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RESUMO

Paracoccidiodomicose (PCM)) é uma doenca fungicacdenentimento sistémico, com predominancia enepala América
do Sul. O paciente relatado iniciou o tratamentoservico de dermatologia de um Hospital Federabsagtiagndstico de
formas leveduriformes compativeis com paraB#sacoccidioides brasiliensism lesdo, verificado em analise micolégica. O
paciente apresentava PCM forma crénica do adulto aoometimento multifocal, iniciou o tratamento cassociacdo
Sulfametoxazol e Trimetoprim. Apds 9 meses dennatao houve suspeita de uso irregular desse meeitanm© seguimento
clinico intensivo associado aos procedimentos parea farmacocinética, propiciaram aumento da eggldde do uso do
medicamento, havendo regresséo da lesao e mek@ladg quadro clinico do paciente.
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ABSTRACT

Paracoccidioidomycosis (PCM) is a fungal diseaag thesents systemic involvement. It occurs predantly in countries of
South America. The patient began the treatmenhén Dermatology Department of a Federal Hospitdkrajeast form
diagnosis that was compatible with Paracoccidiolatasiliensis in lesion, as verified by mycologiaablysis. The patient had
an adult multifocal chronic form of PCM, and recmivtreatment with sulfamethoxazol / Trimetropim tdmation. After 9
months of therapy, there was suspicion of irreguise of this medicine. The intensive clinical fellop procedure was
associated with the pharmacokinetic curve, whichtrfouted for the increase of medicine intake aggldns regression. In
addition, an overall improvement of patient sympsonas observed.
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INTRODUCAO

A paracoccidioidomicose (PCM) é uma micose sité como blastomicose sul-americana. Em geral os pasien
com limitacdo geografica a América Latina, com maio acometidos procuram os servicos de salde quando a
incidéncia no Brasil, Venezuela, Colémbia, Equa@or doenca apresenta estado avancado, pois nesteoestagi
Argentina (Silvestreet al 1997; Costa, 2000), devido a doenga comeca a provocar limitagbes fisicas cortadaes
limitacdo geografica a PCM também é conhecido fisica e desnutricdo (Valet al, 1993). A doenca é
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gue regride espontaneamente conforme ativacdo de
ocasionada pela infecgdo do fungo termo-dimérfico imunidade especifica do individuo (Bitencoeiral, 2005).

Paracoccidioides brasilensi¢Silva-Vergaraet al. 1998; Segundo  Bittencourt  (2005), a doenca aparece
Shikanai-Yassudaet al 2006), tendo inicialmente e predominantemente no sexo masculino. O tratamento
predominantemente acometimento pulmonar e gangliona ©SPecifico se baseia na associacéo de suifaazel e
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trimetoprim (SMZ+TMP), que tém agdo fungistatica e
compdem o farmaco mais utilizado na pratica (Masque
1998), devido oferecer bons resultados terapéugcper
sua obtencado gratuita no sistema publico de sdtste.
relato de caso tem como objetivo demonstrar a ithpoia

do acompanhamento terapéutico intensivo e a reéliza
de curva de Farmacocinética em pacientes com falbas
tratamento com a associacdo SMZ+TMP, visto que este
medicamento apresenta-se eficaz para o tratanzorém
existia insucesso terapéutico para 0 paciente @baix
relatado.

RELATO DE CASO

Paciente de 59 anos de idade, trabalhador reeab
masculino, nascido em Municipio do interior da &egi
norte do Brasil. Encaminhado ao Instituto de Pesqui
Clinica Evandro Chagas (IPEC), em maio de 2008, com
diagnostico de paracoccidiodomicose forma crénica d
adulto com acometimento multifocal. Apresentandide
eritrematosa, infiltrada, descamativa em regid@alnésséo
cicatricial em regido labial e disfonia. Referindo
emagrecimento de aproximadamente 26 Kg, sem referir
periodo. Aciandtico, anictérico, negava febre eraftbes
gastrintestinais, n&o  apresentava esplenomegalia,
hepatomegalia, viceromegalias ou linfoadenomegalias
Tabagista de trés cigarros ao dia desde a infancia.

Paciente com lesédo ativa no nariz por PCM, dmataom
a associacdo SMZ+TMP, reclama de desvio de qualidad
do medicamento, apds um ano do inicio do tratamento
farmacoldgico. Apos analise da equipe multiprodisal
chegou-se a especulacdo de 3 hipoteses: 1) Usnilare
do medicamento (Cardoso & Galera, 2009), 2) Dedeio
qualidade do medicamento ou 3) Sindrome disabsontiv
paciente (Silva & Souza, 2005). Segue abaixo aisnal
retrospectiva realizada em paciente atendido nqikéds
Evandro Chagas IPEC/Fiocruz.

Iniciou tratamento com SMZ+TMP em maio de 2008.
Em Julho, apés 56 dias de tratamento apresentolog@
nao reagente, entretanto exame micoldgico pospa@m
Paracoccidioides brasiliensi®aciente apresentou discreta
melhora em quadro clinico, mantendo sintomas iisicia

Em agosto, aos 92 dias do inicio do tratameatiepte
apresentou piora do quadro clinico, com grande
dificuldade de abertura bucal, disfonia e dispnécs
grandes esforgos.

Em outubro de 2008 foi verificado hipertrofia de
glandulas adrenais, principalmente a esquergareeste
motivo foi iniciado tratamento com 7,5 mg/dia de
prednisona. Verificada perda de peso (3Kg).

Em fevereiro de 2009 paciente retornou ao IPB@ ¢
lesdo ativa na asa esquerda do nariz, na quadbza da
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biopsia de raspado apresentando-se positivo paraeex
micolégico direto. Uma vez que o quadro clinico do
paciente oscilou de discreta melhora para piora foi
inicialmente levantada hip6tese de uso irregular do
medicamento. No intuito de averiguar essa hipotise,
iniciado um seguimento terapéutico intensivo pasaee
paciente. Apés sucessivas consultas 0 pacientearefso
regular dos medicamentos. Inicialmente, foi deadarta
hipétese de uso irregular do medicamento.

A segunda e terceira hipOteses estavam relatasna
dificuldade em atingir a concentragdo terapéutitsjaada
por desvio de qualidade do medicamento ou por ainer
disabsortiva. A falha na qualidade do medicamemwio f
descartada, uma vez que outros pacientes també&anusa
a mesma associacdo com mesmo fabricante e lotadabte
sucesso terapéutico. Portanto restou avaliar aéutwoa de
algum problema farmacocinético neste paciente.

Em fevereiro de 2009, foi realizado o acompardram
farmacocinético do paciente, onde ele chegou apitabs
pela manh&, em jejum, sendo realizada a primeledacde
sangue, a partir dai o paciente passa o dia interna
unidade hospitalar, onde séo realizadas todas as su
refeicdes e administracdo de medicamentos na paskn
equipe multiprofissional, e foi acompanhado em n¥ais
coletas de sangued. de 1 hora de espacamento entre elas)
nesse mesmo dia. Como resultado os niveis de
concentracdo plasmatica da associacdo do SMZ+TMP
apresentaram-se dentro da faixa de normalidade,iég
estava ocorrendo comprometimento da absorcdo do
farmaco.

Em abril de 2009, foi realizada nova consultanco
paciente, onde foram explicados os resultados da
farmacocinética, assim como a hipotese de usauliaego
medicamento. Na consulta farmacéutica, foram tgada
todas as duvidas em relagdo a utilizagdo do meeictm
enfatizada a necessidade de adesdo ao tratamento,
estabelecendo datas de retorno as consultas mis.cu
Inicialmente as consultas eram feitas de formarésiica,
em geral a cada 3 meses, observou-se que o adequado
seriam consultas mensais, de forma a trazer maf@aoga
ao paciente, visto que os medicamentos eram fatogci
em quantidade suficiente para 30 dias de tratamgsido
0 paciente que retornar apos 30 dias para adquais
medicamento.

Em junho de 2009, foi observada melhora sigaiiia
do quadro clinico do paciente e cicatrizacao ddoles
sendo observado também cura sorolégica.

DISCUSSAO

A PCM é uma doenca de tratamento dificil deviao
longo periodo de utilizacdo dos medicamentos. GsiBra
responde por 80% (Wanke & Londero 1998) dos cakos
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Figura 1. Fotos da regido nasal do paciente relatad No

primeiro momento a lesdo apresenta-se ativa a&pos

acompanhamento farmacoterapéutico, com tratamentoegular, ha regressao da lesao.

doenca que até 1940 era potencialmente fatal, mas q
com introducdo realizada por Ribeiro (1940) de
Sulfapiridinas apresentou mudanca de quadro (Restte
al, 1980).

Foi realizado relato de caso clinico no intuiie
demonstrar a importancia de realizar a curva de
Farmacocinética assim como seguimento e
acompanhamento  terapéutico  multidisciplinar em
pacientes com falhas no tratamento com SMZ+TMP para
PCM. O paciente chegou ao Hospital Evandro Chagas ¢
lesBes caracteristicas a doenga, a analise micaldggere
atividade do parasita, entretanto mesmo apés 9srise
tratamento com esse medicamento ndo houve melloora d
qguadro clinico. Segundo Valle (1993), pacientes que
recebem farmacoterapia adequada, em geral no pediod
dois meses apresentam melhora ou regressdo dooquadr
Por este motivo levantou-se trés hipéteses queriamae
explicar a possivel falha no tratamento. Foransesta

1. suspeita de sindrome disabsortiva, em queciente
apresenta irregularidades ao processo de absorcédo
convenciona (Silva & Souza, 2005). Desta forma o
paciente ndo apresenta concentracdo plasmaticaiatiq
porém a curva farmacocinética demonstrou que as
concentracbes alcancadas pelo paciente estavarmo dent
dos limites da normalidade.
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2. suspeita de falha na qualidade do medicamen
Nesta hipotese podem ocorrer falhas no processo de
producdo do medicamento, estas falhas podem se
apresentar como inadequacdo nos testes de deag#iegr
elou friabilidade, onde o medicamento ndo se degiata
no tempo adequado, proporcionando concentracdes
plasmaticas acima do ideal ou abaixo do ideal. Esta
hipétese também foi descartada ao ser observadeaa a
sob a curva obtida na andlise da curva farmacacinét

3. hipétese de uso irregular da associacao+SWP
se mostrou a mais adequada, uma vez que foram
descartadas as hipoteses de desvio de qualidade des
medicamento ou sindrome disabsortiva. Para a
qualificagdo como uso irregular do medicamento adbiaf
do processo de adesdo terapéutica €& considerada a
conclusdo de 80% do tratamento indicado para @geri
(Leite & Vasconcelos, 2003). Para reforcar a acéda
desta hipétese, houve cura do quadro clinico deepec
apos o acompanhamento multidisciplinar.

A realizacdo da curva farmacocinética foi fundatal
para elucidacdo desse caso clinico, através deala fo
possivel descartar possiveis problemas em atingivel
de concentragdo plasmética ideal para o tratandedsa
doenca. Durante os procedimentos clinicos parazagao
da curva, foi observada muita inseguranga no pecEm
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relacdo ao modo correto de utilizagdo desse meedicm

Na consulta farmacéutica, foi observada também
ansiedade no paciente para resultados imediatagjeo
estava dificultando sua adesdo. Esse procedimenimet
uma maior confianca e tranquilidade para esse ipecé&m

relacdo a sua farmacoterapia o que é fundamental em

terapias de longo prazo como no caso do tratanegto
PCM com SMZ+TMP, sendo observada sensivel mudanca

no comportamento do paciente, apresentando-se mais
confiante e consciente de seu papel para o sucesso

terapéutico. Na (dltima consulta, verificou-se que o
paciente apresentou melhora de estado geral eizégzto

da lesé@o na regido nasal, indicando que em pasienta
terapias de longo prazo e com falhas terapéutixiateea
necessidade de uma relacdo médico-paciente-fartiaxréu
mais estabelecida com acompanhamento clinico pogim
intensivo de forma a induzir maior confianca e
tranquilidade para o paciente.

O SMZ+TMP apresenta-se eficaz no tratamento@d P
com indice de cura satisfatorio, entretanto o eleva
periodo de tratamento até que seja alcancada apnda
favorecer o abandono, uso irregular do medicamerdo
baixa adeséo ao tratamento.

Com este trabalho podemos sugerir que o0
acompanhamento  multidisciplinar, envolvendo a
participacdo do farmacéutico, é possivel melhortesao

ao tratamento e tornar sucesso terapéutico mais.bre
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