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Resumo

A paracoccidioidomicose é uma doenca sistémica que
envolve, primariamente, os pulmdes e, posteriormen-
te, dissemina-se para outros 6rgdos e sistemas. Lesdes
secundarias aparecem frequentemente nas membranas
mucosas, linfonodos e pele. Tanto a apresentacédo cli-
nica dessa micose quanto o curso da doenca variam
para cada paciente. Infecgdes subclinicas tém sido
documentadas em pessoas sauddveis residentes em
areas endémicas. Essas areas estdo confinadas a alguns
paises da América Latina. A paracoccidioidomicose é
frequentemente diagnosticada no Brasil, Venezuela,
Coléombia, Equador e Argentina. No Brasil a doenca
constitui um importante problema de saide publica. O
agente etioldgico da doenca é um fungo dimorfico, o
Paracoccidioides brasiliensis. A abordagem clinica de
pacientes portadores de lesdes ulceradas cronicas na
boca deve considerar a paracoccidioidomicose como
possibilidade diagnoéstica. Este trabalho apresenta uma
revisdo da literatura sobre essa doenca, abordando as-
pectos clinicos, epidemiologia, métodos diagndsticos e
de tratamento, além de relatar um caso diagnosticado
apos avaliacdo clinica, citologia esfoliativa e bidpsia
incisional.
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liativa. Antimicéticos. Manifestagcdes bucais.

Introducao

A paracoccidioidomicose (PCM) é uma doenca
infecciosa que representa um sério problema aos
paises da América Latina, especialmente para o
Brasil. Como micose profunda, apresenta diversas
manifestacdes clinicopatoldgicas, como resultado da
penetracdo do fungo no hospedeiro'.

O Paracoccidioides brasiliensis (P. brasiliensis)
é um fungo dimorfico que cresce a 37 °C na forma de
levedura, medindo de 5 a 25 mm de diametro, com
parede dupla e multiplos brotamentos; a tempera-
tura ambiente, mostra-se na forma de finos fila-
mentos septados, dando origem ao micélio%. E aceito
que o fungo viva saprofiticamente em solo Umido,
rico em proteinas, e em solos cercados por rios, lagos
e pantanos, onde as variacbes de temperatura sao
minimas. Nesses ambientes, os fungos crescem na
fase de micélio, produzindo conidios que sobrevivem
por varios meses, possibilitando a dispersdao aérea;
assim, os propagulos infectantes sao inalados pelo
homem até os alvéolos pulmonares, dando origem
a uma infeccao subclinica que pode se disseminar
para outros érgaos por via linfo-hematogénica®.

A PCM ocorre, na maior parte dos casos, em in-
dividuos que, por sua atividade, permanecem com
mais frequéncia diretamente em contato com vege-
tais e a terra, geralmente trabalhadores rurais, es-
pecialmente aqueles que possuem habitos de mas-
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car folhas de vegetais, usar talos e gravetos para
palitar os dentes e ter as maos sujas de terra, além
de casos em que a higiene anal é feita com agentes
vegetais'.

A via primaria de infeccdo da PCM é pulmonar,
mas a doenca é frequentemente diagnosticada por
manifestacées bucais. As biopsias de lesdes bucais
de PCM extensas, ulcerativas e dolorosas sdo pouco
comuns na rotina da odontologia, o que leva muitos
casos da micose a serem diagnosticados tardiamen-
te, acarretando em sérios prejuizos ao paciente.

O presente trabalho tem por objetivo relatar um
caso de manifestacdo bucal de PCM com aproxima-
damente um ano de evolugdo, diagnosticada apds os
achados clinicos, citologia esfoliativa e bidpsia inci-
sional, assim como fazer uma breve revisdo sobre

Figura 1 - Aspecto clinico das lesdes bucais apresentadas pelo paciente

Ao exame intrabucal foram observadas também
Ulceras granulomatosas, de textura irregular, com
pontos hemorragicos, do tipo estomatite morifor-
me, na mucosa jugal do lado esquerdo, préximo a
comissura labial, na mucosa labial inferior do lado
direito e na gengiva inserida do lado direito (Fig.
1). Todas as lesbes apresentavam tempo de evolu-
¢ao de aproximadamente um ano. Como menciona-
do, havia sintomatologia dolorosa e sangramento
espontaneo. Ressalta-se também que o paciente ja
nao apresentava todos os dentes na boca, estando
0s remanescentes em condicdo periodontal bastante
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esta infeccdo profunda e de grande importancia na
area da saude.

Relato de caso

Paciente masculino, 54 anos, leucoderma, tra-
balhador rural, compareceu a clinica de Estomato-
logia da Faculdade de Odontologia de Bauru com
queixa de dor e sangramento na bochecha do lado
esquerdo. Ao exame fisico observou-se a presenca de
lesdes moriformes bem delimitadas, grosseiras e de
bordos elevados nas comissuras labiais e no limite
da mucosa labial superior do lado direito. As lesdes
apresentavam-se ora mais avermelhadas, ora mais
palidas, todas salpicadas por pontos vermelhos ou
castanhos (Fig. 1).

comprometida (entretanto sem mobilidade), e o ha-
lito era bastante desagradavel.

Baseando-se no aspecto clinico das lesdes e no
historico do paciente, o diagnéstico presuntivo foi de
PCM. O paciente foi entdao submetido imediatamen-
te a uma citologia esfoliativa na regidao de mucosa
jugal do lado esquerdo, onde se encontrava a maior
lesdo. Duas laminas contendo esfregaco incolor,
fixadas em alcool, foram enviadas para exame. O
paciente também foi submetido a bidpsia incisional
da lesdo na mucosa jugal com auxilio de um punch
(Fig. 2).
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Figura 2 - Biépsia incisional da leséo em mucosa jugal esquerda, pré-
xima a comissura labial, com punch

Na andlise dos esfregacos corados pelo méto-
do de Gomori-Grocott metanamina de prata foram
observadas células epiteliais, eventuais leucécitos
e material eosinofilico amorfo. Células multinu-
cleadas exibindo em seu interior inUmeros fungos
em crescimento, onde foi possivel notar exoesporu-
lacdes multiplas, também foram encontradas. Os
micro-organismos mostraram frequentemente mul-
tiplos brotamentos filhotes ligados a célula-mae,
resultando na aparéncia descrita como “orelhas de
Mickey Mouse” (Fig. 3). Ao exame microscopico da
peca removida na bidpsia observou-se inflamacédo
granulomatosa caracterizada por colecbes de ma-
créfagos epitelioides e células gigantes multinuclea-
das (Fig. 4).
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Figura 3 - Célula multinucleada exibindo em seu interior inimeros
fungos em crescimento, onde é possivel notar exoesporu-
lagdes multiplas. Aparéncia caracteristica de “orelhas de
Mickey Mouse” dos brotamentos de leveduras (Gomori-
Grocott - 400x)
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Figura 4 - Inflamacdo granulomatosa caracterizada por cole¢des de
macréfagos epitelidides e células gigantes multinucleadas
(H.E. 10x-40x).

Apd6s o diagnéstico definitivo o paciente foi ime-
diatamente encaminhado ao Hospital Manoel de
Abreu, localizado na cidade de Bauru, referéncia
para tratamento de infec¢des fungicas profundas.

O paciente autorizou a publicacdo do presente
trabalho por meio da assinatura de um termo de
consentimento livre e esclarecido.

Discussao

Ha mais de cem anos, Adolpho Lutz publicava
relato pioneiro de enfermidade descrita como mico-
se pseudococcidica, hoje paracoccidioidomicose, em
que discorria sobre suas manifestacdes clinicoisto-
patoldgicas e micoldgicas. Com precisdo, em abril
de 1908, o referido autor descreveu que “o agrupa-
mento de corpusculos cisticos é bastante caracteris-
tico. Geralmente hd um maior no centro e outros
pequenos em redor, o que sempre me produziu a
impressdo de resultar de um processo de gemacao”
Inaugurava-se, assim, um novo campo para investi-
gacoes cientificas®.

A PCM, mais importante micose sistémica na
América Latina, é endémica no Brasil, principal-
mente nos estados de Sao Paulo, Minas Gerais e
Rio de Janeiro, e por ndo ser uma doenca de noti-
ficacdo compulséria os dados oficiais sobre o perfil
epidemioldgico sdo restritos, dificultando, assim, a
caracterizacdo pormenorizada da situacdo atual do
pais com relacdo a enfermidade. A literatura mé-
dica sobre o assunto é bastante vasta e muito ja se
sabe sobre a doenca, possibilitando um aumento da
sobrevida dos pacientes afetados, j4 que no passado
o curso final da doenca era fatal’. Segundo Forna-
jeiro et al.® (2005), a PCM é a oitava causa de morte
no Brasil, considerando as doencas infecciosas e pa-
rasitarias predominantemente cronicas.
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A investigacdo indireta da PCM é baseada numa
glicoproteina de 43 Kda, conhecida como gp43, que
é um importante componente exocelular secretado
pelo P. brasiliensis durante a sua fase patogénica’.
Corresponde ao componente antigénico majoritario
excretado para meios de cultura e pode ser usada
no reconhecimento de anticorpos séricos em pacien-
tes com PCM& O estudo de Fornajeiro et al.® (2005)
realizou um inquérito epidemiolégico sobre PCM na
regido noroeste do Parand por meio de intradermor-
reacdo com gp43 e avaliou algumas condicdes epi-
demioldgicas que reforcam a importancia da PCM
na regido. A positividade foi de 43%, o que, aliado
as condicdes ambientais favordveis ao desenvolvi-
mento do fungo, reforcam que esta regidao seja en-
démica para PCM e também reservarea de P. brasi-
liensis, confirmando os dados ja& conhecidos de que
as regides Sul, Sudeste e Centro-Oeste do Brasil sao
as mais acometidas pela micose'.

A manifestacdo clinica mais comum da PCM é
a ocorréncia da doenca crénica em pacientes do gé-
nero masculino, com idade entre trinta e cinquen-
ta anos, fumantes e/ou etilistas cronicos, em locais
onde as condi¢des de higiene, nutricionais e socioe-
conOmicas sao precdrias'. Esses fatores corroboram
com o caso ora relatado, uma vez que o paciente, de
54 anos, era fumante ha mais de trinta anos, eti-
lista e trabalhava na é&rea rural, com condi¢des de
higiene discutiveis.

Uma das formas clinicas cronicas do tipo mul-
tifocal, relativamente frequente da PCM, é a tegu-
mentar cutaneomucosa, caracterizada por lesdes da
mucosa bucal, gengiva, lingua, palato mole e muco-
sas labial, nasal, faringea e laringea®. No caso rela-
tado as lesdes estavam limitadas as mucosas labial
e jugal e a gengiva, ndo havendo evidéncias de aco-
metimento de outras regides.

Como as regides periodontal e labial sdo as mais
acometidas nas formas bucais crénicas da PCM - o
que pode ser constatado neste caso -, a utilizacdo
da citologia esfoliativa (método de diagnostico nao
traumatico, rapido e eficaz, de execucdo simples e
de baixo custo operacional) pode ajudar muito no
diagndstico dessas lesdes®>. Acresce-se que, com o
emprego de coloracbes especiais, aumenta ainda
mais a acurdcia deste procedimento no diagnostico
da micose.

No estudo de Araudjo et al.' (2003), esfregacos de
oito pacientes com diagnéstico de PCM demonstra-
ram formas do P. brasiliensi claramente visiveis nas
cores negra e marrom, muitas vezes com birrefrin-
géncia nitida. Os esfregacos de citologia esfoliativa
bucal realizados em pacientes com diagnéstico pré-
vio de PCM, corados pela impregnacdo pela prata,
permitiram identificar com nitidez o fungo P. brasi-
liensis nos oito casos estudados. No presente caso,
a citologia esfoliativa corada pela impregnacdo de
prata também identificou o fungo.

A citologia esfoliativa pode ser usada no diag-
nostico de varias doencas bucais, como no caso do
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carcinoma epidermoide, nas infeccdes pelo virus
do herpes simples, na candidose, no pénfigo vulgar
e em diversas formas de anemia? e também para
avaliar o efeito de agentes externos sobre a muco-
sa bucal'. Tani e Franco™ (1984) demonstraram a
eficiéncia da citologia em amostras pulmonares
no diagndstico da PCM em humanos. Uribe et al.”
(1987) e Cabral™ (1995) relatam que, em decorrén-
cia da formacdo de microabscessos no epitélio, é
possivel por meio da citologia esfoliativa observar
diversas formas de P. brasiliensis.

Tradicionalmente, o diagnéstico de lesdes bucais
suspeitas de PCM é realizado com analise microsco-
pica utilizando métodos tintoriais especificos para
o fungo®*. Para Grocott™ (1955), a impregnacao
pela prata metanamina mostra-se superior quan-
do empregada para diagnéstico de lesbdes flngicas,
pois detecta glicogénio e mucina, possibilitando, por
meio de fendmenos quimicos, a liberacdo de grupos
aldeidicos, resultantes do pré-tratamento com 4ci-
do crémico, com subsequente deteccao de reducao
do complexo alcalino pelo nitrato de prata, ja que
a parede celular do fungo é rica em polissacarideos
passiveis de serem convertidos em dialdeido por
oxidacao.

Os dados encontrados no estudo de Araujo et al!
(2003) indicam que a citologia esfoliativa bucal é um
exame util e védlido na PCM, em razdo da simplici-
dade de sua execucdo, baixo custo operacional e au-
séncia de efeitos indesejaveis, podendo ser utilizado
como exame de rotina ambulatorial no diagnéstico
de lesdes bucais suspeitas. O estudo confirma que
a utilizacdo da técnica de impregnacdo pela prata
por meio do método de Gomori-Grocott possibilita
maior facilidade, fidelidade e nitidez na observacao
do P. brasiliensis, além de ressaltar sua utilizacao
como método auxiliar no diagnéstico e no controle
terapéutico das formas de PCM que comprometem
a mucosa bucal, bem como no controle da cura.

No presente caso, optou-se primeiramente pelo
uso da citologia esfoliativa pela rapidez e facilidade
do procedimento, considerando que os resultados
também sdo confidveis. Entretanto, também se ado-
tou a realizacdo de bidpsia incisional como técnica
complementar, por se tratar de um exame com alta
fidelidade, uma vez que a remocdo da peca e a ana-
lise microscopica sao realizadas, possibilitando um
diagnéstico mais preciso e completo. A demonstra-
¢do dos caracteristicos brotamentos multiplos de
leveduras pela fixacdo apropriada na clinica usual-
mente é adequada para estabelecer um diagndstico
de PCM.

A PCM tinha, até ha poucos anos, sua terapéu-
tica limitada aos sulfamidicos e a anfotericina-B.
Nesse contexto, o cetoconazol, derivado imidazodlico
de uso oral, surgiu como droga promissora, de baixa
toxicidade e amplo espectro'.

No estudo retrospectivo de Vale et al.'™ (1993)
foram analisados, retrospectivamente, quinhentos
pacientes com PCM atendidos no Hospital Evandro
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Chagas da Fundacdo Oswaldo Cruz, Rio de Janeiro,
no periodo de 1960 a 1986. Os resultados ao térmi-
no do tratamento, com o emprego dos sulfanilami-

dicos, anfotericina B, associacdo sulfametoxazol/
trimetoprim, cetoconazol e miconazol mostraram
eficicia semelhante. A sulfamidoterapia curou a

doenca, principalmente a forma clinica tipo adulto;
a anfotericina B, eficaz em todas as formas clinicas
da doenca, mostrou-se comparativamente melhor,
quando complementada com sulfanilamidicos ou
imidazdlico, do que a aplicagdo isolada. A associacdo
sulfametoxazol/trimetoprim curou a doenca, mas
ndo foi Util nos casos resistentes aos sulfamidicos. O
cetoconazol foi eficaz, inclusive em casos resistentes
aos outros tratamentos. Os piores resultados foram
encontrados na forma clinica tipo juvenil, e o mico-
nazol curou a doenca na forma clinica tipo adulto.
As drogas foram bem toleradas, mas em todos os
casos tratados com a anfotericina B ocorreram efei-
tos cerebrais™.

No estudo de Pripas' (1988) discute-se o trata-
mento de pacientes com PCM em nivel de assistén-
cia primdria a saude. Foram tratados oito pacientes
no Centro de Saude | de Sdo Carlos - SP, empregan-
do-se o cetoconazol durante um ano, na dose de 400
mg didrios, em dose Unica. Em todos os pacientes
tratados houve remissao do quadro clinico e me-
lhora dos exames laboratoriais, ndo havendo relato
de efeitos colaterais. No caso relatado, o paciente
encontra-se em tratamento com cetoconazol ha seis
meses, tempo no qual ja se observou remissdo total
das lesdes. O paciente apresenta-se em acompanha-
mento também na clinica odontoldgica.

Considerando que o objetivo deste trabalho foi
abordar especificamente as manifestacdes bucais da
PCM, denota-se a importancia do cirurgido-dentista
no reconhecimento das lesdes e diagndéstico desta in-
feccdo sistémica, sendo de fundamental importan-
cia a abordagem multidisciplinar desses pacientes,
objetivando a cura e melhor qualidade de vida.

Consideracoes finais

A PCM é uma doenca sistémica e endémica. Em-
bora a via primaria de infeccao seja pulmonar, pela
inalacdo de esporos ou particulas do fungo, varios
sitios anatomicos podem ser acometidos pela dis-
seminacdo linfo-hematogénica, inclusive a muco-
sa bucal. Dessa maneira, o cirurgido-dentista tem
papel fundamental na identificacdo dessas lesdes,
no correto diagndstico e encaminhamento para tra-
tamento adequado. Avaliagdo clinica criteriosa e
exames complementares, como citologia esfoliativa
e bidpsia incisional, sdao procedimentos de grande
valia no diagnéstico dessa doenca.
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Abstract

Paracoccidioidomycosis is a systemic disorder that pri-
marily involves the lungs and then disseminates to other
organs and systems. The aim of this work was to present
a literature review about this disease, focusing clinical
aspects, epidemiology, methods of diagnosis and treat-
ment, and relate a case diagnosed after clinical evalua-
tion, exfoliative cytology and incisional biopsy. Secon-
dary lesions appear frequently in the mucous membra-
nes, lymph nodes and skin. Both clinical presentation
of the mycosis and the course of the disease vary from
patient to patient. Subclinical infections have been do-
cumented in healthy residents of areas where the disea-
se is endemic. These areas are confined solely to certain
countries in Latin America. Paracoccidioidomycosis is
frequently diagnosed in Brazil, Venezuela, Colombia,
Ecuador, and Argentina; in Brazil, it constitutes an im-
portant public health problem. The etiologic agent is
a dimorphic fungus, Paracoccidioides brasiliensis. It is
important to pay attention to chronic ulcerated lesions
of oral mucosa, considering the possible diagnosis of
paracoccidioidomycosis.

Key words: Paracoccidioidomycosis. Exfoliative cytho-
logy. Antifungal agents. Oral manifestations.
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