interlobulare bilaterais. 

1r :u. 14 .. + Várias le õ s nodulares impre i as, micronódulo e estrias disseminados, F F F +M Ceto 2m Cura 
bilalerai e simétricos. Pequenas adenomcgalias mediastino-pulmonates bilaterais. e H ~ 

14 JO. \1 45 i + lnfillrado pulmonar difuso retic;ulonodular bilateral i métrico. GT c + t F Ceto 1 Sd Cura 
[ 
(li 

ltra 6m t:! 
'2.. 

1'> 19. F 730 + - Infiltrado pulmonar difuso bilateral GT (' + F Hra 12m Cura !2. a 
Reinfecção c. 

" 
lfJ H. F ISO + + Infiltrado nodular e micronodular com predomínio nos doi terços inferiores dos pulmões. GT !C + F +M ão Boa l 

t: 
:; 

ll 6J, 1\1 330 • i- T • infiltrado pulmonar difuso bilateral com zona<; de GT c + ltra Cura t granulosidade e algumas op;lcidade.s nodulares centrais. w -~ 
18 40. \1 15 -j i Lesões mítronodulares bilaterais predominando em zonas mais caudais de ambos GT c + F Não Cura ' .... 

pulmõe . alguma connuentes, possí ei adenopatias paratraqueais. ~ 

r: ll'Tillln(llle es); R: re plra Órios; S: ~ist~mlcos : TC r: tomografia compulndorizada ae tóra-.;; Hl.1E: hcmatoxilina-eo ina; GMS: t'iomori -GIOCOtl corn mcteoamina .:ugfn!ka cult: rultivo; JdH: '3' 
o. 

'mtmollifu,ão para hi topla~mo e: GTNC: granuloma tubeculóidt' c-om nec-ro. t' ca~eosa; Ceto: Ct'toconazol; ltra: itraconazol; NR: não referido: "'F: não feito. • microepídt'mias , 
N 

tf1 
& 

tf1 



Un1~, Gisdn ~/ :~1. 
Histopln$mo.se pulmonar aguda no Rio Grande do Sul 

figura 2 • infiltrado pulmonar difuso bilateral com zonas de granulosidade e algumas 
opacidades nodulares centrais . 

Estudo ímagétko: radiograma de- tórax com 
infiltrado intersticial difuso em ambos pulmôe . 

Avaliação mkológica: não foi realizada. 
Tratamento e evolução: observação 

ambulatorial sem tratamento antífúngico, com 
regressão espontânea do sintomas c cura dinica. 

Esse tr~ s casos foram de ocorrência simultânea. 
Os individuas viviam em um apartam nto na zona 
urbana de Porto Alegre f'RS). Usaram como adubo 
orgânico, em floreira do apartamento, fezes de 
galinha provenientes de São Gabriel. . 

O caso seguinte, tambtm rcprcsentatNo de 
histoplasmosc pulmonar aguda. constituiu um caso 
isolado. 

Caso 17 , 63 anos, sexo masculino, cor hranea: 
História epidemiológica: não foi referida . 
Sintomatologia: dor torácica anterior. dispnéia 

aos grandes esforço • tosse com cxpectoração 
purulenta, anorexia c emagrecimento de 9 kg em 
11 meses. 

Estudo ímagético: tomografia computadorizada 
de tórax com in fi ltrado pulmonar difuso bilateral. 
com zonas de granulosidade r alguma5 opacidad · 
nodulares centrais. Não havia evidência de 
adcnomegalias no medlastino (Figura 2) . 

Av aliação micológ ica: o;o romicología com 
ímunodifusilo para H. capsulatum ntgilti va; 
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histopatologia: segmento de língula (obtido por 
biópsia pulmonar) corado por hcmatoxíhna e 
eosina com granuloma tuberculóidc com necrose 
cascosa e fibrose em parênquima pulmonar; 
técnica de Gomori-Grocott com metenamina 
argêntita com numerosos elementos kvt"l:iuriformes 
pequenos ovóides e csferóides. uníbrotantes, 
sugestivos de H.capsulatum; o exame de cultivo 
foi negattvo. 

Tratamento c evolução: itraconazol 200mg/ 
dia, com regressão dos sintomas c cura clínica. 

Este padrão radiológico incomum é sugestivo 
de grande inóculo em zona não endêmica, 
causando grande reação fntlamatóriaw. O cultivo 
é positivo omcn:te em 1 S% nas formas auto~ 
limitada t• l. 

o Brasil, foram relatadas cinco microcpidcmias 
envolvendo SO pacientes c um cachorro até 1.978 
1'l. Após cs a data, foram descritas treze 
microcpidcmias no Rio de Janeiro envolvendo I 02 
pacientes '~ 12l , uma na Paraíba 111

' , uma no 
Amazonas0 4J, uma em Minas Gcrais1' 51 , uma na 
Bahia061 c duas no Rio Grande do Sul111•1111 (Quadro 
2) . Durante o período do estudo. aU·m das duas 
m ícrocpi d c;·m ia ~ p ub licadas111·'~ 1 • uma nova é 
relatada (Ca~os 6. 7 t' 8). 



QUADRO l 
Classifr<'ação de Cioodwin & Dcs Prcz 

PRIMÁRlA 
10-18 dias 
Mais grave 

REl FECÇÂO 
3-7 dias 
Meno:. graw: 

Periodo de incubação 
Gravidade da doença 
localização geográfica 
População da área endêmica 
Ad1ados radiológicos 

Periferia da área endêmica 
Imigrantes 
Broncopneumonia 
Adenopatia hilar 

Área altamente endêmica 
Nativos 

odulaçào miliar 
Sem adenopatia 

Calcificação tardia 
Possível envolvimento pleural 
U ual 

S<'m envolvimento plcural 
1 cnhuma 

·ontc: Goodwin 'RA. Des f>rez RM1ll 

DlSCUSSÃO 
A histoplasmose pulmonar aguda caracteriza-se por 

sintomas respiratórios que surgt-m uma a três semanas 
após exposição maciça ao H. cap. ulatunfl'. O tempo 
de exposição determina a gravidade da doença: 
períodos curtos como 20 minutos proporcionam 
sintomas lt'VCS, enquanto que uma exposição de 50 a 
60 horas acarreta doença gravctSl. Existem três padrõl'S 
radiológicos que surgem após um grande inóculo: 
pneumonia nodular, infiltrado micronodular c padrão 
miliar. O primeiro é o menos comum, c sug~ grande 
reação inflamatória em hospedeiro sem infecção prévia, 
em localização periférica à área endêmica. O segundo 
padrão ê o mais freqüente c o terceiro sugere rc­
cxposição de hospedeiro previamente infectado, que 
mant('VC alto nível de imunídadclll. O curso da doença 
é autolimitado rom regressão espontânea dos sintomasW. 
Os achado diferenciam-se na dependência de o 
hospedeiro já ser previamente infectado ou não. O 
Quadro I enumera as principais diferenças entre infecção 
primária e rcinfecção. 

A apresentação clínica de tosse, febre, dispnéia c 
astcnia manifestam-se em um paciente previamente 
hígido c pode, na maioria das vezc . ser associada 
com episódio cpidcmiologicamcntc rel<.'VantcOI. Em 
onze pacientes (61%) foi possível associar atividade 
específica (contato com fc".lc~ de galinha ou morcego) 
com descncadcamcnto da doença, como observado 
na microepidemia rcprc cntatíva. Devido à ocorr(·ncia 
simultânea dos casos c à fácil identificação da fonte 
de cxpo ição, a microepidcmias ão mais facilmente 
reconhecida~ do que os cac;os isolado'>. ~tes, é 
ncccsc;ana grande suspeição dinica ou 
pr~fcrcnt<:mcntc inwstigação micológica tk rotina qut 
intlua oromicologia (imunodifusão), coloração 

espedal para fungos nos cones histológkos e exame 
de cultivo para fungos dos fragmento de tecido 
obtidos por biópsiam. 

As micoscs sistêmícas, particularmente a 
histoplasmosc, por serem doenças granulomatosas, 
simulam a tuberculose nos aspectos clínicos, 
radiológicos c histopatológi<:os. A diferenciação 
diagnóstica demanda colorações especiais e 
isolamento em cultivo do agente etiológico. A 
presença de granuloma tubcrculóidc com necrosc 
caseosa no cortes tcciduais das biópsias pulmonares, 
corados com hematoxilina c cosina, direciona 
erroneamente o médico para a hipótese diagnóstica 
de tuberculose. De fato, o nome tubtrculóide provém 
da palavra tubérculo, de forma pequena e 
arredondada c não da doe-nça tuberculose. Neste 
estudo, 22% dos padcntcs esttvcram sujeitos às 
complicações e aos efeitos deletérios de um 
tratamento pata tuberculose c ao retardo diagnóstico 
da doença. Uma rotina diagnóstka que inclua a 
técnica de Gomorí-Grocott com metenamina 
argêntica e/ou imunodifusão para histoplasmosc: nos 
pacientes com diagnóstico presuntivo de tuberculose 
revela casos não suspeítadosl61• 

Os tipos de ca os de histoplasmosc 
encontrado , a forma pulmonar aguda. com a 
presença de casos i alados c em microepidemias, 
o isolamento do solo11q:, a alta rcatividadc cutânea 
à histoplasmina1' 01 • o grande número da forma 
di cminada em pacientes com a síndromc da 
imunodcficiência adquirida P'l, a doença 
dis~cminada aguda na infânciaW1 c a forma 
pulmonar nônica11 apontam o Rio Grande do Sul. 
a~sim como outra~ rcgiõt.•s do pab. como 
hipcrcnd(·mito para a hi~topla-.;mosc. 
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QUADRO 2 
-o C> 
é):;.' 
v.!!. 3 ., 
o '> 

no Cidade UF Font~s de infecção tividade Casos Soro- Histo- Isolamento do solo Referência "".., "' .. ,._ 

logia pias- -e 
c: 

mina 3 
o 

Paula, 19591m 
19')8 'Paraiba do ui RJ Gruta com mor egos lazer e estudo n· o 1 F ::! 

~ 

19')9 anta Tere a RJ Cai a d'água Lazer 7 NR R NF Paula, Aidê, 1979!91 .., 
<Q 

196() Ubatuba SP Fono de casa limpeza 8 6 7 (+) Fcze de morcego Fava etto ct ai., 196711*1 
c: 
Q. ., 

1967 'Bra ilia OF Gruta com morcegos lazer 14 8 13 (+)Solo Sthmidt et al., 197311\l :::$ 

1971/73 llbatuba SP Gruta lazer f Fava Netto et ai., 1976tu! 
o 

om morcego 10 10 9 ::c 

1972. V a oura RJ Gruta com morcegos Garimpo 5 R R lf! Paula, Aide, 1979t'J 
õ' 
C> 

1975 Rio de Janeiro RJ Gruta com morcegos Lazer 5 o 5 NF Rêgo ct a/., 19761HI fJ 
:s 

1978 Angra dos Reis RJ Gruta Lazer 8 R 8 NF Paula. Aidê, 198Sl'OI 
Q. .., 

1978 anoas RS Oco de árvore com morcegos Colheita de guano 2. 1 NR F Severo et a/., 19811"1 o. o 

1981 Rio do Ouro RJ Gruta lazer 10 .. R R (+}Solo Paula, Aidé, 1985''01 
V> s 

1981 ào Gonçalo RJ 1ina abandonada lazer lO 8 R (+) Solo e fezes Wankc, 198Sl•J 

1981 ão Gonçalo RJ Mina abandonada Estudo 4 ... 4 NR (+}Solo c fezes Wankc, 198St*J 

)«)81 ltaipava-Pct rópolis RJ 1inas abandonadas Lazer lO 9 NR (+}Solo c fezes Wankc, I 9851M 

1982 São Gonçalo RJ Gruta com morcegos Lazer 6 •• 5 NR f Vcrbicário et a/., 19931" 1 

1982 ltaipa\ a-Pctrôpoli RJ 1ina abandonadas Lazer s 2 NR (+}Solo Wanke, 198511 

1982 itcrói RJ tina abandonada Lazer 6 .. 5 R (+)Solo Wankr, 198S;e> 

1984 Prndotiha iterói RJ Galeria de águas Estudo 17 8 17 (+)Solo Paula. Aidc, 19ss••ot 

1984 I inguã RJ Galinheiro Limpeza 12 R R NR Paula, Aidc, t 98SfUll 

1986 'Borbor ma PB Chaminé com morcegos Limpeza 6 4 (+}Fezes de morcego Fernandes et ,7/.,1989tuJ 

1993 laquari RS Galinheiro Limpeza 2 2 F Severo ct ai., 199311•l 

191H la nau AM Gruta com guano Lazer 8 8 f Suzaki et ai., 19951' 41 

1997 Pedro Leopoldo MG Caverna com morcegos Lazer 4 3 Cury ct a!., 2001 "~' 

2000 Jcquié BA Porilo com morcegos Limpeza 4. 4 NR Martins et ai., 20001''' 

2003 iterói RJ Forno desati ado Limpeza s <; R Martins et a!., 2003!1 11 

Total 181 

'R: não referido ; F: não feito . 
• um c a o confim1ado por histopatologia; •• um caso confinnado por culti ·o granuloma tuberculóide com necrose ca eosa; Ceto: cetoC'onazol; ltra: itraconazol. ••• microepidemias 
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ARTIGO/ARTICI.E 

JlstoplasnnDD pubmnar no lio frande do Sol 

f\llrmnary histop1asrrorm in Rio Gande do &li 

Gi.sela Unis', Karla Lais Pêgas1e Luiz Carlos Severo• 

RESlM) 

Foram revisados deze seis prontuários de pacientes que apresentavam nódulo pulmonar à radiografia de tórax 
diagnosticados como hütoplasmoma através de achado histopatológico demonstrando elementos fúngicos compatíveis 
com Jistoplasma capsulatum wr capsulatumno Rio G-ande do Sul. Revisada a üteratura brasileira. Todos os pacientes 
eram brancos. nove eram homens, a média de idade foi de 50,8 anos. Seis ( 37,5%) pacientes tinham história 
epidemiológica sugestiva de contato com fungo. Q nódulos variaram de 0,7 a 2,7 em de diâme1ro, apresentavam-se 
como granuloma com necrose caseosa. D:ne ( 75%) pacientes apre entavam n6cúüo solitário. O hi stoplasmoma como 
re~ra se apresenta como nódulo soütário com aJé três centímetros de diâmetro em paciente assintomático. Odiagn6stico 
é realizado por exame histopatológico com coloração especial para visualizaçãc do jímgo. método de. G:Jmori -Grocou 
com metenamina argêntica. Cu/1ivo ou restes sommicol6gicos não contribuem para o diagnóstico. 

Palavras-chaves: Hstopla.smoma. Nódulos pulmonares. Hstoplastm capsulatmn '\IID'. capsulatom Rio Grande. do 
Sul. Brasil. 

ABS1RACf 
A retrospective analysis oj sixteen patients wíth pulmonary nodules diagn.osed as hütoplasmoma by histopathologic 
evidence o/ listoplasma capsuJatum var capsulatum was done in an endemic area for histopfasmosis. Braziüan 
literature was reviewed. M paiients were white, nine were men, mean age at diagn.osis was 50.8 years. Six ( 37.5%) 
patients had a relevant epidemiologic story. The pulmonary nodu/es were 0.7-2.7 em in diameter, presenting as 
granulomaJous lesions with caseou necrosis. Twelve ( 75%) patients had solitary nodules. Hstoplasrnoma as a rufe is a 
solitary nodule of up to 3 em in an asymptomatic patient. 1he diagnosis is made from histopatlwlogic evide.nce of the 
fungus, which. is accomplished usint; a specialfungus stain, GJmori -vocott methenami ne silve r. Cli.ltures or seromycology 
do not help the diagno is. 

K.ey-words: Jisroplasmoma. Puimonarynodules.llstoplastm capsoJatumvar. capsuJatum Rio Grande do Sul. Brazil. 

NSdulos puJrmoares têm corro diagnóstico difcrcndal 
neoplasia c doenças granulomatosas. Q.Jando de origem 
granuJomatosa, infecções micobactcrianas, fúngicas e uma 
wicdade de lesões não infecciosas devem ser distinguidas 
urna vez que apresentam tratarrentos c pedficos18

• O 
diagnóstico de vasculitcs primárias do pulmão como 
granulomatose de \l.égcncr c sarcoidosc é dificultado devido 

à falta de enmlvi~rento extrapuJroonar característico das 
vasculi«.-s istêmicas. Aulilbação de trat.a.rmnto empírico, 
embora freqüente, é inapropriada. já que além de 
ineficiente, muita'> vezes é deletéria. O hi toplasroorm é 
causa freqüente de nódulo· pulroonares no BrasiP ll . A 
proposta de uma rotina de invcstigayão de nódulos 
pulm:mar<."S justifica este trabaJho. 

I. 11-opratn<t de ~ G-Jduaç:lo em M:dicin:c 11"seumol~a. lhnenidl.kk H:dcr:t.l do ~o Cr.Uldc do : li, lhrto ftlewe. RS. 
1ralxdho realmldo como IJ'Ifte de O:>utorado realir.JOO sob onent•iÇ<lO do 11"of J)'. Lurl Cu-los !ic~o no t:tboratóno de Mcotq1i(l e P.\lóiOil)a da , ta Orsa 
Ollnpte~ H.)«ptt:t.lar, furto /lleff<:. RS. 
f}tdereço para wrrcspondcttcia: 1)-. luJt. Càrh.J:\ =-ero. laboralório de Mco!q1ial}b.,pitaJ ~lflllt RIW. S:mta <às:1 <hmplt:x.o H:>->pít:t.Jar. Al~ Uus :?8.'5, 
<)(X)20 O'X) l\>rto .6/cjl1't:. RS. 
bx: 55 51 3214i'!4JS. 
c m:ul : S("o,t;f()('''SUil!;CI."lotChe.br 

Recerndo l'lll JOI'Y12W4 
l'ce1tu em CXv~200~ 
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furam re"isados ~is caso> de h~1oplasrmrm de 212 
proru.uária> de pacientes com histopla~ pwcedcntes do Rio 
Cr.mdc do S.t.l que coostam .J1Q> arqui\(~ do laboratório de 
Mcologia, ~exo fb:;pitalar Smta ~ ltrto Plegre ( ~ 
mun (X!rkxJo de 25 aJlQS ( tm-?f.Xf2). (); prontuárias foram 
aml.isOOas rctrospcctharrente quan à idade, sexo. ~ hl<;l(:ria 
epidemiológica, inais c sintotm.s, condição a~iada ou 
prcdL<;JX>OOOtc. sorooicolo~à prra histoplasm~. trat:arrento 
c c\Oiução. 

f.Xame anatormpato16gico. Rcali~ cortes tcciduais 
da; granulorrns pu1rronarcs, cor~ com l:x.:tmtoxilina-e<>Sina 
( 1-W'~ - reação tecidual; rretodo de C.oroori-Qocott com 
rn:tcnamina ar~ntica ( (Jvt)) - identificação de eletreotos 
tüngjru;: e técnica de \t:rhoefhan Oesoo ( V\Q - C\-idêocia de 
cápsula fibrosa. 

11:-~s (7 5o/a) de um tot.-1.1 de 2l2~IDentcs apr~nta\atn 
rixlulo pulroonar à rOOiogatia de f6mx. T<Xhi oo ~eram 
hrà.l~, OO\C eram do sexo rrasculino. a idOOe vàriou de lO a 67 
arn;.. l'l'ÍXüa de 50.8 aro>. S:!is tinham hL'i16ria epiderriológ;a. 
.ai~Ycloc conrato cxxno fung:>. Q.atro ~ lheramcx:Jillato 
~oedioo com gillinhciro. e OOis oom I~ de rmrcep. CS 
rmula-; \illiaramdc 0,7 a 2,7andcdiârretro.lbr.c pn.xbrínio 
de n(xlulo solitário ( 12; 75%). Un ~ente apresentou dois 
n<X:Iula;: em 3 (lricntcs 10ramcncontr3(b) três ou Jmis rixiulos. 
&>!rente em um rroent.c a ÍfJlllPTl. à rOOiografra ck: «í'ax, ~ 
calcíficaçà> 00 interior do nó.iulo. Ü> n(xll.lla; nam<.'tXmtrada; 
prOOooimrucrrmcrn; l<:>ro;inferiorcs( 10;62.5%) eoopulnro 
dirtito ( 13; 8.1,3<70. ·~ ptcicotes eram ~nfOI'l'lÚiW> c oo 
n{xJuJoofi:rarn~JXX'~(Iigura I) ou~ 
OOrTllutoclori:lada ( H~2) ~ técax. 1i'ês ~ntcsap:~wm 
sint.OrTBS \3riando ~três a ·is rrescs dt: ~., ... olução. r~ratórioo 

Fi~-:ura I -(à~·(} l: n6dulo ( 1 ,Sem) fUJ corticol do IJIJ,jurttfl 
ao sew C()Sfojrênico à radio~:rafiu de târox 

12 

e/CAl sistêrricoo. r~ com <1<xmça ati'.'<l ~ doi 
apresentavam carcinorm de pulrriio e um turror de ~no. 
N!nhum aprcscnlava outro foro de infecção tUngica M$1Tl) 
com ncopla()ia ~ granulorms não apresenta\'alll e\'idêncía 
~~ca de reatMção. A saorrimlogia (immcxjjfusão) 
!01 ~tiv.lOOJrentcem2(20"h) dos IO~ntcsque realií'3!'alll 
o cxarre (1àl:da I). O traram:nto fOi cirúr~oo em líXla; c.:aso;. 

Qruo ~CfllC:S rcccrer-&n i~ no ~ó-io. 
Padrão histopatol6gico. Cbrtcs ttriduais dos granulorms 

pulrmnarcs. coradoo com H&€, derronstraram granulonn com 
llCCrolC <:::asCOOI em lodos oo ca.~ Un nó:iulo t:ra csca\ado 
( <loo 13) c outro aprcsenta\-acalcificação ( Cà9J 14). At6cnica 
de \1\Gc\idenci()u a cápsula fibr<&~ (H~ 3 e 4). Herrent~ 
lc\<XIuriiOrrres o\'<llados pequena; c unibrotantcs sup\()$ de 
H capsulatum foram visual~ na iOOa central de nccrosc 
casoosa com rrétodo ck: ()vf) ( .Hgura 5). Oculú>O lOi nc~tho 
no único caso em que foi rcaliulOO. 

w 1'>0 

~CU''! 2- Olso 1~, n6dulo (2 7cm) subpleural, no segmento 
mfertor do UI> a tomowafia computadorizada de t6rax. 

l!~:ura .~ - Nódulo com necrose central e cápsula fibrosa. 
(tllnraçao de Vuhmf[llan (iit:.wn (400x). 



Tabela 1 • 0»-aderlsriAA· dt.Js histoplMmcmas. 

Cà.w b Idade Nmro 1àrmnbo (nm) l~pub:mnar H&E CM> DI 
l M (6 1.5 seio~dirciiO <l'CCF + -r 

2 F 62 lO I);.~ tn';al ~ J!l) CN:!CF + 
3 M 4..) 13 ~~t!l) O<! CF + 

4 M !O ~ q'OCil!O~ direito O'CCF + 

5 M õ7 I 9 ~liltri<k ~"ll direita O{! (F + 

6 F 34 3 lO; 10; 10 IIE (N::!(f + + 

7 f 52 2 15:7 ~mo b:&1l ~or J!l) G'C(F + 

M i3 ~ ~I'U'lo~UE <J-C(F + 
9 F ~ 12 ~n:ntosuperi<x' UD QIC(f + r-R 

lO F 63 13 ~mo pa;leria J!l) CN.:!<F ~ 

11 M 62 15 ~mt.o~OO CN:!CF + 

12 f 2'> 3 27;26;~ ~ld11J.) superia' un CK!CF + 
13 M 44 I B ~ txruJ apCllUD Cl'C (F~"Ó) + r-R 

14 F S2 4 Ei'llre 10 e I UE Cl'CCF + r-R 
15 M (6 14 IID Cl'C <Fcalcitié:ro + ~ 

16 M 52 3) scwauo 00sa1 ~ UD (l'C(f + --~· 
l.ID-lolx> ~direito UE-Id:Jo infm esqucrW UD-Iolx> in!Crior direito 
0C- ~OiroCOOl ~~(f. cáp!ula fibru>:l 

H8ifi. t.:nno~I~CMS-G:Jnm..ch:xxlttcau~~ 
!'R. lã> rca!iz'Klo 101 • irrt.Q'mflt'\ã;) JXtr:l hi.'ite:lplasl:ro; 

R.gt~ra 4 • Nódulo satélite encapsulado. Coloração de 
Vcrhoeff van Oieson ( 400x). 

FiguraS· Presença de elementosleveduriformes pequenos, 
ovalados, unib'rotantes. Coloraçiio de wmori-Grocott com 
metenamina argêntica (400x). 

A histoplasml\'C pode se rronifcsmr de ,Q[ias forrms díni~ 
dependendo da quantidade de fungo inalado (tempo de 
exposição c concentração de propá.gulos fúngicos no ar). 
imunidade celular do hospedeiro c condíçC>cs anatômicas 
do parênquirm pulroon.W. Hí toplasrmma é um achado 
rcJativ.urentc incorrum rdociorodo coma cicatriTaÇão de l~io 
primária com forma.ção c cessiva de tibro~. B>te foco 
parcnquirmtoso cicatridal, d dois a quatro mitírretros. 
rar&rentc pro~idc resultando em um n6dulo de crcscirrcnl.<) 
lento que~ alcançar 3 a 4 ccntíl'l'UTOS em JO a 20 ~­
Plguru acha<h; radiológicas JXXlcm auxiliar na identificação 
&stc processo renigno com.) calcificação central da 1 ~ oo 
lan1naçf)...-.; wnd:ntrioto; <.k.: calcifica<,:<1d. A calciticação dos 
n<'xlulos é um achado rmis corrum nos histopla'>nurrus que 
11( · tubcrculorm-:' ' ("làhcla 2). O cr~irrcmo c a localií'"<lç<io 

do nódulo assurrcm importância clínica pelo diagnóstico 
di:fcreocial com ocoplasia e out:ra'l doenç;a'5 p~ 1100 
ínfixri<N~S( ~~de \lé~. sar~) cínfua:;iC&lS, 
corro m~ c m~. e:sp::cialrmnte t:ubercul~ ~s. 

Tabela 2 • Diagnóstico diferenciul entre histoplasmoma e 
tiJ.berculoma. Achadbs histol6giros predbmiMnus. 

Oir.a.'J{~ fist.o~m:t ~ 

Nírm'odc~'>lll:t. I1ÚJ(), St'lllti.)S 

~oopuk:'ml IX:IIml ca-ual 
Mlltiplicid:de ..ail.i-Jot; míltípO> 
NiiuloOOrMillk: srm !W 

a:m~ roendo r<daW 

1i de flCO"'OC J)lf<illmcl'llr c.~.~'l ~ 

Gtlcitie~t I:K'<..~Ttc ~ 
'lifXHlt: lil'f~ , ' e'dl't'<Jl'>n..' tilx'olll:'.,;ue~ 

VN.1llitt: <ll:'od'tc n~aal.t'.lt.;l ---
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fuix:>ra infecções fiíngicas ou por rricobactérias não ~ 
ser diferenciadas sem o uso de colorações específicas, há certos 
padrões hlstológicos que 1à'\Ofecem mn tipo ou outro de infecção 
(Thbela 2). CB histoplasrrorms costurmm ser solitárioi. QJando 
múltiplos (casos 6, 7, 12, 14), apresentam wn granulorm 
dominante e, assim como os paracoccidiodorms múltiplos, 
sirrulam~ulormt.cre de Vég:mer1618

• O ~co é reafuado 
quando da r~ cirúrgica atra\és de exrure histoJEülógico 
da peça coma coloração de mi8°1517. CB ~ulorms apresentam 
rmis corrurrente necrase parcialrrente casea:;a Sio ~ralrrente 
emoltos por urm cápsula fibrosa esclera;ante de 1 a 2 rrilírretr~ 
apresentam pouca ~te e :freqüenterrente contêm cálcio'8. 

Acoloraçãode:m.E não pemitea ~<h;elerrentos 
fiíngicos. É fi.mdarrental reafuar o rretOOo de G/S9

. Pecomenda­
se dois blocos contendo granulorms necróticos para identificação 
etiológica N:s casa5 em que o (M) não irrpregnaadequadarrente 
na5 elerrentos:fiíngica;, o telJlX>de ~ociana coloraçã:>de\e 
ser prolongrli8. CB elerrentos le\edurifurrres do H capsulatum 
estão presentes nas áreas mais necróticas, no centro do 
granulorm1s. 

!u;ência de crescirrento :fiíngico, rresrm quando este é \isí\el 
no granulorm, é atribuída ao :furo de granulorms antigJS não 
apresentarem or~srros viá\eis, conferindo ao ~logista a 
responsabilic!OOe de estabelecer a natmeza infecciosa ou não do 
~ulorm En esiOOo me ~ulorms necróticos pulm:xlares, 
nenhum <h; Ó2:11CJ\C hi.slqJiasrn:xtapres:ntou cultim{Xl)i1:008• 

En outra série, de 73 histoplasrmrms, cultim ou testes oorológicos 
furam~ em toOO; os casa5 onde fooun real.i2ada;2. 

N:> Ihsil, há )_X)OCa) relatos de histoplasmxm pulnmar, a 
rmioria prmeniente de estudo de necro)l)ia10

• En 42 nódulos 
pulm:xlares calcificOOos, l:lome e\idência histológica de elerrentos 
~\OS de H capsulatum emquime ( 38%) 11 . Enoutroesn.rlo, 
a causa rmis freqüente de nódulos pulm:xlares, em 36 necrop:;ias, 
foi ~por H capsulatum (Zf3; 77,8%) 1• En241 I necróiliÍaS 
e40.848espéciireseYCisOOoscirurgicarrentede\áriossítios,furam 
e~ 15 nódulos oontendo H capsulatum no pulrrií<f. CB 
trabilllos publicados deimnslram que nódulos pulrronares têm 
corm causa freqüente infecção por H capsulatum, ~ 
em locais que coincidem com 20na eOOêrrica (RS, RJ, ~ ~, 
apresentando reatividade cutânea ele\ada à histoplasmina4

, 

isolarrento do fimg::> no solol0 14 20 e rricroepidemias relatadas1. 

Para enfatizar, nódulos solitários de até três centírretros de 
diârretro em paciente assintomítico de\em levantar a hipótese 
de histoplasmorna, principalrrente em regiões sabidammte 
endêmicas. 
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SIGLAS E ABREVIATURAS UTILIZADAS NESTE TRABALHO 

HPC- Histoplasmose pulmonar crônica 

HPCC- Histoplasmose pulmonar cavitária crônica 

DPOC- Doença pulmonar obstrutiva crônica 

TC- Tomografia computadorizada 

LBA- Lavado broncoalveolar 

IDh- lmunodifusão para histoplasmose 

TI- Teste terapêutico para tuberculose 

m- meses 
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Histoplasmose pulmonar crônica é manifestação oportunística da colonização 
fúngica de espaços aéreos enfisematosos do parênquima pulmonar secundária à 
exposição prolongada ao fungo. É pouco diagnosticada e muitas vezes confundida com 
tuberculose devido as suas semelhanças clínicas, radiológicas e histopatológicas. São 
revisados os casos atendidos nos últimos 25 anos, na Santa Casa-Complexo 
Hospitalar, Porto Alegre-RS. Descrevemos quatro casos diagnosticados por cultivo 
e/ou achado histopatológico corroborados por teste soromicológico. As manifestações 
clínicas preponderantes foram tosse produtiva, dispnéia, febre, anorexia e 
emagrecimento. Nos achados radiológicos pulmonares predominaram enfisema, 
cavidades cistóides, bronquiectasias e espessamento pleural. Os pacientes 
apresentaram história epidemiológica de contato com fezes de galinha. Num paciente, 
houve colonização de cavidade por Aspergillus fumigatus. São comentados casos da 
literatura brasileira. 

Descritores - Histoplasmose pulmonar cron1ca . Histoplasma capsulatum var. 
capsulatum. Diagnóstico. Condutas terapêuticas. Complicações. 
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Chronic cavitary pulmonary histoplasmosis resembling tuberculosis 

Chronic pulmonary histoplasmosis is an opportunistic mycosis of pre-existing 
emphysematous air spaces of the lung due to fungi continuous exposure. Slow 
recognition of this clinicai entity is best attributed to its clinicai, radiologic and pathologic 
similarities to tuberculosis. The authors reviewed the cases diagnosed in the last 25 
years at the Santa Casa-Complexo Hospitalar of Porto Alegre-RS. Four cases 
confirmed by histopathological and/or cultural studies with serologic testing are 
reported . Clinicai manifestations were cough, dyspnea, fever, anorexia and weight loss. 
Radiological lung lesions showed emphysema, cystic cavities, bronchiectasis and 
pleural thickenning. Ali cases presented epidemiological story of contact with chicken 
manure. One of the patients presented cavity colonization by Aspergi/Jus fumigatus. 
Cases from brazilian literature were commented. 

Keywords - Chronic pulmonary histoplasmosis. Histoplasma capsulatum var. 
capsulatum. Diagnosis. Therapeuthic approach. Complications. 
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INTRODUÇÃO 

O fungo dimórfico térmico Histop/asma capsulatum var. capsulatum (H. 
capsulatum) causa diferentes manifestações clínicas dependendo do estado anatômico 
e imunológico do hospedeiro e do tamanho do inóculo fúngico. Histoplasmose 
pulmonar crônica (HPC) é manifestação oportunística da colonização fúngica de 
espaços aéreos enfisematosos do parênquima pulmonar secundária a exposição 
continuada ao fungo. O fungo se encontra em pequeno número e com limitada invasão 
tecidual. A inflamação do parênquima , a necrose e a fibrose resultantes representam 
uma resposta imune do hospedeiro aos antígenos fúngicos .(1

) 

Descreveremos quatro casos inéditos de HPC no Rio Grande do Sul , bem como 
serão comentados aspectos diagnósticos dos casos brasileiros publicados. 

PACIENTES E MÉTODOS 

Os critérios para o diagnóstico de histoplasmose pulmonar crônica e inclusão no 
trabalho foram 1) doença clínica compatível em um residente do Rio Grande do Sul; 2) 
evidência laboratorial de histoplasmose, ou seja, cultivo positivo para H. capsulatum, 
achado histopatológico demonstrando elementos fúngicos consistentes com H. 
capsulatum ou presença de bandas H e/ou M por imunodifusão e 3) cultivo e/ou 
evidência histopatológica do H. capsulatum somente em localização pulmonar em um 
paciente apresentando um defeito estrutural no pulmão. O material utilizado para 
diagnóstico foi escarro, lavado broncoalveolar ou biópsia pulmonar. Os esfregaços em 
lâmina foram corados pela técnica de Gomori-Grocott com metenamina argêntica 
(GMS). o cultivo foi realizado através de semeadura em meios ágar-Sabouraud 
(DIFCO) cloranfenicol (União Química, 1 %) e Mycosel® (BBL), processado em capela 
de fluxo laminar classe IIB (Trox Brasil ltda, modelo FLV, série 636) e incubados a 
25°C. Cultivos positivos para Histoplasma capsulatum var. capsulatum foram 
confirmados pelo aspecto micromorfológico (macroconídios tuberculados) e 
caracterização do dimorfismo térmico , pela conversão para a fase leveduriforme em 
ágar infusão de cérebro-coração (BHI) a 37°C. 

Os prontuários foram revisados retrospectivamente quanto à idade, sexo, raça, 
história epidemiológica, procedência, sinais e sintomas, condição associada ou 
predisponente, tratamento, evolução e complicações, a partir da revisão do livro de 
registros do Laboratório de Micologia. 

RESULTADOS 

Foram revisados 212 prontuários clínicos de pacientes com histoplasmose 
atendidos pelo Laboratório de Micologia, Complexo Hospitalar Santa Casa, Porto 
Alegre (RS) num período de 25 anos (1977 -2002). Dez prontuários foram elegíveis 
para avaliação. Quatro destes foram excluídos porque embora apresentassem critério 
clínico e radiológico compatível, ao diagnóstico laboratorial, apresentavam somente 
imunodifusão positiva . Dos seis casos encontrados, dois foram publicados 
previamente(2) e quatro serão relatados neste trabalho. 

CASO 1- Paciente masculino, branco, 69 anos, procedente de São Leopoldo, RS, 
sapateiro , foi admitido no hospital com dispnéia, tosse produtiva , febre , emagrecimento . 
Fumante de 20 cigarros por dia por 47 anos. Tinha diagnóstico de doença pulmonar 
obstrutiva crônica (DPOC) de longa data e recentemente de diabetes melito por uso 
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crônico de corticóide. Fez teste terapêutico para tuberculose por seis meses, mesmo 
com repetidas baciloscopias negativas no escarro e ausência de reação ao teste de 
Mantoux. A progressão dos sintomas motivou a internação. 
História epidemiológica. Presença de galinheiro em sua propriedade. 
Estudo imagético. Aspecto radiológico e tomográfico de produto patológico com 
densidade de partes moles no interior de cavidade em lobo superior direito e controle 
após tratamento são demonstrados na Figura 1. 
Avaliação micológica. Soromicologia: imunodifusão para H. capsu/atum positiva, 
presença de banda M. lmunodifusão para A. fumígatus negativa. Teste de ELISA para 
detecção de antígenos (galactomanano) positvo para Aspergíllus fumígatus. Lavado 
broncoalveolar (LBA) corado pelo GMS: elementos leveduriformes pequenos, 
unibrotantes, sugestivos de H. capsulatum. Cultivo negativo. 
Tratamento e evolução. Usou itraconazol (1 00 mg/dia) por quatro meses. Após cinco 
anos teve exacerbação da doença, utilizando a medicação por mais 3 anos. 

CASO 2 - Paciente masculino, branco, 63 anos, procedente de Novo Hamburgo, RS, 
pedreiro, fumante de 20 cigarros por dia desde os 11 anos, foi admitido no hospital com 
história de nove meses de emagrecimento (14/62kg), tosse produtiva com escarro 
hialino, dispnéia progressiva, anorexia, astenia e febre. Negava hemoptise, sudorese 
noturna ou dor torácica. Sintomas iniciaram nove meses antes da internação. Ao 
exame físico apresentava-se emagrecido, desidratado, hipocorado. Recebeu alta 
hospitalar após três meses, sem diagnóstico, com tratamento sintomático para DPOC. 
Devido à piora clínica , internou oito meses após, para nova investigação diagnóstica. 
Realizadas várias baciloscopias negativas no escarro. 
História epidemiológica. Há alguns anos participou da demolição de um antigo 
galinheiro, onde habit<;~vam morcegos. 
Estudo imagético. Areas de consolidação dos subsegmentos axilares do pulmão 
direito, controle evolutivo e aspecto tomográfico estão descritos na Figura 2. 
Avaliação micológica. Soromicologia: lmunodifusão para H. capsu/atum positiva, 
presença de banda M. lmunodifusão para A. fumígatus negativa. Coloração de GMS 
negativa no escarro e positiva para H. capsulatum na biópsia. A punção-biópsia de 
pulmão mostrou inflamação crônica em parênquima pulmonar com fibrose acentuada e 
pequeno foco de granuloma epitelióide com necrose caseosa. O cultivo foi positivo para 
H. capsulatum. 
Tratamento e evolução. Iniciado tratamento com itraconazol (200 mg/dia). Paciente 
recuperou o peso inicial e manteve tratamento por 18 meses. Apresentou importante 
melhora clínica , sendo suspenso o antifúngico. 

CASO 3 ~ Paciente masculino, branco, 53 anos, procedente de Sapucaia do Sul, RS, 
vigilante , fumante de 20 cigarros por dia, foi admitido no hospital por febre persistente, 
sudorese noturna, emagrecimento (19 Kg/3 meses). Realizou teste terapêutico para 
tuberculose sem melhora, apesar de várias baciloscopias no escarro e LBA negativas. 
História epidemiológica. Trabalhou em contato com esterco de galinha, fazendo 
horta. 
Estudo imagético. Aspecto radiológico e tomográfico estão descritos na Figura 3. 
Avaliação micológica . Soromicologia: lmunodifusão para H. capsulatum positiva, 
presença de banda M. Micológico de escarro no exame a fresco negativo, esfregaço 
corado pelo GMS evidenciou presença de elementos leveduriformes, unibrotantes e 
ovalados sugestivos de H. capsulatum. Cultivo do escarro negativo para H. capsulatum 
em meio de Sabouraud e positivo para H. capsulatum no Mycosel®. 
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Tratamento e evolução. Usou cetoconazol (400 mg/dia) por um mês, após, alterado 
para itraconazol (1 00 mg/dia). Paciente manteve tratamento por 9 meses. 
CASO 4 - Paciente masculino, branco, 38 anos, procedente de Viamão, RS, fumante 
de 1 O cigarros por dia, vinha apresentando tosse com expectoração e astenia por três 
meses. 
História epidemiológica. Contato com galinheiro. 
Estudo imagético. Radiografia de tórax apresentava lesões fibronodulares, 
componente atelectásico, espessamento pleural apical à direita. 
Avaliação micológica. Soromicologia: lmunodifusão para H. capsulatum positiva , 
presença de banda M. Micológico de escarro no exame a fresco negativo, esfregaço 
corado pelo GMS evidenciou presença de elementos leveduriformes, unibrotantes e 
ovalados sugestivos de H. capsulatum. Cultivo do escarro negativo para H. capsulatum. 
Tratamento e evolução. Recebeu cetoconazol (200 mg/dia) e teve alta hospitalar, não 
retornando ao serviço. 

DISCUSSÃO 

A primeira grande série de HPC foi encontrada em sanatório para tuberculose 
entre pacientes supostamente tuberculosos. (3) Inicialmente, praticamente todos os 
pacientes recebiam tuberculostáticos antes do diagnóstico da micose como 
demonstram doze dos treze casos (92%) de HPCC descritos por Loewen et a/ (4) Como 
vimos, em nosso meio ainda é alto o percentual (50%) de teste terapêutico para 
tuberculose, mostrando que esta visão direcionada para tuberculose retarda o 
reconhecimento desta manifestação clínica da micose com conseqüente progressão da 
doença. 

A lesão precoce consiste em uma pneumonite intersticial, contendo 
freqüentemente espaços aéreos enfisematosos especialmente do tipo centrilobular ou 
bolhoso.(1) A colonização desses espaços aéreos determina a produção de material 
líquido rico em antígenos fúngicos que, por disseminação brônquica causam uma 
pneumonite segmentar. A lesão tardia tem como característica essencial uma área de 
cavitação preexistente. As cavidades infectadas tendem a causar doença progressiva, 
ocasionando fibrose pulmonar e exacerbação da insuficiência respiratória .(1

) A rápida 
mudança no padrão lesional do parênquima pulmonar à radiografia de tórax, ocorrida 
no caso 2, é conseqüência da retração fibrótica ao redor da bolha de enfisema, padrão 
característico da histoplasmose pulmonar. (1) 

O teste de imunodifusão, devido a sua alta sensibilidade, é um bom método de 
triagem para HPC, sendo positivo em aproximadamente 100% dos casos_(s) A 
confirmação do diagnóstico é realizada pelo isolamento do H. capsu/atum do escarro 
ou por broncoscopia em 60 a 85% dos casos se múltiplas espécimes são 
submetidas .(6) O espécime clínico deve ser processado com técnica de Gomori-Grocott 
com metenamina argêntica (GMS) e cultivos seletivos para diagnóstico de certeza_(s) 

No caso 2, investigação por quatro meses em um serviço de saúde terciário, 
mesmo com abordagem invasiva, fibrobroncoscopia com biópsia transbrônquica, não 
resultou em diagnóstico etiológico. Um dos motivos foi a não realização de coloração 
especial (GMS) no material da biópsia transbrônquica, crucial para elementos fúngicos 
pequenos e a não inclusão do material do LBA em meios de cultivo seletivos durante a 
primeira investigação diagnóstica. O Mycosel® e seu similar Mycobiotic® são meios 
seletivos indicados para isolamento de dermatófitos. A presença de antibiótico 
(cloranfenicol) e antifúngico (ciclo-heximida) frenam o desenvolvimento de bactérias e 
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fungos contaminantes, permitindo o isolamento do H. capsulatum; de crescimento mais 
lento.<7l 

O tratamento preconizado para HPC é de anfotericina 8 nos casos que 
necessitem de internação hospitalar pela gravidade da doença e itraconazol nos casos 
leves a moderados.<8l A recidiva ocorre independentemente do antifúngico utilizado e 
chega a 15% com itraconazol, especialmente com uso inferior a 12-24 meses 
recomendados atualmente.<8l Em paciente com hipótese de bola fúngica, quando de 
imunodifusão negativa, a triagem sorológica pode ser feita com pesquisa de antígenos 
pelo método ELISA. (Sl 

Foram descritos somente treze casos de HPC no Brasil.<2l Destes, cinco eram de 
HPCC, três no Rio de Janeiro<10

) e dois no Rio Grande do Sul<2l, dois locais 
conhecidamente endêmicos para histoplasmose, com altas taxas de reatividade 
cutânea à histoplasmina, 93% e 89% respectivamente<11

·
12

) e facilidade de isolamento 
do fungo no solo.<13

'
14

l A história epidemiológica de manuseio de solo contaminado com 
fezes de galinha e de morcegos em paciente com DPOC, que apresentou exacerbação 
dos sintomas deve levantar a hipótese diagnóstica de HPC. A avaliação soromicológica 
é de grande utilidade na triagem diagnóstica, conforme observamos nesta série de 
casos. 

Têm sido descritos casos de histoplasmose associados ou seguidos por bola 
fúngica, de tratamento iminentemente cirúrgico.<15

l Na maioria dos casos de HPCC, a 
função pulmonar já está comprometida e não há planos de clivagem cirúrgica devido às 
bolhas de enfisema e à fibrose. A cirurgia pode acelerar o surgimento de insuficiência 
pulmonar franca e óbito.<1l O ltraconazol é uma alternativa de tratamento.<16l Dos casos 
brasileiros, três tiveram diagnóstico de bola fúngica (Tabela 2), sendo que em dois, a 
colonização fúngica surgiu em vigência de histoplasmose ativa. A cirurgia foi realizada 
somente em um, levando ao óbitoYl 

Fica um alerta que lesões cavitárias nos lobos superiores em pacientes com 
DPOC, com baciloscopia negativa no escarro e não reatores à tuberculina devem 
levantar a hipótese de HPC, por estarmos em zona endêmica. Neste grupo de 
pacientes a possibilidade de se tratar de tuberculose é de apenas 5%.<17

) Hemoptise 
em vigência de lesões tardias ou doença curada sugere colonização aspergilar. 
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TABELA 1 
Diagnóstico micológico 

Casos Material GMS Cultivo I Oh 

LITERATURA 
1(10) Escarro + + H, M 

2(10) Escarro + + H, M 

3(1 0) Escarro + + H, M 

4 (2) Escarro + + NF 
LBA + + 
Bió~sia + + 

5 (2) Escarro + + M 
Biópsia 

PRESENTE SERIE 
+ + 

6 Escarro M 
(caso 1) LBA + 
7 Escarro M 
{caso 2} B ió~sia + + 
8 Escarro + + M 
{caso 3} 
9 Escarro + M 
{caso 4) 

IDh-lmunodifusão para histoplasmose, bandas HeM 
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TABELA 2 
HPCC no Brasil, manifestações clínicas, condições associadas, tratamento e evolução 

Caso Idade TI Sintomatologia Tratamento Evolução; condição 
Sexo associada 

LITERATURA 
1 (101 64, M Não febre , tosse produtiva 

2(10) 

3(10) 

4(2) 

58, M Não febre, tosse produtiva 

74, M Sim tosse produtiva , dor torácica, 
emagrecimento 

62 , M Não tosse produtiva , hemoptise, febre, 
anorexia, dispnéia, emagrecimento 

64, M Sim tosse produtiva, febre, dispnéia, 
emagrecimento, sudorese noturna 

PRESENTE SERIE 
6 69, M Sim dispnéia, tosse produtiva, febre, 
(caso 1) emagrecimento 

7 
(caso 2) 

8 
(caso 3) 

63, M Não dispnéia, tosse produtiva, febre , 
anorexia , astenia, emagrecimento 

53, M Sim febre, sudorese noturna, 
emagrecimento 

Cetoconazol - 6m 
ltraconazol - 7m 
Anfotericina B - 1 g 
Cetoconazol - 6m 
ltraconazol - 22m 
Anfotericina B -1 g 
ltraconazol 
Cetoconazol- 7m 
Anfotericina B -1 g 
Cetoconazol - 30m 

Cetoconazol - 18m 
ltraconazol - 13m 

ltraconazol - 4m 
ltraconazol - 36m 

ltraconazol - 18m 

Cetoconazol - 1m 
ltraconazol - 9m 

TI -teste terapêutico para tuberculose; M-masculino; m-meses 

Óbito; carcinoma 
epidermóide no 
pulmão 
Óbito 

Sem evolução 

Óbito pós­
operatório; bola 
fúngica por 
A. fumigatus 
Cura; 
bola fúngica por 
A. fumigatus 

Cura; 
bola fúngica por 
A. fumigatus 
Cura 

Cura 
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FIGURA 1 - A radiografia de tórax demonstrou produto patológico no interior da 
cavidade em lobo superior do pulmão direito (Figura 1A). Controle realizado após dois 
anos de tratamento com itraconazol demonstrou desaparecimento do produto 
patológico no interior da cavidade (Figura 1 C). A tomografia computadorizada (TC) de 
tórax revelou cavidade cistóide no ápice do pulmão direito com produto patológico com 
densidade de partes moles em seu interior e espessamento da pleura adjacente. 
Distorção da arquitetura do lobo superior direito com bronquiectasias e atelectasia 
subtotal. Espessamento pleural com calcificações, bilaterais. Nódulos e estrias com 
calcificações no ápice do pulmão esquerdo. Áreas de enfisema, algumas destas 
nitidamente paracicatriciais , bilaterais( Figura 1 B). 



FIGURA 2 - A radiografia de tórax demonstrou áreas de consolidação de 
subsegmentos axilares do pulmão direito (Figura 2A). O controle evolutivo sete meses 
após, identificou atelectasia completa do lobo superior direito com elevação do hilo 
pulmonar correspondente, o que determinou aparente regressão das áreas de 
consolidação de subsegmentos axilares. as quais possivelmente encontravam-se no 
lobo superior agora atelectasiado. Surgiram áreas de consolidação com necrose no hilo 
superior esquerdo, acompanhados de espessamento pleural e retração atelectásica 
com elevação do hilo correspondente. Áreas de enfisema paracicatricíal (Figura 28). A 
TC de tórax mostrou retrações fibroatelectásicas dos lobos superiores com cavidades 
cistóides e bronquiectasias e áreas de atelectasia com consolidação do parênquima 
adjacente às vias brônquicas dilatadas, com nítido predomínio cranial, todas as 
cavidades apresentavam paredes anfractuosas, algumas com pequenas septações. 
Espessamento pleural bilateral , principalmente apical. Elevação dos hilos pulmonares. 
Áreas de enfisema paracicatricial. Não havia adenomegalia ostensiva no medíastino 
(Figura 2C e 0). 



FIGURA 3 - A radiografia de tórax demonstrou opacidades mal definidas e possíveis 
cavidades com predomínio em lobos superiores (Figura 3A). A TC de tórax mostrou 
desarranjo da estrutura de ambos os pulmões, principalmente nos lobos superiores, 
com áreas de consolidação e atelectasia de distribuição predominante ao longo dos 
interstícios axiais, manifesto por bronquiectasias, cavidades cistóides e opacidade do 
parênquima e bolhas de enfisema paracicatriciais. À esquerda, as cavidades eram de 
maiores dimensões e algumas destas contendo septações ou vegetações 
intracavitárias. Não havia adenomegalia ostensiva no mediastino embora alguns 
linfonodos tivessem dimensões ligeiramente acima do usual (Figura 38). 
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Hstopl~llJ)se disseni.nada no Rio Qande do Sul 

D.sseminated histoplasrmsis in Rio Gande do 3Jl 

Gsela llis1
, Flávio de Mlttos Oheira1 

e Iniz (àrlos Sewro1 

RESlJM) 

Este trabalho descreve os aspectos epidemiológicos e clínico-laboratoriais de 111 casos de histoplasmose disseminada 
provenientes do Rio Cfande do Sul, no período de 25 anos ( 1977-2002). Características da doença foram analisadas em 
pacientes com e sem aids. A aids foi doença predisponente em 70 ( 63,1%) pacientes. NJs dois grupos houve predomínio 
de homens, brancos, sem história de contato conhecido com microfocos contaminados com Histoplasrrn capsulatum var 
capsulatum As principais manifestações clínicas foram de caráter sistêmico como febre e emagrecimento (presentes 
em 97,1 e 92, 7%dos pacientes com e sem aids), seguidos de manifestações respiratórias e mucocutâneas. Asoromicologia 
(positiva em 54,5 e 65,3% respectivamente) se mostrou um bom método de triagem diagnóstica. O alto índice de 
acometimento cutâneo no grupo com aids ( 44,3%) comparado com estudos norte-americanos ( p<O,OJ) sugere que 
diferentes cepas do Histoplasrrn capsulatum possam ocasionar diferentes manifestações clínicas da doença. 

Palavras-chaves: Hstoplasmose disseminada. Histoplasrrn capsulatum var capsulatum Aids. Infeccão oportunística. 
E5tado do Rio Cfande do Sul. Brasil. 

~ 

This repor! describes epidemiological. clinicai and laboratorial rupects o f 11 I cases of disseminated histoplasmosis from 
Rio Cfande do Sul over a 25-year period ( 1977-2002). Aids and non-Aids JXUients were analyzed was the predisposing 
disea.se in 63.1% of the patients. In both groups there were mostly men, whitout evidence of exposure to microfoci 
contaminaJed with Hstoplasrrn capsulaturn lhe main clinicalfeaJures were systemic (fever and weight loss were present in 
97.1 and 92.7% of aids and non-aids cases). followed by respiraJory and mucocutaneous manifestations. Seromycology 
( positive in 54.5% and 65.3% in aids and non-aids cases) was useful as a screening test. lhe high index of cutaneous 
involvement in NLS patients ( 44.3%) compared with NJrth knerican reports ( p <0.01) suggests that different strains of 
Hstoplasrrn capsulatum may induce different clinicai manifestaJions of the some disease. 

Key-words: Dsseminated hi~toplasrmsis. Histoplasrrn capsulatum VcU" capsulatum Aids. C{Jportunistic infection. Rio Grande 
do Sul StaJe. Brazil. 

Ahistoplasrmsc clássica é urrn micose sistêrrica adquirida 
por inalação de microconídia; da fàse filarrentosa do fi.miP 
fistoplasma capsulatum Vc:U" capsulatum (H capsulatum), 
de distribuição universal, predorrúnando no continente 
arrericano, especialrrente sudoe~tc dos 6stados UUdos. fin 
indivíduos imunocompctcntes, a infecção costuma ser 
assintormtica c quando causa doença, é autolirrútada. A 
histopla<;rrnsc pulm:mar aguda é característiru de indivíduos 
prcviarrentc hígidos, a hi~toplasrrx:JSC pulrrxmar crônica se 

rrnnifesta na presença de espaços aéreos enfiserrntosos e a 
doença disseminada ( HD) costurrn ocorrer em pacientes com 
alteração na imunidade celular 12

• 

Prltes da pandcmia de aids, a rmioria dos casos de HDesta\a 
a'i'lOciada com estados illll.IDú')SUpressi\ai corro linforrn, uso 
de drogas imunossupressoras; extreroos de idade; ou sem 
causa conhecida6

. Cbm o affiento da infecção pelo vírus da 
irrn.m<X.Ieficiência hurrnna ( I-If\1 , a aids se tornou a principal 
doença predisponente. Oprirreiro caso de HDem um paciente 

I. Programa de l'<is-graduação crn M:dicina da I hi\crsidadc f-ederal do Rio üandc do Sul , Fbrto ,oljcgrc. RS. 
1-:ndereçu para correspondência : lx. I.JJ iz C:~rlos Severo . labo ratóri o de M cologia!Santa Casa Complexo Hospitalar. Rua Pilncs Dias 285. 
C)()020-()<)0 Po rto Plcl!fc. ~ 

hx :'5 51 .>2 1+~1.35 
c-rnai I: scvcrora.s;uJtacasa. tchc. br 
l~cchido em ?21 121 2<Hl 
,\:cito em I/912<H-1 
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U!is Get a/ 

com aids foi relatado em 198214
• Cbm a crescente identificação 

desta associação, em 1 g(fl, o <1nters for Dsease Cbntrol and 
Pre..ention ( ClX) eJqmldiU a defirúção de aids (ma incluir 
histoplasroose extrapulmonar em indivíduos infectados pelo 
HIV. 

A histoplasrrose é a micose endêmica mais comum em 
jXlCientes com aids, ocorrendo em 2 a 5 o/c?. N::l Rio Gande do 
~. este índice foi de 0,9%( 194/21519) , englobando o perícxio 
de 1m a 20021

/i. 

Identificar os aspectos epiderrúológicos e clínico­
laboratoriais dos plcientes com HD no Rio Gande do &li no 
período de 25 anos e colll(mar características da doença entre 
fXJ.Cientes com e sem aids justifica este tra~ho. 

furam re\1sada; 212 pronll.lários de [:OCientes atendi<:b; pelo 
laOOratório de Mcologja, Smta Cà.sa Cbrrplexo fupitalar, Fbrto 
/\~e (R;) num perkxio de 25 arlC6 ( 1977-2002). Q; critérios 
rma o diagrú;t:ico de H) e inclusão no ~ho fDram 1) doença 
clirúca ~thd em um residente do Rio Gande do &li; 2) 
evidência lalxlratorial de histopla511l:re, ou seja, cult:i\0 {X)Sit:i\0 
para H capsulaJum, achado histofX!tológico demonstrando 
elerrenta; fúngiro; coru;istentes com H capsulatum ou presença 
de tandas H ou M por im.modifusão e 3) culti\0 ou evidência 
histopatológica do H capsulatum em uma localização 
exrrapulrrnnar ou no ctl'lO de raientes com aids, em qualquer sítio. 

O material utilizaOO para diagnóstico foi soro, escarro, laV<Ido 
broncoalveolar. sangue, biópsias de tecido acometido ou 
necropsia Asororricologia foi realizada atra\és de reação de 
irrunodifusão radial dupla com antígenos [Xldrorúzacla; e soros 
controlc"S ( I MvtL 1-W I I O, 1-15011 0) . O; esfregw:>s em lârrina 
foramcorad(~ rx:la tl:x:nica de Cbmori-úocottcommetenarrina 
argêntica Oculti\O tói reali;;xlo atra\és de serreadura em meios 
áglr-S3.bouraud ( DKO) cloranferúcol ( lhião Q.úrrica, 1 %) e 
Mcosel~l ( BHI) . proccs.';ado em capela de fluxo laminar classe 
IIB Cfrox !i-'c~Si llli.la. rnxlclo H~ série 636) c incubados a 25°C 
Cltltims positi\(JS rnra /{ capsulaJum füram confirmados pelo 
aspecto microm>rfól lÍgiCO ( rmcroconídios tuberculados) e 
caractcri;ação do dirmrtisrm térmico, pela con..ersão para a 
fJSC le\<.X.Iuritorrn: t:lll á)!tf infusão de cérebro-coração ( BHI) a 
37>C Osant-'UC rx:rilúico f()i processado atra'.{.>s de hemoculti\0 
com lise-<:cntrifu)!iÇ<to ( I sol ator, Wun{x>le !aboratoriesTM_) com 
a flinção de nx.: urx:rar célula-; fagcx:ítadas. 

Q; prontuários f(Jrarn revisados retrospecti\ffirentc quanto 
aa; scg.Ji ntcs a'>(XX.:tn; ithJe . . ~xo, raça história epiderriológica, 
procedência. sinais e sintomas, tempo de sintomas até 
diagnóstico, condiç;in ass< x.:iada ou predisponente, sítios 
infectados, sorornicologia para histoplasrrose, tratamento, 
e\olução c cornplicaçúc-s. 

(); pacientes lix am di\ididos crn casos com aids e ca<;os 
com ou sem outro btor dt: ri sco conhecido. 

() u·abal h<' 1( li o llllfXtrado a cstu(kJS real irtid<JS rK)S h;tad<JS 
l hid< JS c lt<L'iil com ênf~t<;e ll< JS achad<JS clínioJS7

" :
1 

"'· 
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<1nto e ome dos 212 fX!Cientes preencheram os critérios de 
inclusão. Aaids foi a doença predis(XX!ente em 70 (63,1%) 
pacientes. O; outros 41 pacientes apresentavam outro ou 
nenhwn fator conhecido predis{X>ndo à doença disseminada 
(Tabela I) . O; fatores encontrados neste gru{X> foram diabetes 
(5,4%), doença linfoproliferatiw (2,7%) e uso de drogp 
imunossupressora ( 6.3%). &n 25 (22,5%) pacientes não se 
obte..e conhecimento do futor predis{X>nente. 

HJem pacientes sem aids. \inte e sete ( 65,9%) plcientes 
eram do sexo rrnsculino, 39 ( 95,1 %) eram brancos. A rridia 
de idade foi de 39,7 anos, \lliiando de 18 rreses a TI anos 
( mediana de 38 anos) . Onco ( 12,2%) plcientes ti ..eram contato 
conhecido com rricrofocos contaminados com H capsulatum, 
TI ( 65,9%) pacientes eram procedentes da Gande Fbrto Aegre. 
Oterrqx> de sintomas decorrido até o diagnóstico foi até um rres 
em4 plcientes, de I a 11 meses em 22 e um ano ou mais em 11 
plcientes. Mo foi JX>SSÍ'.el coletar este dado em 4 pacientes. 

P6 mmifestações clínicas de caráter sistêrrico como febre, 
anorexia, emagrecimento e sudorese esti..eram presentes em 
38 (92,7%) plcientes, enquanto as manifustações respiratórias 
(tosse, expectoração, dispnéia) em 14 ( 34, 1 %) . \inte e oito 
pacientes tinham confirrrnção diag1óstica em l.Ullllocalização, 
no\e em duas localilações e 4 em três ou mais sítios. 

O; sítios com exame rricológico positi\0 estão demonstrados 
na Tateia 2. fbu\e acometimento pulimnar em 12 (29,3%) 
pacientes, mucosa em 12 ( 29,3%) , sistema monocítico­
rmcrofágico em 9 ( 22%), adrenal em 9 ( 22%), sistema nef\050 
central em 7 ( 17,1 %) , cutâneo em 6 ( 14,6%) e laringe em cinco 
( 12,2%). 

lratamento err~írico para turerculose ocorreu em 7 ( 17,1 %) 
pacientes antes de terem o diagnóstico de histoplasroose. A 
anfotericina B foi utilizada corro tratamento em 9 ( 22%) 
fX!cientes. llis 41 pacientes acompanhados, oito ( 19,5%) 
morreram 

I-Dem pacientes com aids. ~nta (85,7%) pacientes 
eram do sexo masculino e 62 ( 88,6%) eram brancos. Arridia 
de idade foi de 35 anos, wiando de 20 a 57 anos (mediana de 
33 anos) . SOmente quatro ( 5,7%) fX!Cientes ti ..eram contato 

!r:!!!._"}_I -lf>pe'!_o_~ epidemioló!:i_ms e díniw-laboraJariais dos pacientes. 

\ériá\Cis H)em ~XDentes IDem ~XDentes TOOll 

=n aids (";U) sem aids ( 41 ) ( 111) 

rf % rf' % rf % 

Hstória epdemiolõgica 4 5.7 5 12,1 9 8.1 

TCOlJXl sintorms até diagrá;tim 

::;um rres 21 30,0 4 9.8 25 225 

2 a I I rrL'<iCS 35 .'D,O 22 53.6 51 51.4 

2:_ WTi a!10 4 5,7 11 2f>.8 15 13,5 

IToaxlénc:ia Gandc Rxto Plc~e 61 87.1 T7 65.9 ~ 792 

T<-~ tcrapêutim par<~ tutx.>rculosc 18 25.7 7 17,1 25 225 

~rorricologia ( pJSiti ;a/rcaliralai) 1Wl3 ~,5 17/21) 653 3'Y:B :J)J 

M<.Toscopia positi;a X, g').() 36 87.8 92 829 
(]J] ti ;o ~\0 .\6 51.4 17 41 5 53 47.7 
TITiiíS!qJ~;Ni:;-;;cJJ~;;;;n;nai1- - ·- ·-· 



~\ista da Sociedade &a5ileira de Mdicina ltopical 37( 6) :463-468,nov-dez, 2004 

Tahe/a 2 - Sítios comprovadamente afetadDs 

Vuiá\Cis 

ÜJiânco 
Mxlocítiro-rnacr~ro 

fulroonar 
MK:a;o 

~güíneo 
Ssteml TlCf\OSO central 
Alrenal 
l.arín~ 
lhnário 
Renal 
Intestinal 
éssco 
P'.mcrcas 
Tcslírulas 
lircóide 

HD em çocienlcs 

rorn aids (70) 

n" % 

31 44,3 
25 35,7 
Z3 329 
lO 143 
17 24,3 
6 8.6 
2 2,9 

o 
2 2.9 
I 1.4 
2 2,9 

I 1.4 
1,4 
1.4 
1.4 

H) histoplasroose dissemin<rla 

HDem çocienles 

sem aids ( 41) 

rt' % 

6 14,6 
9 Z2,0 

12 29,3 
12 293 
2 4.9 
7 17,1 
9 Z2,0 
5 12,2 
2 4.9 
I 2,4 
o 
o 
o 
o 
o 

n" 

37 
34 
35 
22 
19 
13 
li 
5 
4 
2 
2 
I 
I 
I 

TO!al 

( 111 ) 

% 

33,3 
30,6 
3!5 
19,8 
17.1 
11.7 
9,9 
45 
3.6 
1.8 
1,8 
0.9 
0.9 
0,9 
0.9 

conhecido com microfocos contarrinadas com H capsula!um, 
61 ( 'õ7, 1 %) (Xlcientes eram procedentes da Gande furto Aegre. 
Otef"I1JO de sintorms decorrido até o diagnóstico foi até um rris 
em 21 (Xl.Cientes, de I a 11 JreSeS em 35 e um ano ou rrnis em 4 
(XJ.Cientcs. Nio foi passí\el coletar este dado em I O ~entes. 
·rrês (Xlcientes deste gru(X) ti \eram diagnóstico (X)r necropsia 

~ rmnifei>1ações clinicas de caráter sistêmico esti\eram 
presentes em 68 ( 97, l %) (Xl.Cientes, enquanto as mmifestações 
respiratórias em43 (61,4%). Trinta e quatro p:lcientes tinham 
confinmção diagnóstica em urm localização, 23 em duas 
localizações e 13 em três ou rrnis sítios. 

Q; p:JCientes com aids apr~ntaram 44,3% de emolllirento 
cutâneo, sisterm rrroritico-rrocn:tíªoo em25 ( 35,7%), {Xllrmnar 
em23(32,9o/q,san~em 17(24,3%), rru::asaem lO( 14,3%), 
sistcrrn 11Cr\ffi)rentral em6 (8,6%), adreml em2 (2,9%). 

Aém da histoplasrrose, 43 ( 61,4%) Jllcientes apr~ntaV<l!l1 
urrn ou rrnis drenças associadas. Càndidose oral, candidase 
erotãg;ca ou sistêrrica, he~ 2D5ter, pne~, turerculase, 
cri~. derrmtofitose, toxoplasrrose cerebral, sarcorm de 
~(X)Si , rmlusco contagioso, criptOS(X)ridiose, endocardite 
estafilocOCcica, oorx.lilorm plaoo e he(lltite B lbram di~ams 
em freqüência decrescente (Tarela 3). 

Tratamento empírico para tuberculose ocorreu em 
18( 25,7%) pacientes antes de terem o diagnóstico de 
histoplasrmsc. Aantotcricina B toi uúli:zada corro tratarrcnto 
em 39 ( 55,7%) pacientes. [bs 70 pacientes acompanhados, 
vinte e sete ( 38,6%) rmrreram 

Tuhela J . O.arw infecçrks orxmunisws em {XIcientes com aids e 1-D 

~lO Ním.:ro Ftr~ 

O.uuiidn >v !O 143 

fl:rpt..-;-~ 9 12<) 

f'neumrx:'-"ilis jirm-eâ 8 11 .4 

' lirb::rcul<N: ) 7.1 

Cr.ptrnnw 'V 4 5.7 

'finop/n>;trw !,<~fllii .1 4J 

Cri[llfl\{>llrit!ium \P '2 2.9 

N.11hurm 7J .18.6 
.. ·----·-- ·---

I «1 hisrc~~asnx lSC di '.<;mlir~k!a 

Áipectos radiológicos. ~ alterações radiológicas nas 
pacientes com OO!llJrorretirrento pulrronar oomprmado pela 
pr~nça do H capsula!um, fOram predorrinanterrente infiltrado 
intersticial (82,6%) oos Jllcientes com aids e rfu home j:OOrOO 
predorrinante nos [Xlcientes sem aids. A Tarela 4 descre\e as 
oclab> roológioos de tab; as p:rientes e:su.mJa;. Pb roogafias 
de tórax eram aoorrrnis em pelo rreoos 61 ,4%das casas com aids 
e 22% das casas sem aids. 

Tahe/a4 - khados radiológicos de tórax. 

\áriá\Cis H) em pacienres I-Dem çocienles 

rorn aids ( ";B) sem aids ( 41 ) 

n" % rf' % 

Nlrmal lO 143 19 46,3 

lnliltrado difuso 33 47,1 6 14,6 

Infiltrado local 4 5.7 3 7;3 

A:lenopatia rn:diastinal 4 5,7 2 4.8 

Chnulorrn calcificalo 3 43 o o 
Nio realiz:dJ 17 24;3 13 31.7 

1-1) histoplasrrose disserrinada 

AYclliação mcológica. fUJ em pacientes sem aids: a 
rricroscopia foi (X)Siti>a em36 (87,8%) casos, o cultim em 17 
( 41 ,5%) casos, e a reação de irrurncxlifusão radial dupla para 
H capsula!um em 17 ( 65,3%) das 26 p:lcientes que realizaram 
o exarre. fDem pacientes com aids. Amicroscopia foi positi\a 
em 56 ( 80%) casos, o cultim em 36 (51 ,4%) casos, e a reação 
de imunodifusão radial dupla para H capsulatum em 18 
( 54,5%) das 33 p:lcientes que realizaram o exarre (Tabela 1) . 

DISCISS.ÃO 

Ahistoplasrrose é drença reconhecidarrente endêmica no 
Rio Gande do &11. Oalto írxiice de pa;itividade à histoplasrri.J1a25, 
o isolamento do H capsulatum de aroostras de solo'8, a 
identificação de todas formas clinicas da doença, a forrrn 
pulroonar aguda, a forrm pulroonar cavitária crônica que 
dependem de grande inóculo de proJliooulos füngicos e a drença 
em lactentc corroboram esta idéia17

• 

Nls últirms décadas, devido ao acrésciJro da (X)pulação oom 
imunidade celular deprimida, o mnrero de casos da forrrn 
disserrinada da rricose sobrepujou as outras forrms clinic:a?. 

Cbm o surgirrento da pandemia de infecção t:X!IO Hl\:' a aids 
se tornou a doença predisponente mais freqüentemente 
associada à HIJA. N:> Rio Gande do &li , no períOOü de I CJõ7 a 
2002 foram notificados 194 ( 0,9%) ca<;OS de histoplasrmse 
disserrinada em urrn (X)pulação de 21.519 (XJ.CÍentes com aids' ~>. 

Nt presente série, setenta ( 63, I%) (Xl.Cientes apresenta\am aids 
corro fàtor predis(X)nente. Rn 25 ( 22,5%) (Xicientes não fui 
encontrada dcença predisJXlndo à disserrinação, o que pode 
ter justificaúV<l em urm imunossupressão transitória,;. W1eat 
retere 20%dc pacicntL>s sem furor de risco identificá\<!! e su~re 
defeitos não rcconhccidn; na immidade celular~ ' ou rrecani~nns 
supr~.>rcs da célula T rm.liack~ pelo li capsularu m 11

• Afigura I 
apresenta os ca<;OS de HDdesta série coflllliados com os casos 
notiticados no Rio ( candc do Sul. 
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li!(Um f OJmpar<IÇiiO dos caws de hí.<;ttJplasmo.~c di.vseminada df!. ·ra irie com os 110/ijicados no Rio Grande do SuL 

A hístc:>r>!.a'>m)SC que se caractcri:(a jX)r aoorreter cxtrc~ 
<k idade na sua forma disseminada, não apresenta este 
cor:npJrtarrento em JXlCÍcn!CS oom aid<> já que a onioria ~'tCS 
adquirem a doença quando adulro jo~m Nl presente rerie. no 
gr uJX> sem aids a idade v.l!iou de 18 rreses a Tl aJ1(l) e no grup::> 
com aids de 2 I a 57 anos. 

A alta incidência de casos na região urbana e a ausência 
de história recente de contato commicrofocos contaminados 
com fl capsukuum indica que pacientes simomlticos dc-.em 
-;c r i n\eStigados rrem~ sem este làtor de risco. 

OICfllX> dcmrrido do i meio dos ·intorms até o diagnóstico 
clioló~co tOi rmior que um nis em pelo JrenOS 80.4% <b; 

JXtCicntcs sem aids c em ~o rrena; 55,7%00> JXiCicntcs com 
aid-;. 6;1c retardo diagnú';tico decorre da HJ) ser oonfundida 
com outrdS docnças !'fanuJorrmosa.'), ~p:x:ialrrcmc tul:x!rcuk~.;c 
c <..'()(na própria aids12

• contribuindo para C\Oiuçãodc~1inorá-.el 
n~rm com tcfaJiutica antifiíngica adequada. 

Q; pacientes com ai<b apresentaram alto ( 44,3%) fndicc de 
acorn:tirrenro cu:tãnoo. quando cor~ados a estudos nortc­
am::ricanos onde t->stc não passou de 7%". OJtros estudos 
bmsilciros tall'llx:m relataram alto fndicc de acorretirrento 
cutâneo em ~icntes com aids, <.X>~n:>66%em Sio Paulo1, 38,8% 
em Mnas G::rai~a c 56% no Rio Qa:ndc do &11 13• O; Ç(lcic."Tltcs 
que ti\er<l!Tl o diagnóstjco de h.iSloplasrro;c com rrenos de um 
rT'Ô; de ~ntorm.') mmif~o ~~.evidenciando 
que a: lcstX.."'i cutânea') nã<> f<>ram dcancntcs de retardo do 
dia~~tico com <X)IlSlX:jocntc avançü da d<Jl:nç.t h.tc achado 
su~rc a ~bilidade de diferente) CCJX!S d<> H. capsulatum 10 

<>ercm rcspon ·\eis por diferem~ rrnrrifcstaÇ(x.-s clínicas'1. O 
tropi:-.ml pdo sistcrru m>nocíti<.Xrrnx:rofrigi<Xl se explica por 
-;cr P I L capvulmum LUlltlm~> de (ltrasÍÚ'>iOO intracelular. 

O achado radiol6~co nfl{> fbi con'>idcrado um critério 
diapnáako c..·ontiá\d para u nicosc turu \C';; que outra-. doença.'> 
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que aoorretemfreqúentcrrontc imnxrli:prini<b.;. priooi}lilirerue 
troentcs com aids têm caraat.mcas radiológicas scrrelhanres. 
corro pncurooci~"ttSC e turerculosc niliar. ror outro lado, a 
radiografia de tórax norrml não exclui a doonça4 tA~. O 
emoiillrento pulrmnar foi coosi<hraOO exdusivarrenm quaOOü 
havia a presença de H capsul.atum em espécirres clínioos 
procedentes do tralo r~io inferior. 

/f. rrruúfeslaÇÕ!S do sislcrm oenoso central ( S'{) ocorrem 
em J0a20%<h; c:::arosdc histoplasr~<furenirocb. Océr~o .. 
asm:ning;sca mxJuJa ~ JXXicmrer aJCr.OOas. COfiDaci'Wo 
dfuico i~ OU p!ll1C 00 llml d~ ~CSSÍ~. N\ 
ll"~${;ríc. oH capsulatum fbi~ooS'{hn7( 17%) 
plcien~ sem aid-; e 6 (8.6%) da:; pacientes com aids, com 
Jrol'1ali<klc ~ 42,9 c f.XJ,?o/4 res~>rurentc. Entre os 
JXlcien~ sem aids prcdorrinou a rmnif~ isolada do S\C 
associada à dcri"aç-ao ventrículo-pcritoneal ( DW) por 
hidroccfu.lia. B1es <:a.<n>, et"Itord frcqiancs nesla rerie foram 
rararrente relatados na literatura pela ausência de rotina 
nicol~ca ~ 0 liq~ 1' ri. Ns_es ~tt'S hou\e troca da 
.IJW por repetidas ob. truções da válvula, o que le.,uu a 
recon-crxlar~sc para a n::urocirur~ o hábito de enviar ~ 
oo lfqOO" p.u<1 ~oi~ c culti\0, a::arreta!OO aJra pc:Strudac.k! 
dia~ca ~ ~entt'S c.nn LM~ é prcter~ oollx!r o líqta 
da v.ilvula. Hltrc os pacientes com aids, predominou a 
di~~ rwa míltipt~ sftioo. ~ rmior índioo 
ck! 600o ~ do diaglá>tico rrol1) preax:c ('Iàtx!la 5). 

O isolaJl'k!ntO d li capsulatum em culli\Q é o padrdO 
our<> JXira o diagnóstico rricológiro. f.. Ífl1>0rtante sa.licntar 
que culti\OS em rn:ios selcti\QS dc'cm fuJer (Xtrtc da rotina 
lahoratonaJ rru-a anX).I.tra'> pownciaJrrcntc rontamiHadas 2

-""
1
• 

().mnto à r111croscopia. a técnica de Cbm::>ri-( rocott rx,."'Trnitiu 
a "isualir.ct<;iio dos dcm::nto~ lüngk"'S em mús de 8ü<fr dos 
·;t<;o: nesta sérk:. Pt>r outro lado, a ·oromicolog~a loi 
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Tabela 5- Fbdentes com histoplasmose no $\C 

Sexo Apresentação TS DVP Micológico IDb Tto Outro Desfecho 
Raça Clínica bandaM sítio Clínico 
Idade Direto Cultivo 

Pacientes sem AIDS 

M, B Meningismo, alteração da 3m Soro NR NR Óbito 
3a consciência, sirulis Líquor NR 

piramidais Necropsia + NR 
+ ltra Bem sem 

NR Fluco seqüelas 
F,B Ce!aléla, ai2Xia, alteração da 6m + Soro 
65 a consciência Líquor + 

M, B Febre, alteração de 48m + Soro + Anfo Seqüelas 
34a consciência, náuseas e Líquor + + cognitivas 

vômitos leves 
F,B Febre, meningismo, 2m + Soro NR Anfo Bem sem 
19 a alteração de consciência Líquor + + seqüelas 
F,B Cêfâléia, paresia de nervos 1m + Soro + ADio F1uco Bem sem 
54 a cranianos, ataxi.a e coma Líquor + + seqüelas 

F, B Febre, cefaléia, vômitos, 3m + Soro + Anfo Ceto + Óbito 
I4a hipertensão eodocraniana Líquor + 

M,B Febre, convulsões 13m Soro + AnfoFiuco + Óbito 
18m Líquor NR 

. Necropsia + NR 

Pacientes com AIDS 

M, B Alteração de consciência, 10 d Soro NR NR + Óbito 
28a hiperrellexla Necropsia + NR 

M, B Ce!aléia, hemiparesia súbita 1m Soro NR NR + Anfo Óbito 
50 a progressiva à esquerda, Iiquor + + NR 

convulsões Biópsia + NR 
M, B Fêbre, cêl'âléia, convulsões, 4m Soro + ADio + Óbito 
42a hemianopsia tempor.tl à Biópsia + NR 

direita 
F,B Febre, cefaléia, vômitos 2m Soro + Anfo + Bem sem 
25 a Iig}!or + NR ''elas 
M, B Alteração de consciência Soro NR NR + ~ito 
32 a Necropsia + NR 
M, N Meoingismo 1m Soro ArifoF1uco Bem sem 
33 a Líquor + NR seqüelas 

1S: tempo de silaomas; IJ,P. deri\aÇão \Cillrfcul~toneal; llli imunodifusão r;arahistq)lasonse; 1lo: 11'111arneT4o; M rmsculino; F. feninino; B branca; N ~ m m=; a: 
anos;-: neg!lli\0; +: pa;iti\0; 1'R não realizldo; Alfo: anfaericina ~ Ruco: flllOO!la2DI; Cfto: a1oc:xm2DI; ltra: itraoona21:Ji. 

importante na triagem diagnóstica, mesrm tratando-se de 
pacientes imunodeprimidos. 

Para finalizar, o futo da histoplasrmse não apresentar 
achados clínico-radiológicoo patognom5nicos demanda alto 
índice de suspeição clínica por parte do nid.ico. [à ~ 
forrm, a investigação laboratorial deve ser ampla e não 
direcionada para um grupo de agentes infecci~. QJanto ao 
diagnóstico histopatológico, é importante lembrar que o 
H capsulatum pode não ser \oisualilado nos cortes corados 
pelo HSd; de\oido ao diminuto tamanho (2-5Jm1) , tornando 
prerrente o uso de técnica específica para fungos. 
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HstoplasDDse dissemnada e SIDA bqlortância do DEio de 
cultim para o espéciDE clínico-broncoscópico 

Ilsserninated histoplasroosis and PIIlS. The role of culture 
rredium fàr the bronchoscopic clinicai specirrens 

Gsela Ulis1
, \ãnusa Buroso da Siha1 e Iniz Gnios Sewro1 

RESUM) 

Afibrobroncoscopia é um procedimento útil no diagnóstico da histoplasmose, quando o material clínico é processado 
adequadamente. São apresentados dez casos de histoplasmose disseminada em pacientes com SJDA, com avaliação micológica 
em cultivo, nos meios '*coseF e ágar-Sabouraud cloranfenicol de espécimes clínicos colhidos por fibrobroncoscopia. A 
positividade do cultivo em ~cose!® foi de 60% enquanto no ágar-Sabouraud cloranfenicol foi de 20o/c; evidenciando a 
importância do meio seletivo no isolamento do Hstoplasrm capsulatum var capsulatum de espécimes clínicos potencialmente 
contaminados, bem como a importância das informações clínicas para o laboratório, sendo esta a chave para o diagnóstico 
co"eto. 
Palavras-chaves: Hstoplasmose. SI DA Hstoplasrm capsulatum var. capsulatum Isolamento em cultivo. lavado broncoalveo!ar. 

Affi1RACf 
Jiberoptic bronchoscopy is a useful procedure in the diagnosis of histoplasmosis, when the clinicai material is adequately 
processed. Ten cases of disseminated histoplasmosis in patients with AlES are presented here, with a mycological 
evaluation in culture, ~cose!® and Sabouraud's chloramphenicol agar of clinicai specimens obtained throughfiberoptic 
bronchoscopy. 1he yield of '*cose!® culture was 60o/c; while in Sabouraud's chloramphenicol agar it was 20o/c; supporting 
the importance of selective medi um in the isolatíon o f Histoplasma capsulatum var capsulatum from potentíally 
contaminated clinicai specimens, as well as the importance of clinicai information for the laboratory as the key for a 
co"ect diagnosis. 

Key-words: Histoplasroosis. A:CS Hstoplasma capsulatum var capsulatum. Isolation in culture. Bronchoalveolar lavage. 

A histoplasmose é infecção causada pelo fungo terroo­
dirn5rfico Hstoplasma capsulatum var capsulatum e o seu 
habitat natural é o solo enriquecido com excrerrentos de 
pássaros, roorcegos e g;llinhas. A infecção é iniciada após 
inalação de rnicroconídios sendo como regra de curso 
assintomático ou autolimitado, podendo resultar em 
variedade de rmnifestações clínicas: histoplasmose pulroonar 
aguda, histoplasmose pulroonar crônica e histoplasmose 
disserninada4• Todas as manifestações clínicas simulam 
tuberculose, sendo imprescindúel o diagnóstico etiológico 
atra\és de exames laboratoriais próprios9

• En pacientes com 
SIDA pode haver associação entre elas10 e confusão com 
pneumocistose pulmonar3 • O diagnóstico clínico sem 

comprovação etiológica em doenças potencialmmte gra\eS 
leva a tratairentos empíricos que muitas vezes contribuem 
para roorte do paciente. 

O diagnóstico de histoplasmose depende de um alto grau 
de suspeição clínica e de\-ldo ao dininuto tarmnho (2-4jlm de 
difuretro) da apresentação teci dual do fungo e à serrelhança 
com outros elerrentos fúngicos le\eduriforrres, bem como 
outras estruturas não fúngicas 12

, o diagnóstico definitim é 
fornecido pelo isolarrento em cultiw. 

A identificação de um fungo dirn5rfico em qualquer 
material clínico tem conotação diagnóstica. furtanto, para 
lesões pulmonares com suspeita clínica da rnicose, 
inicialrrente se avaliam espécirres obtidos por rretcx:los não 

1. Programa de Pós-graduação em M!dicina da Lhiversidade Federal do Rio G-ande do Sul. R>rto Plegrc, RS. 
Endereço para correspondência: D-. IJ.Ji zCàrlos $e\ero. laboratório de Mcologia'Cbmplexo 1-bspitalar Santa Clsa ~Ames Das 285. 9002().{);X) Fbrto Plegre. RS. 
Fàx: 55 51 2 14-8435. 
e-mai l: severo@santacasa.tche.br 
Recebido para publicação em 241 12/2003 
.Aceito em 4/3/2004 
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invasivos: escarro; seguindo com tibrobronco '<:opia1
: 

lavado broncoalveolarz biópsia tran ·brônquica:s; biópsia 
transcutânea u e biópsia pulm:>nar a céu aberto". 

O sucesso do isúJruremo c a corr<:ta identificação de um 
fungo, bem COI1l'.> avalíaçaõ de sua ilqutância clínica depende 
de v.tríos tàtores, corro a coleta adeqooda do cspécinx: clínico 
c o correto processanl!nto do mttcrial no laboratório. 

~alicntar a importância do meio de cultivo para o 
diagn6stioo de hi toplasroose atra\~ do la~ broncoai\OOJar 
( ~ c la\OOo brônquico ( lB) justifica este traOOJho. 

furam revisado retrospectivamente os casos de 
hi toplasrrose catalo~ nos arqui\OS do laboratório de 
Mcologja do Cbmplexo fbspítalar ~ta C..t.Sa, furto Plegre, 
RS. Os critérios de inclusão foram: histoplasmose 
di ·seminada em pacicntt.:s com SI }.)I\. c avaliação mioológíca 
em cullho. de lBAou U3. 

Rotina laboratorial. Parte do líquido (5mf) procedente 
do laV<ldo é proce~l<> em dtooentrifu~ ( 2(00-pm' t5 rri n) 
e. a Jârni na. oom o esft'e@Ç(>, é corada pela l!:cnica de Cbl'llJ!"í~ 
O'CCOit com rreteoonínaar~ntica (CM>) . O restante (10m!) é 
centrifugxh(7(X)rpm'20rrin) o:>nlutili74ÇãodosedirrenrofXU'a 
seoudura de 3ni. rcspectiv~ntc. em rreíos á~-&bouraud 
(Of(Q cloranfcTúcol ( lhião QJínica, I%) c~~ ( f8), 
proo.,~> em ca~la de fluxo larnimr cl~ ·, lfB (Tro &asiJ 
llda, rrodclo R.Y, série 636) quando havia u peita de 
histoplasrm ·c e/ou pacientes infectado· pelo vírus da 
irrutJ<xk..iiciência hunnna ( Hf~ , c incuOOdos a 250C Gtlthu; 
positims JWa Hstoplasma capsulaJum v.tr capsulatwn furam 
confirrraios pelo a~o mic:rorrortblógjco ( rrocroconfdios 
tuoorculados) c carnctcri7~ d<.) dinmfisrm térrrico, ~la 
conversão ~1raa fusc lc\Cduriforrre cmágar infl.l<iãodecércbro­
ooração (Si) a 37"C 

~ 215 casos presenteS na casuístiQt de histoplaslm'SC 
(OUtubro l CfT8 - J'lO\Crrili:O. 2003) . dez <:aSOS prccnchcrarn OS 

critéri<Xi de inclusão. 'Rx.los ~icntes eram hOtrens, com 
idade entre 29 c 57 arn>. br~ e pr<x:edcnt.CS do Ri Gaocle 
do &11. · ach.IOO; rndioi&J}ca; o padli'io predominante tbi 
mfiJtrado puinnw difuso ( tigura<:; I c 2). 

H11 dois ca<;OS, ocorreu al sociaçã com pncuroocistosc 
((àso I c 9) c em oulro, com cript()COC()SC c tuhcrculosc 
(Caso ) . A freqüência de i <>lamento do H roplasma 
capsulatum var capsul(llum em ~1 ( ligura 3) foi de 
60% O i olamcmo em cultivo pelo SCl teve a rncsrna 
po. ítívidadc da mícr<>scopín ( 20(~ ·) . O.J!ras técnica~ 
diagnósti~•~ incluíram: hcmx:ultí~) wm liscu:ntrifup;~.çâo 
( [S(>Iato ) • hi~topatolugia . imunodífu.-il ) c culti~> de outn~ 
cspécínr.:s d ínícos rlàncla J) . 

Ulis Get at 

figura /. Jnfiluaçik! bUateral, difusa, interstidalmicranodu{l)re 
alveolar. 

figura 2 Após te te terapêutico {XIra tuherculos,;, progreswo 
da infiltração com focos de consolidaçao de exteiUúO 
fmmcopn~tumôníca. 

1-iJ.,•ura 3 01/limtL, hokidtJ.\ a panír do kMuit• hrrJtwocd~:,•olar em 
.'\-Ar'"''' . llfljawjiltun<'n/tJI<Jdo Hstoplasrm~~tp-.ul.;uumwrclpStlkttlun 
< 'UT I fC/1/1' , 11 25 '. (.. 
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1àbela 1 - kpectos diagnósticos de dez casos de fústoplosmose disseminada e SfD6. 

micro;oopia culti\0 Ollras técnicas di~cas pa;itilaS 

Clso la \alo (M) ~ SJ hislqlalol~ ID1 allti\0 

I broocoaheolar +<•> N' M urina 

2 brônquico + :&: N' N' ~ 1l'ajl.leal 

3 brônquico + + + pele N' N' 

4 br~\eolar + pele i.solalor 

5 ~\eolar + + puJrrm isclatcK"' 

6 br~\eolar (à N' N' iso1~,~e 

7 br~\eolar + :&: pele N' ~.~e 

g•> br~\eolar quiasma Ój:(ÍCO M isol~ 

9 ~\eolar J;s) /f pele N' 

lO brônquico + N' N' 

GvS; mé1odo de G:xrori-Uocott com ~ar~ca SJ; á€11f-Sibooraud comcloranfenicol. -:.\O. +: pa;iti\0. N: 1100 feito. 
IJ:h: imunoditiJsOOJml~ M bandaM <•>: Fhewnocystis jiroved. <•>: tul:eraJ!a;epulmooar pré\iaeO)ptocar:us neofamans 
\111" pii isolado do líquor. &:: OOctéria Cà: Candida a/bicans. !f: Aspergi/Jus jumilJIIUS. 

DISCLSSÃO 

O cliagnóstico micológico da histoplasmose baseia-se 
fundamentalmente no isolamento do microrganismo de 
material clínico9• l'éste sentido, a escolha do rreio de cultim 
de\e leV<lf em consideração a hipótese cliagnóstica e o tipo 
de Imterial clínico. 

I.azzarini-de-Oi\eira et al', em estudo da utilidade da 
broncoscopia na ill\estil?flção rotineira de infecções rungicas, 
relatam 1 O casos de histoplasrrose em J:OCÍentes com SID\ com 
cultim de J.B<\ positi\0. SJrrente em dois casos a rricroscopia 
foi positi\a N!ste estudo são especificados os rreios utifuados, 
porém não relatam em qual hoU\e o isolarrento fUngico. 

Salzman et a/ 10
, em um estudo de 18 casos de 

histoplasmose em pacientes em risco para SIDA naqueles 
submetidos a fi brobroncoscopia, relatam positividade de 
69% no cultivo de l.BA.e 14% na microscopia N> entanto, 
não relatam o rreio de culti\0 ou a coloração utilizada 

\\heat er af4
• comparando !1létodos laboratoriais para 

cliagnóstico de histoplasrrose atra\és de L&\ em27 pacientes 
com SI DA. c histoplasmose clisseminada, obti\eram 70% de 
positividade na microscopia, utilizando duas colorações ( CM) 

e Ciemsa) . e 89%em culti\0. En outro estudo da sensibilidade 
dos testes dia~cos para histoplasmose, em pacientes com 
SI.DA \\heatu' relata positividade de 70%tanto na microscopia 
como no culti\0 de L&\ em 72 pacientes com histoplasrrose 
disseminada. Porém. em nenhum destes estudos foram 
mencionados os rreios de culti\0 utilizados. 

Fsta variabilidade encontrada em relação ao cultim e a 
microscopia pode ser creditada aos cliferentes métodos 
utilizados para detectar o agente etiológico, tornando dificil 
comparar estes dado . 

O Mcosel8 e seu sirrilar Mcobioti& são rreios seleti\OS 
indicados para isolamento de dermatófitos. A presença de 
antibiótico ( cloranfenicol) e antifúngico ( ciclo-hexirnida) 
frenam o desen\QI vi rrento de bactérias e fungos contarrinanteS'i, 
permitindo o isolamento do 1-istoplasma capsulatum V<lf 
capsulatum, de crcscirrento mais lento. 
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fur fim, cle\e ficar claro para m&licos em ~ral a irrqxx1ância 
de constar, no pedido de exarre rricrobiológico de qualquer 
CS{X!cirre obtido por br~ia, a hi{X)tese de histoplasrrose 
ou pelo merx:s de que o (llCiente tenha SID<\ou qualquer tipo de 
im..mossupressão, para que o material seja semeado em rreio 
seleti\0, facilitando o isolamento de fungos com climorfismo 
ténrico. 

I. Baselski \5, Wmderink RCi Bronchoscopic diagnosis of pneumonia 
Oinical Mcrobiology Re-.iew.; 7:533-558, 1994. 

2. Baughman RP, ~hn MN, !Tame PT. The continuing utility of 
bronchoaheolar lav.1ge to di~ose opportunistic infection in PH:S palients. 
Pmerican Journal ofM!dicine 97:515-522, !994. 

3. Bauglunan RP, S!rohofer 5S, Ointon &\ Nckol />D, ITame PT. The use of 
an indirect fluorescent antibodytest for detecting Pneumocystis carinii. 
kchives ofP<uhology laboratory M!d.icine 113:1062-1065, 1989. 

4. G:xx!~n RI\ D:s Prez RM Hstoplasmosis. ~e of the art. Anerican 
Re-.iew o f Respiralory asease 117:929-956, 1978. 

5. 1-ilang cr, M:Carry T, Cooper S, Saundcrs R, Pnda\Olu R !Jsseminated 
histoplasmosis in the acquired immunodeficiency S}tld.rome. Report of 
five cases from a nonendernic arca. kchives of Internai M:dicine 
147:1181-1184, 1987. 

6. J<Oneman EW Roberts CD Wlliams & Wlkins ( eds) Practical laboratory 
m)CO!Og)( 3'd edition, Baltimore. 1985. 

7. l..azzari ni-<le-Oiveira !.C A-antes M, Oli uby MIM l.lil idade da investigação 
rotineira de infecção fúngica pela broncoscopia em pacientes infectados 
ou não pelo HIV em um hospital geral, referência para Sll:l4. Revista da 
Sociedade Brasileira de M!d.icina Tropical 32:255-261, 1999. 

8. Prechter m Prakask tffi Bronchoscopy in the di~osis of pulmonary 
histoplasmosis. Chest 95:1033-1036, 1989. 

9. Rippon JW Histoplasmosis (listoplasmosis capsulaJi). In : M:dical 
~log)( W3Saunders G:>mpany(eds) 3'd edition. ~iladelphia, p. 381-
423, 1988. 

10. Sal= SI-I. Smith RI.. Pranda CP. Histoplasmosis in patients ar risk for 
the acquired immunodeficiencys}tldrome in a nonendemic sening. Chest 
93: 916-921 ' 1988. 

11. Severo LC Rizz.on CR: Roesch EW Oiveira fM Porto i'S. Chronic 
pulmonary histoplasmosis in Brazil: Report of t'o\0 cases ,.jth ca-.itation 
diagnoscd bytransthoracic needle biops)l Re\-ista do Instituto de Mldicina 
Tropical de ~o Paulo 39:293-2CJ7. 1997. 



12. Te\Wii R, W!eat U, !jeito L Jlgents ofhistoplasmosis./n:Topley& Wlson ·s 
( eds) M:dical m)Col<>g)( Mcrobiologyand !!Úcrobial infections, 9"' edition, 
l.ondon, p. 373-393, 1998. 

13. W!eat U. Hstoplasmosis in Me& AIC60inical Càre 4:1-4, 1992. 

14. W!eat U, Cbnnolly-&ringfield P, \\ll.liams B, Cbnnolly K, Blair R, Bartlett 
M, UJrkin M Ilagnosis of histoplasmosis in patients with the acquired 

Ulis Get al 

immunodeticiency syndrome by detection of listoplasma capsulalum 
poi}Saccharide antigen in bronchoalveolar lavage fluid. Pmerican Review 
Respiratoryilseases 145:1421-1424, 1992. 

237 



4. CONCLUSÕES 



CONCLUSÕES 

O estudo dos casos de histoplasmose, diagnosticados no Rio Grande do Sul no 

período de 1977-2002, com auxílio do Laboratório de Micologia do Complexo 

Hospitalar Santa Casa, permitiu as seguintes conclusões: 

1. Dos 156 casos incluídos no estudo, cento e onze (71 ,2%) tinham histoplasmose 

disseminada, trinta e quatro (22,8%) apresentavam uma forma autolimitada 

(histoplasmose pulmonar aguda ou histoplasmoma), seis (3,8%) apresentavam 

histoplasmose pulmonar crônica e cinco (3,2%) apresentavam complexo primário 

calcificado. 

2. A. A histoplasmose pulmonar aguda foi diagnosticada em 18 pacientes, 11 casos 

isolados e 7 distribuídos em 3 microepidemias. Os achados diagnósticos relevantes 

foram história epidemiológica característica, infiltrado intersticial à radiografia de 

tórax, imunodifusão e exame histopatológico positivos. O reconhecimento de casos 

isolados e a presença de microepidemias demonstram a abundância do H. 

capsulatum no solo e confirmam o Rio Grande do Sul como hiperendêmico para 

histoplasmose. 

2. B. Os 16 casos de histoplasmoma apresentaram-se predominantemente como 

nódulo solitário de até 3 centímetros à radiografia de tórax em paciente 

assintomático. O diagnóstico é realizado por exame histopatológico com coloração 

especial para visualização do fungo , método de Gomori-Grocott com metenamina 

argêntica. Cultivo ou testes soromicológicos não contribuem para o diagnóstico. 
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2. C. A histoplasmose pulmonar crônica, pouco relatada no Brasil , apresentou-se com 

história epidemiológica relevante, imunodifusão e exame histopatológico positivos 

nos quatro casos apresentados. Nos achados radiológicos pulmonares 

predominaram enfisema, cavidades cistóides, bronquiectasias e espessamento 

pleural. Lesões cavitárias nos lobos superiores em pacientes com DPOC, com 

baciloscopia negativa no escarro e não reatores à tuberculina devem levantar a 

hipótese de HPC. Hemoptise em vigência de lesões tardias ou doença curada 

sugere colonização aspergilar. 

2. O. A histoplasmose disseminada, diagnosticada em 111 pacientes, teve a aids 

como doença predisponente em 63% dos casos. Houve acometimento pulmonar, do 

sistema monocítico-macrofágico e cutâneo em mais de um terço dos casos. O 

acometimento cutâneo em pacientes com aids (44%) foi significativamente maior do 

que aqueles relatados em estudos norte-americanos (p<0,01 ), corroborando que as 

diferentes cepas do Histop/asma capsu/atum, determinam diferentes manifestações 

clínicas da doença. O alto índice de acometimento do sistema nervoso central de 

forma isolada em pacientes sem aids (17%) teve associação com derivação 

ventrículo-peritoneal e evidencia a importância de rotina micológica para o líquor. 

3. O teste de imunodifusão mostrou-se um bom método de triagem diagnóstica, 

positivo em 100% dos casos de histoplasmose pulmonar crônica e 59% da 

disseminada. O diagnóstico histopatológico com coloração específica para fungo é 

fundamental para o diagnóstico da doença, especialmente quando não é possível 

realizar cultivo (material enviado em formo!) e no histoplasmoma (ausência de 

crescimento fúngico pela inviabilidade dos elementos fúngicos) . A positividade do 
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cultivo em meio seletivo (Mycosel®), utilizado para o espécime clínico broncoscópico 

na histoplasmose disseminada em 1 O pacientes, foi de 60%, enquanto que no meio 

de cultivo padrão (ágar-Sabouraud cloranfenicol) foi de 20%, evidenciando sua 

importância no isolamento do H. capsu/atum de espécimes clínicos potencialmente 

contaminados. 

4. Foram relatadas 26 microepidemias de histoplasmose pulmonar aguda no Brasil 

desde 1958, com 2 a 13 casos envolvidos, quinze no Rio de Janeiro, três no Rio 

Grande do Sul, três em São Paulo, uma em Minas Gerais, uma no Amazonas, uma 

em Paraíba, uma na Bahia e uma em Goiânia com isolamento do fungo no solo no 

RJ, RS, SP, PB eGO, totalizando 184 casos. 

5. O tratamento empírico para tuberculose, realizado em todas as formas de 

apresentação sintomáticas da histoplasmose; histoplasmose pulmonar aguda, 4 

(22%) histoplasmose disseminada, 25 (22,5%) histoplasmose pulmonar crônica, 3 

(50%) demonstra a semelhança clínico-radiológica entre as doenças e o 

desconhecimento da micose. 
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ANEXO I 

CASUÍSTICA HISTOPLASMOSE 

A- Número do prontuário 

B- Iniciais do nome 

C - Idade em anos 

D- Sexo 

E- Raça 

M - masculino 
F- feminino 

B- branca 
N- negra 

F - História epidemiológica sim isolamento do solo 

1- isolado 
2 - grupo de caso 

não 

G- Sintomas s1m 1 - respiratórios 
2 - sistêmicos 
3 - neurológicos 

não 

H- Tempo de sintomas até o diagnóstico, em meses. 
N - não informado 

I - Hospedeiro 1- normal 
2- anormal 

a- defeito estrutural 
b - defeito imune (linfócitos T) 

sim 
não 

7"1 
' I 



J - Condição associada ou fator predisponente 

1 - sem fator conhecido 
2- aids 

a- candidose oral 
b - pneumocistose 
c - sarcoma de kaposi 
d- herpes 
e - molusco contagioso 
f- salmonelose 
g- dermatofitose/onicomicose 
h- criptosporidiose 

3 - transplante 
4- outros 

a- DPOC 
b- hidrocefalia 

c -tuberculose 
d- bola fúngica 

e - corticóide 
f- neoplasia 
i - tu sólido+QT ou RX ou ambos 
i i - tu sólido 

i- candidose esofágica ou sistêmica 
j - toxoplasmose cerebral 

iii - linfoproliferativa 
g-DM 

k - endocardite estafilocóccica 
I - criptococose 
m - condiloma plano 

K- Sítios infectados 

A-pulmão 

h - hepatite B 
i- mucoviscidose 
j -ICC 
k - doença mental 
1- doença de Addison 
m-LES 
n-DVP 

B- sistema monocítico macrofágico (gânglio, fígado, baço, medula óssea) 
C - pele e/ou tecido subcutâneo 
O - orofaringe 
E-SNC 
F- urina 
G- sangue 
H - supra-renal 
1- tireóide 
J- rim 
K - intestino 
L- coração 
M- pâncreas 
N - testículos 
O -laringe 
p-osso 
Q - secreção nasal 

L- Apresentação clínica 
1 - histoplasmose pulmonar aguda 
2 - complexo primário sintomático 
3 - histoplasmose do sistema nervoso central 
4 - histoplasmose pulmonar cavitária crônica 
5- histoplasmose disseminada 
6- histoplasmoma 
7- complexo primário calcificado 



M - Teste terapêutico para tuberculose 

N - Soromicologia 

O- Microscopia 

P- Cultivo 
sim 

não 

Q- Tratamento 

R- Evolução 

S - Complicações 

stm 
1- banda M 

sim 
não 

2- banda HeM 
3- negativa 

sim 

não 

não 

1- positiva 
2- negativa 

1- positivo 
2- negativo 

srm 

não 

1- medicamentoso 
a - itraconazol 
b- cetoconazol 
c- fluconazol 
d - anfotericina B 

2 - cirúrgico 

z - sem informação 

1 -cura 
2- estável 
3 - sem informação 
4- óbito 

a- atribuído à doença 
b- não atribuído à doença 
c - não é possível atribuir à doença 

5- piora clínica 

1 - não foram relatadas 
2 - bola fúngica 
3- hemiparesia 
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T - Procedência 

U- Cidade 

4- estenose traqueal 
5- insuficiência adrenal 

1- RS 
2- não RS 
3 - não informado 
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ANEXO 11 

Revista da Sociedade Brasileira de Medicina Tropical 

INSTRUCTIONS TO AUTHORS 

Aim and editorial policy 
The Revista da Sociedade Brasileira de Medicina Tropical publishes scientific 
papers related to infectious and parasitic diseases, preventive medicine, public 
health and related subjects. 
The journal appears six times a year and accepts papers from Brazilian or foreign 
workers which conform with these regulations and are approved by referees 
selected by the Editors. 
1. As weel as full papers the journal publishes short communications 
indicating the results oftherapeutics trials, preliminary studies, new techniques, 
case reports, letters to the editor, historical events, bibliographic abstracts and 
summaries o f theses. Literature reviews and editoriais will be published only 
when requested by the Editorial Board. 
2. The papers must be original and unedited, typed on A4 paper, in double 
spacing with a margin of3 em on the left side ofthe page. Three copies must be 
sent to the address given below, one o f which must be the original. 

Presentation of originais 
3. The articles should be sent through diskettes together with three printed copies 
ofthe reviewed version, once observed the following requirements: 

a) compatible 3 1/2" or 5 1/4" MS-DOS diskettes can be 
used. Macintosh diskettes in the format 3 1/2" will also be 
accepted. Eliminate from the diskettes any file not related to 
the paper which is being sent, including previous versions, 
back-ups and temporary files. The diskette label should 
contain: title ofthe article, author's narne, file narne, text 
editor utilized, and the accessory files narnes (style, sheets, 
graphics, tables, etc.); 

b) the author is asked to send works compatible with the 
following text processings: Word for Windows (6.0 or prior 
version), Word for Macintosh (6.0 or prior version) . Other 
formats can be accepted but under previously agreement. 
Articles in ASCII (text only) format should never be sent; 

c) when editing the text, the "enter" command may 
exclusively be used in the end ofthe paragraphs. Do not add 
extra spaces of "tabs" to the text in order to get first line 
backing nor title centralization in the page. Neither use 
additional backspacers ("enters") to space the paragraphs. 
To obtain these results, just use the paragraph format 
commands avaiable in ali the above mentioned text editors; 

J) tables can be included since they are set up in the text 
editor itself. Notes and footnotes should preferably appear 
aftcr the cnd o f thc article duely numbered and referenced 

as wcll: 
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e) illustrations, tables and graphs produced in other 
prograrns and "imported" for inclusion in the text should be 
sent in attached files, in easily compatibile universal 
formats (TIFF, BMP, PICT, GIF, etc.). Avoid not­
standardized formats (EPS, WMF, etc.) and files that only 
can be opened by specific prograrns. Anyway, always send 
a well printed copy ofthe graph, table or illustration for 
reproduction i f necessary. 

4. Although Portuguese is the preferred language, papers in English and Spanish 
are also accepted. Written in a clear precise manner, the text should be 
sufficiently concise to normally not exceed twelve type-written pages for papers 
and six for short communications. 
5. The following sequence should be observed: 

a) title o f the paper (the original and translated one) and 
narne o f the authors in small letters. In the bottom o f the 
page, the title o f the institution where the work was done, 
affilliation o f the authors, source o f financiai support (i f 
any) and complete address for correspondence, including 
telephone and fax numbers, and e-mail; 

b) abstract: 150 words long for articles and 50 for 
communications and case reports. This should summarise 
the objective ofthe work presented, how it was carried out, 
the results achieved and the conclusion reached. 
Abbreviations or bibliographic citations should not be 
included. Cite four or five key-words for indexing; 

c) resumo: just after the summary in the language ofthe 
paper must be a faithful translation ofthe abstract, followed 
by the key-words; 

d) introduction: clearly and objectively the purpose o f the 
research, with information justifying the work, relating to 
previous paper in this field; reducing the citations to a 
m1mmum; 

e) material and methods: in a precise manner the 
techniques necessary to understand and reproduce the works 
should he cited. Established methods should be referenced; 

f) results: always when necessary should be accompanied 
by tables, figures or illustrations which present the data in 
such a clear manner so that only commentary and not 
duplication is necessary in the text, which should 
complement this data organization. When indicated, the 
data must be subjected to statistical analysis. This section 
should be informative, and not an interpretation; 

g) discussion: the results are interpreted in the light of 
present understanding o f the problem with the necessary 
rcferences . Caution should be cxercised with reference to 
hypothcses and speculations include only those that clarify 
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the thinking behind the line o f discussion; 

h) acknowledgements: limited to those considered 
essential; 

i) references: typed in smallletters, without full stop 
between the abbreviations, in double spacing, numbered in 
alphabetical order using the last sumam e o f the author; all 
authors must be cited. When there is more than one citation 
from the same author, a chronological order is followed. 
The citations, whose numbers come above the 
corresponding word without neither comma nor parenthesis, 
in the text must refer to the numeration in the reference list 
which has the following style and punctuation: 

Articles in periodicals (the titles ofthe periodicals must 
appear in full as below): 

Coura JR, Conceição MJ. Estudo comparativo dos métodos 
de Lutz, Kato e Simões Barbosa no diagnóstico da 
esquistossomose mansoni. Revista da Sociedade Brasileira 
de Medicina Tropical8:153-158, 1974. 

Books: 

Chandra RK, Newbeme PM. Nutrition, immunity and 
infection: mechanisms o f interactions. Plenum, New Y ork, 
1977. 

Book chapters: 

Fulton JD. Diagnosis o f protozoal diseases. In: Gell PGH, 
Coombs RRA ( ed) Clinicai aspects o f immunology, 2nd 
edtition, Blackwell, Oxford, p.133-136, 1968. 

Abstract from meeting: 

Brener Z. Variações intra-específicas do Trypanosoma cruzi 
e patogenia da doença de Chagas. In: Resumos do XIII 
Congresso da Sociedade Brasileira de Medicina Tropical, 
Brasília p.371, 1977. 

Thescs: 

Tavares W. Contaminação do solo do Estado do Rio de 
Janeiro pelo Clostridium tetani. Contribuição ao 
conhecimento da distribuição natural do bacilo tetânico. 
Tese de Doutorado, Universidade Federal do Rio de Janeiro, 
Rio de Janeiro, RJ, 1975. 

Only publishcd papers or papers in press can be cited in the reference list. 
l!npublishcd data or personal communications should be mentioned in the text as 
( AB Figueiredo: personal communication, 1980) or (CD Dinis, EF Oliveira: 
unpublished data) . 
6. Tabks: should bc numbered in Arabic numerais vvith a short descriptive title . 
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Try to keep tables to a minimum, and remember that large tables are difficult to 
understand. They must be typed on separate sheets, with no vertical !ines, with 
units referred to at the head o f each column. Tables' data, including the title, must 
be written in smallletters, except the abbreviations. 
7. Illustrations: should be o f good quality and consecutively numbered in Arabic 
numerais. Beside the photographies, graphics, pictures, etc. must be referred in 
the text as Figures. Note on the reverse in penei! the number o f the figure and the 
name ofthe author and paper. The titles should be listed on a separate sheet using 
the reference numbers. The minimum number of illustrations should be 
submitted. 
8. Ethics committee: research work on human beings must present the name of 
the Ethics Committee that had approved it. 
9. Authors agreement: a written statement o f ali authors giving permission for 
publication o f the pape r is required. 

[Home] [About the joumal] [Editorial board] [Subscription] 

© 2001 SBMT 
Praça Thomaz Ulhôa, 706 

Caixa Postal 118 
38001-970 Uberaba MG Brazil 

Tel.: +55 34 3318-5287 
Fax: +55 34 3318-5279 
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ANEXO 111 

Jornal Brasileiro de Pneumologia - Normas para publicação 

Instruções redatoriais 

0 Jornal Brasileiro de Pneumologia, órgão oficial da Sociedade Brasileira de Pneumologia e Tisiologia, 
destina-se à publicação de trabalhos referentes à Pneumologia e especialidades correlatas. Os artigos 
que não apresentarem mérito ou valor científico ou que tenham erros significativos de metodologia 
serão rejeitados diretamente pelo Conselho Editorial, não cabendo recurso . Os demais artigos serão 
avaliados por revisores que permanecerão anônimos. O parecer fmal sempre será do Conselho 
Editorial. Os artigos podem ser escritos em português, espanhou ou inglês. 
CRITÉRIOS DE AUTORIA 
A inclusão de um autor em um trabalho encaminhado para publicação só é justificada se ele contribuiu 
significativamente, do ponto de vista intelectual, para a sua realização . Fica implícito que: 
1 )o autor participou da concepção e do planejamento do trabalho, bem como da interpretação das 

evidências. 
2) escreveu, revisou ou tomou parte em todas as redações preliminares e na definitiva e 
3) aprovou a versão final. 
A simples coleta e catalogação de dados não constituem critérios para autoria. Igualmente, não devem 
ser considerados autores auxiliares técnicos que fazem a rotina, médicos que encaminham pacientes ou 
interpretam exames de rotina e chefes de Departamentos não diretamente envolvidos na pesquisa. A 
essas pessoas poderá ser feito agradecimento especial. Os conceitos contidos nos trabalhos são de 
responsabilidade exclusiva do autores. Com exceção de trabalhos considerados de excepcional 
complexidade, o Jornal considera 6 como número máximo aceitável de autores . No caso de maior 
número de autores enviar carta descrevendo a participação de cada um no trabalho. 
APRESENTAÇÃO E SUBMISSÃO DOS TRABALHOS 
Os manuscritos deverão ser encaminhados preferencialmente via eletrônica as instruções de envio bem 
como todo o processo de envio está disponível em www.jornaldepneumologia.com.br/sgp . Outra forma 
de envio é via correio. Neste caso os autores deverão encaminhar: original e três cópias, inclusive 
tabelas, figuras , gráficos, etc ., digitados em espaço duplo, em letra tamanho 12, numeração desde a 
primeira página no canto superior direito. Os artigos submetidos via correio devem ser acompanhados 
de disquetes contendo a versão final do manuscrito, o nome e o formato do arquivo, bem como o 
programa utilizado. A cópia em disquete não prescinde das cópias manuscritas e de tabelas e gráficos 
em geral. Todos os trabalhos devem ser acompanhados de carta enviada via correio e assinada por 
todos os autores conforme modelo no final dessas instruções. 
ESTILO 
A não observância das instruções redatoriais implicará na devolução do trabalho pela Secretaria do 
Jornal para que os autores façam as correções pertinentes antes de submetê-lo aos revisores. O Jornal 
reserva o direito de efetuar adaptações de estilo, gramaticais e outras semelhantes. Siglas e abreviaturas 
devem ser evitadas ao máximo, devendo ser preferencialmente utilizada para termos consagrados. 
Sempre definir na primeira vez que for citado, exemplo: doença pulmonar obstrutiva crônica (DPOC). 
Após a definição da abreviatura o termo completo não poderá ser utilizado . Sugerimos abreviações 
somente quando o termo for utilizado ao menos 5 vezes ao longo do texto. 
DISTRIBUIÇÃO DOS ARTIGOS 
Artigos originais : O texto deve ter entre 2000 e 3000 palavras, excluindo referências e tabelas. 
Contendo no máximo 5 tabelas e ou figuras. Utilizar 30 referências bibliográficas. 
Identificação: Título do trabalho, nome completo e titulação dos autores , instituição a que pertencem, 
endereço completo, inclusive telefone, fax e E-mail de todos os autores, e órgão financiador da 

pesquisa. se houver. 
Resumo: Deve conter informações facilmente compreendidas sem necessidade de recorrer-se ao texto . 
com 0 máximo de 250 palavras. deve ser feito na forma estruturada: Introdução, Objetivo, Método, 

Resultados, Conclusão . 
Descritores: máximo de se is e de acordo com o Mesh -Medicai Subjects Headings. Identificação em 
inglês: Título do trabalho em inglês. summary (também estruturado) e key words (máximo de 6 e de 

acordo com o Mesh). 
O Texto deverá ser composto das seguintes partes (no caso de artigo original) : 
- Introdução propósito e razões do estudo. 
-Métodos Inclu ir. akm da cas uística e dos métodos ut ilizados. a aprovação do estudo pelo Comitê de 
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Ética em Pesquisa em Seres Humanos ou pelo Comitê de Ética em Pesquisa em Animais da Instituição 
e seção de Estatística com as respectivas referências bibliográficas. 
Resultados 
Discussão 
Agradecimentos 
Referências bibliográficas: Devem ser arroladas somente as referências do texto, em ordem de entrada 
no mesmo. Indicam-se até seis autores seguidos pela expressão et a!. , numeradas consecutivamente e 
apresentadas conforme as normas de Vancouver. 
Exemplos: 
Artigos originais 
1. Neder JA, Nery LE, Castelo A, Andreoni S, Lerario MC, Sachs AC, et a!. Prediction ofmetabolic 
and cardiopulmonary responses to maximum cyclo ergometry: a randomized study. Eur Respir J 

1999; 14:1304-13. 
Resumos 
2. Singer M, Lefort J, Lapa e Silva JR, Vargaftig BB. Failure of granulocyte depletion to supress mucin 
production in a mutine model of allergy [abstract] . Am J Respir Crit Care Med 2000; 161 :A863. 
Publicações oficiais 
3. World Health Organization. Guidelines for surveillance of drugs resistance in tuberculosis . WHO/Tb , 
1994; 178:1-24. 
Livros textos 
4. Queluz T, Andres G. Goodpasture ' s syndrome. In: Roitt IM, Delves PJ , editors. Encyclopedia of 
immunology. I st ed. London: Academic Press, 1992;621-3 . 
Publicações eletrônicas 
5. Wagner CD, Persson PB. Chaos in cardiovascular system: an update. Cardiovasc Res, [serial online] , 
1998; 40: 257-64 [ cited 1999 jun 20]. Available from: http://www.probe.br/science.html 
Evitar citações como "dados não-publicados" , "comunicações pessoais" e "citações de outros (apud)" . 
Tabelas e Figuras: 
A apresentação deste material deverá ser em preto e branco, em folhas separadas, com legendas e 
respectivas numerações datilografadas ao pé de cada ilustração, contendo no verso o título do trabalho e 

0 (s) nome (s) do (s) autor (es). Todas as tabelas e figuras deverão ser enviadas em arquivo. 
As grandezas, unidades e símbolos devem obedecer às normas nacionais correspondentes (ABNT). 
Sempre que pertinente, declarar no texto que o trabalho foi aprovado pelo Comitê de Ética em Pesquisa 
em Seres Humanos ou pelo Comitê de Ética em Pesquisa em Animais da Instituição. 
Revisões e Atualizações: 
Serão realizadas a convite do Conselho Editorial que, excepcionalmente, também poderá aceitar 
trabalhos que considerar de grande interesse. O texto não deve ultrapassar 5000 palavras excluindo 
referências e tabelas. o número total de ilustrações e tabelas não deve ser superior a 5 e o de referências 
bibliográficas 60 . Resumo e Summary são obrigatórios, com o máximo de 250 palavras, deve 
apresentar os principais conceitos contidos no texto. Descritores e Key words : máximo de seis e de 
acordo com o Mesh -Medicai Subjects Headings. 
Relatos de Casos: 
O texto não deve ultrapassar 1500 palavras excluindo referências e tabelas e deve conter introdução, 
relato do caso (sem citar iniciais do paciente e datas e mostrando apenas os exames laboratoriais 
importantes para o diagnóstico) e discussão . O número total de ilustrações e tabelas não deve ser 
superior a 3 e o de referências bibliográficas a 20. Resumo e Summary são obrigatórios, com o máximo 
de 100 palavras, deve mostrar a originalidade do caso e seus aspectos clínicos, laboratoriais, 
diagnósticos e terapêuticos mais importantes. Descritores e Key words: máximo de seis e de acordo 
com o Mesh -Medicai Subjects Headings . 
Comunicação Breve: 
O texto não deve ultrapassar 1500 palavras excluindo referências e tabelas. O número total de 
ilustrações e tabelas não deve ser superior a 2 e o de referências bibliográficas a 20. Resumo e 
Summarv são obrigatórios, com o máximo de I 00 palavras . O texto deve ser corrido . Descritores e Key 
words: ~áximo de seis e de acordo com o Mesh-Medical Subjects Headings . 

Cartas ao Editor: 
Contribuições originais feitas de forma sucinta, não deve ultrapassar 800 palavras e conter no máximo 6 
referências. Serão considerados os comentários e sugestões relacionados a matéria publicada 
anteriormente ou a algum tema médico de interesse. 
Modelo de carta para envio de trabalho (correio) 
O (s) abaixo assinado (s) transfere (m) todos os direitos autorais e o direito de tradução para outras 
lín guas deste manuscrito intitulado:" ..... ... .. . ......... " para a Sociedade Bras il ei ra de Pneumologia e 
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Tisiologia se o mesmo for publicado. 
O (s) autor(es) garante(m) ser o artigo original, não estar sendo submetido a outro(s) periódico(s) e não 
ter sido publicado previamente. Todos os autores participaram da concepção do trabalho, da análise e 
interpretação dos dados, de sua redação ou revisão crítica e da leitura e aprovação da versão final. 
Todos os autores garantem que não são omitidos quaisquer ligações ou acordos de fmanciamentos entre 
os autores e companhias ou pessoas que possam ter interesse no material abordado no artigo. 
Local e data 
Assinatura de todos os autores. Os artigos aprovados serão publicados na ordem cronológica de sua 
aceitação. De cada trabalho serão impressas, gratuitamente, 10 (dez) separatas para o (s) autor (es). 
Os autores que tiverem algum potencial conflito de interesses devem enviar carta explicando 
detalhadamente as ligações ou acordos financeiros . 
O Jornal Brasileiro de Pneumologia não se responsabiliza pelo eventual extravio de originais ; 
recomenda-se que os autores guardem cópia de seus trabalhos enquanto sua publicação estiver sendo 
considerada pelo Jornal Brasileiro de Pneumologia. 
Os manuscritos poderão ser encaminhados pelo CORREIO, ou pelo SGP/JBP, que é o sistema de 
submissão on-line do Jornal Brasileiro de Pneumologia, e que tem previsão de lançamento até o dia 
10/ 10/2004. 
OPÇÃO DE ENVIO PELO CORREIO: 
Dr. Geraldo Lorenzi Filho 
Editor do Jornal Brasileiro de Pneumologia 
Departamento de Patologia 
Laboratório de Poluição Atmosférica, sala 1145 
Faculdade de Medicina da Universidade de São Paulo 
A v. Dr. Arnaldo, 455- O 1246-903 -São Paulo, SP. 
OPÇÃO DE ENVIO PELO SISTEMA DE SUBMISSÃO ON-LINE SGP 
Para enviar seu manuscrito através de nosso sistema on-line, você deverá se cadastrar no SGP. Caso já 
seja cadastrado, entre diretamente no SGP. Se esqueceu sua senha, clique aqui. 


