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RESUMO

A mucormicose ¢ uma infeccao fiingica invasiva e rara, de elevada letalidade, provocada
por fungos da ordem Mucorales. O presente estudo relata o caso de um paciente
masculino, 65 anos, pedreiro, hipertenso, que buscou atendimento com quadro de cefaleia
progressiva, parestesia em hemiface e lesdes em palato e narina. O paciente possuia
histérico de uso prolongado de corticosteroides em altas doses e diagndstico recente de
Diabetes Mellitus tipo 2. Exames de imagem revelaram velamento de seios paranasais e
erosdes Osseas com extensdo para o lobo frontal direito, compativel com abscesso
cerebral. O diagnostico de Mucor SPP foi confirmado por bidpsia incisional enviada a
cultura. O manejo terapéutico envolveu a administracao de dose acumulada de 9300 mg
de Anfotericina B lipossomal, com monitoramento rigoroso da fungao renal, seguida por
terapia de consolidagdo com Isavuconazol. O desfecho clinico foi favoravel, com
regressdo dos sinais inflamatdrios e acompanhamento ambulatorial regular. O caso
refor¢a a imperatividade do diagnostico precoce e da abordagem multidisciplinar diante
da agressividade da mucormicose rinocerebral.

Palavras-chave: Diagnostico Precoce; Infeccdes Fungicas Invasivas; Isavuconazol;
Mucormicose.



ABSTRACT

Mucormycosis is a rare, invasive, and highly lethal fungal infection caused by fungi of
the order Mucorales. This study reports the clinical case of a 65-year-old male, a
construction worker with hypertension, who sought medical care presenting with
progressive headache, hemifacial paresthesia, and lesions on the palate and nostril. The
patient had a history of long-term high-dose corticosteroid use and a recent diagnosis of
Type 2 Diabetes Mellitus. Imaging exams revealed paranasal sinus opacification and bone
erosions extending to the right frontal lobe, consistent with a cerebral abscess. The
diagnosis of Mucor SPP was confirmed through incisional biopsy for culture. Therapeutic
management involved the administration of a cumulative dose of 9300 mg of liposomal
Amphotericin B, with rigorous monitoring of renal function, followed by consolidation
therapy with Isavuconazole. The clinical outcome was favorable, showing regression of
inflammatory signs and regular outpatient follow-up. This case reinforces the imperative
need for early diagnosis and a multidisciplinary approach given the aggressiveness of
rhinocerebral mucormycosis.

Keywords: Early Diagnosis; Invasive Fungal Infections; Isavuconazole; Mucormycosis.
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1 INTRODUCAO

As infecgdes fungicas sdo um dos maiores desafios na pratica médica, visto que
elas apresentam um vasto espectro de espécies causadoras. Além de poderem se
apresentar de forma superficial, profunda, provocada, ou como sinal de alguma doenga
sistémica, pois os fungos sdo microorganismos que podem provocar doencas em
pacientes imunossuprimidos (infeccdo oportunista) e também em imunocompetentes
(infec¢do primdria). Assim, as lesdes fungicas apresentam uma grande diversidade de
manifestagdes clinicas, bem como, diagndstico por vezes desafiador, além de tratamento

diferenciado (Telles; Karki; Marshal, 2017).

Dentre as varias infec¢des fingicas existentes, a mucormicose € uma infec¢ao
fingica profunda, incomum e de maior mortalidade, quando comparada a outras. O fungo
causador da doenca pertence ao grupo Mucorales, o qual apresenta mais de 30 espécies,
sendo mais comuns Rhizopus arrhizus € Rhizopus microsporus como agentes etiologicos
(Skiada et al., 2018). Humanos podem ser infectados de trés formas: inalagdo, ingestao
de esporos ou penetracdo cutdnea. As formas clinicas da mucormicose sdo pulmonares,
rino-orbitais- cerebrais, cutaneas, gastrointestinais e disseminadas (Binder; Maurer; Lass

Florl, 2014).

Os sinais da infeccdo podem se apresentar como ulceragdes necroticas locais,
acompanhadas de destrui¢do Ossea, podendo resultar em disseminagdo hematogénica,

levando a infeccao fulminante e morte (Epstein et al., 2016).

O diagndstico de mucormicose exige uma suspeita clinica e uma acdo rapida, pois
a invasdo fungica dos vasos sanguineos ocorre de forma acelerada. Por isso, o seu
diagnostico ¢ classificado como uma emergéncia. O ideal ¢ incluir a avaliagdo micologica
com exame direto e cultura com crescimento em 24 horas. Ademais, exames de imagem,
como a tomografia, sdo extremamente uteis para avaliar a extensao do dano. Além de
fornecer material para confirmacdao histopatoldégica, o debridamento cirurgico
proporciona uma oportunidade de cura. A aspergilose invasiva € o principal diagnostico

diferencial (Martinez-Herrera et al, 2021).

Este trabalho tem como objetivo, descrever um caso de mucormicose rinocerebral

agressiva, com extenso envolvimento de mucosas, com longo tempo de tratamento.
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2 REFERENCIAL TEORICO

A mucormicose ¢ uma infec¢ao fingica rara e séria, classificada como oportunista,
que afeta principalmente pessoas com sistema imunolégico debilitado. E causada por
fungos da classe Zygomycetes, das ordens Mucorales e Entomophthorales. E comumente
vista em pessoas com sistema imunologico comprometido, como portadores de HIV,
HTLYV, pacientes diabéticos descontrolados ou em cetoacidose diabética, portadores de
neoplasias, especialmente linfoproliferativas, pacientes pods-transplante, vitimas de
grandes queimaduras e individuos em tratamento com corticoterapia (Magalhaes et al.,

2023).

Entre as manifestagdes clinicas da mucormicose incluem o comprometimento
rinocerebral, que ¢ a forma mais frequente; cutdneo primario localizado ou generalizado,

pulmonar, disseminado e gastrointestinal (Junqueira et al., 2022).

A forma pulmonar pode se apresentar como infiltrado lobar ou segmentar, nodulos
unicos, lesdes com cavidade, hemorragia ou infarto. A formacao de trombose e necrose
isquémica, além da hemoptise, sdo efeitos do tropismo vascular dos zigomicetos, que
atacam vasos de grande calibre. Em geral, a doenga apresenta uma elevada taxa de
mortalidade, sendo o diagnostico precoce fundamental para diminuir tanto essa taxa

quanto a morbidade (Magalhaes et al., 2023).

A mucormicose ¢ uma doenca de baixa prevaléncia a nivel mundial, mas, embora
rara, tem-se observado um aumento consideravel no nimero de casos nas ultimas duas
décadas, com maior incidéncia em paises europeus como Franga, Bélgica e Suiga, além
de ocorréncias no continente asiatico, especialmente na india. A maioria dos pacientes
afetados pela doenga ¢ composta por individuos imunossuprimidos, como transplantados,
portadores de doengas autoimunes e Diabetes mellitus, pacientes que usam medicamentos
imunossupressores, vitimas de trauma, entre outros (Hassan; Voigt, 2019; Prakash;

Chakrabarti, 2019).

A mucormicose ¢ mais comum em paises desenvolvidos do que em paises em
desenvolvimento. Sua ocorréncia na Europa e nos Estados Unidos varia de 0,01 a 0,2 a
cada 100.000 habitantes, afetando pacientes com condi¢des imunossupressoras e doengas

cronicas. Na India, por outro lado, o nimero de casos ¢ maior, afetando principalmente
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pessoas com diabetes mellitus descontrolado. Sua prevaléncia ¢ de 14 casos a cada

100.000 habitantes (Fathima et al., 2021; Skiada et al., 2020).

Nas ultimas duas décadas, houve um aumento gradual nos casos de mucormicose,
principalmente em razdo do crescimento no numero de pacientes que utilizam
medicamentos imunossupressores € do uso generalizado de antibidticos polimicrobianos
(Vasudevan, 2021). Além desse uso empirico de medicamentos, existem outras condi¢des
que predispdem a mucormicose, como diabetes mellitus (DM), com ou sem cetoacidose,
neoplasias hematologicas, outras neoplasias, transplante, neutropenia prolongada,
trauma, sobrecarga de ferro, uso de drogas intravenosas ilicitas, prematuridade neonatal

¢ desnutrigao.

E importante ressaltar que pacientes imunocompetentes também podem ser
afetados quando os esporos do fungo sdo diretamente introduzidos na pele devido a

traumas ou queimaduras (Skiada; Pavleas; Drogari- Apiranthitou, 2020).

O tratamento da mucormicose depende do reconhecimento dos padrdes da doenga
e do diagndstico precoce, que exige suspeitas clinicas, exame micolédgico direto e cultura
de fungos. O tratamento deve ser mantido até que os achados imagioldgicos se resolvam
e o sistema imunologico do hospedeiro seja reconstituido. O uso de antifungicos €
fundamental, principalmente, em casos de refratariedade. Em relagdo ao tratamento
cirargico de mucormicoses, a remoc¢ao do tecido comprometido ¢ uma alternativa, pois
elimina completamente a infeccdo e melhora a sobrevida, embora os resultados sejam
pouco previsiveis e variem de pessoa para pessoa (Sipsas et al., 2018; Cornely et al.,

2019).

A mucormicose ¢ também chamada de “doenca do fungo negro”, uma
denominacdo imprecisa, pois os agentes da mucormicose sdo fungos hialinos. As lesdes
por eles causadas s6 se tornam negras, se houver necrose do tecido. Esses microrganismos
sao saprofiticos e estdo presentes em todo o ambiente, especialmente no solo e em matéria
organica em decomposi¢do, além de frutas, alimentos ricos em amido e matéria vegetal.
A infeccdo em humanos acontece principalmente por meio da inalagdo de esporos
fungicos, que podem colonizar as vias aéreas, assim como as mucosas oral e nasal, seios
paranasais e faringe. Além disso, pode ocorrer por ingestao de alimentos contaminados e
inoculagdo traumatica. A infec¢do por Mucorales ¢ caracterizada pela angioinvasao, que
resulta em trombose vascular, necrose tecidual generalizada e disseminacdo sistémica

(Pai et al., 2021).
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As manifestagoes clinicas da mucormicose variam de acordo com a localiza¢ao
anatomica afetada, que pode ser rino-orbito-cerebral (ROC), pulmonar, cutinea,
gastrointestinal ou disseminada. O comprometimento mais comum ¢ o ROC, que se
manifesta como um quadro agudo semelhante a sinusite, pois geralmente essa infecgdo
comega nos seios paranasais. No entanto, devido a sua rapida evolugao, sinais e sintomas
como febre, dor facial, inchago facial, dor de cabega, secrecdo nasal, ulceracao nasal,
ulceragdo palatina e destruicao dOssea sdo caracteristicas frequentemente observadas.
Além disso, € comum observar necrose da pele e do palato, paralisia dos nervos cranianos
e cegueira, em decorréncia dos acometimentos orofaringeano, cerebral e ocular

simultaneos do fungo (Pai et al., 2021).

O inchago periorbital, abscesso palpebral, celulite orbital, proptose, quemose,
visdo reduzida e vitreite sdo manifestagdes de disseminagdo orbital da mucormicose.
Uma das principais complicacdes da Retinopatia da Diabetes (ROC) ¢ a cegueira, que
pode ocorrer devido ao infarto do nervo Optico, em decorréncia da oclusdo da artéria
central da retina ou artéria oftdlmica, ou ainda pelo envolvimento do apice orbital. A
progressdo intracraniana pode acontecer por extensdo direta ou angioinvasao, ocorrendo,
em regra, em poucos dias. E importante destacar que a maioria dos pacientes apresenta
envolvimento orbital quando a doenga intracraniana ¢ diagnosticada. A propagacao
intracraniana ¢ indicada por sintomas de trombose do seio cavernoso, hemiparesia,

mudangas no estado mental e convulsdes focais (Pai et al., 2021).

A mucormicose ¢ uma condi¢ao incomum e de dificil diagndstico, caracterizada
por alta morbidade e mortalidade. O diagnostico costuma ser tardio, e a doenga tende a
avancar de forma rapida. Por isso, a suspeita de mucormicose exige uma intervencao
imediata, devido ao carater geralmente progressivo e destrutivo da infec¢ao. A habilidade
de diagnosticar a mucormicose esta relacionada a disponibilidade de métodos de imagem,
profissionais capacitados e pesquisas micologicas e histologicas. E importante destacar
que pacientes suspeitos de mucormicose devem ser encaminhados imediatamente para
uma unidade de atendimento de alto nivel, pois o inicio tardio do tratamento esta

relacionado ao aumento da mortalidade (Cornely et al., 2019).

Para um diagnostico definitivo, sdo necessarios métodos laboratoriais, como
culturas e histopatologia. Como resultado, a confirmacao do diagnoéstico ¢ feita por meio
da demonstracao de hifas fungicas caracteristicas de mucormicetos em biopsias de tecidos

afetados ou no lavado broncoalveolar (LBA) em pacientes que apresentam mucormicose
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pulmonar. Ademais, a histopatologia ¢ uma ferramenta diagnostica crucial, pois
diferencia a presenca do fungo como agente patogénico no espécime de um contaminante
da cultura. Além disso, ¢ essencial para determinar se h4 invasdo de vasos sanguineos

(Skiada; Pavleas; Drogari-Apiranthitou, 2020).

Em relacdo ao prognostico, os fatores ligados a maior gravidade da mucormicose
devem ser levados em conta, pois influenciam a severidade da doenga. Entre esses fatores
estdo: idade avangada, existéncia de malignidades hematoldgicas, doengas cronicas nao
controladas, como diabetes e hipertensdo, ¢ uso prolongado de esteroides e/ou

oxigenoterapia hospitalar (Fathima et al., 2021).

A taxa de mortalidade da doenga varia entre 40% e 80%. No entanto, pacientes
com um bom estado imunolédgico e sem doengas pré-existentes tém maior probabilidade
de sucesso no tratamento. O prognodstico do paciente também ¢ afetado pela gravidade
das lesoes. Nesse sentido, a forma disseminada esta relacionada a uma maior letalidade,
ao passo que uma lesdo localizada e identificada esta associada a uma menor mortalidade.
Por ultimo, ¢ importante ressaltar que, independentemente desses fatores, a melhoria da
sobrevida estd ligada ao diagnostico precoce e a uma abordagem clinica mais agressiva

(Cornely et al., 2019).
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3 METODOLOGIA

O presente estudo consiste em um relato de caso clinico de natureza descritivo-
retrospectiva, focado na analise de uma infecgdo fiingica oportunista e agressiva. A coleta
dos dados primarios e informagdes clinicas foram obtidas por meio da anamnese direta
com o paciente e sua acompanhante, além do exame fisico e intraoral realizado pelas
equipes de Otorrinolaringologia e Rinologia do Hospital de Clinicas da Universidade

Federal de Uberlandia (HC-UFU).

A analise documental s6 foi possivel, através da revisdo minuciosa do prontudrio
médico eletronico para a extragcdo de dados laboratoriais (hemograma, func¢ao renal, PCR,
HbAIc), laudos de exames de imagem (tomografias de cranio e face) e resultados de

culturas microbioldgicas.

Em relagdo ao acompanhamento terapéutico foram registrados os protocolos
farmacologicos utilizados, incluindo o uso de Anfotericina B lipossomal e Isavuconazol,

bem como a evolugdo clinica do paciente entre agosto de 2024 e janeiro de 2025.

Para a fundamentagdo da discussdo, foi realizada uma busca bibliografica em
bases de dados cientificos, utilizando descritores como "Mucormicose", "Mucormicose
Rinocerebral" e "Zygomycetes", priorizando publicagdes recentes e diretrizes clinicas

atualizadas.

O estudo foi conduzido respeitando os preceitos éticos de sigilo e anonimato,
garantindo a protecao da identidade do paciente conforme as normas vigentes para relatos

de casos clinicos.

A pesquisa respeitou os aspectos éticos, seguindo as resolu¢des do Conselho
Nacionalde Saude n.° 466/2012 e n.° 510/2016 (Brasil, 2012, 2016), sendo
submetido a Plataforma Brasil, para aprovacdo do Comité de Etica e Tesquisa com

Seres Humanos da Universidade Federal de Uberlandia (CEP-UFU).
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4 RESULTADOS

4.1 Relato De Caso Clinico

Paciente compareceu ao servigo do pronto atendimento do HC UFU/ EBSERH,
apresentando uma lesdo em palato e narina com sintomatologia dolorosa, primeiro

atendimento realizado pela equipe de otorrinolaringologia.

Relata ser hipertenso em uso de anlodipino e hidralazina. Negou alergias, negou

alcoolismo e negou tabagismo. Cartdo vacinal completo.

Durante anamnese do paciente, na presenca da esposa, ele refere ter iniciado ha
06 meses, quadro de cefaleia frontotemporal a direita, tipo fisgado, associada a hiporexia
e parestesia de hemiface a direita. Dor estd com piora progressiva ha cerca de 01 meés,
apresentando piora da queixa de cefaleia, associado a obstru¢ao nasal, hiposmia, ageusia,
rinorreia fétida a direita, gotejamento posterior, hipoacusia a direita, e hipoestesia em

hemicranio a direita. Nega febre no periodo.

Refere ter sido diagnosticado com DM2 ha cerca de 01 més, porém nao vem
realizando tratamento, uma vez que ndo tem conseguido se alimentar no ultimo mes.
Acompanhante refere que paciente procurou atendimento médico ha cerca de 01 més,
tendo sido prescrito Levofloxacino 500mg por 10 dias, devido a suspeita de sinusopatia,

sem melhora do quadro.

Ao exame fisico se apresentava em regular estado geral, anictérico, aciandtico,
corado, hidratado. Aparelho gastrointestinal sem alteragcdes, sem dor ou visceromegalias.
Aparelhos respiratorios e cardiovasculares sem alteragdes ao exame. Neurologico

preservado, com hipoacusia e hipoestesia a direita.

Nos exames admissionais solicitados pelo pronto atendimento, coletados em
13/08/24, que evidenciaram TAP 84%, RNI 1,12. Com HB 11.8, HT 32.3%, leucdcitos
10710 sem desvio, plaquetas de 443.000, Ureia 38, Creatinina 1.48, PCR de 13.4.

A equipe de Otorrinolaringologia (ORL) realizou exame intraoral, que evidenciou
sinais inflamatérios de tecidos moles, envolvendo palato duro, palato mole, rebordo
alveolar superior e fundo de sulco da regido anterior de maxila. Clinicamente, aparentava

se estender em dire¢do a cavidade nasal, dissociando a mucosa oral adjacente. Em
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conjunto com a Rinologia, em rinoscopia foi visualizado presenca de crostas enegrecidas
em pequena quantidade, secre¢do visivel muco purulenta, septo perfurado com crosta

hemadtica em regido de perfuracao.

O paciente negou possuir qualquer problema sist€émico, porém ao ser questionado
ativo, fazia uso de medicamentos com corticoides, devido dores inerentes a profissao, uso
esse em altas doses, por longo periodo. Paciente encontrava-se bastante debilitado apds o

aparecimento das lesdes ¢ com dificuldades de alimentacao e de comunicagao verbal.

Apobs anamnese e exame clinico, o diagndstico presuntivo foi de lesdo infecciosa
de provavel origem flingica associada a quadro bacteriano. Devido a agressividade do
caso e a urgéncia em realizar o diagnostico preciso foi realizada uma biopsia incisional,
tendo sido retirados dois fragmentos amolecidos e amarelados com pontos enegrecidos,

que foram encaminhados ao servigo de microbiologia e patologia do HC-UFU.

Posteriormente, o paciente seguiu para internacdo hospitalar aos cuidados da
infectologia, devido a sua condicdo de provavel infec¢do fungica invasiva. Foram
realizados exames complementares (coleta de materiais locais e de imagem). A andlise
histologica exibiu fragmentos de tecido conjuntivo com intenso e difuso infiltrado
inflamatorio histiolinfoplasmocitario, associado a extensas areas de necrose liquefativa,
fragmentos Osseos desvitalizados, além de estruturas alongadas eosinofilicas, sugestivas

de hifas fingicas.

No presente relato, a ocupacdo do paciente — pedreiro — ndo deve ser lida apenas
como um dado demografico, mas como uma variavel critica na génese da patologia. As
exigéncias fisicas intrinsecas a construcao civil e as dores osteomusculares cronicas delas
decorrentes funcionaram como o estopim para uma corticoterapia prolongada e,

possivelmente, pouco monitorada.

Esse cendrio revela uma transversalidade de riscos: a vulnerabilidade
ocupacional e a busca por alivio paliativo imediato criaram o 'gatilho' de imunossupressao
necessario para que o Mucorales, um fungo oportunista e onipresente em ambientes de
poeira e solo, se instalasse de forma agressiva (Martinez-Herrera et al., 2021; Hussain et
al.,2023). Portanto, a 'mascara clinica' da mucormicose ndo envolve apenas a semelhanca
dos sintomas com patologias triviais, mas também a negligéncia dos determinantes

sociais e laborais que mascaram o declinio da competéncia imunolédgica do individuo.
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Para investigacdo da cefaleia foi-se realizado primeiro exame de imagem, com
TC cranio e face (13/08/24): Velamento parcial extenso dos seios paranasais, erosdes do
corneto médio e septo nasal a direita, multiplas erosdes 6sseas nas paredes dos seios
maxilares, etmoidais e frontal direitos, esfenoidais, destacando-se falha 6ssea na lamina
crivosa, com extensao do processo inflamatorio-infeccioso para o lobo frontal direito
(abscesso) medindo 2,9 x 1,9cm e falhas 6sseas dos seios esfenoidais. Imagem esta
avaliada pela equipe de Neurocirurgia (NCR) que contraindicou formalmente abordagem

cirurgica visto risco- beneficio.

O diagnostico de cultura do fragmento foi de Mucor SPP, sendo liberados no dia
15/08/2024, e da segunda amostra, em 21/08/2024. Diante da urgéncia e gravidade do
caso foi iniciado com autorizagdo do Ministério da Satde (MS) o uso de Anfotericina B
lipossomal com dose diaria variando entre 150 — 300mg/dia reajustada conforme func¢ao
renal. Ao total do tratamento paciente usou 9300mg de dose acumulada. Funcao renal
esta que oscilou com Ureia entre 38 a 75, e Creatinina entre 1,48 a 2,72. Apresentou
concomitante queda expressiva do PCR que de admissao era 13,4 para 0,38 em ultima

consulta.

Durante o tratamento, devido efeitos colaterais, principalmente com nauseas €
hiporexia, paciente com perda de peso importante, melhorando os niveis de HbAlc

08/2024: 11,3%, para HbAlc 10/2024: 5,5%.

Paciente recebe alta para domicilio, para acompanhamento ambulatorial com
equipe de infectologia, com a medicag¢do Isavuconazol 100mgm 12/12h VO, também

liberada pelo Ministério da satde, no qual fez uso de 04/09/2024 até 28/01/2025.

Ultimo exame realizado foi uma TC cranio e face (14/11/24) Formagcio expansiva
cistica intraparenquimatosa frontal direita, com realce periférico pelo contraste,
compativel com abscesso (extensao cerebral do processo inflamatorio). O abscesso mede
1,9 x 1,3 x 1,2 cm e determina leve efeito de massa locorregional, caracterizado por
apagamento dos sulcos adjacentes e hipodensidade circundante. Desde entdo paciente
comparece as consultas regularmente para controle radiologico e sintomatico conforme

necessidade.

4.1.1 Tomografia Computadorizada Cranio-Encefalica e dos Seios da Face no Pré-

Tratamento em 13/08/2024
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» Técnica

As imagens tomograficas computadorizadas do cranio no plano axial foram obtidas

antes e apos a infusdo venosa de contraste iodado.

» Resultados

e Velamento parcial extenso dos seios paranasais difusamente, associado a multiplas
erosoes Osseas nas paredes dos seios maxilar, etmoidal e frontal direitos, bem como em
ambos os esfenoidais, destacando-se falhas Osseas na base da fossa craniana anterior
bilateralmente e formacdo expansiva cistica intraparenquimatosa frontal direita, com
realce periférico pelo contraste, compativel com abscesso (extensao cerebral do processo
inflamatorio) - O abscesso mede 1.5 x 3.0 x 3.1 cm (L x AP x I) e determina efeito de
massa locorregional, caracterizado por apagamento dos sulcos adjacentes e
hipodensidade circundante.

e Irregularidades e heterogeneidade de sinal da micosa nasal direita difusamente, mais
exuberante no corneto nasal médio.

e Velamento parcial da caixa timpanica e cé¢lulas mastoideas a direita, sobretudo na
regido do 4pice petroso, onde se associam erosdes Osseas.

e Literacdo da unidade ostomatal direita.

¢ Unidade ostiomeatal esquerda livre.

e Desvio do septo nasal para a esquerda.

e Nao ha desvio da linha média.

e C(Cisternas da base de aspecto anatomico.

e Discreta ventriculomegalia universal.

» Impressao Diagnostica
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Tomografia computadorizada cranio-encefélica e dos seios da face evidenciando

(Figura 1):

1) Velamento parcial extenso dos seios paranasais, associado a multiplas erosdes Osseas

adjacentes, compativeis com sinusopatia inflamatdria fiingica invasiva.

2) Abscesso intraparenquimatoso frontal direito (extensdo cerebral do processo

inflamatdrio).

3) Otomastoidite a direita.

Figura 1. Tomografia Computadorizada Cranio-Encefélica e dos Seios da Face — Pré-tratamento em
13/08/24.

Fonte: Autoria propria.
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4.1.2 Tomografia Computadorizada Cranio-Encefélica e dos Seios da Face no Pos-

Tratamento em 14/11/2024.

» Técnica

As imagens tomograficas computadorizadas do cranio no plano axial foram obtidas antes

e apos a infusdo venosa de contraste iodado.

M Resultados

e Status pos-cirurgico caracterizado pela auséncia do corneto nasal médio direito, por
falha segmentar do septo nasal (havendo comunicacao entre as cavidades nasais) e por
ampliacao das unidades ostiomeatais (antrostomia bilateral) e do recesso esfenoetmoidal
direito.

e Velamento parcial extenso dos seios paranasais difusamente, associado a multiplas
erosdes Osseas nas paredes dos seios maxilar, etmoidal e frontal direitos, bem como em
ambos os esfenoidais, destacando-se falhas Osseas na base da fossa craniana anterior
bilateralmente.

e Formacao expansiva cistica intraparenquimatosa frontal direita, com realce periférico
pelo contraste, compativel com abscesso (extensao cerebral do processo inflamatoério). O
abscesso mede 1,9 x 1,3 x 1,2 cm

e (AP x LL x CC) e determina leve efeito de massa locorregional, caracterizado por
apagamento dos sulcos adjacentes e hipodensidade circundante.

e Velamento da caixa timpanica e c€lulas mastoideas a direita, sobretudo na regidao do
apice petroso, onde se associam erosdes Osseas.

e Nao ha desvio da linha média.

e Cisternas da base de aspecto anatomico.

e Discreta ventriculomegalia universal.

M Impressao Diagndstica:

Tomografia computadorizada cranio-encefalica e dos seios da face evidenciando

(Figura 2):
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e Controle evolutivo e pods-cirirgico de sinusopatia inflamatéria fungica invasiva
evidenciando:

1) Velamento parcial extenso das cavidades paranasais difusamente, associado a erosdes
Osseas locorregionais.

2) Abscesso intraparenquimatoso frontal direito;

3) Sinais de otomastoidite erosiva a direita.

Figura 2. Tomografia Computadorizada Cranio-Encefalica e dos Seios da Face — Pos-tratamento em
14/11/24.

Fonte: Proprio autor
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Apds o ciclo de tratamento, o paciente apresentou ¢ significativa redugdo no

abscesso, de acordo com a Figura 3.

Tomografias computadorizadas cranio-encefalica e dos seios da face realizadas
em 23/08/2024 e 14/11/2024, evidenciando significativa redugdo do abscesso pos-
tratamento (Figura 3):

Figura 3. Tomografia Computadorizada Cranio-Encefalica e dos Seios da Face, evidenciando
significativa reducdo do abscesso, pos ciclo de tratamento.

PRE-TRATAMENTO 23/08/2024 POS-TRATAMENTO 14/1/2024

Fonte: Proprio autor
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5 DISCUSSAO

A mucormicose rinocerebral ¢ um dos maiores desafios da medicina diagndstica
atual, atuando em uma area intermediaria entre a agressividade bioldgica e a mimetizacao
clinica. No presente caso, a evolucdo da doenga demonstra uma combinag¢do perigosa
entre a imunossupressdo iatrogénica (uso de corticoides) e o descontrole metabolico
silencioso. A complexidade do manejo vai além da selecdo do antifingico; ela esta na
administracao do equilibrio entre a elimina¢do do patdogeno e a manuten¢ao da funcao
organica do paciente, como evidenciado pelo monitoramento rigoroso da funcao renal

durante o tratamento com Anfotericina B.

A mucormicose ¢ uma infec¢ao fingica invasiva, grave e de rapida progressao,
causada por fungos da ordem Mucorales, com destaque para os géneros Rhizopus, Mucor
e Lichtheimia. Os principais fatores de risco incluem diabetes mellitus (especialmente em
cetoacidose diabética), imunossupressdo (neutropenia, uso de corticosteroides,
transplantes, neoplasias hematoldgicas), trauma e, mais recentemente, associagdo com
Covid-19, sobretudo em pacientes tratados com corticosteroides ou com diabetes

descompensado (Hussain et al., 2023).

Essa patologia, embora historicamente considerada uma infec¢do fingica rara,
tem emergido como uma ameaga critica a satde publica global, especialmente em
pacientes imunocomprometidos ou com comorbidades metabdlicas descompensadas

(Agarwal et al., 2020; Cornely et al., 2019).

O cendrio epidemiologico recente foi drasticamente alterado pela pandemia de
Covid-19, criando o que Fathima et al. (2021) denominam como um "fardo triplo": a
interagdo entre o virus, o uso de corticoides e o diabetes mellitus pré-existente, o que
resultou em um aumento exponencial de casos rinocerebrais e pulmonares (Martinez-

Herrera et al., 2021; Hussain et al., 2023).

A transversalidade dessa condigdo exige um olhar atento de diversas
especialidades, uma vez que as manifestagdes iniciais podem ser confundidas com
sinusites bacterianas ou patologias dentarias comuns (Telles; Karki; Marshall, 2017). No
entanto, a agressividade do fungo — caracterizada pela angioinvasdo e necrose tecidual
— impde uma janela de oportunidade terapéutica extremamente estreita. Como bem

apontam Epstein et al., 2016), o manejo bem-sucedido depende de uma suspeigao clinica
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imediata e de um diagnodstico multidisciplinar, integrando imagem e histopatologia (Pai

et al.,2021; Skiada et al., 2018).

Do ponto de vista ético e metodologico, a investigacdo de casos dessa natureza
deve estar rigorosamente alinhada as diretrizes de protecdo aos seres humanos, conforme
estabelecido pelo Conselho Nacional de Saude nas Resolugdes 466 e 510 (Brasil, 2012;
Brasil, 2016). Afinal, o relato de caso cientifico ndo ¢ apenas uma descri¢ao técnica, mas
um instrumento de educagao continuada que deve equilibrar o avango do conhecimento

com a dignidade do paciente (Yoshida, 2007).

Os grupos de pacientes mais afetados pela mucormicose sdo aqueles com
imunossupressdo significativa, especialmente individuos com diabetes mellitus mal
controlado, pacientes com neoplasias hematologicas, transplantados de 6rgaos solidos e
aqueles submetidos a transplante de células hematopoiéticas ou em uso prolongado de

corticosteroides (Wan et al., 2025).

Globalmente, o Diabetes mellitus ¢ o principal fator de risco, sendo responsavel
por uma proporgao substancial dos casos, especialmente em paises como India e Ird, onde
mais de 70% dos casos ocorrem em pacientes diabéticos. Nesses pacientes, a forma
clinica predominante ¢ a mucormicose rino-orbito-cerebral (Patel et al., 2020). Em
contraste, na Europa e em outros paises desenvolvidos, as neoplasias hematoldgicas e o
transplante de células hematopoiéticas sdo os fatores de risco mais comuns,
frequentemente associados a forma pulmonar da doenca (Maron ef al., 2024). Pacientes
transplantados de 6rgdos solidos também apresentam risco elevado, com manifestagdes
predominantemente pulmonares, gastrointestinais ou disseminadas (Alqarihi;
Kontoyiannis; Ibrahim et al., 2023). Outros fatores de risco relevantes incluem
imunossupressdo por outras causas, trauma, feridas cirlrgicas e uso prévio de

antifingicos de amplo espectro (Agarwal ef al., 2020).

Portanto, os grupos mais afetados sdo: diabéticos mal controlados (especialmente
em paises em desenvolvimento), pacientes com neoplasias hematoldgicas, transplantados
(6rgaos solidos e células hematopoiéticas), imunossuprimidos por outras causas €, em

menor propor¢do, pacientes com trauma ou feridas cutaneas extensas (Patel et al., 2020).

O diagnéstico da mucormicose exige alta suspei¢do clinica, especialmente em
pacientes de risco com manifestagdes como rinossinusite aguda, necrose de palato,

orbitopatia, lesdes cutaneas necroticas, pneumonia refratdria ou sinais de infecgdo
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disseminada. Os principais sitios de acometimento sdo rinocerebral/rino-orbitaria,
pulmonar, cutanea, gastrointestinal ¢ disseminada (Wan et al., 2025). O diagnostico
definitivo ¢ feito por exame histopatologico, que revela hifas largas, paucisseptadas e
ramificadas em angulos retos, e por cultura fungica. Métodos moleculares e exames de

imagem (TC, RM) auxiliam na avaliacao da extensdo da doenca (Agrawal et al., 2020).

O tratamento da mucormicose ¢ uma emergéncia médica e deve ser iniciado

precocemente, sendo baseado em trés pilares principais:

1. Controle/reversao dos fatores predisponentes: corre¢ao rapida da hiperglicemia e
cetoacidose, reducdo ou suspensdo de imunossupressores quando possivel, € manejo

de neutropenia (Panda et al., 2024);

2. Terapia antifliingica: o tratamento de escolha ¢ a anfotericina B em formulagdo
lipossomal, devido a sua eficicia e menor toxicidade renal em comparagdo a
formulagao desoxicolato. A dose recomendada ¢ geralmente de 5-10 mg/kg/dia.
Isavuconazol e posaconazol sdo alternativas para casos refratdrios, intolerancia a
anfotericina B ou como terapia de consolidagdo apods resposta inicial. Equinocandinas
ndo tém atividade significativa contra Mucorales e ndo sdo recomendadas como

monoterapia (Jeong et al., 2019);

3. Intervencio cirurgica: a ressec¢do cirirgica agressiva do tecido necrdtico ¢
fundamental para o controle da infeccdo e estd associada a melhores desfechos,
especialmente nas formas rino-orbitarias e cutdneas. O tratamento combinado

(antifingico + cirurgia) esta associado a maior sobrevida (Wan et al., 2025).

O prognostico da mucormicose permanece reservado, com mortalidade elevada,
especialmente nas formas disseminadas ou com acometimento cerebral. O sucesso
terapéutico depende da rapidez no diagnostico, inicio precoce do tratamento antifiingico
apropriado, reversdo dos fatores predisponentes e intervencdo cirirgica adequada

(Antinori; Corbellino; Parravicini, 2018).

5.1 A Mascara Clinica e o Gatilho da Imunossupressiao
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A mucormicose ¢ descrita como uma emergéncia médica devido a sua rapida
progressdo e invasividade vascular. No caso relatado, a "curiosidade clinica" deve ser
despertada pelo fato de o paciente ter utilizado doses elevadas de corticosteroides por
longo periodo, o que, somado ao diagndstico tardio de Diabetes mellitus tipo 2, criou o

cendrio perfeito para o fungo.

Os corticosteroides ndo apenas prejudicam a fun¢do dos macroéfagos, mas podem
mascarar sintomas inflamatodrios iniciais, levando o paciente a buscar auxilio apenas

quando a necrose palatina e o envolvimento cerebral ja estavam estabelecidos.

5.2 O Desafio da Neuroinvasao e a Decisao Terapéutica

O acometimento do lobo frontal (abscesso de 2,9 x 1,9 cm) evidenciado na
tomografia eleva o prognéstico para um nivel reservado, dado que a mortalidade ¢

significativamente maior em formas com envolvimento cerebral.

A decisdo da Neurocirurgia em contraindicar a abordagem cirurgica devido ao
risco-beneficio transfere todo o peso da cura para a terapia medicamentosa e para o

debridamento local.

E fundamental destacar que a intervencao cirurgica agressiva ¢ um dos pilares do
tratamento, mas, quando o Sistema Nervoso Central ¢ atingido, 0 manejo torna-se um

exercicio de equilibrio entre a agressividade da doenca e a fragilidade do paciente.

5.3 A Gestao da Toxicidade versus Eficacia Terapéutica

A utilizagdo de 9300mg de Anfotericina B lipossomal demonstra o esforco
herculeo para conter o avango do Mucor SPP. Embora a formulagdo lipossomal seja
menos nefrotdxica, o manejo exigiu vigilancia constante da fung¢ao renal, que oscilou com

niveis de creatinina chegando a 2,72 mg/dL.

A transicdo para o Isavuconazol representa o "estado da arte" no tratamento de

consolidagdo, oferecendo uma alternativa com excelente penetragao tecidual e menor
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toxicidade para o uso ambulatorial prolongado, o que permitiu a melhora do estado geral

¢ o controle da infecgdo até o inicio de 2025.



30

6 CONCLUSAO

O caso clinico analisado ratifica a mucormicose como uma patologia de alta
agressividade e rapida evolu¢do, cuja gravidade foi potencializada pela simbiose entre o

descontrole metabodlico e o uso cronico de corticosteroides.

Apesar do diagnostico rapido da mucormicose no caso relatado, o paciente em
questdo apresentou envolvimento extenso e agressivo dos tecidos afetados. Tal fato
refor¢a a importancia da anamnese, da observagdo dos sinais clinicos e da realizagdo da

biopsia para confirmacao desta infecgao.

A demora em procurar um diagnostico correto e seu devido tratamento culminou
no agravamento da doenca do paciente, visto que este, quando procurou atendimento, ja
apresentava lesdo nasal extensa e envolvimento cerebral, que apontavam para a

rinocerebral.

A mucormicose ¢ uma doenca de rapida evolugdo e possivelmente letal. Cabe aos
profissionais envolvidos buscarem o diagnostico precoce para que seu tratamento seja
direcionado e individualizado, com desfechos favordveis. A realizacdo do diagnostico
precoce traz, dentre outros a redugdo dos impactos gerados por essa condicdo em termos

de custos e principalmente morbimortalidade dos pacientes.

A evolucdo favoravel do paciente, mesmo diante de um abscesso cerebral e da
toxicidade renal inerente ao tratamento prolongado com Anfotericina B, demonstra a
importancia da individualizagdo terapéutica e da transicdo para novas alternativas

antifingicas, como o Isavuconazol.

Este relato serve como um alerta critico para os profissionais de saude: o
diagnostico precoce da mucormicose nao € apenas uma meta clinica, mas uma emergéncia
ética. E imperativo estimular a "vigilancia clinica" em pacientes imunossuprimidos para
que a intervengdo ocorra antes que a necrose tecidual e a invasdo do sistema nervoso

central tornem o desfecho irreversivel.

A mucormicose rinocerebral transcende o desafio puramente microbioldgico para
se posicionar como um indicador critico das fragilidades na gestdo de riscos a saude. O

desfecho favoravel deste caso, embora tecnicamente fundamentado na triade de suspeigao
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precoce, desbridamento cirirgico e farmacoterapia avangada com Isavuconazol, revela
que a verdadeira eficacia terapéutica reside na articulagdo multidisciplinar e na

compreensao profunda dos determinantes sociais do paciente.

Ao evidenciar que a vulnerabilidade imunoldgica foi catalisada por uma
corticoterapia prolongada — resposta direta a dores cronicas de origem laboral — este
relato provoca uma reflexao necessaria: o diagnostico ndo deve findar no isolamento do
patdgeno, mas sim na analise do ciclo de vida e trabalho que expde o individuo ao risco.
Em ultima anélise, a vigilancia clinica precisa ser tao rigorosa quanto a vigilancia sobre
os ambientes de trabalho e as praticas de automedicagdo, garantindo que a ciéncia médica
atue ndo apenas na cura da infeccdo instalada, mas na interrupcdo das cadeias de

negligéncia que precedem a doenga.
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