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PARACOCCIDIOIDOMICOSE: OS
DESAFIOS DO DIAGNOSTICO E
TRATAMENTO

RESUMO

Paracoccidioidomicose (PCM) é uma micose sistémica causada
pelo fungo termo-dimdrfico Paracoccidioides brasiliensis. Este
fungo apresenta-se na forma micelial na temperatura de 25°C
sendo esta produtora dos esporos ou conidios infectantes que,
inalados pelos hospedeiros susceptiveis transformam-se em
células leveduriformes nos tecidos esta forma pode ser observada
na temperatura de 37°C. Na observacdo da microscopia direta as
células leveduriormes se apresentam em diferentes tamanhos.
Esta transicdo do processo morfogenético é reversivel, e esta
relacionado a capacidade de adaptacdo as mudancas das
condi¢bes ambientais. Esta micose apresenta maior ndmero de
casos em regiGes com areas tropicais e estando distribuida na
América Central e do Sul. A paracoccidiodomicose possui
diversas classificacGes de suas formas clinicas. Ja o diagndstico
da PCM pode ser dificil de ser feito pois, na forma aguda e
crénica da doenga podem ser confundidos com outras doencas
gue apresentam os aspectos clinicos semelhantes. P. brasiliensis
é susceptivel a maioria das drogas antiflngicas, desta forma,
varios antifingicos podem ser utilizados no tratamento. No
entanto, a grande problemética é o tratamento prolongado que
muitas das vezes ocorrem o0 abandono. O objetivo deste trabalho
é apresentar os métodos de diagndéstico e tratamento utilizados na
clinica e os estudos direcionados no intuito de abreviar o
tratamento desta doenca. A partir dos dados da literatura é
notério observar que o diagnostico e tratamento sdo um desafio,
uma vez que os sintomas podem ser confundidos com outras
doengas e o tratamento prolongado dificulta um sucesso
terapéutico.

Palavras-chave: Paracoccidioidomicose. Diagnostico.
Tratamento.

PARACOCCIDIOIDOMYCOSE: THE
CHALLENGES OF DIAGNOSIS AND
TREATMENT

ABSTRACT

Paracoccidioidomycosis (PCM) is a systemic mycosis caused by
the thermo-dimorphic fungus Paracoccidioides brasiliensis. This
fungus is present in the mycelial form at 25 ° C and is producing
the infecting spores or conidia which, inhaled by the susceptible
hosts, transform into yeast cells in the tissues. This form can be
observed at 37 ° C. In the direct microscopy observation the yeast
cells present in different sizes. This transition from the
morphogenetic process is reversible, and is related to the ability
to adapt to changing environmental conditions. This mycosis
presents the highest number of cases in regions with tropical
areas and is distributed in Central and South America.
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Paracoccidiodomycosis has several classifications of its clinical
forms. The diagnosis of PCM can be difficult to do because in the
acute and chronic form of the disease can be confused with other
diseases that present similar clinical aspects. P. brasiliensis is
susceptible to most antifungal drugs, in this way, various
antifungals can be used in the treatment. However, the major
problem is the prolonged treatment that often occurs the
abandonment. The objective of this work is to present the
methods of diagnosis and treatment used in the clinic and the
studies aimed at abbreviating the treatment of this disease. From
the data in the literature it is noteworthy to observe that
diagnosis and treatment are challenging, since symptoms can be
confused with other diseases and prolonged treatment makes
therapeutic success difficult.

Keywords: Paracoccidioidomycosis. Diagnosis. Treatment.
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1. INTRODUCAO

Paracoccidioides brasiliensis € um fungo
termo-dimorfico agente etiolégico da micose
sistémica paracoccidioidomicose (PCM). Este
fungo foi descrito primeiramente por Adolfo Lutz
como Coccidioides immitis que em 1930 apos
estudos de sua morfologia foi definido um novo
género chamado Paracoccidioides. Durante 75
anos foi considerado apenas a espécie P.
brasiliensis.  Todavia, ap6s estudos de
distribuicdo  geografica e genéticos foram
observados entre os isolados que o género é
composto por um complexo de espécies.

Apesar de muitos estudos envolvidos nos
aspectos bioldgicos do fungo e fisiopatologia da
doenca e tratamento, pouco se sabe sobre o
habitat exato deste microrganismo. Este fungo ja
foi isolado do solo, de racdo de cdes e fezes de
pinguim e morcegos. Estudos  também
descreveram que conseguiram isolar o fungo de
Orgdos de tatus (Dasypusn ovemcinctus e

Cabassous centralis) e recentemente em animais

silvestres e domésticos (CANTEROS, 2018). As
caracteristicas do habitat deste fungo estdo
associadas e reconhecidas devido aos casos
clinicos ocorrerem com pessoas que habitam ou
viveram em algum momento de sua vida em locais
com florestas Umidas e que exercem atividades
agricolas.

A infeccdo pode ocorrer em seres
humanos e animais a partir da inalacdo de
conidios do fungo. N&o hé relatos da transmissdo
da PCM ocorrer de animais para as pessoas e de
entre as pessoas em si. A principio
frequentemente  esta  infec;do  pode  ser
assintomatica. A paracoccidioidomicose tem
como caracteristica a presenga de granulomas nos
tecidos dos individuos acometidos. Esta doenga
tem como a principal via de infeccdo o trato
respiratorio que inicialmente este microrganismo
atinge os pulmdes e podendo disseminar-se para
varios orgdos. Os individuos que apresentam a
forma aguda desta micose é a mais grave e com

um prior prognostico.
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O diagndstico desta micose consiste na
visualizagdo de células fangicas isolados de
fluidos bioldgicos. Para avaliacdo da gravidade e
seguimento do tratamento os testes sorolégicos
sdo mais utilizados em destaque o ensaio de
imunodifusdo radial dupla. A utilizacdo do
diagnostico por biologia molecular tem sido
descrita em estudos, no entanto ainda ndo é
aplicado na rotina laboratorial clinica (MENDES
etal., 2017)

P. brasiliensis € susceptivel a maioria das
drogas antifungicas, desta forma, varios
antifangicos podem ser utilizados para o
tratamento de pacientes com PCM, tais como
anfotericina B, sulfamidicos (sulfadiazina,
associacdo sulfametoxazol/trimetoprim), azélicos
(cetoconazol, fluconazol,
(SHIKANAI-YASUDA, 2015). Desta forma, é de

extrema importancia conhecer a fisiopatologia,

itraconazol)

pois um de seus desafios é o diagnostico e
tratamento correto. O objetivo deste é artigo é
apresentar os métodos de diagnosticos e farmacos

utilizados em pacientes com PCM.

2 MATERIAL E METODOS

A revisdo de literatura consistiu da
consulta, busca e leitura de banco de dados
(Scielo, PubMed, Cochrane e outros) de artigos
cientificos. Os critérios de inclusdo dos artigos
selecionados foram trabalhos em diferentes
idiomas que abordassem o conteido proposto e
que tivessem sido publicados nos ultimos oito

anos.

3 REVISAO DE LITERATURA

3.1 Paracoccidioides brasiliensis e

Paracoccidioidomicose (PCM)

Paracoccidioides brasiliensis € um fungo
termo-dimorfico agente etioldgico da micose
sistémica paracoccidioidomicose (PCM) que pode
apresentar-se na forma micelial na temperatura de
25°C sendo esta produtora dos esporos ou
conidios infectantes que quando inalados pelos
hospedeiros  susceptiveis transformam-se em
células leveduriformes nos tecidos esta forma
pode ser observada na temperatura de 37°C. Ao
realizar o cultivo deste fungo na temperatura de
25°C observa-se que as coldnias se apresentam
apos 15 a 30 dias de crescimento uma coloracédo
esbranquicada que vai se tornando acastanhada e
aveludada. Na temperatura de 37°C e em tecidos
de humanos e animais o crescimento deste fungo é
lento. Ao realizar microscopia direta as células
leveduriormes deste fungo se apresentam em
diferentes tamanhos, sendo ovais, esféricas ou
elipticas.  Estd  transicio  do  processo
morfogenético é reversivel, e esta relacionado a
capacidade de adaptacdo as mudangas das
condi¢fes ambientais onde a conversdo da forma
micelial para levedura segue a cronologia da
infeccdo, permitindo a sobrevivéncia do fungo e
sua invasdo nos tecidos do hospedeiro
(SHIKANAI-YASUDA et al., 2017; MENDES et
al., 2017).

Este fungo foi descrito primeiramente por
Adolfo Lutz como Coccidioides immitis que em
1930 ap6s estudos de sua morfologia foi definido
um novo género chamado Paracoccidioides.

Durante 75 anos foi considerado apenas a espécie
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P. brasiliensis. Todavia, ap6s estudos de
distribuicdo  geografica e genéticos foram
observados entre os isolados que o género é
composto por um complexo de espécies. No ano
de 2009 identificaram duas espécies taxondmicas:
P. brasiliensis sendo composto por quatro
espécies denominadas de S1, PS2, PS3 e PS4 e 0
P. lutzii. Portanto, os agentes causadores da PCM
séo; P. brasiliensis (S1), P. americana (PS2), P.
restrepiensis (PS3), P. venezuelensis (PS4) e P.
lutzii (MUNOZ et al., 2016; SHIKANAI-
YASUDA et al., 2017).

Apesar de muitos estudos envolvidos nos
aspectos bioldgicos do fungo e fisiopatologia da
doenca e tratamento, pouco se sabe sobre o
habitat exato deste microrganismo. Este fungo ja
foi isolado do solo, de racdo de cdes e fezes de
pinguim e morcegos. Estudos também
descreveram que conseguiram isolar o fungo de
6rgdos de tatus (Dasypusn ovemcinctus e
Cabassous centralis) e recentemente em animais
silvestres e domésticos (CANTEROS, 2018). As
caracteristicas do habitat deste fungo estdo
associadas e reconhecidas devido aos casos
clinicos ocorrerem com pessoas que habitam ou
viveram em algum momento de sua vida em locais
com florestas umidas, altas taxas de precipitacéo,
exercicio de atividades agricolas, cursos de agua e
temperatura em torno de 17 e 24°C. E de
extrema importancia conhecer o nicho ecolégico
deste fungo uma vez que pode implementar
medidas de salde puablica no intuito de evitar a
infeccdo primaria (RESTREPO et al., 2012).

A infeccdo pode ocorrer em seres
humanos e animais a partir da inalacdo de

conidios do fungo. N&o ha relatos da transmissao

da PCM ocorrer de animais para as pessoas e de
entre as pessoas em si. A principio
frequentemente  esta  infeccdo  pode  ser
assintomatica e de acordo com levantamentos
epidemiol6gicos 25% dos individuos que residem
em &reas endémicas tem inoculagdo intradérmica
positiva a reacdo a paracoccidioidina. A infeccdo
a este fungo pode permanecer assintomatica por
anos e produzir uma doenga ativa apos este longo
periodo de infeccdo primaria. O inicio dos
sintomas pode ocorrer por estilo de vida como
alcoolismo, fumo ma nutricdo ou até mesmo
imunossupressdao. A principio os individuos
acometidos por esta micose apresentam tosse, dor
no peito, febre, mal-estar e, em casos graves
hemoptise, falta de ar e febre alta. A PCM pode
apresentar como uma doenga progressiva aguda
ou sub-aguda também denominada de forma
juvenil que acomete criancas e adolescentes ou
como uma doenca cronica que geralmente
acomete adultos (RESTREPO et al., 2012).

A paracoccidioidomicose tem como
caracteristica a presenca de granulomas nos
tecidos dos individuos acometidos. Esta doenca
tem como a principal via de infeccdo o trato
respiratorio que inicialmente este microrganismo
atinge os pulm@es e podendo disseminar-se para
varios 6rgdos. Ao fungo atingir outros 0Orgaos
acaba originando lesdes secundarias nas mucosas,
linfonodos, adrenais
(FERNANDES et al., 2017). Nos individuos

pele e glandulas
acometidos pode-se observar que sdo produzidos
granulomas ulcerosos nas superficies das
mucosas oral, nasal, trato-gastrointestinal pele e
sistema reticuloendotelial. Como em outras

micoses a PCM depende da interagdo do fungo
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(neste caso deve-se levar em consideragdo a
viruléncia da cepa) e a resposta imunolégica do
hospedeiro. A partir desta interacdo a doenga
pode apresentar-se como assintomatica ou
disseminar para o organismo (BORGES et al.,
2002).

Os individuos que apresentam a forma
aguda desta micose € a mais grave e com um
prior prognostico. Esta forma tem como
caracteristica um curso répido. Ao realizar a
bidpsia pode observar um grande nimero de
células fungicas multiplicando e sem a formacéo
de granulomas. Ao realizar também exame
clinico-radiografico o pulmdo apresenta-se
incialmente sem lesBes especiais (SHIKANAI-
YASUDA et al., 2017). No entanto, na forma
grave esta progride lentamente e sdo observados
sintomas pulmonares evidentes, mas pode-se
observar que as manifestagcdes pulmonares podem
ser silenciosas. Desta forma, o individuo somente
procura atendimento médico quando ha o
aparecimento de lesdes extrapulmonares e que
neste caso o quadro ja estd instalado e é
multifocal (PALMIEIRO et al., 2005).

3.2 Epidemiologia da doenga

Micoses sistémicas como a
paracoccidioidomicose podem ocorrer
predominantemente em regibes com climas
especificos. Esta micose apresenta maior nimero
de casos em regifes com areas tropicais e estando
distribuida na América Central e do Sul (LEE;
LAU, 2017). O fungo P. brasiliensis pode ser
encontrado em regifes muito umidas no qual ha a
prevaléncia do cultivo da cana de agUcar e café e

onde o solo apresenta-se com caracteristicas

acidas. A PCM afeta trabalhadores rurais que
estdo expostos a contato intenso e continuo com o
solo. A doenca tem predominio nos homens e com
menor incidéncia em mulheres devido a protecédo
conferida pelo horménio estrogénio. Este
horménio inibe ou dificulta a transformacdo de
conidios e fragmentos de micélio para a forma
leveduriforme, que é patogénica. Esta micose
apresenta maior nimero de casos entre individuos
de 30 a 59 anos de idade e também entre os de
raca mista (MENDES et al., 2017).

A PCM é prevalente nos paises como
Brasil, Colémbia, Venezuela, Paraguai e México.
No Chile devido as condigdes climaticas
desfavoraveis ao crescimento do fungo no solo é o
Gnico pais  Sul-Americano sem  qualquer
notificacdo aut6ctone. A problematica desta
doenca é em conta a falta de registros continuos
dos casos de PCM (BELLISSIMO et al., 2013;
MARTINEZ, 2017). Desta maneira 0 nimero de
individuos acometidos tem sido estimado tendo
como base casos relatados. No Brasil esta
estimativa é baseada além dos casos que sao
relatados também dados de hospitalizacdo e
mortalidade. Ha relatos na literatura que 80% dos
pacientes adquirem a doenga no Brasil e o
restante adquirem em outros paises da América
do Sul em destaque Coldmbia, Venezuela,
Argentina e Equador. No periodo de 1996 a 2006
tem-se um total de 168 mortes registrados por ano
no Brasil de individuos com
paracoccidioidomicose (BELLISSIMO et al.,
2013).

Estudos  epidemiol6gicos  permitiram
estimar os estados com maior incidéncia da PCM

no Brasil. Os estados de Rio Grande do Sul, Sdo
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Paulo e Rio de Janeiro apresentaram maior
numero de casos a cada 100.000 habitantes
(MARTINEZ, 2017). Estudo sobre prevaléncia
de tipos sanguineos entre pacientes com PCM em
fungdo da gravidade da doenca e comparando
com individuos saudaveis, sugeriu que 0S
antigenos dos glébulos vermelhos Jka, Jkb, Fyb e
Leb podem desempenhar um papel na
imunopatologia da doenga, possivelmente como
fatores de resisténcia (MENDES et al., 2017).

3.3 Diagnéstico da paracoccidioidomicose

A paracoccidiodomicose possui diversas
classificagBes de suas formas clinicas que sdo
baseadas em diferentes critérios, como a
topografia das lesbes, historia da doenca,
gravidade do quadro clinico, resultados de reacGes
soroldgicas, entre outros (SHIKANAI-YASUDA
et. al., 2017). A classificagcdo das formas clinicas
e gravidade da doenca utilizadas hoje em dia, foi
apresentada no International Colloguium on
Paracoccidioidomycosis realizado em fevereiro
de 1986 em Medellin na Colémbia, onde a
gravidade da PCM pode ser classificada como:
Infeccdo paracoccidioidica,
paracoccidioidomicose (doenca), forma
aguda/subaguda (juvenil), moderada, grave,
forma cronica (do adulto), leve, moderada, grave
e como forma residual ou sequelas (SHIKANAI-
YASUDA et al., 2006).

Normalmente o diagndstico se da pela
identificacdo de presenca de reagdo intradérmica
positiva ao antigeno especifico e achados de
fungos latentes em necropsia (SHIKANAI-

YASUDA et al., 2006).

O diagndstico da PCM pode ser dificil de
ser feito pois, na forma aguda da doenga ele pode
ser confundido com linfoma, leucemia,
histoplasmose, tuberculose, toxoplasmose,
leishmaniose visceral e mononucleose infecciosa.
Ja na forma crbnica da doenca pode levar a
diagnosticos  conflitosos com doengas como
leishmaniose cutanea ou mucosa, tuberculose,
cromoblastomicose, hanseniase, sarcoidose e
neoplasias. Quando ocorre um comprometimento
pulmonar da doenca ainda pode ser confundida
com tuberculose, coccidioidomicose,
histoplasmose, sarcoidose, pneumoconiose e
pneumonite intersticial (SHIKANAI-YASUDA
et. al., 2017).

O “padrdo ouro” para o diagndstico da
PCM ¢ a identificacdo de elementos fungicos
sugestivos de Paracoccidioides spp em exame a
fresco de escarro ou outro espécime clinico
(raspado de lesdo, aspirado de linfonodos) ou
fragmento de bidpsia de &rgdos acometidos
(SHIKANAI-YASUDA et. al., 2017). As formas
fangicas encontradas podem ser células vazias ou
colapsadas sugerindo que podem ser fungos que
ja se reproduziram. Quando os fungos estdo na
forma jovem e viaveis apresentam conteldo
denso, no entanto quando estes microrganismos
estdo mortos a coloragdo empregada apresentam
contetdo de tonalidade clara ou aparecem vazios,
pois ocorreu perda de contelido citoplasmatico.

Outras provas laboratoriais especificas
como sorologia para PCM podem ser importantes
para um diagndstico mais preciso da doenca,
atualmente estdo disponiveis em servicos de
referéncia testes como de imunodifusdo dupla

(IDD), contraimunoeletroforese (CIE), ensaio
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imunoenzimatico (ELISA) e imunoblot (IB) (DEL
NEGRO et al., 2000; DO VALLE et al, 2001).
Normalmente esses testes possuem  uma
sensibilidade e especifidade que pode variar de
80% a 95%, onde os titulos de anticorpos
encontrados podem indicar a gravidade da
doenca, dentre os testes soroldgicos a reacdo de
imunodifusdo em gel é a mais especifica, e de
custo mais acessivel, sendo mais viavel para o uso
de diagnostico de rotina para PCM.+

Embora apresentem uma boa
sensibilidade e especifidade para o diagndstico da
PCM, é importante ressaltar que alguns estudos
demostram que 0s testes possuem uma baixa
sensibilidade na investigagdo de infecgdes por P.
lutzii (TEIXEIRA et al.,, 2014). Ainda podem
produzir reacbes falso-positivas, onde podem
reacBes cruzadas com histoplasmose, aspergilose
e leishmaniose.

Recursos adicionais mais avancados para
o diagndstico da PCM foram desenvolvidos, como
a técnicas de imunablot, o teste de ELISA para
triagem, a pesquisa de antigeno especifico e
técnicas de PCR, estas apresentam maior exatidao
no diagndstico, mas nao estdo disponiveis para a
rotina de atendimento de PCM (SHIKANAI-
YASUDA et. al., 2017).

3.4 Tratamento da paracoccidioidomicose

P. brasiliensis é susceptivel a maioria das
drogas antifingicas, desta forma, varios
antifingicos podem ser utilizados para o
tratamento de pacientes com PCM, tais como
anfotericina B, sulfamidicos (sulfadiazina,

associagdo sulfametoxazol/trimetoprim), azélicos

(cetoconazol, fluconazol,

(SHIKANAI-YASUDA, 2015). Medicamentos

itraconazol)

como sulfamidicos e derivados tem sido usado
desde 1940 e consiste em um tratamento longo,
onde sua posologia é uma das desvantagens, pois
pode causar efeitos adversos, como reagdes de
hipersensibilidade, sintomas  gastrintestinais,
anemia hemolitica, além de ser altamente
distribuido por todo o organismo, mesmo no
sistema nervoso central (SNC), e 10-30% dos
pacientes com doenga ativa pode ter lesGes do
SNC. Também s&o usados medicamentos azolicos
(cetoconazol, fluconazol e itraconazol), o
cetoconazol foi usado com sucesso no tratamento
PCM, mas por possuir ma absor¢do e possuir
efeitos adversos como o aumento dos niveis de
transaminases, reacdo de hipersensibilidade da
pele, vémitos, nduseas e anorexia, foi substituido
pelo itraconazol (GOLDANI; WIRTH, 2017).

O fluconazol pode ser utilizado de forma
oral e intravenosa sua principal desvantagem é
baixa eficacia em casos disseminados. Os efeitos
adversos incluem nauseas, erupcbes cutaneas,
vomitos, dor abdominal e diarreia. Ja o
itraconazol é considerado de 10 a 100 vezes mais
ativo do que o cetoconazol em células fungicas,
possui uma meia vida de 17 a 21 dias permitindo
a sua prescri¢do, uma vez por dia 99,9% da droga
se liga as proteinas do plasma, e ndo atravessa a
barreira hemato-encefalica, desta forma sdo
encontradas em baixos niveis no fluido cerebral.
A anfotericina B tem uma meia-vida de alguns
dias, podendo ser administrado em dias
alternados, considerado um composto fungistatico
e fungicida altamente ativo, tem sido usada desde

1958 para o tratamento de casos mais graves de
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PCM. Anfotericina B é excretada na bile apds
metabolizacdo hepatica e pode causar efeitos
adversos como, hipocalemia, acidose tubular
renal, diminuicdo da filtracdo glomerular e
anemia hipocrémica normocitica (SHIKANAI-
YASUDA, 2015).

O itraconazol é um antifngico que
possui um largo espectro, clinicamente utilizado
para tratamento de uma grande de variedade de
infecgBes fungicas como aspergilose,
blastomicose, coccidioidomicose,  criptocose,
histoplasmose, esporotricose,
paracoccidioidomicose, entre outras. A utilizacdo
do itraconazol para a PCM foi demostrada tanto
“’in vivo’” como ‘’in vitro’’. No Brasil é
encontrado somente na forma de uso oral em
capsulas, sendo que o itraconazol pode ser
administrado em doses elevadas (400 mg por dia
ou duas vezes por dia), pois os efeitos adversos
sdo pouco frequentes nas doses recomendadas,
ocorrendo, tais efeitos sdo facilmente controlados,
incluem nauseas, vOmitos, aumento das
transaminases  séricas, erupcdo  cuténea,
hipocalemia, hipotrigliceridemia e hiperuricemia
(SHIKANAI-YASUDA, 2015).

De acordo com dados descritos em
Shikanai-Yasuda (2002), o tratamento com
itraconazol se mostra eficaz com menos tempo de
duracdo do tratamento, outros  estudos
comparativos demonstram que o0 uso do
itraconazol para o tratamento da PCM tem sido a
droga de escolna na maioria dos casos
(MENEZES; SOARES; FONTES, 2006).
Estudos mostram que na maioria dos casos 0S
azois de acdo rapida sdo alternativas terapéuticas

boas nos casos das formas mais leves da doenca.

Os casos moderados a graves necessitam de
tratamentos ~ mais  prolongados. Estudos
comparativos mostram que o uso do itraconazol é
capaz de induzir cura em pacientes cronicamente
infectados. Ainda existe a necessidade de busca
por combinagdoes e novas drogas capazes de
modular uma resposta imune mais eficaz nos
casos graves de PCM (GOLDANI; WIRTH,
2017).

Alguns relatos demostram que 0s
antifangicos podem interagir de maneira
sinérgicas com 0s mecanismos microbicidas de
polimorfonuclares (PMN), através de mecanismos
diretos e regulados por citocinas inflamatdrias,
como no caso da anfoterina B. Estudos
demostraram que em camundongos tratados com
anfotericina B possuem um aumento na atividade
fungicida de macrdéfagos, onde foi descrito como
sendo um fator ativador de macrofagos, além de
aumentar a producdo de TNF-o. Também foi
demonstrado que a anfotericina B exerce efeitos
moduladores sobre PMN, estimulando a producéo
de citocinas inflamatérias, aumentando a
atividade fagocitaria. Dados com relacdo a
capacidade do itraconazol ser capaz de aumentar
a eficiéncia da resposta de PMN, ou influenciar a
resposta imune inata e adquirida ainda ndo sdo
concretos, apesar de ser a droga de escolha no
tratamento da PCM. Assim, considerando que o
tratamento  da  paracoccidioidomicose  é
prolongado, e que o uso de medicamentos pode
levar a efeitos colaterais e até mesmo o
desenvolvimento de resisténcia a fungos, o0s
estudos recentes utilizando a terapia a laser de

baixa intensidade (LLLT) tem mostrado uma
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alternativa no tratamento da doenca (GOLDANI;
WIRTH, 2017).

A radiacdo LASER de baixa intensidade
(LLLT) possui propriedades anti-inflamatorias.
Possuem comprimentos especificos de onda, tendo
a capacidade de alterar o comportamento celular.
Os efeitos do laser de baixa intensidade na
aceleracdo da cicatrizacdo de feridas tém sido
atribuidos a varios fatores, entre eles a modulacdo
da produgéo dos fatores de crescimento e reducdo
na producdo de prostaglandinas. Alguns estudos
relatam que o uso do LLLT pode atuar em
processos intracelulares, onde a luz pode ser
absorvida por componentes da cadeia respiratoria
mitocondrial, podendo resultar em aumento da
producdo de espécies reativas de oxigénio. Pode
aumentar a producdo de prostaglandina. Assim o
LLLT pode ter um papel na terapia
imunobioldgica para as doencas do sistema imune
podendo ativar e aumentar a reacdo normal dos
componentes do sistema imunoldgico (MENDES
etal., 2017).

Estudos demostraram que a irradiagdo
com LLLT mostrou ter um efeito anti-
inflamatdrio e pré inflamatério de acordo com o
local e 0 momento da irradiacdo. Desta forma
dados na literatura mostram que camundongos
infectados com P. brasiliensis nas patas e
tratados com irradiacdo a laser baixa poténcia
neste local, tiveram uma reducdo do edema de
pata, apresentaram também uma cicatrizacdo
mais rapida das feridas e nenhuma forma de P.
brasiliensis detectada no local, enquanto o grupo
controle apresentou maltiplos fungos vidveis no
local da infecgdo. Dados apresentados por Burger

et al (2015) demostraram que o uso do LLLT em

camundongos infectados por P. brasiliensis foi
capaz de causar um aumento da capacidade
fungicida e também permitiu recrutar PMN mais
ativos, capazes de combater a cepa altamente

virulenta P. brasiliensis (Pb18).

4 CONSIDERAGOES FINAIS

A partir dos dados encontrados na
literatura é possivel perceber os desafios do
diagnostico desta micose. Desta forma, pode-se
considerar um dos fatores primordiais na
dificuldade do tratamento desta doenca é o
diagnostico definitivo. O diagnostico muito das
vezes pode partir de a dificuldade do médico ndo
solicitar o exame correto e ndo compreendendo 0s
aspectos clinicos apresentados por esta doenca.
Além disso, a grande dificuldade é em
profissionais que saibam fazer a correta
identificacdo das formas fungicas nos materiais a
fresco recebidos e em bidpsias. Também é valido
mencionar que um dos grandes desafios é que o
tratamento é prologado e desta forma muita das
vezes 0 paciente pode abandona-lo e dificultando
ainda mais 0 sucesso terapéutico. Estudos tem
sido realizado com o intuito de abreviar o tempo
de tratamento e assim evitar que o paciente
abandone o uso dos medicamentos. Programas de
disseminacdo descrevendo o que é a doenca e
formar de identificar e tratar podem reduzir estes
desafios e também programas de prevengdo com
intuito de informar a populagdo sobre a possivel
ocorréncia desta micose e a importancia de

procurar assisténcia médica.
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