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Comunicacao

Infeccao por Scedosporium apiospermum e tratamento com
Voriconazol

Scedosporium apiospermum infection and treatment with
Voriconazole

Renan Rangel Bonamigo' Alexandre Auler’
Kaué Marcolin Duro’ André Cartell’

Resumo: A infeccao pelo Scedosporium apiospermum pode tornar-se grave quando afeta
pacientes imunodeprimidos, contexto em que diagnéstico e tratamento sio geralmente
dificeis. Os autores apresentam caso de paciente diabética usuaria de ciclosporina, meto-
trexato e corticoesteroide sistémico para o tramento de artrite reumatdide e que apresen-
tou ulceras cutaneas pelo S. apiospermum. ApOs uso de itraconazol, sem sucesso, ocor-
reu resolu¢io do quadro com o uso de voriconazol, nova alternativa para determinadas
infecgoes fungicas.
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Abstract: Infection by Scedosporium apiospermum may be severe when it affects
immunosuppressed patients, circumstances under which diagnosis and treatment are
difficult. The authors present the case of a diabetic patient using cyclosporine,
methotrexate and systemic steroids to treat rbeumatoid artbritis, who presented ulcers
caused by S. apiospermum. After unsuccessful treatment with itraconazole, there was
good response to voriconazole therapy. This drug represents a new alternative for the
treatment of fungal infections.
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Os autores relatam caso de paciente de 65 anos,
branca, agricultora aposentada, que ha cinco meses apre-
sentava extensa Ulcera na perna direita, em area pré-tibial,
indolor, e pequenas ulceragoes adjacentes (Figura 1). Havia
realizado cirurgia para enxertia cutanea local, sem sucesso.

Como doencas associadas apresentava artrite
reumatoide, diabetes mellitus nao insulino-dependente,
toxoplasmose ocular, gastrite antral e tlcera esofagica (ja
tratada). Utilizava os seguintes medicamentos: pred-
nisona 40mg/dia, ciclosporina 250mg/dia, metotrexato
10mg/semana, calcio 1g/dia, e omeprazol 40mg/dia.

Apb6s as hipoteses clinicas de pioderma gan-
grenoso, infeccao fingica ou bacteriana, carcinoma epi-
dermoéide e leishmaniose, foram coletadas amostras
teciduais da ulcera e da regiao perilesional. O exame
histopatolégico demonstrou inflamagao dérmica, com
abscesso atingindo a hipoderme, granulomas nio
caseosos e hifas hialinas septadas em grande quantidade
na derme e hipoderme (Figura 2). O microcultivo
demonstrou o crescimento de Scedosporium apiosper-
mum (Figura 2).

Para avaliacio complementar adicional foram
realizados hemograma, leucograma, contagem de plaque-
tas, provas de funcao hepatica, provas de fungao renal,
radiografia e cintilografia 6sseas dos membros inferiores,
radiografia toracica, culturas para identificagao de microor-
ganismos no sangue e ecografia abdominal total. Esses
exames nao demonstraram alteracoes correspondentes a
localizagao disseminada da infeccao fiingica diagnosticada.

Iniciou-se tratamento com itraconazol via oral

FIGURA 1: Acima, ulcera extensa, com pequena
ulceragao circunjacente, no membro inferior direito;
Abaixo, resultado terapéutico apds uso do
voriconazol endovenoso

400mg/dia. Apds trés meses, nao se verificou resposta
terapéutica satisfatéria. Optou-se por voriconazol
endovenoso 200mg 12/12 horas, e em 45 dias as tlceras
estavam cicatrizadas (Figura 1).

O diagnoéstico padrao para essa rara infeccao
fangica envolve a cultura e a observacao, ao microculti-
vo, das hifas septadas e conidios em forma de limao,
podendo ocorrer aglomerado de hifas denominado
corémio.’

A infecgao pelo patégeno oportunista emergente
S. apiospermum ou Pseudoallescheria boydii (forma
sexuada ou teleomorfica) pode ser cutanea, subcutinea
(€é agente de micetoma eumicotico, com graos brancos
caracteristicos) e sistémica (por fungemia, pode consti-
tuir-se em doenga invasiva, principalmente quando
acomete imunocomprometidos).*’

Entre os recentes relatos de associagdo com a
infeccao estio pacientes com diabetes mellitus e
artrite reumatoide, transplantados, usuarios de
imunossupressores e pacientes com HIV"’

No caso em questao a paciente reunia fatores
importantes que a predispunham a infecgao, pois era
diabética, portadora de artrite reumatdide e usava
ciclosporina, metotrexato e prednisona.

Tradicionalmente, o tratamento preconizado é a
cirurgia para remover material necrético e infectado,
associando-se triazolicos ou anfotericina B.*’

Em 2002, o National Commiittee for Clinical
Laboratory Standards publicou normalizacio baseada em
estudos com fungigramas, demonstrando ser esse fungo
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FIGURA 2: Acima, processo inflamatério,
granulomatoso, com células gigantes e hifas hialinas
septadas em grande quantidade na derme
(histopatologia, HE, 50x); abaixo, microcultivo
demonstrando conidios em forma de limao

An Bras Dermatol. 2007;82(6):572-4.



574 Bonamigo RR, Auler A, Duro KM, Cartell A.

pouco suscetivel ao triazolico itraconazol e A anfotericina.’

Quanto ao triazolico voriconazol, apesar do custo
mais elevado em comparacao as drogas tradicionais e da
verificacao de resisténcia de cepas do Scedosporium pro-
lificans, parece haver evidéncias de sua utilidade no
manejo da infeccio pelo Scedosporium apiospermum,
podendo ser destacado como droga de primeira linha
em determinados contextos.”*”*

Quanto aos pacientes imunossuprimidos por dro-
gas é importante ressaltar que o uso de voriconazol oca-
siona elevacao dos niveis de imunossupressores e, por-
tanto, recomenda-se diminuir suas doses quando a uti-
lizagao é simultinea ao antiftngico.”

Além desse aspecto decorrente da interacio
medicamentosa, a fotossensibilidade tem sido descrita
como reacio cutinea ao uso do voriconazol.’

Recentemente tem sido preconizada a combi-
nacdo de antifingicos para o tratamento de infeccoes
fangicas invasivas e graves, no sentido de potencializar
os esquemas terapéuticos. O uso da terbinafina associa-

da ao voriconazol foi citado como opgao para esse tipo
de infeccao em pacientes transplantados de 6rgaos soli-
dos. Faltam, porém, ensaios clinicos randomizados
definitivos para sustentar essa opcao."

A importancia do uso do voriconazol em
pacientes transplantados renais com infec¢io por
Scedosporium apiospermum realmente pode ser
grande, ja que ha relato de sucesso no tratamento de um
caso com recorréncia da infeccao pelo Scedosporium
apiospermum apo6s o segundo transplante renal.

Portanto os autores relatam caso de paciente com
muitos fatores de risco para a infecgao, que de fato
desenvolveu, pelo S. apiospermum, a qual demonstrou
resisténcia clinica ao itraconazol e adequada resposta ter-
apéutica ao voriconazol, droga mais recentemente
disponibilizada para o manejo dessa infec¢ao. Diante da
raridade dessa micose profunda e da auséncia de relatos
similares na literatura dermatoldgica brasileira, o caso
clinico em questao ¢é apresentado. (]
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