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INFORMAGAO SOBRE O ARTIGO RESUMO
Historial do artigo: Blastomicose Sul Americana, também conhecida como Paracoccidioidomicose,
Recebido em 20 de Outubro de 2010 Blastomicose brasileira ou moléstia de Lutz, foi observada pela primeira vez no Brasil
Aceite em 16 de Dezembro de 2010 em 1908, por Adolpho Lutz. O pulméo é o érgdo mais frequentemente acometido e da
origem a manifestagdes clinicas de maneira muito insidiosa. As lesées da mucosa
Palavras-chave: oral, faringe e laringe sdo muito comuns e com frequéncia sdo a causa de consulta ao
Blastomicose Sul Americana Médico Dentista ou ao clinico geral, em estado inicial as lesdes, principalmente na lingua
Drogas Antifingicas podem simular carcinoma. Para tal, considera-se o manejo terapéutico da Blastomicose
Fluconazol Sul Americana deve,obrigatoriamente, compreender além da utilizacdo de drogas

antifingicas, o emprego de medidas que melhorem as condigdes gerais do paciente, e
acompanhamento p6s-terapéutico. Os principais medicamentos utilizados sdo a associagao
trimetropim/sulfametoxazol (co trimoxazol), itraconazol e cetoconazol. O diagnéstico
definitivo desta patologia é obtido com a demonstracdo do agente etiolégico em fluidos
biolégicos ou tecidos, principalmente por exame micolédgico direto e/ou histopatolégico.
Esse artigo traz um levantamento bibliografico, bem como um caso clinico tratado com
associacgdo de inidazdis sistémico e tépico.
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South american blastomycosis — presentation of a clinical case treated
with a combination of systemic and topical inidazois

ABSTRACT

Keywords:

South American Blastomycosis
Antifungal drugs

Fluconazole

The South American Blastomycosis, also known as paracoccidioidomycosis, blastomycosis
brazilian or illness of lutz, was first observed in Brazil in 1908 by Adolpho Lutz. The lung
is the organ most commonly affected and gives rise to clinical manifestations in a very
insidious way. Lesions of the oral mucosa, pharynx and larynx are very common and are
often the cause of visits to the dentist or general practitioner in the initial lesions stage,
especially in the tongue since it can simulate carcinoma. To this end, we consider the
therapeutic management of South American blastomycosis must, necessarily, understand
than the use of antifungal drugs, the use of measures to improve the overall condition of
the patient, and post-therapeutic monitoring. The main drugs used are the combination
trimethoprim / sulfamethoxazole (co-trimoxazole), itraconazole and ketoconazole. The
definitive diagnosis of this condition is obtained with the demonstration of the etiologic
agent in biological fluids or tissues, mainly by direct mycological examination and / or
histopathology. This article presents a literature survey, as well as a clinical case treated

with a combination of topical and systemical inidazdis.
©2010 Published by Elsevier Espafia, S. L. on behalf of Sociedade Portuguesa

de Estomatologia e Medicina Dentdria. All rights reserved.

Introducao

Blastomicose Sul Americana, também conhecida como
Blastomicose brasileira, Paracoccidioidomicose ou moléstia de
Lutz, foi observada pela primeira vez no Brasil em 1908, por
Adolpho Lutz, a quem chamou a atencao as lesoes encontradas
na boca dos pacientes. E uma micose sistémica causada por
um fungo dimérfico, autéctone (natural do pais em que habita
e proveniente das ragas que ali sempre habitaram) da América
Latina, encontrada principalmente no Brasil, Coldmbia e
Venezuelal.

E mais comummente encontrada em pessoas entre
a quarta e quinta décadas de vida, sendo uma patologia
predominantemente do sexo masculino, em individuos
comummente ligados a atividade agricola, podendo também
ocorrer em criangas de ambos os sexos e adolescentes?.

A doenca envolve primariamente os pulmoes pela inalacao,
podendo, posteriormente, disseminar-se para varios 6rgdos
e sistemas, originando lesGes secundarias que ocorrem
frequentemente nas mucosas, nos linfonodos, na pele e nas
glandulas adrenais. As regides da boca e pescogo constituem
areas importantes da manifestacdo da doenca, visto que a
mucosa bucal fornece substrato a vida sapréfita do fungo em
solo unicamente rico em proteinas, em locais onde as variacoes
climaticas sdo minimas. Nesses ambientes, os fungos crescem
na fase micelial, produzindo conideos que sobrevivem por
varios meses, possibilitando a dispersdo aérea. Inalados pelo
homem, chegam até os alvéolos pulmonares, dando origem a
uma infec¢ao sub-clinica que podera disseminar-se para outros
6rgdos por via linfohematogénica3.

As lesOes da mucosa oral, faringe e laringe sdo muito
comuns e resultam da disseminac¢do hematogénica, a partir
do foco primério pulmonar. Na boca, nota-se uma estomatite
moriforme, também denominada papulo-erosiva. Trata-se
de uma estomatite de evolugao lenta, exulcerada, com fundo
de aspeto de multiplas e finas granulagdes vermelhas. As
vezes podem apresentar-se também sob a forma de ulceragdo
mais profunda. Predominam nas regides labiais da mucosa
jugal, gengivais, lingua e palato, sobrevindo além das lesdes
exulceradas, dores, sangramento, mobilidade dos dentes,
sialorréia, edema®>.

As lesdes iniciais, principalmente na lingua podem simular
carcinoma. O exame microscépico é obrigatério para o
diagnéstico definitivo e diferencial. A identificacdo do agente
etiolégico pode ser obtida por visualizagdo da fase leveduriforme
do fungo em material colhido por raspagem das lesdes, no
escarro ou por bidpsia, sendo este sem duvida, o método
mais confidvel. Diversas técnicas de coloragdo histolégica sdo
utilizadas, entre elas a Hematoxilina-Eosina (HE), Periodic Acid
Schiff (PAS) e a impregnacéo pela prata (Grocott)®.

Caso clinico

Paciente S.P.O., 43 anos de idade, leucoderma, género
masculino, deu entrada no ambulatério do Servigo de Cirurgia
e Traumatologia Buco-Maxilo-Facial do Hospital de Base da
Associac¢do Hospitalar de Bauru, SP, Brasil, apresentava multiplas
lesbes ulcerativas de boca, em regido de labios, mucosa jugal
(fig. 1), sulco gengivo-labial, gengiva inserida (fig. 2) e mucosa
palatina. As ulceragoes tinham aspeto moriforme e pontilhados
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Figura 1 - Blastomicose na mucosa jugal e retromolar
evidenciando ulceras pontilhado moriforme carateristico.

Figura 2 - Blastomicose na gengiva inserida.

hemorrégicos, o paciente queixava-se de dor e ardéncia; com
evolugdo do quadro clinico de mais ou menos trés meses. O
paciente relatou ser lavrador (plasticultor) e relatou o héabito
de mascar folhas (hortela crua entre outros). Realizado exame
radiografico de térax, apresentou velamento parcial em
ambos os pulmoes (fig. 3). Em hemograma completo, discreta
eosinofilia. Foi efetuada bidpsia incisional de duas lesoes,
obtendo-se o diagndstico microscépico de Paracoccidioidomicose
(Blastomicose Sul-Americana, fig. 4). O tratamento proposto
iniciou-se logo apés a constatagdo do diagnéstico com Fluconazol
150 mg dois comprimidos a cada semana (300 mg, 1 x por semana)
e, aplicacdo tépica de Daktarin gel (miconazol) cinco vezes
ao dia, colutdrio a base de agua oxigenada 10 vol, bochechos
5 x ao dia, tratamento este mantido e endossado pela clinica
meédica pela qual o paciente passou por avaliacdo. O tratamento
medicamentoso prolongou-se por seis meses, quando ja néo
havia mais sintomatologia clinica e nem imagens radiograficas
em raios-x de térax que comprometessem os pulmaoes. Assim o
paciente obteve alta do servico da CTBMF e clinica médica, sendo
liberado para dentisteria e reabilitacdo oral protética (fig. 5).

Figura 3 - Radiografia de térax evidenciando
comprometimento pulmonar pelo fungo
paracoccidioidomicose.

MACROSCOPIA:

Vaérics fragmentos irregulares de tecidos que medem em conjunto 1.5 X 0.8 X 0.7 cm. Tem
ho-esbranquicada e elastica.(V Fitm)

MICROSCOPIA:

Cortes de mucosa que apresenta intensa hiperplasia da epiderme com alongamento iregular
das cristas. Na derme observa-se processo ir orio crénico grant com grande nimero
de células gigantes e infiltrado linfo-plasmocitério € microabscessos esparsos. No mtqnqr oberva se
estruturas esféricas com dupla capsula na coloragao pelo PAS. Nao ha sinais de malignidade neste
material.

DIAGNOSTICO: BIOPSIA DE LESAOC DA BOCA:

PARACOCCIDIOIDOMICOSE.

Figura 4 - Resultado histolégico.

Figura 5 - Pés-operatdrio com 6 meses evidenciando
completa cicatrizagdo das les6es bucais.
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Discussao

Na grande maioria dos casos relatados assim como no caso
clinico descrito neste trabalho, os pacientes eram oriundos de
regides agricolas coincidentes com a literatura descrita. Nas
lesbes sistémicas da forma crénica da micose, os pulmoes
e os linfonodos, além da mucosa oral e orofaringe, sdo as
regides mais envolvidas. A maior incidéncia das lesdes, nos
labios, gengivas, palato e lingua estdo em concordancia com a
literatura e com nosso caso clinico?%7.

Os resultados apontam, como uma importante perspetiva
em Saude Publica, o tratamento da paracoccidioidomicose,
com cetoconazol, tratamento proposto também no caso
clinico relatado, muito embora outros estudos controlados
sejam pacientes, em longo prazo, visando maior seguranca
no critério de cura®.

Pela obtencao dos resultados os autores revelaram que a
frequéncia da patologia em relacdo & idade, é predominante
na quarta e quinta décadas de vida. Nas lesdes secundarias da
boca, verificou-se maior incidéncia de lesdes no palato. Entre
as drogas utilizadas no tratamento da Paracoccidioidomicose, o
maior indice de utilizacao foi para o sulfametoxasol-trimetropin
(64,5%)°. No nosso caso clinico observou-se comprometimento
pulmonar e a presenca do fungo na regiao do palato duro. Quanto
a droga proposta houve discordancia, uma vez que utilizamos
um derivado imidazélico e fluconazol via sistémica.

A correlagdo epidemiolégica entre os pacientes positivos
a paracoccidioidina com antecedente de participacdo em
lavoura de café e com aqueles individuos que referiam
como atividade principal, aquela de apanhar o grao,
mostrou associacgao estatisticamente significativa.
A inter-relagdo mostra que o cultivo de café pode propiciar
circunstancialmente a transmissao de Paracoccidioides
brasiliensis, especialmente entre os apanhadores do
grao. Relatérios orais sobre manifestagcdo do PCM sdo
essencialmente limitados ao adulto®.

Como foi descrito neste estudo, o envolvimento da mucosa
oral é muito frequente, tendo muita importancia para o
diagnéstico clinico e, desde a sua fase oral os sinais sdo muito
caracteristicos. Na maioria das vezes as manifestacoes orais da
doenca se ddo através de ulceragdes cobertas por uma pequena
granularidade de tecido como é relatado, contendo hemorragias,
sendo os principais aspetos orais para esta doenca. Parece nao
haver local especifico da mucosa para a sua manifestacéo,
embora o periodonto e tecidos sejam significativamente
afetados, uma vez que o fungo é frequentemente isolado neste
local, mesmo na auséncia de lesdes gengivais!l.

O conhecimento da paracoccidioidomicose apresenta grande
interesse estomatolégico, uma vez que até recentemente
acreditava-se ser a orofaringe a porta de entrada do fungo,
devido as inimeras manifestacoes ai encontradas. Por essa
razao, na maioria dos casos, os primeiros sinais e sintomas
da doenca irdo conduzir o paciente ao Médico dentista ou ao
otorrinolaringologista. Por ndo ser uma doenca de notificagao
compulsodria, torna-se dificil estabelecer a correta prevaléncia
da paracoccidioidomicose no Brasil. Os dados existentes sobre
sua distribui¢do geografica e epidemioldgica sdo fragmentarios.
Sua forma clinica mais comum reside nas lesdes crénicas

com alteragdo progressiva do estado geral, afetando com
frequéncia os pulmoes e a cavidade oral. Dai, o conhecimento
adequado desta micose pela classe otorrinolaringolégica e
odontoldgica ser relevante, sendo que o polimorfismo do seu
quadro clinico implica em dificuldades no diagnéstico. Nos
resultados encontrados, o género, a idade, a procedéncia e a
profissao foram fatores determinantes na descricao do perfil
epidemiolégico e demografico da doenga, vindo de encontro
ao relato de caso clinico do nosso estudo, sendo comparavel
com a literatura pertinente%12,

A PCM ocorre na maioria dos casos, em individuos
que, podendo ser encontrado o hébito de mascar folhas
e vegetais, usar talos e gravetos para palitar os dentes e
apresentar as maos sujas de terra. Casos onde as condi¢oes
de higiene, nutricionais e socioeconémicas sdo precarias,
confirmando a anélise comparativa com o caso clinico
exposto24-7,10-15,

As biopsias de lesoes orais de PCM extensas, ulcerativas e
dolorosas sao pouco comuns na rotina da odontologia, o que
leva muitos casos da micose ser diagnosticados tardiamente;
levando a sérios prejuizos para o doente. Diferentemente
do ocorrido em nosso caso clinico, onde fora realizada uma
bidpsia incisional, alguns estudos indicam que a citologia
esfoliativa oral é um exame util e valido na PCM, devido a
simplicidade na sua execucao, de baixo custo operacional, que
nao apresenta efeitos indesejaveis, podendo ser utilizado como
exame de rotina de ambulatdrio no diagndstico de lesoes orais
suspeitas®.

O tratamento da paracoccidioidomicose persiste como
desafio ndo totalmente resolvido. Diferentes servigos seguem
regras e preferéncias préprias, consequéncia da auséncia de
trabalhos que propiciem evidéncias cientificas irrefutaveis,
alguns autores relataram o uso de o itraconazol (50-100 mg/dia),
cetoconazol (200-400 mg/dia), vindo de encontro ao tratamento
proposto, e a sulfadiazina (150 mg/kg/dia fixos), restritos
a casos clinicos moderados da paracoccidioidomicose.
A variabilidade de dose utilizada, a manutencao pés-tratamento
com sulfamidicos de lenta eliminagdo e o curto tempo de
acompanhamento, limitam a interpretagdo dos dados. Nenhum
artigo revisto nesta literatura relatou o uso de fluconazol e
miconazol como o proposto no caso clinico relatado, mas
relataram o uso de cetoconazol que pertence a mesma classe
farmacolégica (imidazélicos)1317,

No caso relatado e na maioria das casuisticas de PCM, os
pacientes, em sua maioria, sdo homens adultos, tabagistas; e
apresentam a forma crénica da doenca. Destaca-se a proporgao
de casos agudos/subagudos (15,4 %) que em nossa série foi
maior do que a observada em outros paises americanos. Lesoes
oro-faringo-laringeas ocorreram com maior frequéncia nas
formas crénicas, tal como tem sido observado. O presente
estudo demonstra bem esse fato, pois as lesoes pulmonares
foram significativamente mais frequentes nos casos crénicos.
No diagnéstico da micose, quando hé leséo acessivel (cutanea,
mucosa ou linfonodo superficial), o exame microscépico direto
de material obtido das lesdes deve ser o preferido por sua
simplicidade e exatiddo. Na terapéutica, o co-trimoxazol, por
sua eficdcia, tolerabilidade e fornecimento gratuito pela rede
publica de satde, diferentemente do tratamento proposto pelo
presente estudo?®.
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As lesoes orais estavam presentes em todos os pacientes
da amostra deste estudo, sendo a maioria observada em
mais de um sitio anatémico. A incidéncia de manifestagoes
orais da PCM é consideravelmente alta e o tratamento é
multidisciplinar?®.

O paciente deve permanecer em tratamento e
acompanhamento até a obtencdo dos critérios de cura, com
base nos parametros clinicos, radiolégicos e sorolégicos.
Além do tratamento antifiungico especifico, o paciente
devera receber assisténcia para as condigOes gerais como
desnutricdo, tratamento odontolégico, doenca de Addison e
co-morbidades (tuberculose, AIDS, enteroparasitoses, infe¢oes
bacterianas pulmonares), corroborando todos os achados deste
trabalho?0.

A comprovacao diagnéstica pode ser realizada mediante
exame micolégico direto do exsudato das lesées ou fragmento
de tecido, em que se observa o fungo com seu aspeto
caracteristico em “roda de leme”. O exame microscépico
também é bastante 1util, especialmente quando ha poucos
micro-organismos. O tratamento é realizado com medicacoes
sistémicas, havendo vdrias possibilidades, entre as quais
os derivados sulfamidicos, a anfotericina B e os derivados
imidazdlicos. Esses sdo os mais frequentemente utilizados,
sendo o itraconazol considerado a droga de escolha por
alguns autores, devido ao tempo de tratamento mais breve
em relacdo a outras drogas administradas por via oral (de trés
a seis meses), menor ocorréncia de efeitos colaterais e menor
taxa de recidiva?l.

O tratamento com antifingicos tem sido muito diversificado,
aliado a complementacgdo com trimetoprim-sulfametoxazol.
A anfotericina B, o itraconazol e o trimetoprim-sulfametoxazol
sdo opgles terapéuticas, sendo a anfotericina B uma das
principais, mesmo sendo considerada a possibilidade da
nefrotoxidade, uma complicagdo possivel, que aliado ao estado
de imunossupressao a que estdo sujeitos estes pacientes
possa vir a influir no resultado final. A administragdo precoce
de anfotericina B, associada ou ndo a novos antifingicos
tem sido indicada para evitar a evolucdo desfavoravel da
doencga?2,

Conclusoes

Com base na revista da literatura e considerando-a pertinente
sobre a Paracoccidioidomicose pode se constatar que:

— O diagnéstico definitivo desta micose é obtido com a
demonstracdo do agente etiolégico em fluidos biolégicos ou
tecidos, principalmente por exame micolégico direto e/ou
histopatolégico.

— O manejo terapéutico da paracoccidioidomicose, deve
obrigatoriamente compreender além da utilizacdo de
drogas antifingicas, o emprego de medidas que melhorem
as condicbes gerais do paciente, e acompanhamento
pos-terapéutico.

— Os principais medicamentos utilizados sdo; associacao
trimetropim/sulfametoxazol (co trimoxazol), itraconazol e
cetoconazol (derivados imidazdlicos). Para tanto se sugere
o tratamento relatado com éxito e o mesmo mantido por

no minimo 6 meses: Fluconazol 150 mg na dose semanal de
300 mg; Datares gel (miconazol), aplicacao topica 5 vezes ao
dia; Bochechos com agua oxigenada 10 vol., 5 vezes ao dia.

— E de suma importéncia & adequada anamnese e exame fisico
dos pacientes, realizadas pelos diversos profissionais de
saude, sobretudo Médico Dentista e Clinicos Gerais, visando
obter informacgdes quanto a procedéncia dos doentes, por
vezes oriundos de regides endémicas, bem como perceber
a existéncia de lesdes localizadas e sistémicas.
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