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Manifestacédo de Histoplasmose em cavidade oral: relato de caso
Manifestation of Histoplasmosis in the oral cavity: case report
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Resumo

Fundamento: A histoplasmose é uma infeccdo fungica sistémica causada pelo fungo
dimorfico Histoplasma Capsulatum o qual possui esporos em solos, principalmente acidos,
em areas endémicas. Manifestagdes clinicas estdo associadas a imunocompeténcia e
apresentam sinais e sintomas que incluem: febre, fraqueza, perda de peso, sinais respiratorios,
hepatoesplenomegalia e linfadenopatias superficiais. Manifestagdes orais sdo secundarias em
pacientes imunocompetentes, porém em pacientes imunossuprimidos, especialmente 0s
infectados por HIV, a doenca passa a ser sintomatica em 95% dos casos onde a contagem de
CD4 é inferior a 200/mm3. Os sinais clinicos orais apresentam-se como lesdo ulcerativa de
borda evertida, nédulos ou até mesmo lesdes vegetativas. Apesar de raras, merecem cuidadosa
observacao para que sejam precocemente diagnosticadas e tratadas para evitar complicacdes
sistémicas. Objetivo e Relato de Caso: O objetivo desse trabalho é relatar o diagnostico da
manifestacdo oral de Histoplasmose, em um paciente imunossuprimido, com uma lesdo
ulcerativa em labio superior com caracteristicas de malignidade. Conclusdo: As
manifestacdes orais isoladamente da Histoplasmose tornam mais dificil o diagndstico devido
sua raridade, dentro desse contexto, é imprescindivel o conhecimento das manifestacfes orais
da Histoplasmose, principalmente em pacientes imunocomprometidos, 0s quais estdo mais
susceptiveis a infecgdes oportunistas.

Palavras-chave: Histoplasmose; Manifestacdes bucais; HIV; Ulceras orais.

Abstract

Background: Histoplasmosis is a systemic fungal infection caused by the dimorphic fungus
Histoplasma Capsulatum which has spores in soils, mainly acids, in endemic areas. Clinical
manifestations are associated with immunocompetence and present signs and symptoms that
include: fever, weakness, weight loss, respiratory signs, hepatosplenomegaly, superficial
lymphadenopathies. Oral manifestations are secondary in immunocompetent patients, but in
immunosuppressed patients, especially those infected with HIV, the disease becomes
symptomatic in 95% of cases where the CD4 count is less than 200/mm3. Oral symptoms
present as everted edge ulcerative lesion, nodules or even vegetative lesions which, although
rare, deserve careful observation to be early diagnosed and treated to avoid systemic
complications. Objective and Case Report: The objective of this work is to report the
diagnosis of the oral manifestation of Histoplasmosis, in an immunosuppressed patient, with
an ulcerative lesion in the upper lip with characteristics of malignancy. Conclusion: The

isolated oral manifestations of Histoplasmosis make the diagnosis more difficult due to its
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rarity, within this context, it is essential to know the oral manifestations of Histoplasmosis,
especially in immunocompromised patients, who are more susceptible to opportunistic
infections.

Keywords: Histoplasmosis; Mouth manifestations; HIV; Oral ulcers.

Resumen

Fundamentos: La histoplasmosis es una infeccion fungica sistémica causada por el hongo
dimorfico Histoplasma Capsulatum, que tiene esporas en los suelos, principalmente &cidos, en
zonas endémicas. Las manifestaciones clinicas se asocian con la inmunocompetencia y
muestran signos y sintomas como: fiebre, debilidad, pérdida de peso, signos respiratorios,
hepatoesplenomegalia, linfadenopatias superficiales. Las manifestaciones orales son
secundarias en los pacientes inmunocompetentes, pero en los pacientes inmunodeprimidos,
especialmente los infectados por el VIH, la enfermedad se vuelve sintomética en el 95% de
los casos en que el recuento de CD4 es inferior a 200/mm3. Los sintomas orales se presentan
como una lesion ulcerosa de borde evertido, nddulos o incluso lesiones vegetativas que,
aunque raras, merecen una observacion cuidadosa para ser diagnosticadas y tratadas a tiempo
para evitar complicaciones sistémicas. Objetivo e informe de caso: El objetivo de este estudio
es informar sobre el diagndstico de la manifestacion oral de la histoplasmosis, en un paciente
inmunodeprimido, con una lesion ulcerosa del labio superior con caracteristicas de
malignidad. Conclusion: Las manifestaciones orales de la histoplasmosis en forma aislada
dificultan el diagnostico debido a su rareza; en este contexto, el conocimiento de las
manifestaciones orales de la histoplasmosis es esencial, especialmente en los pacientes
inmunocomprometidos, que son mas susceptibles a las infecciones oportunistas.

Palabras clave: Histoplasmosis; Manifestaciones bucales; VIH; Ulceras orales.

1. Introducéo

A Histoplasmose é uma doenca fungica sistémica que possui como agente etioldgico o
Histoplasma capsulatum, um fungo dimorfico presente principalmente em solos acidos;
prevalentes em areas endémicas no continente Americano, assim como na Africa e,
geralmente, em areas rurais tropicais e temperadas (Antonello, Zaltron, Vial, Oliveira, &
Severo, 2011; Chroboczek et al., 2018; Randhawa & Gugnani, 2018; Wang, Cheah, &
Holmberg, 1996). A infeccdo se desenvolve quando as particulas do fungo sdo inaladas em

perturbacdes significativas do solo que contém os organismos. A doenca possui multiplas
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manifestacdes clinicas, sendo geralmente inespecificas, contudo, é guiada pelo grau de
imunossupressdo dos individuos e pela dose de inoculacdo. Apesar de geralmente
assintomatico e com resolucdo espontanea em pessoas imunocompetentes, em pacientes
infectados por HIV a doenca é sintomatica e disseminada em 95% dos pacientes infectados,
com contagem de CD4 inferior a 200/mm3 (Adenis, Aznar, & Couppie, 2014; Chroboczek et
al., 2018; Miranda, Jaker, Fitzhugh-Kull, & Dever, 2018; Souza & Munerato, 2017).

Em areas endémicas, a doenca fungica representa a primeira manifestacdo da AIDS e
ocorre em cerca de 2 a 25% dos pacientes infectados pelo HIV, com mortalidade em cerca de
10% em pacientes em terapia anti-retroviral (Solari et al., 2007). A sintomatologia evolui
durante 1 ou 2 meses, sendo a apresentacdo subaguda a mais frequente. Como sintomas
gerais, apresentam-se febre, fadiga e perda de peso. E frequente a presenca de sinais
respiratorios (50% dos casos) e/ou hepatoesplenomegalia (25% dos casos) e/ou
linfadenopatias superficiais (10 a 20 % dos casos); envolvimentos neuroldgicos, orais e
cutaneos sé@o menos frequentes. Apresentacdo fulminante pode se desenvolver como choque
séptico, faléncia multipla de 6rgdos e rabdomidlise, sendo rapidamente fatal e relacionada a
imunodeficiéncia do individuo (Adenis et al., 2014; Chroboczek et al., 2018; Kauffman,
2007; Sen, Hati, Mallick, & Das, 2020).

As manifestacbes orais sdo raras, porém podem ocorrer no estdgio mais tardio da
Histoplasmose e infeccdo pelo HIV; além disso, é frequentemente associado ao envolvimento
de outro 6rgdo (Sen et al., 2020; Solari et al., 2007). Clinicamente, 0 comprometimento da
mucosa oral pode se dar por lesdes erosivas, ulceradas, ulcero-vegetativas, nodulares-
vegetativas ou tipo placa. As principais localidades se ddo nos labios, palato, gengiva, lingua
e faringe. O diagnostico diferencial deve incluir Carcinoma Espinocelular, gengivite
ulcerativa  necrosante,  sifilis, tuberculose, Ulceras traumaticas cronicas e
paracoccidioidomicose (Ahumada et al., 2014; Chroboczek et al., 2018; Souza & Munerato,
2017; Valle et al., 2006).

A bidpsia do tecido constitui 0 método mais eficiente para obtencdo do diagndstico
definitivo da Histoplasmose, permitindo o tratamento imediato. Podem ser realizados exames
complementares como cultura, quantificacdo de anticorpos e/ou deteccdo de antigenos. A
remissdo espontanea € uma caracteristica comum das lesbes bucais, porém & preconizado o
inicio de uma terapia antifingica imediata, especialmente em pacientes com AIDS, para
diminuir o risco de complicacdes sisttmicas e morbidade da infeccdo (Chroboczek et al.,
2018; Guimaraes, Nosanchuk, & Zancope-Oliveira, 2006; Kauffman, 2007; Sen et al., 2020;
Souza & Munerato, 2017; Wheat, 1995). Diante do exposto, € imprescindivel que o
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profissional conheca as caracteristicas clinicas da Histoplasmose, tanto quanto sua
epidemiologia, formas diagnostico e tratamento para que a mesma seja incluida no
diagnostico diferencial de lesdes orais, independentemente de associagdo com sintomas
sistémicos, devido sua gravidade se ndo tratada, principalmente em pacientes
imunocomprometidos (Souza & Munerato, 2017; Wheat, 1995).

O objetivo desse trabalho é relatar o diagnéstico da manifestacdo oral de
Histoplasmose, em um paciente imunossuprimido, com uma lesdo ulcerativa em labio

superior com caracteristicas de malignidade.

2. Metodologia

Trata-se de um estudo retrospectivo, descritivo e observacional no formato de Relato
de Caso clinico, de um paciente que realizou o tratamento durante seu internamento
hospitalar. Os dados epidemioldgicos, histéria da doenca e registros fotograficos, foram
coletados através do prontuario fisico e eletrénico, ap0s a autorizacdo do paciente mediante
a assinatura do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE), seguindo os

preceitos da publicacdo sem a identificagdo do paciente.

3. Relato de Caso Clinico

Paciente de 43 anos, do sexo masculino, leucoderma, internado no Hospital Santa
Casa de Misericordia de Aracatuba, o qual foi solicitado uma avaliacdo devida presenca de
linfadenopatia cervical e lesdo oral. Ao exame clinico apresentava lesdo ulcerativa em labio
superior, lado esquerdo, de 2 cm em seu maior didmetro, com bordas evertidas, com
consisténcia fibrosa e apresentando dor a palpagdo, com um tempo de evolucdo de
aproximadamente de 4 meses, apresentava presenca de placas brancas destacaveis,
compativeis com candidiase oral em palato duro e mole (Figura 1A-B). O paciente era
portador de HIV, imunodeprimido, com CD4 estimado menor que 50/mm? e sem adesdo
adequada ao tratamento.

Foi realizado prescri¢do de bochechos com solucdo de Nistatina (100.000Ul), devido a
presenca de candidose, a qual houve regressdo. Foi realizada bidpsia incisional em dois
pontos, na regido de lesdo de pele e mucosa da comissura labial, sob anestesia local (Figura
1C). A microscopia apresentou processo inflamatorio cronico ulcerado de etiologia fungica

sugerindo Histoplasmose cutanea. A pesquisa de fungos nos espécimes 1 e 2 resultou
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positiva: células fungicas leveduriformes medindo entre 2 e 4 micra, exibindo gemulacdo
Unica ou dupla com aspecto morfolégico de Histoplasma capsulatum. Paciente foi orientado
sobre cuidados e tratamento, foi feita prescricdo de Fluconazol 150mg durante 15 dias e foi
encaminhado para clinica médica para iniciar o tratamento da imunossupressdo e orientacdo
para aderir ao tratamento para HIV. Os aos 7 e 15 dias ap6s o inicio do tratamento com
antifungico sistémico e acompanhamento médico para o tratamento da HIV, o paciente
apresentou regressdo total da candidiase e regressdo parcial da lesdo em labio (Figura 1 D-E).

O paciente segue em acompanhamento em sua cidade de origem.

Figura 1 — A e B - Imagens demonstrando o aspecto inicial da lesdo em labio esquerdo e
candidiase em palato; C — P6s operatério imediato da debridacéo cirurgica e biopsia

incisional; D — P@s operatorio de 7 dias; E — Pos operatério de 15 dias.

Fonte: Autores.

4. Discussao

A Histoplasmose constitui uma doenca fingica comum em &reas endémicas, porém a
infeccdo sintomatica é relativamente incomum e esta associada & imunodeficiéncia do
individuo. Apds a inoculagdo dos esporos do fungo com a agitagdo do solo contaminado, 0s
mesmos sdo fagocitados por macrofagos e comecam a replicar intracelularmente. Em
pacientes imunocompetentes, os macrofagos tem um papel fungicida, fagocitando o H.
capsulatum e controlando a doenga (Kauffman, 2007; Souza & Munerato, 2017). Pacientes
com Sindrome da Imunodeficiencia Adquirida (AIDS), por apresentar uma resposta
imunoldgica deficiente, a infeccdo oportunista ocorre frequentemente de forma sintomatica
(Antonello et al., 2011; Wheat, 1995). Assim como 0 paciente do caso descrito, o qual
apresentava linfécitos CD4 menor que 50/mm?3 e manifestacfes orais da Histoplasmose, além

disso 0 mesmo néo apresentava uma adesdo adequada ao tratamento do HIV.




Research, Society and Development, v. 9, n. 11, 60991110122, 2020
(CC BY 4.0) | ISSN 2525-3409 | DOI: http://dx.doi.org/10.33448/rsd-v9i11.10122

As manifestagdes orais indicam uma estadiamento mais disseminado da infecgéo
fungica e podem ou n&o estar associados a sintomatologia sistémica, mas frequentemente esta
associado a dor, podendo atingir labios, palato, gengiva, lingua e/ou orofaringe na forma de
Ulcera, erosao, nddulo, vegetativa e/ou placa (Ahumada et al., 2014; Antonello et al., 2011).
Envolvimento da mucosa oral em pacientes com HIV ndo estd associado a um prognostico
ruim, sendo o prognostico dependente do grau de imunossupressdo do paciente e ndo do
estadiamento tardio da infeccdo por H. capsulatum; porém o diagndstico precoce e preciso é
de extrema importancia para o tratamento e cura da doenca (Chroboczek et al., 2018; Sen et
al., 2020; Solari et al., 2007; Souza & Munerato, 2017; Valle et al., 2006). O paciente em
questdo ndo apresentava sintomatologia sistémica da infecg¢do fungica, sua queixa principal
era referente a dor na regido do labio superior esquerdo, a qual apresentava uma lesdo
ulcerada, com bordas evertidas e consisténcia fibrosa a palpacdo, caracteristicas clinicas
encontradas em uma lesdo sugestiva de malignidade, principalmente pelo crescimento rapido,
segundo informagdes colhidas através da anamnese do paciente.

Devido a raridade dessa manifestacdo local, dificilmente a Histoplasmose oral é
incluida no diagnostico diferencial de lesdes bucais logo de imediato, pois é uma infec¢éo
oportunista com relativa gravidade em pacientes imunodeficientes, podendo evoluir se ndo
tratada, para complicacfes graves. O diagndstico definitivo é obtido através de biopsia da
lesdo na qual € identificada a presenca do fungo (Chroboczek et al., 2018; Guimaraes et al.,
2006; Souza & Munerato, 2017; Wheat, 1995). O tratamento deve ser realizado com
medicacdo antifungica sistémica, podendo ser iniciado ja na suspeita de Histoplasmose, para
melhor prognostico; mesmo que lesGes orais possuam, na maioria das vezes, resolucéo
espontanea. Além disso, se faz necessario acompanhamento do quadro de imunossupressao
do paciente com controle da contagem de CD4, principalmente; podendo ser instituida
terapia, se necessario, para a melhora do quadro (Adenis et al., 2014; Kauffman, 2007; Mihu
& Nosanchuk, 2012; Solari et al., 2007; Wang et al., 1996). O paciente relatado, apresentava
uma imunodeficiéncia severa devido a recusa ao tratamento para o HIV, devido a isso, mesmo
tendo hipoteses iniciais de uma possivel lesdo maligna, foi incluida a analise de fungos nos
tecidos coletados para bidpsia devido a grande frequéncia de infecgdes fungicas em pacientes
com HIV, o qual foi identificado a presenca de H. capsulatum. Sendo assim, se faz de
extrema importancia o conhecimento das manifestacfes clinicas da Histoplasmose,
principalmente a manifestagéo oral, para a incluséo no diagnostico diferencial, principalmente
em casos de imunodeficiéncia, como pacientes com HIV, mesmo com a auséncia na presenca

de sintomas pulmonares ou do fato do paciente residir em uma area de endémica, dado sua
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severidade caso o tratamento adequado ndo seja instaurado. Diagnostico e tratamento
precoces melhoram as perspectivas para pacientes infectados pelo H. capsulatum além do
acompanhamento da condi¢cdo imune do mesmo, para melhora do quadro clinico e

prognostico (Guimaraes et al., 2006; Valle et al., 2006).

5. Considerac0es Finais

As manifestacbes orais isoladamente da Histoplasmose tornam mais dificil o
diagndstico devido sua raridade, principalmente em pacientes imunocomprometidos, o quais
s80 mais susceptiveis a infeccGes oportunistas e demandam mais cuidados relacionados a sua
sintomatologia, pois apresentam maior morbidade associado a suas complicacfes sistémicas.
Dentro desse contexto, é imprescindivel o conhecimento das manifestacGes orais da
Histoplasmose para que seja possivel incluir inicialmente como hipétese diferencial de lesdes
malignas, diagnostica-la precocemente e iniciar seu tratamento com antecedéncia, de modo a

melhorar o prognostico.
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