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RESUMO

GONCGCALVES, Priscila Freitas das Neves. Descricao da experiéncia com o0 manejo
de casos e avaliacdo do conhecimento de profissionais médicos e de
enfermagem sobre paracoccidioidomicose do municipio de Passos - MG. 2022.
95 f. Dissertacdo (Mestrado Profissional em Gestdo de Organizacdes de Saude) -
Faculdade de Medicina de Ribeir&o Preto, Universidade de Sao Paulo, Ribeirdo Preto
- SP, 2022.

A paracoccidioidomicose (PMC) € uma doenca fungica sistémica, seu principal agente
etiolégico é o Paracoccidioides spp, que € encontrado no solo. Estudos demonstram
gue sua incidéncia seja subestimada, elevando o risco dos trabalhadores rurais.
Diante da probleméatica exposta sobre a infeccdo, e as notificagbes dos casos nao
serem obrigatorias e, a escassez de dados mensuraveis na literatura motivaram o
desenvolvimento deste estudo no intuito de identificar e avaliar o manejo clinico da
PMC de um hospital terciario de Minas Gerais, e propor acdes de promocao visando
a identificacdo precoce desta doenca, bem como também capacitar os profissionais
de saude que atuam na Atencao Primaria a Saude no sentido de diagnostico precoce.
O presente estudo analisou os dados de 62 pacientes atendidos na Santa Casa de
Passos-MG de janeiro de 2010 a dezembro de 2019. A maioria dos participantes era
do sexo masculino (74,2%) e (25,8%) do sexo feminino, e a idade mediana foi 50,5
anos. Os resultados mostraram que 46 (74,2%) pacientes apresentaram a Forma
Crobnica e 14 (22,6%) pacientes, a Forma Aguda/Subaguda e, 2 (3,2%) pacientes, a
Forma Mista associado a imunossupresséao HIV. Dos 62 participantes analisados, oito
(13%) pacientes evoluiram a 6bito, todos do sexo masculino, cinco (8%) morreram no
ano do diagnéstico, dois (2%) pacientes tinham o diagnéstico de HIV com a forma
disseminada da doenca. Para os profissionais de saude foram aplicados 41
formularios, 23 (37%) profissionais médicos e 18 (29%) profissionais de enfermagem.
Destes 28 (68%) ja ouviram falar de Paracoccidiodomicose ou Blastomicose, porém
26 (63%) ndo sabem como é feito o diagnadstico. Foi realizada também a capacitacao
de médicos e enfermeiros de atencdo primaria a saude da macrorregido de Passos,
gue é composta por quatro microrregides: Passos, Piumhi, Sdo Sebastido do Paraiso
e Cassia. Finalmente o estudo resultou na producéo de uma cartilha sobre o manejo
clinico da PCM.

Palavras-chave: Paracoccidioidomicose; Perfil epidemiolégico; Trabalhador rural;
Série histérica; Clinica; Capacitacao.



ABSTRACT

GONCGCALVES, Priscila Freitas das Neves. Description of the experience with case
management and assessment of the knowledge of medical and nursing
professionals about Paracoccidioidomycosis in the Municipality of Passos - MG
2022. 95 f. (Master’s Dissertation) - “Faculdade de Medicina de Ribeirdo Preto da
Universidade de Sao Paulo”, Ribeirdo Preto - SP, 2022.

Paracoccidioidomycosis (PMC) is a systemic fungal disease, its main etiological agent
is Paracoccidioides spp, which is found in the soil. Studies show that its incidence is
underestimated, increasing the risk of rural workers. Faced with the problem exposed
about the infection, and case notifications are not mandatory, and the scarcity of
measurable data in the literature motivated the development of this study in order to
identify and evaluate the clinical management of PMC in a tertiary hospital in Minas
Gerais, and to propose promotion actions aimed at the early identification of this
disease, as well as to train health professionals who work in Primary Health Care in
the sense of early diagnosis. The present study analyzed data from 62 patients treated
at Santa Casa de Passos-MG from January 2010 to December 2019. Most participants
were male (74.2%) and female (25.8%). , and the median age was 50.5 years. The
results showed that 46 (74.2%) patients presented the Chronic Form and 14 (22.6%)
patients, the Acute/Suacute Form, and 2 (3.2%) patients, the Mixed Form associated
with HIV immunosuppression. Of the 62 participants analyzed, eight (13%) patients
died, all male, five (8%) died in the year of diagnosis, two (2%) patients had a diagnosis
of HIV with the disseminated form of the disease. For health professionals, 41 forms
were applied, 23 (37%) medical professionals and 18 (29%) nursing professionals. Of
these, 28 (68%) had already heard about Paracoccidioidomycosis or Blastomycosis,
but 26 (63%) did not know how the diagnosis was made. Training was also carried out
for primary health care doctors and nurses in the Passos macro-region, which is made
up of four micro-regions: Passos, Piumhi, Sdo Sebastido do Paraiso and Cassia.
Finally, the study resulted in the production of a booklet on the clinical management of
PCM.

Keywords: Paracoccidioidomycosis; Epidemiological profile; Rural worker; Historic
serie; Clinic; Empowerment.



AIDS
APS
AVC
CIE
DPOC
EBP
ELISA
FMRP
HIV
HRC
IB
IDD
LBA
NPCM

P. brasiliensis
P. lutzii

P. restrepiensis
P. venezuelana

PCM
PSF
SRS

SYSART

UPA
USP
UTI

LISTA DE SIGLAS

- Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida
- Atencgdo Pimaria & Saude

- Acidente Vascular Cerebral

- Contraimunoeletroforese

- Doencga Pulmonar Obstrutiva Crdnica

- Estradiol Binding Protein

- Imunoenzimatico

- Faculdade de Medicina de Ribeir&o Preto
- Virus da Imunodeficiéncia Humana

- Hospital Regional do Cancer

- Immunoblot

- Imunodifusédo dupla

- Lavado Broncoalveolar

- Neuroparacocidioidomicose

- Paracoccidoides brasiliensis

- Paracoccidoides lutzii

- Paracoccidoides restrepiensis

- Paracoccidoides venezuelana

- Paracoccidioidomicose

- Programa de Saude da Familia

- Superintendéncia Regional de Saude

- Sistema Integrado de Gestéo Hospitalar
- Unidade de Pronto-atendimento

- Universidade de S&o Paulo

- Unidade de Terapia Intensiva



Figural -
Figura 2 -

Figura 3 -
Figura4 -
Figuras -

Figura 6 -
Figura 7-

Figura 8 -

Figura 9 -

Figura 10-
Figura 11 -
Figura 12 -

Figura 13 -
Figura 14 -

LISTA DE FIGURAS

A arvore de espécies do género Paracoccidioides.....................

Distribuicdo geogréfica das espécies cripticas de Paracoccidioides
lutzii e Paracoccidioides brasiliensis. ..o,

19

Propagagcdo do Paracoccidioides brasiliensis e Paracoccidioides

Aspectos clinicos da forma aguda da PCM...............coeeveene.n.
Aspectos clinicos da forma crénicada PCM...........................
Tratamento da paracoccidioidomiCOSe.........ccvovvvvieiiiiiieanannn.

Amostras histopatolégicas colhidas por biopsias de linfonodo e de
lingua de casos confirmado de PCM. (A) A colorogdo de
hematoxilina-eosina, presenca de fungos dentro de uma célula
gigante. (B) A colorogdo de Grocott presenca de fungos com
brotomentos multiplos em roda de leme. (C) Fragmentos de epitélio
escamoso de lingua, com microabscessos intraepitelial. (D) A
coloracdo de Grocott, presenca de fungos esféricos, compativeis
com Paracoccidioides spp. (SETAS)......ccooeiiiiiiiiiiiiiiieeeen,

Reunido com a Secretaria Estadual de Saude-MG, com a
participacdo de médicos e enfermeiros que fazem parte do Nucleo
de Vigilancia Hospitalar Estadual

Folder da capacitacdo sobre o manejo clinico da
paracoccidioidomicose de Passos-MG............ccccceviiiiiinnn..

Cidades que compdem a Microrregido de Passos-MG................
Fotos da capacitacdo da Microrregido de Passos-MG..................

Folder da  capacitacéo sobre manejo clinico da
paracoccidiodomicose Microrregido de Piumhi-MG...................

Cidades que compbem a Microrregiao de Piumhi-MG..................

Fotos da capacitacdo da Microrregido de Piumhi-MG...................

20
25
25
30

44

55

56
56
57

59

Figura 15 - Folder da capacitacdo sobre manejo clinico da Paracoccidiodomicose

Figura 16 -
Figura 17 -

Microrregido de S. S. Paraiso-MG ...........ccccceveiiiiiieeeeeeeeeeeeeeeeeeens
Cidades que compdem a Microrregido de S. S. Paraiso-MG........

Fotos da capacitacdo da Microrregido de S. S. Paraiso-MG.........

60
60
61

Figura 18 - Folder da capacitacdo sobre manejo clinico da Paracoccidiodomicose

Microrregi@o de CASSIa-MG ...........eviiiiiiieeiiieeeee e

Figura 19- Cidades que compdem a Microrregido de CassSia..........ccceeeeeeeeeennns

62
62



Figura 20 - Fotos da capacitacdo da Microrregido de Cassia-MG



Tabela 1 -

Tabela 2-

Tabela 3 -

Tabela 4 -

Tabela s -

Tabela 6 -

LISTA DE TABELAS

Distribuicdo dos 62 pacientes com PCM de acordo com Caracterizagéo
da amostra (n = 62). Frequéncia Absoluta (n), Frequéncia Relativa
(%) e mediana das variaveis sexo, etnia e

Distribuicdo dos 62 pacientes com PCM de acordo com a

procedéncia € oCuUpPaGaO/ProfiSSAO ........cvvveevrreiririiiiieeeiieeeeeeeeeeeeeeenn, 40

Caracterizacdo da amostra (n = 62). Frequéncia Absoluta (n) e
Frequéncia Relativa (%) das variaveis forma clinica e diagnéstico... 41

Caracterizacdo epidemiolégica e clinica dos casos de
ParacocccidiodomicoSe (N =9) ..ot 42

Avaliacéo dos fatores de risco e comorbidades em 42 pacientes com
PCM forma Cronica da DOBNGA.........ouvieiiiiiii e 45

Aspectos demograficos e clinicos dos 8 pacientes com PCM que
eVolUIram @ ODIO.........ooiii i 46



LISTA DE GRAFICOS

Grafico 1 - Distribuicdo de 41 dos profissionais de saude em relagdo ao
conhecimento da Paracoccidiodomicose 49

Grafico 2 - Distribuicao dos profissionais de saude em relacdo ao conhecimento
sobre o método diagnéstico em PCM 50

Grafico 3 - Distribuicao dos profissionais médicos (n=23) sobre o conhecimento
da Paracoccidiodomicose 51

Grafico 4 - Distribuicdo dos profissionais médicos (n=23) em relacdo o
conhecimento sobre 0S métodos diagnosticos da
Paracoccidiodomicose 52

Grafico 5 - Distribuicdo das respostas (n=25) dos profissionais médicos em
relacdo ao conhecimento do tratamento medicamentoso da
Paracoccidiodomicose 52

Gréafico 6- Distribuicdo dos profissionais enfermeiros (n=18) em relacdo o
conhecimento sobre ParacoccCidiodoOmICOSE.........cceeeeeeeiieeeeiieeiieiiiiennns 53

Gréafico 7- DistribuicBo dos profissionais enfermeiros (n=18) em relacdo ao
conhecimento sobre métodos diagnOStiCOS..........eeveeiiiiieeeiiieeeeiiiiieeaans 54



SUMARIO

1 INTRODUCAO 16
1.1 Paracoccidioidomicose (PCM) 17
1.2 Género Paracoccidioides 17
1.3 Modo de transmisséo 21
1.4 Resposta imune na PCM 22
1.5 Manifestac@es Clinicas 23
1.6 Diagnéstico Clinico, laboratorial, radiol6gico de PCM e diferencial 27
1.7 Tratamento 29
1.8 Justificativa 30
2 OBJETIVOS 31
2.1 Objetivos Primarios 32
2.2 Objetivos Secundarios 32
3 POPULACAO E METODO 33
3.1 Tipo de Estudo 34
3.2 Local de Estudo 34
3.3 Universo do Estudo 35
3.4 Coleta de dados 36
3.5 Andlise estatistica 36
3.6 Considerac0es éticas 37
4 RESULTADOS 38
4.1 Analise descritiva dos prontuarios 39
4.2 Analise de associacao da forma crbnica 45
4.3 Desfecho 46
4.3.1 Descricdo dos casos de o6bitos 46
4.4 Avaliacdo do conhecimento dos profissionais de saude sobre PCM 49
4.4.1 Profissionais Médicos 50
4.4.2 Profissionais Enfermeiros 53
4.5 Capacitacao de profissionais médicos e enfermeiros 55
5 DISCUSSAO 65
6 CONCLUSAO 75
REFERENCIAS 77
APENDICES 83

Apéndice 1 - Formulério para andlise dos prontuérios clinico —epidemiol6gico
de pacientes com PCM atendidos na Santa Casa de Misericordia de Passos 84



Apéndice 2 - Formuldrio - Aspectos epidemiolégicos e clinicos da
paracoccidioidomicose e capacitagdo de profissionais médicos poara

diagndstico precoce 90
Apéndice 3 - Cartilha de Orienta¢bes para o profissional de salde 92
ANEXOS 112
Anexo 1 - Parecer do CEP 113

Anexo 2 - Termo de Consentimento Livre e Esclarecido 116



1 INTRODUCAO
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1 INTRODUCAO

1.1 Paracoccidioidomicose (PCM)

A paracoccidioidomicose (PCM) é uma micose sistémica granulomatosa,
relatada pela primeira vez em 1908 por Adolfo Lutz, sendo reconhecida como
causadora de uma nova doenca fungica (LUTZ, 1908), o microorganismo foi isolado
a partir de lesdes ganglionares e lesdes na mucosa oral de pacientes com a doenca.
Alfonso Splendore (1912) e Floriano Paulo de Almeida (1930) caracterizaram morfo e
biologicamente, recebendo a denominacdo Paracoccidioides brasiliensis. A
oficializacédo do termo paracoccidioidomicose foi estabelecida em 1971, em Medellin,
Colébmbia, durante reunido de micologistas do continente americano, sendo
mundialmente aceita desde entédo (LACAZ et al., 1982; MOREIRA 2008). No entanto,
0S avang¢os na taxonomia molecular revelaram outras espécies conhecidas como
Paracoccidioides americana, P. restrepiensis, P. venezuelana e P. lutzii (MARTINEZ
etal., 2017; MAVENGERE et al., 2020; HAHN et al.; 2022). A maior prevaléncia ocorre
na Ameérica Latina, com destaque para Argentina, Venezuela, Colédmbia e Brasil em
zonas rurais endémicas. A incidéncia é entre 0,71 e 2,10 por 100.000 habitantes e a
taxa de mortalidade entre 5 e 27%, e entre 7,99/1.000 interna¢des, superando outras
micoses endémicas (GIOCOMAZZI et al., 2016), sendo considerada a oitava doenca
infecciosa-parasitaria com mais mortes no pais (SHIKANAI-YASUDA et al., 2017,
MARTINEZ, 2017; ANDRADE et al., 2019).

No Brasil, a PCM é um grave problema de saude publica, sendo responsavel
por 50% das mortes causadas por micoses sistémicas, além do potencial patogénico
de Paracoccidioides spp. em hospedeiros imunocompetentes (PRADO et., 2009).
Uma das principais caracteristicas da PCM é ser observada, predominantemente, no
meio rural, impactando, sobretudo, na saude de populacdes socioeconomicamente
vulneraveis, como aquelas que trabalham com solo, na construcao civil e nas
atividades de mineracdo (MARTINEZ et al., 2015; SHIKANAI-YASUDA, 2017). O
tabagismo e o consumo de alcool também séo fatores de risco para desenvolvimento
da PCM (SANTOS et al., 2003).
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1.2 Género Paracoccidioides

A paracoccidioidomicose (PCM) é causada por fungos termodimérficos.
Varios levantamentos genéticos revelaram extensa variabilidade genética dentro do
género Paracoccidioides. O género € composto de cinco espécies, sendo P.
americana, Paracoccidioides brasiliensis, P. restrepiensis, P. venezuelensis e P. lutzii
(MAVENGERE et al., 2020; HAHN et al.; 2022). As duas principais espécies sao
Paracoccidoides brasiliensis (P. brasiliensis) e Paracoccidioides lutzii (P. lutzii).

O P. brasiliensis € composto por um complexo de, pelo menos, cinco
agrupamentos geneticamente isolados, classificados como espécies filogenéticas:
Sla, Slb, PS2, PS3 e PS4.2,3,4 As espécies filogenéticas Sla e Slb séo,
predominantemente, encontradas na América do Sul, especialmente, no Sudeste e
Sul do Brasil, na Argentina e Paraguai (Figura 2). A espécie PS2 tem uma distribuicao
irregular, menos, frequentemente, identificada e, até agora, os casos humanos foram
identificados na Venezuela e Sudeste do Brasil. As espécies de PS3 e PS4 séo
exclusivamente endémicas da Coldombia e Venezuela, respectivamente. Por sua vez,
P. lutzii abriga uma Unica espécie, predominantemente, distribuida no Centro-Oeste e
na Amazonia (Brasil e Equador) (MARQUES et al., 2012; THEODORO et al.,2012;
HAHN et al., 2014; TEIXEIRA et al., 2014; HAHN et al.; 2022).

0.931

0.81-1.00 P. venezuelensis

0.86

0.77-0.95

0.94
0.84-1.00

0.91

0.83-1.00

0.85

0.79-0.93

0.82 0.61
0.75-0.89 0.94 0.50-0.72 S1b

0.89-0.99 .
4 P. americana

0]oi1}s nsuss sisusljiselq o

0.97

0,92-1.00

P. lutzii
Histoplasma sp.

|

FONTE: Extraida de MAVENGERE et al., 2021.
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Figural - A &rvore de espécies do género Paracoccidioides

FONTE: Extraida SHIKANAI-YASUDA et al., 2017.

Figura 2 - Distribuicdo geogréfica das espécies cripticas de Paracoccidioides lutzii e
Paracoccidioides brasiliensis. Mufioz JF, et al. 2016; PS2; PS3; PS4, Sla;
S1h: espécies filogenéticas de P. brasiliensis; PI: P. lutzii

O P. brasiliensis e o P. lutzii desenvolvem-se na natureza, como estruturas
filamentosas e produzem os propagulos infectantes chamados conidios (Figura 3). Os
propagulos inalados déo origem a formas leveduriformes do fungo, que constituirdo
sua forma parasitaria nos tecidos do hospedeiro. Outros animais, além dos humanos
também se infectam pelo fungo, embora sendo constatada a doenca ativa em poucos
animais. O tatu-galinha é reconhecidamente um reservatério de P. brasiliensis, uma
vez que o fungo pode ser facilmente cultivado a partir de seus 6érgaos internos (baco,
figado e linfonodos), indicando assim um processo sistémico (Figura 3) (WANKE;
LONDERO, 1994; LACAZ et al., 2002, BAGAGLI et al.; 1998). P. lutzii ainda nao foi
isolado de tatus (SHIKANAI-YASUDA et al, 2017).
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FONTE: Extraida de SHIKANAI-YASUDA et al., 2017
Figura 3 - Propagacédo do Paracoccidioides brasiliensis e Paracoccidioides lutzii

O P. brasiliensis causa infeccdo assintomatica em parte da populacdo do
Brasil, e a minoria dos infectados desenvolvem a doenca. Apresenta termodimorfismo,
pois se desenvolve como levedura em meio de cultura entre 33° e 37° C e como
micélio filamentoso em temperatura entre 19° e 28° C. A transformacdo em levedura
e o crescimento em temperatura de 37° C fazem com que o fungo possa resistir ao
processo inflamatorio e a defesa imunolégica do hospedeiro (MARTINEZ et al., 2015).

As leveduras formam col6nias de cor creme e aspecto cerebriforme em meio
de cultura. O crescimento do micélio é lento, verificando o surgimento de colonias
apos duas e quatro semanas de semeadura de amostras de pacientes. A diversidade

genotipica da espécie e a expressao ou supressao de certos genes fazem com que
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as cepas do fungo mostrem-se com viruléncia variavel em animais (MARTINEZ et al.,
2015).

O impacto da PCM na saude publica ndo tem como mensurar por falta de
dados totalmente disponiveis. Aproximadamente, 80% dos casos da PCM ocorrem no
Brasil, a ampla area endémica compreende o Sudeste (Sao Paulo, Rio de Janeiro,
Espirito Santo e Minas Gerais), 0 Centro-Oeste (0os Estados de Goias e Mato Grosso
do Sul) e o Sul (do Parana até o norte do Rio Grande do Sul) (MARTINEZ et al., 2015).
Observa-se que a epidemiologia da doenca vem sendo alterada em razédo da
urbanizacdo, da melhora dos métodos diagnésticos e também das mudancas
climéticas e ambientais, observando um aumento do niumero de casos (SHIKANAI-
YASUDA et al, 2017; ANDRADE et al., 2019).

1.3 Modo de Transmissao

Um fator de risco importante para adquirir PCM € a atividade laboral exercida
gue esta relacionada ao trabalho desenvolvido com solo contaminado com o fungo.
Na maioria dos casos, observa-se que 0s pacientes tém historico de estar expostos a
atividades, como agricultura, terraplanagem, preparacdo do solo, jardinagem e
transporte de produtos vegetais, como pode ser observado na Figura 3, durante as
duas primeiras décadas de vida (MARTINEZ et al., 2015; SHIKANAI-YASUDA, 2017).

Levantamentos epidemioldgicos realizados por reacdo intradérmica com
paracoccidiodina e relatos de séries de casos sugerem que a infeccdo por
Paracoccidioides spp ocorre em todo o territério brasileiro. Mas, € raro identificar casos
com infec¢do aguda por este fungo ou isolar P. brasiliensis da natureza, o que torna
dificil o reconhecimento das areas de aquisicéo do fungo, estudos epidemiolégicos de
grande série de casos podem ser Uteis para demarcacao de areas endémicas. Nesse
sentido, um estudo de caso em criangas e adultos jovens é mais valioso, pois sua
mobilidade social € limitada e a doenca fungica pode progredir logo, apés a infec¢éo
nessa populacdo (THEODORO et al., 2014).

Alguns estudos relatam que o Paracoccidioides spp. adapta-se bem em solos
umidos, com pH acido e riscos em vegetacado e matéria organica. Considera-se que 0
nicho ecoldgico mais provavel desse microrganismo € em regides de temperatura

moderada com curto periodo de seca, onde podem crescer sob a forma miceliana e
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produzir conidios (RESTREPO et al., 1985). As caracteristicas ambientais e a
gualidade do solo dos locais comuns aos pacientes com PCM s&o importantes, como
demonstrado in vitro, a importancia destas caracteristicas para aumentar a
capacidade de crescimento e producédo de conidios em areia e solo argiloso com alto
teor de 4gua (TERCARIOLI et al., 2007).

Ha uma alta incidéncia de infeccdo de Paracoccidioides spp em tatus
(Dasypus novemcinctus), indicando que ele pode albergar o fungo e desenvolver a
doenca (BAGAGLI et al., 1998; BAGAGLI et al., 2008). Tatus escavam o solo e fazem
tocas abaixo da superficie, mas é possivel que sejam, como o homem, apenas
hospedeiros acidentais. A distribuicdo geogréafica semelhante a da PCM e o alto indice
de infeccdo da espécie sugerem que esse animal possa contribuir para preservacao
e disseminacgao do fungo na natureza (MARTINEZ et al., 2015).

A infeccéo ocorre por inalagédo de particulas infectantes (conidios) dispersas
na natureza, de multiplas fontes ambientais, como poeira ou do solo. Quando
inalados, os conidios transformam-se no pulméo, em uma forma leveduriforme que
constitue a forma parasitaria, podendo disseminar-se para outros 0Orgaos
extrapulmonares, como figado, baco e sistema nervoso central (SAN-BLAS, 1993;
CAMARGO et al.; 2000; RESTREPO et al., 2001; VALERA et al., 2008). Outra forma
de transmissdo é por inoculacdo que ocorre, especialmente, em acidentes de
laboratério. Nao ha registros de contagio interpessoal e de animais para 0 homem
(MARTINEZ et al., 2015).

1.4 Resposta Imune na PCM

Na maioria dos casos, a infeccdo é autolimitada e assintomatica. O
desenvolvimento da doenca e a forma clinica envolvem varios fatores, como;
exposicado ao meio rural ou periurbana, variacao genética, resposta imune, variaveis
demograficas e estilo de vida.

O estabelecimento do fungo no tecido pulmonar induz uma resposta
inflamatoria que leva a formacdo do granuloma, que € definido como uma colecéo
compacta de células do sistema fagocitdrio mononuclear, podendo sofrer
transformacao para células epitelidides e gigantes. O macrofago € a principal célula

integrante do granuloma, apresentando atividades microbicidas e como apresentador
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de antigeno, além de, juntamente, com linfécitos T produzir as citocinas. O granuloma
€ a lesdo fundamental na PCM e como em outras doencas infecciosas (tuberculose,
hanseniase, histoplasmose) e representa uma resposta do hospedeiro ao agente
agressor, ou seja, o Paracoccidiodes spp, na tentativa de bloquear e restringir seu
desenvolvimento, impedindo sua multiplicacédo e disseminacao para 6rgaos e tecidos
adjacentes (BLOTTA et al.; 1999). A evolucao do granuloma parece estar relacionada
com a resposta imune deflagrada pelo hospedeiro (FIGUEIREDO et al.; 1986; HAHN
et al.; 2022)

Portanto o progresso da patologia e a diversidade das formas clinicas
dependem dos fatores imunolégicos do hospedeiro (FRANCO, 1987) e dos niveis de
viruléncia dos tipos de isolados do fungo (SAN-BLAS; NINO-VEGA, 2002).

A complexa interacdo entre o patdgeno e o0 hospedeiro € relacionada a
capacidade infectiva de microrganismos patogénicos. A interagdo € um processo
dindmico, envolvendo a capacidade do organismo patogénico ao atravessar o epitélio,
em disseminar-se para diversos tecidos e resistir a defesa imune. Portanto, o sucesso
da infeccéo requer uma rapida adaptacdo do patdégeno por meio de mudancas na
expressdo de determinados repertérios génicos requeridos frente as diferencas de
microambientes, caracterizando um processo de expressdao nicho especificos
(KUMAMOTO, 2008).

O controle da infeccdo depende de resposta imune celular efetiva,
geralmente, associada ao padrao tipo 1 da resposta imunologica, caracterizada pela
sintese de citocinas que ativam os macrofagos e linfocitos T CD4+ e CD8+, resultando
na formacéo de granulomas compactos. A organizacdo desta resposta imune celular
permite o controle da replicacdo do fungo, mas formas quiescentes podem persistir
no interior do granuloma. Pacientes infectados que evoluem para doenca, apresentam
depressao da resposta tipo 1, alteracédo esta que se correlaciona com a gravidade da
doenca. Neste contexto, formas mais graves evoluem com predominio de resposta
imunoldgica tipo 2, onde ha maior ativacéo de linfécitos B, hipergamaglobulinemia e
altos titulos de anticorpos especificos, cuja magnitude, em geral, correlacionam-se
positivamente com a gravidade e a disseminacdo da doenca. Esta observacédo é
corroborada pelo encontro de queda importante do namero de linfécitos CD4 nos
pacientes portadores de formas mais graves desta micose (SHIKANAI-YASUDA et al.,
2006).
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1.5 Manifestacfes Clinicas

As diferentes classificacBes clinicas da PCM sdo baseadas em Varios
critérios, como a histéria natural da doenca, localizacdo das lesdes, gravidade da
doenca e resultados de reacdes sorologicas (SHIKANAI-YASUDA et al., 2017).

A doenca acomete, sobretudo, adultos do sexo masculino em uma razao de
48 homens para cada mulher (RESTREPO, 1978). Estudos relatam que esta
predominancia, provavelmente, esteja ligada a atuacdo do hormdnio feminino [3-
estradiol na inibicdo da transicdo (RESTREPO, 1985; SANO et al., 1999). A baixa
incidéncia da PCM em mulheres pode estar relacionada com a interagéo do hormonio
com uma EBP (Estradiol Binding Protein), identificada em P. brasiliensis, inibindo a
transicdo morfologica do fungo (FELIPE et al., 2005; SHNKAR et al., 2011).

A apresentacao clinica e o curso da infeccdo dependem do paciente e do
isolado. O aparecimento de lesGes secundarias nas mucosas, pele, linfonodos e
glandulas adrenais é frequente (RESTREPO-MORENO, 1993).

A PCM possui duas formas clinicas principais: a aguda/subaguda e a crénica
com caracteristicas clinicas e epidemiologicas distintas. A forma clinica aguda é
predominante em criancas e jovens adultos, com uma distribuicdo semelhante entre
0s géneros e acomete 0ssos, linfonodos, figado e baco. E considerada a mais grave,
apresenta menor incidéncia, representando cerca de 20% dos casos; evolucao rapida
de semanas a meses, caracteriza-se por linfadenomegalia, manifestacfes digestivas,
hepatoesplenomegalia, envolvimento Osseo-articular e lesfes cutaneas, podendo
gerar taxa de mortalidade significativa por afetar o sistema reticuloendotelial e causar
disfuncdo da medula-6ssea. Entretanto, a forma crbnica, que representa entre 74 e
96% dos casos, predomina na faixa-etaria entre 30 e 60 anos, sendo mais presente
no sexo masculino e comprometendo de forma majoritaria o tecido pulmonar. Além
dos pulmdes, mucosa das vias aerodigestivas superiores e pele sdo sitios mais
acometidos (Figura 5) (MENDES et al., 2017; SHIKANAI-YASUDA et al., 2017). E
importante ressaltar que a maioria dos individuos infectados desenvolve a forma
assintomatica da doenca (SHIKANAI-YASUDA et al., 2006; BONIFAZ et al., 2011).
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FONTE: Extraida de SHIKANAI-YASUDA et al., 2017.
Figura4 - Aspectos clinicos da forma aguda da PCM

FONTE: Extraida de SHIKANAI-YASUDA et al 2017.
Figura5-  Aspectos clinicos da forma crénica da PCM

by

Os primeiros casos de paracoccidioidomicose associada a sindrome da
imunodeficiéncia adquirida (AIDS) foram relatados em 1989. Pacientes infectados
pelo HIV que desenvolveram paracoccidioidomicose, apresentam caracteristicas
epidemiologicas e clinicas diferentes das da doenca endémica, uma forma mista,
conforme relatado por Morején, Machado e Martinez (2009) e Almeida (2017) que
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identificaram uma progressao rapida, com mais febre, envolvimento frequente dos
pulmdes e mdltiplas lesdes extrapulmonares, com maior ocorréncia em pacientes
mais jovens, menos envolvidos em ocupacdes agricolas. Observaram ainda que
83,7% tinham contagem de células CD4+ < 200 células/uL. Assim, verificaram que a
prevaléncia de Paracoccidiodomicose foi estimada em 1,4% nos casos de aids.

A infecc@o pelo Paracoccidioides spp é problema de Saude Publica no pais,
visto que possui alta morbidade, comprometendo a qualidade de vida e a capacidade
de trabalho do infectado, além de possuir tratamento longo, altas taxas de recidiva e
significativa taxa de mortalidade. Contudo, a doenca ainda persiste negligenciada,
sobretudo, pela deficiéncia no reconhecimento, no diagnéstico e no tratamento,
tornando insatisfatoria a propedéutica relacionada a PCM (MATUTE et al., 2006;
MUNOZ et al., 2016).

A falta de objetividade nas definicbes das formas da doenca, mesmo tomando,
como referéncia as Diretrizes Brasileiras de Manejo Clinico da Paracoccidioidomicose
(SHIKANAI-YASUDA et al., 2017), dificultam a tomada de decisdo a beira do leito, o
gue gera confusdo quanto a implementacdo de recomendacbes terapéuticas
individualizadas de acordo com a gravidade da doenca (NERY et al., 2021).

Outra dificuldade da intervencdo a PCM esta relacionada a auséncia de
vigilancia epidemiologica de rotina, visto que as micoses sistémicas ndo possuem
notificacdo compulsadria no Brasil. Diante disso, a epidemiologia da doenca baseia-se
em analise da prevaléncia, da incidéncia e da morbidade da doenca em estudos de
série de casos, dados que nem sempre sdo confiaveis (MARQUES-DA-SILVA et al.,
2012).

A partir das deficiéncias relacionadas a PCM, o Consenso (SHIKANAI-
YASUDA et al., 2017), prop6s a instituicdo de notificacdo compulsoria, a criacao de
um sistema informativo, a ampliacdo e inclusdo de novos medicamentos no
tratamento, além de promover uma estruturacdo mais eficiente da rede de cuidado
basico e do diagnostico da doenca. Diante disso, espera-se que o prognostico da
micose tenha uma evolucdo mais favoravel na area endémica (MATUTE et al., 2006;
MARQUES-DA-SILVA et al., 2012).
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1.6 Diagnéstico clinico, laboratorial e radiolégico de PCM

1.6.1 Clinico

Sendo a PCM uma micose sistémica, qualquer sitio organico pode ser
acometido. Em relacdo ao diagnostico, necessariamente, inicia-se pela anamnese e
o exame fisico, de acordo com a forma clinica serdo evidenciadas as seguintes
alteracoes; para forma aguda/subaguda, destaca-se o comprometimento sistémico da
doenca, febre, emagrecimento, linfonodomegalias, sobretudo, das cadeias cervicais e
suas possiveis complicaces, como ictericia obstrutiva por compressao de colédoco,
suboclusdo intestinal, sindrome de compressdo de veia cava, ascite,
hepatoesplenomegalia, massas abdominais que podem ser evidenciadas pelo exame
fisico (FERREIRA, 2009). Para a forma cronica, sao evidentes sinais e sintomas
relacionados ao comprometimento das vias respiratorias (tosse produtiva,
expectoracdo purulenta, dispneia, rouquiddo, odinofagia, disfagia), linfatico
(infonodomegalia), adrenal (astenia, emagrecimento, dores abdominais,
escurecimento da pele), tegumentar (lesbes ulceradas de pele e de mucosa da
nasofaringe), e do sistema nervoso central (cefaléia, déficit motor, sindrome
convulsiva, alteracdo de comportamento e/ou nivel de consciéncia). Lembrando-se de
relatar a avaliacdo de peso e altura, para permitir a caracterizacdo do estado
nutricional (BRASIL, 2020; SHIKANAI-YASUDA et al., 2017).

1.6.2 Laboratorial

Todovia, para o diagnostico definitivo da paracoccidioidomicose é necessaria
a confirmacdo da presenca do fungo no organismo, por meio da demonstracao
microscoépica de seu agente etiolégico, Paracoccidioides spp, esta confirmacao pode
ser feita por meio de exames micoldgicos diretos, biopsia ou exame histolégico. A
cultura constitue o padrdo-ouro para o diagndstico. As amostras biolégicas mais
comuns sao do trato respiratorio, ganglios, lesées cutaneas e mucosas, coletadas por
raspado ou exérese conforme a localizacdo da lesdo e, de amostras de secrecdo do
trato respiratorio inferior pelo escarro ou lavado broncoalveolar. Na maioria das vezes,
Paracoccidioides spp pode ser observada por meio de microscopia direta em raspado
de lesdes cutaneomucosas, em secre¢do purulenta de ganglios linfaticos ou escarro,

apos a clarificagdo do material com solucdo de KOH/dimetilsulfoxido. Em geral, o
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fungo é, abundante nessas lesfes, e, facilmente, reconhecido sem utilizagdo de
coloracdes especiais.

As provas sorolégicas tém valor presuntivo no diagnostico e para avaliar a
resposta terapéutica do paciente acometido por PCM. Na atualidade, sao disponiveis
em diferentes servicos de referéncia os métodos de imunodifusdo dupla (IDD),
contraimunoeletroforese (CIE), ensaio imunoenzimético (ELISA) e immunoblot (I1B)
(DEL NEGRO et al., 2000; DO VALLE et al., 2001; MORETO et al., 2011). O titulo de
anticorpos especificos anti-P. brasiliensis tem correlacdo com a gravidade das formas
clinicas, (DEL NEGRO et al., 2000; DO VALLE et al., 2001; MORETO et al., 2011),
sendo mais elevado na forma aguda/subaguda e nas formas disseminadas. A reacao
de imunodifusdo dupla em gel de Agar foi recomendada, como método diagnostico
por ser acessivel, de facil execucédo, dispensando equipamentos de custo elevado,
com sensibilidade maior que 80% e especificidade maior que 90%, situa-se
atualmente como o principal método de diagndéstico sorolégico da PCM (SHIKANAI-
YASUDA et al., 2017).

Até o momento, ndo se dispbe de técnica sorolégica validada para o
diagnostico acurado de infeccéo por P. lutzii (SHIKANAI-YASUDA et al., 2017).

1.6.3 Radioldgico

A radiografia simples de térax evidencia um predominio de les@es intersticiais
e, em menor frequéncia, de lesbes mistas. Predominando padréo reticulo nodular,
bilateralmente, para-hilares e simétricas, localizadas sobretudo nos tercos médios dos
pulmdes. As lesdes alveolares ou mistas, formando focos de condensacéao, simétricas,
classicamente reconhecidas, como lesdo em “asas de borboleta”. Outros padrées
radiolégicos séo vistos, do tipo tumoral, pneumonico e cavitacdes (GIANNINI, et al.,
2015).

1.6.4 Diferencial

Para os diagndsticos diferenciais na forma aguda; neoplasias hematolégicas
(linfoma e leucemia) e doencas infecciosas, tais como histoplasmoses, tuberculose,
toxoplasmose e leishmaniose visceral; para as lesdes cutaneo-mucosas na forma
cronica: leishmaniose cutanea ou mucosa, histoplasmoses, tuberculose, sifilis,

cromoblastomicose, sarcoidose e neoplasias; para a forma cronica pulmonar:
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tuberculose, coccidiodomicose, sarcoidose, histoplasmoses, pneumonias intersticiais
e pneumoconiose; para as formas cronicas com comprometimento neurolégico:

cisticercose, criptococose, tuberculose, neoplasias (SHIKANAI-YASUDA et al., 2017).

1.7 Tratamento

O Paracoccidiodes spp € sensivel a maioria das drogas antifingicas, desta
forma, véarios antifingicos podem ser utilizados para o tratamento de pacientes com
PCM, tais como, anfotericina B, sulfamidicos (sulfadiazina, associacéo
sulfametoxazol/trimetoprim), azdlicos (cetoconazol, fluconazol, itraconazol)
(SHIKANAI-YASUDA, et al., 2017).

Medicamentos azolicos (cetoconazol, fluconazol e itraconazol) também
podem ser usados no tratamento da PCM. O cetoconazol foi usado com sucesso, mas
foi substituido pelo Itraconazol por possuir ma absor¢cdo e producdo de efeitos
adversos, como o aumento dos niveis de transaminases, reacao de hipersensibilidade
da pele, vémitos, nduseas e anorexia (GOLDANI; WIRTH, 2017).

No Brasil, o Itraconazol é encontrado somente na forma de uso oral em 30
capsulas. Pode ser administrado em doses de 100 a 200 mg por dia, pois os efeitos
adversos sao pouco frequentes nas concentracdes recomendadas. Os efeitos sdo
facilmente controlados e incluem nauseas, vomitos, aumento das transaminases
séricas, erupgcao cutanea, hipocalemia e hiperuricemia (SHIKANAI-YASUDA et al.,
2017). De acordo com dados descritos por Shikanai-Yasuda et al. (2002), o tratamento
com Itraconazol mostra-se eficaz com menos tempo de duracdo. Nos casos graves
de PCM, ainda ha necessidade de busca por combinacfes e novas drogas capazes
de modular uma resposta imune mais eficaz (SHIKANAI-YASUDA et al., 2017).
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FONTE: Extraida de SHIKANAI-YASUDA et al., 2017.
Figura6 - Tratamento para paracoccidioidomicose

1.8 Justificativa

Diante da problematica exposta sobre o agravo e as notificacdes dos casos
nao ser obrigatodria, de acordo com as recomendacdes nacionais, e por nao ter dados
mensuraveis na literatura, além disso, a observacdo de casos graves sendo
encaminhados ao Hospital Regional do Cancer com suspeita de neoplasia, gerando
um estigma ao paciente; algumas vezes, causando transtornos emocionais, como
medo de ser cancer e morrer; motivaram-no a desenvolver este estudo no intuito de
avaliar a prevaléncia e incidéncia da PMC e os aspectos clinicos, epidemioldgicos,
bem como a avaliacdo do diagndéstico e resposta terapéutica admitidos em um hospital
do interior do Estado de Minas Gerais e propor acfes de promocao, visando a
identificacdo precoce desta doenca.

Estamos diante de uma regido no Sudoeste Mineiro que apresenta grandes
altitudes e um clima ameno. A economia € altamente agricola, com destaque para
plantacdes de café, € considerada uma éarea éndemica da PMC. A proposta é
descrever a experiéncia do manejo clinico dos casos nas cidades que compdem essa
regido e avaliar o conhecimento dos profissionais médicos e de enfermagem sobre
PCM; como também divulgar o conhecimento da doenca fungica para profissionais de

saude que atuam na Atencdo Primaria a Saude, por meio de capacitacdo, abordando
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as formas clinicas, diagndstico e tratamento, com vistas a facilitar o diagndstico

precoce.



2 OBJETIVOS
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2 OBJETIVOS

2.1 Objetivos Primarios

Caracterizar a experiéncia com manejo de casos da PCM atendidos em um
hospital de referéncia do Sudoeste Mineiro;
Avaliar o conhecimento de médicos e enfermeiros sobre o0s aspectos

principais da doenca.

2.2 Objetivos Secundarios

Elaborar e confeccionar cartilha destinada ao trabalhador rural e uma
destinada aos profissionais de saude sobre a doenca, baseada na literatura e nos
resultados do estudo;

Capacitar os profissionais de saude que atuam na Atencao Primaria a Saude

da macrorregido de Passos-MG para a identificacdo precoce dessa infeccao.



3 POPULACAO E METODOS
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3 POPULACAO E METODOS

3.1 Tipo de Estudo

Trata-se de um estudo transversal, retrospectivo de analise documental de
casos de PCM, admitidos em um hospital terciario do interior do Estado de Minas
Gerais no periodo entre 2010-2019 e, prospectivo na analise do conhecimento dos
profissionais médicos e de enfermagem dos trés niveis de atencdo a saude.

Na primeira etapa do estudo, retrospectiva, foi proposto a avaliagdo dos
prontuarios de pacientes diagnosticados com Paracoccidiodomicose registrados no
atendimento terciario. Na segunda etapa, prospectiva, foi realizado um levantamento
do conhecimento dos profissionais de saude sobre agente infeccioso, forma de

aquisicao da doenca, diagnostico e tratamento.
3.2 Local do Estudo

O estudo documental foi realizado na Santa Casa de Misericordia de
Passos/MG.

Também foi realizada uma avaliacdo do conhecimento de profissionais
meédicos e enfermeiros que atuam na atencdo primaria, secundaria e terciaria em
Passos/MG, sobre a micose sistémica causada por Paracoccidiodes spp. Os
profissionais avaliados pertenciam aos Programas de Saude da Familia (PSF) do
Municipio de Passos, sendo: PSF COIMBRAS 1, PSF NOVO HORIZONTE, PSF
PLANALTO, PSF BELA VISTA 2, PSF ACLIMACAO 1 e 2, PSF NOSSA SENHORA
APARECIDA; Unidade de Pronto Atendimento (UPA) e Santa Casa de Misericérdia
de Passos-MG.

A capacitacdo dos profissionais de salde que atuam na Atencdo Priméria a
Saude da macrorregidao do Sudoeste Mineiro, incluindo as microrregides de Passos,
Piumhi e Sdo Sebastido do Paraiso, a primeira foi realizada por meio virtual na
plataforma Microsoft Teams® e as posteriores foram agendadas as seguintes datas:
11/08/2022, 18/08/2022, 25/08/2022 e 01/09/2022, de forma presencial no auditorio
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da Secretaria Regional de Saude (SRS) de Passos, Piumhi, Sdo Sebastidao do Paraiso
e Céssia.

3.3 Universo de Estudo

Fundada em 1864, a Santa Casa de Misericérdia de Passos é uma instituicéo
filantrépica, que tem o propdésito de cuidar da satde da comunidade com respeito aos
valores éticos, morais e espirituais. E referéncia nos servicos de alta complexidade,
como transplante renal, neurocirurgia, ortopedia, cardiologia, oftalmologia,
maternidade de alto risco e oncologia — Centro de Assisténcia de Alta Complexidade
em oncologia (CACON). Possui 300 leitos, sendo 40 leitos da Unidade de Terapia
Intensiva adulto e 20 leitos da Unidade de Terapia Intensiva Neonatal e Pediatrica.

A casuistica do estudo foi os pacientes com PCM atendidos na Santa Casa
de Misericordia de Passos, por meio de 63 prontuarios (conforme pesquisa
exploratoria prévia, realizada no hospital para planejamento do estudo) de pacientes
gue foram atendidos no periodo entre 2010 e 2019, no hospital estudado com
diagnostico de PCM. No entanto, um prontuario foi excluido da analise por auséncia
de dados que contemplassem o proposito da pesquisa.

Foram utilizados, como critérios de inclusdo: Prontuarios de pacientes
atendidos na Santa Casa de Misericérdia de Passos/MG, no periodo entre 2010-2019,
com os seguintes CIDs CID:B41.0, B41.8 e B41.9 e de resultados positivos para
Paracoccidioides spp obtidos no laboratorio de micologia e do laboratorio de patologia
desse hospital, no periodo entre 2010-2019. O critério de excluséo foi: Pacientes com
registros médicos incompletos.

Foi aplicado um guestionario sobre PCM aos profissionais de saude médicos
e enfermeiros, que atuam nos trés niveis de atencéo a saude, 23 médicos, sendo sete
(30%) trabalham na atencao primaria, dois (9%) trabalham na atencdo secundaria
(UPA), e 13 (57%) trabalham na atencéo terciaria, um (4%) médico nao classificou o
local que trabalha, 18 enfermeiros, dos quais 14 (78%) trabalham na atencao primaria,
um (6%) na atencao secundaria, e trés (17%) na atencdao terciaria.

Apos o levantamento destes dados e a elaboragéo do diagnoéstico situacional

epidemiologico e clinico, foi planejada uma capacitagédo voltada aos profissionais de
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saude atuantes na APS da macrorregido do Sudoeste Mineiro, incluindo as
microrregides, respectivamente, Passos; Piumhi e Sdo Sebastido do Paraiso, todos
os profissionais foram convidados a participar. Na intervencéo educativa, foi utilizada
a metodologia de aula expositiva dialogada e a analise de casos clinicos.

Conforme informacdes fornecidas pela Superintendéncia de Regional de
Saude de Passos/MG, atualmente, sdo 57 médicos atuantes na APS na microrregiao
de Passos, 39 na microrregido de Sao Sebastido do Paraiso e 20 na microrregido de
Piumhi, totalizando 116 profissionais.

Uma cartilha ilustrativa foi elaborada para os trabalhadores rurais e
profissionais de saude, de forma clara e objetiva.

3.4 Coleta de Dados

Os prontuéarios foram analisados por meio de um formulario (Apéndice 1),
contendo um cheklist para coleta de informacdes de pacientes com PCM, confirmados
com base no quadro clinico, resultados micolégicos ou histopatoldgicos; que
receberam cuidados entre 2010 e 2019.

Foi aplicado um questionario (Apéndice 2) a profissionais médicos e
enfermeiros que atuam nas Unidades de Saude da Familia do municipio de
Passos/MG, Unidade de Pronto Atendimento - UPA e na Santa Casa de Misericordia
de Passos/MG.

3.5 Analise estatistica

Os dados coletados foram inseridos em um banco de dados desenvolvido na
plataforma Microsoft Access, especialmente, para o estudo.

O banco de dados tem a funcdo de gerenciamento dos dados do estudo,
provendo relatérios.

A analise quantitativa foi usada para identificacdo das cidades mais
prevalentes da doenca, como também a estratificacdo do perfil epidemiolégico e

clinico dos doentes acometidos pela infeccéo.
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As variaveis categoéricas foram expressas em frequéncias relativas e
absolutas e as variaveis quantitativas em mediana e amplitude (minimo e maximo),
como medidas de tendéncia central e dispersdo. Para a analise da associacdo da
forma cronica com os fatores epidemioldgicos, foi utilizado o teste Qui-quadrado

considerando como nivel de significancia a < 0,05.
3.6 Consideracdes éticas
O projeto foi submetido e aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da

Santa Casa de Misericérdia de Passos/MG, sob o parecer niumero 4.558.084 (Anexo
1).
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4 RESULTADOS

4.1 Analise descritiva dos prontuarios

A andlise descritiva dos dados dos pacientes resultou no perfil epidemiolégico

da amostra de 62 participantes (Tabela 1). Os resultados mostraram que a maioria

dos participantes era do sexo masculino (74,2%) e (25,8%) do sexo feminino, e a idade

mediana foi 50,5 anos.

Tabela 1 - Distribuicdo dos 62 pacientes com PCM de acordo com sexo e etnia (n =
62). Frequéncia Absoluta (n), Frequéncia Relativa (%) e mediana das

variaveis sexo, cor e idade

Frequéncia Rel.

Frequéncia Acum.

Variaveis N (%) (%)

Sexo

Masculino 46 74,2 74,2

Feminino 16 25,8 100
Cor

Branca 20 32,3 32,3

Parda 37 59,7 92,0

Negra 3,2 95,2

ND* 3 4,8 100
Idade (anos) Mediana (min;max) 50,5 (7;92)

*ND. N&o declarada

Quanto a procedéncia e ocupacao/profissdo, os resultados mostraram que a

maioria era procedente de Passos (51,7%) e da circunvizinhanca: Alpinépolis (5%) e

Sao Sebastido do Paraiso (5%). Para a ocupacao/profisséo, as atividades laborais e

ocupacionais de lavrador (35,5%), estudante (14,5%), servicos gerais (14,5%) e

servente/pedreiro (8%).
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Tabela 2 - Distribuicdo dos 62 pacientes com PCM de acordo com a procedéncia e

ocupacao/profissao

Variaveis N Frequ?&;ia Rel. Frequérz(c;(i))a Acum.

Local de Procedéncia
Passos 32 51,6 51,6
Sao Sebastido do Paraiso 3 4,8 56,5
Alpindpolis 3 4,8 61,3
Sao Jodo Batista do Gloria 2 3,2 64,5
Guapé 2 3,2 67,7
Nova Resende 2 3,2 71,0
Jacui 2 3,2 74,2
Cassia 2 3,2 77,4
Conceigéo da Aparecida 2 3,2 80,6
Ital de Minas 1 1,6 82,3
Carmo do Rio Claro 1 1,6 83,9
Doreso6polis 1 1,6 85,5
Monte Santo de Minas 1 1,6 87,1
Ibiraci 1 1,6 88,7
Bom Jesus da Penha 1 1,6 90,3
Machado 1 1,6 91,9
Capitdlio 1 1,6 93,5
Fortaleza de Minas 1 1,6 95,2
Muzambinho 1 1,6 96,8
Maravilha 1 1,6 98,4
Itamogi 1 1,6 100

Ocupacéo/Profissdo
Lavrador 22 35,5 35,5
Servicos Gerais 9 14,5 50,0
Estudante 9 14,5 64,5
Do lar 5 8,1 72,6
Servente 3 4,8 77,4
Pedreiro 2 3,2 80,6
Costureira 1 1,6 82,3
Técnico contabilidade 1 1,6 83,9
Acougueiro 1 1,6 85,5
Motorista 1 1,6 87,1
Jardineiro 1 1,6 88,7
Camareira 1 1,6 90,3
Aposentada 1 1,6 91,9
Comerciante 1 1,6 93,5
Mecanico 1 1,6 95,2
Diarista 1 1,6 96,8
Carpinteiro 1 1,6 98,4
ND* 1 1,6 100

*ND. Nao declarada
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De acordo com apresentacdo clinica, os pacientes foram classificados em
forma aguda/subaguda (Forma Juvenil), forma crénica (Forma do adulto) e Forma
Mista associada a imunossupresséao (HIV). No presente estudo, foram identificados
46 (74,2%) pacientes que apresentavam a Forma Cronica e 14 (22,6%) pacientes, a
Forma Aguda/Subaguda e, 2 (3,2%) pacientes, a Forma Mista associado a
imunossupresséao HIV (Tabela 3).

Para as variaveis relacionadas a forma e exame solicitado para diagndstico,
46 (74,2%) apresentaram a forma crénica da doenca e o diagnéstico foi determinado
em 42 participantes (67,7%) por avaliacdo histopatolégica do material obtido por
bidpsia (Tabela 3).

Tabela 3 - Distribuicdo dos pacientes com PCM de acordo com a forma clinica e o
método diagnostico

Variaveis N Frsgr?&;ia jgg;érzg:/:)?

Forma Clinica

Crbnica (Adulto) 46 74,2 74,2

Aguda/Subaguda (Juvenil) 14 22,6 96,8

Mista associado a imunossupresséao (HIV) 2 3,2 100
Diagnéstico/Método

Bidpsia / Histopatoldgico 42 67,7 67,7

Micolégico / Exame direto 20 32,3 100

Para os pacientes que apresentavam as formas aguda/subaguda, sete do
sexo masculino e sete do sexo feminino, a mediana de idade foi 14,5 anos, variando
entre 7 e 38 anos, 13 (86%) o diagndstico foi feito pela bidpsia de linfonodos e, nove
(60%) destes pacientes tinham a suspeita clinica de neoplasia, sendo o linfoma a
principal suspeita oncoldgica.

Para os pacientes com a forma cronica, 37 eram do sexo masculino e nove
do feminino, a mediana da idade foi 56 anos, variando entre 32 e 92 anos. Avaliando
a PCM no sexo feminino, o diagndstico foi feito em seis casos pela biopsia, foram

diagnosticados com PMC intestinal, PCM em SNC e PCM atrticular.
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Na forma mista, foram identificados dois (3,2%) pacientes portadores de HIV,
caracterizando uma doenga oportunista nesta populagéo.

Os dados da Tabela 4 apresentam a analise dos pacientes do sexo feminino
com PCM forma cronica.

Tabela 4 - Principais aspectos demograficos, epidemiolégicos, clinicos e de
diagnosticos em nove pacientes mulheres com Paracococcidiodomicose
Forma Cronica

ID ldade Sexo Comorbidades S”,]QIS Metodp . Fo’rr_na
(anos) Clinicos diagnostico Clinica
. ~ Diarréia e Biopsia de -
Caso 18 42 F Hipertenséo emagrecimento Colon Cronica
Caso 27 70 F Hipertensdo Rongdaol c BIOpSIa de Crbnica
lesdo em lingua lingua
Suspeita artrite Pesquisa direta
Hipertensédo séptica em joelho  micologica At
Ce2p s = 7 Tabagista esquerdo e (liquido Crones
osteomielite articular)
Hipertenséo Tosse, Biopsia de o
Caso 37 39 F Tabagista linfadenomegalia, linfonodo Cronica
Hipertens&o Pesquisa direta
Caso 39 68 F Cardiopatia Tosse, dispnéia micologico Cronica
escarro
Caso 43 49 F Sem . Sem relato Biopsia de Crbnica
comorbidades mucosa palatal
Pesquisa direta
Caso 45 39 F Tabagista Sem relato micolégico Crbnica
escarro
Sem ~ . Biopsia de o
Caso 50 50 F comorbidades Les&o em Lingua lingua Cronica
Sem Crises o .
Caso 56 38 F comorbidades Convulsivas Biopsia de SNC  Crobnica

Abaixo é apresentado um resumo, contendo informacdes adicionais dos
casos da Tabela 4.

Caso 18, 42 anos, hipertensa admitida em 29/05/2015, com quadro de
diarréia e emagrecimento, foi realizada colonoscopia com bidpsia de célon,

evidenciando PCM intestinal.
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Caso 27, 70 anos, hipertensa, admitida no HRC com suspeita de neoplasia
de lingua, realizada biopsia de lingua com glossectomia parcial e linfadenectomia
cervical radical unilateral em 09/03/2012. O resultado evidenciou PCM.

Caso 36, 69 anos, tabagista, hipertensa, admitida com suspeita de artrite
séptica em joelho esquerdo e osteomielite, relatava artralgia ha dois anos com piora
progressiva, levando a dificuldade para deambular. Realizada puncéo articular e
pesquisa direta micolégica com resultado positivo para paracoccidioides spp.

Caso 37, 39 anos, tabagista, hipertensa, admitida com quadro respiratorio,
infiltrado pulmonar, suspeita de tuberculose pulmonar, realizado LBA, porém
baciloscopia negativa, no entanto, optou-se por tratamento de prova para tuberculose.
Paciente recebeu alta evoluindo com piora clinica, reinternou com linfonodomegalia
cervical, foi realizada biopsia de linfonodo cervical, evidenciando PCM; tempo de
inicio dos sintomas até o diagndéstico foram 120 dias — Cronica Multifocal (Figura 7 A
e B).

Caso 39, 68 anos, hipertensa, cardiopata, admitida com tosse e dispneia,
realizada pesquisa direta micolégica que resultou positiva para Paracoccidiodes spp.

Caso 43, 49 anos, sem comorbidades, admitida em regime ambulatorial para
realizar biopsia de mucosa palatal, que evidenciou moderado infiltrado inflamatério
misto, granulomas com células gigantes, contendo fungos grandes e esféricos
compativeis com Paracoccidiodes spp.

Caso 45, 39 anos, tabagista, realizou exame direto micologico de escarro,
com resultado positivo para Paracoccidiodes spp.

Caso 50, 50 anos, encaminhado do Hospital Regional do Céancer, com
suspeita de cancer de lingua para realizar biopsia, que evidenciou presenca de
ocasionais fungos grandes, esféricos com brotamentos compativeis com
Paracoccidiodes spp (Figuras 7 C e D).

Caso 56, 38 anos, sem comorbidades, admitida em 20/08/2010 com historia
de crises convulsivas e sonoléncia, suspeita de tumor frontal, realizada ressonancia
do encéfalo que evidenciou lesdo expansiva no lobo frontal direito, medindo
27,4mmx4,6mmx15,9mm seus maiores diamétros antero-posterior, longitudinal e
transversal respectivamente, apdés o uso de contraste endovenoso, observou-se
reforco regular periférico da lesédo, presenca de grande edema da substancia

perilesional. Suspeita clinica de Linfoma ou Metastase cerebral, sendo submetida a
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cranioectomia osteoplastica com resseccdo da lesdo, exame anatomopatologico
evidenciou: cortes histologicos, demonstrando fragmentos, apresentando extensa
necrose, granulomas, contendo fungos, grandes, esféricos com brotamentos

compativeis com Paracoccidiodes spp.

ERTCAN e S G- SIS lhs
Amostras histopatoldgicas colhidas por bidpsias de linfonodo e de lingua
de casos confirmados de PCM. (A) A colorocdo de hematoxilina-eosina,
presenca de fungos dentro de uma célula gigante. (B) A colorogéo de
Grocott presenca de fungos com brotomentos multiplos em roda de leme.
(C) Fragmentos de epitélio escamoso de lingua, com microabscessos
C intraepitelial. (D) A coloracéo de Grocott, presenca de fungos esfériqos,

compativeis com Paracoccidioides spp. (SETAS)

Figura 7 -

Em 33 (53%) pacientes, o diagnostico de PCM foi feito mediante suspeita
clinica de neoplasia, destes 22 (66%) pacientes foram atendidos no Hospital Regional
do Cancer da Santa Casa de Misericordia de Passos e encaminhados por
profissionais de saude que suspeitaram de neoplasia e, ndo de PCM. Com relacdo ao

método diagndstico em 42 (67,7%) pacientes o diagndéstico foi realizado por método
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histopatolégico e, em 20 (32,3%), por exame micoldgico direto (Tabela 3). Destes, 0
material foi obtido por meio do lavado broncoalveolar em 15 pacientes (75%), quatro
(20%) por escarro e um (5%) do liquido articular. Nao foram realizados testes

sorologicos e nem cultura em nenhum dos casos.
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4.2 Anélise de associacdo da forma crénica

Os testes Qui-quadrados identificaram a associagéao da forma crénica com os
seguintes fatores: Tabagismo (x2 = 16,055; p < 0,001); DPOC (x2 = 6,984; p < 0,009),
Hipertensao arterial sistémica (x2 =10,291; p < 0,002) e Contato com meio rural (x2
=5,185; p < 0,0242) (Tabela 5).

Quadro 5 - Avaliagao dos fatores de risco e comorbidades em 42 pacientes com PCM
forma cronica.

Fase crénica

Fatores ) 5 Qui-quadrado (p)
Sim Nao
Tabagismo
Sim 34 4
~ 13,517 (p<0,001)
Nao 9 11
DPOC*
Sim 13 0
N 6,384 (p<0,012)
Nao 27 15
Cardiaco
Sim 5 0
~ 2,537 (p<0,112)
Nao 28 15
Hipertensao
Sim 14 0
. 9,347 (p<0,003)
Nao 18 15
Contato com Meio Rural
Sim 34 8
. 5,185 (p<0,024)
Nao 10 8
HIV**
Sim 4 2
N 0,406 (p<0,525)
Nao 27 14
Diabetes
Sim 5 1
~ 0,736 (p<0,392)
Nao 27 14
Cancer
Sim 3 0
N 1,455 (p<0,230)
Nao 30 15
Doenca hepética
Sim 1 0
N 0,548 (p<0,460)
Nao 27 15

*DPOC Doenca Pulmonar Obstrutiva Cronica
**H|V Infeccdo pelo virus da imunodeficiéncia humana.
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4.3 Desfechos
4.3.1 Obitos

Dos 62 pacientes analisados, oito (13%) pacientes evoluiram a 6bito, todos do
sexo masculino, cinco (8%) morreram no ano do diagndstico, dois (2%) pacientes
tinham o diagnéstico de HIV com a forma disseminada da doenca.

Em uma analise geral de todos os casos de PCM, trés pacientes tiveram
comprometimento de SNC, dos quais, dois evoluiram a 6bito.

Tabela 6 - Aspectos demograficos e clinicos dos 8 pacientes com PCM que
evoluiram a obito

Variaveis
Caso SeX0  (anog) Ciimear MV SNC™ SO agnbstico obitor
Caso 2 Masc 70 Cronica  Nao Nao Sim 2011 2011
Caso 7 Masc 56 Cronica  Nao Sim Sim 2013 2013
Caso 10 Masc 58 Cronica  Nao N&o Sim 2016 2019
Caso 14 Masc 72 Crbnica  Nao Nao Sim 2010 2013
Caso 24 Masc 55 Cronica  Nao N&o Sim 2011 2015
Caso 28 Masc 52 Mista Sim Nao Sim 2012 2012
Caso 30 Masc 35 Mista Sim N&o Sim 2016 2016
Casi 60 Masc 62 Crbnica  Nao Sim Sim 2018 2018

* Forma Clinica: Crbnica e Mista

** HIV: Infeccdo pelo virus da imunodeficiéncia humana Sim ou N&o
*** SNC: Com acometimento do Sistema Nervoso Central Sim ou N&o
*** Ano 6bito: Mesmo do diagnostico; diferente do diagndstico

4.3.1 Descricdo dos casos de Obitos

Caso 2, sexo masculino, 70 anos, hipertenso, cardiopata, admitido em
19/09/2011 com lesdo extensa em orofaringe, aguardando biopsia ha dois meses,
evoluindo com febre, tosse com secre¢cdo pulmonar, infiltrado pulmonar
bilateralmente, odinofagia, emagrecimento. Internado com diagndéstico de pneumonia
e realizada bidpsia de laringe em 23/09/11. Resultado da bidpsia evidenciou PCM.
Paciente evoluiu com piora clinica, faléncia de mdultiplos 6rgdos e 0Obito no dia
02/10/2011.
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Caso 7, sexo masculino, 56 anos, tabagista hipertenso, admitido em
26/11/2013 no HRC com suspeita de neoplasia pulmonar e encefalite a esclarecer,
apresentando rebaixamento do nivel de consciéncia e confusdo mental. Tomografia
de créanio evidenciou hipodensidade mal definida na regido frontal direita e no
cerebelo, medialmente, condicionando compressdo sobre o quarto ventriculo, de
etiologia a esclarecer, lesbes cerebrais sugestivas de metastases. Tomografia de
térax mostrou cavitagcdes com infiltrado pulmonar biltateralmente. Foi realizado LBA
com pesquisa direta de fungos sugestivas de Paracoccidiodes spp positiva. Realizado
DVE por hidrocefalia, porém o paciente evoluiu com coma e necessidade de
entubacéo, foi encaminhado a UTI, apresentando piora clinica e ébito em 28/11/2013.

Caso 10 sexo masculino, 58 anos, tabagista, hipertenso, DPOC, portador de
neoplasia renal, em 2016 foi feito o diagnostico de PCM pulmonar, no entanto, em
21/11/2016 foi internado com suspeita de AVC isquémico, realizada tomografia de
cranio que evidenciou hipodensidade em nucleos da base com realce pelo contraste.
Paciente acompanhava no HRC, ndo tem relato quanto ao tratamento de PCM no
prontuario, a ultima consulta foi em 01/08/2018, no sistema de informacdo do HRC
esta descrito que ele foi a 6bito em 01/08/2019 as 10:06 fora do hospital (Extraido do
Sistema Integrado de Gestao Hospitalar - SYSART da Santa Casa de Misericordia de
Passos).

Caso 14, sexo masculino, 72 anos, tabagista, hipertenso, admitido em
25/05/2010 com quadro de desnutricdo e suspeita de neoplasia de lingua, realizada
bidépsia em 11/06/2010 e alta hospitalar no mesmo dia. Nao tem registro do retorno
para checar o resultado. Foi readmitido em 22/06/2013 com quadro de pneumonia e
sepse pulmonar, evoluindo a 6bito em 23/06/2013.

Caso 24, sexo masculino, 55 anos, tabagista, DPOC, admitido em 27/07/2011
com quadro pulmonar, realizado LBA com pesquisa direta micolégica positiva,
recebeu alta. Em 26/04/2012, foi internado com suspeita de Tuberculose Pulmonar,
sendo realizada baciloscopia de escarro negativa. Varios atendimentos no Pronto-
atendimento do hospital, porém com alta no mesmo dia. Em 10/03/2015, admitido com
guadro de pneumonia e sepse pulmonar, evoluindo a 6bito no dia 11/03/2015 as
15:30h.

Caso 28, sexo masculino, 52 anos, portador de HIV, admitido 01/10/2012,

com quadro de febre, emagrecimento, hiporexia, linfonodomegalia cervical, tosse
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produtiva ha 30 dias; o diagnéstico de HIV foi feito na internacao. Foi realizada biopsia
de linfonodo que evidenciou PCM, mostrando um reativagcdo de PCM no paciente
imunossuprimido, levando um quadro disseminado da doenca. Evoluiu com piora
clinica e 6bito em 10/11/2012.

Caso 30, sexo masculino, 35 anos, tabagista, portador de HIV em abandono
de tratamento, admitido em 08/03/2016, com quadro de fraqueza, emagrecimento,
tosse, sudorese noturna, hepatoesplenomegalia, linfonomegalia cervical ha 15 dias.
Foi realizada biépsia de linfonodo que evidenciou PCM, mostrando uma reativacao de
PCM no paciente imunossuprimido, levando a um quadro disseminado da doenca.
Recebeu alta em 17/03/2016 com sulfametaxazol-trimetropim. Em 25/05/2016,
readmitido com piora clinica, apresentou lesbes na face, pancitopenia, febre,
evoluindo com choque séptico e 0bito em 03/06/2016.

Caso 60, sexo masculino, 62 anos, tabagista, diabético, hipertenso, admitido
em 28/12/2017 com quadro de rebaixamento do nivel de consciéncia, realizada
tomografia de cranio com o seguinte laudo “hipodensidade na regido frontal direita,
gue sofre importante realce periférico por meio de contraste iodado, medindo
6,1x3,6x3,0 cm em seus maiores diamétros antero-posterior, longitudinal e transversal
respectivamente, compativel com o diagnostico de abscesso cerebral. Foram
realizadas craniectomia e biopsia cerebral, com resultado de PCM. Paciente evoluiu
com hidrocefalia, realizada derivacdo ventricular externa, sem melhora clinica,

evoluiundo a o6bito por hipertenséo intracraniana em 28/01/2018 as 20:20h.
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4.4 Avaliagdo do conhecimento dos profissionais de saude sobre PCM

Foram aplicados 41 formularios, 23 (56%) profissionais médicos e 18 (44%)
profissionais de enfermagem. Destes 28 (68%) j& ouviram falar de
paracoccidiodomicose ou blastomicose, porém 26 (63%) ndao sabem como é feito o

diagnéstico (Gréfico 1).

Gréfico 1 - Distribuicdo de 41 dos profissionais de salde em relagdo ao conhecimento
da Paracoccidiodomicose
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Grafico 2 - Distribuicdo dos profissionais de saude em relagdo ao conhecimento
sobre o método diagnéstico em PCM

Descreva quais exames vocé solicitaria para fazer o diagndstico
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4.4.1 Profissionais Médicos

Em relacdo aos profissionais médicos, sete (30%) trabalham na atencao
primaria, dois (9%) na atencéo secundaria (UPA) e 13 (57%) na atencao terciaria, um
(4%) médico nao respondeu sobre o nivel de atencdo em que trabalhava. Destes, 74%
responderam que sabem como é a forma de transmissdo, no entanto, quando
perguntado para descrever a forma de transmissdo; identificamos um
desconhecimento importante; pois evidenciadas as seguintes respostas: “através dos
pulmdes”, “pela saliva”, “é comum entre as pessoas que tém o habito de comer capim”,
“goticulas”, “contato fisico” e apenas nove (39%) responderam via respiratéria. Do
mesmo modo ocorreu em relacdo ao diagnostico; 13 (57%) responderam que sabem
como é feito o diagnostico, porém cinco (71%) dos sete profissionais da atencao
primaria ndo sabem como é feito o diagnostico, um médico respondeu radiografia de
térax, hemograma e Proteina C reativa, o outro médico respondeu tomografia de torax.
Com relacao aos profissionais que trabalham na atencéo terciaria, quando perguntado

guais exames solicitariam, oito (35%) responderam exames radioldgicos, seis (26%)
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bidpsia, trés (13%) lavado bronco alveolar, nenhuma resposta, contendo pesquisa
micoldgica direta no escarro.

Em relagcédo ao tratamento recomendado para PCM, 36% dos profissionais
médicos responderam que ndo sabem quais medicamentos sdo usados, 20%,
16%,12% e 8% responderam respectivamente; anfotericina, antifingico, itraconazol,

antimicotico e 8% responderam bactrim.

Grafico 3 - Distribuicdo dos profissionais médicos (n=23) sobre o conhecimento da
Paracoccidiodomicose
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Gréfico 4 - Distribuicdo dos profissionais médicos (n=23) em relacdo o
conhecimento sobre os métodos diagndsticos da Paracoccidiodomicose.

Descreva quais exames vocé solicitaria para fazer o diagnoéstico.
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Grafico 5- Distribuicdo das respostas (n=25) dos profissionais médicos em
relacdo ao conhecimento do tratamento medicamentoso da Paracoccidiodomicose
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Qual medicamento usado para tratar PCM
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4.4.3 Profissionais Enfermeiros

Em relacdo aos enfermeiros, 14 (78%) trabalham na atencao primaria, um
(6%) na atencdo secundaria, e trés (17%) na atencao terciaria. Destes, 13 (72%) nédo
conhecem o agente causador da doencga, quatro (22%) responderam fungo e um (6%)
respondeu protozoério, 15 (83%) ndo sabem quais 0s sintomas mais importantes,
como também a forma de transmissédo e, 17 (94%) ndo sabem como é feito o

diagnéstico.

Grafico 6 - Distribuicdo dos profissionais enfermeiros (n=18) em relacdo o
conhecimento sobre Paracoccidiodomicose
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Grafico 7 - Distribuicdo dos profissionais enfermeiros (n=18) em relacdo o
conhecimento sobre métodos diagndsticos da Paracoccidiodomicose.
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(Enfermeiros)

Nao sei — 89%

Anatomopatologico [l 5%

Cultura | 0%

Exame

0,
direto/escarro 0%

Sorologia [l 5%

Radiolégico | 0%

0 5 10 15 20
Numero de respostas

4.5 Capacitacéo de profissionais médicos e enfermeiros

Considerando a terceira etapa deste estudo, foi programado com a
Superintendéncia Regional de Saude de Passos (SRS), a capacitacdo de médicos e
enfermeiros de atencéo primaria a saude da macrorregido de Passos, que € composta
por quatro microrregifes: Passos, Piumhi, Sdo Sebastido do Paraiso e Céassia; todos
os profissionais de saude, médicos e enfermeiros, foram convidados a participar,
sendo que um total de 191 profissionais participaram de uma capacitacdo sobre
aspectos relacionados a doenca PCM, como agente etiologico, modo de transmissao,
formas clinicas, diagndstico e tratamento. A primeira reunido foi realizada no dia
27/07/2022 conforme encaminhada a todos participantes dos Nucleos de Vigilancia
Epidemiolégica do Estado de Minas, Gerais para apresentar o objeto deste estudo e
sensibilizar os gestores de salde a apoiarem esta iniciativa, com a finalidade de

pulverizar e expandir o conhecimento sobre a PCM, por meio do link abaixo:
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https://teams.microsoft.com/l/meetup-
join/19%3ameeting  OWI5YzBhNMMtNGRhYi00YzO3LWEYZGItYTKkyMTdkZTYzYW
Uz%40thread.v2/0?context=%7b%22Tid%22%3a%22e5d3ae7c-9b38-48de-a087-
f6734a287574%22%2c%220id%22%3a%22e6a5bd3c-9346-42fa-9d88-
4bf62db4ca50%22%7d
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Figura8 - Reunido com a Secretaria Estadual de Saude-MG, com a participacao
de meédicos e enfermeiros que fazem parte do Nucleo de Vigilancia
Hospitalar Estadual

A primeira capacitacao foi agendada para o dia 11/08/2022, conforme o folder

abaixo:
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Projeto Manhas Clinicas

Apenas para Microcregeso Passos

(quinta-feira)

(auditorio SRS Passos)

Enfermuira - Mestre am Enfermagem
#m Saude Publica - EEUSPRP
fMedica infectolegista
Coordenadora CCH [ Santa Casa de Passos
Docante de Medicina ! VEMG
Mestranda [ Gestio de Organizagdes em Saude
USP - Ribeirdo Preto

Figura9 - Folder da capacitacdo sobre manejo clinico da paracoccidiodomicose
Microrregido de Passos-MG

Alpindpolis

Bom Jesus da Penha
Capetinga

Carmo do Rio Claro
Cassia

Claraval

Delfinépolis
Fortaleza de Minas
Ibiraci

Itad de Minas

Nova Resende
Passos

S0 Jodo Batista do Gléria
Sao José da Barra

Figura 10- Cidades que compdem a Microrregido de Passos-MG
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Figura 11 — Fotos da capacitacdo da Microrregido de Passos-MG.
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Projeto Tardes Clinicas

Apenas para Microrregiao Piumhi

(quinta-feira)

(Camara Municipal de Piumhi)

- Nutricionista
4 Especialista em Nutri¢do Clinica
Médica Infectologista y Especialista em Politica e Gestao da Saude
Coordenadora CCIH / Santa Casa de Passos
Docente de Medicina / UEMG
Mestranda / Gestao de Organizagoes em Saude
USP - Ribeirao Preto
Superintendéncia Regional s
Tl i

Figura 12 - Folder da capacitacédo sobre manejo clinico da paracoccidiodomicose
Microrregido de Piumhi-MG.

Capitolio
Doresoépolis

Guapé

Pimenta

Piumhi

Séo Roque de Minas
Vargem Bonita

Figura 13- Cidades que compdem a Microrregiao de Piumhi-MG.
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Figura 14 - Fotos da capacitacdo da Microrregido de Piumhi-MG
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Projeto Tardes Clinicas

Apenas para Microrregiao S. S. Paraiso

(quinta-feira)
(Teatro Libertas)

1 -
ﬁ’ Enfermeira - Mestre em enfermagem
a em Saude Publica - EEUSPRP
Médica Infectologista -
Coordenadora CCIH / Santa Casa de Passos
Docente de Medicina / UEMG
Mestranda / Gestao de Organizagées em Saude
USP - Ribeirao Preto

Superintendéncia Regional ﬁ
de Salde de Passos e ond

Figura 15 - Folder da capacitacdo sobre manejo clinico da Paracoccidiodomicose
Microrregido de S. S. Paraiso-MG

Itamogi

Jacui

Monte Santo de Minas
Pratapolis

Sao Sebastido do Paraiso
Sao Tomas de Aquino

Figura 16- Cidades que compdem a Microrregido de S. S. Paraiso-MG




Resultados

64

Figura 17 - Fotos da capacitacdo da Microrregido de S. S. Paraiso-MG.
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Projeto Tardes Clinicas

Apenas para Microrregido Cassia

(quinta-feira)
(ACIC Cassia)

Enfermeira

Especialista em Politicas e Gestao da Saude
Doutora em Enfermagem

Médica Infectologista EEUSP - Ribeir3o Preto

Coordenadora CCIH / Santa Casa de Passos
Docente de Medicina / UEMG
Mestranda / Gestao de Organizagées em Saude
USP - Ribeirao Preto

Superintendéncia Regional ﬁ
de Salde de Passos B

Figura 18 - Folder da capacitacdo sobre manejo clinico da paracoccidiodomicose
Microrregido de Cassia-MG

Alpindpolis

Bom Jesus da Penha
Capetinga

Carmo do Rio Claro
Céssia

Claraval

Delfindpolis
Fortaleza de Minas
Ibiraci

Itatl de Minas

Nova Resende
Passos

Sao Joao Batista do Gldria
Sao José da Barra

Figura 19- Cidades que compdem a Microrregido de Cassia.
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Figura 20 - Fotos da capacitacdo da Microrregido de Céassia-MG.

Além das capacitacfes, foi elaborada uma cartilha aos profissionais de saude
e serd elaborada uma cartilha direcionada aos produtores rurais, conforme o
(Apéndice 3).



Resultados

67




5 DISCUSSAO




Discusséo 69

5 DISCUSSAO

Em ambito nacional, a PCM nao se constitui uma doenca de notificagao
compulsoria, ndo ha dados precisos sobre sua incidéncia no Brasil. Em 2018, o Estado
de Minas Gerais publicou a RESOLUCAO SES/MG N° 6.532, DE 05 DE DEZEMBRO
DE 2018 (MINAS GERAIS, 2018), incluiu a PCM, como doenga de notificagao
compulsoria, porém existe um desconhecimento dos profissionais em relagéo a esta
resolucado, culminando em poucos casos notificados.

Um guestionamento bastante plausivel para ampliar esta resolucao para todo
o territério nacional e definir uma linha de cuidado especializado ao paciente com
PCM. No entanto, ndo ha s6 o desconhecimento da resolucdo, mas também as
dificuldades inerentes ao reconhecimento da propria doenca, ao acesso ao
diagnostico e tratamento. Estas premissas foram identificadas neste estudo, no
desenrolar das fases de coleta e analises, observou-se que 0s pacientes foram
diagnosticados, porém ndo acompanhados para avaliacédo de resposta clinica, efeitos
adversos, recaidas ou sequelas da doenca.

O presente estudo analisou de forma descritiva o perfil epidemiolégico de 62
pacientes admitidos na SCMP-Passos no periodo entre 2010-2019. A amostra
apresentou idade mediana de 50,5 anos e a maioria do sexo masculino (74.2%).
Quanto a procedéncia e ocupacao/profissdo, os resultados mostraram que a maioria
era procedente do municipio de Passos (51,7%) e da circunvizinhanca Alpinépolis
(5%) e Séo Sebastido do Paraiso (5%), evidenciando alta prevaléncia no Estado de
Minas Gerais, corroborando os estudos Silva-Vergara (1998) e Belissimo-Rodrigues
(2011).

Para a ocupacao/profissdo, verificou-se que grande parte dos pacientes
exercia atividades laborais e ocupacionais de lavrador, assim como demonstrou o
estudo de Belissimo-Rodrigues (2011) pelo levantamento do perfil epidemiolégico de
1,000 casos de PCM ocorridos em uma area hiperendémica localizada na regido de
Ribeirdo Preto-SP. Estes dados corroboram o perfil epidemiolégico apresentado pelo
Consenso Brasileiro de PCM-2017 (SHIKANAI-YASSUDA. 2017), com ocorréncia
mais frequente em pessoas do sexo masculino, em sua fase produtiva, podendo ser
considerada doencga ocupacional, com um extenso periodo de tratamento, com grande

possibilidade de reativacdes, altas possibilidades de sequelas e mortes prematuras
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provocadas, quando ndo diagnosticadas e tratadas precocemente (MARTINEZ, 2010,
SHIKANAI-YASSUDA, 2017).

De acordo com apresentacdo clinica, os pacientes foram classificados em
forma aguda/subaguda (Forma Juvenil), a forma crbnica (Forma do adulto) e mista
associada a imunossupressdo (HIV). Os resultados mostraram que 46 (74,2%)
pacientes apresentavam a Forma Crbnica e 14 (22,6%) pacientes a Forma
Aguda/Subaguda e dois (3,2) pacientes vivendo HIV, apresentaram reativacdo da
doenca no contexto da infeccéo pelo HIV. Para a forma crbnica, o tabagismo e o
contato com o meio rural foram fatores associados. O tabagismo e as alteracoes
pulmonares causadas por esse habito estao fortemente associados ao acometimento
pulmonar pelo Paracoccidioides spp. Na forma crénica da micose, 90% dos pacientes
sdo fumantes e o risco de desenvolver esta doenca € 14 vezes maior entre 0s
fumantes do que os néo fumantes (RODRIGUES et al., 2010).

Em outro sentido, a ocorréncia de doenca entre os sexos foi semelhante para
as Formas Aguda/Subaguda, diferentemente, para a Forma Cronica, 39 do sexo
masculino e nove do sexo feminino. Antes da puberdade, a PCM tende a afetar os
dois sexos de forma semelhante, isso é bem ilustrado no estudo de Romaneli et al
(2019), que mostrou que, em criangas até 12 anos, a razao homem e mulher foi 1,5:1.
Em vaérios estudos de coortes constituidas, predominantemente, por adultos, as
mulheres foram acometidas em menos de 5% dos casos (PANIAGO et al., 2013;
BELLISSIMO-RODRIGUES et al., 2013; PECANHA et al., 2017; NERY et al., 2017).
Em modelos in vitro de camundongos com PCM, mostraram que o estradiol em niveis
fisiologicos liga-se ao receptor de hifas, inibindo sua conversédo a forma de levedura,
passo-chave na patogénese da micose (SHANKAR et al., 2011) protegendo as
mulheres em idade fértil. Por outro lado, o estradiol sozinho, ndo € suficiente para
prevenir a infeccdo (ARISTIZABAL et al., 2002, BRITO et al., 2021).

Os autores sugeriram que, eventualmente, os hormoénios sexuais poderiam
influenciar na resposta imune do hospedeiro (SHANKAR et al., 2011), com protecao
para formas mais graves. No entanto, esta questao ainda permanece sem solucgao.
Curiosamente, ndo ha estudos comparando a gravidade da doenca entre homens e
mulheres adultos com PCM (BRITO et al., 2021). Este estudo de Brito e colaboradores
foi um estudo caso-controle retrospectivo de duas coortes com 108 pacientes com

PCM gue comparou 36 casos de PCM em mulheres entre 2001 e 2018, sendo 11 com
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a forma aguda/subaguda e 25 com a forma cronica e 72 casos do sexo masculino. De
modo geral, as mulheres apresentaram caracteristicas demogréficas e escores de
gravidade clinico-laboratorial semelhantes aos homens, ndo foi detectada uma
diferenca consideravel relacionada ao género na gravidade da micose para as duas
formas clinicas. Para a forma crénica, 13 mulheres realizaram tomografia de torax, e
12 tinham comprometimento pulmonar detectado por meio deste exame radioldgico.
Um questionamento do estudo de Brito, foi o real papel do estrogénio na patogénese
da doenca, ja que o estrogénio ndo consegue anular a infeccdo com o aumento da
idade, além disso a menopausa deveria ser um fator de risco para a forma crénica.
Em conclusdo, o mecanismo de protecdo hormonal, isoladamente, como proposto
atualmente (bloqueio da transformacdo de hifas em leveduras) ndo explica a
ocorréncia da doenca em mulheres (BRITO et al., 2021). Os resultados encontrados
no presente estudo mostraram nove casos de PCM forma crénica em mulheres, sete
pacientes fizeram radiografia de torax, trés pacientes tinham comprometimento
pulmonar, e quatro ndo tinham comprometimento pulmonar. Naquele estudo a quase
totalidade (12/13) das pacientes que realizaram o exame de imagem apresentaram
comprometimento, enquanto no presente estudo, menos da metade (3/7), apresentou
alteracdo pulmonar, sugerindo que talvez outros orgdos foram acometidos.
Evidenciando formas mais unifocais, tais como: mucosa de orofaringe, de lingua,
SNC, osteoarticular e colon. Outros estudos com cortes maiores de mulheres com
PCM sao justificados, ndo apenas para elucidar o paradoxo entre taxas de doenca tao
altas em homens, como também para fornecer novas informacdes sobre a patogénese
na mulher, que é ainda pouco conhecida em relacdo a micose.

Para 33 (53%) pacientes, o diagnéstico foi feito mediante suspeita clinica de
neoplasia, 22 (66%) pacientes foram atendidos no Hospital Regional do Céancer da
Santa Casa de Misericordia de Passos, encaminhados por profissionais de saude que
suspeitaram de neoplasia, sugerindo que os profissionais de saude desconhecem a
PCM. Tal desconhecimento pode impactar a salude psicologica de um paciente ao
receber uma suspeita clinica de cancer. Sentimentos como medo, depressao,
ansiedade, preocupacfes e angustias costumam acompanhar a noticia de uma
doenca potencialmente grave, estes sentimentos sao imensuraveis e atuam de forma
negativa no processo saude-doenca, ja que existe uma lacuna que ndo € abordada,

frequentemente, que é o tempo que o0 paciente esperou para receber o diagndstico.
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Sendo assim existe a necessidade de implantacdo de um programa efetivo e
permanente para a prevencao e diagnostico a seguimento aos pacientes acometidos
pela PCM (MARTINEZ, 2010, SHIKANAI-YASSUDA, 2017).

Ao avaliar a maneira como foi feito o diagnéstico, observou-se em 42 (67,7%)
pacientes que o diagndstico foi realizado por bidpsia/exame histopatolégico, 20 por
exame micoldgico direto, destes o material foi obtido por Lavado Broncoalveolar (16),
por escarro (5) e por liquido articular (1). Nao foram realizados testes sorolégicos nem
cultura para fungos em nenhum dos casos, o que indica a indisponibilidade de exames
sorolégicos e cultura, que € considerada padrdo ouro para o diagndéstico da micose
sistémica. Os servi¢cos de salde ndo estdo estruturados para receber esta demanda,
ou por falta de conhecimento ou por falta de insumos e incentivos para diagnosticar e
tratar os pacientes com PCM. Outra perspectiva € que a assisténcia aos pacientes
com complicacbes e sequelas causadas pela infec¢cédo fungica devem ser garantidas
de forma efetiva e de qualidade.

Um fator importante que devemos discutir, € a possibilidade de intercorréncias
relacionadas ao procedimento do diagndéstico e o custo. Submeter o paciente a um
procedimento invasivo, que pode gerar riscos e complicagcbes, como também
sobrecarregar e aumentar 0s custos aos servicos de saude sao fatores que nao sao
dialogados, rotineiramente, entre os gestores de saude. Neste sentido, podemos
lancar mao de exames diagnosticos menos invasivos, como exames soroldgicos e,
ampliar a pesquisa micoldgica direta de espécimes, como escarro ou swab de lesbes
gue acometem mucosa e pele. Estes procedimentos sGo menos onerosos e com baixo
grau de complicacédo. O escarro pode ser positivo entre 60-70% dos pacientes com a
forma pulmonar crénica da doenca (BRUMMER et al., 1993), sendo um exame barato
e de facil execucdo. As intervencbes de gestdo nas cadeias de cuidados, podem
diminuir o uso hospitalar, melhorar o uso de servicos comunitarios de saude e
melhorar a qualidade do cuidado, prestando cuidados adequados no momento certo
e no nivel certo do cuidado (DOSHMANGIR et al., 2022).

Dos 62 pacientes analisados, oito (13%) evoluiram a 6bito, todos do sexo
masculino, cinco (8%) morreram no ano do diagndstico, dois (2%) tinham o
diagndstico de HIV com a forma disseminada da doenca. Esta doenca representa uma
das dez principais causas de morte por doencas infecciosas e parasitarias, cronicas e

recorrentes no Pais, conforme o Ministério da Saude (BRASIL, 2020).



Discusséo 73

Os Obitos por PCM sao causados por lesbes extremamente disseminadas,
insuficiéncia respiratoria, insuficiéncia adrenal e outras complicagbes, podendo
ocorrer muito tempo apoés o tratamento antifingico. Em duas séries de casos de areas
endémicas brasileiras diferentes, a letalidade atingiu 6,1% e 7,6%, respectivamente
(PANIAGO et al., 2003; VIEIRA et al., 2014). Analisando detalhadamente o desfecho
Obito, cinco pacientes morreram no ano de diagndstico. O primeiro ébito ocorreu em
2011, o paciente encontrava-se ha dois meses aguardando a realizacdo de biépsia de
orofaringe, internou com comprometimento pulmonar e de orofaringe, suspeita de
cancer, evoluindo com sepse pulmonar e Obito. Por essa razdo, necessitamos
melhorar o conhecimento dos profissionais de saude para essa doenca, pois estamos
em uma area éndemica e para estes casos de pacientes com leséo oral, dependendo
de sua historia epidemiologica, o diagnéstico de PCM deve estar entre os diagnosticos
diferenciais, para este fim poderiamos adotar outras formas de diagndsticos.

A incidéncia de HIV/SIDA com PCM foi 8% (cinco de 62) durante 2010-2019,
todos do sexo masculino. A prevaléncia apresentada por Morejon et al. (2009), um
estudo de caso controle, com 53 casos na coorte co-infeccao PCM-HIV e 106 na
coorte controle PCM endémica, foi 1,4% (53 de 3744), a média de idade na coorte
PCM-HIV foi significativamente menor do que aqueles do grupo controle, o sexo
masculino predominou em ambos 0s grupos, o tabagismo e o0 uso de alcool estiveram
presentes em frequéncia semelhante nos dois grupos. De acordo com Almeida e
colaboradores (2017), a PCM apresenta caracteristicas de uma forma clinica de
doenca oportunista, diferente das duas formas clinicas classicas anteriormente
definidas. Isso suporta uma reviséo da classificacdo das formas clinicas da PCM para
definir uma nova categoria desta micose. No presente estudo, trés pacientes
apresentaram a forma cronica e dois com caracteristicas de doenca mista, oportunista
e disseminada, que evoluiram a 6bito. Avaliando o desfecho ébito de pacientes que
vivem com HIV, o caso 28, fez o diagndstico de HIV durante a internagéo, na qual foi
feito o diagnéstico da PCM também, caracterizando uma doenca oportunista,
evoluindo com disseminac¢do hematogénica e 6bito. O caso 30 HIV positivo, estava
em abandono de tratamento, evoluindo com disseminacédo das lesGes cutaneas em
face, com piora clinica e 6bito. O estudo de Morejon et al (2009) cita que na coorte de
pacientes HIV positivo com paracoccidioidomicose cutanea, as lesdes eram multiplas

e amplamente disseminadas em 93,8% (30 de 32) dos pacientes coinfectados, em
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comparacao com 38,1% (16 de 42) dos pacientes do grupo Pbm-Controle (P < 0,001).
Quanto aos aspectos clinicos, a literatura demonstra um desfecho mais grave
decorrente da imunossupresséo, com ocorréncia de formas disseminadas e mistas,
apresentando assim sinais clinicos de doenca crénica e aguda, diagndéstico desafiador
para classificacdo clinica (ALMEIDA et al., 2017, SHIKANAI YASUDA, 2017). A PCM
€ considerada a primeira causa de mortalidade entre as micoses sistémicas e a oitava
causa de morte entre as doencas infecciosas cronicas no Brasil (PRADO et al.,2009).

No presente estudo, foram identificados trés pacientes com
Neuroparacoccidioidomicose, um do sexo feminino e dois do sexo masculino. A
NPCM é uma apresentacéo clinica grave de paracoccidioidomicose, apresentacfes
atipicas sao decorrentes de diagndstico tardio e, consequentemente, ao prognostico
ruim. Macedo et al. (2020) analisaram caracteristicas epidemiologicas, clinicas,
laboratoriais, terapéuticas e prognosticos dos casos de NPCM de uma coorte de 13
anos de um centro de referéncia para PCM no Rio de Janeiro, entre janeiro de 2007
e dezembro de 2019. Neste periodo, foram diagnosticados 207 casos de PCM, 3,9%
(oito de 207) destes atenderam critérios para NPCM.

Para os casos de NPCM deste estudo, dois pacientes do sexo masculino
evoluiram a oObito, o diagnostico foi feito por biopsia/histopatologica de SNC, nas duas
situacdes, a suspeita clinica foi neoplasia, mais uma vez a hipotese de PCM néo foi
levantada entre os diagndsticos diferenciais, sendo assim, temos que questionar, visto
gue estamos em uma area endémica, portanto, se os profissionais de salude fossem
capacitados, talvez em situacbes semelhantes, o diagnostico poderia ser melhor
investigado com outras ferramentas.

Para o presente estudo, foram aplicados 41 formularios, 23 (37%)
profissionais médicos e 18 (29%) em relacdo ao conhecimento dos profissionais de
saude (médicos e enfermeiros) sobre PCM, 28 (68%) dos participantes afirmaram que
ja ouviram falar de paracoccidiomicose ou blastomicose, no entanto, 26 (63%) nao
sabem como o diagnadstico é realizado. Em relacdo aos profissionais médicos, sete
(30%) trabalham na atencao priméaria, dois (9% ) na atencao secundaria (UPA) e 13(
57%) na atencéo terciaria e, um (4%) médico ndo respondeu sobre o nivel de atencéo
em que trabalhava; 74% responderam gque sabem como é a forma de transmissao: no
entanto, quando perguntado para descreve-la, identificamos um desconhecimento

importante; pois tivemos as seguintes respostas: “através dos pulmdes”, “pela saliva”,
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‘@ comum entre as pessoas que tém o habito de comer capim”, “goticulas”, “contato
fisico” e apenas nove (39%) responderam via respiratoria. Do mesmo modo, ocorreu
como é feito o diagnostico; 13 (57%) responderam que sabem como ¢€ feito, porém
cinco (71%) dos sete profissionais médicos da atengdo primaria ndo sabem como é
feito o diagnéstico, um médico respondeu Radiografia de térax, hemograma e
Proteina C reativa e o outro tomografia de térax, evidenciando mais uma vez o
desconhecimento da patologia estudada. Em relagdo ao tratamento recomendado
para PCM, 36% dos profissionais médicos responderam que ndo sabem quais
medicamentos sao usados, 20%, 16%,12% e 8% responderam respectivamente;
anfotericina, antifingico, itraconazol, antimicético e 8% responderam bactrim, nota-se
respostas genéricas como antifungico e antimicético, evidenciando a falta de
desconhecimento dos profissionais médicos que participaram da pesquisa.

Com relacdo aos profissionais que trabalham na atencao terciaria, quando
perguntado quais exames solicitariam, oito (35%) disseram exames radiologicos, seis
(26%) biopsia, trés (13%) lavado broncoalveolar, nenhuma resposta contendo
pesquisa direta no escarro.

O estudo de Cassarotti e colaboradores (2021), retratou de forma descritiva
transversal, utilizando um questionario para avaliar o conhecimento dos profissionais
de saude do SUS sobre paracoccidioidomicose no municipio de Valenca-RJ. Foram
formuladas dez perguntas que abordaram a forma de transmisséo, populacdo mais
afetada, diagnéstico clinico e tratamento da PCM. A investigacao foi direcionada aos
profissionais de saude de nivel superior — médicos, odontélogos e enfermeiros — que
atuavam na rede publica do SUS do municipio de Valenca. Foram entrevistados 72
profissionais de saude: 52 (72,2%) médicos, 12 (16,7%) odontblogos e oito (11,1%)
enfermeiros. Em relacdo ao local de atuacao, 24 (33,3%) atuavam na assisténcia
primaria (UBS e ESF) e 48 (66,7%) na assisténcia hospitalar. Dentre os médicos
entrevistados, apenas um (1,9%) nunca tinha ouvido falar da PCM. Um terco dos
odontélogos desconhecia a micose, entre 0os enfermeiros, apenas dois (25%) ja
tinham ouvido falar da doenca. A maior parte dos médicos entrevistados (71,2%)
considerou a PCM comum em Valenga. No entanto, a maioria dos odontélogos e
enfermeiros ndo soube responder. Metade dos médicos apontou a via inalatéria, como

a principal forma de infec¢do da micose. A maior parte dos médicos respondeu nao
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estar apta para diagnosticar (59,6%) nem tratar a doenga (55,8%), e 59,6% né&o
souberam informar o medicamento indicado no tratamento da PCM.

No presente estudo, analisando os enfermeiros; 14 (78%) trabalham na
atencdo primaria, um (6%) na atencao secundaria, trés (17%) na atencdo terciaria, 13
(72%) nao conhecem o agente causador da doenca, quatro (22%) responderam fungo
e um (6%) respondeu protozoério. Quando perguntado quais 0s sintomas mais
importantes, como é o modo de transmissdo e como &€ feito o diagndstico, as respostas
foram respectivamente, 83% ndo sabem as duas primeiras perguntas e 94% néao
sabem como é feito o diagndstico. Outro ponto muito importante para discutir em
relacdo aos diagnésticos diferenciais, apenas 17% sabem quais 0s orgdos mais
acometidos, mostrando total desconhecimento da equipe de enfermagem frente a
essa doenca endémica em varias regides do Brasil.

No que tange ao processo de acompanhamento e abordagem assistencial,
o enfermeiro como elemento essencial nos servicos de saude, pode propor
estratégias individuais e coletivas para a assisténcia, visando a estimular o paciente
com PCM a lidar com as mudancas e, consequentemente, melhorar os niveis de
adesao ao seguimento (MACIEL; CANINI, GIR, 2008).

Nos ultimos anos, as doencgas tropicais negligenciadas vém perdendo espaco
nos curriculos universitarios (AGENCIA BRASIL, 2018; MILLINGTON et al., 2018), o
gue também podem contribuir para que os profissionais de saude tenham
desconhecimento sobre caracterizacdo clinica, procedimentos diagndésticos e
tratamento destas doencas.

Apesar de comum e do Brasil concentrar a maior parte dos casos relatados,
a PCM sequer faz parte da lista de doencas e agravos de notificacdo compulsoria
nacional, o que dificulta a implantacéo de medidas de vigilancia e controle (SHIKANAI-
YASUDA, 2017; MILLINGTON et al., 2018).

Para Cassarotti e colaboradores (2021), o grande desconhecimento geral
sobre o tema demonstrado pelos profissionais de enfermagem sugere que a PCM nao
esta fazendo parte do curriculo desse profissional, devendo-se incluir ou melhorar a
abordagem da doenca durante a formacao.

Considerando o baixo conhecimento dos profissionais de saude a respeito da
paracoccidioidomicose e que o Brasil apresenta altas taxas de endemicidade, torna-

se necessario investir no ensino e na capacitagdo dos profissionais de saude que
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atuam no SUS, a fim de que possa se estabelecer a melhoria da abordagem e o
manejo da doenca durante a pratica clinica.

Torna-se relevante salientar que fragilidades encontradas durante a
assisténcia a saude e que contribuam para deficiéncias no reconhecimento e
diagnéstico da PCM sao fatores que podem impactar significativamente na morbidade
e letalidade da populacédo acometida (QUEIROZ-TELLES et al., 2017).

Cabe ressaltar que a competéncia clinica de todos os profissionais envolvidos,
materializada por meio do emprego de seus conhecimentos, habilidades e atitudes
torna-se um diferencial para a resolutividade do cuidado prestado ao paciente e
contribui para evidenciar a expertise de seu processo de trabalho (SOUZA et al.,
2018).
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6 CONCLUSAO

Os resultados obtidos no estudo permitem as seguintes conclusoes:

e Os casos da PCM diagnosticados em um hospital de referéncia, a maioria foi
da forma cronica e homens, com mediana de idade de 50,5 anos, 50% dos
pacientes foram provenientes de Passos/MG, evidenciando que estamos
diante de uma area endémica. Conforme apresentado, o diagndstico foi
realizado em mais da metade dos casos por exame histopatoldgico e, o
restante por exame micolégico direto, ndo foram feitos cultura nem exames
sorologicos, que sdo exames menos invasivos e mais baratos. Em mais da
metade dos pacientes houve a suspeita clinica de neoplasia, no entanto, nao
havia mencéo de PCM entre o diagnostico diferencial, evidenciando deficiéncia
no reconhecimento. A taxa de mortalidade foi 13% (8 de 62), muita acima
encontrada em outros estudos, sugerindo casos mais graves e avancados da

infeccdo fungica, decorrentes, sobretudo, de um atraso no diagndstico.

e A avaliacdo do conhecimento das equipes de médicos e enfermagem
evidenciou que 68% (28) dos participantes afirmaram ja ouviram falar sobre a
paracoccidiomicose ou blastomicose, no entanto 63% (26) ndo sabem como o
diagnostico é realizado. Para as equipes de enfermagem, estes dados sao
mais expressivos, 89% dos entrevistados nunca ouviram falar em PCM ou

Blastomicose e 94% n&ao sabem como é feito o diagndstico.

Contudo, conclui-se que a doenca ainda persiste negligenciada, em uma area
éndemica do Estado de Minas Gerais, sobretudo, pela deficiéncia no reconhecimento,
no diagndstico, seguimento e no tratamento. Sugere-se atuacdo na capacitacao
destes profissionais, a fim de melhorar o dignéstico precoce, tratamento adequado e

seguimento dos casos diagnosticados com PCM.
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Apéndice 1
FORMULARIO PARA ANALISE DOS PRONTUARIOS CLINICO -
EPIDEMIOLOGICO DE PACIENTES COM PCM ATENDIDOS NA SANTA CASA DE
MISERICORDIA DE PASSOS

Identificacéo:

Nome do paciente:

NUmero do prontuario:

Endereco e telefone do paciente:

1 Informagdes demogréaficas/epidemiolégicas

1.1 Data do Nascimento: / /

1.2 Sexo: O Masculino O Feminino

1.3 Cor: O BrancoO Negro O Pardo O Asiatico O indio O Outro O Desconhecido

1.4 Atividades profissionais:
Agricultura: O Café O Milho O Feijdo O Arroz O Verduras O Cana de agucar OBanana

O Gado O Qutros

O Pedreiro O Carpinteirod Carvoaria O Pedreiras (granito) O Rocados OGranja de aves

1.5 Local de nascimento:

1.6 Residéncias anteriores (tempo de residéncia):

1.7 Residéncia atual: (tempo de moradia):

2 Fatores de Risco

2.1 Tabagismo:

-Fumo: O Sim O Ndo O Ex- fumante ( mais de 5 anos sem fumar)

- Tempo de tabagismo (anos)

- l[dade em que comecgou a fumar:

- Se ex-fumante, ha quanto tempo

- Tipo de fumo: O cigarro de palha O cigarro industrializado O ambos O outros
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- Quantidade cigarros/dia: palha

- Industrializado:

2.2 Alcool

- Tipo de bebida (descrever)

- Frequencia de ingesta: O diariamente O fins de semana O socialmente

- Quantidade (descrever):

- Tempo de consumo:

- Idade em que comecgou a beber:

- Se parou de beber, ha quanto tempo:

3 Informacgdes clinicas

3.1 Forma clinica: O Aguda/ Subaguda O Cronica adulto

Se Crdnica: unifocal (somente pulmonar) O cutdneo-mucosa
multifocal: O pulmdo O mucosa oral O mucosa hasal O tecido cutdneo

O glandula adrenal 0O Laringe O Ganglios linfaticos (Quais cadeias

acometidas?) Outros:

3.2 Sinais e sintomas:

O tosse O expectoracdo O emagrecimento O anorexia O febre

O disfonia Odispnéia Oadenomegalia O Outros Especificar:

4 Diagnéstico - Data: / /

4.1- Diagnostico Micolégico - Data: / /

4.1.1- O diagndstico foi feito através de: Exame direto O Sim

4.1.2- Material clinico analisado: O escarro O lavado broncoalveolar O biépsiad pungéo de
ganglio

O raspado de lesdo mucosa 0O raspado lesdo pele

O Outro - Especificar:

4.2-Diagndstico soroldgico
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4.2.1- Resultado mais recente da imunodifus&o: O positivo O negativod ndo realizada

4.2.2- Informe datas e resultados anteriores de imunodifusao:

Data: / / Resultado:
Data: / / Resultado:
Data: / / Resultado:

4.3 Diagnéstico histopatologico:

4.3.1 O Sim O Néao
4.3.2 Se sim, informe localizagdo: O pele O ganglio O pulm&o O mucosa oral O

mucosa nasal O figado O SNC O Outros

4.4 Diagnéstico por imagem:

4.4.1- O RX OUS 0O Tomografia O Ressonancia

O Desconhecido

4.4.2- RX de térax: O presenca de lesédo

O Auséncia de lesdo O Desconhecido

4.4.3- Se presenca de lesdo: O nodular O infiltrative O fibrética
Ocavitaria O desconhecido

Localizacéo lesdo: O unilateral O bilateral O por¢ao central do pulméo

O porgdo baixa

4.4.4- Qutras informacdes relevantes:

4.4.5- Tomografia computadorizada (descrever):



Apéndices

91

4.4.6- Ressonancia Magnética (descrever):

5- Doencas associadas:

5.1- Verminose? OSim

5.2- Tuberculose? OSim

5.3- HIV/ AIDS? O Si
m

ONa&o O Odesconhecido
ON&o O Odesconhecido
ONao Odesconhecido

Se sim, contagem de CD4 na ocasido do diagnéstico:

Carga Viral :

5.4- Transplante? O Sim

O Nao

Odesconhecido

5.5- Cancer? O Sim

O Nao

O desconhecido

5.6- Doenca pulmonar obstrutiva crénica (DPOC)? O Sim

5.7- Doenca autoimune?

Se sim, qual?

5.8- Doenca Hepatica: oSim
Se sim, tem cirrose? oSim
5.9- Diabetes Mellitus: O Sim

O Nao

Odesconhecido

O Sim 0O Nao

O desconhecido

oNao oNéao
registrado
oNao oNéao
registrado
O Néo

O Nao registrado
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Se sim, é tratado com insulina?

O Sim O Nao O N&o registrado

5.10- Insuficiéncia Renal: O Sim O Néo
O N&o registrado
Se sim, o0 paciente estava em didlise? 0O Sim O Nao

O Nao registrado

6 Exames Laboratoriais

Hemograma:

Htc.

Hb.

L.T.

Diferencial-

VHS

Creatinina

Glicemia

Na

K

Dosagem cortisol

7 Tratamento

Cddigo Data do inicio Data da ultima

(DD/MM/YYYY) dose

(DD/MM/YYYY)

Dose
total
Anfo B
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Cédigo
01
02
03
04

05  Outro: especificar

droga:

Anfotericina B desoxicolato
Anfotericina B lipossomal/lipidica
ltraconazol

Bactrim (trimetropim/sulfametoxazol)

O Tratamento regular (minimo 12 meses)

Tempo total (descrever):

O  Tratamento irregular (interrupcdo mais de 30 dias)

ORetratamento

oAbandono

8- Evolucao clinica:

8.1 Lesdo pele/mucosa: regresséo total O regressao parcial O
8.2 LesOes ganglionares: regresséo total O regressao parcial O
8.3 LesOes pulmonares: regressao total O regressao parcial O

sem regressao O
sem regressao O

sem regressao O

8.4 Les0bes viscerais:  regressao total O regressao parcial O sem regressao O

(outras) especificar:

9- Obito
O Relacionado a PCM

O Nao relacionado a PCM
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Apéndice 2

Formulario — Aspectos Epidemioldgicos e Clinicos da
Paracoccidiodomicose e Capacitacdo de Profissionais Médicos
para Diagnostico Precoce

Nome: Profisséo:

Ha quanto tempo nesta funcéo:

Nivel de Atencéo a saude: Primaria () Secundaria () Terciéria ()
Local:

1. Vocé ja ouviu falar em Paracoccidiodomicose ou Blastomicose? Sim () Nao ()

Se sim, que tipo de microrganismo é o causador da doenca?
Nao sei () Bactéria () Fungo () Protozoario () Virus ()

Vocé sabe o nome? Sim () Nao ( )

2. Vocé sabe como é o modo de transmissao dessa doenca?

Sim () Se sim:

Nao sei ()

3. Vocé sabe quais os fatores de risco para adquirir essa doenca?

Sim () Se sim:

Nao sei ()

4. Vocé sabe quais os sintomas mais importantes da doenca?

Sim ()

N&o sei ()

5. Vocé sabe quais os 6rgaos mais acometidos?

Sim ()

Nao sei ()
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6. Vocé sabe como é feito o diagnostico?

Sim () se sim:

N&o sei ()

Descreva quais exames voceé solicitaria para fazer o diagnostico?

7. Vocé sabe como é feito o tratamento?

Sim() Nao ()
Se sim: Cirurgico () Medicamentoso ()

8. Se medicamentoso — Qual medicamento(s) sédo usados para tratar essa doenca?
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Apéndice 3 - Cartilha de Orientacdes para o Profissional de Saude

PARACOCCIDIOIDOMICOSE




VAMOS
CONHECER
UM POUCO
SOBRE ESSA
DOENCA QUE
TEM CURA.
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O QUEE
PARACOCCIDIOIDOMICOSE?

E uma micose sistémica, relacionada as atividades
agricolas.

A evolucao lenta do quadro clinico pode ter como
consequéncia sequelas graves se o diagnostico e o trata-
mento nao forem instituidos precoce e adequadamente.

O lavrador de café, 1934
Candido Portinari
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COMO E ADQUIRIDA
A INFECCAO?

A exposicao ao fungo esta relacionada com o
manejo do solo contaminado, como em atividades
agricolas, terraplenagem, preparo de solo, praticas
de jardinagem, transporte de produtos vegetais, en-
tre outras. A maioria dos individuos que adoeceram
com a Paracoccidioidomicose (PCM) apresenta his-
toria de atividade agricola exercida nas duas primei-
ras décadas de vida. Habitos como tabagismo e
etilismo também sao considerados fatores de
risco frequentemente associados a micose,
e ao agravamento do seu quadro clinico.

Nao existe transmissdao inter-hu-
mana do fungo Paracoccidioides spp.,
nem de animais ao homem.

No entanto, os individuos estao
expostos ao risco por inalacao de
propagulos infectantes, dispersos
no solo.
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COMO ACONTECE A TRANSMISSAO?

A principal porta de entrada do fungo no orga-
nismo € por via inalatéria. Os 6rgaos comumente
afetados sao os pulmaoes, seguidos da pele, mucosas,
linfonodos, adrenais, sistema nervoso central, figado
€ 0SSO0s.

Ambiente Seres humanos

Leveduriforme

Uma vez inalados, os propagulos dao origem a
formas leveduriformes do fungo, que constituirao sua
forma parasitaria nos tecidos do hospedeiro.
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MANIFESTAGCOES CLINICAS

FORMA AGUDA 7 SUBAGUDA
(Tipo Juvenil)

A forma aguda acomete principalmente criancas, adolescentes e
adultos até 30 anos. A progressao das lesoes primarias evoluem rapi-
damente, de semanas a meses. Essa forma clinica é considerada grave,
devido a elevadas taxas de letalidade.

O fungo dissemina-se nas cadeias ganglionares regionais, como
cervicais, occiptais, retroauriculares, axilares, epitrocleares e inguinais;
aumento de figado e baco, invasao da medula 6ssea e espacos osteoar-
ticulares, além das placas de Peyer no tubo digestivo.

Fonte: Marques, A.M; Paracoccidioidomycosis; Clinics
in Dermatology (2012) 30, 610-615.

Paracoccidioidomicose: Adenopatia inflamatoria e ci-
catrizes de linfonodos da cadeia cervival anterior.
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MANIFESTAGOES CLINICAS

Os sinais e sintomas sao febre, anorexia, emagrecimento, hepato-
esplenomegalia e, em funcao do grau de disseminacgao e da localizagcao
das lesoes, pode haver lesoes disseminadas na pele, lesoes mucosas e
ictericia resultante de compressao ganglionar do colédoco ou colestase.

Os ganglios podem ser inicialmente endurecidos, simulando mas-
sas tumorais, podendo evoluir com fistulagées. Bloqueio ganglionar
com fibrose, derrame pleural e ascite quilosa sao menos comuns, mas
podem ocorrer, assim como sindrome de ma absorcao e perda entérica
de proteinas. Eosinoflifia acentuada tem sido descrito na fase mais ati-
va e grave da doenca.

Fonte: Adaptado de Shikanai-Yasuda Ma, Telles Filho F de Q, Mendes Rp, Colombo Al, Moretti Ml, 2006.39
Obs.: A = Abscessos em regides frontal e clavicular, resultantes do acometimento osteoarticular; B = Crian-
¢a do sexo feminino apresentando importante acometimento linfatico abscedado; C = Linfoadenomegalia
inguinal; D = Acometimento Linfatico-abdominal com ascite e hepatoesplenomegalia.
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MANIFESTACOES CLINICAS

FORMA CRONICA

A forma crénica é responsavel pela maioria dos casos de PCM,
com prevaléncia de 74 a 96% dos casos. Acometendo mais homens,
entre 30 a 60 anos de idade, com historia de trabalho ou residéncia em
zona rural ou periurbana, em contato direto com solo ou plantagoes. Os
fatores de risco sao tabagismo e etilismo.

Essa forma acomete principalmente os pulmoées. O envolvimento
pulmonar € consequéncia da progressao do complexo primario ou da
reativacao de um foco latente. Inicialmente, a infeccao é silenciosa e
mais tarde se desenvolve como tosse produtiva e dispnéia. O exame
fisico mostra estertores e roncos e, os achados radiologicos sao de no-
dulos bilaterais ou infiltrado reticulonodular, geralmente nos dois ter-
¢cos medios dos pulmoes. A fungao pulmonar € geralmente prejudicada
com padrao obstrutivo. O diagnostico diferencial deve ser feito com
outras micoses sistémicas, tuberculose pulmonar, sarcoidose e cancer
de pulmao.

Os tecidos da mucosa oral, faringea e laringea sao envolvidos em até
70% dos pacientes adultos. A apresentacao clinica classica € uma ulce-
ra superficial com aparéncia granular e pontos hemorragicos (estomatite
moriforme). Perfuracao de palato e de septo nasal é pouco frequente.

Fonte: Marques, A.M; Paracoccidioi-
domycosis; Clinics in Dermatology
(2012) 30, 610-615.

Ulceras grandes e superficiais em
palato com aspecto granular e pon-
tos hemorragicos.

A laringe € frequentemente envol-

vida, sendo a disfonia um sinal co- Fonte: Margues, A.M; Paracoc-
mum. Célula escamosa carcinoma, cidioidomycosis; Clinics in Der-
histoplasmose e leishmaniose sio matology (2012) 30, 610-415.
os principais diagnostico diferencial.

As mucosas ocular e genital sio ra- Lesdo ulcerativa e infiltrativa
ramente envolvidos, e quando o sio, com miltiplos pontos hemor-
a apresentacio clinica & semelhante ragicos e crostas na gengiva

ao observado na mucosa oral. superior e labio.
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MANIFESTACOES CLINICAS

As lesoes cutaneas podem originar-se de lesGes contiguas, por
disseminacao hematogénica, ou raramente, por inoculacao de P. brasi-
liensis na pele. A face é um local comum de lesoes, principalmente ao
redor boca e nariz (Figuras A e B). Essas lesoes podem ulcerar ou even-
tualmente envolvem o labio superior, com progressao para o vestibulo
nasal e assoalho do nariz.

O padrao mais comum de lesao cutanea é uma Ulcera, seguido de
lesao infiltrativa.

Figura A Figura B

Fonte: Marques, A.M; Paracoccidioidomycosis; Clinics in Dermatology (2012) 30, 610-615
Figura A - Lesao ulcerativa, infiltrativa, necrotica e com crostas no nariz.
Figura B- lesao ulcerativa com borda hiperceratotica na borda da regiao plantar
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MANIFESTAGOES CLINICAS

Os pacientes geralmente apresentam poucas lesoes cutaneas, mas
inimeras lesoes com multiplos aspectos podem estar presentes em
individuos imunossuprimidos ou com doenca grave. Lesoes cutaneas
originadas de linfonodos doentes refletem a predominancia de uma
resposta imune exsudativa, com infiltracao da capsula do linfonodo e
da pele, seguido por formacao de fistula e drenagem de material puru-
lento. Em contraste com a tuberculose linfonodal, nao ha tendéncia de
cura espontanea.

Shikanai-Yasuda et al.
Rev. Soc. Bras. Med.
Trop., 2006, 39 (3);
297-310

A PCM forma croénica pode acometer outros érgaos como tubo
digestivo, adrenal, ossos e sistema nervoso central. As glandulas adre-
nais sao presumivelmente infectadas na maioria dos pacientes, embora
algumas infeccoes sejam subclinicas. Estudos de tomografia computa-
dorizada mostraram principalmente um contorno irregular e alteracao
de volume e densidade (Mendes RP. Et al; 1994). Ossos e articulacées
podem ser acometidos, geralmente € assintomatico e detectado por
exames de imagem.
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MANIFESTACOES CLINICAS

O envolvimento articular € caracterizado por dor e limitacao fun-
cional com edema e aumento da temperatura. Praticamente qualquer
orgao pode ser envolvido na doenca disseminada, incluindo o sistema
nervoso central cerebral, com granulomas cerebrais e meningoencefa-
lite.

A forma crénica grave é definida pela instabilidade clinica (insufici-
éncia respiratoria, disfuncao adrenal, sindrome neurologica ou abdome
agudo), além de trés ou mais dos seguintes critérios:

e Perda do peso corporal ponderal maior que 10% do peso habitual.

e Comprometimento pulmonar intenso.
e Acometimento de outros drgaos, como adrenal, sistema nervoso

central, ossos.
¢ Linfonodos em multiplas cadeias, do tipo tumoral, >2cm, com ou

serm supuracao.
e Titulos elevados de anticorpos.

l" :

t@ |
'

E F

Fonte: Adaptado de Shikanai-Yasuda MA, Telles Filho F
de O, Mendes RP, Colombo AL, Moretti ML 2006.39 A =
radiclogia convencional, imagem em "asa de borboleta”.
Envolvimento pulmonar bilateral, para-hilar e simétrico,
predominio de lesdes alveolares, poupando apices e
tergos inferiores; muito sugestivas de PCM, mas menos
frequentes; B = opacidades nodulares e micronodulares
difusas e simétricas; C = TC de pulmdes com miltiplas
cavitacoes subpleurais. As lestes pulmonares também
podem ser intersticiais do tipo reticular fino ou grossei-
ro, reticulonodulares &, em menor frequéncia, do tipo
tumoral; D = aumento bilateral de glandulas adrenais; E
e F = sistema nervoso central: imagens de aspecto hipo-
denso e com realce de contraste em forma de anel, com
pequeno efeito de massa.
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MANIFESTACOES CLINICAS

Nos casos de imunosupressao em pessoas vivendo com HIV, a pa-
racoccidioidomicose tem curso mais rapido. Geralmente as lesoes sao
disseminadas, com comprometimento de linfonodos, pele, pulmoes,
podendo se manifestar também com hepatoesplenomegalia, lesao ce-
rebral e de outros 6rgaos. A contagem de linfocitos T-CD4+ é em geral
inferior a 200 células/uL. O teste para infeccao pelo HIV deve ser solicita-
do, quando essa situagao sorologica for desconhecida, diante de pessoas
com paracoccidioidomicose disseminada.

FORMA RESIDUAL:

As formas residuais, também chamadas sequelas, caracterizam-se
pelas manifestacoes clinicas decorrentes de alteracoes anatémicas e fun-
cionais causadas pelas cicatrizes que se seguem ao tratamento da PCM.

Figura 8 - Sequelas em paracoccidioidomicose, decorrentes de seu tratamento. A e B microstomia resul-
tante de lesoes peri-orais. C - Traqueostomia decorrente de estenose de traqueia. D - Fibrose pulmonar.

Fonte: Adaptado de Shikanai-Yasuda Ma, Telles Filho F de Q, Mendes RP, Colombo AL, Moretti ML, 2006.39

A e B = Microstomia resultante de lesoes periorais; C = Traqueostomia decorrente de estenose de traqueia;
D = Radiografia do torax, mostrando infiltrado reticular bilateral residual;

COMO E FEITO O DIAGNOSTICO?

Clinico: Na forma aguda, a anamnese e o exame fisico devem ser dirigidos para pesquisar o
envolvimento de multiplas cadeias de linfonodos e suas possiveis complicacoes. Além disso, in-
cluir a pesquisa de hepatomegalia, esplenomegalia, lesoes de pele, lesoes osteoarticulares, sinais
e sintomas relacionados ao envolvimento adrenal (emagrecimento, hipotensao, escurecimento
de pele, dores abdominais) e sistema nervoso central (cefaléia, déficit motor, sindrome convulsiva,
alteracao de comportamento e/ou nivel de consciéncia).

Na forma cronica, a anamnese e o exame fisico devem obrigatoriamente incluir a pesqui-
sa de sinais e sintomas relacionados ao envolvimento pulmonar (tosse, dispnéia, expectoracao
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DIAGNOSTICO

muco/purulenta), tegumentar (lesées ulceradas de pele e de mucosa da naso e orofaringe, odino-
fagia, disfagia e disfonia), linfatico (adenomegalia), adrenal (emagrecimento, hipotensao, escureci-
mento de pele, dores abdominais) e do sistema nervoso central (cefaléia, déficit motor, sindrome
convulsiva, alteracao de comportamento e/ou nivel de consciéncia).

Radiologico: A radiografia simples de térax revela infiltrados intersticias, em menor escala
infiltrados nodulares. As lesoes alveolares sao bilaterais, para-hilares e simétricas, em geral preser-
vando apices e bases pulmonares, proporcionando um imagem semelhante 3 asas de borboleta.

Laboratorial: Para o diagnéstico definitivo da paracoccidiomicose, € necessario a con-
firmacao da presenga do fungo no organismo, através da demonstragcdao microscopica de
seu agente etiolégico, Paracoccidioides spp. O exame micolégico direto ou histopatologi-
co permitem a identificacdo de células leveduriformes simples ou muiltiplas com brota-
mento ou ndo, birrefrigentes e de tamanhos variados, sugestivos de Paracoccidiodes spp.
Esta confirmacgdo pode ser feita através:

1. Pesquisa micolégica direta (exemplos: swab ou raspado de lesdes cutaneomucosas,
ou escarro ou lavado bronquico) ou histopatolégico através de bidpsia;

2. Cultura para fungos (constitui padrao-ouro);
3. PCR para Paracoccidiodes brasiliensis.

As provas sorologicas especificas tém importancia nao apenas no auxilio diagnostico,
mas também, particularmente, por permitirem avaliacao da resposta do hospedeiro ao trata-
mento especifico. Atualmente, sao disponiveis em diferentes servigos de referéncia os métodos
de imunodifusao dupla (IDD), contraimunoeletroforese (CIE), ensaio imunoenzimatico (ELISA)
e imunoblot (IB). Tendo em vista a maior simplicidade do teste, a nao necessidade de equipa-
mentos de maior custo, a sensibilidade >80% e a especificidade >90%, bem como pela expe-
riéncia acumulada nas ultimas décadas, a reagcao de imunodifusao dupla em gel agar situa-se
atualmente como principal método de diagnéstico sorolégico da PCM. Recomenda-se para
IDD ou qualquer outro teste utilizado no diagnéstico de PCM que os soros sejam titulados,
para melhor interpretacao da resposta terapéutica, uma vez que os titulos de anticorpos dimi-
nuem progressivamente com o controle clinico da doenca. E desejavel que ocorra negativacio
ou estabilizacao em diluicao de 1:2 ou menos para se considerar preenchido o critério de cura
sorolégica. Alguns pacientes podem apresentar, ja no diagnéstico, titulos abaixo de 1:4. Nestes
casos, o critério sorologico pela IDD tem valor limitado no seguimento do tratamento.

ATENCAO

\1 Sempre que pensar em infeccao fungica, o médico deve detalhar A
no seu pedido a solicitacdao da pesquisa direta micolégico ou pes-
quisa para fungos!
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COMO E FEITO O TRATAMENTO?

A escolha terapéutica dependera da forma clinica apresentada pelo indi-
viduo e da disponibilidade do medicamento. O manejo terapéutico da PCM
deve obrigatoriamente compreender, além da utilizacdo de drogas antiflingicas,
o emprego de medidas que melhorem as condi¢bes gerais do paciente, o trata-
mento de comorbidades infecciosas ou nao, a aplicacdo de critérios de cura e o
acompanhamento pos-terapéutico.

As diferentes espécies de Paracoccidioides sao sensiveis a derivados azo-
licos, como cetoconazol, fluconazol, itraconazol, voriconazol, posaconazol e
isavuconazol; aos derivados sulfamidicos, como cotrimoxazol, sulfadiazina e, a
anfotericina B (formulacGes em desoxicolato, complexo lipidico e lipossomal).

Para formas graves e disseminadas, esta indicada a anfotericina B em deso-
xicolato ou em formulacao lipidica (lipossomal ou em complexo lipidico).

Medicamento | Dose Duracdo média
200mg diarios
ltraconazol® **Criancas com =30kg e > 5 anos - 5 a 10 mg/kg | 9-18 meses

dia; ajustar dose sem abrir a capsula

Trimetoprim, 160mg +

Sulfametoxazol, 800mg (VO 8/8h ou 12/12h)
Cotrimoxazol® 18-24 meses***
Criangas - trimetoprim, 8 a 10mg/mg
Sulfametoxazol, 50 a 50mg/kg, VO12/12h

Desoxicolato, 0,5 a 0,7mg/kg/dia 24 semanas®*** (até

Anfotericina B Formulagoes lipidicas, 3 a Smg/kg/dia melhora)

Mota:

* Mao usar concomitantemente com astemizol, antiacidos e bloqueadores de receptor H, barbitdricos,
cisapride, ciclosporina, didanosina, digoxina, fentanil, fenitoina, rifampicina, cisaprida, e terfenadina.
** Maior experiéncia em criancas - com sulfametoxazol/trimetoprim.

*** Prolongar a duracdo do tratamento quando ha envolvimento de sistema nervoso central.

**** Requer tratamento de manutencao com itraconazol ou cotrimoxazol.
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COMO E FEITO O TRATAMENTO?

FLUCONAZOL

Em funcao de sua farmacocinética, mecanismo de acao, toxicidade,
absorcao (mais estavel que o itraconazol), o fluconazol ja 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 manutencao via oral, apds uso de anfotericina
B ou cotrimoxazol.

O Sistema Unico de Satide (SUS), por meio do Ministério da Satide
(MS), oferece gratuitamente o itraconazol e o complexo lipidico de an-
fotericina B para o tratamento das micoses sistémicas endémi-
cas, de implantacao e oportunistas, por integrarem o Com-
ponente Estratégico da Assisténcia Farmacéutica da Re-
lacao Nacional de Medicamentos Essenciais (Rename).

Sao necessarios o preenchimento da ficha de solici-
tacao de antifungicos (Anexo), a comprovacao da infeccao
fungica recente por meio de laudo laboratorial e o resulta-
do do teste para o diagnéstico do HIV, enviando-os para o
e-mail institucional micosessistemicas@saude.gov.br.
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QUAL A FORMA DE CONTROLAR A
PARACOCCIDIOIDOMICOSE

Nao ha medida de controle disponivel. Deve-se tratar os doentes
precoce e corretamente, visando impedir a evolucao da doenca e suas
complicacoes. Ainda nao existem vacinas para a prevencao da PCM.

Recomenda-se, tanto no ambiente rural como no periurbano, evi-
tar a exposicao a poeira originada de escavacao do solo, de terraplana-
gem e de manipulacao de vegetais. Para os trabalhadores rurais e mo-
toristas de trator constantemente expostos a poeira mais densa, parti-
cularmente os que fazem a coleta manual, limpeza (abano) e varricao do
café, é presumivel que evitar a exposicao com maquinas de cabine bem
vedada ou mascaras protetoras tipo N95 (quando disponiveis) possa
proteger da infeccao por Paracoccidioides spp.

PARACOCCIDIOIDOMICOSE

TEM CURA
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ANEXO

FICHA DE SOLICITAGAO DE MEDICAMENTOS ANTIFUNGICOS PARA

PACIENTES COM MICOSES SISTEMICAS ENDEMICAS

Mumero da ficha: I {Para uso do Ministério da Salde)
Mdmero da notificagao do Sinan: (Solicrtar ao serico de vigilanca epidemiolagica)
Data da solicitagdo: / /

INSTITUICAQ SOLICITANTE
Hospital ou instituigaa;
Meédico solicitante:

CRM: Telefone: {___ ) Celular:{___ )
Responséavel pelo recebimento:
Cargo: Telefore: () Celular: ()
Endereco para entrega;
CEP: Cidade: LUF:

IDENTIFICAGCAQ DO PACIENTE
Mome do paciente:
Mome da mae:

Data de nascmento: f ! Sexo:{ ) Masculino () Femining Pesa: kg
Endereco de procedéncia;
Municipio de residéncia; UF:

DADOS CLINICOS ATUAIS

(Descreva brevemente a histana clinica do paciente, como internagoes, exames laboratonais antenores, entre
outros);

Inicio dos sinais e sintomas: ! /

Comorbidades:

[ ) Ausente [ )Doenca renal [ ) Doenca cardiaca {  Doenca hepatica
[ ) HIV/aids [ Jnfecgdo bacteriana. Especificar:
Outras:

EXAME MICOLOGICO: MATERIAL 2 DPositiva [ ) Negativo
Dutras:
Diagnastico: (Especificar e anexar cdpia do laudo)
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FICHA DE SOLICITACAC DE MEDICAMENTOS ANTIFUNGICOS PARA
PACIENTES COM MICOSES SISTEMICAS ENDEMICAS

EXAMES COMPLEMENTARES ATUAIS

Hemacias: %106 Hematocrito: % Hemoglobina: a/Dl
Plaquetas: mm? Leucacitos; mm? Meutrofilos: mm?
ASTTGO: Ui ALTITGP; UL Bilirrubina total: mm/dl
Bilirrubina direta: mg/dL  Ativ. de protrombina: % Albumina: g/dL
Globulina: grdL Ureia: migdL Creatinina: migdL

Outros;

TRATAMENTO(S) ESPECIFICOS(S) REALIZADO(S) (Solicitagao individual)
) Virgem de tratamento

(

[ ) Anfotencina B Desoxicolato Dose total administrada:
[ ) Anfotericinag B complexo lipidico; Dose; mg/ka/dia Dose total administrada;
[ 1 Anfotericing B lipossomal; Doss; mavkadia Dose total administrada;
[ ) ltraconazal: Dose diaria: Tempo de tratamento:

[ ) Fuconazol sol. injetavel Dose didria: Tempo de tratamento;

[ ) Huconazol capsulas Dose diana; Tempao de tratamento;

[ ) Fucitosina Dose didria; Tempo de tratamento;

ESQUEMA TERAPEUTICO PRESCRITO:
Medicamentals):
Dose(s)prescritals):
Tempo previsto de tratamento: Quantitativols)

INDICACAD DO COMPLEXO LIPIDICO DE ANFOTERICINA B
[ )lInsuficiéncia renal estabelecida

[ ) Refratariedade 4 outro esquema terapéutico

[ ) Transplantados renais, cardiacos e hepaticos

( 1 Outra indicagao Especificar;

{Assinatura e carimbo do médica)

PARA USO DO MINISTERIO DA SAUDE

O solicitagao integralmente atendida Total liberado;
O Solicitacdo parcialmente atendida Total liberado:
O Solicitacdo nao atendida

0Bs:
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Anexo 1
PARECER DO CEP

m = SANTA CASA DE Plataforma
i | >
- MISERICORDIA DE PASSOS %oﬂl

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: Aspectos Epidemiolégicos e Clinicos da Paracoccidiodomicose e Capacitagcdo de
Profissionais Médicos para Diagnéstico Precoce

Pesquisador: PRISCILA FREITAS DAS NEVES

Area Tematica:

Versao: 2

CAAE: 40659120.1.0000.8043

Instituicao Proponente: SANTA CASA DE MISERICORDIA DE PASSOS
Patrocinador Principal: Financiamento Préprio

DADOS DO PARECER

Numero do Parecer: 4.558.084

Apresentagao do Projeto:

Trata-se de um projeto de pesquisa que propde tragar o perfil epidemiolégico de casos clinicos da
Paracoccidiodomicose (PMC), doenca prevalente em trabalhadores rurais, a partir de pesquisa documental
retrospectiva de casos admitidos em um hospital no sudoeste de Minas Gerais no periodo de 2010 a
2019.Apresenta a hipotese de que a PMC apesar de prevalente, ainda é de dificil diagndstico precoce.
Como

desfechos apresenta a identificagcdo do perfil epidemiolégico da doencga, a capacitacdo de médicos da
atencdo primaria para o diagnéstico precoce da mesma e elaboracdo de uma cartilhas para disseminagéo
do conhecimento da doenga pela populagédo rural e profissionais da saude da regido Macro sul de Minas
Gerais.

Objetivo da Pesquisa:

Objetivo Primario: Caracterizar os aspectos epidemiolégicos e clinicos da PMC atendidos em um hospital de
referéncia do sudoeste mineiro.

Objetivo Secundario: Elaborar e confeccionar cartilha destinada ao trabalhador rural e a uma destinada aos
profissionais de saude sobre o agravo, baseado na literatura e nos resultados do estudo. Capacitar médicos
da Atencédo Primaria de Saude da regido Macro sul do Estado de Minas Gerais para diagnéstico precoce,
por meio do método de pesquisa-agéo.

Endereco: Rua Santa Casa, 164

Bairro: Santa Casa CEP: 37.904-164
UF: MG Municipio: PASSOS
Telefone: (35)3529-1457 E-mail: cepunep@scpassos.org.br

Pagina 01 de 03
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m — p SANTA CASA DE = Plataforma
MISERICORDIA DE PASSOS %oﬂl
 SANTA (ARA OE MESERICOROLA DE PABBOS |

Continuacéo do Parecer: 4.558.084

Avaliagao dos Riscos e Beneficios:

Riscos: Possibilidade de desconforto por parte dos médicos durante a participagdo na capacitagdo e/ou ao
responder o pré e pés-teste, sendo apresentado o cuidado e atengdo do pesquisador ao conduzir essas
atividades de maneira a evitar ou minimizar os desconfortos.

Beneficios:

Plausivel quando propde fomentar subsidios para realizagdo do adequado diagnéstico precoce da doenga.

Comentarios e Consideragoes sobre a Pesquisa:

A pesquisa apresenta-se relevante e bem fundamentada, uma vez que trata-se de uma doenga prevalente
no meio rural e de incidéncia notéria na regido onde sera realizado o estudo. Foram apresentados os riscos,
os quais o pesquisador garante o cuidado e zelo pelos participantes da pesquisa em sua segunda etapa.

Consideragoes sobre os Termos de apresentagao obrigatoria:
Documentos apresentados: Folha de Rosto, TCLE, Brochura do Projeto, Instrumento de Coleta (checklist)
em conformidade.

Recomendagées:
Atualizar o e-mail do CEP-SCMP: cepunep@scpassos.org.br.

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequacoes:
Aprovado.

Consideragoes Finais a critério do CEP:

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situacao
Informacgdes Basicas|PB_INFORMACOES_BASICAS_DO_P | 29/01/2021 Aceito
do Projeto ROJETO_1673760.pdf 11:00:19
Outros Instrumento.docx 29/01/2021 |PRISCILA FREITAS | Aceito

10:58:33 [DAS NEVES
Projeto Detalhado / |Projeto.doc 29/01/2021 |PRISCILA FREITAS | Aceito
Brochura 10:58:00 | DAS NEVES

Endereco: Rua Santa Casa, 164
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SANTA CASA DE - Plataforma
— MISERICORDIA DE PASSOS woﬂ
| SANTA BARA DE MESERICOROIA DEPABA0S |

Continuacao do Parecer: 4.558.084

Investigador Projeto.doc 29/01/2021 |PRISCILA FREITAS | Aceito
10:58:00 |DAS NEVES

TCLE / Termos de | TCLE.docx 29/01/2021 |PRISCILA FREITAS | Aceito

Assentimento / 10:57:15 |DAS NEVES

Justificativa de

Auséncia

Folha de Rosto doc00859020201201092714 .pdf 01/12/2020 |PRISCILA FREITAS | Aceito
09:38:57 | DAS NEVES

Situagao do Parecer:
Aprovado

Necessita Apreciagao da CONEP:
Nao

PASSOS, 25 de Fevereiro de 2021

Assinado por:
Pedro Messias da Silva

(Coordenador(a))
Endereco: Rua Santa Casa, 164
Bairro: Santa Casa CEP: 37.904-164
UF: MG Municipio: PASSOS
Telefone: (35)3529-1457 E-mail: cepunep@scpassos.org.br
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Anexo 2
TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

BU —mm oo m e e tendo sido convidado a participar
como voluntario do estudo “Analise do perfil clinico e epidemiolégico dos pacientes portadores
de Paracoccidiodomicose de um hospital terciario do sudoeste mineiro e capacitacdo de
profissionais médicos para diagndéstico precoce”, recebi da pesquisadora Priscila Freitas das
Neves Gongalves, e de seu orientador Rodrigo Carvalho Santana, responsaveis pela
pesquisa, as informacodes:

- Que o estudo tem como objetivo caracterizar os aspectos epidemioldgicos e clinicos da PMC
atendidos em um hospital de referéncia do sudoeste mineiro e capacitar médicos da Atencao
Primaria de Saude da regido Macro-sul do Estado de Minas Gerais para diagnéstico precoce
- Diante da problematica exposta sobre o agravo, e as a notificacbes dos casos nao ser
obrigatéria, e por ndo ter dados mensuraveis na literatura, motivamo-nos a desenvolver este
estudo visando a identificacdo precoce desse agravo, através de capacitacdo dos
profissionais médicos que atuam na APS, pois sdo 0s principais profissionais que prestam
assisténcia aos pacientes com suspeita clinica de Paracoccidiodomicose, podendo realizar o
diagndstico precoce.

- Que a importancia deste estudo é trazer subsidios para o diagndstico precoce da infeccgao.

- Que os resultados que se desejam alcancar poderao contribuir para que a equipe de salde
desenvolva uma pratica que resulte em beneficios para a satde da comunidade.

- Que os médicos que aceitarem integrar o estudo participardo de uma capacitacdo com a
equipe de pesquisadores, para discutir as praticas direcionadas ao diagnéstico precoce,
considerando a realidade atual e as orientagBes de documentos governamentais para essa
area. Seré aplicado um questionario pré e pds-teste antes e apds a capacitagao.

- Que os pesquisadores estardo disponiveis pra fornecer esclarecimentos sobre as etapas do
estudo.

- Que a qualguer momento, cada participante podera retirar seu consentimento ou interromper
a sua participagdo no estudo, sem que isso lhe traga qualquer penalidade ou prejuizo.

- Caso aceite participar, as informacdes conseguidas através de sua participacdo néo
permitirdo a identificagcdo de sua pessoa, exceto aos responsaveis pelo estudo.

- Vocé podera ter algum desconforto durante a capacitacdo. Mas os pesquisadores teréo o
cuidado de buscar mediar todas as etapas de sua participacdo da forma mais tranquila e

harménica possivel.
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- Aqueles que aceitarem participar receberdo uma via deste documento assinada pelos
pesquisadores responsaveis pela pesquisa.

Endereco do responsavel pela pesquisa: Priscila Freitas das Neves Goncgalves
Curso de Medicina da UEMG- Passos. Av. Juca Stokler 1130, Bairro Belo Horizonte, Passos-
MG

Priscila Freitas das Neves Goncalves Rodrigo Carvalho Santana
Pesquisadora Responsavel Prof. Coordenador de Pesquisa

Consentimento P6s Informado

Diante das informac¢8es acima, aceito participar da pesquisa.

, de de

Assinatura d(o/a) Participante da Pesquisa

ATENCAOQO: Para informar ocorréncias irregulares ou danosas durante a sua participacéo no
estudo, dirija-se ao: Comité de Etica em Pesquisa da Santa Casa de Misericérdia de Passos.
Endereco: Rua Santa Casa, 164, Passos-MG, CEP: 37.904.020. Telefone: (35) 3529-1435.

E-mail: nupex@scmp.org.br



