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Resumo: A pneumonia pelo Pneumocystis jirovecii é uma doenga oportunista fungica que se apre-
senta classicamente com um quadro subagudo de febre, tosse e dispneia progressiva, associado a
achado tomografico tipico de vidro fosco bilateral difuso. Entretanto, uma minoria de pacientes
pode se manifestar com um curso indolente e caracteristicas radioldgicas atipicas, como a presenga
de cistos pulmonares difusos. Seu diagnéstico deve ser suspeitado principalmente em individuos
submetidos a estados de imunossupressao e consiste na visualizagdo direta do fungo, seja por la-
vado broncoalveolar, escarro ou, menos comumente, por exame histopatologico em casos duvido-
sos. Novas formas de diagnostico seguem sendo estudadas; contudo, sdao métodos onerosos, nao
padronizados e de dificil acesso. O tratamento consiste em altas doses de sulfametoxazol-trimeto-
prima durante 21 dias, podendo ser associado a corticoterapia em casos especificos, como quando
a PaO, <70 mmHg e o gradiente alveoloarterial (A-a) estd aumentado. Essa patologia ganhou des-
taque principalmente apds as décadas de 1980 e 1990, devido a pandemia do virus HIV. Os princi-
pais estudos datam dessa época, sendo restritos a séries de casos e observacionais, carecendo de
trabalhos controlados e randomizados, o que torna seu tratamento baseado na pratica clinica histé-
rica.

Palavras-chave: Pneumocistose; Cistos pulmonares; Virus da Imunodeficiéncia Humana; Sulfame-
toxazol-trimetroprima; Prneumocystis jirovecii.

1. Introducao

A pneumonia pelo Pneumocystis jirovecii cursa classicamente com um quadro de
tosse, fadiga, dispneia e hipoxemia, associado a uma imagem tipica, que consiste em vidro
fosco difuso e bilateral na tomografia de térax, podendo evoluir rapidamente para insufi-
ciéncia respiratdria se ndo tratada adequadamente [6,7]. A auséncia desses achados torna
o diagndstico improvavel; contudo, uma minoria de casos ja foi descrita na literatura com
caracteristicas radiologicas e histopatoldgicas atipicas [2—4,11]. Cavita¢des, nodulos e cis-
tos pulmonares foram relatados em séries de casos durante a pandemia do virus HIV,
além de um curso mais indolente e sem deterioragao clinica, com melhora do quadro apds
o uso de sulfametoxazol-trimetoprima [2-4].

O objetivo do artigo a seguir é apresentar um relato de caso de um paciente jovem
que foi admitido em um hospital terciario de Fortaleza com um quadro indolente de tosse,
febre, hemoptise e perda ponderal. Nos exames de imagem, foi evidenciada uma doenga
pulmonar predominantemente cistica. Durante o internamento, o paciente recebeu o di-
agnostico de infecgao pelo HIV, com contagem de CD4 = 32 células/uL. Diante da apre-
sentacdo atipica e exames iniciais inconclusivos, foi submetido a segmentectomia do lobo
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superior direito e do lobo inferior direito para realizagao de exame histopatoldgico, sendo
confirmado o diagndstico de pneumonia por Preumocystis jirovecii [5,6].

2. Relato de Caso

Paciente do sexo masculino, jovem, de 31 anos, com histdria de disturbio psiquiatrico
néao elucidado, foi internado em 13/04/2024 em hospital terciario de Fortaleza-CE devido
a perda ponderal hd cerca de quatro meses, ndo quantificada e nao intencional, associada
a hiporexia. No mesmo periodo, iniciou febre diaria nao aferida, sem horario especifico,
além de tosse inicialmente seca, que evoluiu com piora antes da admissao hospitalar, tor-
nando-se produtiva, com presenca de hemoptoicos, além do surgimento de dispneia aos
pequenos esforgos, sintoma que motivou a busca por atendimento médico em setor de
emergéncia, sendo internado para investigagao do quadro.

Segundo dados coletados na anamnese, o paciente era solteiro, natural e procedente
de Fortaleza, e nunca exerceu atividade laborativa. Nao apresentava historico de etilismo,
tabagismo ativo ou passivo, uso de drogas ilicitas ou exposi¢des ambientais significativas.
Negava patologias pulmonares prévias e internamentos anteriores. Também negava ou-
tras comorbidades, doengas cronicas e uso regular de medicamentos.

No exame fisico admissional, apresentava-se em estado geral regular, febril e ema-
grecido, porém aciandtico e anictérico. A ausculta pulmonar, observavam-se crepitagdes
bilaterais, sem taquipneia, e com saturagao periférica de oxigénio de 97%. Ausculta cardi-
aca sem alteragdes, normocardico, semiologia abdominal inocente e extremidades sem al-
teragdes. Diante da histdria clinica e do exame fisico, foram solicitados exames laboratori-
ais gerais, que evidenciaram anemia normocitica e normocrdmica, além de leucocitose
com predominio de neutrofilos e proteina C reativa (PCR) aumentada. Também foi soli-
citada radiografia de torax, que revelou imagens circulares disseminadas bilateralmente,
sendo entdo indicada a realizagao de tomografia computadorizada de térax de alta reso-
lugao para melhor avaliacao (Figura 1).

As figuras 1 e 2 mostram os achados da tomografia de alta resolugdo do térax reali-
zadas na admissao. Diante da possibilidade de um quadro infeccioso, optou-se pelo inicio
de antibioticoterapia empirica, sendo prescritos ceftriaxona e moxifloxacino por 10
dias,com melhora clinica ap6s término de esquema. Para complementar a investigagao,
foram solicitadas baciloscopia do escarro e teste molecular para tuberculose, ambos com
resultados negativos. O perfil de ferro confirmou anemia carencial. As sorologias virais
foram negativas para hepatites B e C; entretanto, apos retestagem, foi confirmado o diag-
nostico de infecgdo por HIV. Diante dos achados, o caso foi levado para discussdo em
sessdao multidisciplinar, com a participagdo de pneumologistas, cirurgides toracicos e pa-
tologistas. Apds analise das imagens e dos exames laboratoriais, foram sugeridos alguns
diagnosticos diferenciais, incluindo: pneumonia intersticial linfocitica, esclerose tuberosa,
histiocitose de células de Langerhans, sindrome de Sjogren, doenca de cadeias leves,
pneumocistose e neoplasia.

As condutas sugeridas incluiram a realizagao de tomografia de cranio e abdome com
contraste (para investiga¢do de astrocitomas, angiomiolipomas ou outras lesoes a distan-
cia), broncoscopia com tentativa de bidpsia transbronquica, e coleta de lactato desidroge-
nase (LDH) sérico, além de carga viral e contagem de linfécitos T CD4. O resultado do
LDH foi de 519 UI/L (valor de referéncia:inferior 460 UI/L). A carga viral foi de 720.000
copias/mL, com CD4 = 32 células/uL. A tomografia de cranio apresentou apenas achados
compativeis com a idade do paciente. A tomografia de abdome e pelve nao revelou alte-
ragdes significativas para a investigagao. No dia 17/04, foi realizada broncoscopia com co-
leta de lavado broncoalveolar e bidpsia transbronquica, que evidenciou secre¢ao mucoide
moderada no lobo superior direito.
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Figura 1. Imagem de tomografia de tdrax com alta resolucao dos lobos superiores demons-
trando multiplas imagens cisticas com paredes finas pelo parénquima pulmonar, além de
cavitagdes com as paredes espessadas denotando doenca em atividade. Algumas imagens
cisticas apresentam comunicac¢ao bronquica.

Figura 2. Imagem de tomografia de térax com alta resolucao dos lobos superiores demons-
trando multiplas imagens cisticas com paredes finas pelo parénquima pulmonar, além de
cavitagdes com as paredes espessadas denotando doenca em atividade. Algumas imagens
cisticas apresentam comunicac¢ao bronquica.
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As culturas para bactérias piogénicas, cultura para fungos e a pesquisa de fungos
foram negativas. Testes para BAAR (bacilos alcool-acido resistentes) e TRM-TB (teste ra-
pido molecular para tuberculose) também foram negativos. A citologia do lavado revelou
predominio de neutréfilos (60% da composigao celular), auséncia de atipias e resultado
negativo para células neoplasicas. O laudo histopatologico foi comprometido devido a
fragmento insuficiente, porém descreveu mucosa bronquiolar cartilaginosa e rima alveo-
lar contendo infiltrado inflamatério inespecifico rico em neutrdfilos, raros eosindfilos e
discretas células gigantes multinucleadas com componente supurativo (Figura 3 e 4). Os
exames de imunofluorescéncia, beta-D glucano e PCR para Pneumocystis jirovecii ndo es-
tavam disponiveis na instituigao.

Figura 3. Histopatologico de tecido pulmonar apresenta infiltrado intersticial por mono-
nucleares, além de formas compativeis com Preumocystis jirovecii, com focos de proteinose
alveolar associados.

Com base nos exames orientados na primeira reunido multidisciplinar, foi realizada
uma nova discussdo do caso. Diante da bidpsia inconclusiva e da investigacdo negativa
para patdgenos piogénicos, micobacterianos e fingicos no lavado broncoalveolar, optou-
se por nova bidpsia, desta vez por videotoracoscopia. Apos reunido com a Comissao de
Controle de Infec¢ao Hospitalar (CCIH), foi iniciado o tratamento antirretroviral (TARV)
e o paciente foi orientado quanto ao uso de profilaxias, devido a baixa contagem de células
CD4. No dia 07/05/2024, o paciente foi submetido a bidpsia cirtrgica dos lobos superior e
inferior direitos para coleta de material destinado a exame histopatoldgico e culturas.



Pneumocistose Cronica: Diagndstico Diferencial de Lesdes Cisticas Pulmonares 5 de10

Figura 4. Histopatologico de lobo inferior direito que evidenciam a histoarquitetura pul-
monar parcialmente distorcida por formagdes cisticas com denso acimulo de material
granular eosinofilico PAS-positivo no interior dos alvéolos. Observam-se ainda macrofa-
gos xantomizados e debris celulares, além de nitida demarcacdo entre o parénquima afe-
tado e o parénquima normal.

O procedimento transcorreu sem intercorréncias. O paciente foi encaminhado a uni-
dade de terapia intensiva (UTI) ja extubado, em processo de despertar, com dreno toracico
a direita. Permaneceu na UTI por 24 horas e, em seguida, foi transferido para a enfermaria.
Apbs procedimento, o paciente evoluiu de forma estavel, afebril e sem queixas, recebendo
alta hospitalar com orientac¢des para resgatar o laudo histopatoldgico, realizar acompa-
nhamento conjunto com infectologista e comparecer a retorno precoce no ambulatério de
pneumologia para seguimento clinico. As figuras 3, 4 e 5 representam cortes do histopa-
toldgico que confirmam o diagndstico de Pneumocistose.

Diante do laudo emitido, foi realizado contato com o paciente, que retornou ao am-
bulatério de egressos da pneumologia no dia 28/08/2024. Apresentava-se em bom estado
geral, afebril e sem queixas respiratorias. Estava em uso regular da terapia antirretroviral
(TARV), além de profilaxia com azitromicina e sulfametoxazol-trimetoprima (Bactrim).
Ao final da consulta, foi instituida dose terapéutica de sulfametoxazol-trimetoprima, ajus-
tada para 15 mg/kg/dia, por 21 dias. Também foi solicitada nova tomografia de térax para
avaliagdo de resposta radioldgica ao tratamento, a ser analisada em consulta subsequente.
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Figura 5. Imagem de bidpsia por toracoscopia com a presenga de leveduras ovoides de
paredes espessas compativeis com Preumocystis jirovecii em coloragao de Grocott.
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Apbs término do tratamento, o paciente retornou ao ambulatdrio apresentando ga-
nho de peso e, novamente, sem queixas respiratérias. Apresentou nova tomografia de to-
rax - vide figuras 6 e 7, a qual evidenciou redugao importante das cavitacdes e cistos pul-
monares previamente observados no inicio do quadro, sem evidéncia de recorréncia de
novas lesdes. Diante da excelente evolugao clinica e radioldgica, recebeu alta do acompa-
nhamento no setor de pneumologia.

3. Discussao

Os cistos pulmonares sao achados comuns em tomografias de térax e, por vezes, sua
identificagdo € incidental, podendo estar associados a auséncia de sintomas ou a um qua-
dro inespecifico, como tosse e dispneia, 0 que torna seu diagnostico desafiador [1]. A de-
fini¢ao classica consiste em uma imagem arredondada, com paredes finas e espessura in-
ferior a 2 mm, baixa atenuacdo e circundada por parénquima pulmonar preservado. Esses
cistos devem ser diferenciados de cavitagdes, que podem ser tinicas ou multiplas, porém
apresentam espessura de parede superior a 4 mm [3].

Os cistos podem ser classificados de acordo com seu niimero, distribuicao, localiza-
¢a0 e associacdo com outras altera¢des morfoldgicas, como nédulos pulmonares e opaci-
dades em vidro fosco. A associagao entre vidro fosco e imagens cisticas difusas pode in-
cluir, como diagndstico diferencial, diversas patologias, entre elas a pneumonia por Pneu-
mocystis jirovecii [2, 3, 8]. A pneumocistose é uma infecgdo fungica oportunista que pode
cursar com pneumonia potencialmente fatal. A transmissao ocorre por inalagao de parti-
culas aerossolizadas, sendo o ser humano o principal hospedeiro.

Pacientes imunossuprimidos sdao os mais acometidos, incluindo pessoas vivendo
com HIV com contagem de CD4 <200 células/pL, transplantados (de 6rgaos sdlidos ou de
medula 0ssea), e usuarios de imunossupressores, como imunobiolégicos, quimioterapicos
ou corticoterapia em altas doses [5, 9]. O quadro clinico é bastante variavel e inespecifico.
A combinacdo de sintomas com historia clinica e achados de imagem sugestivos deve
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orientar a suspeita diagndstica. Os sintomas mais frequentes incluem tosse, febre, fadiga,
perda de peso, dor tordcica, dispneia progressiva e hipoxemia, geralmente com apresen-
tacdo subaguda entre 1 e 2 semanas [6].

Figura 6. Imagem de tomografia de térax apds término de tratamento com sulfametoxa-
zol-trimetoprima. Em comparagao com exame admissional, evidenciamos reducao dos
achados pulmonares, denotando processo de melhora em curso.

Figura 7. Imagem de tomografia de térax apds término de tratamento com sulfametoxa-
zol-trimetoprima. Em comparacdo com exame admissional, evidenciado reducao dos
achados pulmonares em lobo médio e lingula locais mais acometidos previamente, deno-
tando processo de melhora em curso.
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Em casos mais graves, pode evoluir para insuficiéncia respiratéria com necessidade
de suporte ventilatorio. A presencga de hemoptise ou a auséncia de dispneia aos esforgos
sdo achados que tornam o diagndstico menos provavel. Ao exame fisico, os pacientes ge-
ralmente apresentam taquicardia e taquipneia, mas com ausculta pulmonar pobre em
achados, o que representa uma dissociagao clinica [6]. Quanto aos exames de imagem, a
radiografia de térax pode revelar opacidades intersticiais ou difusas, podendo ser até
mesmo normal nas fases iniciais. Em contrapartida, a tomografia computadorizada de alta
resolugdo possui maior sensibilidade, sendo tipico o achado de opacidades em vidro fosco
bilaterais, com predominio nos campos superiores [6, 7].

Uma minoria de casos foi descrita na literatura com caracteristicas radioldgicas e his-
topatologicas atipicas. Cavitagdes, pneumotorax, noédulos e cistos pulmonares ja foram
relatados em séries de casos, especialmente durante a pandemia do HIV [2-4]. Nesses ca-
s0s, 0 curso costuma ser mais indolente, sem deterioracao clinica significativa, e pode estar
relacionado a um processo inflamatoério mais intenso que favorece a persisténcia do fungo
e a cronifica¢do do quadro. No entanto, o0 mecanismo exato ainda nao é completamente
elucidado, quadro compativel com o relato descrito anteriormente.

O diagnostico rotineiro da pneumocistose é realizado por meio da detecc¢do do fungo
no lavado broncoalveolar, que fornece amostras de melhor qualidade [7, 13]. No entanto,
métodos menos invasivos, como escarro induzido e swab de nasofaringe, também podem
ser utilizados. A bidpsia pulmonar, apesar de invasiva, ainda tem valor diagndstico, pois
permite a visualizagao direta do fungo no tecido, sendo indicada quando métodos con-
vencionais ndo elucidam o diagndstico [1, 7].

Estudos recentes demonstram a superioridade da imunofluorescéncia direta e indi-
reta em comparacao as coloragdes tradicionais. O diagnostico é confirmado pela presenga
de anticorpos monoclonais direcionados aos antigenos da parede celular do fungo, com
sensibilidade e especificidade que podem atingir 100%, a depender da amostra [13, 14].
Uma alternativa diagndstica € o uso de testes de amplificacdo de acidos nucleicos, especi-
almente a reagdo em cadeia da polimerase (PCR), que utiliza primers especificos direcio-
nados a regides do genoma de Pneumocystis jirovecii, permitindo sua detec¢ao em amos-
tras como lavado broncoalveolar, escarro induzido e biépsias pulmonares [13-15]. Apesar
de eficaz, trata-se de um método caro, ndo padronizado e que nao diferencia colonizagio
de infecgao ativa [14, 15].

Outros testes utilizados na pratica clinica incluem a dosagem de beta-D-glucana
(BDG), um polissacarideo presente na parede celular dos fungos, que pode indicar infec-
¢ao em curso [7, 15]. Seus niveis se correlacionam com a carga fungica, a progressao da
doenca e a resposta ao tratamento. O LDH (lactato desidrogenase) também é um exame
util e amplamente disponivel, funcionando como marcador inespecifico de lesao pulmo-
nar neste contexto [7]. Quanto ao diagnostico diferencial das lesdes cisticas, as hipoteses
principais levantadas foram em relagao a pneumonia intersticial linfocitica, histiocitose de
células de Langerhans e esclerose tuberosa, sendo todas excluidas ap6s andlise histopato-
logica do parénquima pulmonar [6, 7].

A pneumonia intersticial linfocitica, principal diagndstico alternativo considerado
neste caso, pode estar associada a infec¢ao pelo HIV. Manifesta-se com cistos distribuidos
aleatoriamente pelo parénquima pulmonar, opacidades em vidro fosco e nédulos centro-
lobulares. O tratamento envolve corticoterapia e, em alguns casos, imunossupressores.
Seu prognostico é imprevisivel, com possibilidade de resolucdo espontanea, evolucdo
para fibrose pulmonar ou desenvolvimento de linfoma [6]. A histiocitose de células e Lan-
gerhans é uma condicdo rara, observada principalmente em fumantes entre 20 e 40 anos.
Os achados radioldgicos variam conforme o estagio da doenga. Os cistos, quando presen-
tes, sdo geralmente de paredes finas, irregulares e com formatos bizarros [6]. Devido a
auséncia de exposigao ao tabaco ou outros fatores de risco, essa hipotese foi descartada.

A esclerose tuberosa é uma doenga genética autossdmica dominante, de acometi-
mento multissistémico. O comprometimento pulmonar ocorre devido a sua associacao
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com a linfangioleiomiomatose (LAM), que se manifesta com multiplos cistos bilaterais
distribuidos difusamente, circundados por parénquima pulmonar preservado. Em paci-
entes com esclerose tuberosa, o curso tende a ser mais brando que nas formas esporadicas
da LAM [6].

O tratamento de escolha para a pneumonia por Pneumocystis jirovecii € o sulfame-
toxazol-trimetoprima, devido ao seu bom custo-beneficio, ampla disponibilidade, eficacia
comprovada e protegao cruzada contra outros patégenos oportunistas [5,7,9]. A medica-
¢3o atua inibindo a biossintese de 4cidos nucleicos e proteinas essenciais do microrga-
nismo. A dose terapéutica recomendada é de 15 a 20 mg/kg/dia de trimetoprima, admi-
nistrada por via oral ou intravenosa, dividida ao longo do dia, durante 21 dias [5,9]. Em
casos moderados a graves, com hipoxemia associada, é indicada a corticoterapia adju-
vante. A prednisona deve ser iniciada na dose de 40 mg por via oral, duas vezes ao dia,
nos primeiros 5 dias; 40 mg uma vez ao dia do 62 ao 10 dia; e 20 mg uma vez ao dia do
11° até o 21° dia [9].

4. Conclusao

A pneumonia por Pneumocystis jirovecii ¢ uma causa comum de tosse persistente,
dispneia e hipoxemia, devendo sempre ser considerada mesmo diante de quadros mais
indolentes e apresentacdes radioldgicas atipicas em relagdo ao padrao classico de vidro
fosco bilateral e difuso, especialmente em pacientes imunossuprimidos, como aqueles em
uso de imunobioldgicos, altas doses de corticoides, quimioterapia ou portadores de HIV.
Diante disso, o diagnoéstico precoce, aliado ao conhecimento das apresentagdes clinicas
tipicas e atipicas, é fundamental para a instituicio de um tratamento adequado, contribu-
indo para a reduc¢do da morbimortalidade associada.

Apesar dos avangos em novas técnicas diagndsticas menos invasivas, estas ainda
permanecem pouco disponiveis em algumas institui¢des e carecem de padronizacao, além
de ndo diferenciarem a infec¢do de colonizagdo. Ademais, sdo métodos de alto custo.
Dessa forma, a biépsia pulmonar ainda mantém seu papel na pratica clinica, pois, embora
invasiva, permite a visualizagao direta do fungo no tecido pulmonar, sendo indicada em
casos duvidosos e sem elucidagao diagnostica apds a realizagao dos métodos convencio-
nais.
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