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Paracoccidioidomicose (PCM): Guia de boas préaticas para o trabalhador da saide
Unidade 2: Imunopatologia, apresentagées clinicas e abordagens diagnésticas e Terapéuticas na Paracoccidioidomicose.

OBJETIVOS DE APRENDIZAGEM DA UNIDADE

e Compreender os mecanismos imunologicos envolvidos na resposta do hospedeiro a infec¢ao por PCM, bem como
os fatores que influenciam a progressdo da doenga;

e Reconhecer os sinais e sintomas caracteristicos das diferentes formas clinicas da PCM.

e Conhecer os exames laboratoriais e de imagem utilizados no diagnostico e acompanhamento.

o Identificar as principais opgdes terapéuticas, protocolos recomendados e estratégias de seguimento.

CONTEUDO

Resposta imunologica no contexto do controle, progressdao e manejo da PCM
Formas clinicas

Diagnéstico laboratorial

Exames de imagem

Diagnostico diferencial

Tratamento e Acompanhamento

Manejo de efeitos adversos e adesdo terapéutica

1. Resposta imunolégica no contexto do controle, progressdo e manejo da
PCM

A evolugdo clinica da PCM ¢ profundamente determinada pela interagdo entre o fungo Paracoccidioides spp. € o
sistema imunolégico do hospedeiro. Esse equilibrio dindmico define se a infec¢do permanecera controlada, latente,
ou se progredird para formas clinicas leves, moderadas ou graves, além de influenciar a intensidade das sequelas
(Figura 1).

Do ponto de vista do fungo, diversos mecanismos de evasao imunologica foram identificados, incluindo a
producdo de vesiculas extracelulares, a formagao de biofilmes e a capacidade de modular seu metabolismo dentro do
microambiente do hospedeiro. Essas estratégias favorecem a persisténcia da infecgdo e a resisténcia tanto as respostas
imunes quanto ao tratamento antifiingico.

No hospedeiro, a imunidade celular ¢ o principal determinante do curso da doenga. Respostas do tipo
Th1/Th17, com producado de citocinas como IFN-y e IL-17, estdo associadas ao controle da infecc¢do, a formagao de
granulomas organizados e a menor risco de sequelas. Em contraste, respostas predominantemente Th2 ou regulatorias
(IL-4, IL-5, IL-10) favorecem a multiplicagdo fungica, a evolu¢do para formas mais graves da PCM e maior
probabilidade de sequelas, especialmente pulmonares.

Quando o equilibrio entre fungos latentes e a resposta celular falha, ocorre multiplicagcdo fungica
acompanhada de uma resposta inflamatoria desregulada. Esse processo facilita o desvio da imunidade para o perfil
Th2 e compromete ainda mais a contencdo da infeccdo. Nos casos mais graves, instala-se uma resposta inflamatoria
sistémica exacerbada, que perpetua a anergia do hospedeiro e contribui tanto para a disseminagdo da doenga quanto
para a instalag@o de sequelas permanentes, como fibrose e enfisema pulmonar.

E importante destacar que essa falha imunoldgica é antigeno-especifica: o individuo perde a capacidade de

montar uma resposta celular eficaz contra o Paracoccidioides, mas permanece imunocompetente para a maioria dos
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outros agentes infecciosos. Isso explica por que muitos pacientes com PCM ndo apresentam outras infecgdes
oportunistas, apesar da evolugdo desfavoravel da micose.
Além da resposta imune em si, a progressdo da infec¢@o latente para a doenga ativa ¢ influenciada por

multiplos fatores:

o Genética do hospedeiro: polimorfismos em genes que codificam receptores de reconhecimento de
patdgenos, citocinas e reguladores da imunidade podem reduzir a eficiéncia da resposta celular, favorecendo
apresentagdes graves.

o FEstado imunolégico: imunossupressao decorrente de doengas (HIV/aids, diabetes mellitus, neoplasias) ou
do uso de medicamentos (corticosteroides, imunobioldgicos) aumenta o risco de progressdo clinica e de
recaidas.

e  Microbioma e fatores ambientais: altera¢cdes da microbiota intestinal, tabagismo, alcoolismo, desnutri¢do,
poluentes e condigdes socioambientais precarias modulam a resposta imune e ampliam a susceptibilidade a

doenga ativa.

Para o profissional da satide, compreender esses mecanismos e fatores associados € essencial em trés aspectos:
o Formas clinicas e sequelas: o padrao de resposta imunologica explica ndo apenas o desenvolvimento das
formas aguda/subaguda ou crénica, mas também a gravidade das lesdes e o risco de sequelas incapacitantes.
e Monitoramento terapéutico: a recuperacao da imunidade celular antigeno-especifica € critério fundamental
para decidir a suspensdo do tratamento, pois o fungo pode persistir em estado latente. O acompanhamento
clinico e sorolédgico, aliado a avaliagdo imunoldgica, ajuda a reduzir riscos de recaida e sequelas.

e Manejo clinico: fatores que deprimem a imunidade ou alteram sua regulacdo precisam ser identificados e

manejados para reduzir complicagdes e melhorar o prognostico.

Infeccao Latente
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Figura 1. Aspectos imunolégicos na PCM. O equilibrio imunologico pode manter a infecgdo controlada ou, quando
falha, favorecer a progressdo da doenga. A resposta inflamatoria intensa contribui para a disseminagao, e as sequelas
podem ocorrer em diferentes formas clinicas, inclusive nas leves e moderadas.

2. Formas Clinicas da PCM

A PCM apresenta um amplo espectro clinico, refletindo a diversidade de respostas do hospedeiro e a interagdo com o

fungo. Para fins praticos, descrevem-se cinco formas principais (Tabela 1):

e Forma aguda/subaguda (juvenil): ocorre predominantemente em criangas, adolescentes e adultos
jovens. A evolugdo € rapida, em semanas a meses, com febre, perda de peso acentuada e comprometimento sistémico.
E tipica a presenca de linfonodomegalias generalizadas, hepatoesplenomegalia, infiltragdo cutineo-mucosa e, em
alguns casos, lesoes Osseas (Figura 2). Essa apresentagao reflete uma resposta celular deficiente e tende a ser mais
grave se ndo tratada precocemente.

o Forma crénica (do adulto): a mais comum, representando a maioria dos casos, acometendo
principalmente homens de 30 a 60 anos, geralmente com historico de exposigao agricola, tabagismo e alcoolismo. A
evolugdo ¢ insidiosa, com manifestagdes respiratdrias como tosse, expectoracao, dispneia e dor tordcica, além de
lesdes ulceradas ou infiltrativas em mucosa oral, faringe e laringe (Figura 3). E a forma mais associada a sequelas
pulmonares irreversiveis, como fibrose e enfisema.

e Forma mista: menos frequente, caracteriza-se pela ocorréncia simultdnea de manifestagdes tipicas da
forma aguda/subaguda e da forma cronica, como linfonodomegalias viscerais associadas a comprometimento
pulmonar. Essa apresentacdo esta frequentemente relacionada a presenca de imunossupressdo subjacente, como
infeccdo pelo HIV/Aids, uso de imunossupressores ou erros inatos da imunidade. Reforga a ideia de que a PCM néo
¢ uma doenga binaria, mas sim um continuo de apresentagdes clinicas moduladas pelo estado imunolégico do
hospedeiro.

o Forma localizada: caracteriza-se por lesdes restritas a um tnico 6rgdo ou tecido, podendo ocorrer em
diferentes sitios, embora sejam mais comuns em pele e mucosas. Diferencia-se das demais formas clinicas por nio
apresentar evidéncia de disseminacdo sistémica, o que pode gerar dificuldade no diagnoéstico diferencial com
neoplasias ou outras doencas infecciosas granulomatosas cronicas.

e Forma regressiva ou sequelar: corresponde as manifestagdes residuais decorrentes da resolucdo
espontanea ou apos tratamento antifungico. Incluem fibrose pulmonar, enfisema, estenoses bronquicas, alteragdes da
voz, linfedema ou estenoses cicatriciais em mucosa. Importante destacar que sequelas podem surgir mesmo em casos

leves ou moderados, com impacto relevante na qualidade de vida.
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Tabela 1. Comparacio resumida das formas clinicas da PCM

Forma clinica

Grupo etario tipico

Evolucao

érgéos/sistemas EIS

afetados

Risco de

sequelas

mucosas); ndo associada
as demais formas

Aguda/Subaguda Criangas, adolescentes, | Rapida Linfonodos, figado, bago, | Baixo
(juvenil) jovens (semanas  a | pele, medula éssea
meses)
Cronica (adulto) Adultos (30-60 anos, | Lenta(mesesa | Pulmdes, mucosa | Alto
homens) anos) oral/faringe/laringe, pele (sobretudo
pulmonar)
Mista Variavel, geralmente com | Intermedidria | Linfonodos Vviscerais e | Moderado
imunossupressao (HIV, pulmdes
imunossupressores, erros
inatos da imunidade)
Localizada Variavel Limitada Qualquer 6rgdo ou tecido | Baixo a
(mais comum em pele e | moderado

Regressiva/Sequelar

Pds-tratamento ou
regressado espontanea

N3do aplicavel

Pulmdes, vias
linfaticos

aéreas,

Presenga de
sequelas
definidas
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Figura 2. Pacientes com a forma aguda/subaguda (tipo juvenil) da Paracoccidioidomicose (PCM). (A) Massas
ganglionares nas regides supraclavicular, cervical e submandibular. (B) Linfadenomegalia associada a PCM, que deve
ser diferenciada de doengas hematoldgicas, como o linfoma. (C) Lesdes ulceradas de aspecto verruciforme em face e
orelha, resultantes da disseminagdo hematogénica. (D) Lesdes papulonodulares ¢ ulceradas, também de origem

hematogénica (SHIKANAI-YASUDA et al., 2018).

Figura 3. Lesdes orais na forma cronica da paracoccidioidomicose. (A) Gengivoestomatite. (B) Estomatite moriforme
de Aguiar Pupo. Nota: As lesdes podem aparecer como ulceras rasas e extensas ou como lesdes ulcerovegetantes, com
o caracteristico pontilhado hemorragico (lesdo moriforme). Embora raras, as lesdes podem se estender ao vestibulo

nasal, provocando
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Figura 3. Aspectos clinicos da forma cronica da paracoccidioidomicose. (A) Lesdes cutaneas papulosas e
ulcerocrostosas em face. (B) Acometimento perioral ¢ mentoniano. (C) Linfonodos cervicais e submandibulares
fistulizados. (D) Lesdo vegetante com bordas irregulares na regido perianal. Nota: As lesdes cutineas geralmente
surgem por contiguidade a partir de mucosas afetadas, linfonodos fistulizados ou ossos comprometidos, sendo
causadas por disseminag@o hematogénica ou, em casos raros, por implantag@o traumatica do fungo. Caracterizam-se
por polimorfismo, podendo ser ulcerocrostosas, moluscoides, papulosas ou acneiformes, e localizam-se
preferencialmente no polo cefalico e areas periorificiais. Em pacientes com sindrome de Addison, ¢ importante

observar a hiperpigmentagdo cutanea e mucosa (SHIKANAI-YASUDA et al., 2018).

3. Diagnéstico laboratorial da PCM

O diagnoéstico da PCM deve integrar quadro clinico, historia epidemiologica, achados de imagens e métodos

laboratoriais (Tabela 3). A confirmagdo depende, sempre que possivel, da demonstragdo direta ou indireta do fungo.

3.1. Exame micolégico direto e histopatologia
e O exame a fresco ou apds coloragdes (ex.: Giemsa, Grocott) permite visualizar as leveduras em
multibrotamento tipicas de Paracoccidioides spp.
e A histopatologia evidencia granulomas, necrose e leveduras coradas por PAS ou prata metenamina.

e Boas praticas de coleta:

o Emlceras de pele/mucosa, coletar a borda infiltrada ativa, ndo o centro necrético.
o Em linfonodos, biopsiar os aumentados ainda ndo necrosados, evitando areas liquefeitas.
o Em orgdos internos, preferir areas infiltradas ativas, guiadas por imagem.

e Armadilha: coleta mal direcionada — principal causa de falso-negativo histopatologico.

3.2. Cultura
e Confirmagdo definitiva e estudos complementares (tipagem molecular).
e Crescimento lento (2—6 semanas), podendo ser negativo em formas cronicas com baixa carga fingica.
e Boas préticas: sempre que possivel, coletar multiplas amostras (escarro, lavado broncoalveolar, biopsia). Em
biopsias, dividir o material:
o Parte em formol — histopatologia
o Parte em solugdo fisiologica estéril — cultura/micologia
e Armadilha: ndo enviar material para cultura em formol — erro frequente que inviabiliza o crescimento do

fungo.

3.3. Sorologia
e  E a ferramenta mais utilizada na rotina para diagnostico, para classificagdo de gravidade e, principalmente,
para acompanhamento terapéutico.
e Imunodifusdo dupla (IDD): método de referéncia pela boa especificidade, porém ¢ um ensaio in house,
realizado principalmente em centros de referéncia. E espécie-especifica, resultando negativa em casos de

PCM por P.lutzii se utilizado antigenos obtidos do complexo P.brasiliensis.
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ELISA e imunoblot: aumentam a sensibilidade, mas apresentam maior risco de reatividade cruzada (ex.:
histoplasmose) e ndo estdo disponiveis rotineiramente, sendo restritos a centros de pesquisa.

Boas praticas: interpretar sempre em conjunto com a clinica, epidemiologia e evolugdo sob tratamento
antifingico.

Armadilha: ndo considerar titulos baixos ou negativos como exclusdo de PCM — em formas localizadas ou

em pacientes imunossuprimidos, a resposta soroldgica pode ser limitada.

3.4. Métodos moleculares

Incluem PCR convencional, nested-PCR, PCR em tempo real e variagdes.

Apresentam sensibilidade e especificidade variaveis, dependendo da técnica e do tipo de amostra.

Sao métodos in house, sem validagdo padronizada, e a eficiéncia da extragdo do DNA varia entre os centros.
Nao estdo disponiveis na rotina laboratorial, sendo utilizados sobretudo em centros de pesquisa e referéncia.
Boas praticas: uteis em casos de dificil confirmagao por métodos classicos.

Armadilha: ndo utilizar para monitoramento terapéutico, pois ndo ha padronizagdo validada e isso pode levar

a interpretagdes equivocadas.

3.5. Exames complementares

Radiografias e tomografias auxiliam na avaliagdo da gravidade e comprometimento pulmonar.
Hemograma e provas de funcdo hepética e renal ajudam a monitorar complicagdes e condigdes associadas.
Nota pratica: ndo confirmam etiologia, mas sdo fundamentais no diagndstico diferencial e no seguimento

clinico.

Tabela 3. Métodos diagnosticos da PCM: confirmagdes e armadilhas

Método Confirma Limita¢des / Armadilhas
Visualizagdo de | Coleta mal direcionada (ex.: centro necrético) - falso-negativo
Exame direto /
leveduras em
Histopatologia
brotamento tipicas.
Isolamento do fungo em | Crescimento lento; cultura inviabilizada se enviada em formol
Cultura
meio de cultura
Sorologia positiva (IDD) | Reatividade cruzada (histoplasmose, aspergilose); titulos
associada ao quadro | baixos e, ou falso negativa em formas localizadas ou
Sorologia
clinico imunossupressdo. Soro de pacientes com PCM por P. lutzii ndo
reagem a antigenos do complexo P. brasiliensis.
Métodos Deteccdo de DNA de | Pouca disponibilidade; ndo padronizados para monitoramento
moleculares (PCR) | Paracoccidioides terapéutico
Exames (ndo confirmam | Achados radiolégicos inespecificos; confundem com TB,
complementares | etiologia) neoplasias ou outras micoses
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4. Exames de imagem na PCM

Os exames de imagem s3o fundamentais no diagnostico diferencial, na avaliagdo da extensdo da doenga e no

monitoramento de sequelas, especialmente nas formas cronicas. Embora ndo confirmem a etiologia, oferecem

informagoes valiosas para o manejo clinico (Tabela 4).

Boas praticas: interpretar achados de imagem sempre a luz do quadro clinico e laboratorial; priorizar métodos de

maior resolucdo (TC, RM) em situagdes de duvida diagndstica ou para guiar bidpsias.

Armadilhas: imagens podem simular tuberculose, histoplasmose ou neoplasias; sequelas pulmonares podem

persistir apds a cura clinica e serem confundidas com doenga ativa.

4.1. Radiografia de torax

Exame inicial mais acessivel e de baixo custo.

Achados frequentes: infiltrados intersticiais ou mistos (intersticiais + alveolares), bilaterais e geralmente
simétricos; predominio em campos médios e inferiores; fibrose e hiperinsuflagdo; cavitagcdes ocasionais
(Figura 4).

Diferencial: auxilia a distinguir da tuberculose, que tipicamente afeta os apices pulmonares.

Limitacoes: menor sensibilidade para pequenas lesoes e dificuldade em diferenciar atividade inflamatoria de

sequelas.

4.2. Tomografia computadorizada (TC) de torax

Mais sensivel que a radiografia para identificar lesdes.

Achados comuns: espessamento septal, padrdo intersticial reticulonodular, areas em vidro-fosco,

consolidag¢des, nddulos (alguns cavitados), bronquiectasias de tragdo e enfisema (Figura 4)

Distribuicdo tipica: mais intenso nas regides para-hilares, predominio em campos médios e inferiores,

contrastando com a tuberculose (Figura 4).

Utilidade: diferencia atividade inflamatoria de sequelas, guia bidpsias e monitora evolugao.

4.3. Ultrassonografia e TC abdominal

Mais uteis nas formas agudas/subagudas.
Evidenciam linfonodomegalias abdominais e hepatoesplenomegalia.
Ajudam a diferenciar linfonodos reacionais de abscessos e permitem acompanhamento de resposta

terapéutica.

4.4. Tomografia computadorizada e Ressondncia magnética (RM) de sistema nervoso central (SNC).

Mostra lesdes granulomatosas ou abscessos, e também avalia sequelas cicatriciais em laringe e outras

estruturas de partes moles (Figuras 4 ¢ 5).
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Tabela 4. Exames de imagem na PCM

Principais achados

Utilidade clinica

Limitagoes

Radiografia de

Infiltrados intersticiais/mistos,

bilaterais e simétricos; predominio em

Exame inicial e de

triagem; acessivel e de

Baixa sensibilidade;

achados inespecificos;

enfisema; predominio em campos

médios/inferiores

torax campos médios/inferiores; cavitagdes | baixo custo. Monitora | ndo diferencia
ocasionais resposta terapéutica. atividade de sequela

Espessamento septal; padrdo | Mais sensivel; | Maior custo;

reticulonodular; vidro-fosco; nddulos | diferencia atividade vs | necessidade de

TC de toérax cavitados; bronquiectasias de tracdo; | sequela; guia bidpsias contraste em alguns

casos; pode simular

TB/neoplasias

Ultrassonografia

/ TC abdominal

Linfonodomegalias;
hepatoesplenomegalia; diferenciagdo

de linfonodos reacionais vs abscessos

Avalia forma
aguda/subaguda;
monitora resposta

terapéutica

Limitada ao abdome;

Ressonancia

magnética (RM)

LesBes granulomatosas/abscessos no
SNC; sequelas cicatriciais em laringe e

partes moles

Indicado para SNC e
avaliagdo detalhada de

tecidos moles

Disponibilidade
restrita, ndo ¢ util

para avaliar pulmdes.
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Figura 4. Imagens na paracoccidioidomicose (A) Radiografia convencional mostrando imagem em "asa de borboleta"
com envolvimento pulmonar bilateral, para-hilar e simétrico, predominando lesdes alveolares e poupando os apices e
os tercos inferiores; caracteristica sugestiva de PCM, embora menos comum. (B) Opacidades nodulares e
micronodulares difusas e simétricas. (C) Tomografia computadorizada dos pulmdes revelando multiplas cavitagdes
subpleurais. As lesdes pulmonares também podem ser intersticiais do tipo reticular fino ou grosseiro, reticulonodulares
e, menos frequentemente, do tipo tumoral. (D) Aumento bilateral das glandulas adrenais. (E e F) Imagens do sistema
nervoso central apresentando areas

4

CORONAL T2 AXIAL CONTRAST

AXIAL FLAIR

Figura 5. Imagem de ressonancia magnética com quatro vistas. Lesdes enceféalicas intensas em um paciente com a

forma cronica de paracoccidioidomicose sdo mostradas (HAHN et al., 2022).

5. Diagnéstico diferencial da PCM

O diagnostico da PCM frequentemente ocorre de modo tardio, pois a doenga compartilha sinais e sintomas com
condigdes mais comuns, levando a erros de interpretacao e atraso no inicio do tratamento antifingico..

Os diagnosticos diferenciais dependem da forma clinica e dos 6rgdos acometidos.

Na forma aguda/subaguda da PCM, caracterizada por linfonodomegalias generalizadas,
hepatoesplenomegalia e febre persistente, o quadro pode simular fortemente um linfoma. Essa sobreposi¢do ¢ uma
das causas do diagnostico tardio, que contribui para a elevada mortalidade dessa apresentagdo clinica. Outro
diagnostico diferencial de casos dessa forma da PCM ¢ a leishmaniose visceral, lembrando a linfonodomegalia ¢ bem
menos frequente nesta.

Ja na forma cronica da PCM, o principal diagndstico diferencial ¢ a tuberculose (TB) pulmonar. Ambas se
manifestam com tosse cronica, emagrecimento, e infiltrados pulmonares.Lesdes cavitarias sdo mais frequentes na TB.
A distribuicdo das lesdes também auxilia a diferencia-las: enquanto a TB geralmente compromete os apices
pulmonares, a PCM apresenta predominio em campos médios e inferiores, além de estar frequentemente associada a
lesdes ulceradas em mucosa oral e nasal (achados pouco comuns na TB). Apesar disso, por ser mais prevalente, a
tuberculose costuma ser a primeira hipotese diagnoéstica, retardando a identificagio da PCM e contribuindo para
sequelas graves.

As lesdes de mucosa oral e nasal podem ser muito similares as da forma mucosa da leishmaniose tegumentar

americana (LTA) (figura 6). A auséncia de comprometimento pulmonar desta tltima auxilia na diferenciagao.
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Figura 6. A esquerda um caso de PCM, forma cronica com acometimento de palato mole e Gvula. Nota-se
um pontilhado hemorragico. A direita um caso de forma mucosa de LTA, na mesma area, sem o pontilhado

hemorragico

Casos com comprometimento cutaneo podem ser confundidos com as doengas infecciosas granulomatosas
cronicas, conhecidas pelo mnemonico “PLECT”, de PCM, Leishmaniose, Esporotricose, Cromoblastomicose e

Tuberculose (figura 7).

Figura 7. A esquerda, um caso de PCM e a direita um caso de forma cutanea de LTA.

Além desses diagnosticos diferenciais principais, outras infecgdes cronicas(histoplasmose e hanseniase ),
neoplasias de mucosa e pulmao, e doengas granulomatosas nao infecciosas (como sarcoidose e doenga de Crohn)
também podem simular a PCM. Coinfecgdes, particularmente com tuberculose ¢ HIV/aids, agravam ainda mais esse
cenario de confusao diagnostica.

Diante dessas semelhangas clinicas, muitas vezes sutis, torna-se indispensavel dispor de uma visdo
comparativa que auxilie o profissional de satide a diferenciar a PCM de outros agravos com maior prevaléncia ou
gravidade imediata. A Tabela 5 resume os principais pontos de distingdo entre a PCM, a tuberculose, o linfoma e a
histoplasmose — quatro condigdes que, por sobreposicao clinica e radioldgica, estdo entre as mais frequentemente

confundidas com a micose sistémica.
Tabela 5. Diagnostico diferencial da PCM em comparagdo com tuberculose, linfoma e histoplasmose. A tabela resume

as manifestagdes clinicas, os achados radioldgicos mais caracteristicos e os exames diagnosticos Uteis para diferenciar

cada condigao.
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Manifestagées clinicas

Achados radioldgicos

Exames diagndsticos
uteis

Paracoccidioidomicose
(PCM)

Forma Aguda/subaguda: febre,
emagrecimento,
linfonodomegalias,
hepatoesplenomegalia.

Forma Cronica: tosse, dispneia,
lesGes de mucosa oral/nasal,
lesGes cutaneas

Predominio em campos

médios e inferiores;
infiltrados intersticiais,
vidro-fosco, fibrose,

bronquiectasias, enfisema.

Exame direto, cultura,
sorologia (IDD),
histopatologia.

manifestagcbes pulmonares e
cutaneas semelhantes a PCM.

Tosse cronica, febre vespertina, | Predominio em  apices | Baciloscopia, cultura
Tuberculose (TB) emagrecimento, sudorese | pulmonares;  cavitagdes | para Mycobacterium,
noturna; menos comum | frequentes;. teste molecular
envolvimento de mucosas. rapido (GeneXpert).
Adenomegalias firmes e | Adenomegalias Bidpsia ganglionar
indolores, febre prolongada, = mediastinais e abdominais | com imuno-
Linfoma sudorese  noturna, perda | volumosas; pode simular | histoquimica; exames
ponderal; pode simular PCM | infecgdo disseminada. hematoldgicos.
aguda.
Febre, perda de peso, | Nédulos e infiltrados | Exame  micolégico,
linfonodomegalias, pulmonares difusos; | cultura e sorologia
Histoplasmose hepatoesplenomegalia; adenomegalias; sem | especifica (antigeno

padrdo especifico.

de Histoplasma em
urina/soro).

Leishmaniose

Visceral: febre,
emagrecimento,
hepatoesplenomegalia.
Tegumentar: lesdes de mucosa
oral/nasal, lesdes cutaneas

Comprometimento
pulmonar ausente

Parasitoldgico direto
para pesquisa de
amastigotas;
sorologia  util  no
diagnodstico da LV

6. Tratamento e acompanhamento da PCM

O tratamento da PCM deve ser individualizado, levando em conta a forma clinica, a gravidade da doenga, as condi¢des
do paciente e a disponibilidade de medicamentos. O objetivo é controlar a atividade fingica e modular a resposta
inflamatoria, sabendo que a duracdo da terapia ndo ¢ definida por tempo fixo, mas pela resposta bioldgica do paciente.

O itraconazol ¢ a droga de primeira escolha para casos leves e moderados, administrado por via oral.
Entretanto, apresenta limitagdes importantes: sua absor¢ao ¢ reduzida em uso concomitante com inibidores da bomba
de protons, ndo atravessa a barreira hematoencefalica (ndo sendo eficaz no acometimento do sistema nervoso central)
e interage de forma significativa com drogas como a rifampicina, utilizada no tratamento da tuberculose. Nessas
situagdes, o sulfametoxazol-trimetoprim (SMX-TMP) ¢ uma alternativa eficaz, com boa seguranga em criangas,
gestantes e em pacientes com contraindicagdo ao itraconazol.

Nos casos graves ou disseminados, a anfotericina B ¢ indicada, devendo-se preferir sempre as formulagdes
lipidicas pelo menor risco de toxicidade renal. Apos a fase inicial de estabilizagdo, deve-se migrar para itraconazol ou
SMX-TMP para manutengdo até atingir os critérios de cura.

A Tabela 6 resume os principais esquemas terapéuticos utilizados na PCM, destacando suas indicagdes e

observagdes praticas.

Situagdo clinica

Terapia inicial Terapia de

manutengao

Observagoes impor
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Casos leves/moderados Itraconazol 200 Mesmo Monitorar lesdo hepatica;
mg/dia VO esquema absor¢do reduzida com IBP;
interagdes com rifampicina;
ndo indicado para SNC.

Alternativa (criangas, gestantes, SMX-TMP (800160 | Mesma dose, Monitorar fungdo renal e
interagdo medicamentosa, mg/ d, VO de 8/8h de 12/12h hematoldgica.
acometimento de SNC e Criangas —
indisponibilidade de azélico) trimetoprim, 8 a
10mg/kg (VO 8/8
h)
Casos graves/disseminados Anfotericina B Itraconazol ou Usar formulagdo lipidica se
(preferir SMX-TMP VO | disponivel; transigdo para via
formulagdes oral apés estabilizagdo.
lipidicas)
Refratarios/intolerancia Outros azdlicos — Uso restrito a centros de
(fluconazol, referéncia.

voriconazol)

O acompanhamento clinico e laboratorial ¢ parte essencial do tratamento da PCM. A duragao da terapia ndo
deve ser estabelecida por tempo cronoldgico, mas sim pela resposta biologica do paciente, avaliada pela remissao
clinica, pela regressdo radiologica e pela negativagdo sorologica. O paciente deve ser avaliado mensalmente até o
desaparecimento dos sintomas iniciais e, a partir de entdo, acompanhado trimestralmente até a negativagdo da
sorologia por imunodifusdo dupla. A manutengdo dessa negativagdo por pelo menos um ano ¢ fundamental para
assegurar a plena recuperagdo da imunidade celular antigeno-especifica, capaz de controlar focos fiingicos latentes e
prevenir recaidas. Apos a suspensdo da medicagdo, recomenda-se o seguimento por pelo menos um ano adicional,
com consultas semestrais, a fim de detectar precocemente eventuais recidivas. As Figuras 8 e 9 apresentam um

fluxograma resumindo o monitoramento clinico e laboratorial da PCM.
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Figura 8. Fluxograma do acompanhamento clinico e laboratorial da PCM

* Terapia antifungica oral ou IV
e Escolha da terapia é dependente da gravidade clinica

Inicio do
tratamento

~

¢ Consultas ambulatoriais até o desaparecimento dos sintomas

* Monitoramento (sorologia por IDD + hemograma + PCR ou VHS +
YPPRIRIAN  exames bioquimicos (les&o hepatica + funcéo renal + eletrdlitos,
mensal glicemial.

J
~

e Consultas ambulatoriais até a negativacao sorolégica e seguir por
mais um ano
¢ Monitoramento (sorologia por IDD + hemograma + PCR ou VHS +
Acor::mr;::?lento exames bioguimicos (lesdo hepatica + fungao renal]
¢ TC de térax (no 6° més)

J

N
e Critérios: remissao clinica + regressao radioldgica + negativacao
soroldgica

SLELLUELEEIIN o TC de torax ao final do tratamento
antifungico

¢ Consultas ambulatoriais semestrais pelo periodo de dois anos

¢ Monitoramento (sorologia por IDD* + hemograma + PCR ou VHS +
exames bioquimicos (leséo hepatica + fungao renal

e * sorologia positiva apds a suspensao do tratamento indica

Seguimento i . o .
semestral reintroducéo do antifungico
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Figura 9 Acompanhamento clinico e laboratorial da PCM
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