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RESUMO: Linfonodos aumentados s&o
queixas comuns nos pronto atendimentos
de pediatria. As principais manifestacoes
clinicas de paracoccidioidomicose em

criancas e  adolescentes  decorrem
do processo infeccioso e inflamatério
envolvendo  principalmente  linfonodos.

A doenga €& ocasionada pelos fungos
Paracoccidioides brasiliensis e
Paracoccidioides lutzii, é uma doenca
pouco divulgada, o que leva em muitos
casos atraso no diagnostico e manejo
inadequado dos casos existentes. O
manejo das criangas com a doenca em
forma grave deve ser tratado inicialmente
com anfotericina B. Com um quadro
clinico vasto, e possibilidade de recidivas
elevadas, ressalta-se a necessidade
de acompanhamento longitudinal dos
casos pediatricos identificados, e em
caso de persisténcia a investigacdo de
imunodeficiéncia primaria. O objetivo
deste estudo foi a descricdo de um caso
de paracoccidioidomicose em pediatria em
uma cidade do interior do estado de Séo
Paulo.
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Primaria

DISSEMINATED PARACOCCIDIOIDOMYCOSIS IN A PEDIATRIC PATIENT: A
CASE REPORT

ABSTRACT: Enlarged lymph nodes are common complaints in pediatric emergency
departments. The main clinical manifestations of paracoccidioidomycosis in children and
adolescents result from the infectious and inflammatory process involving mainly lymph
nodes. The disease is caused by the fungi Paracoccidioides brasiliensis and Paracoccidioides
lutzii, it is a little publicized disease, which in many cases leads to delay in diagnosis and
inadequate management of existing cases. The management of children with the severe form
of the disease should be initially treated with amphotericin B. With a vast clinical picture,
and the possibility of high recurrences, it is emphasized the need for longitudinal follow-
up of the identified pediatric cases, and in case of persistence, the investigation of primary
immunodeficiency. The aim of this study was to describe a case of paracoccidioidomycosis in
pediatrics in a city in the interior of the state of Sado Paulo.
KEYWORDS: Paracoccidioidomycosis; lymph nodes; Primary Immunodeficiency Diseases

INTRODUCAO:

Linfonodos aumentados sdo queixas comuns nos pronto atendimentos de pediatria,
pois na infancia, a resposta hiperplasica do linfonodo tende a ser mais imediata e intensa
que no adulto, mas a medida que a crianca cresce os mecanismos de defesa tornam-se
mais especificos e a reatividade ganglionar tende a ser menos intensa e, comumente, mais
localizada. (Winneschhofer APF, Silva DB.- 2018)

Nas criancas (2-10 anos) geralmente os linfonodos normais sdo maiores em
tamanho, e aqueles > 2-3 cm sédo usualmente sugestivos de malignidade ou de doenca
granulomatosa. (Mohseni S, et al. - 2014) (Gaddey HL -2016).

A avaliagéo, bem como o seguimento clinico constante e seriado desses pacientes
sdo fundamentais, considerando que nem sempre €& possivel definir a etiologia da
linfonodomegalia em uma consulta inicial.

Existem os consensos que recomendam a realizacdo de bi6psia dos linfonodos em
casos especificos, como: (Winneschhofer APF, Silva DB.- 2018) (Locke R - 2014) (Farndon
S - 2017) (Hambleton L, - 2015).

+ Linfonodomegalia localizada em que a pesquisa clinica e laboratorial (incluindo
aspirado de medula 6ssea) foi inconclusiva, e o linfonodo continue aumentando

de tamanho ap6s duas semanas de observagdo, ou ndo apresente regressao
em 4 a 6 semanas;

+  Tamanho: atualmente ndo ha evidéncias suficientes para basear uma decisao
de encaminhamento para biépsia, apenas no tamanho dos linfonodos, embora
pareca que os linfonodos maiores possam ter maior probabilidade de serem
malignos, particularmente se estiverem aumentando de tamanho. Os linfono-
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dos supraclaviculares aumentados devem ser sempre prontamente avaliados,
pois estdo associados a um alto risco de malignidade;

+ Linfonodomegalia com caracteristicas sugestivas de malignidade: linfonodo
aderido a planos profundos ou a pele, de crescimento rapido, coalescente e
endurecido;

+  Linfonodomegalia em regido cervical inferior ou supraclavicular e/ou associada
a linfonodomegalia profunda;

+ Linfonodomegalia associada a sintomatologia sugestiva de doenga grave (pre-
senca de sinais/sintomas sistémicos persistentes e inexplicados);

+  Linfonodomegalia associada a anormalidades radiolégicas ou alteragdes no he-
mograma inexplicadas pela avaliagdo de medula 6ssea;

+ Linfonodomegalia generalizada associada a hepatomegalia e/ou esplenomega-
lia inexplicada;

+  Linfonodomegalia sem sinais de involucao apds tratamento especifico.

As principais manifestacbes clinicas de paracoccidioidomicose em criangcas e
adolescentes decorrem do processo infeccioso e inflamatorio envolvendo principalmente
linfonodos, abdome, intestinos e visceras abdominais, além de ossos e articulagbes, e
manifestacdes gerais como febre, mal-estar, emagrecimento e astenia séo relatados em
40 a 80% das criangas com a micose (Marques SA.- 2013) (Londero AT, Melo IS. - 1983)
(Nogueira MG- 2006) (Gongalves AJ, - 1998).

Adoenca ¢é ocasionada pelos fungos Paracoccidioides brasiliensis e Paracoccidioides
lutzii, € uma doenca pouco divulgada, o que leva em muitos casos atraso no diagnéstico e
manejo inadequado dos casos existentes. O retardo no diagnostico em criancas acometidas
pode propiciar a evolugdo do quadro para formas letais, apresentando uma mortalidade
infantil de 10%, sobretudo por comprometimento multissistémico (Taicz et al., 2014).

Estudos mostram que existe um predominio da doenga em pacientes advindos da
zona rural (81,4%) e envolvidos com atividades agricolas (71%) (Pecanha et al., 2017).

O objetivo deste estudo foi a descricdo de um caso de paracoccidioidomicose
em pediatria em uma cidade do interior do estado de S&o Paulo, analisando possiveis
abordagens diagnésticas e terapéuticas.

DESCRIGCAO DO CASO:

Paciente admitida em 18/04/22 com histéria de inicio aproximadamente ha 3 semanas
com pequena nodulacdo em regido cervical direita notada pela mée. Procuraram pronto
atendimento da cidade, tendo sido prescrito Azitromicina por 7 dias e Anti-inflamat6rio por
5 dias. Nao observaram melhora do quadro apés o uso das medicag¢des, mas sim aumento
da lesdo. No dia 04/04/2022 iniciou quadro de febre, sem queda do estado geral, porém
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refratario ao uso medicagéo antitérmica comum, em torno de 38 a 38,5°C, diariamente.

Dessa forma, procurou pediatra de rotina, o qual solicitou USG que evidenciou
multiplos linfonodos em regiéo cervical, sendo solicitados mais exames para investigacao.
Como persistia a febre, foi ao pronto socorro da cidade onde foi internada na prépria cidade
de origem e realizado tratamento com Ceftriaxona 1 g de 12/12h, por 7 dias, recebendo
alta em 11/04. Em nova consulta com pediatra no dia 21/04 onde foi checado os exames
solicitados anteriormente e relatado parametros dentro da normalidade. No dia 16/04
voltou a ter febre, ainda refrataria & medicacao, procurou novo atendimento médico , sendo
realizado novo ataque de ceftriaxone (2g) em 17/04 e encaminhada para o hospital de
referéncia para avaliacdo.

No hospital de referéncia deu entrada relatando perda ponderal de cerca de 3 kg
no més de Marco, apesar do apetite preservado. Negava outros sintomas gastrointestinais
ou urinarios. Negava calafrios e outras queixas gerais. Ao exame, mdltiplos linfonodos
cervicais, submentonianos, retroauriculares, supraclaviculares bilateralmente, de até 5 cm,
um pouco endurecidos e dolorosos. Optado por iniciar triagem em investigagdo oncologica
e solicitado realizacéo de exérese de linfonodo, a qual foi realizada em 19/04/2022. Iniciado
Ceftriaxona 100 mg/kg/dia

Em 21/04 amanheceu com dor abdominal intensa, e abdome levemente distendido.
Solicitado avaliagcdo da Cirurgia pediatrica (CIPE), visto que paciente estar sem evacuar
desde a internagao solicitou realizagéo de Clister e seguimento constante. Mesmo apos
Clister ndo houve evacuagao, bem como evoluiu com piora clinica mantendo dor e distenséo,
palidez e hipoatividade, evoluindo com sinais de peritonite. Encaminhada para laparotomia
exploratéria com urgéncia. Observado em cirurgia saida de grande quantidade de liquido
gastrico ja na abertura do periténio, secundario a duas Ulceras duodenais perfuradas em
terceira porcdo do duodeno de cerca de 1,5 cm. E observado também varios linfonodos
em todo o retroperitébnio e mesentério. Encaminhado paciente para UTI pediatrica para pés
operatorio.

Na UTI, observado paciente com sinais de choque, tendo sido iniciada adrenalina
continua para controle.

Em 22/04 o patologista entrou em contato informando que laminas do linfonodo
cervical biopsiado ndo se tratavam de doenga neoplasica, mas sim linfonodo totalmente
infiltrado por fungo. Neste momento é iniciado Anfotericina 1 mg/kg/dia .

Paciente permaneceu em UTI , sendo que em 25/04 foi observado pneumonia na
base esquerda , sendo realizado troca de antibioticoterapia. Na UTI também evoluiu com
Insuficiéncia Renal Aguda Pré-renal secundéria ao choque. Recebeu alta da UTI e foi
encaminhada para enfermaria para término de tratamento.

Em 18/05 foi solicitada nova avaliagdo da CIPE pois paciente persiste com quadro
de constipagdo, mesmo em uso de lactulose e clister, e paciente neste momento ja com
dieta. Ademais, evoluiu novamente com dor abdominal e abdome levemente distendido.
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CIPE solicitou RX de abdome para melhor avaliagéo , tendo sido observado multiplos niveis
hidroaéreos, suspeitado de abdome agudo obstrutivo e indicado tratamento conservador
com sonda nasogastrica aberta em drenagem . Como nédo houve melhora, foi realizada
abordagem cirurgica em 20/05, laparotomia exploratoria transversa para lise de bridas.
Achado de grande quantidade de liquido livre n&o purulento e sem contetido gastrointestinal,
importante distensdo de delgado, multiplas aderéncias entre algas, com aderéncia firme
em ileo terminal produzindo obstrugéo intestinal a montante. Identificado em ileo terminal
diverticulo de Meckel, o qual foi retirado. Retornou novamente a UTI pediatrica para pds
operatorio imediato, permanecendo por apenas um dia e tendo retornado para Enfermaria
pediatrica em 21/05. Em 23/05 iniciado dieta liquida sem residuos, conforme orientacao da
cirurgia.

Paciente iniciou novamente com quadro de febre, persistindo com linfonodomegalias,
tendo evoluido para linfadenite bacteriana em linfonodo cervical, com cultura local positiva
para Serratia marcescens . Iniciado antibioticoterapia guiada por antibiograma, e solicitado
compra de Anfotericina lipossomal para melhor tratamento da infecg¢éo fangica

Devido ao quadro de infec¢édo fungica associado ao choque séptico, optamos pela

investigacao de imunodeficiéncia primaria .

DISCUSSAO:

A baixa ocorréncia da Paracoccidioidomicose na infancia e as queixas inespecificas,
muitas vezes, atrasam o diagnoéstico por procurar assisténcia médica tardiamente e em
servicos com poucos recursos, dificultam a obtenc¢édo de dados para estudo.

O diagnostico € confirmado pelo fungo em secrecdes ou tecidos do hospedeiro.
Utiliza-se a microscopia direta em raspados de lesao, secrecao purulenta de linfonodos ou
escarro, tecido biopsiado de linfonodo ou isolado em cultura, cujo crescimento demanda
semanas a meses. A secrec¢do ganglionar geralmente € rica em células caracteristicas do
Paracoccidioides brasiliensis. (Benard G, et al. - 2009) Porém faz-se necessario a exclusao
de outras causas quando a principal queixa é a linfadenopatia.

Apbds confirmagao diagnoéstica, deve-se instituir o tratamento em casos com mais
comprometimento sistémico devem ser tratados inicialmente com anfotericina B, como no
caso apresentado, na dose de 0,5 a 1,0 mg/kg/dia, ndo excedendo 25 mg/aplicacéo para
criancas, dose cumulativa de 30 mg/kg. O sulfametoxazol/trimetoprim (SMZ/TM), 30-40
mg/kg/dia de sulfametoxazol, em duas doses diarias, pode ser utilizado por via parenteral
e constitui alternativa ao uso da anfotericina B. Criangas ou adolescentes com doenca leve
a moderada podem ser tratados, desde o inicio, com itraconazol ou SMZ/TM. (Pedroso VS,
et al. -2012) (Shikanai-Yasuda MA, et al. -2006)

O manejo terapéutico da paracoccidioidomicose deve obrigatoriamente
compreender, além da utilizacdo de drogas antifingicas, o emprego de medidas que
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melhorem as condi¢des gerais do paciente, o tratamento de comorbidades infecciosas ou
néo, a aplicacéo de critérios de cura e 0 acompanhamento pés-terapéutico.

Ha novos estudos com vacinas e associagao de imunomoduladores aos antifungicos
s@o promissores quanto a redug¢édo do tempo de tratamento e minimizagdo de sequelas
organicas decorrentes de fibroses cicatriciais que se verificam em alguns casos, apés a
cura da infecg@o. (Bocca AL, et al. -2013).

Vale ressaltar que o pediatra deve estar atento para a presenca de infecgdes
recorrentes, morte por infeccdes graves, neoplasias ou autoimunidade em outras criangas,
consanguinidade parental, abortamento espontaneo de causa desconhecida na histéria
materna e reagdes vacinais 6 graves e/fatais em irmaos ou outras criangas. (Roxo-Junior
P, et al. - 2013)

Imunodeficiéncias primarias (IDP) sdo defeitos de um ou mais componentes do
sistema imunoldgico, sendo a maioria de carater congénito e hereditéario.

Deficiéncias da imunidade celular (células T) predispdem a infeccdes graves e
precoces causadas por patdogenos de replicagé@o intracelular, como virus, protozoarios,
fungos, micobactérias (tipicas e atipicas) e salmonelas (Winkelstein JA, et al - 2003).

Uma proposta de triagem inicial para investigacéo de IDP é:

. Hemograma com diferencial de leucocitos;

+  Dosagem de imunoglobulinas (IgG, IgA, IgM e IgE);

+ Radiografia de cavum e torax; (Verificar presenca de tonsila faringea e timo.)
+  Testes cutaneos de hipersensibilidade tardia (PPD e varidases);

+  Teste de redugéo do NBT; (Frente a abscessos ou furinculos de repeticéo)

+ Complemento hemolitico total (CH50);

+  Sorologia para HIV. ( Importante para todos os pacientes com infec¢des recor-
rentes) (Roxo-Junior P.- 2009)

Caso a investigacéo inicial para IDP seja normal, outras causas de infec¢bes tenham
sido afastadas e os pacientes persistam apresentando infec¢des recorrentes recomenda-
se que os mesmos devam ser encaminhados imediatamente para centros especializados
em diagnostico e tratamento.

A literatura abordando a paracoccidioidomiscose na populagdo pediatrica é
extremamente escassa. Na forma pediatrica a doenca pode cursar com quadros
inespecificos, o que dificulta o diagndstico, porém cursa principalmente com linfonodopatia.
Com um quadro clinico vasto, e possibilidade de recidivas elevada, ressalta-se a
necessidade de acompanhamento longitudinal dos casos pediatricos identificados, e em
caso de persisténcia a investigacdo de imunodeficiéncia primaria.
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