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>»» RESUMO

Mediastinal and Vertebral Aspergillosis in an
Immunocompetent Patient - Diagnostic Challenge in a
Perioperative High-Risk Patient

Infecgdes por Aspergillus spp. estdo frequentemente associadas a algum estado de imunossupressdo. A infeccdo vertebral
por esses agentes é a forma mais frequente de aspergilose 6ssea, sendo o diagndstico, por vezes, desafiador. Embora a
infeccéo Ossea pelos Aspergilus spp. seja incomum, o acometimento vertebral é a forma de osteomielite mais frequente,
além de associada a mortalidade consideravel (cerca de 25%). Estima-se que a doenca dssea representa cerca de 3% dos
casos de aspergilose invasiva. O diagnéstico da doenca pode ser confirmado pelo isolamento do germe via exame direto
e/ou cultura para fungos em fragmento dsseo ou colecéo adjacente ao local acometido. A espécie isolada na maioria dos
casos € o A. fumigatus. Trata-se no minimo por 8 semanas, mas ha relatos de extensdo por mais de 6 meses, a depender
de melhora clinica. Classicamente, a cirurgia é indicada de forma individualizada em casos de instabilidade vertebral ou
sintomas neuroldgicos em progresséo, embora historicamente o tratamento farmacoldgico e cirlrgico tenha sido indicado
em combinacgdo na maioria dos casos relatados.??

>)> PALAVRAS-CHAVE

Aspergilose, aspergilose mediastinal, aspergilose vertebral, aspergilose tratamento.

>>» ABSTRACT

Infections caused by Aspergillus spp. are often associated with some state of immunosuppression. Vertebral infection
caused by these agents is the most common form of bone aspergillosis, making the diagnosis sometimes challenging.
Although bone infection by Aspergilus spp. Although it is uncommon, vertebral involvement is the most common form
of osteomyelitis, as well as being associated with considerable mortality (around 25%). It is estimated that bone disease
represents about 3% of cases of invasive aspergillosis. The diagnosis of the disease can be confirmed by isolating the germ
via direct examination and/or culture for fungi in a bone fragment or collection adjacent to the affected site. The species
isolated in most cases is A. fumigatus. It is treated for at least 8 weeks, but there are reports of extension for more than 6
months, depending on clinical improvement. Classically, surgery is indicated on an individual basis in cases of vertebral
instability or progressive neurological symptoms, although historically pharmacological and surgical treatment have been
indicated in combination in most reported cases.*?
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>»» INTRODUCAO

Infeccdes por Aspergillus spp. estéo frequen-
temente associadas a algum estado de imunos-
supressao. A infeccao vertebral por esses agentes
é a forma mais frequente de aspergilose 6ssea,
sendo o diagndstico, por vezes, desafiador. A
doenca agrega morbimortalidade consideréavel
e o tratamento pode envolver a combinagdo da
terapia medicamentosa e cirdrgica. Relatamos um
caso conduzido em nosso servico de aspergilose
mediastinal com acometimento vertebral por
contiguidade em um individuo imunocompetente,
porém de alto risco perioperatério, em que mé-
todos minimamente invasivos foram empregados
de forma efetiva para o diagndstico.

Leitdo GAAC, Toledo LG, Motta JPS, Morgado DM,
Bethlem MC, Cezar MC, Visconti NRGR, Murta MS

CASO CLiNIcO &K«

Homem de 59 anos, portador de hipertensédo
arterial sistémica (HAS) e insuficiéncia cardiaca de
fracdo reduzida (ICFER) de etiologia isquémica por
doenca arterial coronariana trivascular; descobre,
durante exames pré-operatdrios em marco de
2021 para cirurgia de revascularizagdo miocardica
(CRVM), lesdo mediastinal expansiva com den-
sidade de partes moles, localizada em situagdo
para-esofageana direita no recesso azigo-portal.
Nessa ocasido negava sintomas respiratdrios,
apresentando apenas dor toracica e cansago aos
esforcos. A lesdo media 42x30 mm de maiores
diametros em tomografia computadorizada (TC)
do térax da época e apresentava intimo contato
com o esdfago distal, rechacando-o.
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Figura 1. A e B: Cortes axial e sagital paramediano de lesdo mediastinal ao momento do diagnéstico.

Foi submetido inicialmente a analise de
escarro induzido, com resultado negativo para
BAAR, cultura e teste rapido molecular para mi-
cobactérias, posteriormente repetidos e confirma-
dos. As sorologias para HIV, HTLV, histoplasmose
e paracoccidioidomicose foram negativas. Em
maio/2021, é feita puncdo aspirativa por agulha
fina da massa via transesofagiana, guiada pelo
aparelho de ecobroncoscopia (EUS-B), a qual evi-
denciou numerosas hifas septadas e esporos no
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exame citopatoldgico, sugestivas de Aspergillus
sp., sendo também descartada a presenca de
malignidade. As culturas do material para germes
comuns, micobactérias e fungos foram negativas.
Foi iniciado tratamento com voriconazol por um
més e dada a alta para acompanhamento am-
bulatorial, porém, ap6s trés meses, o paciente
retorna ao hospital com lombalgia incapacitante
e paresia de MMII. A ressonancia magnética (RM)
da coluna tordcica da ocasido mostrou piora da
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lesdo, que passou a invadir os corpos vertebrais
de T9 e T10, além do respectivo disco entre essas
vértebras, configurando um fuso paravertebral.

Prosseguiu-se com a bi6psia dssea guiada
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por TC via radiologia intervencionista em no-
vembro/2021, inicialmente inconclusiva, repetida
depois em janeiro/2022, cuja cultura para fungos
confirmou o crescimento de Aspergillus sp.

Figura 2. (cortes sagitais de TC) - A demonstra coluna vertebral normal a admissao; B demonstra destruicdo dos platos vertebrais inferior
de T9 e superior de T10, com reducédo do espaco intervertebral e colapso posterior.

)
Figura 3. A e B, de cortes sagitais de RM em T1 WI e STIR demonstram extensdo do processo no mediastino posterior para os corpos
vertebrais e disco intervertebral de T9-T10, com compressdo da medula nessa topografia.
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Figura 4. A: Puncéo-bidpsia 6ssea percutdnea guiada por TC; B: agregado de hifas septadas coradas pelo PAS em microscopia dptica de

material proveniente da lesao.

Iniciou-se novo tratamento com anfotericina
B complexo lipidico por 7 dias e, ap6s evolucéo
com disfuncao renal aguda, substituiu-se por
voriconazol, mantido dessa vez por 120 dias. A
triagem de imunodeficiéncias, feita por citometria
de fluxo do sangue periférico, dosagem sérica
de imunoglobulinas (totais, classes e subclasses)
e contagem linfécitos do sangue periférico, foi
negativa. Em TC de controle com 60 dias de tra-
tamento, o paciente jé apresentava melhora do
fuso paravertebral, e do tamanho e do aspecto da
lesdo para-esofageana (reducdo para 31x22x31
mm), conforme exposto na figura 5.

>»» DISCUSSAO

Embora a infeccéo 6ssea pelos Aspergilus
spp. seja incomum, o acometimento vertebral é
a forma de osteomielite mais frequente, além de
associada a mortalidade consideravel (cerca de
25%).23 Estima-se que a doenca dssea representa
cerca de 3% dos casos de aspergilose invasiva.*

Os fungos desse género costumam colonizar
o trato respiratério humano e raramente causam
doenca em imunocompetentes, sendo os pulmdes
os 6rgdos mais comumente acometidos de forma
geral, tanto nestes, quanto nos imunossuprimi-
dos.! Estima-se que mais de 85% dos pacientes
tenham alguma comorbidade, sendo que em 76%
dos pacientes é identificado algum fator de imu-
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Figura 5. A: Melhora do fuso paravertebral e fusdo parcial dos
corpos vertebrais de T9 e T10.

nossupressao. Em uma revisdo néo sistemética de
310 casos relatados na literatura, as comorbidades
mais associadas foram a doenca cronica granulo-
matosa, transplante de células hematopoiéticas
e neoplasias hematol6gicas.>* No caso descrito
acima, ndo havia comprometimento evidente da
imunidade, embora houvesse comorbidades car-
diovasculares, possivelmente associadas a estado
inflamatério sistémico cronico.
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A disseminacdo pode ocorrer por via hema-
togénica (fungemia de foco mais comumente
pulmonar ou advinda de injecdo intravenosa); ino-
culacdo iatrogénica por trauma ou procedimento
cirdrgico; ou por contiguidade de infeccéo pulmo-
nar - seja qual for a via, a aspergilose pulmonar
€ o maior fator de risco para a infeccdo 6ssea.'

A osteomielite vertebral pode envolver tanto
0s corpos vertebrais, quanto os discos interverte-
brais adjacentes.® Ndo ha consenso na literatura
sobre a por¢do da coluna mais acometida, sendo
os segmentos lombar e toracico os mais prevalen-
tes. As manifestacdes clinicas mais encontradas sdo
os sintomas algicos locais (lombalgia ou dorsalgia),
seguidos pelos déficits neurol6gicos secundarios
a compressao da medula e/ou raizes nervosas.'?

O diagnéstico da doenca pode ser con-
firmado pelo isolamento do germe via exame
direto e/ou cultura para fungos em fragmento
6sseo ou colecdo adjacente ao local acometido.
A espécie isolada na maioria dos casos é o A.
fumigatus. "*3 Embora a espécie de aspergillus
ndo tenha sido identificada ao certo no caso re-
latado, ndo costuma haver mudanca na proposta
de tratamento a depender dessa diferenciacao, e
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o Consenso da Sociedade Americana de Doen-
cas Infecciosas sobre o tema ndo recomenda a
realizacdo rotineira de teste de sensibilidade a
antiflngicos, exceto em casos em que se suspeite
de resisténcia durante o tratamento.?

A respeito do tratamento, ndo ha consenso
sobre a droga ideal, mas a anfotericina B liposso-
mal e o voriconazol sdo as opgoes de preferéncia,
com uma tendéncia por essa Ultima segundo o
Consenso mais recente devido a sua alta bio-
disponibilidade e penetracado nos tecidos."? Esta
indicada, na terapia com voriconazol, o acom-
panhamento do nivel sérico da droga, que foi
realizado no caso descrito apds a transicédo da via
intravenosa para a via oral.

Trata-se no minimo por 8 semanas, mas
ha relatos de extensdo por mais de 6 meses, a
depender de melhora clinica.? Classicamente,
a cirurgia é indicada de forma individualizada
em casos de instabilidade vertebral ou sin-
tomas neurolégicos em progressao, embora
historicamente o tratamento farmacol4gico e
cirargico tenha sido indicado em combinagéo
na maioria dos casos relatados.>?
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