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RESUMO

A paracoccidioidomicose € uma micose sistémica e endémica causada, na maioria dos casos, pelo
Paracoccidioides brasiliensis. Possui alta prevaléncia na América Latina, em regides Umidas,
principalmente no Brasil. Estudos demonstram incidéncia crescente desta infeccdo em diferentes
estados, bem como uma significativa taxa de letalidade que chega a representar 50% do total das
mortes por doencgas fingicas no pais. OBJETIVOS: Realizar um estudo de caso sobre uma paciente
com diagndstico de Paracoccidioidomicose com acometimento predominantemente cutaneo, analisar
as terap€uticas instituidas e seus respectivos resultados. METODOLOGIA: Trata-se de uma pesquisa
descritiva de relato de caso. Foi realizada coleta dos dados da paciente e andlise do prontuario durante
internacdo, bem como avaliagdo dos exames laboratoriais e de imagens realizados. Sendo assim, os
resultados obtidos serdo correlacionados com a literatura existente, a fim de se obter uma analise
comparativa com os demais casos ja descritos.
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ABSTRACT

Paracoccidioidomycosis is a systemic and endemic mycosis caused, in most cases, by
Paracoccidioides brasiliensis. It has a high prevalence in Latin America, in humid regions, mainly in
Brazil. Studies show an increasing incidence of this infection in different states, as well as a significant
fatality rate that represents 50% of all deaths due to fungal diseases in the country. OBJECTIVES: To
conduct a case study on a patient diagnosed with Paracoccidioidomycosis with predominantly
cutaneous involvement, to analyze the treatments instituted and their respective results.
METHODOLOGY: This is a descriptive case report study. The patient's data were collected and her
medical records analyzed during hospitalization, as well as the evaluation of laboratory and imaging
tests performed. Therefore, the results obtained will be correlated with the existing literature, in order
to obtain a comparative analysis with the other cases already described.

Keywords: Paracoccidioidomycosis. Systemic Mycosis. Paracoccidioides Brasiliensis. Skin
Infection.

RESUMEN

La paracoccidioidomicosis es una micosis sistémica y endémica causada, en la mayoria de los casos,
por Paracoccidioides brasiliensis. Presenta una alta prevalencia en Latinoamérica, en regiones
hiimedas, principalmente en Brasil. Diversos estudios demuestran una incidencia creciente de esta
infeccion en diferentes estados, asi como una tasa de mortalidad significativa que puede representar
hasta el 50% del total de muertes por enfermedades fungicas en el pais. OBJETIVOS: Realizar un
estudio de caso de un paciente diagnosticado con paracoccidioidomicosis con afectacion
predominantemente cutdnea, para analizar las terapias instauradas y sus resultados.
METODOLOGIA: Se trata de un estudio de caso descriptivo. Se recopilaron datos del paciente y se
analizo su historia clinica durante la hospitalizacidn, asi como las pruebas de laboratorio y de imagen
realizadas. Los resultados obtenidos se correlacionaran con la literatura existente para realizar un
analisis comparativo con otros casos ya descritos.

Palabras clave: Paracoccidioidomicosis. Micosis Sistémica. Paracoccidioides Brasiliensis. Infeccion
Cutanea.
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1 INTRODUCAO

A paracoccidioidomicose (PCM) ¢ uma micose tropical sistémica tipica da América Latina,
sendo o Brasil o pais com maior nimero de casos. O primeiro caso relatado no Brasil foi em 1908 na
cidade de Sao Paulo. A PCM ¢ uma doenca granulomatosa sistémica causada por fungos
termodimorficos do género Paracoccidioides que se desenvolvem no solo e sdo adquiridos
principalmente pela inalacdo de esporos. Embora a forma pulmonar seja a mais comum, a doenga
pode atingir diversos oOrgdos, incluindo pele, mucosas e linfonodos, com manifestagdes clinicas
variadas. (*)

Historicamente, os achados epidemiologicos indicam que a infeccdo ¢ adquirida
principalmente nas primeiras duas décadas de vida, mas o aparecimento de sintomatologia ou
desenvolvimento da doenca ocorre mais frequentemente por volta dos 30 a 50 anos de idade, quando
o foco endogeno latente ¢ reativado. Sabe-se que a infeccdo tem maior incidéncia em homens e com
exposi¢do ocupacional ao ambiente rural. No entanto, casos em mulheres e jovens tém sido cada vez
mais descritos, muitas vezes com apresentagdes clinicas atipicas. A forma cutanea, especialmente
quando isolada, ¢ menos frequente e pode se apresentar de maneira semelhante a outras dermatoses,
o que dificulta o diagndstico precoce. A mortalidade dos pacientes acometidos por PCM no Brasil foi
de 1,45 obitos por milhdo de habitantes. Apesar do indice de mortalidade ser baixo, a morbidade ¢
alta, uma vez que as sequelas da forma cronica estdo presentes em quase 50% dos pacientes, apesar
do tratamento, que, muitas vezes, ¢ instituido apos diagnéstico tardio. (**)

Neste sentido, esta apresenta¢do tem como objetivo destacar a apresentacdo incomum da
paracoccidioidomicose e refor¢ar a importancia de inclui-la no diagnostico diferencial de afeccdes

dermatologicas em regides endémicas.

2 CASO CLINICO

Paciente do sexo feminino, 30 anos, residente no interior de Minas Gerais. Refere ter habitado
em zona rural até aos 15 anos de idade, porém nao realizava trabalho agricola. Relata lesdes
inicialmente em regido frontal de face com extensdo ao couro cabeludo e regido dorsal, de inicio ha
um ano e que piorou progressivamente hd quatro meses. Junto a isso, estava apresentando artralgia,
febre, perda ponderal de onze quilos, tosse esporadica, mas sem dispneia. Negou quaisquer outros
sintomas. Foi encaminhada ao servico do pronto socorro da instituicdo apds resultado de
anatomopatologico de lesdo dorsal realizado por dermatologista assistente que a estava acompanhando
em regime ambulatorial. No momento da admiss@o hospitalar, encontrava-se em regular estado geral,

hipocorada, com febre e com lesdes crostosas em regido de couro cabeludo e face, as quais drenavam
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secre¢dao amarelada purulenta e apresentavam odor fétido. Nao apresentava adenomegalias palpaveis,
hepatoesplenomegalia ou demais alteragdes no exame fisico.

Realizaram-se exames laboratoriais ¢ de imagem admissionais, os quais evidenciaram anemia,
leucocitose com desvio a esquerda, plaquetose, alteracdo de enzimas de fungdo hepatica e
canaliculares. Foram realizadas sorologias para hepatites e HIV, as quais foram negativas. Além disso,
foram feitas tomografias de torax e abdome, as quais mostraram linfonodomegalias axilares,
o maior no nivel I a esquerda, medindo cerca de 3,3 x 2,3 cm, linfonodomegalia mamario interno a
esquerda medindo 1,6 x 1,3 cm, acentuada linfonodomegalia abdominal a maior na cadeia paradrtica

a direita medindo cerca de 2,8 x 2,1 cm. Nao foram evidenciadas esplenomegalia e nem alteragdes
do parénquima pulmonar. O figado apresentava volume e contornos normais, com pequenas imagens
cisticas esparsas no parénquima.

O resultado da biopsia de les@o cutinea, realizada anteriormente a pedido de dermatologista
assistente, revelou infec¢do por Paracoccidioides brasiliensis. Paciente refere ainda que,
anteriormente, foram realizadas duas biopsias em locais diferentes de lesdes, porém os resultados
foram inconclusivos. Dessa forma, relata que fez uso prévio de metotrexato devido a suspeita inicial
de psoriase.

Paciente foi tratada inicialmente em regime hospitalar com uso de anfotericina B desoxicolato
0,7 mg/kg/dia por 21 dias. Apds melhora clinica, laboratorial e do aspecto das lesdes, paciente recebe
alta para continuidade de tratamento em domicilio com itraconazol 200 mg/dia por dois meses até
agendamento de retorno dermatoldgico para seguimento clinico e andlise de extensdo terapéutica com

uso de antifungico oral.

Figura 1- Lesdes crostosas em regido frontal de face e supercilio a direita. Imagem obtida no momento da admissdo
hospitalar.

ry

FONTE: Acervo pesoal do autor.
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Figura 2. Lesdes hipercromicas, ndo descamativas, em regido escapular direita, onde foi realizada ultima biopsia.

FONTE: Acervo pessoal do autor.

Figura 3. Lesoes apresentando melhora notéria apos quatorze dias de infusdo de antifungico endovenoso.

FONTE: Acervo pessoal do autor.

REVISTA ARACE, Sdo José dos Pinhais, v.7, n.11, p-1-12, 2025




Revista A

ARACE

ISSN: 2358-2472

Figura 4. Paciente em acompanhamento ambulatorial hd cinco meses, com melhora das lesdes, apos continuidade de
tratamento por via oral.

A=

FONTE: Acervo pessoal do autor.

3 DISCUSSAO

A PCM ¢ uma doenca fungica sist€émica causada especialmente pelo Paracoccidioides
brasiliensis sensu stricto , um fungo termodimorfico associado a PCM, que por muito tempo foi
considerado um tdxon monotipico. Entretanto, com base no sequenciamento de genes nucleares e
analises filogenéticas de diferentes isolados latino-americanos, posteriormente, foram propostas
quatro espécies filogenéticas para P. brasiliensis, denominadas S1 (espécie 1), PS2 (espécie
filogenética 2), PS3 (espécie filogenética 3) e PS4 (espécie filogenética 4). Neste cenario, P
brasiliensis sensu stricto compreende o grupo S1, enquanto os clusters restantes, PS2, PS3 e PS4,
foram denominados P. americana , P. restrepiensis e P. venezuelensis , respectivamente. Em 2014,
analisou-se um grupo de isolados, divergente das espécies cripticas descritas anteriormente, onde foi
denominado Paracoccidioides lutzii em homenagem ao médico Adolpho Lutz- pioneiro na descri¢ao
da PCM . Juntamente com as caracteristicas genéticas, a distingao entre as espécies P. brasiliensis e P.
lutzii foi notada por diferencgas antigénicas significativas, tendo implica¢des no diagnostico sorologico
da doenca. (*%)

Sabe-se que a infec¢do ¢ adquirida pela inalagdo de propagulos miceliais suspensos no ar pelo
trato respiratorio em humanos e alguns animais, como os tatus. No desenvolvimento da infec¢ao, os
esporos do Paracoccidioides sp. infectam o trato respiratorio e chegam aos bronquiolos terminais e
alvéolos, causando areas de pneumonia. A partir dai, o fungo se propaga pela via linfatica e provoca
uma reagdo granulomatosa. As areas com pneumonia sdo denominadas polo parenquimatoso e os

linfonodos regionais afetados constituem o polo linfatico que juntos constituem o complexo primario
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da PCM. A transmissao pela pele e visceras ¢ pouco comum e ndo ha relatos de transmissdo entre
humanos. Sabe-se que sdo acometidos com maior frequéncia homens entre 30 e 50 anos, trabalhadores
rurais, seguidos por pedreiros, pois ambas atividades profissionais expdem os individuos a particulas
fungicas do solo contendo aerossois. Além disso, habitar em areas rurais ou na periferia de centros
urbanos também ¢ um importante fator de risco para infec¢do. A predisposi¢ao racial ao
desenvolvimento de formas graves de PCM ainda ¢ controversa. At¢ o momento, apenas um estudo
realizado no Sul do Brasil encontrou maior prevaléncia de lesdes disseminadas em pacientes negros
com formas agudas/subagudas de PCM do que em individuos brancos. Também ¢ sabido que as
mulheres tém o estrégeno como fator protetor para a patogenicidade deste fungo. Além do mais, nota-
se que pacientes tabagistas e imunocomprometidos sdo mais propensos ao desenvolvimento da
doenca. (>>®). Neste caso descrito, a paciente é negra e habitou em érea rural na primeira década de
vida, mas negou ter realizado atividades agricolas no periodo.

A PCM ¢ considerada a infec¢ao fungica endémica mais importante da América Latina, com
alta prevaléncia na América do Sul, principalmente no Brasil, responsavel por 80% dos casos. No
Brasil, a incidéncia anual € de 3 a 4 novos casos/milhdo de habitantes e, nas areas de endemicidade
(regides sudeste, centro-oeste e sul) estima-se que seja de até¢ 10 a 30 novos casos/milhdo de habitantes
por ano. A taxa de mortalidade no Brasil foi determinada anteriormente, com base em um estudo de
3.181 individuos falecidos entre 1980 e 1995. A taxa média anual de mortalidade por PCM foi de 1,45
obitos por milhdo de habitantes, e as diferentes regides brasileiras ndo se distribuiram de forma
homogeénea, pois os estados do Sul apresentaram a maior taxa regional, e o Sudeste apresentou
tendéncia decrescente. Contudo, ndo ¢ uma doenca de notificagdo obrigatoria, o que dificulta a
determinagdo da verdadeira magnitude de sua ocorréncia e epidemiologia e a implementagdo de
politicas publicas para contengdo fingica. ('>*). Neste caso relatado, a paciente sempre habitou em
area de endemicidade brasileira.

Observa-se que a PCM possui agentes causadores capazes de infectar, invadir e causar doencas
em hospedeiros normais que tém respostas imunes adequadas. O fator determinante e uma resposta
imune eficaz contra um agente infeccioso, depende das caracteristicas do microrganismo e do
hospedeiro. Os mecanismos efetores entre o conjunto de respostas imunes existentes que serdo mais
eficientes contra um patdgeno especifico dependem de seu habitat dentro do hospedeiro — ou seja, se
é intracelular (habitante do citosol ou contido em fagossomos) ou residente nos espacos
extracelulares. Paracoccidioides prospera em todos os espagos supracitados. Dessa forma, uma
associacao de todos os mecanismos imunes efetores deve ser ativada no combate a esse patdgeno. O

quadro clinico € muito variavel, podendo manifestar-se como uma doenca autolimitada até um quadro
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sistémico e disseminado. Os pacientes podem, entretanto, ser reinfectados. Tal processo pode ocorrer
por meio de dois mecanismos distintos: forma enddgena ou forma exdgena. A maneira endogena
ocorre quando as cicatrizes formadas ndo sdo estéreis, ou seja, elas possuem fungos remanescentes
latentes que podem trazer manifestacdes clinicas apos anos. J& a maneira exdgena, ocorre uma vez
que, na maioria dos casos, 0s pacientes continuam em contato com o solo contaminado e podem
desenvolver a doenca posteriormente. (>37)

O controle da infec¢do estd usualmente relacionado a resposta imunologica do tipo 1 e
producao de citocinas relacionados a ativacao de linfocitos T CD4+ e CD8+ que originam os
granulomas. Ja em pacientes com a resposta imunologica ineficaz, apos infectarem a via linfatica, os
fungos seguem pela via hematogénica para diversos 6rgdos e sistemas e a doenca ja se estabelece apos
o primeiro contato. Assim, ha uma depressao na resposta do tipo 1 e predomina a reagao do tipo 2,
com ativagdo dos linfocitos B e altos titulos de anticorpos especificos que se correlacionam com a
gravidade da doenga . Desse modo, torna-se imprescindivel a investigacdo de causas de patologias ou
condig¢des clinicas que predisponham ao desenvolvimento da doenga, como coinfec¢ao com virus HIV,
neoplasias ou uso cronicos de corticoides. (>**7). Na paciente do caso em questdo, foram descartadas
causas de imunodeficiéncia e patologias concomitantes.

Dessa maneira, nota-se que a PCM ¢ uma doenga polimoérfica com infec¢do granulomatosa e
que pode progredir com comprometimento tegumentar e visceral. Assim, ¢ frequentemente
confundida com outras patologias, principalmente em individuos que ndo fazem parte do grupo de
risco. Geralmente os pacientes queixam-se de mal-estar e anorexia seguidos de perda ponderal. A febre
¢ ocasional e pode ser interpretada como sinal de gravidade. Os outros sintomas apresentados sao
relacionados aos Orgdos acometidos pela infecgdo. Observa-se que 90% dos casos ha
comprometimento pulmonar e o paciente pode apresentar sintomas de tosse, dor torcica, dispneia e
lesdes pulmonares (nodulares, infiltrativas, fibréticas e cavitarias). Em um estudo realizado, notou-
se que o pulmao ¢ o 6rgao mais acometido, seguido dos linfonodos. O acometimento de pele ocupa o
oitavo lugar. (1**). Na paciente em questdo, ela possuia linfonodomegalias abdominal, mamaria e
axilares e queixava-se de tosse esporadica, porém, ndo apresentava alteracdes em exame fisico do
aparelho respiratdrio e ndo foram evidenciadas lesdes pulmonares sugestivas em tomografia de torax.

Na auséncia do tratamento, a infecgdo pode disseminar-se para outros tecidos, como pele,
mucosas, 0ssos, glandulas adrenais, figado, bacgo e sistema nervoso central. A paracoccidioidomicose
pode ser subclinica ou progressiva com formas pulmonares (aguda ou cronica) ou formas
disseminadas (aguda, subaguda ou cronica) da doenca. A forma aguda/subaguda ou forma juvenil

possui evolucao rdpida e manifestacao dos sintomas de quatro a doze semanas apos o contato com o
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fungo. Essa condicdo ¢ menos frequente e corresponde a cerca de 5% dos casos. Nota-se
predominancia em criangas e adolescentes e ¢ igualmente distribuida entre os sexos. O quadro clinico
comumente inclui adenomegalias e visceromegalias (hepatomegalia e/ou esplenomegalia), e, com

menos frequéncia, ha comprometimento da medula 6ssea, do sistema Osseo, articular e lesdes

cutaneas. (°)

Figura 5. Paciente adulto jovem com forma aguda/subaguda de paracoccidioidomicose (tipo juvenil). Observa-se
aumento significativo dos linfonodos nas cadeias cervical e submandibular, do tipo supurativo.
o ; : . IV =
A S

~N
g

Fonte: (HAHN, R. S. et al, 2022) (3)

A hipdtese diagndstica da PCM deve ser elaborada durante o exame clinico, podendo ser
confirmada através de radiografia de torax, citologia e bidpsia. No exame histopatologico, observa-se
células de levedura ovais a arredondadas com paredes duplas e brotamentos inicos ou multiplos
(blastoconidios), o que sdo caracteristicas deste fungo. Os blastoconidios sdo ligados a uma célula-
mae por um istmo estreito, e seis ou mais, de varios tamanhos, podem ser produzidos a partir de uma
unica célula , sendo denominadas de morfologia em “roda de leme”. Estas caracteristicas sdo
melhores reveladas pelos corantes de metenamina de prata de Grocott- Gomori (GMS), mas também
podem ser utilizadas coloracao de Hematoxilina/Eosina ou com KOH. O diagnostico também pode
ser confirmado por cultura dos microrganismos (tendo desvantagem o crescimento lentificado do

fungo) e testes soroldgicos. Os testes sorologicos mais utilizados sdo imunodifusdo dupla (ID),
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contraimunoeletroforese (CIE), imunofluoréscencia indireta (IFI), ensaio imunoenzimatico (ELISA)
e imunoblot (IB) . (*°)

O tratamento de escolha para apresentagdes leves a moderadas de PCM ¢ o itraconazol 200
mg/dia VO com taxas de resposta de 85-90% e um perfil de tolerancia adequado . Atualmente, o
medicamento esta disponivel em quase todos os paises da América Latina, mas com presenga limitada
em hospitais ndo referenciados e com alto custo. Além disso, formulagdes intravenosas de itraconazol
nao sdo facilmente disponiveis e a absor¢ao oral de capsulas € erratica, levando a niveis plasmaticos
supraterapéuticos ou subterapéuticos imprevisiveis . A duragao desse tratamento pode variar de 9 a 18
meses. Nas situagdes em que a infecgdo se demonstra grave ou refrataria, adota-se a terapia com a
anfotericina B por 2 a 4 semanas (formulagdes convencionais ou lipidicas) até estabilizac¢do clinica e
realizagdo da transi¢do para manutencao do tratamento oral. Utiliza-se dose de anfotericina B
desoxicolato 0,5-0,7 mg/kg/dia IV a cada 24 horas (ndo podendo exceder 50 mg/dose) ou anfotericina
B formulagao lipidica de 3-5 mg/kg/dia IV a cada 24 horas. Embora as formulacdes lipidicas sejam
menos toxicas do que as convencionais, seu alto prego limita seu uso . Os principais efeitos colaterais
observados com uso da anfotericina foram hipomagnesemia, calafrios e anemia em mais de 50% dos
casos e insuficiéncia renal aguda em 11% deles. No caso descrito em questdo, optou-se pelo tratamento
hospitalar com anfotericina B desoxicolato devido gravidade clinica da paciente em momento de
admissao e disponibilidade de apresentacdo do medicamento em servigo. O tratamento € encerrado
quando se atingem os critérios de alta. No primeiro trimestre sdo recomendadas consultas mensais a
fim de avaliar a eficacia e tolerabilidade, bem como verificar a adesdo ao tratamento. Em caso de
resposta clinica satisfatoria, a consulta podera ser trimestral, com exames periodicos. Os critérios de
cura da PCM sao clinicos, radiologicos e imunologicos. Os sinais e sintomas da doenga devem estar
ausentes, bem como a linfoadenopatia. Espera-se que as lesdes de pele estejam cicatrizadas e que
ocorra a recuperacdo da perda ponderal inicial. Quanto a radiologia, espera-se estabilizac¢do das lesdes
pulmonares em 2 imagens com intervalo de 3 meses, quando estas estiverem presentes inicialmente.
A reducao dos titulos também ¢ critério de cura, e deve ser menor ou igual a 1:2, em duas coletas com
intervalo de seis meses, apos o encerramento do tratamento. Apds a alta, estes pacientes devem ser
acompanhados anualmente e a terapia antifingica deve ser reinstituida se houver qualquer aumento

dos titulos na sorologia. (>*°)

4 CONCLUSAO
A PCM ¢ uma micose sist€émica prevalente na América Latina, sendo o Brasil responsével por

80% dos casos no mundo. Embora a incidéncia dos casos seja crescente, a doenga ainda nao ¢ de
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notificagdo obrigatdria. Nota-se que ¢ de suma importancia que o médico seja apto a reconhecer o
quadro clinico da doenga para que seja elaborada precocemente uma hipotese diagnostica e, como
consequéncia, seja instituido o protocolo para realizacdo de confirmagdo do diagnostico e tratamento
medicamentoso. Dessa forma, proporcionando um melhor prognéstico ao paciente. E importante
ressaltar que o quadro clinico ndo deve ser subestimado na auséncia de fatores de risco e, apos
confirmacao diagnostica, devem ser investigadas causas comuns de imunodeficiéncias. Ao instituir-
se o tratamento ambulatorial por via oral, o paciente deve ser acompanhado periodicamente a fim de

analisar eficacia, tolerabilidade e aderéncia.
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