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UM CASO CLINICO DE PARACOCCIDIOIDOMICOSE:
IMPORTANCIA DA BIOPSIA EM SEU DIAGNOSTICO

Terezinha Inez Estivalet Svidzinski *, Adriane de Castro
Martinez Martins * e Neli Pialarisse Cagador *

RESUMO. Os autores relatam um caso de paracoccidioidom@osam pacientdo
sexo feminino, residente na cidade de Paicéastiado do Parana, Brasil). A paciente
apresentava historia clinica relatando importadiema em ambos os labios, com
varias Ulceras granulomatosas espalhadas ao lengaicbsa bucal e uma pequena
Ulcera, no lado esquerdo do nariz. Varios exanbesdsoriais foram utilizados para o
diagndstico, mas somente a bidpsia conseguiu afuzidaso.
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A CLINIC CASE OF PARACOCCIDIOIDOMYCOSIS:
BIOPSY IMPORTANCE IN ITS DIAGNOSTIC

ABSTRACT. The authors report a case of Paracoccidioidomydaosis female
patient, from Paicandu (State of Parana, Brazitl apresented a long history of
edema in both lips, various granulomatous ulcersaspalong the buccal mucosa
and a little ulcer on the right side of the nosenyl laboratory methods where
used for the diagnostic, but only the biopsy elatad this case.

Key words: biopsy, diagnostid?aracoccidioides brasiliensi®aracoccidioidomycosis.

INTRODUCAO

A paracoccidioidomicose (PCM), também conhecida acom
Blastomicose Sul Americana ou Blastomicose, é raicsistémica de
natureza granulomatosa com evolucao clinica cr@niaguda. A doenca foi
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descrita por Lutz em 1908 e seu agente etiologicéungo dimérfico,
Paracoccidioides brasiliensii classificado por Almeida, em 1930.

A PCM esta geograficamente limitada aos paisesndé@riéa Latina,
sendo prevalente no Brasil, Argentina, Colémbiaemézuela. A micose
tem incidéncia relevante em nosso pais, sendo aitigada, com maior
freqléncia nos Estados de Sao Paulo, Parand, Bmass e Rio Grande
do Sul. Constitui-se em verdadeiro problema de &afulblica
envolvendo importante questdo de patologia infeecio Incide
preferencialmente em pacientes do sexo masculiom faixa etaria
entre 30 e 50 anos. Nao apresenta predilecdo raci@comete
notadamente individuos que exercem atividades iogladas ao solo
(Wanke e Londero, 1994).

Embora as lesGes bucais sejam, em geral, o motiveigal da
procura por tratamento, a teoria da porta de eatdgadfungo através de
traumatismos envolvendo as mucosas estd hoje thd@aEvidéncias
indicam que P. brasiliensis exista na natureza (solo e vegetacéao)
atingindo o homem, principalmente, pela via inaiatbe que as
alteracdes de mucosa ocorram como consequUénciasaminacdo do
fungo no organismo (Wanlat al, 1983; Franco, 1994).

Para o desenvolvimento da doenca € imprescindived Qs
propagulos inalados sofram uma transformacdo ersl rpulmonar,
passando da fase miceliana, que é a forma infegtpata leveduriforme.
Essa transformacdo parece ser facilitada por aldatsres como:
alcoolismo, tabagismo, desnutricdo, fadiga, doengds base
concomitantes, clima e local de trabalho. Em cqattida, esta
comprovado que os hormbnios estrégenos em concéagaltas inibem
essa transformacao (Loostal, 1983; Salazaet al, 1988). Em funcao
disso, a incidéncia desta micose em mulheres cwdade hormonal
baixa chegando a proporcao de 25 homens para adtarmafetada.

Apbs instalacdo do fungo no pulmao, ocorre a fofmage lesdes
gue podem curar espontaneamente (Londero, 199disseminar-se por
via hematogénica e/ou linfatica atingindo varioga@s e mucosas. Além
do pulmao, sdo comumente atingidas as mucosagiaspente a bucal,
baco, linfonodos, medula 6ssea, figado, glandulgsasrenais, 0ssos e
articulagbes. A PCM apresenta extensa gama dessmasintomas,
agrupados em dois padrbes principais: a forma adipaajuvenil, mais
freqlente em individuos com idade inferior a 30samle curso rapido e
severo comprometendo preferencialmente o sistemanocftio
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fagocitario e manifestando-se de forma dissemiiBdebosa, 1991), e a
forma crdnica, tipo adulto, é de evolucdo lentaasgal, manifestando-
se muito tempo apds o contato com o fungo acondecerioritariamente

entre a terceira e quinta décadas de vida. Nesteoltaso, observa-se
longo periodo de incubacgdo, no qual o pacientegeral, mantém-se
assintomatico ou apresentando sintomas e sinagisigbs (tosse, dor
nao esclarecida, edema, lesdes inespecificas).

A manifestacdo da doenca ocorre pela reativacdo fdoes
guiescentes promovendo a generalizacdo do fungoonganismo,
evidenciando um quadro grave irreversivel e alguveass fatal. Entre
estes dois extremos expostos, diversos comportamelinicos podem
ocorrer, sendo os pulmdes, linfonodos, tecido mutémeo e glandulas
adrenais 0os mais comumente envolvidos (Giraldal, 1976; Wankeet
al., 1983; Franco, 1986; Colomiev al.,1994).

Desde a descricdo da estomatite ulcerosa morifateeAguiar
Puppo (Motta e Puppo, 1936), as lesbes de mucosach@mado a
atencdo e em muitos casos sao motivo da suspeR&iha A avaliacdo
clinica da boca é muito importante, uma vez quea 3% dos casos
apresentam manifestacdes bucais como queixa pain€onzagaet al.,
1995). Apesar disso, os pulmdes séo aceitos, comta ge entrada onde
ocorre a lesdo inicial ainda que de forma disc(€taz et al, 1991).
Segundo Bhaskar (1989), € comum o0 aparecimento eddes
inflamatdérias granulomatosas crénicas e progressidas labios,
bochechas, soalho da boca, lingua e faringe.

P. brasiliensis parasitando tecidos €é encontrado na forma
leveduriforme, a qual apresenta aspecto arredondedérico ou oval e
dupla membrana refringente. Na maioria das veziée @élula mae com
brotamentos mdltiplos, ligados por um pedulnculo,e gd sua
caracteristica mais evidente (Lacaz, 1994). O distigo confirmatoério
da PCM é laboratorial e via de regra facilmenteewmginado pela
demonstracdo do agente etiolégico, através de exiuei® em varias
amostras bioldgicas, tais como: raspado de mucesaecoes, escarro,
aspirado ganglionar ou biépsias de les@tsbrasiliensisé altamente
sensivel para desenvolvimertovitro, em fungéo disso, os laboratérios
ainda ndo dispdem de meios de cultura seletivos, fqailitem sua
proliferacdo e, ao mesmo tempo, impecam o0 crescimento de
microrganismos contaminantes. Todavia, pode sertivadb e
identificado quando o material biologico for proimrne de locais
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isentos de microbiota enddgena. Esse fato podere aonstituir-se em
fator limitante para o correto diagnéstico destease.

Alternativamente, surgiu ha varios anos a expeetato diagnostico
indireto, através de técnicas imunoldgicas parguysa de anticorpos ou
antigenos circulantes. Essa idéia, largamente amaicem inGmeras
outras doencas, tem mostrado bons resultados na. B@Mmaneira
geral, a infeccdo poP. brasiliensisleva a producdo de anticorpos
especificos que, geralmente, refletem a severidaddgoenca. Os niveis
de anticorpos contra o fungo tendem a manterenesados nas formas
graves e disseminadas. Embora ndo apresentem pfeittor, sdo de
grande importancia médica, uma vez que decresckrafsiio da terapia
antifangica, o que esta associado a melhora clid@aloente. Entre
outras, a técnica de imunodifuséo radial dupla jli2f se mostrado util
no diagnéstico e monitorizacdo do tratamento. Raraaioria dos
pacientes a melhora clinica é acompanhada pelaaqdedtitulo de
anticorpos, permitindo tracar o perfil sorolégiceédenciar possiveis
recidivas e abandonos de tratamento (Cangioal, 1990; Blotta e
Camargo, 1993; Svidzinskt al. 1995).

RELATO DO CASO

J.M.S., 45 anos, sexo feminino, negroéide, solteabagista, natural
de Santo Antbnio da Platina/PR, residente na cidd@®aicandu/PR,
trabalhadora rural (cortadora de cana em usinalcolade acucar).
Procurou a Unidade de Diagnostico Estomatolégico Glénica
Odontoldgica da Universidade Estadual de Maringégtando dor de
dente intensa e dificuldade de abrir a boca, qudixse de inchago e
latejamento no 1/3 inferior da face com historigpdeodos de remisséo;
gueimacao exacerbada, ardéncia e prurido na rafpéada.

A paciente relatou o aparecimento havia 6 (seisp,ade mancha
branca na mucosa labial inferior seguida de ulésrag que provocou
edema em toda metade inferior da face, incluindwmz (Figura la).
Quando entdo procurou Varios servicos médicos esckb tratamento
medicamentoso, sem melhora clinica e sem defirdg@mostica.

A mé higiene ficou evidente durante exame intrabgoa detectou
dentes comprometidos por carie, doenca periodosgegkera, raizes
residuais e saburra lingual. Tanto as mucosasisabtno as jugais se
apresentavam edemaciadas, de aspecto rugoso mdasucom pontos
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esbranquicados e com Ulceras granulomatosas denhamaariados,
distribuidas aleatoreamente (Figura 1b).

Figura la. A paciente J.M.S.: Aspecto externo mostrando Bdesdema facial e leséo
cuténea da asa esquerda do nariz.

Pelo aspecto granulomatoso das ulceras, incluglegxisténcia de
uma delas na asa esquerda do nariz, levantou-s® d¢opoteses
diagnosticas: Leishmaniose Tegumentar Americana AJLTe
Paracoccidioidomicose. Exames complementares feititados para
a diferenciagéo.

Para LTA, pesquisou-séeishmaniasp, através da aposi¢do de
fragmento de biopsia em lamina corada pelo métaeldGemsa; da
Intradermorreacdo de Montenegro e da Imunofluoresaéindireta.
Todos os resultados foram negativos.

Para PCM, foram solicitados:

Exame Micolégico Direto (raspado das lesGes bucais) cujo
resultado foi: fungos néo visualizados.

Cultura para fungos: Realizada a temperatura ambiente a partir de
raspado das lesdes, em meio de Sabouraud e égf@wrcsphra fungos. E
a 35°C no meio de BHI. Ambas resultaram negativas.

Sorolégica Imunodifusdo radial dupla realizada em trés difiees
amostras de soro da paciente, com resultados vegati
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Histopatolégico: Analisando microscopicamente caistoldgico
de fragmento de tecido, observou-se mucosa bucal tigo
pavimentoso estratificado com acantose; areas akfiere ulceracao
superficial. A borda da Ulcera apresentava presema
microabscessos, formacdo de granulomas tubercslommtendo
células gigantes multinucleadas, algumas conterataddccidioides
brasiliensis. Foi possivel observar ainda, areasnderose e de
hemorragia.

Figura 1b. A paciente J.M.S: Ulcerac¢éo da mucosa.

Apb6s o resultado do exame histopatolégico a paeieft
encaminhada ao Servico de Moléstias Infecciosas Hibspital
Universitario de Maringad. Recebeu terapéutica, gmorhamento
clinico e cuidados odontolégicos pertinentes. Analte, 2,5 anos
depois, encontra-se saudavel, com excelente estpdal, nao
apresentando nenhuma sequela aparente (Figura&d)c e
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Figura 1d. A paciente J.M.S.: Recuperacdo da capacidade emaaboca, apesar de
sinais de sinéquia de labios, apds tratamento.
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DISCUSSAO

Este caso ilustra a dificuldade encontrada algunvazes,
especialmente para os dentistas, para o corretbatstimento do
diagnéstico na PCM. Do ponto de vista clinico-odtgico, segundo
alguns autores, 0 6rgdo dental esta relacionadoacpmpria patogenia
da PCM, possivelmente atendendo quimismo bucal réaeb
Argumentam ainda que o tartaro e o periodonto tesadiam sedes de
localizag&@o do fungo, o que facilitaria a penetoag@ mesmo através da
polpa lesada e lesbes periapicais (CGaral.,1986; Fonseca, 1989).

As lesdes bucais costumam caracterizar a doensgaicda todavia,
no presente caso, a paciente apresentava quadctngub e atipico.
Contudo, Saint-Pasteur (1951), citado por Lawtdal. (1975), ja
afirmava que aos dentistas esta reservada a redpliciesde de efetuar o
dignostico precoce desta enfermidade. As queixasicat da paciente
eram discretas e inespecificas, sugerindo uma dérossiveis causas
para o que seria indicado amplo diagnéstico difgeenSegundo Paiva e
Nova (1982), o diagnostico diferencial das lesdasodaringeas de
natureza paracoccidioidica deve ser feito comshieaniose tegumentar,
tuberculose, sifilis e processos neoplasicos. Edse certamente esta
associado com a dificuldade diagnostica encontpmdas servigos de
saude que a paciente havia recorrido previamente.

Alguns autores afirmam que lesdes pulmonares emxtnonares
ocorrem concomitantes em 90 a 100% dos casos spmeEl@algumas
lesbes extrapulmonares podem mais raramente anteaggulmonares
(Machado Filhoet al., 1960; Gongalve®t al, 1984. E consenso no
entanto, entre os micologistas que o pulméo séma@o de localiza¢édo
primaria doP. brasiliensis(Franco, 1986; Barbosa, 1991; San-Biasl,
1992; Del Negro, 1994). Contudo, as lesbes pulnesngmodem ser
assintomaticas, incapazes de ser detectadas aeXREddrax como no
caso que ora apresentamos. Wardte al. (1983) propdem como
explicagdo para esta “normalidade” pulmonar radjckd o predominio
de lesdes granulomatosas pequenas, muitas vezasadss a lesdes
fibroticas de regresséo espontanea, imperceptiagislogicamente.

Embora PCM seja doenca grave de incidéncia comsidema
América do Sul, ainda h&4 muito a ser esclarecidiwesa relagéo fungo-
hospedeiro, como mecanismos de escape do fungelagdo as defesas
organicas, susceptibilidade humana em desenvolverdoanca,
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diversidade quanto as manifestacBes clinicas. Vaaigpectos dessa
importante doenca e de seu agente ainda preocupdmmerios
pesquisadores (Restrepbal, 1985; Mottaet al. 1985; Brummeet al,
1993; San-Blas, 1993; Negroni, 1993; Franco, 1994jitos individuos
sdo expostos a®. brasiliensis,mas poucos desenvolvem a doenca;
desses, alguns evoluem gradualmente para um quagressivo
crbnico, enquanto outros, em curto espaco de temdpsenvolvem a
forma mais grave da doenca.

As diferentes formas clinicas observadas na PCMrdenefletir a
inter-relacdo entre a viruléncia da cepa fungicasecaracteristicas
individuais de cada hospedeiro. Ha evidéncias de existam graus
variaveis, tanto na susceptibilidade dos individexgostos, quanto em
relacdo ao potencial patogénico dos isolados (Brati86).

Outro ponto a ser refletido é que a paciente peeteso sexo
feminino, esta comprovada a existéncia de receptoaea estrogénios,
na membrana citoplasmatica de brasiliensis(Loose et al, 1983;
Restrepoet al. 1984; San-Bla®t al. 1992; San-Blas, 1993). Esses séo
detectados especialmente em estruturas corresgesdemn forma
miceliana do fungo (infectante). Estd demonstradoe galtas
concentracOes de estrogénios, naturais ou sirgétfomcionam como
inibidores dose-dependentes da transformacao ddsubas infectantes
para a forma de levedura. Este fato, justificaesiiéncia da doenca
muito menor em mulheres em relacdo a individuosed@ masculino,
pertencentes a mesma faixa etaria que sofram o ongisaa de infeccao.
Isso comprova que as mulheres apesar de seremaxpasfungo sédo de
certa forma protegidas por mecanismos endogengmisk permitido
hipotetizar que em funcéo da idade, a paciente arapse encontrasse
em periodo de alteracdo dos niveis hormonais eequéuncdo disso,
veio a apresentar quadro limitado e brando da PEMe se esperar,
contudo, que ao avancar da idade e o consequerrEsdieno dos niveis
de estrégenos, a mesma sofresse exacerbacdo dao quath
desenvolvimento da doenca de forma severa.

Dificuldades foram enfrentadas ainda em relacdcermodstracdo
laboratorial do agente etioldgico. Embora sejansittarados decisivos
no correto diagndstico dessa micose (Weismanal.,1994), os exames
micologicos rotineiros apresentaram resultados tivega Analise de
raspados de lesbes granulomatosas sao de baixhilgade, tendo em
vista as caracteristicas dos granulomas obseneaddesdes localizadas.
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Fava Netto (1961) demonstrou que o poélo hiperérgmenigno) da
doenca € caracterizado por lesbes compativeis saqua apresentadas.
Os granulomas sdo compactos bem formados, codsstude células
epitelibides, contendo poucos fungos e pouca ge&@olaEnquanto o
polo anérgico (maligno) é caracteristico da PCMatisinada onde se
observa granulomas frouxos com areas de necress, em fungos em
franco processo de multiplicacéo. Esta constatgieita até o presente
e corroborada por importantes pesquisadores (Muttal., 1985; Del
Negro, 1994).

Por outro lado, a remocdo de fragmento de tecidubservacdo
através de técnicas histopatologicas aumenta i igimfamente a
sensibilidade da analise (Ceeti al., 1986; Uribeet al, 1987; Sentilhes
et al, 1992; Melo, 1995). Trata-se de procedimento diwa e
traumatico contra indicado por alguns (Maia Campotsal, 1977,
Spostoget al.,1994). Em funcao disso e reconhecendo o seu \adoaz
(1982) sugere que o material obtido através da skdpleve ser
empregado para exame micoldgico somente ap0s Bsudas pesquisas
do agente em raspado de lesbes. No presente ssoprecedimento
representou a Unica forma de demonstracdo destrtampe agente. A
biépsia representa um procedimento cirlrgico simplépido, seguro e
de incomensuravel valor na instituicdo do diageodste conduta
terapéutica eficaz (Grinspam, 1970). No parecerAbles (1984), o
dentista restringe seu uso, muitas vezes por tamédonsidera-la uma
intervencdao iniciadora ou exacerbadora dos prosesstignos, ou ainda
por incapacidade técnica, por desconhecimento dtdogias bucais e
até mesmo por um temor psicoldgico.

Vérias razbes poderiam ser cogitadas para exg@licggatividade do
teste sorolégico empregado “IDR”, técnica classitapregada para
diagnédstico e monitoracéo da terapéutica em PCMt(wmoet al, 1978;
Campos,et al, 1990). Entre outros, destaca-se a baixa seidsithd
desta metodologia. Além disso, apesar dos antigeruaiizidos poP.
brasiliensis serem capazes de induzir no hospedeiro tanto s&spo
humoral quanto celular isso ndo ocorre de maneifarme. Observam-
se titulos de anticorpos mais elevados quanto graie e difusa for a
forma clinica da doenca (Biagioset al., 1984; Restrepet al., 1988).
Nas formas agudas e graves da doenca, 0s pacepriesentam altos
titulos de anticorpos detectaveis, através de wvdéienicas sorologicas
enguanto as formas localizadas e benignas commméay se apresentam
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em baixos niveis (Musatgt al, 1976; Mook e Greer, 1977; Franco,
1986). Entre os dois extremos polares da PCM oeon@o espectro de
manifestacdes clinicas e imunoldgicas (Berrmdral, 1994).

CONCLUSAO

Apesar de ser um quadro clinico simples, decidipwadicar este
caso com o objetivo de chamar a atencdo para artémoa de um
diagnostico clinico-odontolégico criterioso, levarse em conta a
complexidade das manifestagcbes bucais proveniediesdoencas
sistémicas.

Salientamos que no presente caso, 0 exame hisiagiato em
fragmento de tecido constituiu-se na Unica provaoraorial que
consolidou a suspeita diagnostica. Suas informae8ssmiram papel
decisivo para a confirmacéo diagnostica e encamiehto da paciente.

Considerando-se as manifesta¢g@es clinicas e aifistd caso, ndo
seria exagero supor que sem esse procedimentcendcsido possivel
determinar a causa da doenca. A opgao pela retdad@agmento de
tecido, ainda que seja traumética e invasiva, esuscaomo o presente,
permitiu diagndstico precoce de tdo importante sgco
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