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RESUMO

Introducdo: As infec¢des fungicas afetam comumente a cavidade oral em pacientes com
imunodeficiéncia. Por isso, o cirurgido dentista deve estar atento a essas lesdes em decorréncia
da sua variabilidade clinica e da diversidade no perfil epidemiologico. O maior risco de infec¢ao
fingica oral ocorre diante de alteragdes no sistema imune do hospedeiro, que favorece a
disseminagdo sist€émica da doenca e consequentemente instalagdo da infeccdo. Objetivos:
Analisar laudos anatomopatoldgicos, laminas histologicas e dados clinicos de lesdes fungicas
diagnosticadas entre 2006-2023 no Laboratorio de Patologia Bucal (LPB) da Universidade
Federal de Santa Catarina (UFSC). Metodologia: Os dados clinicos e histopatologicos dos
pacientes foram obtidos através de laudos anatomopatoldgicos que incluiram: sexo, idade,
etnia, localizagdo anatomica da lesdo, caracteristicas clinicas, diagnéstico clinico e
histopatologico e outras informagdes, como uso de préotese, consumo de tabaco e outras drogas,
imunossupressdo ou doencas de base. Resultados: Candidiase oral (CO) e
Paracoccidioidomicose (PCM) foram as lesdes fungicas mais comuns, e afetaram
principalmente pacientes na 5* década de vida. A propor¢ao de homens e mulheres foi de 1,7:1.
CO acometeu principalmente moradores da area urbana enquanto a PCM moradores da area
rural. Conclusdo: Alguns fatores podem influenciar diretamente no diagndstico das infe¢des
fungicas orais, incluindo a automedicagdo, a dificuldade de reconhecimento das lesdes pelos

profissionais da saude e a falta de equipes de satde bucal em unidades hospitalares.

Palavras-chave: Servicos de Diagnostico, Imunidade, Micoses.



ABSTRACT

Introduction: Fungal infections commonly affect the oral cavity as the main site of involvement.
Therefore, the dental surgeon must be aware of these lesions due to their clinical variability and
diversity in the epidemiological profile. The greatest risk of oral fungal infection occurs in the
face of changes in the host's immune system, which favors systemic dissemination and,
consequently, installation of the infection. Objectives: To analyze anatomopathological reports,
histological slides and clinical data of fungal lesions diagnosed between 2006-2023 at the
Laboratory of Oral Pathology (LPB) of the Federal University of Santa Catarina (UFSC).
Methodology: The clinical and histopathological data of the patients will be obtained through
anatomopathological reports such as sex, age, ethnicity, anatomical location of the lesion,
clinical and microscopic diagnosis, and other information including use of dental prostheses,
cigarettes and other drugs, immunosuppression or underlying diseases. Results: Oral
candidiasis (OC) and Paracoccidioidomycosis (PCM) were the most common fungal lesions,
and mainly affected patients in the 5th decade of life. The ratio of men and women was 1.7:1.
OC mainly affected residents of urban areas while PCM affected residents of rural areas.
Conclusion: Some factors can directly influence the diagnosis of oral fungal infections,
including self-medication, the difficulty in recognizing lesions by health professionals and the
lack of oral health teams in hospital units.

Keywords: Diagnostic Services, Immunity, Mycoses
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INTRODUCAO

Lesdes fungicas orais sdo comumente diagnosticadas em pacientes com algum grau
de imunossupressdo ou imunodeficiéncia, uma vez que, o hospedeiro se torna mais suscetivel
a infec¢cdo devido a deficiéncia em seus mecanismos de defesa. Na grande maioria dos casos,
as lesdes fungicas orais representam as primeiras manifestagdes de uma infeccdo fungica

sistémica (TELLES; KARKI; MARSHALL, 2017).

Essas lesdes, podem ter apresentacdo clinica variavel, desde lesdes com simples
diagnostico, até lesdes com capacidade de mimetizar neoplasias malignas (SALZER et al.,
2018). Por essa razdo, o cirurgido dentista deve estar apto a identificar as manifesta¢des clinicas,
sintomatologia e métodos diagndstico das infec¢des fungicas, a fim de conduzir o curso do

tratamento das lesdes orais da maneira mais adequada para cada caso.

Muitas doengas fungicas apresentam manifestacdes orais, como: candidiase oral (CO),
paracoccidioidomicose (PCM), aspergilose, histoplasmose, blastomicose, criptococose e
zigomicose. Exceto a candida, a forma de transmissdo dessas doencas se da de forma aérea. O
que as difere de maneira geral, ¢ o acometimento sistémico podendo manifestar-se de maneira

superficial ou profunda (KOHLER et al., 2017).

A candidiase ¢ a infec¢do fingica mais prevalente dentre as citadas, visto que o fungo
jé& habita o hospedeiro nas condig¢des normais, € a doenca se manifesta em situagdes especificas,
como uma baixa do sistema imunologico. Dentre as demais infecgdes, a mais prevalente na
América Latina ¢ a PCM, caracterizada como uma micose profunda capaz de apresentar
manifestagdes sistémicas graves, incluindo lesdes em cavidade bucal. A doenga ¢ endémica em

regides rurais de clima subtropical (SOUZA et al., 2019).

Embora diversos estudos tenham abordado a prevaléncia de lesdes fungicas no Brasil
(DUTRA et al., 2018; BOTELHO et al., 2022), a proposta deste estudo ¢ determinar o perfil
clinico-patologico das doencas fungicas bucais que afetam pacientes em Santa Catarina, em um

servico de referéncia em Patologia Oral.
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1.1 PARACOCCIDIOIDOMICOSE

1.1.1 Caracteristicas clinicas

Paracoccidioides brasiliensis ¢ o agente infeccioso da PCM, sendo um fungo
dimorfico que cresce como micélio ou forma de hifas. A PCM ¢ adquirida pela inalagdo dos
esporos, o que torna os pulmdes o local mais afetado. A infeccdo pode se espalhar para outros
sitios anatdmicos, como pele e mucosa oral. As areas intraorais mais afetadas sdo palato,
mucosa alveolar e gengivas (HAHN et al., 2019). As principais caracteristicas sistémicas da
PCM sao febre, linfadenopatia, fadiga e tosse persistente.

A PCM ¢ uma micose sistémica endémica na América Latina causada por fungos
termodimorficos pertencentes ao género Paracoccidioides (TEIXEIRA et al., 2020). Nas
ultimas duas décadas, a compreensdo do conceito filogenético de espécie e das variagdes
moleculares dentro deste género evoluiu, resultando em mudancas em sua classificacao
taxondmica, apesar de as implicagdes destas novas espécies na apresentacdo clinica e no
tratamento ainda ndo sejam totalmente compreendidas (DE MACEDO et al., 2019), elas podem
influenciar significativamente no processo diagnostico (CACERES et al., 2022).

As infecgdes usualmente ocorrem em dreas rurais, entretanto, os sintomas podem se
manifestar anos ou décadas depois, quando o paciente ja ndo vive mais nas areas endémicas. O
Brasil representa 80% dos casos de PCM diagnosticadas, principalmente na regido Norte do
pais (MARTINEZ, 2017). O tabagismo foi associado a 90% dos pacientes diagnosticados com
PCM crénica, levando ao aumento do risco de desenvolver a doenca nos pacientes fumantes
em relagdo aos ndo fumantes, assim como a ingestdo de alcool também aumenta esse risco
(QUEIROZ-TELLES et al., 2020).

A PCM cronica esta presente em adultos variando de 30 a 60 anos, e
predominantemente em homens. Essa predominéncia pode ser explicada pela agdo protetora do
hormonio estrogénio em mulheres (SHANKAR et al., 2011) o que inibe a transformacao do
fungo em levedura.

As manifestacdes clinicas da PCM podem ocorrer em qualquer 6rgdo do corpo,
entretanto as manifestacdes mais significativas ocorrem em: pulmdes, mucosas, linfonodos e
tubo digestivo (QUEIROZ-TELLES et al., 2020). Clinicamente as lesdes bucais de PCM
podem ser caracterizadas como ulceras Unicas ou multiplas, de contorno e borda irregulares,

com superficie granulomatosa conferindo o aspecto moriforme (semelhante a um morango),
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acompanhadas muitas vezes de prurido e ardor (DUTRA et al.,2018). Essas lesdes muitas vezes
sdo as primeiras manifestacdes clinicas que os pacientes infectados apresentam (SHIKANAI-

YASUDA et al., 2017).

1.1.2 Diagnostico

Quando se trata de lesdes bucais, a biopsia seguida do exame histopatolégico ¢
considerada o padrdo ouro para o correto diagnostico de PCM, com a possivel verificagdo do
agente patologico (THOMPSON et al., 2021). A detec¢do de particulas fungicas pode ser
realizada por meio de analise microscdpica utilizando métodos de coloracdo como o corante
Gomori-Grocott ou PAS (&cido periddico-Schiff), que permitem a visualizagdo desses
microrganismos. Outros métodos também podem ser utilizados para realizar o diagnostico
incluem: citologia esfoliativa, sorologia, exame de escarro, radiografia de torax, culturas, exame

molecular, imunolégicos e biomarcadores (TOMO et al., 2020).

1.1.3 Diagnostico diferencial

Estudos mostram que o principal diagndstico diferencial da PCM ¢ o carcinoma de
células escamosa (CCE), principalmente devido aos aspectos da lesdo, sendo lesdes ulceradas
com bordos irregulares, e pelos sitios de maior indice de acometimento (OSORIO-COCK et
al., 2023). Outro diagndstico diferencial ¢ a Leishmaniose mucocutanea, que ¢ uma doenga
parasitaria e compartilha semelhangas clinicas com a PCM. Além disso, a leishmaniose ¢ a
PCM apresentam um grau de convergéncia territorial, pois ambas sdo endémicas em regides
semelhantes da América Latina (VICENTE; FALQUETO, 2018). As lesdes orais da sifilis
secundaria e tercidria apresentam, em alguns casos, semelhangas com as lesdes orais de PCM,
sendo considerado um importante diagnéstico diferencial (SCHEMEL-SUAREZ; LOPEZ-
LOPEZ; CHIMENOS-KUSTNER, 2015).

1.1.4 Caracteristicas histopatologicas

Microscopicamente, a PCM pode apresentar revestimento epitelial exibindo acantose,
com hiperplasia pseudoepiteliomatosa, resultando em extensdes epiteliais. Microabscessos
intraepiteliais sdo comuns, assim como, muitas cé¢lulas gigantes multinucleadas no interior do

tecido conjuntivo, organizadas em granulomas compostos principalmente por linfocitos e
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macrofagos. P. brasiliensis sdo encontrados principalmente no tecido conjuntivo ou interior de
células gigantes multinucleadas. A coloracdo de Gomori-Grocott confirma a presenca de
leveduras, que apareceram com aspecto globoso impregnado de prata. Alguns deles
apresentavam multiplos brotamentos com aparéncia de “orelha de Mickey” (SOUZA et al.,

2019).

1.1.5 Tratamento

Na PCM, a escolha do método de tratamento depende dos 6rgdos afetados na infecgao,
duracdo e manifestacdes clinicas. O plano de tratamento deve ser feito de maneira
individualizada levando em consideracao as comorbidades, ao estado nutricional do paciente e
ao uso de medicamentos no inicio do tratamento (SHIKANAI-YASUDA, 2015). Além disso,
a adesdo do paciente a farmacoterapia ¢ crucial e a escolha dos medicamentos depende da
gravidade do quadro.

O tratamento usualmente ¢ realizado pelo uso de medicamentos como: Anfotericina
B, Cetoconazol, Fluconazol, Posaconazol, Itraconazol e Terbinafina. A Anfotericina B se
destaca para o tratamento de casos graves de PCM em adultos, criangas e adolescentes. Podendo
ser administrado por via intravenosa e/ou oral. Esse medicamento pode vir apresentar alguns
efeitos colaterais, tais como nefrotoxicidade, sendo necessario um uso cauteloso (SALDANHA
etal., 2016).

Atualmente as evidéncias indicam que o uso do Itraconazol ¢ mais eficaz quando
administrado em um periodo mais curto, e alguns estudos comparativos sugerem que, na
maioria dos casos, este medicamento ¢ o preferido na escolha do tratamento da PCM
(GOLDANI; WIRTH, 2017).

Numerosos desafios surgem no tratamento da PCM, os profissionais de satide devem
levar em consideragdo o potencial de recidiva desta micose sistémica, como também, o
desenvolvimento de sequelas devido a um tratamento prolongado (MENDES et al., 2017). Um
dos maiores desafios para obter o sucesso terapéutico tratando PCM, se deve pela situacao
socioecondmica da maior parte dos pacientes, visto que, essa micose ¢ endémica em regides
rurais, com baixa escolaridade e muitas vezes com dificuldade no acesso a servigos de saude, o
que deixa esses pacientes mais susceptiveis a atrasos no diagnostico e consequentemente uma

piora no prognostico da doenga (SHIKANAI-YASUDA et al., 2017).
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1.2 CANDIDIASE ORAL

1.2.1 Caracteristicas clinicas

CO ¢ a infec¢do fingica mais comum na cavidade oral, geralmente presente e
inofensiva na microbiota oral humana. Quando o estado imunoldgico do hospedeiro esta
comprometido, a CO tende a promover sinais e sintomas clinicos (REINHARDT et al., 2018).
Por ter suas manifestagdes infecciosas caracterizadas como infec¢do oportunista, ¢ comum em
pacientes com doengas cronicas como hipertensdo, diabetes e asma (PELLON; SADEGHI
NASAB; MOYES, 2020). A CO surge de varios fatores que alteram a composicdo qualitativa
e quantitativa das comunidades microbianas, com énfase maior em: alteracdes na flora
microbiana da cavidade oral devido ao uso de medicamentos, juntamente com outros fatores
mecanicos ¢ quimicos que causam danos a mucosa oral, tais como: exposi¢do a nicotina e
utilizagdo de proteses, sendo assim, a candidiase oral pode afetar uma ampla faixa etria, desde
criangas até idosos (KRIKHELI ef al., 2021).

Dentre as espécies de Candida mais prevalentes encontradas em individuos saudaveis
e infectados a C. Albicans ¢ a mais prevalente em todas as dreas, sendo responsavel por mais
de 80% dos fungos isolados encontrados nas candidiases. Dentre as outras espécies de Candida
que estdo presentes em nimeros menores, € possuem uma menor taxa de patogenicidade, o seu
conhecimento se faz cada vez mais importante devido ao aumento da resisténcia a agentes
antifangicos (LEWIS; WILLIAMS, 2017).

A CO apresenta diversas formas clinicas, sendo classificadas em: Glossite romboidal
mediana, com dreas mucosas atroficas assintomaticas e avermelhadas; Queilite angular, com
arecas avermelhadas, lesoes de fissura, irritacao e sensagao de ferida; Candidiase atréfica cronica
(CAC), caracterizada como areas vermelhas e assintomadticas; Candidiase hiperplésica, que
apresenta placas brancas ndo removiveis e assintomadticas; Candidiase pseudomembranosa,
caracterizada por placas brancas cremosas; e Candidiase eritematosa, caracterizada por maculas
vermelhas e sensacdo de queimacdo (REINHARDT et al., 2018). Clinicamente, as

manifestagdes sdo de forma aguda ou cronica.

1.2.2 Diagnostico
Para o diagnostico de CO a principal alternativa ¢ a citologia esfoliativa, quando se trata

de lesdes em boca, podendo variar a depender do tipo de candidiase oral (YAO et al., 2019).
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Em alguns casos, a biopsia também pode ser feita para excluir lesdes com potencial de
malignidade ou até mesmo neoplasias. Nas situagdes mais superficiais como a candidiase
pseudomembranosa, queilite angular e outras formas mais presuntivas de candidiase, o
diagnéstico final pode ser feito através da utilizacdo de agentes antifingicos topicos, sendo
concluido este diagnodstico apds resultados positivos na auséncia de sinais e sintomas, pela

resposta da terapia (TELLES; KARKI; MARSHALL, 2017).

1.2.3 Diagnostico diferencial

A CO por apresentar diferentes formas clinicas, deve-se incluir diferentes diagndsticos
diferenciais, sendo os mais comuns: leucoplasia, similar com a Candidiase Hiperplasica por
apresentar placas brancas ndo removiveis a raspagem (VILLA; WOO, 2017); liquen plano por
apresentar lesdes atroficas, eritematosas e em alguns casos se apresentar como placas brancas
(WERNECK et al., 2016); eritroplasia que se apresenta como lesdes avermelhadas e faz
diagnostico diferencial com a CAC que consiste em lesdes eritroplasicas muitas vezes
assintomaticas(HOLMSTRUP, 2018) .

Algumas outras lesdes fazem diagnsotico diferencial com a CO, porém com uma menor
incidéncia como: CCE, linha alba, queimaduras térmicas e quimicas (MILLSOP; FAZEL,
2016).

1.2.4 Caracteristicas histopatologicas

Por ser um fungo dimorfico C. albicans se apresenta em forma celular fungica
leveduriforme, como também em filamentos chamados de pseudo-hifas. A presenca de
leveduras, hifas e até mesmo as pseudo-hifas juntamente com grupo de células epiteliais e com
alteracdes inflamatdrias pode ser analisada nos exames citopatologicos. Quando utilizado o
método de coloragdo de PAS, as hifas e leveduras de Candida spp. tem a parede celular corada
através dos carboidratos que existem em abundancia na parece celular dos fungos, e usualmente
estdo acompanhadas de células epiteliais escamosas, células inflamatérias e células

ceratinizadas com halo perinuclear (PICCIANI et al., 2013).

1.2.5 Tratamento
O tratamento da CO ¢ realizado através de medicamentos antifiingicos, geralmente

inclui-se o uso de um medicamento sistémico, sendo o mais utilizado o fluconazol de 7 a 14
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dias, como também, um tratamento topico para o alivio das lesdes em boca, com pomadas, gel
ou solucdes, sendo utilizado geralmente miconazol ou nistatina. O cuidado com proteses
dentarias e mucosa bucal também s3o medidas esséncias para o sucesso do tratamento. O
acompanhamento do caso ¢ extremamente necessario € os prazos para a continuidade do
tratamento devem ser seguidos corretamente, devido a riscos hepaticos e renais de alguns

medicamentos antifingicos (KRIKHELI et al., 2021).



22

2 OBJETIVOS

2.1 Objetivo Geral
Analisar retrospectivamente as caracteristicas clinicopatoldgicas das lesdes fingicas
diagnosticadas no Laboratério de Patologia Bucal (LPB) da Universidade Federal de Santa

Catarina (UFSC) nos ultimos 17 anos.

2.2 Objetivos Especificos

 Realizar um levantamento dos dados clinicos dos pacientes com lesdes fungicas

diagnosticadas pelo LPB-UFSC;

* Determinar a prevaléncia dessa lesdo, sitio anatomico, tempo de evolugdo e

metodologias de diagnodstico;

» Revisar as laminas histologicas e citologicas, coradas em H&E ou coloragdes

especiais.
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Resumo

Introducao: As lesdes da cavidade oral possuem diversas naturezas etioldgicas, sendo
as infecgdes fungicas comumente diagnosticadas em pacientes com comorbidades e baixa

resposta imunologica.
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Objetivos: Este estudo tem como objetivo avaliar o perfil clinico-patoloégico das doengas
fungicas bucais que acometem pacientes do Estado de Santa Catarina, Brasil, em um servico de
referéncia em Patologia Bucal.

Métodos: De marco de 2006 a margo de 2023, foram avaliados 4.942 fichas de bidpsia do
Laboratorio de Patologia Bucal e dados clinicos de todos os casos diagnosticados como
infec¢des fungicas com manifestagdo oral.

Resultados: As infecgdes fungicas representaram 1,8% do total de casos, 18 correspondendo a
Paracoccidioidomicose (PCM) e 73 a candidiase oral (CO). A média de idade dos pacientes
com diagnostico de PCM foi de 51,5 = 9,4 anos e de CO foi de 52,5 + 13,6 anos. Os homens
foram mais afetados por ambas as infecgdes. Quanto aos sintomas, 61,5% dos pacientes com
PCM relataram sintomas dolorosos, enquanto 71,9% dos CO relataram lesdes assintomaticas.
A maior frequéncia de lesdes por PCM foi evidenciada em multiplas regides anatomicas, sendo
a ulcera o aspecto mais observado. Na CO, a lingua foi o local mais acometido e o aspecto mais
observado foram placas brancas removiveis.

Conclusao: A baixa prevaléncia de lesdes fungicas orais diagnosticadas pode ser resultado de
limitagcdes técnicas no diagndstico, automedicacdo do paciente e aplicagdo de exames
terapéuticos como manejo clinico. A equipe de saude bucal integrada ao corpo clinico hospitalar
favoreceria o diagnostico precoce de lesdes fingicas bucais e a prevengdao de complicagdes

sistémicas.

Palavras-chave: Candidiase Oral, Estomatites, Micoses, Paracoccidioidomicose.

Introducdo

Lesoes fungicas orais sio comumente diagnosticadas em pacientes com algum grau de
imunossupressdo ou imunodeficiéncia, uma vez que o hospedeiro se torna mais suscetivel a
infeccdo devido a deficiéncia em seus mecanismos de defesa. Diversas lesdes fingicas orais
representam as primeiras manifestacdes da doenca, com apresentagdo clinica variavel e
mimetizando neoplasias malignas.! Diversas doengas fungicas atingem a cavidade oral, como
a candidiase oral (CO) e a paracoccidioidomicose (PCM). Essas doengas sdo muito comuns no

Sul do Brasil. A PCM ¢ uma micose profunda, com grande prevaléncia na América Latina,
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especificamente na América do Sul. E considerada endémica no Brasil, Coldombia, Venezuela
e Argentina.’

Paracoccidioides brasiliensis é o principal agente infeccioso da PCM. E um fungo
dimorfico que cresce como micélio ou forma de hifa. A PCM ¢ adquirida pela inalagdo dos
esporos, o que torna os pulmdes o local mais afetado. A infeccdo pode se espalhar para outros
sitios anatdmicos, como pele e mucosa oral. As lesdes orais podem ser caracterizadas como
ulceras dolorosas, Unicas ou multiplas, com aspecto moriforme. As areas intraorais mais
afetadas sdo palato, mucosa alveolar e gengiva.> As principais caracteristicas sistémicas da
PCM sao febre, linfadenopatia, fadiga e tosse persistente.

CO ¢ a infeccdo fingica mais comum na cavidade oral. Geralmente ¢ considerada
presente e inofensiva na microbiota oral humana. Quando o estado imunolégico do hospedeiro
estd comprometido, o CO tende a promover sinais e sintomas clinicos.* Como suas
manifestagdes infecciosas sdo caracterizadas como uma infec¢do oportunista, ¢ comum em
pacientes com doengas cronicas como hipertensio, diabetes € asma.> A CO afeta uma ampla
faixa etaria sendo muito comum entre usuarios de proteses dentarias. Clinicamente, as
manifestagdes orais sdo de forma aguda ou cronica.

Embora existam alguns estudos brasileiros sobre a prevaléncia de lesdes fingicas
orais, esses estudos ndo determinam as possiveis limitagdes no processo diagndstico, sendo o

sul do Brasil considerado endémico para algumas cepas fungicas.

Meétodos

Este estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa com Seres Humanos da
Universidade Federal de Santa Catarina (CAAE 42095715.1.0000.0121). O estudo consistiu
em um levantamento dos dados clinicos e histopatologicos de pacientes com doengas fingicas
bucais, diagnosticados no Laboratorio de Patologia Bucal (LPB) da Universidade Federal de
Santa Catarina (UFSC).

Foram analisados 4.942 relatorios emitidos entre mar¢o de 2006 e margo de 2023. Os
dados foram obtidos de laudos histopatologicos que incluiram: sexo, idade, etnia, localiza¢ao

anatomica da lesdo, caracteristicas clinicas da lesdo, diagnoéstico clinico, profissdo, diagndstico
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histopatologico e outras informagdes, como uso de prétese, consumo de alcool, uso de cigarros
e outras drogas, ou doengas de base.

Para definicdo da localizagdo anatomica, a referéncia adotada foi a Classificagdo
Internacional de Doencas (CID - 10), da Organizacdo Mundial da Satde (OMS). Os sitios
anatomicos considerados foram labios (CID.C00), lingua (CID.C02), gengivas (CID.C03),
assoalho da boca (CID.C04), palato (CID.C05), mucosa bucal (CID.C06.0), vestibulo
(CID.CO06.1) e area retromolar (CID.C06.2). A andlise estatistica foi realizada no programa
SPSS, versao 23.0. Os testes qui-quadrado e exato de Fisher foram aplicados em comparagao
com as variaveis categoricas. O teste T de Student foi utilizado para varidveis continuas

adotando intervalo de confianga de 95% e valor de P < 0,05.

Resultados

Do total de 4.942 laudos analisados, 91 casos (1,8%) corresponderam a infecg¢des
fingicas. Desse nimero, 18 casos (19,78%) eram de PCM e 73 (80,22%) de CO. Todos os casos
de PCM tiveram bidpsia como método diagndstico. Além da coloracdo convencional com
hematoxilina e eosina, foram utilizadas coloragdes histoquimicas de Grocott-Gomorri e acido
periodico de Schiff para confirmar o diagndstico na maioria dos casos (Fig. 1).

A idade dos pacientes com PCM variou de 33 a 67 anos, com média de idade de 51,5
+ 9,4 anos. Os homens foram mais afetados pela PCM que as mulheres (P = 0,019). Quanto a
cor da pele, os brancos representavam 94,1%. Quanto aos sintomas, 61,5% dos casos
apresentaram alguns sintomas como dor, perda de peso, disfagia, tosse, sialorreia e febre.
Quanto a habitabilidade, 53,8% dos pacientes residiam em zona rural. Dentre os pacientes com
PCM, 27,7% eram fumantes. Houve maior frequéncia de lesdes de PCM em multiplas regides
anatomicas (44,4%) do que em lesdes isoladas. Quanto ao aspecto das lesdes, 46,2%
apresentavam aspecto ulcerado. As principais hipoteses clinicas de diagndstico antes da analise

histopatologica foram PCM, CCE e sifilis. Dados adicionais sdo mostrados na Tabela 1.
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Fig 1 A, Paracoccidioidomicose oral (PCM) mostrando lesdes avermelhadas espalhadas no
rebordo alveolar inferior. B, P. brasiliensis no interior de células gigantes multinucleares (H&E,
aumento 400x). C, Candidiase oral (CO) envolvendo o dorso de lingua palato de um paciente
com imunossupressdo. D, Coloracdo de acido periddico de Schiff mostrando inumeras hifas de
Candida sp ap6s citologia esfoliativa (aumento 400x).
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Tabela 1- Achados clinicos de microscopicos nos diferentes grupos com infec¢do fingicas

orais.
Variaveis CcO PCM P - Valor
(n=73) (n=18)
Idade 52.5+13.6 51.5+9.4 0.766°
Sexo Masculino:Feminino 42:31 16:2 0.010°
Branco 52(76.5%) 16(94.1%)
Pele Preto 16(23.5%) 1 (5.9%) 0.174
ND 3 1
Urbana 29(93.5%) 6 (46.2%)
Ocupagio Rural 2 (6.5%) 7 (53.8%) 0.001"
ND 42 5
Sim 9 (28.1%) 8 (61.5%)
Sintomatologia Nao 23(71.9%) 5 (38.5%) 0.048°
ND 41 5
Labio 10(13.7%) 1(5.6)
Lingua 21(28.8%) 2 (11.1%)
Mucosa Bucal 10(13.7%) 4 (22.2%)
Localiza¢do Anatémica Palato 6(8.2%) 16) 0.042°¢
Assoalho de boca 22.7) 1(5.6)
Gengiva/rebordo 13(17.8%) 1 (5.6%)
alveolar
Areas multiplas 11(15.1%) 8 (44.4%)
Placa branca 39(63.9%) 2 (15.4%)
Ulcera 18(29.5%) 6 (46.2%)
Noédulo 2 (3.3%) 0(0.0)
Aspecto da Lesdo Moriforme 0(0.0) 4 (30.8%) 0.001¢
Aspectos multiplos 2 (3.3%) 1 (7.7%)
ND 12 5
Método Diagnéstico Biopsia 3 (4.1%) 18(100.0%) <0.001°
Citologia 70(95.9%) 0(0.0)

CO, Candidiase oral; PCM, Paracoccidioidomicose; ND, ndo disponivel. * Student t-test. * Fisher’s Exact Test. ¢ Pearson

Chi-Square.
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Dentre os resultados relacionados a CO, a grande maioria (95,9%) dos casos
notificados foi diagnosticada por meio de citologia esfoliativa. A faixa etaria dos pacientes
acometidos por CO variou de 14 a 80 anos, com média de idade de 52,5 = 13,6 anos. Nao houve
diferenga entre o nimero de homens e mulheres acometidos por candidiase (P = 0,944). Quanto
a cor da pele, os brancos representaram maior envolvimento em ambos os sexos (76,5%).
Quanto a localizag¢ao anatomica do CO, a lingua foi o local mais frequente.

De todos os pacientes analisados, 71,9% relataram lesdes de CO como assintomaticas.
A maioria das lesoes (63,9%) foi descrita clinicamente como placas brancas removiveis (Fig.
2). Dentre os pacientes com CO, 6 eram portadores de proteses dentarias parciais ou totais.
Quanto a habitabilidade dos pacientes, 93,5% residiam na regido urbana. As principais
hipoteses de diagndstico clinico foram CO, leucoplasia, eritroplasia e liquen plano. Outras
infeccdes fungicas como histoplasmose, criptococose, aspergilose ou zigomicose nao foram
identificadas no servi¢co do estudo. As doengas sistémicas mais comuns identificadas nos
pacientes com CO e PCM foram hipertensdo arterial, diabetes, sindrome da imunodeficiéncia

adquirida, lapus ertitematoso e doenga respiratdria cronica.

Discussdao

O presente estudo constatou que apenas 1,8% de todas as lesdes orais avaliadas eram
equivalentes a infec¢des fungicas. O baixo percentual de casos diagnosticados de infecgdes
fungicas orais na regido Sul do Brasil possivelmente ocorreu devido a limitagdes técnicas no
diagnéstico, a automedicagdo do paciente e a aplicacdo de testes terapéuticos como manejo
clinico. Em estudo multicéntrico de Arruda e cols.® realizado no Brasil, foi demonstrada uma
frequéncia relativa de 0,3% de casos de PCM em 108.304 arquivos de biopsia oral avaliados,
semelhante ao presente estudo, que obteve 18 casos de PCM em 4.942 fichas de biopsia orais,
correspondendo a 0,36%.

Uma pratica comum entre os clinicos € o teste terapéutico, que a partir da suspeita de
infeccdo fungica, sdo administrados antifingicos ao paciente. Se ndo houver remissdo da
doenga, ¢ planejada uma bidpsia ou citologia. Esta intervencdo também pode justificar o
pequeno numero de casos levantados no presente estudo. Em contrapartida, o uso
indiscriminado de testes terapéuticos pode atrasar o diagndstico de outras lesdes orais nao

fungicas, além do custo da terapia e da alta toxicidade desses medicamentos.’
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Os antifingicos utilizados em testes terapéuticos e no tratamento de infec¢des sdo
considerados medicamentos de risco para rea¢des adversas. Grande parte desses medicamentos
pode causar insuficiéncia renal, devido supressao da produgdo de cortisol no paciente que esta
fazendo uso do medicamento. A hepatotoxicidade também pode ser um efeito adverso e sua
toxicidade ¢ ainda mais pronunciada em pacientes que ja apresentam fungio hepatica anormal.®

Nosso estudo constatou que os homens foram mais acometidos que as mulheres,
corroborando a informag¢io® que o hormonio feminino (B-estradiol) corresponde ao principal
fator para evitar que o fungo se diferencie para sua forma patologica. A presenca do hormonio
B-estradiol ¢ extremamente importante na modulagdo das respostas imunes e na prevengdo da
transformagdo do fungo em sua forma patogénica de levedura. Portanto, a ocorréncia de casos
de PCM em mulheres geralmente esta relacionada a deple¢do da taxa hormonal proporcionada
no periodo da menopausa’

A maior prevaléncia de acometimento de PCM segundo Trindade et al '* foi em
homens de 30 a 60 anos com média de 49,66. Nesse sentido, nosso estudo mostrou que os
homens foram mais acometidos, em 16 dos 18 casos ¢ a idade média foi de 51,55 anos. Outros
estudos também citaram essa mesma faixa etaria como a de maior prevaléncia.'! Sobre a CO,
houve distinto perfil, onde 57,53% dos casos diagnosticados foram representados por homens,
em contraste com estudo de Meira et al ', que mostrou semelhanga entre o envolvimento de
homens e mulheres.

No estudo retrospectivo de Meira e cols '? houve predominio de CO em palato e
lingua. No presente estudo, a lingua foi o principal local de acometimento, seguida pelo 1abio
e gengiva. Corroborando com Arruda®, 53,8% dos pacientes com PCM residiam em zona
urbana, mas grande parte pode ter tido contato prévio ou trabalhado em zona rural.

Durante muito tempo, o fungo Paracoccidioides brasiliensis foi considerado o Unico
agente responsavel pela PCM, porém, alguns estudos genotipicos demonstraram variagdes
deste fungo restritas a determinadas regides da América do Sul, sendo dividido em PS1 (sendo
o mais comum isolado em diversas regides do Brasil), PS2 (isolados no Brasil e na Venezuela),
PS3 (isolado na Colombia) e PS4 (limitado apenas a Venezuela). Outra espécie do género
Paracoccidioides também foi identificada, sendo P. [utzii mais restritivo na regido Centro-
Oeste do Brasil. Ao comparar dados de patogenicidade e manifestacdes clinicas dessas

variagdes ao P. brasiliensis, nota-se que os dados ainda ndo sdo suficientemente relevantes. A
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maioria dos estudos realizados com PCM foi desenvolvida sem distingdo entre as espécies
envolvidas’.

Em geral, o fungo P. brasiliensis prefere habitats imidos, ricos em matéria organica
e sem alteragdes drasticas de temperatura, como solo e folhas. Dessa forma, as profissdes
relacionadas a agricultura, a pecudria e ao meio rural t€ém maior probabilidade de entrar em
contato com o fungo e posteriormente desenvolver a doenga!®. Embora a maioria dos pacientes
do presente estudo tenha relatado moradia urbana no momento do diagnoéstico, esses pacientes
podem ter antecedentes de habita¢do ou atividade ocupacional anterior em areas rurais. Sobre
o maior envolvimento do PCM em brancos (94,1%), esse resultado ¢ corroborado pelo maior
percentual de brancos que residem na regido Sul do Brasil, em relag@o as demais regides, onde
essa proporcao ¢ invertida.

O aspecto clinico mais comum da PCM foi a ulcera, presente em 46,2% dos casos,
em consonancia com o estudo de Vicente et al'*. Lesdes ulceradas na boca sdo muito comuns e
pela sua variedade etiologica, por vezes representam um desafio no diagnostico. Deve ser
realizada anamnese detalhada, exame fisico extra e intraoral. Em alguns casos, exames
complementares como citologia, bidpsia e exames sorologicos sdo essenciais para a
determinagdo do diagndstico. Lesdes infecciosas como sifilis, tuberculose, citomegalovirus e
CCE comumente apresentam aspecto ulcerativo, assim como a PCM. Além disso, lesdes
isoladas de PCM podem mimetizar malignidades orais, principalmente se a localiza¢ao for na
lingua ou no assoalho oral '>. Assim, o clinico deve estar atento as limitagdes do teste
terapéutico, devido a demora no processo diagnostico caso a infeccdo fingica ndo seja
confirmada.

Em relacdo as lesoes de CO, o principal aspecto clinico das lesdes no presente estudo
correspondem a placas esbranquigadas (63,9%), corroborando com estudos de Hellstein'®. O
diagnéstico correto das infecgdes fungicas ¢ de extrema importancia para a evolugdo clinica,
pois pode prevenir complicagdes pulmonares, nos casos de PCM, bem como complicagdes em
outros locais decorrentes de outras infec¢des oportunistas.

A citologia esfoliativa nos casos de PCM ndo ¢ o exame diagndstico mais
recomendado, pois a PCM se caracteriza por ser micose profunda, o que muitas vezes
dificultaria a identificagcdo de fungos na superficie da mucosa oral do paciente, podendo resultar

em alguns casos no risco de resultados falso-negativos para a doenga!’. Para casos suspeitos de



32

CO, a citologia esfoliativa funciona como uma ferramenta diagnostica de baixo custo, facil
execugdo € altamente especifica'®. Além disso, a citologia ¢ uma técnica ndo invasiva e ndo

requer intervengdo anestésica!®-

3.6 CONCLUSAO

Dentre os fatores que possivelmente contribuiram para o baixo nimero de infecgdes
fingicas orais neste estudo, destacamos a automedicac¢do e a dificuldade de reconhecimento
dessas lesdes pelos profissionais de satide. Assim, a presenc¢a de uma equipe de saude bucal no
corpo clinico hospitalar, principalmente nas unidades de terapia intensiva, aumentaria o
reconhecimento precoce de lesdes fungicas que podem levar a complicagdes clinicas e aumentar

o tempo de internacdo dos pacientes ou até causar a morte.
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4 CONSIDERACOES FINAIS

Baseando-se nos resultados alcangados no presente estudo, foi possivel concluirmos:

- As infec¢des fungicas representaram 1,8% do total de casos diagnosticados no
Laboratério de Patologia Bucal da UFSC;

- A citologia foi a metodologia de diagnostico mais comum nas infec¢des por CO,
enquanto a bidpsia foi a inica metodologia empregada nas infec¢des por PCM;

- Homens na 5* década de vida sdo mais acometidos por CO e PCM;

- Moradores ou ex-moradores de areas rurais sdo mais afetados por PCM enquanto
moradores de areas urbanas por CO;

- As doengas sistémicas mais comuns identificadas nos pacientes com infecc¢des
fungicas foram hipertensdo arterial, diabetes, sindrome da imunodeficiéncia adquirida, lapus
ertitematoso e doenga respiratdria cronica;

- Presenca de uma equipe de satde bucal no corpo clinico hospitalar possivelmente
aumentaria o reconhecimento precoce de lesdes fingicas e evitaria complicac¢des clinicas ou

aumento no tempo de internagdo dos pacientes.
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ANEXO 1- ATA DE DEFESA

CENTRO DE CIENCIAS DA SAUDE
CURSO DE ODONTOLOGIA

i UNIVERSIDADE FEDERAL DE SANTA CATARINA
DISCIPLINA DE TRABALHO DE CONCLUSAO DE CURSO DE ODONTOLOGIA

ATA DE APRESENTACAO DO TRABALHO DE CONCLUSAO DE CURSO

Aos 27 dias do més de outubro de 2023, as 16 horas, em sessao publica, na Sala
HO004 do Bloco H do Centro de Ciéncias da Saude da UFSC, na presenga da Banca
Examinadora presidida pelo Professor Rogério de Oliveira Gondak e pelos
examinadores:

1 — Profa. Luisa Barin,

2 — Dra. Natalia Trentin Bordignon,

a aluna Ana Carolina Pontes de Souza apresentou o Trabalho de Concluséo de Curso
de Graduagéo intitulado: “Analise retrospectiva de lesbes fungicas diagnosticadas no
Laboratério de Patologia Bucal (LPB) por 17 anos” como requisito curricular
indispensavel a aprovagdo na Disciplina de Defesa do TCC e a integralizagao do
Curso de Graduagéo em Odontologia. A Banca Examinadora, ap6s reunido em sessao
reservada, deliberou e decidiu pela APROVACAO do referido Trabalho de Concluséo
do Curso, divulgando o resultado formalmente a aluna e aos demais presentes, e eu,
na qualidade de presidente da Banca, lavrei a presente ata que sera assinada por

mim, pelos demais componentes da Banca Examinadora e pelo aluno orientando.
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Permission to reprint copyrighted materials, if applicable

If an original manuscript contains materials (including tables, photographs, charts,
and radiographs) that have been published previously, the submission must include
written permission from the copyright holder, even if the material is presented in
adapted form. The permission to reprint must allow reuse of the material in both
printed and electronic forms.

Author Declaration of Patient Consent, if applicable
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Do not submit the consent form signed by the patient unless requested by General
Dentistry.

The Author Declaration of Patient Consent states: (1) the patient has provided
written, informed consent for both print and electronic distribution of the potentially
identifying content; (2) the consent complies with the privacy laws of the authors’
locale; (3) the authors will retain the signed consent for a minimum of 7 years; and
(4) the consent form will be made available to General Dentistry upon request.
Download the Author Declaration of Patient Consent.

If the patient’s permission has not already been obtained, please download
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an article is based on a thesis may be grounds for rejection. This disclosure should
be made directly in the field provided by ScholarOne; please do not upload a separate
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o A broad, thoughtful review of the literature is critical to the value of an article.
The reference list should not consist mainly of reports from one researcher or
group of researchers. In general, no single researcher should be cited in more
than 20% of references.
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examples, please see the AMA Manual of Style, 11th edition.
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The caption list must include captions for every graphic (including figures and
charts). Each caption should be limited to approximately 20 words. The captions list
must be submitted as a single Microsoft Word document.



45

ANEXO 3 - PARECER DO COMITE DE ETICA

UNIVERSIDADE FEDERAL DE £ Plataforma
SANTA CATARINA - UFSC %w’l

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: Levantamento das doengas bucais diagnosticadas pelo Laboratério de Patologia Bucal
da Universidade Federal de Santa Catarina

Pesquisador: Elena Riet Correa Rivero

Area Tematica:

Versao: 2

CAAE: 42095715.1.0000.0121

Instituicao Proponente: Departamento de Patologia
Patrocinador Principal: Financiamento Préprio

DADOS DO PARECER

Numero do Parecer: 1.097.375
Data da Relatoria: 08/06/2015

Apresentacao do Projeto:

Estudo de Rivero que pretende, sem TCLE, avaliar o resultado de cerca de 2500 biépsias do Departamento
de Patologia Bucal da UFSC, coletados desde 2006 no registro prévio que é feito no relatério anual das
atividades desenvolvidas no LPB.

Objetivo da Pesquisa:

Segundo os autores, o estudo tem como objetivo primario "conhecer a prevaléncia das lesdes
diagnosticadas pelo Laboratério de Patologia Bucal da UFSC (LPB-UFSC)", e como objetivo secundario
"para as lesbes mais prevalentes dentro da casuistica do LPB sera realizado o levantamento anual do
arquivo de casos de forma periédica e sistematizada, determinando-se, para cada doenga (ou grupo de
doencas): + Determinagédo do perfil sécio-demografico da populagdo acometida; « Determinagéo do o perfil
clinico dos pacientes acometidos; + Determinagé@o das principais caracteristicas clinicas das lesoes; *
Determinagao dos fatores etiol6gicos; A apresentacdo desses dados também sera feita de forma anual em
eventos cientificos (como o SEPEX-UFSC, a Reunido da Sociedade Brasileira de Estomatologia e Patologia
Oral, entre outros) e sociais da area (como nas campanhas de prevencgao e diagnoéstico precoce das
doengas da boca, promovidas pela entidade de classe da odontologia e da medicina)."
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Continuagao do Parecer: 1.097.375

Avaliacao dos Riscos e Beneficios:
Corrigido, adequado.

Comentarios e Consideracoes sobre a Pesquisa:
Pode contribuir sobre o conhecimento generalizavel sobre o tema. Os autores esclareceram que outros
estudos ja foram desenvolvidos na amostra.

Consideragoes sobre os Termos de apresentagao obrigatoria:

Pede dispensa de TCLE de acordo com os seguintes motivos:

1. Este é um projeto de interesse social que objetiva conhecer a prevaléncia das lesdes diagnosticadas pelo
Laboratorio de Patologia Bucal da UFSC (LPB-UFSC), o qual é referéncia no Estado de Santa Catarina no
diagnostico de doengas da boca. O conhecimento com relagao a incidéncia das doengas bucais no Estado
de Santa Catarina ira possibilitar a elaboragao de estratégias de prevencao por 6rgaos governamentais,
assim como a elaboragéo de futuros estudos de pesquisa baseados nessa incidéncia; 2. Uma vez que o
LPB iniciou suas atividades em 2006, alguns desses casos tem mais de 9 anos de diagnoéstico. Devido a
isso, existe a possibilidade de alguns pacientes ja terem ido a 6bito; 3. Até dezembro de 2014 havia mais de
2200 casos diagnosticados pelo LPB; 4. Os casos diagnosticados pelo LPB nao provém apenas da cidade
de Florianépolis. Diversos casos sao oriundos de outras regioes do Estado como Curitibanos, Sao José,
Imbituba, Rio do Sul e Ibirama. 5. O levantamento dos casos diagnosticados sera realizado a partir do
registro prévio que é feito no relatério anual das atividades desenvolvidas no LPB. Esse registro é feito em
planilha Excel no qual constam os dados presentes nas fichas de bidépsia que chegam ao LPB (anexo 1):
Dados do paciente (sexo, etnia, idade, profissdo); Tipo de lesédo (superficial, submucosa, subcutanea, intra-
Ossea); Localizagao da lesao; Caracteristicas clinicas da lesdo; Histéria clinica do caso; Outras informagoes
(portador de protese, fumo, alcool, linfadenopatia etc.); Diagnéstico clinico; Tipo de biopsia (incisional,
excisional, curetagem, aspiracao,

peca cirargica); Procedéncia. Nessa planilha também consta o diagnéstico histologico final, que é coletado a
partir dos laudos (anexo 2). Ressaltamos que nesta planilha ndo consta nome ou qualquer registro
(hospitalar ou préprio do LPB) que possibilite a identificagdo dos pacientes, sendo mantida, dessa forma, o
anonimato dos mesmos.

Recomendacoes:
Sugerimos que novo projeto seja enviado, com TCLE, para inclusdo prospectiva dos novos casos em
estudos futuros.
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