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Resumo

A infecgdo pelo protozoario Lophomonas spp é uma condicdo rara, com pouco mais de 250 casos descritos no mundo,
nenhum deles no Brasil. Esta infecgao esta associada em sua grande maioria a estados de imunossupressao e a condi¢des
de higiene precéarias em paises subdesenvolvidos. O objetivo desde artigo é relatar o primeiro caso brasileiro de
lofomoniase broncopulmonar em individuo do sexo masculino concomitantemente a Sindrome Respiratéria Aguda
Grave (SRAG) pelo novo coronavirus (SARS-CoV-2) e tuberculose pulmonar. Durante a investigacdo do quadro
respiratério, paciente apresentou nédulo solitario cavitado em exame de imagem, sendo submetido a lavado
broncoalveolar que evidenciou a presenca do protozodrio do género Lophomonas spp. Foi iniciado tratamento
medicamentoso com Metronidazol durante 14 dias, havendo melhora clinica, com interrupcdo da febre e posterior
extubacdo. Dessa forma, se faz importante considerar a variedade de possibilidades etioldgicas nos quadros infecciosos
do trato respiratério que ndo respondem a terapéutica convencional empregada para pneumonias bacterianas e fungicas.
Palavras-chave: Infec¢des por protozoéarios; COVID-19; Tuberculose pulmonar.

Abstract

Infection by the protozoan Lophomonas spp is a rare condition, with just over 250 cases described worldwide, none of
them in Brazil. This infection is mostly associated with states of immunosuppression and poor hygiene conditions in
underdeveloped countries. The objective of this article is to report the first Brazilian case of bronchopulmonary
lophomoniasis in a male individual concomitantly with Severe Acute Respiratory Syndrome (SRAG) caused by the
new coronavirus (SARS-CoV-2) and pulmonary tuberculosis. During the investigation of the respiratory condition, the
patient presented a solitary cavitated nodule in the imaging exam, being submitted to a bronchoalveolar lavage that
showed the presence of the protozoan of the genus Lophomonas spp. Drug treatment with Metronidazole was started
for 14 days, with clinical improvement, with interruption of fever and subsequent extubation. Thus, it is important to
consider the variety of etiological possibilities in infectious conditions of the respiratory tract that do not respond to
conventional therapy used for bacterial and fungal pneumonia.
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Resumen

La infeccidn por el protozoo Lophomonas spp es una condicidn rara, con poco mas de 250 casos descritos en todo el
mundo, ninguno de ellos en Brasil. Esta infeccién se asocia principalmente a estados de inmunosupresion y malas
condiciones de higiene en paises subdesarrollados. El objetivo de este articulo es reportar el primer caso brasilefio de
lofomoniasis broncopulmonar en un individuo masculino concomitantemente con Sindrome Respiratorio Agudo Severo
(SRAS) causado por el nuevo coronavirus (SARS-CoV-2) y tuberculosis pulmonar. Durante la investigacion de la
afeccion respiratoria, la paciente presenté un nédulo solitario cavitado en el examen de imagen, siendo sometida a un
lavado broncoalveolar que mostro la presencia del protozoo del género Lophomonas spp. Se inicié tratamiento
farmacoldgico con metronidazol durante 14 dias, con mejoria clinica, con interrupcion de la fiebre y posterior
extubacion. Por lo tanto, es importante considerar la variedad de posibilidades etiologicas en condiciones infecciosas
del tracto respiratorio que no responden a la terapia convencional utilizada para la neumonia bacteriana y fingica.
Palabras clave: Infecciones por protozoos; COVID-19; Tuberculosis pulmonar.

1. Introducéo

O primeiro caso de Lofomoniase pulmonar foi reportado em 1993 (Mufioz et al., 2019), e atualmente pouco mais de
250 casos de infec¢do por Lspp foram descritos (Wahid et al., 2019). A maior parte dos relatos ocorreu na China, e em outros
paises como Turquia, Peru, india, México, Ird e Espanha (Tyagi et al., 2016; Wahid et al., 2019). Em geral, 0s casos descritos
estdo associados a diversas condi¢fes de imunossupressdo, como uso prolongado de corticosteroides, doenga pulmonar crénica
em atividade, diabetes mellitus, antecedente de transplante renal, hepatico ou de medula 6ssea (Xue et al., 2014).

Outra doenca infecciosa frequentemente associada a condi¢des de imunossupresséo € a tuberculose pulmonar, causada
pela bactéria patogénica do género Mycobacterium. Esta condicgdo, diferentemente da lofomoniase pulmonar, é endémica no
Brasil (Machuca et al., 2018).

O quadro clinico de infeccdo por Lophomonas spp é semelhante a infec¢do por outros agentes etiol6gicos, sendo dificil
a diferenciacdo por exames de imagem ou testes laboratoriais iniciais (Xue et al., 2014). Portanto, deve fazer parte do diagndstico
diferencial das infec¢Oes do trato respiratério, principalmente nas pneumonias que ndo respondem aos antibiéticos e medidas
convencionais (Zhang et al., 2011). Lophomonas spp (Lspp) é um protozoario anaerobio multiflagelado do filo
Sarcomastigophora e habitualmente encontrado no intestino de alguns artrépodes, como baratas, cupins e acaros, vivendo numa
relagdo simbidtica de mutualismo (Iglesias-Osores & Acosta-Quiroz, 2020; Martinez-Giron et al., 2008).

Este relato de caso tem como objetivo despertar o interesse da comunidade cientifica sobre os diversos diagndsticos que
podem estar associados a infec¢fes pulmonares comuns e descrever uma infeccdo rara por um protozoario pouco conhecido

pelos profissionais de saude.

2. Metodologia

O estudo apresentado tem carater descritivo do tipo “Relato de Caso”. E utilizado para apresentar condigdes clinicas
pouco comuns, cujos resultados possam contribuir para a comunidade cientifica (Gomes, 1995). Foram empregados dados
clinicos e laboratoriais utilizando-se de informac6es obtidas durante internacdo hospitalar, registro fotografico dos métodos
diagnésticos realizados, assim como dados resgatados em prontuario médico durante acompanhamento ambulatorial posterior.

Na discussdo de caso, o quadro clinico de apresentacdo e desfecho do paciente foram comparados, através de uma
revisdo de literatura, com outros artigos médicos ja publicados.

O paciente colaborou espontaneamente para o presente trabalho, realizando assinatura do termo de consentimento livre

e esclarecido (TCLE), que autoriza a publicaco de seu relato de caso.
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3. Estudo de Caso

Um homem de 46 anos, negro, portador de diabetes mellitus tipo 1 em uso regular de insulinoterapia, sem outras
comorbidades, foi atendido em servigo de pronto atendimento com histéria de tosse seca, cefaleia e dor de garganta ha uma
semana, com evolucdo para dispneia nos Gltimos dois dias da admissdo. Realizou teste rapido de antigeno para COVID-19, o
qual foi positivo, além de tomografia de térax que evidenciou infiltrado periférico em vidro fosco acometendo 25-50% do
parénquima pulmonar e identificou imagem de nédulo cavitado no lobo superior do pulmao direito [Figura 1 e 2]. Nao havia

antecedente de tabagismo ou diagndstico prévio de doencas obstrutivas do trato respiratério.

Figura 1: Tomografia de térax em corte coronal com nodulo cavitado ocupando espago aéreo em topografia de lobo superior do

pulmdo direito, além de opacidades em vidro fosco no parénquima pulmonar.

43 2022929
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Fonte: Autores (2021).

Figura 2: Tomografia de tdrax em corte axial com n6dulo cavitado ocupando espaco aéreo em topografia de lobo superior do

pulméo direito, além de opacidades em vidro fosco no parénquima pulmonar.

—

Fonte: Autores (2021).

Ao exame fisico, paciente apresentava desconforto respiratorio e taquipneia, ausculta respiratoria com roncos difusos e
saturacdo de oxigénio era de 94% em suporte de mascara ndo-reinalante a 15 L/minuto. A ausculta cardiaca foi normal, pressao
arterial de 150 x 96 mmHg e o exame do abdome sem alteragdes. Hemograma, creatinina e enzimas hepaticas se encontravam
dentro dos limites da normalidade, mas dosagem de proteina C reativa estava aumentada com valor de 229 mg/dL (valor de
referéncia € menor que 0,5 mg/dL). Foi encaminhado a UTI devido a necessidade de monitorizacado respiratoria.

No primeiro dia de internamento hospitalar na terapia intensiva, apresentou piora clinica, sendo entdo realizada

gasometria arterial com pressao parcial de oxigénio de 32,6 mmHg e indice de oxigenacédo de 116, tendo sido necessario suporte
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ventilatdrio invasivo com intubaco orotraqueal. Optou-se pelo uso de Ceftriaxona e Azitromicina para terapéutica empirica de
pneumonia adquirida na comunidade, além de protocolo para Sindrome Respiratéria Aguda Grave, no contexto de infecgédo pelo
COVID-19, com uso de Dexametasona 6mg/dia.

Devido ao achado de nddulo pulmonar cavitado em exame de imagem foi sugerido outras possibilidades diagndsticas
adicionais ao COVID-19, como infecges por micobactérias e fungos. Foram solicitados outros exames laboratoriais: sorologia
para Virus da Imunodeficiéncia Humana, sorologias para hepatites, teste rapido para sifilis, dosagem sérica de galactomanana,
p-ANCA e c-ANCA, todos esses com resultados negativos. Também foi realizada broncoscopia para exame de lavado
broncoalveolar (LBA) com pesquisa para bacilo alcool-acido resistente (BAAR), além de culturas para fungos, bactérias
anaerdbias e bacilo de Koch.

A amostra de LBA foi submetida aos critérios Murray e Washington, que estabelecem como qualidade aceitavel para
cultura apresentar, pelo menos, 25 leucécitos por campo em pequeno aumento (100 vezes) e menos de 10 células epiteliais
escamosas por campo (Silva et al., 2009). A aliquota de 10 uL foi analisada a fresco, outra com lugol e outras foram preparadas
para analise por método de Gram (Figura 3B) ou Giemsa, conforme achados. As aliquotas da amostra a fresco e com lugol foram
analisadas em microscopia Optica direta (campo claro - BF) e em campo escuro (DF) para deteccdo de estruturas flngicas,
parasitérias e bacterianas, além da morfologia de estados celulares. J& as amostras coradas foram utilizadas para detectar tipo
bacteriano segundo reacéo tintorial de Gram e para melhor visualiza¢éo de estruturas celulares.

Na realizacdo dessa triagem a amostra estava adequada e atendeu aos critérios estabelecidos de qualidade. Considerando
a viabilidade dos microrganismos a amostra foi analisada tdo logo recebida no laboratério, detectando a presenca de corpos
carbonéceos (16 a 20/ campo 40x), piécitos 38 a 43/ campo 40X, células epiteliais 10 a 15/ campo 40x, material mucinoide e
Lophomonas spp 4 a 6/ campo 40x em ampla atividade de seus flagelos em tufo (Figura 3A). A andlise de lamina corada se deu
em lente objetiva de 100x por imerséo (Figura 3B).

A cultura microbioldgica da amostra se deu em meios Agar Sangue Columbia, Agar Mac Conkey, BHI (todos sob
incubacdo a 36° C) e em Sabouraud com Gentamicina (a 25° C e a 36° C). A pesquisa para Mycobacterium foi negativa. O teste
para Galactomanana, requerido simultaneamente aos demais, também resultou negativo.

Ap0s deteccdo da Lophomonas spp iniciou-se administragdo de Metronidazol 500mg, por via endovenosa, trés vezes
ao dia, durante 14 dias, havendo progressiva melhora clinica do paciente, e ap6s 4 dias do inicio da medicagdo apresentou
resolugdo da febre e foi extubado. Recebeu alta com menos de 30 dias do internamento hospitalar, clinicamente estavel, sem

necessidade de suporte de oxigénio, sem febre, dispneia ou demais queixas respiratorias.

Figura 3: Lophomonas spp Vvisto por microscopia.

e

Resultados de exames microscépicos com deteccdo de Lophomonas spp A) Campo de Escuro (DF) (recorte de video) e B) Coloracéo de Gram
(selecdes). Fonte: Autores (2021).
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Em retorno ambulatorial de seguimento, o paciente nao referia sintomas. Repetiu tomografia de torax, na qual persistia
imagem de nddulo cavitado, sem reducdo de tamanho, apds tratamento para Lophomoniase pulmonar. Apds 1 més do
internamento foi resgatada cultura para micobactérias, a qual resultou em crescimento do complexo Mycobacterium
Tuberculosis. Nesse momento, recebeu diagndéstico de tuberculose pulmonar, iniciou tratamento com rifampicina, isoniazida,

pirazinamida e etambutol, apresentando melhora radiolégica e ganho de peso.

4. Discussao

A infeccdo do sistema respiratorio por protozoarios € rara, e geralmente esta ligada a estados de imunossupressao.
Algumas condicdes predisponentes foram descritas em relagdo a infec¢do por Lophomonas spp.: HIV, imunodeficiéncias
primérias, transplante de drgdos, diabetes mellitus e tipo 1 ou tipo 2, doenca pulmonar obstrutiva cronica (Saldafa et al., 2017;
Xue et al., 2014). Além disso, outros fatores de risco devem ser levados em consideracdo quando se pensa nessa etiologia, como
imigracéo e moradia em locais endémicos (Martinez-Giron et al, 2008). O paciente em questdo, era portador de diabetes mellitus
tipo 1, fazia uso regular de insulina, sem outras comorbidades. Morava em domicilio na area urbana da cidade do Recife-
Pernambuco, onde ha saneamento basico e coleta de lixo. No entanto, o mesmo referiu exposicao frequente a baratas no edificio
onde reside. Tal epidemiologia aponta a favor da infeccdo pelo Lophomonas spp descritas na literatura, todavia ha outras
possiveis fontes implicadas na transmissdo do protozoario em estudo (Camargo-Assis et al., 2020).

Alguns relatos de pacientes infectados ocorreram em ambiente hospitalar, sendo questionada a hipétese de infeccéo por
uso de material contaminado (Iglesias-Osores & Acosta-Quiroz, 2020). Em relacdo a higiene dos materiais hospitalares, foi
utilizado um tubo orotraqueal esterilizado, além de lavagem bronquica com uso de solu¢do salina fisioldgica estéril, com amostra
aspirada por broncoscopia e coletada imediatamente em recipiente estéril para envio ao laboratério Tais ocorréncias colaboram
para afastar a hipétese de transmisséo via material contaminado.

De acordo com Mu XL et al. (2013), a andlise eficaz das amostras de um LBA depende de tempo a partir da coleta. Para
se ter garantia da viabilidade das unidades parasitarias recomenda-se que as amostras ndo sejam congeladas, nem expostas a
temperaturas menores que 4°C, bem como ndo demorem mais que quatro horas para serem analisadas e que, em amostras muito
viscosas, seja procedida diluicdo com solucéo salina fisiol6gica para emulsificar e diluir sedimento. A movimentacéo facilita a
deteccdo e distingdo de células ciliadas do trato respiratorio para um observador ndo experiente, porém, muitas vezes a exata
diferenciacéo se torna dificil apenas com observagdo por microscopia Optica com amostra a fresco (Alam-Eldin & Abdulaziz,
2015). Meng et al. 2019, recomenda a utilizagdo de microscopia eletronica, ja que consegue diferencid-los de modo claro (Beams
& Sekhon, 1969), além de técnicas moleculares para diagnostico de Lophomonas spp.

A infecgdo por Lophomonas spp pode apresentar padrdes radioldgicos distintos. Xue et al. (2014) descreveu e analisou
a prevaléncia do padréo radioldgico em 67 tomografias dos 131 casos de lofomoniase pulmonar ocorridos entre 1993-2013. Os
trés maiores achados tomograficos foram: opacidades em vidro fosco (32,8%), consolidacdes irregulares (38,8%) e opacidades
nodulares (16,4%). A tomografia trazida pelo nosso paciente, revelava opacidades em vidro-fosco e formagéo nodular Unica e
cavitada em apice de pulméo direito, achados congruentes com os encontrados em demais relatos de caso.

A infeccdo pelo Mycobacterium tuberculosis, doenca infectocontagiosa, também esta relacionada a condicGes de
desequilibrio do sistema imune. Tanto a infeccdo por Lophomonas spp. como pela micobactéria podem apresentar-se
clinicamente semelhantes e radiologicamente como nodulos pulmonares, ndo sendo possivel atribuir o achado da imagem
unicamente ao protozoario e sendo possivel a sobreposicdo das patologias na expressao do quadro clinico. Além disso, grande
parte dos relatos existentes sobre infeccdo por Lophomonas spp. ocorrem em situacdo de doenca pulmonar prévia ou

concomitante, ja tendo sido relatado na literatura pacientes com infeccdo por Lophomonas spp. em contexto de tuberculose
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pulmonar (S. Verma et al. 2015; Thaku et al., 2017). Como na admissao hospitalar ele encontrava-se grave e ndo havia positivado
baciloscopia, foi optado por tratamento da Lofomoniase pulmonar e suporte intensivo para a COVID-19.

Posteriormente, em acompanhamento ambulatorial, persistiu com nédulo cavitado na tomografia de seguimento, e
cultura positivada para micobactéria, com crescimento de complexo Mycobacterium tuberculosis. Nesse momento foi iniciada
terapia farmacoldgica com esquema basico para tuberculose pulmonar no adulto, obtendo entdo melhora radiolégica e ganho de
peso. Como a lesdo pulmonar em questéo regridiu apds o tratamento da tuberculose, é provavel que esta tenha sido a patologia
responsavel pela leséo.

De acordo com a revisdo de Martinez-Giron e Woerden (2013) o quadro clinico de apresentacdo da lofomoniase
broncopulmonar é semelhante a outras condicdes respiratrias como asma, pneumonia, bronquiectasia e abscesso pulmonar.
Segundo Mufioz et al. (2019), os sintomas mais comuns sdo tosse seca ou produtiva, dispneia de grau variavel, hemoptise e dor
pleuritica. Ao exame fisico, muitos casos apresentavam crepitacdes finas e sibilos em ambos os pulmdes (Martinez-Giron &
Woerden, 2013). No presente relato de caso, em conformidade com a literatura, o paciente referiu tosse sem expectoragdo ha
dias, além de dispneia progressiva. Entretanto, tais sintomas também se justificam pela presenca concomitante de infeccdo pelo
novo coronavirus e tuberculose.

Em relagdo ao tratamento, o metronidazol é a droga mais utilizada para a infeccéo por Lophomonas spp., com duracéo
de uma a quatro semanas, apresentando resultados satisfatérios, como relatado por Zeng et al, (2011), Wahid et al. (2019),
Martinez-Girdn e Woerden (2014) e Mufioz et al. (2019). Com o intuito de diminuir tempo de ventilagdo mecanica em paciente
também infectado pelo SARS-COV-2, foi utilizada corticoterapia com dexametasona durante dez dias (The RECOVERY
Collaborative Group, 2020).

A resolugdo desse caso esta atrelada ao suporte intensivo oferecido ao paciente em vigéncia da infeccéo pelo SARS-
CoV-2, responsavel pela epidemia atual, com potencial de gerar doenca grave em jovens adultos (Sanders et al., 2020).
Adicionalmente, o desfecho favoravel desse caso também pode ser atribuido ao diagnéstico e tratamento da lofomoniase
pulmonar, uma vez que paciente evoluiu com melhora clinica e extubacéo apds introdugdo do derivado imidazélico.

O Lophomonas spp e outros protozoarios sdo endémicos em paises subdesenvolvidos, onde as condicdes de higiene da
populagdo e saneamento basico sdo precarios. Igualmente as infec¢des bacterianas e virais, os parasitas também podem causar

infeccOes graves e impactar em aumento de custos ao Estado com internamentos e insumos. (Hillyer, 2020).

5. Concluséo

Apresentamos caso de adulto portador de Diabetes Mellitus tipo 1 que recebeu diagndstico de lophomoniase pulmonar
na vigéncia de SRAG por SARS-CoV-2 e posteriormente de tuberculose pulmonar. Lophomonas spp foi encontrado através de
exame morfoldgico, sendo esta a primeira descri¢do na literatura médica brasileira de infeccdo pulmonar por este protozoério.

E possivel que a hiperglicemia cronica do paciente tenha contribuido para um contexto inflamat6rio mantido que leva
a diminuicdo da imunidade e consequente predisposicdo a desenvolver infecgdes oportunistas (Akash et al., 2020). E razoével
admitir que a infeccdo concomitante pelo Lophomonas spp, pelo virus SARS-CoV-2 e pelo Micobacterium tuberculosis
contribuiram para um desbalanco do processo imunoinflamatério local e para a apresentagdo de um quadro clinico grave e
desafiador em adulto jovem.

A lofomoniase pulmonar pode ser considerada diante de epidemiologia positiva ou de suspeita de armazenamento
incorreto de material hospitalar. A partir deste relato, profissionais de salde devem valorizar o conjunto de diagnosticos
diferenciais diante de enfermidades respiratérias infecciosas que ndo respondem a terapéutica habitual, além de avaliar a inclusdo
de coleta de lavado broncoalveolar em seus protocolos nestes casos. Sugerimos que mais pesquisas sejam realizadas a fim de
encontrar ferramentas diagndsticas com melhor acurécia e disponibilidade para o diagndstico de Lophomonas spp.
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