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Resumo: O diagnoéstico diferencial de infecgdes por fungos e actinomicetos a neoplasia € de extrema
importancia. Pretendemos demonstrar a implicagdo que a falta de suspeicéo clinica dessas infec¢des podem levar
a um diagnostico equivocado de cincer e que o tratamento inadequado pode ser deletério ao paciente. Serdo
incluidos todos os casos provenientes do banco de dados do Laboratério de Micologia, Santa Casa-Complexo
Hospitalar de Porto Alegre, Rio Grande do Sul (RS), no periodo de 1977 a 2013, das infec¢des por esses agentes
que simularam neoplasia. Para isso, iremos definir os dados demograficos, doengas de base, fatores associados e
evolugdo da infeccdo no paciente. As infecgdes mais associadas, em nosso meio, sdo: histoplasmose,
criptococose, paracoccidioidomicose e actinomicetoses. Até o momento encontramos treze casos de
histoplasmose que simulou neoplasia. Um maior conhecimento dessas infecgdes pode acelerar o diagndstico e
prevenir complicagdes indesejadas.

Palavras chaves: Micoses; Cancer; Diagnostico Diferencial.

Introducao

Os fungos sdo ubiquos na natureza. A maior parte das espécies de fungos, que provocam doenga no
homem, ¢ transmitida por inalagdo de propagulos fingicos e a infecgdo é quase invariavelmente pulmonar. A
patogenicidade dos fungos tem sido relacionada com a sua capacidade de desenvolvimento nos tecidos do
hospedeiro.

Algumas micoses e actinomicetoses podem simular neoplasias, principalmente por diagndsticos de
imagem, e por falta de historia de contato do paciente com a fonte infectante, dificultando o diagndstico. Estes
agentes sao principalmente Nocardia, Actinomyces, Histoplasma, Paracoccidioides, Cryptococcus.

A actinomicose ¢ uma doenga indolente, cronica, granulomatosa que afeta principalmente a regido
toracica, abdominal e cervicofacial. O principal agente causador da doenga é o Actinomyces israelii. Os
actinomices sdo bactérias Gram-positivos, ndo acido-resistentes, e anaerobios obrigatorios ou facultativos,
frequentemente encontrados na microbiota oral de pacientes saudaveis de todas as idades (Filice, 2001a).
Homens sdo trés vezes mais afetados do que mulheres e a incidéncia desta doenga ¢ mais alta em adultos do que
em criangas (Celebi et al.,2009). Actinomicose tem sido relatada em pacientes com comprometimento
imunoldgico, mas ndo existem evidéncias convincentes de que actinomicose ¢ mais frequente nestes pacientes
(Filice, 2001a).

A nocardiose é causada por Nocardia, pertencente ao género dos actinomicetos aerdobicos comumente
encontrada no solo (Bhave et al.,1999). Esta infec¢do ¢ incomum e pode afetar tanto paciente imunocompetentes
como imunossuprimidos. Com o aumento de pacientes imunossuprimidos, a incidéncia mundial também
aumentou. Em humanos, a maior frequéncia de nocardiose ¢ pelo complexo “Nocardia asterédides” (Severo et
al.,2005; Pooyagariyagorn et al.,2008).

A histoplasmose, causada pelo fungo termodimorfico Histoplasma capsulatum var capsulatum (H.
capsulatum) encontrado na natureza e o seu habitat natural € o solo contendo excrementos de passaros, morcegos
e galinha. Portanto a histéria epidemioldgica ¢ importante para suspeita clinica. A infec¢do ¢ iniciada apos
inalagdo de microconidios sendo como regra de curso assintomatico ou autolimitado, podendo apresentar
variedade de manifesta¢des clinicas: histoplasmose pulmonar aguda, histoplasmose pulmonar cavitaria cronica e
histoplasmose disseminada (Unis et al.,2004; Pinotti et al., 1983).

A paracoccidioidomicoses ¢ uma importante micose sistémica na América Latina. Seu agente etiologico
¢ um fungo termodimorfico, Paracoccidioides, cujos esporos entram via trato respiratério e evolui de maneira
assintomatica, sub-aguda ou cronica (Lopes et al., 2009). O fungo ¢é capaz de provocar varias apresentagdes
clinicas devido a sua capacidade de disseminar-se através do sistema linfatico ou via corrente sanguinea para
qualquer 6rgdo ou sistema. A paracoccidioidomicose acomete principalmente homens adultos, preferencialmente
nos pulmdes, mucosas, pele e sistema monodcito-monofagico. Em menor escala, chega ao sistema nervoso,
musculoesquelético e adrenais (Paniaggo et al. 2003).

Criptococose ¢ causada por Cryptococcus neoformans e Cryptococcus gattii. A micose abrange duas
entidades distintas do ponto de vista clinico e epidemioldgico: criptococose oportunistica e criptococose
primaria. A primeira ¢ cosmopolita associada a condigdes de imunodepressdo celular, causada
predominantemente por C. neoformans. A segunda ocorre em pacientes aparentemente imunocompetente,
endémica em &reas tropicais e subtropicais, causada predominantemente por C. gattii, entretanto existe uma
emergéncia dele em regides temperadas, sem precedentes (Fyfe et al., 2008; Bymes et al., 2011). Ambas causam
meningoencefalites de evolugdo grave e fatal, acompanhada ou ndo de lesdo pulmonar evidente, fungemia e
focos secundarios para a pele, ossos, rins, adrenais, entre outros (Lono et al., 2008).



O objetivo deste estudo é demonstrar a importancia de um diagndstico diferencial de neoplasias. Todos
os casos sdo provenientes do banco de dados do Laboratério de Micologia, Santa Casa-Complexo Hospitalar de
Porto Alegre, no periodo de 1977 a 2013. Para isso, iremos definir os dados demograficos, doencas de base,
fatores associados e evolugdo da infec¢do no paciente.

Metodologia
A identificag@o dos fungos estudados foram separadas para fins didatico: Leveduras para Cryptococcus
sp.; Fungos dimérficos para Histoplasma e Paracoccidioides; Bactérias, para Actinomyces e Nocardia.

a) leveduras
Cryptococcus sp., microscopia (coloragdo com tinta da China), meio bioquimico (4dgar Uréia, agar
Niger, Canavanina-glicina-azul de bromotimol — CGB) (Kwon-Chung et al., 1982)

b) fungos dimérficos
viragem ja feito no infusdo de cérebro e coragdo bovino (BHI) e agar Sabouraud (SAB),
micromorfologia (Severo et al., 2010)

c) actinomicetoses

Coloragdo de Gram, Coloragdo de Ziehl-Neelsen, Cultivo em SAB, Cultivo em Anaerobiose (Rippon,
3°Ed, 1998).

Cada isolado foi classificado como contaminante ou como patégeno (Thomson et al., 1984; Creger et
al., 1998). O significado clinico sera estabelecido pela revisdo do prontuario:

1. Patdgeno verdadeiro: o mesmo microrganismo foi isolado e/ou visualizado em bidpsia de tecido ou
identificado em multiplos espécimes estéreis; o fungo isolado é patdgeno primaério.

2. Contaminante: 0 microrganismo ndo ¢ patdégeno primario, o isolamento foi Unico, ndo ha correlagdo
clinica, nem fator predisponente.

Para cada paciente com micoses ou actinomicetoses positiva, o prontudrio foi revisado para identificar
aqueles que apresentaram diagndstico presuntivo de doenca neopldsica, ou seja simularam neoplasia. Desses
pacientes as informacdes que serdo obtidas sdo: idade, sexo, raga, historia epidemioldgica, condig¢do associada ou
predisponente, tratamento e evolugdo (Creger et al., 1998).

Resultados e Discusséio

O diagnostico ndo passa de uma hipotese sobre a natureza do problema do paciente. Desta forma, é
necessario que o clinico suspeite ou leve em consideragdes as micoses no diagnostico diferencial (Severo et al.,
2010).

Até o momento, foram incluidos 13 pacientes e revisados seus prontuarios de 289 casos de
histoplasmose, esses sdo procedentes do RS e constam nos arquivos do Laboratdrio de Micologia , Complexo
Hospitalar Santa Casa, Porto Alegre (RS) num periodo de 34 anos (1977 —2011).

O H. capsulatum causa diferentes manifestacdes clinicas, dependendo do estado anatdmico e
imunoldégico do hospedeiro e do tamanho do indculo fungico. A histoplasmose pulmonar aguda ocorre por
inalacdo de uma grande quantidade de propagulos flingicos em pacientes higidos, o curso da doenca ¢
autolimitada com regressao espontanea dos sintomas. A histoplasmose pulmonar cavitaria cronica (HPC) ¢ uma
manifestagdo oportunistica da colonizagdo flingica de espacos aéreos enfisematosos do parénquima pulmonar,
secundaria a exposicdo continuada ao fungo. O fungo encontra-se em pequena quantidade e com limitada
invasdo tecidual. A histoplasmose disseminada progressiva inclui a progressao da doenga clinica com infec¢ao
disseminada extrapulmonar, ela ocorre em cerca de um em 2000 casos de infecgdo aguda, pacientes com AIDS
ou linfocitopenia CD4 idiopatica apresentam maior fator de risco (Oliveira et al., 2006).

No Brasil, essa micose é pouco conhecida e raramente diagnosticada ja que depende do reconhecimento
das diferentes manifestagdes clinicas da infec¢do e do conhecimento sobre os métodos diagnosticos disponiveis e
suas limitacdes. Essa infeccdo pode ser grave e até mesmo fatal em pacientes com exposi¢do macica ao fungo,
imunodeprimidos ou aqueles com doenga progressiva, quando néo € reconhecida ou tratada adequadamente.

Encontramos 13 casos de histoplasmose simulando neoplasia, desses casos, 61,54% apresentavam
como doenga de base uma neoplasia, justificada pela desconfianga de uma metastase da doenca. As infec¢des
localizavam-se em 69,23% nos pulmdes, 61,54% o tratamento foi especifico ¢ 61,54% obtiveram uma boa
evolugdo. Na literatura, encontramos 28 relatos de casos distribuidos pelo mundo. Apenas 2 desses sdo
brasileiros, do estado do RS. Contrastando com nossos achados, 14,28% dos casos apresentavam como doenga
de base uma neoplasia; 17,86% foram nos pulmdes e 42,86% o tratamento foi especifico com boa evolugdo do
paciente (Dabke et al., 1974; Golda et al., 2008; McCabe et al., 2010).

O diagnostico presuntivo, dos nosso casos, de neoplasia foi dado pela equipe médica através dos
aspectos clinicos do paciente e diagndsticos de imagem, alguns desses pacientes iniciaram uma terapia baseada
nesse primeiro diagnostico. Com isso demonstramos que um tratamento inespecifico, além de ineficaz ¢é
deletério ao paciente, pois todos que ndo foram tratados adequadamente foram a obito (Tabela 1).



Tabela 1:Resultados dos casos de histoplasmose simulando neoplasia

Caracteristicas Nimero(%),
[média]
Sexo
Masculino 53,85
Feminino 46,15
Idade [anos] [42]
Masculino [45]
Feminino [37]
Condicoes associadas/predisponentes
Neoplasia 61,54
Nenhuma (Higido) 23,08
Hipertengdo arterial 15,38
Tuberculose 7,69
Diabete 7,69
Corticoterapia 7,69
Aids 7,69
Fumante 7,69
Localizacao
Pulmao 69,23
Mediastino 23,08
Pele 15,38
Supra-renal 7,69
Hipofaringe 7,69
Laringe 7,69
Tratamento
Especifico 61,54
Medicamentoso 75
Cirdrgico 25
Naio especifico 23,08
Nio referido 15,38
Evolucao
Cura 61,54
Obito 23,08
Nio referido 15,38
AIDS: Sindrome da imunodeficiéncia adquirida

Conclusio

Estudos como este, ndo foram encontrado na literatura, existem apenas relatos de casos. As infec¢des
fungicas e por actimicetos mais associadas, em nosso meio, sdo: histoplasmose, criptococose,
paracoccidioidomicose, nocardiose, actinomicose. Muitas vezes estas ndo sdo consideradas no diagnodstico
diferencial de neoplasias. Um maior conhecimento destas infecgdes pode acelerar o diagnostico e prevenir
complicagdes indesejadas, incluindo desnecessarias cirurgias em pacientes sob investigagdo por persistentes
lesdes pulmonares, por exemplo.
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