PARACOCCIDIOIDOMICOSE

CARACTERISTICAS GERAIS

» DESCRICAO

A paracoccidioidomicose (PCM) é uma micose sistémica endémica, autéctone da América Latina, com
alto potencial incapacitante, podendo cursar com gravidade e causar mortes e mortes prematuras
quando nao diagnosticada e tratada oportunamente. E a principal micose sistémica endémica do
Brasil e encontra-se entre as dez principais causas de morte por doencas infecciosas e parasitarias,
crénicas e recorrentes. Acomete individuos de baixo nivel socioeconémico e de determinados grupos
profissionais na fase mais produtiva da vida.

» AGENTE ETIOLOGICO

Os agentes etiologicos da doenga sdo fungos termodimorficos representados pela espécie
Paracoccidioides lutzii (P lutzii) e pelo complexo Paracoccidioides brasiliensis (P brasiliensis),
incluindo S1 (a e b), PS2, PS3 e PS4 (Teixeira et al., 2014; Matute et al., 2006; Mufoz et al., 2016;
Marques-da-Silva et al., 2012).

» RESERVATORIO

A paracoccidioidomicose € doenga de carater ocupacional, intimamente associada as atividades que
envolvem perturbacdo direta do solo, por praticas agricolas, desmatamento, caga e terraplenagens
para construgdes civis e de rodovias. O solo e a poeira, contendo o fungo em suspensao, constituem
a fonte de infecgao, e o tatu-galinha (Dasypus novemcinctus) é considerado o reservatério do fungo
na natureza (Barrozo et al., 2010; Wanke; Londero, 1998).

» MODO DE TRANSMISSAO

Ainfeccao ocorre por meio da inalacdo de particulas infectantes (conidios) dispersas na natureza,
de variadas fontes ambientais, como solo e poeira. Uma vez inalados, os conidios transformam-se,
no pulmao, em células arredondadas (leveduras) que constituem a forma parasitéaria, e se reproduzem
por multibrotamentos, podendo entdo disseminar para diferentes tecidos e/ou permanecer
no individuo por décadas. Pode haver transmissdo por inoculacao, sobretudo em acidentes
de laborat6rio. Nao ha transmissdo de pessoa a pessoa, e nao ha relatos de contédgio de animais
para o ser humano.

» PERIODO DE INCUBACAO

O periodo de incubacéao é varidvel, de seis semanas a aproximadamente quatro meses apos
a inalacao, ou seja, apos a entrada do fungo no organismo humano (Buccheri et al., 2016).
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» SUSCETIBILIDADE E IMUNIDADE

Na maioria dos casos, a infeccdo é autolimitada e assintomatica. O desenvolvimento da doenca
e a forma clinica estao relacionados a exposicao em ambiente rural ou periurbano, variagao genética,
resposta imunolégica, caracteristicas demograficas do hospedeiro humano e estilo de vida.

A maioria das pessoas com paracoccidioidomicose trabalha (ou trabalhou) e/ou reside (ou residiu)
em é&rea rural. Enquanto a infecgao por P, brasiliensis atinge igualmente ambos os géneros, a doenca
€ mais prevalente nos homens, que representam em torno de 75% a 100% dos casos apos
a puberdade (Belissimo-Rodrigues; Machado; Martinez, 2011). Aparentemente, as mulheres adultas
sao protegidas pelos estrogenos circulantes, que inibem a transformacdo do fungo em levedura,
essencial para a vida parasitaria em mamiferos (Shankar et al,, 2011). Contudo as mulheres que
evoluem para a doenga tendem a apresentar a forma mais disseminada da micose.

Quanto a etnia, foi verificado que pessoas pretas e pardas tém a forma aguda/subaguda da micose
mais frequentemente do que outros grupos étnicos. O alcoolismo é um fator predisponente ao
desenvolvimento de doenga por Paracoccidioides spp., € 0 tabagismo, em razao de causar alteracoes
estruturais do pulmao, favorece o estabelecimento de lesao fungica pulmonar e foi associado com
a forma cronica da paracoccidioidomicose.

Provavelmente, por reativagao de antigos focos cicatriciais, a depressao da imunidade celular pode
levar a paracoccidioidomicose doenga, tendo-se registrado mais de uma centena de casos dessa
doenca em pessoas com aids, neoplasias, € os submetidos a transplante de érgdos e/ou a terapia
imunossupressora (Morejon; Machado; Martinez, 2009).

Considera-se que a imunidade mediada por células, centrada em linfécito T, seja o principal
mecanismo para controle/resolucao da infecgédo (Benard, 2008).

MANIFESTACOES CLINICAS

As formas clinicas da paracoccidioidomicose podem ser divididas em duas categorias, com base
na patogenia da doenca: infeccao e doenca (Franco et al., 1987).

» PARACOCCIDIOIDOMICOSE INFECCAO

Ocorre equilibrio na interagao entre o fungo e o hospedeiro, permanecendo o fungo quiescente no
interior de 6rgdos ou tecidos. Pode passar desapercebida e regredir espontaneamente ou evoluir
para doenca.

» PARACOCCIDIOIDOMICOSE DOENCA

Forma aguda

A forma aguda acomete criangas, adolescentes e adultos jovens de até 30 anos de idade, com
1% a 20% dos casos, na proporcdo de 1,0 a 1,5 homem para 1 mulher, e histéria de exposicao ao
solo, mata Umida, regides que foram desmatadas. O fungo dissemina-se nas cadeias ganglionares
regionais, como cervicais, occipitais, retroauriculares, axilares, epitrocleares, inguinais, aumento de
figado e baco, invasdo da medula 6ssea e espacos osteoarticulares, além das placas de Peyer no
tubo digestivo.



Os sinais e o0s sintomas sao febre, anorexia, emagrecimento, e, em fungao do grau de disseminacgao
e da localizagdo das lesdes, pode haver lesdes disseminadas na pele, lesdbes mucosas e ictericia
resultante de compressao ganglionar do colédoco ou colestase. Os ganglios podem ser inicialmente
endurecidos, evoluindo com fistuliza¢ao, e simulam massas tumorais. Bloqueio ganglionar com fibrose,
derrame pleural e ascite quilosa sao menos comuns, mas podem ocorrer, assim como sindrome de
mé absorgdo e perda entérica de proteinas. Na evolugdo do tratamento, obstru¢do ou semiobstrucdo
intestinal podem ocorrer, com quadro de abdome agudo, que requer intervengao e cuidados especiais.
Eosinofilia absoluta acentuada (>20.000 eosindéfilos maduros) tem sido descrita na fase mais ativa.

A forma clinica é considerada grave na presenca de trés ou mais dos seguintes sinais ou sintomas:

a. Gangliosem multiplas cadeias, superficiais ou profundas, do tipo tumoral, tamanho do ganglio
>2 cm, supurativo ou néo.

. Perda ponderal >10% do peso habitual.

. Disseminacao de lesdes cutaneas.

. Aumento do figado e do bago, podendo atingir grandes proporgoes.
. Presenca de ictericia ou de obstruc¢do intestinal.

S 0o O O O

Grave sindrome infecciosa associada.

Forma cronica

A forma cronica ocorre em cerca de 80% dos casos, entre 30 e 60 anos de idade, com histéria de
trabalho ou residéncia em zona rural ou periurbana, em contato direto com solo ou plantacgdes.
A proporgao de ocorréncia é de 15 homens:1 mulher. Essa forma clinica acomete principalmente
pulmoes, mucosa oral/nasal/laringe, traquéia, linfonodos, adrenal, e, menos frequentemente, tubo
digestivo, 0ss0s, sistema nervoso central, olhos, genitourinario.

Adoenca € insidiosa, com poucos sintomas e sinais de sindrome infecciosa, exceto nas formas mais
graves ou quando associada a outra etiologia. O exame fisico mostra estertores e roncos, contrastando
com achados radiolégicos de nédulos bilaterais, por vezes pneumatoceles e padrdes de fibrose.
O individuo evolui com dispneia e s6 procura atendimento na unidade de saude quando ja apresenta
sequelas, como insuficiéncia respiratéria e cor pulmonale. H4 concomitancia de fatores de risco, como
tabagismo e alcoolismo. As lesdes cutaneas podem se apresentar de forma localizada ou disseminada,
como papulas, nédulos, papulo-nodular, crostas ulceradas, aspecto verrucoso ou acneiforme.
Na mucosa, podem ocorrer Ulceras ou lesdes Ulcero-vegetantes, com pontilhado hemorragico
caracteristico (estomatite moriforme). Perfuracéo de palato e de septo nasal € pouco frequente.

A forma cronica grave é definida pela instabilidade clinica (insuficiéncia respiratéria, disfuncao
adrenal, sindrome neurolégica ou abdome agudo), além de trés ou mais dos seguintes critérios
(Shikanai-Yasuda et al., 2018):

Perda do peso corporal maior que 10% do peso habitual.
Comprometimento pulmonar intenso.
Acometimento de outros érgdos, como adrenal, sistema nervoso central, 0Ssos.

Linfonodos em multiplas cadeias, do tipo tumoral, >2 cm, com ou sem supuragao.

© o0 0 T o

Titulos elevados de anticorpos.

Jé& as formas leves apresentam perda ponderal abaixo de 5% do peso corporal habitual e envolvimento
de um Unico érgao ou comprometimento restrito de érgaos ou tecidos, sem disfuncao.
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» MANIFESTACOES ASSOCIADAS

Em individuos com comorbidades associadas a imunossupressédo da imunidade celular, ocorrem
manifestacoes da forma cronica (pulmonar, por exemplo), simultdneas a disseminacgao linfo-
-hematogénica de forma aguda, com manifestagdes de sindrome infecciosa febril, lesdes dissemi-
nadas de pele e mucosas, linfonodomegalia generalizada, hepatomegalia e esplenomegalia,
denominadas formas mistas, em geral graves.

A tuberculose é uma comorbidade presente em aproximadamente 2% a 20% dos casos de
paracoccidioidomicose. Recomenda-se a investigacao de tuberculose quando a pessoa apresentar
tosse por trés semanas ou mais, sem melhora clinica com a terapéutica antifungica, além de presenca
de infiltrado ou caverna em lobos superiores, embora esses achados possam também ocorrer na
paracoccidioidomicose isoladamente. O diagndstico de tuberculose deve ser realizado por meio
de exames laboratoriais: baciloscopia ou TRM-TB e cultura para micobactérias (ver capitulo sobre
tuberculose deste Guia).

Embora a paracoccidioidomicose seja mais prevalente como micose endémica, Paracoccidioides spp.
pode atuar como agente oportunista em individuos com alteragdes prévias ou sob tratamento com
medicamentos que reduzem a capacidade de defesa imunologica. Destaca-se a forma oportunista
nos individuos com aids, neoplasias, transplante de 6rgaos, uso de corticoides, drogas citotoxicas
e de imunobiolbdgicos, defeitos genéticos, inclusive no periodo gestacional. A paracoccidioidomicose
em imunossuprimidos tende a ser mais disseminada e letal.

Nos casos de coinfeccdo em pessoas vivendo com HIV/aids (PVHA), a paracoccidioidomicose tem
curso mais rapido. Geralmente, as lesoes sao disseminadas, com comprometimento de linfonodos,
pele, pulmdes, podendo se manifestar também com hepatoesplenomegalia, lesdo cerebral e de outros
6rgaos e tecidos. Ha casos que apresentam lesdes cutdneas umbilicadas e alteragdes pulmonares
atipicas na radiografia de térax, como cavitagdes e nédulos. Em geral, a contagem de linfocitos
T-CD4+ ¢ inferior a 200 células/pL. O teste para infecgdo pelo HIV deve ser solicitado, quando essa
situacao sorolégica for desconhecida, diante de pessoas com paracoccidioidomicose disseminada.

COMPLICAGOES

As sequelas (formas residuais) sdo consequentes as alteracdes funcionais e anatdmicas decorrentes
da doenca e evolugao pos-tratamento, com graves repercussoes, podendo evoluir para o 6bito.

® Aguda: fibrose em ganglios mesentéricos e em lesdes intestinais pode causar obstrucdo/
semiobstrucao intestinal, m4 absorcdo e perda entérica de proteina.

e Crdnica: microstomia ocorre com a cicatrizagdo das lesdes da boca, com necessidade de
intervencao cirdrgica, além de estenose de laringe e traqueia. As sequelas pulmonares sao
frequentes e caracterizam-se pela presenca de doenga pulmonar obstrutiva cronica (Dpoc),
com fibrose e enfisema, na maioria das vezes associada ao tabagismo.

A disfuncao adrenal é observada em 15% a 50% dos casos, com necessidade de reposicao hormonal
de glicocorticoides e mineralocorticoides. Também ha acometimento do sistema nervoso central
em 6% a 25% dos casos que evoluem com déficit motor, sindrome convulsiva (epilepsia) e/ou
hidrocefalia. Em 20% a 30%, ha envolvimento cerebelar, e algumas pessoas apresentam hipertensdo
intracraniana, com necessidade de derivacdo ventricular.



DIAGNOSTICO

O diagnostico da paracoccidioidomicose pode ser realizado por meio de parametros clinicos,
epidemiolégicos e/ou laboratoriais.

» CLINICO

Na forma aguda, a anamnese e o exame clinico devem ser dirigidos para pesquisar o envolvimento
do sistema fagocitico mononuclear, com linfonodomegalia regional ou generalizada, hepatomegalia,
esplenomegalia e comprometimento da medula éssea € placas de Peyer. O envolvimento de multiplas
cadeias de linfonodos gera possiveis complicagdes, como ictericia obstrutiva por compressado de
colédoco, suboclusao intestinal, sindrome de compresséo de veia cava, diarreia com sindrome
de ma absorcao e ascite. Além disso, incluir a pesquisa de lesdes de pele, lesdes osteoarticulares, sinais
e sintomas relacionados ao envolvimento adrenal (astenia, emagrecimento, hipotensdo, escurecimento
de pele, dores abdominais) e sistema nervoso central (cefaleia, déficit motor, sindrome convulsiva,
alteracao de comportamento e/ou nivel de consciéncia).

Na forma cronica, a anamnese e 0 exame clinico devem obrigatoriamente incluir a pesquisa de sinais
e sintomas relacionados ao envolvimento pulmonar (tosse, dispneia, expectoragdo muco/purulenta),
tegumentar (leses ulceradas de pele e de mucosa da naso e orofaringe, odinofagia, disfagia
e disfonia), linfatico (adenomegalia), adrenal (astenia, emagrecimento, hipotens&o, escurecimento
de pele, dores abdominais), e do sistema nervoso central (cefaleia, déficit motor, sindrome convulsiva,
alteracao de comportamento e/ou do nivel de consciéncia).

» LABORATORIAL

O exame micologico direto e a cultura constituem o padrao-ouro para o diagnéstico e permitem
aidentificacao de células leveduriformes simples ou multiplas, com brotamento ou nao, birrefringentes
e de tamanhos variados, sugestivas de Paracoccidioides spp. em escarro a fresco ou raspado
de lesao, aspirado de linfonodos ou abcessos, em hidroxido de potassio.

As culturas devem ser incubadas entre 36°C e 37°C. Os fungos podem ser observados sob forma
de células leveduriformes ap6s 7 a 20 dias, ou podem também ser observados sob forma miceliana,
de aspecto cotonoso, apds 15 a 30 dias, em temperatura ambiente ou a 25°C. Na histopatologia,
células leveduriformes de tamanhos variados de 1 um a 30 um, isoladas e em brotamento multiplo
podem ser encontradas apdés tratamento do material por acido periédico de Schiff (PAS) e Grocott
(metenamina prata). Diferenciar de Histoplasma sem multibrotamento e de tamanho uniforme.
As provas sorolégicas tém valor presuntivo no diagnéstico e no controle pds-terapéutico, devendo
incluir a pesquisa de anticorpos que reconhegam antigenos de P, lutzii e do complexo P brasiliensis,
considerando-se a grande variabilidade da constituicao antigénica dessas espécies.

Areacdo de imunodifusao dupla em gel de agar (ID) é recomendada como método diagnostico por
ser mais acessivel, de facil execucdo, dispensando equipamentos de custo elevado, com sensibilidade
maior que 80% e especificidade maior que 90%, sendo ideal uma prova com caracteristicas similares,
mas com maior sensibilidade para diagndéstico da doenca em todo o Pais (Shikanai-Yasuda
etal,2018).
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» PROCEDIMENTOS DE COLETA E ENVIO DE AMOSTRAS PARA EXAMES

Depois de coletadas, as amostras bioldgicas devem ser enviadas em caixas térmicas ao laboratério,
se possivel no prazo maximo de duas horas. Na impossibilidade, elas deverao ser armazenadas
a 4°C (geladeira), exceto amostras de sangue, que deverao ficar a temperatura ambiente ou a 37°C.

Tipo de amostra biologica

A pesquisa de P brasiliensis pode ser realizada a partir de diferentes materiais biologicos, tais como:
escarro, lavado bronquico, lavado-bronco-alveolar, secre¢cdes ganglionares, raspado mucocutaneo,
crostas de lesdes ulceradas e fragmentos de tecidos, liquido cefalorraquidiano (LCR) e sangue.

Indicacoes

As amostras biolégicas mais comuns, na pratica, sao as de trato respiratério, ganglios, raspados
de lesdes. A amostra deve ser coletada segundo a suspeicao da localizagado da doenca.

Identificacao da amostra biologica

Na etiqueta ou no rétulo do recipiente contendo o espécime clinico, a identificagao deve apresentar,
em letra legivel, o nome do paciente, a data da coleta, o niUmero de matricula e a unidade de saude
de origem. Recomenda-se, também, que a solicitagdo do exame seja correta e completamente
preenchida, contemplando, além da identificacdo do paciente (nome, sexo, idade, nUmero de
matricula e/ou prontudrio), informacdes relacionadas a suspeita e ao uso de medicamento que
possa interferir no isolamento do agente etiologico.

Coleta, acondicionamento e transporte de amostra biologica
As orientacoes a seguir devem ser seguidas a fim de se obter maior e melhor aproveitamento da amostra:

e Escarro: a coleta do escarro deve ser feita no periodo da manha apdés cuidadosa higiene
bucal, orientando que a pessoa faga bochechos com agua morna a noite e antes de
expectorar. O escarro deve ser coletado apos expectoragdo profunda, devendo-se evitar
amostras com saliva. Coletar uma amostra, em trés dias distintos, a fim de aumentar as
chances de resultado positivo. A coleta deve ser realizada em recipiente plastico proprio e
estéril (50 mm x 40 mm, "boca” larga, tampa de rosca, plastico transparente e capacidade
de 35 mL a 50 mL), a ser fornecido pela unidade de saude.

Nota: para a realizacdo de exame citopatolégico, 0 material devera ser colhido e acondicionado
em frasco contendo metade do volume em alcool a 50% ou 70%.

® Lavado brénquico e lavado broncoalveolar: a coleta da amostra deve ser realizada por
profissional capacitado para a realizagao da broncoscopia.

® Escovado brénquico: a coleta da amostra deve ser realizada por profissional capacitado.

Nota: para a realizagdo de exame citopatolédgico, o material deverd ser colhido e confeccionados
dois ou mais esfregacos em laminas que deverao ser fixados imediatamente em alcool a 95%
e pelo menos um sem fixacao (seco ao ar).

® Secrecdes ganglionares: a coleta da amostra deve ser realizada por profissional capacitado,
puncionando o ganglio com seringa estéril e colocando a amostra em tubo estéril com,
aproximadamente, 1 mL de solugdo salina ou em quantidade suficiente para ndo haver o
ressecamento da amostra até a sua analise.



® Raspado de lesbes cutdneas ou mucosas: coletar, com o auxilio de algca descartavel ou
espatula estéril, as crostas e/ou raspado de mucosa e coloca-las em tubo contendo 1 mL
de solucao salina estéril. Ndo se recomenda o uso de swab, pois leva a perda de material.
A alca/espétula deverd ser descartada.

* Fragmentos de tecido: o fragmento de tecido serve para dois tipos de analise: micolégica
e histopatolégica. Para o exame micolégico, o fragmento deve ser colocado em recipiente
previamente esterilizado e imerso em solugao salina estéril, evitando assim o ressecamento
da amostra. O material a ser enviado para anélise histopatologica deve ser colocado em
frasco esterilizado, transparente e de boca larga, contendo solugao de formol a 10%.

Atencéo: o formol ndo deve ser adicionado na amostra destinada a exame micolégico.

® Sangue para sorologia: 0 sangue deve ser coletado apés assepsia da pele, por pungao venosa
em tubo sem anticoagulante, para centrifugacéo, para obtengdo de soro. Se o local nao
dispuser de centrifuga, deixar retrair o codgulo e fazer aliquotas do soro formado e manté-las
sob refrigeracao.

¢ Liquido cefalorraquidiano (LCR): apés assepsia da pele, o profissional habilitado deve proceder
a coleta de 10 mL de LCR, se as condicdes da pessoa assim o permitir. A amostra deve ser
colocada em tubo estéril e mantida a temperatura ambiente. No caso da impossibilidade
do processamento imediato, armazena-la por um perfodo maximo de 24 horas a 40C.

Processamento das amostras biologicas

As amostras de trato respiratério (escarro, aspirado, lavado e escovado brénquico, lavado
broncoalveolar) devem ser processadas o mais brevemente possivel, ou armazenadas a 4°C
(geladeira), evitando assim o crescimento de microrganismos contaminantes. O processamento
das amostras, na fase pré-analitica, visa a concentragao das células do fungo, com o objetivo de
aumentar a sensibilidade do exame micolégico.

No caso de amostras respiratérias contendo muito muco (densas), recomenda-se tratar com
substancias mucoliticas, como, por exemplo, solugcao de N-acetilcisteina (0,25 g dissolvida em
25 mL de solugao citrato 0,1 M 2,94%, mantida em frasco ambar). Esse processo € o mais indicado,
pois fluidifica a amostra e permite tanto o exame microscépico quanto o isolamento do agente
em meios de cultura.

Todas as amostras de liquidos orgéanicos (LCR, urina, secrecao respiratoria fluidificada etc.) devem
ser centrifugadas (1.500 rpm a 2.500 rpm durante 10 minutos). O sedimento servira para exame
microscopico direto e/ou isolamento do agente. Caso ndo seja possivel fluidificar a amostra, ou no
caso de crostas e secrecdo de lesao, devem-se utilizar duas a trés gotas de hidroxido de potéssio
(KOH) a 10% a 20%, para clarificar a amostra, para visualizacao do P, brasiliensis. O KOH s6 pode
ser usado para o exame microscopico da amostra. Esse processo pode ser realizado em todas
as amostras densas, contudo ele inviabiliza as células do fungo, de modo que as amostras tratadas
com KOH nao servem para isolamento do agente etiologico.

O Laboratério Central de Saude Publica (Lacen) é o laboratério de referéncia para o diagnoéstico
e a confirmacgédo da doenca/infeccao. No caso de exames de maior complexidade, o Lacen devera
encaminhar as amostras para o Laboratério de Referéncia Regional ou mesmo para o Laboratorio
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de Referéncia Nacional. O fluxo de encaminhamento de amostras devera estar acordado entre
o Hospital de Referéncia, a Vigilancia da Secretaria Estadual de Saude e a Coordenacgao-Geral de
Laboratérios de Salde Publica da Secretaria de Vigilancia em Saude e Ambiente do Ministério
da Saude (CGLAB/SVSA/MS).

Adesao ao tratamento, divulgacdo e protecdo da populagao: apds suspeicdo do caso, deve-se orientar
a familia da pessoa no sentido de promover a adeséo ao tratamento. Também é importante divulgar
a doenca a populacdo, mediante visitas domiciliares, palestras na comunidade, a fim de repassar
informacdes acerca da doencga, da gravidade e das medidas de prevencao quando disponiveis.
E fundamental o acompanhamento da ades&o da pessoa ao tratamento.

» RADIOLOGICO

A radiografia simples de térax revela predominio de lesdes intersticiais e, em menor escala, de
lesdes mistas. Nessas lesdes, predominam as reticulo nodulares, em geral bilaterais, para-hilares
e simétricas, localizadas com maior frequéncia nos tercos médios dos pulmdes. Os tercos superiores
sdo acometidos em um tergo dos casos; e 0s apices, guando comprometidos, revelam lesdes bilaterais.

As lesdes alveolares ou mistas também sao bilaterais, para-hilares e simétricas, em geral preservando
apices e bases pulmonares, proporcionando uma imagem semelhante a das asas de uma borboleta,
muito sugestiva da etiologia paracoccidioidica. Outros padrdes radiolégicos, do tipo tumoral,
pneumdnico e de massas cavitadas, assim como o que simula infarto de pulmao e tuberculose,
também podem ser encontrados. Na tomografia computadorizada (TC), o comprometimento pleural,
as lesdes alveolares e aerobroncograma, assim como de presenca de cavitagdes, sdo melhor
identificaveis.

» DIFERENCIAL

Constituem diagnoésticos diferenciais na forma aguda: neoplasias hematolégicas (linfoma e leucemia)
e doencas infecciosas, tais como histoplasmose, tuberculose, toxoplasmose e leishmaniose
visceral; lesdes cutdneo-mucosas na forma crénica: leishmaniose cutanea ou mucosa, tuberculose,
cromoblastomicose, hansenfase, sarcoidose, sifilis e neoplasias; forma crdnica pulmonar: tuberculose,
coccidioidomicose, histoplasmose, sarcoidose, pneumoconiose e pneumonite intersticial; formas
crbnicas digestivas: tuberculose e doenca de Crohn; e formas crbnicas com comprometimento
neurologico: tuberculose, criptococose, cisticercose e neoplasias (Shikanai-Yasuda et al., 2018).

TRATAMENTO

O manejo terapéutico da paracoccidioidomicose compreende a utilizagcado de medicamentos
antifungicos e a adogdo de medidas de suporte as complicagoes clinicas associadas ao acometimento
de diferentes 6rgaos pela micose.

As diferentes espécies de Paracoccidioides sdo sensiveis a variedade de derivados azodlicos,
como cetoconazol, fluconazol, itraconazol, voriconazol, posaconazol e isavuconazol; de derivados
sulfamidicos, como cotrimoxazol, sulfadiazina, e anfotericina B (formulacdes em desoxicolato,
complexo lipidico e lipossomal).



» FORMAS LEVES A MODERADAS

Primeira escolha: itraconazol® na dose de 200 mg/dia, nas formas mais leves, e 200 mg, de 12 em
12 horas, nas formas moderadas, VO, uma hora ap6s as refei¢cdes. A absorcdo é favorecida em pH
acido, recomendando-se a ingestdo em tomada Unica apds o0 almog¢o ou jantar, acompanhado de
sucos citricos. Nao se pode alterar a integridade da cépsula (Quadro 1). Em fungéo da absorcéo
erratica, recomenda-se o monitoramento cuidadoso da evolugao da pessoa nas primeiras semanas.
Para criancas maiores de 5 anos: 5 mg a 10 mg/kg/dia (ajustar a dose sem abrir a capsula) (Chen
etal, 2016). Duracao: 9 a 12 meses, nas formas leves, e 12 a 18 meses nas moderadas. A cicatrizagao
de lesdes tegumentares ocorre em torno de 30 dias, e das adenomegalias entre 45 e 90 dias.
Os titulos nas provas sorolégicas comegam a regredir apds seis meses do inicio do tratamento,
e as lesdes radiolégicas estabilizam apds seis meses de tratamento (Quadro 1).

Segunda escolha: sulfametoxazol + trimetoprima. Opc¢ao terapéutica para todas as formas clinicas,
especialmente nas formas com comprometimento neurolégico, quando se recomenda prolongar
o tratamento, nas situacdes que o itraconazol nao é indicado. Também é indicada quando ndo houver
disponibilidade do itraconazol. Adultos: dose de sulfametoxazol 800 mg e de trimetoprima 160 mg,
VO, de 8 em 8 horas ou de 12 em 12 horas. Criangas: sulfametoxazol 40 mg a 50 mg/kg, de 12 em
12 horas, VO. Duracao: 12 meses, nas formas leves, e de 18 a 24 meses nas formas moderadas
e graves. Tem boa absor¢ao por via oral, disponivel em suspensao oral e em comprimidos, e em
solugéo para uso endovenoso, indicada para individuos com acometimento do aparelho digestivo
e/ou que ndo absorvam bem o medicamento oral (Quadro 1).

Fluconazol

O fluconazol ¢ utilizado nas formas neurolégicas da paracoccidioidomicose, na dose de 200 mg/dia,
em associagado ao cotrimoxazol (sulfametoxazol 2.400 mg) + trimetoprima 480 mg, por dois meses,
seguido de sulfametoxazol 1.600 mg + trimetoprima 320 mg, até o fim do tratamento.Em funcao
de sua farmacocinética, mecanismo de ac¢ao, toxicidade, absor¢do (mais estavel que o itraconazol),
o fluconazol j& foi empregado e pode ser reservado para algumas situacoes: 1) quando a anfotericina
B nao puder ser prescrita e houver restricao ao uso de cotrimoxazol; 2) como terapéutica de
manutengao via oral, apds uso de anfotericina B ou cotrimoxazol.

» FORMAS GRAVES E DISSEMINADAS

Indicagao: anfotericina B, preferencialmente em formulagéo lipidica (complexo lipidico ou lipossomal),
ou, quando nao disponivel, anfotericina B em desoxicolato.

Formulagées lipidicas: dose de inducao de 3 mg/kg/dia (anfotericina B lipossomal) e 5 mg/kg/dia
(complexo lipidico de anfotericina B) (Quadro 1). A anfotericina B lipossonal esta indicada apenas
para os casos em que ha comprometimento do sistema nervoso central . Utilizar o menor tempo
possivel (em média, de duas a quatro semanas). As formulacoes lipidicas apresentam orientacées
especificas e 0s cuidados necesséarios a sua administracdo para evitar os eventos adversos.

INao usar concomitantemente com astemizol, antiacidos e bloqueadores de receptor H2, barbituricos, cisaprida,
ciclosporina, didanosina, digoxina, fentanil, fenitoina, rifampicina e terfenadina.
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Na indisponibilidade dessas formulagdes, deve-se utilizar a anfotericina B desoxicolato (conhecida
como convencional). Prioriza-se o uso das formulagdes lipidicas da anfotericina B devido aos menores
efeitos adversos e a maior efetividade do tratamento quando comparada a anfotericina B convencional.

QUADRO 1 - Tratamento antifungico da paracoccidioidomicose

MEDICAMENTO DOSE DURACAO MEDIA

» 200 mg/dia, VO, ou 200 mg, VO, 12/12 horas

Itraconazol® « Criangas® com <30 kg e >5 anos: 5 mg a 10 mg/ 9 a 18 meses
kg/dia; ajustar dose sem abrir a capsula

« Trimetoprima 160 mg + sulfametoxazol 800 mg

(VO, 8/8 horas ou 12/12 horas)

. b C
T » Criangas: trimetoprima, 8 mg a 10 mg/kg 182 24 meses

» Sulfametoxazol, 40 mg a 50 mg/kg, VO, 12/12 horas

Até resposta clinica

» Complexo lipidico de anfotericina B: 5 mg/kg/dia (em torno de 10 a 14
Anfotericina B® « Anfotericina B lipossomal: 3 mg/kg/dia® dias); substituir por
Intravenosa 1x/dia itraconazol assim que
possivel.

Fonte: adaptado do Il Consenso Brasileiro de Paracoccidioidomicose, 2017.

2Nao usar concomitantemente com astemizol, antidcidos e bloqueadores de receptor H2, barbitdricos, cisapride, ciclosporina,
didanosina, digoxina, fentanil, fenitoina, rifampicina, cisaprida e terfenadina.

® Maior experiéncia em criangas — com sulfametoxazol/trimetoprim.
¢ Prolongar a duracéo do tratamento quando ha envolvimento de sistema nervoso central.
4 Requer tratamento de manutengdo com itraconazol ou cotrimoxazol.

¢ Dose mais elevada em quadros graves em pacientes imunossuprimidos.

Reacoes imediatas associadas a infusao de anfotericina B

Febre, calafrios, nauseas, cefaleia, sintomas respiratorios agudos, como dispneia, hipotensao, cianose,
dor no local da infusdo e sincope. Esses sintomas geralmente ocorrem nos primeiros dias da infusao
e podem diminuir ap6s a primeira semana de uso da anfotericina B. A reducdo da dose e 0 aumento
do tempo de administragao podem melhora-los. O uso de pré-medicagdes, como anti-histaminicos
e corticoides, pode minimizar os sintomas associados a infusao.

Manutengédo: ap6s a melhora e a estabilizacao do quadro clinico, passar para medicamento
oral, garantida a absorcgao oral do farmaco para evitar outros eventos adversos da anfotericina B
desoxicolato.

Alternativa ao uso de anfotericina B: formulacao venosa de cotrimoxazol, na dose de 800 mg/160 mg
a cada 8 horas.

Dose recomendada: sulfametoxazol 75 mg a 100 mg/kg/dia + trimetoprima: 15 mg a 20 mg/kg/dia.
Dividir a dose em 8 em 8 horas ou 6 em 6 horas.

Duracgéo do tratamento: duas a quatro semanas ou até a melhora do quadro clinico. Uma vez garantida
a absor¢do oral, o tratamento pode ser continuado com sulfametoxazol (1.200 mg) + trimetoprim
(240 mg), por via oral, a cada 8 em 8 horas, ou itraconazol 200 mg a 400 mg/dia.



Apesar da pouca experiéncia na paracoccidioidomicose, o fluconazol, na formulagéo endovenosa,
na dose de 400 mg a 800 mg/dia, pode ser utilizado nos casos de intolerancia ou efeitos colaterais
de sulfametoxazol + trimetoprima ou anfotericina B.

O Sistema Unico de Saude (SUS), por meio do Ministério da Satude (MS), oferece gratuitamente
o itraconazol e a formulagéao lipidica de anfotericina B para o tratamento das micoses sistémicas
endémicas, de implantacdo e oportunistas, por integrarem o Componente Estratégico da Assisténcia
Farmacéutica da Relacao Nacional de Medicamentos Essenciais (Rename).

Sé&o necessarios o preenchimento da ficha de solicitagéo de antifungicos (Anexo), a comprovagao
da infecgao fuingica recente por meio de laudo laboratorial e o resultado do teste para o diagnostico
do HIV, enviando-os para o e-mail institucional micosessistemicas@saude.gov.br.

Interacoes medicamentosas

Devem ser consideradas as interagcdes medicamentosas entre os medicamentos utilizados
no tratamento da PCM (cotrimoxazol, anfotericina B e azdis) e antirretrovirais, medicamentos
imunossupressores (azatioprina, ciclosporina, metotrexate, sirolimus, tacrolimus), aminoglicosideos,
blogueadores de canal de célcio, bloqueadores H2, medicamentos usados no tratamento da
tuberculose, estatinas, digoxina, fenitoina, loperamide, metformina, varfarina, tiazidicos), resumidas
no Il Consenso Brasileiro em PCM (Shikana-Yasuda et al., 2018).

Medidas gerais

Além do tratamento antifungico, devem ser associados a ele dieta hipercalérica e hiperproteica,
suplementos vitaminicos, repouso, restricao de alcool e tabaco, e reposicao hormonal para doenca
de Addison, quando indicado, o tratamento de enteroparasitoses e de outras comorbidades.

Areacdo inflamatéria intensa pode constituir um risco adicional a vida do individuo, particularmente no
caso de acometimento de sistema nervoso central ou laringeo. A corticoterapia tem sido empregada
como tratamento adjuvante, tanto em pessoas com acometimento do sistema nervoso central como
em estenose de laringe/traqueia, paralelamente ao inicio do tratamento antifingico, além dos quadros
de exacerbacao inflamatéria pela paracoccidioidomicose em outras localizagoes, sugestivos de uma
possivel reconstituicdo imunoldgica ou de uma resposta paradoxal ao tratamento (Benard et al,, 2012).

» TERAPEUTICA EM POPULACOES ESPECIAIS

Gravidez

Em gestantes, a paracoccidioidomicose manifesta-se, geralmente, na forma subaguda, e o diagnostico
pode ser feito com os métodos usuais, inclusive testes sorolégicos.

A gestante com paracoccidioidomicose deve ser tratada com anfotericina B (Categoria B) ou
sulfadiazina (Categoria C); e, no terceiro trimestre da gestagdo, também é possivel o uso de
sulfametoxazol + trimetoprima (Categoria D), sendo contraindicado o uso de azélicos em funcdo dos
efeitos teratogénicos. Para evitar complica¢des no neonato, os sulfamidicos devem ser suspensos
15 dias antes da data prevista para o parto. Durante o periodo de amamentacao, pode-se utilizar
sulfametoxazol + trimetoprima. O tratamento deve ser feito durante todo o periodo da gestacao para
evitar recidiva, e substituido no pés-parto pela terapéutica habitual, recomendando-se o emprego
dos critérios de cura preconizados laboratoriais e de imagem para a sua suspensao.

715

[0)
[
o
ke
S
[e)
ke
o
i)
Q
[}
o
O
©
8
©
o




o
ke,
3
O
n
IS
o
o
(9
c
@
o)
>
[
o
.©
5
(@)
o
o
S
©
n
©
ke
0
=
‘0
2
py
£
p3

716

Pessoas imunossuprimidas

O tratamento antifungico em imunossuprimidos pode ser feito com itraconazol por via oral em
casos com paracoccidioidomicose de menor gravidade. Pessoas com lesdes disseminadas da
paracoccidioidomicose, principalmente aquelas com aids ou transplante de érgaos, devem ser
tratadas com anfotericina B, preferentemente uma formulagao lipidica, por ser mais bem tolerada
e permitir a infuséo por via endovenosa de doses didrias mais elevadas desse medicamento
(Shikanai-Yasuda et al., 2018).

Em pessoas com aids, com formas graves e disseminadas da doenca, recomenda-se 0 uso
de anfotericina B, ou, a critério médico em formas nao graves, doses elevadas de itraconazol
(600 mg/dia), com cuidado para as interagdes com antirretrovirais, podendo-se utilizar sulfametoxazol
+ trimetoprima por via endovenosa (duas ampolas a cada oito horas). O fluconazol por via endovenosa
(600 mg a 800 mg/dia) pode ser uma opgao terapéutica, quando indicado (Morején; Machado;
Martinez, 2009). Apos a estabilizacao, evidéncia clinica e radiolégica de que as lesdes estejam em
regressao, o tratamento antifingico pode ser feito com itraconazol até os critérios de cura serem
alcancados. Esse tratamento deve ser mantido por perfodo minimo de um ano, e, em pessoas
com aids, a recidiva da paracoccidioidomicose pode ser evitada com prolongamento da terapia até
a recuperagao imunolégica, avaliada por contagem sustentada de linfocitos T-CD4+ acima de
200 células/pL.

Inicio da terapéutica antirretroviral: antifingicos devem ser utilizados por trés a cinco semanas,
antes do inicio da terapéutica antirretroviral, para evitar a ocorréncia de sindrome de reconstituicao
imune descrita em outras infecgoes.

Profilaxia secundaria: a profilaxia secundéria com sulfametoxazol (1.600 mg/dia) e trimetoprima
(320 mg/dia) ou itraconazol (200 mg/dia) é indicada até que a terapia antirretroviral eleve
a contagem de linfécitos T-CD4+ para um minimo de 100 células/pL (concomitantemente a carga
viral indetectavel) ou a 200 células/uL (independentemente da carga viral), durante pelo menos
trés meses, em fungao da experiéncia em outras micoses sistémicas. O uso de sulfametoxazol +
trimetoprima (800 mg/160 mg a cada 12 horas) tem a vantagem de também ser efetivo como profilaxia
priméria e secundaria para pneumocistose, e como profilaxia priméria para neurotoxoplasmose. Em
pessoas imunodeprimidas, a auséncia de anticorpos, mesmo na doenca disseminada, ndo afasta
o diagnostico de paracoccidioidomicose, a qual deve ser investigada com testes microbioldgicos
e, se possivel, com bidpsia tecidual e exame histopatolégico (Shikanai-Yasuda et al., 2018).

Insuficiéncia hepatica ou renal

Recomendam-se ajustes das doses em pessoas com insuficiéncia hepatica ou renal para os
antifungicos indicados no tratamento da paracoccidioidomicose.

Em criancas

O medicamento mais usado em criancgas é a combinacgao de sulfametoxazol-trimetoprima por
causa da eficacia conhecida, da boa tolerabilidade e da apresentagcdo na forma de suspenséao
oral (xarope), de facil administracao em dose adequada, e fornecido pela rede publica de saude.
A dose recomendada é de 8 mg a 10 mg/kg/dia de trimetoprima, em duas tomadas diarias,
nao sendo necessaria a administracao em jejum. A formulacdo intravenosa é uma alternativa
quando a via oral esta contraindicada, como nos casos de suboclusao intestinal, devendo ser



usada na mesma dosagem, e administrada duas vezes ao dia. Entre os efeitos colaterais descritos,
a leucopenia é frequente, mas pode ser controlada com uso concomitante de acido folinico, sem
outras complicacdes associadas.

O itraconazol ainda € pouco usado para tratamento de paracoccidioidomicose em populagao
pediatrica, em parte pela dificuldade de administracao da capsula nessa populagao e pelo maior
custo do medicamento quando comparado ao cotrimoxazol (sulfametoxazol-trimetoprima).

O itraconazol poderia ser empregado na dose de 5 mg a 10 mg/kg/dia como segunda opg¢do para
casos nao graves. Para casos graves, recomendam-se, preferencialmente, formulacgdes lipidicas
da anfotericina B, que, no caso de indisponibilidade, pode ser substituida pelo desoxicolato de
anfotericina B. A reacdo paradoxal caracterizada por piora clinica (surgimento de novos ganglios,
inclusive com fistulizacao, febre, perda de peso) pode ocorrer durante o tratamento, estando entdo
indicados corticosterodides.

Acompanhamento pos-terapéutico

Os individuos acometidos pela paracoccidioidomicose devem ser acompanhados ambulatorialmente,
observando-se os critérios de cura. No controle pos-terapéutico, comparam-se os titulos de anticorpos
observados a imunodifusdo e a contraimunoeletroforese, para avaliagao da resposta terapéutica
e melhora clinica. O aumento do titulo de anticorpos é preditor de recidivas, e deve-se atentar para
o reaparecimento de lesdes e a perda de peso. Recomenda-se acompanhamento por, pelo menos,
um ano apoés preenchimento dos critérios de cura.

CRITERIOS DE CURA

Baseiam-se em parametros clinicos, laboratoriais, radiolégicos e imunologicos.

» CRITERIOS CLINICOS

Ocorre regressdo dos sinais e dos sintomas da doenga, com cicatrizagao mais precoce de lesdes
de pele e mucosas, e, em dois a trés meses, involugao das adenomegalias e visceromegalias, além
da estabilizagao do peso corpéreo e do estado nutricional. As sequelas mais comumente observadas
ocorrem nos pulmaoes, no sistema linfatico, nas adrenais e no sistema nervoso central. Sinais e
sintomas decorrentes de sequelas devem ser diferenciados do quadro clinico decorrente de doenca
em atividade.

» CRITERIOS LABORATORIAIS

O exame micolégico pode ser utilizado quando ndo h4 cicatrizacdo das lesdes tegumentares ou
ganglionares ou de outros 6rgaos e tecido, uma vez que amostras do trato respiratério tém baixa
sensibilidade p6s-tratamento.

» CRITERIOS RADIOLOGICOS

As les6es macronodulares involuem em trés meses, devendo-se realizar o controle radiolégico do
sexto més em diante, ou mediante piora clinica. Em geral, as altera¢des evoluem para cicatrizagdo
e fibrose, recomendando-se a analise em exames peridédicos de imagem.
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» CRITERIOS IMUNOLOGICOS

A estabilizacao de anticorpos especificos ocorre entre o sexto e o décimo més, com emprego da reagao
de ID para indicar estabilizagao com positividade apenas em soro nao diluido, ou na dilui¢gdo 1.2,
em duas tomadas subsequentes, de seis em seis meses. Quando se usa a contraimunoeletroforese
(CIE), a estabilizagao ocorre em soro ndo diluido até a diluicdo 1:4.

Em funcgéo dos dados de variabilidade entre laboratérios, o seguimento pos-terapéutico deve ser
realizado pelas mesmas técnicas e preparacao e pelo mesmo laboratério. Como critério de cura
sorolégica, aguarda-se a negativacao ou a estabilizagdo em diluicdo <2, em dois exames sucessivos
com intervalo de seis meses. Essa orientacao é comprometida quando o titulo de anticorpo, por
ocasido do inicio da terapéutica, é baixo e <4.

VIGILANCIA EPIDEMIOLOGICA

As micoses endémicas ndo integram a lista nacional de doencgas de notificacdo compulséria no
Brasil. Elas também n&o séo objeto de vigiléncia epidemioldgica, de rotina, com exce¢do de estados
brasileiros que instituiram essa notificagédo de iniciativa do seu ambito de gestao local. Por isso, ndo
existem dados epidemiolégicos da ocorréncia, da magnitude e da transcendéncia dessas doencas em
nivel nacional. Nos estados e nos municipios onde a paracoccidioidomicose € doenca de notificagcdo
compulsoria, 0s casos suspeitos devem ser notificados nos sistemas estabelecidos conforme norma
de cada ente.

As acoes de vigilancia devem caracterizar o local provével de infeccdo do caso por meio da anamnese
e do historico clinico da pessoa acometida. Recomenda-se realizar uma entrevista com os moradores
nos domicilios acometidos, com perguntas objetivas que devem caracterizar a evolucdo da doencga
na area, assim como a situagao socioecondmica, a histéria deles, as transformacgdes sofridas no
tempo e no espaco, as relagdes de trabalho, as viagens e a possivel relacdo desses dados com a
doenca em questdo. Deve-se considerar os locais de residéncia, trabalho ou lazer como areas de
provavel fonte de infecgdo. Em caso de morte, deve-se procurar realizar necropsia logo apés o 6bito,
coletando amostras de fluidos e tecidos, para tentativa de isolamento e/ou identificagdo do agente.

Com o mapeamento das areas de risco, a Vigilancia Epidemiologica deve alertar profissionais de
saude da ocorréncia da doenca, a fim de que possam estar atentos para o diagndstico precoce
de outros casos, ou para a adogdo de medidas de prevencao e controle.

A equipe de assisténcia deve encaminhar ao laboratério as amostras a serem analisadas,
acompanhadas de solicitagado médica preenchida com informacdes acerca dos dados clinicos
e da suspeita diagnostica, a fim de orientar o laboratério no processo de investigagao e identificacao
do agente etiologico. O Laboratério Central de Satde Publica (Lacen) de cada unidade federada é o
laboratério de referéncia para o diagnoéstico e a confirmacado da doenga/infecgao. No caso de exames
de maior complexidade, o Lacen deverd encaminhar as amostras ao Laboratério de Referéncia
Regional ou mesmo ao Laboratério de Referéncia Nacional, conforme pactuacdes estabelecidas.

No caso de paracoccidioidomicose relacionada ao trabalho, as unidades de saude devem alertar as
autoridades sanitarias competentes acerca da ocorréncia do adoecimento, de forma que o empregador
tenha ciéncia da ocorréncia da doenca em ambiente de trabalho, participando da assisténcia aos
trabalhadores acometidos e desencadeando medidas para prevengao de novos casos.



MEDIDAS DE PREVENCAO E CONTROLE

Devem-se tratar os doentes precoce e corretamente, visando impedir a evolu¢do da doenca e suas
complicagoes. Ainda nao existem vacinas para a prevencgao da paracoccidioidomicose. Algumas
medidas podem ser implantadas e/ou implementadas, a saber:
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» ACOES DE EDUCACAO EM SAUDE

Buscar a participacao de populacdes expostas, com disseminacao das informacdes acerca da
doenca, do risco de aquisicao, entre outros, mediante técnicas pedagogicas disponiveis e meios
de comunicagao.

» ESTRATEGIAS DE PREVENCAO

Os profissionais de salde devem ser frequentemente capacitados, de modo a alertar para o diagnoés-
tico diferencial.

Para os trabalhadores rurais e motoristas de trator constantemente expostos a poeira mais densa,
particularmente os que fazem coleta manual, limpeza (abano) e varricdo do café, é presumivel
que evitar a exposi¢cao, com maquinas de cabine bem vedadas ou mascaras protetoras, possa
proteger contra a infecgao por Paracoccidioides spp. Os equipamentos de protecéo individual
(EPIs) também devem ser fornecidos a outros profissionais que trabalham em contato intimo
com o solo, como trabalhadores na construcao de estradas e de transporte terrestre, arquelogos,
antropoélogos, paleontélogos e zoologistas. Aconselha-se evitar a exposi¢ao de criangas e individuos
imunodeprimidos a situagdes de risco em zona rural.

Em laboratdrios, a manipulacao de isolados do fungo, sempre que possivel, deve ser feita em cabine
de seguranca Classe Il B2, principalmente de cultivos na forma de micélio.
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ANEXO - FICHA DE SOLICITACAO DE ANTIFUNGICOS
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FICHA DE SOLICITACAO DE MEDICAMENTOS ANTIFUNGICOS PARA PACIENTES COM
MICOSES ENDEMICAS
o /
(o . . , N
Numero da ficha: / (Para uso do Ministério da Saude)
Data da solicitagdo: / /
o /
4 INSTITUICAO SOLICITANTE h
Hospital ou institui¢do:
Médico solicitante:
CRM: Telefone: ( ) Celular: ( )
Responsavel pelo recebimento:
Cargo: Telefone: ( ) Celular: ( )
Endereco para entrega:
CEP: Cidade: UF:
\_ %
/ IDENTIFICAGAO DO PACIENTE h
Nome do paciente:
Nome da mae:
Datadenascimento: __ / / ~ Sexo:( )Masculino ( )Feminino Peso:___ kg
Endereco de procedéncia:
Municipio de residéncia: UF:
\_ %
4 DADOS CLiNICOS ATUAIS (Descreva brevemente a histéria clinica do paciente, como internacées, h
exames laboratoriais anteriores, entre outros):
Inicio dos sinais e sintomas: / /
Co-morbidades:
() Ausente () Doenga renal () Doenga cardiaca () Doenga hepdtica
() Doenga onco-hematoldgica ( ) HIV/Aids Especificar:
Outras:
o /
4 EXAME MICOLOGICO: MATERIAL :( )Positivo ( )Negativo R
OUTROS:
DIAGNOSTICO: (Especificar e anexar cdpia do laudo)
o /
1
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i EXAMES COMPLEMENTARES ATUAIS

E Hemacias: x106 Hematdcrito: % Hemoglobina: g/DI
3 Plaquetas: mm3 Leucdcitos: mm3 Neutrdfilos: mm?
9 AST/TGO: u/L ALT/TGP: uU/L Bilirrubina total: ___mg/dL
E Bilirrubina D: mg/dL Ativ. de protrombina: % Ureia: mg/dL
o Creatinina: mg/dL CcD4 céls/mm?3

e Outros:

O

ki -

£

>

TRATAMENTO(S) ESPECIFICO(S) REALIZADO(S) (Solicitagdo individual)

) Virgem de tratamento

(

() Anfotericina B Desoxicolato Dose total administrada:
() Anfotericina B complexo lipidico: Dose: ___mg/kg/dia  Dose total administrada:
() Anfotericina B lipossomal: Dose: __ mg/kg/dia Dose total administrada:
() Itraconazol: Dose didria: Tempo de tratamento:
() Fluconazol sol.injetavel Dose diaria: Tempo de tratamento:
() Fluconazol cédpsulas Dose didria: Tempo de tratamento:
() Flucitosina Dose didria: Tempo de tratamento:
() Voriconazol Dose diaria: Tempo de tratamento:

ESQUEMA TERAPEUTICO PRESCRITO:

Medicamento(s):

Dose(s) prescrita(s):

Tempo previsto de tratamento: Quantitativo(s)

Medicamento(s):

Dose(s) prescrita(s):

Tempo previsto de tratamento: Quantitativo(s)

NO CASO DE INDICAGAO DE FORMULAGAO LIPIDICA DE ANFOTERICINA B

() Refratariedade a outro esquema terapéutico
Especificar:

(Assinatura e carimbo do médico)
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