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TEMAS DE REVISAO

DIAGNOSTICO DE INFECGOES EM PACIENTES COM NEOPLASIAS
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RESUMO

O aparecimento de febre deveria levar a uma avaliacdo exaustiva do paciente imunocom-
prometido, a fim de determinar a fonte de infecgcdo e posteriormente o diagnéstico definitivo da
mesma. Este trabalho visa formular uma rotina para o diagnéstico diferencial das infeccoes nesses

pacientes.
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INTRODUCAO

A esséncia de um rapido diagndstico esta na
compreensdo de quais infeccdes sdo mais prova-
veis de estar ocorrendo em um dado paciente ou
em uma dada populacdo hospitalar, de tal forma
que as medidas diagnosticas mais apropriadas
possam ser instituidas. Isto requer a compreen-
sdo dos fatores predisponentes as infeccdes e o
reconhecimento desses fatores, os quais devem
representar a esséncia do diagnostico inicial.

Em primeiro lugar, nbs podemos perguntar: o
que faz um individuo tornar-se um paciente
imunocomprometido? Embora exista uma gran-
de variedade de possiveis fatores predisponentes
entre pacientes com doencas neoplésicas, os fa-
tores listados abaixo predominam: 1 — Granulo-
citopenia, freqientemente acompanhada de ex-
tenso dano mucoso do trato gastrintestinal;
2 — Alterac®es da imunidade celular; 3 — Altera-
¢Bes da imunidade humoral; 4 — Obstrucdo de
""passagens naturais’’; 5 — Alteracdes do sistema
nervoso central e 6 — Procedimentos iatrogéni-
COs Inevitaveis, 0s quais acompanham 0s avancos
da medicina.

O segundo ponto importante a ser considera-
do no processo diagnostico diz respeito a que o
individuo doente, qualquer que seja a causa,
possui modificacdes na sua flora microbiana,
modificacBes estas secundarias & mudancas nos

mecanismos de ligacdo entre as bactérias coloni-
zadoras e as células epiteliais dos tratos digesti-
vO e respiratorio. Este fendmeno tem sido
amplamente demonstrado na orofaringe, onde a
perda de fibronectina pela célula epitelial leva a
alteracdes na ligacdo célula-bactéria, com con-
sequente substituicdo da flora local por bacilos
gram-negativos. Esta modificacdo na flora é
principalmente observada apo6s trauma, doencas
clinicas graves (infarto do miocardio, neopla-
sias etc.), ou idade avancada' %3 A hospitali-
zacdo, por si sO, ndo parece levar a mudancas na
flora microbiana, porém, modificacdes da flora
observadas em pacientes hospitalizados sdo mais
provaveis de incluir novos patbgenos, 0s quais
representam a populacdo bacteriana das enfer-
marias do hospital. Além disso, o paciente que
recebe antimicrobianos, como profilaxia ou tera-
pia, seguramente apresentard modificacOes pos-
teriores na flora microbiana, devido a pressdo
exercida pela presenca dos antibioticos* *. Estes,
entdo, representam pacientes ainda mais prova-
veis de tornarem-se colonizados por bacilos
gram-negativos resistentes, leveduras ou fungos.
O problema é agravado se o paciente possui le-
sOes das barreiras mucosas, como, por exemplo,
do trato gastrintestinal, ou diminuicdo da fun-
¢8o mucociliar do trato respiratorio, resultado
da quimioterapia antineoplasica e/ou invasdo
tumoral ou, ainda, lesdes da pele secundérias
a puncdes venosas ou bibpsias de medula 6ssea.
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Granulocitopenia

Neutropenia permanece como o principal
fator de risco, responsavel por infec¢des bacte-
rianas e fungicas em pacientes com cancer®.
A duracdo da neutropenia depende primaria-
mente da doenca maligna e do seu tratamento.
Os pacientes possuem maior risco de adquiri-
rem infeccBes, particularmente as causadas por
bacilos gram-negativos, quando o numero de
granulocitos cai abaixo de 100 células por mili-
metro cibico e guando a granulocitopenia pro-
funda prolonga-se por mais de cinco-seis dias.
Geralmente, 0s pacientes que cursam com gra-
nulocitopenia profunda por tempo prolongado
sdo aqueles com leucemia submetidos a terapia
de inducdo ou reinducdo ou, ainda, aqueles pa-
cientes submetidos a diversos cursos de quimio-
terapia por perfodo de anos. Pacientes portado-
res de tumores solidos, os quais recebem qui-
mioterapia, permanecem granulocitopénicos por
perfodos mais curtos de tempo do que aqueles
com leucemia.

Como dito anteriormente, pacientes granulo-
citopénicos tendem a tornar-se infectados com
bacilos gram-negativos (as espécies variam de
hospital para hospital, porém, a maioria dos Cen-
tros refere que Escherichia coli, Pseudomonas
aeruginosa e Klebsiella pneumoniae séo os mais
freqUentemente isolados), ~ Staphylococcus
aureus e Staphylococcus epidermidis, sendo
estes Ultimos responsaveis por grande numero
de infeccBes em diversos centros™®. O reapare-
cimento dos cocos gram-positivos como causa de
infeccdo hospitalar em pacientes graves e, princi-
palmente, em pacientes com cancer, parece ser
secundario ao uso em larga escala de cateteres
venosos profundos. Os fugos tendem a causar
infeccdo em pacientes que permanecem granulo-
citopénicos por longos periodos de tempo e,
principalmente, naqueles que fizeram uso de an-
tibibticos.

Os pacientes com granulocitopenia e dano da
mucosa intestinal tém, como regra, infec¢tes ao
longo do canal alimentar, especialmente exacer-
bacOes de periodontites cronicas, faringites,
esofagites (principalmente do terco distal do
esdfago), colites e lesBes perianais. Qutros locais
comuns de infeccdes incluem o pulmao, prova-
velmente como resultado do dano mucociliar,
episodios ocasionais de sinusites e lesdes cutd
neas em areas lesadas da pele. Desde gue hd mo-
dificacdo da flora oral, havendo substitituicdo
da mesma por bacilos gram-negativos, ndo é sur-
presa que a maioria das pneumonias, faringites
e episodios de esofagite seja causada por baci-
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los gram-negativos. Menos freglentemente eles
podem ser causados por fungos ou virus. Na pre-
senca de lesdes mucosas e auséncia de granulo-
citos, a bacteremia representa uma ocorréncia
comum e se ndo tratada imediata e apropriada-
mente a mortalidade é elevada®.

TABELA 1 — Bacteremia em leucemias/linfomas
versus tumores solidos.
(Maryland Cancer Center, EUA)

Leucemia/linfoma Tumores solidos

E. coli 25 E. coli 12
P. aeruginosa 50 S. aureus 22
Klebsiella 66 Bacteroides 4

S. aureus 14 Klebsiella 29
Candidasp. 70 Candida sp. 42

Infelizmente, a diminuicdo da resposta infla-
matoria faz com que os sinais e sintomas nor-
mais de infeccdo desaparecam, fazendo da febre
a primeira e Unica evidéncia adequada para o
infcio de uma antibioticoterapia de amplo espec-
tro. Pacientes granulocitopénicos frequentemen-
te desenvolvem febre durante os periodos de
granulocitopenia. Em um estudo, tais pacientes
tinham febre documentada em, aproximada-
mente, 50% do perfodo de internacdo. Inicial-
mente foi pensado que esta febre poderia ser
proveniente da presenca da doenca maligna de
base. Porém, diversos outros estudos mostraram
que aproximadamente 20% destes episoddios
febris sdo secundarios a bacteremia, 20% devido
a infeccbes documentadas microbiologicamente
e outros 20% associados a infeccoes documenta-
das apenas clinicamente, tais como pneumonia
com raios X de tOrax positivo e sem escarro
disponivel para o exame microbiologico' ',

A despeito da resposta inflamatoéria diminui-
da, uma historia clinica bem feita, procurando
por sintomas de infeccdo nas areas mais comu-
mente acometidas, deveréd levar ao diagnostico,
principalmente se a historia clinica for repetida
em bases diarias ou duas vezes ao dia, durante 0s
primeiros trés-quatro dias de febre. Da mesma
forma, um bom exame fisico, repetido duas ve-
zes ao dia, ird geralmente revelar alguma evidén-
cia minima, porém definitiva, de inflamacao,
qguando alguma infeccdo estiver presente. Por ra-
z0es similares, 0s raios X de tbrax em pacientes
com pneumonia raramente sdo anormais durante
as primeiras 24 horas de infeccdo e, portanto, os
raios X devem ser repetidos diariamente nos pri-
meiros dias, a fim de documentar a presenca e
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TABELA 2 — Organismos isolados por local de infecgdo nosocomial em pacientes com cancer.
City of Hope Medical Center, EUA. 1979-1981.

percentagem do total§

urinéria cirGrgica bacteremia respirat.

% % % %
Gram-pos. aerdbicos 31 51 40 24
Gram-neg. aerébicos 58 33 38 59
anaerébicos 0 12 10 ?
fungos 11 4 13 7
virus 0 0 ? 8
parasitos 0 0 ? 2

s considerando cada sitio de infeccdo

progressdo de um processo inflamatorio pulmo-
nar. A infeccdo do trato urinario é rara, a menos
que 0 paciente possua historia clinica prévia de
anomalia, obstrucdo por cédlculo ou uso prévio
de cateter vesical. De qualquer forma, o médico
devera examinar a urina, de preferéncia pessoal-
mente, procurando por bacterilria (piGria deve-
ré ser ausente) como uma medida diagnostica
precoce. Hemoculturas devem ser colhidas ime-
diatamente, e, embora bactérias anaertbicas
representem uma causa rara de infeccdo, é es-
sencial realizar culturas apropriadas para anaert-
bicos. Da mesma forma, meios de culturas apro-
priados para fungos deveriam ser inclufdos na
rotina. Como regra geral, as hemoculturas ndo
devem ser obtidas através dos cateteres venosos,
e sim por pun¢do venosa. Uma cultura positiva
ap6s colheita do material através do cateter ve-
noso levantard a questdo da contaminacdo do
cateter. Pelo menos, duas hemoculturas devem
ser obtidas, ndo-somente para aumentar a proba-
bilidade de deteccdo de uma bacteremia, mas
também para ajudar na definicdo se o isolamento
de germes, que podem ocorrer como contami-
nantes (por exemplo Staphylococcus epidermi-
dis), pode de fato ser a causa da bacteremia, Ndo
se deve ignorar uma hemocultura positiva com
um pequeno numero de bactérias por um desses
microorganismos, pois eles sdo reconhecidos ca-
da vez mais frequentemente como causa de in-
feccdo nesses pacientes. No que diz respeito ao
volume de sangue a ser colhido para uma hemo-
cultura, pelo menos 10ml devem ser obtidos,
uma vez ser sabido que esta quantidade de san-
gue aumenta de forma significativa as chances de
isolamento de uma bactéria do sangue'?. Uma
cultura de urina, apesar da relativa raridade das
infeccdes urinarias, também deve ser obtida.

QOutras culturas também devem ser obtidas
de locais presumfveis de infeccdo, se conhecidos,
e também é recomendavel que culturas sejam
obtidas das fossas nasais, orofaringe e reto, para
proposta de avaliacdo da flora colonizante do
paciente. O Laboratério de Microbiologia deve
ser alertado para a proposta dessas culturais, de
forma que ndo sejam referidas como “‘flora nor-
mal’’ ou “‘auséncia de patdogeno entérico’’. Além
disso, também é Util saber se o paciente est4 co-
lonizado com grande numero de Pseudomonas
aeruginosa ou klebsiella pneumoniae, ou, talvez,
com uma Escherichia coli resistente aos aminogli-
cosfdios. Esta observacdo é comum em pacien-
tes internados por mais de sete ddias, ou ainda
em pacientes que estdo sob curso de quimiotera-
pia antileucémica e tiveram diversas admissdes
hospitalares nesse periodo!3. A colonizacdo na-
sal com S. aureus ou Aspergillus flavus pode ser,
da mesma forma, uma informacdo Util. Alguns
estudos reclacionam o isolamento de ambos 0s
patbgenos das fossas navais com maiores chances
de infeccOes pelos mesmos'®. Estas informagdes
podem ser de particular utilidade quatro ou cin-
co dias mais tarde, em um paciente no qual uma
infeccdo é fortemente suspeitada, porém outros
dados de cultura encontram-se negativos.

Alguns problemas especiais podem ocorrer,
como, por exemplo: a despeito de uma avaliacdo
cuidadosa, alguns pacientes deverdao permanecer
persistentemente febris e neutropénicos, sem evi-
déncias de infeccdo. Acredita-se que a maioria
desses pacientes possa ter sua antibioticoterapia
empirica retirada se, na verdade, todos os dados
de culturas, a histéria clinica, o exame fisico e os
Raios X de torax foramnegativos. Contudo, alguns
pacientes terdo sinais e sintomas equivocos que le-
vardo a suspeita da presenca de infeccdo por um
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TABELA 3 — Infec¢Ges bacterianas e fingicas em
pacientes com cancer

Priméria Secundéria

Enterobactéria (resistente)/
Pseudom.

Enterobactéria

Pseudomo nas Pseudomonas/Acinetobacter
(resistentes)

Anaerébios Anaerdbios (Clostridium)

? Legionella

Candida albicans outras espécies de Candida
Aspergillus

Pneumococo ?

S. aureus S. aureus resistente a methicilina

S. epidermidis S. epidermidis resistente a
methicilina
Streptococcus viridans
Corynebacterium

Enterococo Enterococo

microorganismo desconhecido. E nesta situacdo
que a revisdo das culturas de rotina pode mos-
trar-se extremamente (til. Paralelamente, a revi-
sdo da historia clinica recente do paciente pode
ser de uso substancial. Esteve o paciente em uso
de antimicrobianos de amplo espectro por tem-
po prolongado? As culturais de rotina demons-
traram a colonizacdo por um bacilo gram-negati-
vo resistente a diversos antibidticos? Ou, ainda,
existe colonizacdo importante em diversos orif(-
cios por Candida tropicalis? Este tipo de infor-
macdo pode ser (til em determinar possiveis al-
teracdes na terapia antimicrobiana, ou, ainda, na
adicdo de terapéutica antiflngica.

O segundo problema especial no paciente neu-
tropénico é o infiltrado pulmonar. Como dito
anteriormente, infiltrados pulmonares sao rara-
mente presentes quando o paciente torna-se pri-
meiramente febril, e, entdo, o paciente devera,
quase indubitavelmente, estar sob uso de antimi-
crobianos de largo espectro no momento emaque 0
infiltrado pulmonar é reconhecido pela primeira
vez. Aqui, outra vez, as culturas de rotina, reali-
zadas no momento do inicio da terapéutica, po-
dem ser Uteis, desde que a maioria dos infiltra-
dos pulmonares por infeccdo é causada pela flo-
ra de orofaringe ou nasofaringe's. Raramente
existe producdo de escarro, devido & supressdo
da resposta inflamatoéria e a auséncia de granu-
locitos no material colhido torna dificil o exato
julgamento sobre a presenca de um agente pato-
génico. Por esta razdo, é necessaria a utilizagdo
de um procedimento que ultrapasse a flora oral,
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tal como a aspiragdo transtraqueal. Contudo, es-
te procedimento pode também ndo ser diagnos
tico, e é frequentemente necessario se langar
m3o de procedimentos mais invasivos!'® 7. Exis-
tem, atualmente, novos tipos de cateteres teles-
copicos para uso em fibroscopia. Esses cateteres
parecem ser efetivos para ultrapassar a flora de
orofaringe e obter uma amostra, que representa
a flora da area inflamada. Contudo, frequente-
mente é necessario diferenciar entre infeccédo,
hemorragia, invasdo tumoral ou toxicidade indu-
zida por droga. Tal diferenciacdo requer, na
maioria das vezes, avaliagdo histologica. Entdo,
uma broncoscopia deve incluir ambos, esfregaco
e biopsia, de preferéncia realizada sob controle
fluoroscépico, a fim de certificar-se do local da
bibpsia. Atualmente, a lavagem broncopulmonar
comeca a ocupar um lugar importante no diag-
nostico dos infiltrados pulmonares nesses pacien-
tes, uma vez que pode ser realizada de forma
segura mesmo em pacientes graves, e o material
colhido propicia, nas mdos de individuos treina-
dos, uma alta freqléncia de diagnostico. Este
representa um dos desenvolvimentos mais grati-
ficantes no diagnostico rapido de um infiltrado
pulmonar!®. Assim como muitos outros procedi-
mentos, este ndo é inteiramente novo, ja que foi
utilizado por alguns pneumologistas h4 mais de
15 anos, para o diagnostico de proteinose alveo-
lopulmonar. Nas mdos de individuos ex perien-
tes, a lavagem broncoalveolar tem se tornado
extremamente Util, principalmente no diagnos-
tico de infecgBes pulmonares em pacientes com
trombocitopenia importante. Infelizmente, a la-
vagem broncoalveolar tem sido freqUentemente
mal intrepretada e realizada de maneira impro-
pria.

Ao realizar a broncoscopia, alguns médicos in-
troduzem 20 a 30ml de solucdo salina. A verda-
deira lavagem broncoalveolar requer a introdu-
¢cdo de 200-250m! com répida aspiracde através
do cateter. A introducdo de grande volume e a
répida aspiracdo provavelmente propiciam a ob-
tencdo de uma boa amostra de lavado pulmonar.
A despeito desses procedimentos, ocasionalmen-
te & necessario se realizar uma bidpsia a céu aber-
to a fim de obter um diagnoéstico definitivo.

Outra situacdo especial nesses pacientes é a
esofagite. Os sintomas geralmente s3o leves e
pouco definidos, porém, um questionamento
cuidadoso debera ser importante no diagnostico.
A esofagite geralmente envolve o terco distal do
esdfago, presumivelmente como o resultado de
uma combinacdo, dano da mucosa pela quimio-
terapia associada ao refluxo acido do estdmago.

Essencialmente, qualquer microorganismo pode
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causar infec¢do nesta area e, portanto, um raio
X contrastado, embora possa demonstrar uma'
mucosa lesada, ndo ir4 definir o agente etiol6gi-
co. E essencial a realizagdo de uma endoscopia
com biopsia, a fim de detectar se a infeccdo est4!
sendo causada por um bacilo gram-negativo, um
coco gram-positivo, candida, citomegalovirus, ou

Herpes simples, todos causas comuns de in-

feccdo nesta 4rea e todos requerendo uma forma
diferente de terapia®®.

Disfuncdo da Imunidade Celular

Pacientes com deficiéncia da imunidade celu-,
lar incluem aqueles com Doenca de Hodgkin,
linfomas ndo-hodgkin, leucemia linfocrtica agu-
da, mantidos sob terapéutica ao longo perfodo, .
ou pacientes submetidos ao transplante de me-
dula Ossea. Este grupo de pacientes apresenta
um grande risco de adquirir infeccBes dissemina-
das por bactérias intracelulares, tais como Sal-
monella sp., Listeria monocytogenes, Brucella sp.,
e Nocardia sp. Além disso, estdo sujeitos a infec-
¢Oes disseminadas por Mycobacteria, principal-
mente Mycobacterium tuberculosis e Mycobac-
terium avium complex?® ! _ Somadas a estas, in-
fecgOes virais por Varicella-zoster, Herpes sim-
plex e citomegalovirus, infeccdes localizadas ou
disseminadas por fungos tais como Cryptococcus
neoformans, Histoplasma capsulatum, Coccidio-
des immitis e por parasitos, assim como Pneumo-
cystis carinii, Toxoplasma gondii e Strongyloides
stercoralis, também podem ser observadas. E
atualmente conhecido que a defesa do hospedei-
ro contra este grupo de patbgenos é dependente
das células T helper, células NK e dos macrofa-
gos??. Para algumas destas infecgdes, o diagnosti-
co é relativamente facil de ser feito, como, por
exemplo, as manifestacGes caracter(sticas na pe-
le de pacientes com Herpes zoster, identificacdo
e isolamento de Listeria monocytogenes no
lfquor, e a detecgdo de Cryptococcus pela colo-
racdo da tinta da india, ou pela positividade no
teste do latex para a detecgdo do antfgeno cap-
sular. Porém, para outras infecgdes, o diagnosti-
co é extremamente dificil, além de requerer
individuos treinados e muitas vezes técnicas so-
fisticadas para ser realizado. Muitas vezes,
esta dificuldade acarreta um atraso irrecupera-
vel para o inicio da terapéutica efetiva. Exem-
plos de infecgBes associadas a diflceis diagnosti-
cos sdo aquelas causadas por Mycobacteria,
Legionella, P. carinii e Strongyloides. Muitas ve-
zes, mesmo com a realizacdo de procedimentos
invasivos, como bibpsia hepética, bibpsia de me-
dula bssea, ou bibpsia pulmonar a céu aberto, fa-

Iham em fornecer um diagnéstico definitivo. Pa-
ra muitos desses pacientes, a terapia empirica
representa a Unica chance de sobrevivéncia.

No caso das bactérias (Salmonella, Mycobac-
téria) e fungos, progressos tém sido obtidos apés
a introducdo de técnicas que envolvem a deter-
minagdo radiométrica do crescimento microbia-
no. A incorporagdo de substratos radioativos no
caldo de cultura resulta na geracdo de gases ra-
dioativos (geralmente CO,) quando a bactéria
respira. Sistemas comerciais permitem a determi-
nacdo radiométrica do crescimento microbiano,
mesmo antes que qualquer turva¢do do meio seja
observada. Quando a combinacdo de técnicas,
como lise dos fagbcitos com conseqlente libe-
racdo do parasito intracelular, tais como fungos,
Mycobacteria e Salmonella, e deteccdo radio-
métrica do crescimento, & utilizada, o resulta-
do final & uma melhora significante na detecgdo
e uma diminuicdo no espago de tempo para o
isolamento??,

Além disso, diversas técnicas de radioimuno-
ensaio, counter-imunoeletroforese, ELISA e de-
teccdo de antigenos em papel de nitrocelulose
tém sido desenvolvidas a fim de detectar antfge-
nos bacterianos ou flngicos que estejam presen-
tes na maioria das cepas de uma espécie. Meto-
dologia semelhante também est4 em fase de de-
senvolvimento para a detecgdo de antigenos de
P. carinii. Toda esta dificuldade na obtencdo de
metodos reprodutiveis para a deteccdo de antl-
genos dos agentes invasores decorre da inconsis-
téncia e incredibilidade dos métodos para detec-
¢do de anticorpos (muito mais simples de serem
desenvolvidos) em pacientes imunossuprimidos.
Como é sabido, a maioria desses pacientes tem
producdo deficiente ou tardia de anticorpos con-
tra agentes invasores.

Obviamente, o diagnéstico de um microorga-
nismo agressor é essencial para a terapia, uma
vez que esta difere na dependéncia do agente in-
vasor. Uma vez considerado, é critico que o pro-
cedimento diagnostico seja completo, constan-
do, por exemplo, de bi6psia de medula 6ssea
ou bibpsia hepatica, requeridas para reconhecer
uma tuberculose disseminada. A falha em com-
pletar os estudos necessarios pode levar & pro-
gressdo da infeccdo para além de um estégio tra-
tavel.

AlteracGes da Imunidade Humoral

O melhor exemplo de pacientes com altera-
¢Oes na imunidade humoral & o do paciente
com mieloma multiplo. Essa doenca cursa com
uma grande produgdo de anticorpos por plasmo-
citos tumorais, porém estes sdo desprovidos da
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capacidade de opsonizacdo e, portanto, da capa-
cidade de protecdo contra bactérias invasoras.
Associado a isto, sabe-se atualmente que estes
pacientes possuem importante deficiéncia no sis-
tema do complemento?*. Portanto, na maioria
das vezes, esses pacientes possuem grande risco
para a aquisicdo de bacteremia por microorga-
nismos encapsulados, como Streptococcus pneu-
moniae, Haemophylus influenza e Neisseria
meningitis. Apesar de faceis de serem suspeita-
das e reconhecidas, as bacteremias por organis-
mos encapsulados, nestes pacientes, represen-
tam risco de vida imediato, muitas vezes com
evolucdo para o Obito em quatro-seis horas, e
uma vez suspeitadas devem ser tratadas imedia-
tamente?s.

QOutras formas de linfomas que ndo Doenca
de Hodgkin podem cursar com deficiéncias signi-
ficativas na imunidade humoral. Pacientes com
leucemia linfocftica cronica, frequentemente
uma doenca primaria do linfocito B, produzem
células B em demasia, porém incapazes de sinte-
tizar anticorpos normais. Como conseguéncia,
esses pacientes se tornam hipogamaglobulinémi-
cos, particularmente em etapas avancadas da
doenca, e apresentam 0s mesmos riscos de in-
feccdo encontrados em pacientes com mieloma
méiltiplo.

Obstrucdes de Passagens Naturais

InfeccOes secundarias ao efeito local do cres-
cimento tumoral sdo extremamente comuns em
pacientes com neoplasias dos tratos respiratorio,
urindrio e gastrintestinal. Esta pode ser uma
pneumonia que ocorre distalmente a uma obs-
trucdo ureteral ou uretral, uma colangite ascen-
dente secundéria a uma obstrucdo das vias
biliares, ou uma infeccdo de ouvido médio se-
cundéria ao aumento de ganglios linfaticos, ou
mesmo & obstrucdo da trompa de Eustaquio. O
crescimento tumoral pode também estar associa-
do & compressdo vascular, com necrose secun-
déria do tumor ou de areas adjacentes.

ObstrucSes parciais da arvore bronquica po-
dem resultar em pneumonias, abcessos pulmona-
res e, posteriormente, em fistulas broncopleurais
com subseqliente empiema. Obstru¢édo parcial da
4rvore brdnquica pode também acarretar o risco
aumentado de pneumonias de aspiracdo. Orga-
nismos que mais comumente sdo isolados cau-
sando estas infeccdes sdo Bacteroides melanino-
genicus e outros anaerbbios habitantes da cavida-
de oral.

Obstrucdes causadas por tumores na cavidade
peritoneal podem resultar em estase do conteu-
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do intestinal, supercrescimento bacteriano subse-
quente. Se a luz intestinal for completamente
obstrurda, o aumento da pressdo intraluminal
pode levar a perfuragdo intestinal, com peritoni-
te, abcesso intra-abdominal e bacteremia, todos
causados pelas bactérias predominantes na flora
intestinal (E. coli, anaerbbios e possivelmente
algum baciio gram-negativo de origem hospi-
talar).

Obstrucdes do trato urinario podem levar a
hidronefrose, hidropionefrose ou hidroureter
infectado. Pionefrite e bacteremia secundéria,
geralmente causada por bacilos gram-negativos
ou enterococos, pode ser uma complicagdo de
tumores do trato urinério.

Essas infeccBes sdo freqlentemente faceis
de serem diagnosticadas, e bacteriemia secunda
ria representa a principal complicagdo. Porém,
sdo dificeis de serem tratadas, a menos que o fa-
tor causal, no caso a obstrucdo, seja retirado.

Alteracdes do Sistema Nervoso Central(SNC)

Alteractes do SNV, principalmente distlrbios
do comportamento ou perda da consciéncia,
podem ser secundarias a presenca de tumores
metastaticos, anormalidades metabolicas, leuce-
mia meningea e muitas vezes levam a infecgéo.
A compressdo de pares nervosos cranianos po-
de levar & perda do reflexo de degluticéo, resul-
tando em pneumonia de aspiracdo. Anormalida-
des da miccdo com formacdo de urina residual
e infeccdo do tratourinario tambémpodem ocor-
rer como conseqUéncia de distarbios do sistema
nervoso autdonomo.

Infeccées Relacionadas a Procedimentos
latrogénicos

Finalmente, cateteres urinarios, cateteres en-
dovenosos, cateteres intra-arteriais, assisténcia
ventilatoria e outros procedimentos proprios do
progresso médico podem ser freqlentemente
implicados como fatores predisponentes para
infeccBes nesses pacientes. Freglentemente,
microorganismos habitantes da pele, como
S. epidermidis, Corynebacterium sp. e, mais
raramente, Streptococcus, ou mesmo micro-
organismos da flora hospitalar, sdo os responsé-
veis por essas infeccdes?®.

O processo diagnostico, portanto, deve iniciar-
se com uma procura cuidadosa do uso atual ou
recente de alguns desses procedimentos. Além
disso, deve-se considerar infeccOes as quais po-
dem estar associadas a infusGes endovenosas.
A contaminacdo bacteriana de solu¢des represen-
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ta fato incomum, porém, algumas epidemias tém
sido descritas, relacionadas a Pseudomonas
cepacia em albumina preparada comercialmente
ou Pseudomonas stutizeri em sabdo liquido usa-
do para a preparacdo de puncdo venosa. Mais
freqUentemente, se detectam infeccOes relacio-
nadas a transfusdes de sangue ou produtos do
mesmo, principalmente hepatite ndo-Aendo-Bpa-
ra a qual ndo existe forma de diagnostico e que
pode ser observada em 50 a 75% dos pacientes
com leucemia aguda que recebem mdaltiplas
transfusdes de sangue ou produtos do mesmo®- 3
Em muitos dos casos, o Unico sinal presente €&
febre associada a astenia.

CONCLUSAO

E dificil a analise das mudancas nos padrdes
de infeccdo em pacientes hospitalares com can-
cer. Diferentes definices do que constitui infec-
cdo, diferentes distribuicOes referentes a doenca
priméria e, especialmente, diferentes padrdes de
antibioticoterapia tornam dificil uma melhor
comparacdo entre diversas instituicdes, ou mes-
mo comparacdes na mesma instituicao durante
perfodos diferentes. Porém, como um termo ge-
ral, combinando os dados obtidos em diversos
estudos, pode-se chegar a conclusdes sobre as
causas mais comuns de infeccdo em pacientes
com cancer e como realizar-se o diagnostico.

E de valia observar-se que os padrdes de in-
feccdo sofrem variacOes em relacdo ao tempo,
e algumas observacdes podem ser retiradas dos
assuntos mais recentes:

1 — infecgGes polimicrobianas tém sido encon-
tradas com maior freqUéncia, até mesmo em
bacteriemias, e s§o associadas com um pior prog-
nostico; 2 — Com o melhor suporte terapéutico,
0s pacientes tém apresentado maior nUmero de
episbdios de infecgdo no decorrer da doenca;
3 — Ressurgimento das infecgOes por S. Aureus,
principalmente por cepas resistentes a methicili-
na; 4 — InfeccOes graves por componentes da
flora endbgena, como S. epidermidis e Coryne-
bacterium; 5 — aumento na fregiéncia de infec-
cOes causadas por enterococos, aparentemente
secundério & introdugdo dos novos antibidticos
betalactamicos; 6 — Continua importancia das
Enterobactérias como causa de infeccOes seve-
ras; 7 — O surgimento de Pseudomonas nao-aeru-
ginosa como causa de infecgdo nesses pacientes
e de bactérias gram-negatinas ndo-fermentadoras,
assim como Acinetobacter como causa de infec-
cdo hospitalar em pacientes graves; 8 — Docu-
mentacdo do papel dos anaerbbios; 9 — Acentua-
do aumento no papel dos fungos, possivelmente

secundario ao uso de melhores métodos diagnos-
ticos, antibibticos mais potentes e de largo
espectro, maior sobrevida dos pacientes e maior
uso de catéteres venosos; 10 — Aumentada
importancia para o papel de outros microorga-
nismos, como Legionella, virus, Mycobacteria
atipica e novos parasitos.

Concluindo, o diagnostico de infecgdes em
pacientes com cancer continua a representar
um dos maiores desafios clinicos para o médico,
e somente o avango da tecnologia cientifica e
um contfnuo estudo clinico-epidemiolbgico po-
derdo proporcionar formas mais rapidas e pre--
cisas de diagnostico para as infecg8es nesses paci-
entes, 0 que podera levar a um aumento na inci-
déncia de cura para os tumores primarios (secun-
déria ao uso de maiores doses de quimioterapi-
cos) e maior sobrevida.

SUMMARY

In the immunocompromised patient the onset of
fever should immediately trigger an exhaustive evaluation
to determine its etiology. This paper suggests an orderly
approach to differential diagnosis whereby the most
likely causes of signs or symptoms referable to an organ
system or a physical finding are most expeditiously
considered and then ruled in or out.

UNITERMS: diagnosis, Infection, immunosuppressed patient,
neoplasia
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