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RESUMO

As micoses sdo doencas negligenciadas que causam
grandes nimeros de morte em todo o mundo. No Brasil, os
unicos dados disponiveis a respeito das infec¢ées fiingicas,
sdo os dados de mortalidade via Sistema de Informacdes
sobre Mortalidade (SIM). Faz-se necessario analises
detalhadas destes dados a fim de estabelecer acdes de
prevencio e controle dessas doencas. As analises dos dados
de mortalidade s3o comumente realizadas por
pesquisadores epidemiologistas, disponibilizando os
resultados em forma de publicacio cientificas, auxiliando
os 6rgdos governamentais a construirem politicas publicas
coerentes com a necessidade da populagdo. Essa revisao
compila os dados de mortalidade disponiveis em producdes
cientificas. Juntas, as micoses sistémicas causam a maioria
macica dos  Oébitos por micoses, tendo a
Paracoccidioidomicose como a principal causa de mortes.
No cendrio de co-infeccdo com o HIV, a criptococose e
candidiase sio majoritariamente as principais causas de
Obitos. Esperamos que esta revisao contribua como alerta
para os cuidados contra as infec¢des fiingicas.

PALAVRAS-CHAVE: Infeccdes fungicas; DATASUS;

Paracoccidioidomicose; Criptococose; HIV.

ABSTRACT

Mycoses are neglected diseases that cause large numbers of
deaths worldwide. In Brazil, the only data available regarding
fungal infections are the mortality data via Mortality
Information System (SIM). Detailed analysis of these data is
necessary in order to establish actions for the prevention and
control of these diseases. The analysis of mortality data is
commonly performed by epidemiologist researchers, making
the results available in the form of scientific publications,
helping government agencies to build public policies
consistent with the population's needs. This review compiles
mortality data available from scientific publications. Together,
systemic mycoses cause a massive majority of deaths by
mycoses, with Paracoccidioidomycosis as the main cause of
death. In the scenario of co-infection with HIV, cryptococcosis
and candidiasis are mainly the main causes of death. We hope
that this review will serve as a wake-up call for care against
fungal infections.

KEYWORDS: Fungal infections;

Paracoccidioidomycosis; Cryptococcosis; HIV.

DATASUS;

1. INTRODUGAO

Com a origem do Sistema Unico de Satide a garantia
constitucional a saude vem sendo realizada no Brasil
(BRASIL, 1988). Para tal fim, varios eixos de agdes e
servigos sdo elaborados para garantir a universalidade,
integralidade e equidade nos atendimentos de saude.
Politicas publicas, sociais e econdmicas, sdo construidas
visando a redugao do risco de doencga e de outros agravos
assegurando a promocdo, protecdo e recuperacao da
satde (BRASIL, 1990a, 1990b).

O Ministério da Satde, mediante o Departamento de
Informética do Sistema Unico de Saude (DATASUS),
mantém o registro sistematico de indicadores de saude,
informagdes  epidemioldgicas,  demograficas e
econdmicas, de satde suplementar e de estatisticas vitais
(dados de mortalidade e sobrevivéncia). O Sistema de
Informagdes sobre Mortalidade (SIM), alimentado por
um modelo tmico de Declaragio de Obito (DO), produz
dados de mortalidade que subsidiam diversas esferas de
gestdo na saude publica tornando possivel dimensionar
o estado de satde, a fim de realizar analises de situagao,
planejamento e avaliagdo das agdes e programas de
satde. Os dados coletados pelo SIM desde 1996 estdo
disponiveis  pelo DATASUS via  TABNET
(MINISTERIO DA SAUDE, 2002, 2020).

Os sistemas de informagdo em satde estdo em
constante modificacdo. Diariamente os sistemas sao
alimentados com dados de todos os entes federados.
Com a abundante geracao de dados corre-se o risco de
produzir analises superficiais e limitadas que nem
sempre determinam agdes efetivas para atender as
questdes levantadas pela sociedade (NOBREGA et al.,
2010; PEREIRA; TOMASI, 2016). O tratamento desses
dados em analises minuciosas sdo constantemente
realizados por pesquisadores e publicados em forma de
artigo cientifico (AUGUSTO; NUCCI, 2015) com o
objetivo de elucidar o impacto real na satide publica do
Brasil.

As micoses sdo doengas causadas por fungos e
podem ser classificadas em superficiais,
cutaneas/dermatofitoses, subcutineas, sistémicas e
oportunistas. Essas micoses sdo causadas por fungos
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filamentosos, leveduriformes e dimérficos (LACAZ et
al., 2019). As infec¢des fungicas com maior taxa de
mortalidade sdo as micoses sist€émicas e oportunistas.
Mediante isso, esta revisao sistematica busca avaliar os
impactos causados pelas infecgdes fingicas na satde
publica utilizando os estudos cientificos que avaliam as
informagdes sobre mortalidade disponiveis pelo
DATASUS.

2. MATERIAL E METODOS

Esse trabalho foi realizado a partir do levantamento
das produgdes cientificas que tratam sobre mortalidade
por infec¢des fungicas disponiveis nos bancos de dados
SciELO, Google Académico e LILACS em que a fonte
de dados epidemiologicos utilizado foi o DATASUS.
Foram considerados artigos originais, trabalhos de
conclusdo de curso, dissertagdes e teses publicadas entre
2000 e 2019. Foram excluidas todas as produgdes
cientificas que ndo condiziam com os critérios acima
descritos. As palavras-chave utilizadas para a busca
foram “DATASUS”, “Micoses” e “Mortalidade”,
sozinhas ou combinadas.

3. RESULTADOS

Apos a busca nos bancos de dados supracitados
foram admissiveis para esta revisdo 7 produgdes
cientificas, das quais 3 sdo artigos cientificos, 1 tese, 2
dissertagoes e 1 trabalho de conclusao de curso (Tabela
1). Todos os trabalhos utilizaram o banco de
informagdes do DATASUS, na plataforma de
Informagdes sobre Mortalidade sendo que os dados
foram rastreados através do codigo internacional de
classificac@o das doengas, CID-10 (Tabela 2).

As produgoes cientificas abrangem todas as doengas
causadas por fungos (Tabela 1 e 2) ¢ explora os dados de
todo o territério nacional brasileiro. As micoses
superficiais foram examinadas dentro do contexto de
saneamento basico (TEIXEIRA et al., 2014). Os 6bitos
por criptococose e paracoccidioidomicose foram

Tabela 1: Informagdes gerais sobre os artigos selecionados.

discutidos em 2 trabalhos cada uma, abrangendo dados
de entes federados especificos (BITTENCOURT et al.,
2005; OLIVEIRA, 2018) e todo territorio nacional
(COUTINHO, 2011; SOARES, 2015). Os indices de
mortalidade resultante da co-infec¢do entre micoses
sistémicas ¢ o HIV foram apresentados por Prado e
colaboradores (2009). Souza (2017) evidenciou o
impacto das micoses em geral no estado do Maranhdo,
comparando com as outras doengas infecciosas
parasitarias. Os trabalhos contemplam um espaco
temporal com intervalo de 1980 a 2014.

4. DISCUSSAO

A formulacdo de politicas de saude depende de uma
analise epidemioldgica coerente retratando a situacao
mais proxima da realidade da populagdo. Os registros do
SIM sao capazes de produzir conhecimentos sobre a
situacdo de mortalidade por doengas e agravos. A maior
cobertura das notificagdes dos Obitos e dos registros das
causas de morte aumentam a qualidade dos dados de
mortalidade no Brasil. O indice de qualidade dos dados
vem crescendo cerca de 9,8% entre os 2000 e 2016,
produzindo dados mais confidveis (MINISTERIO DA
SAUDE, 2019).

No Brasil, infelizmente, as doencas fungicas nao
estdo contempladas na lista de doencas de notificacao
compulséria ¢ também ndo sdo objeto de vigilancia
epidemiologica (MINISTERIO DA SAUDE, 2016), por
isso, ndo existem dados epidemioldgicos da ocorréncia,
magnitude e transcendéncia das micoses em nivel
nacional. Desta forma, o UGnico parametro
epidemiologico para analise das micoses se torna os
dados de mortalidade. Devido a isso, as micoses sdo
tratadas como doengas negligenciadas ou emergentes
(RODRIGUES; NOSANCHUK, 2020) com aumento
dos casos em viérias regides do pais (ARAUJO et al.,
2003; LOTH et al., 2011; SILVA et al., 2012; DO
VALLE et al., 2017).

O trabalho mais abrangente sobre os indices de
mortalidade por micoses no Brasil foi realizado por Pra-

Ano da Tipo da . Cédigo
Autores  puplicagio _Publicagio Micoses estudadas — cp.qo+
Bittencourt . Paracoccidioidomycosis mortality in the State of Parana, - .
et al. 2005 Artigo Brazil, 1980/1998 Paracoccidioidomicose B40 e B41
Mortality due to systemic mycoses as a primary cause of’ .
P”::O et 2009 Artigo death or in association with AIDS in Brazil: a review Micoses sistémicas ]}211:]}33116’
) from 1996 to 2006
Coutinho 2011 Tese Morbimortalidade por paracoccidioidomicose no Brasil Paracoccidioidomicose B40 ¢ B41
(1998-2006)
Teixeira et Estudo do impacto das deficiéncias de saneamento
2014 Artigo basico sobre a saude publica no Brasil no periodo de Micoses surperficiais B35-B36
al.
2001 a 2009
Soares 2015 Dissertacao Mortalidade por criptococose no Brasil (2000 a 2012) Criptococose B45aB45.9
Perfil de Mortalidade das Doengas Infecciosas e .
Souza 2017 Tee Parasitarias no Maranhdo no periodo de 2003 a 2014 Micoses em geral B35-B49
Oliveira 2018 Dissertagio Criptococose Padrdes de Mortalidade no Brasil e Criptococose B45

Morbimortalidade em Hospital de Referéncia do Ceara

* Codigo de classificagdo segundo a 10" revisdo da Classificagdo Internacional das Doengas (CID-10; ICD-10 Version:2019; World Health Organization,

2016). TCC: Trabalho de Conclusdo de Curso de Graduagao.
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do e colaboradores (2009). Apesar de abordarem
somente as micoses sistémicas, o levantamento mostrou
que entre os Obitos por doencas infecciosas e
parasitarias, as mortes por micoses sistémicas
correspondem a aproximadamente 36,4%. As micoses
avaliadas no estudo foram: B37: candidiase; B38:
coccidioidomicose;  B39:  histoplasmose;  B40:
blastomicose; B41: paracoccidioidomicose; B44:
aspergilose; B45: criptococose; B46: zigomicose
(PRADO et al., 2009).

Dentre as micoses sistémicas, a
paracoccidioidomicose (PCM) apresentou-se como a
maior causa de morte principalmente nas regides
sudeste, sul e centro-oeste (PRADO et al., 2009).
Analise dos dados da regido sudeste ¢ sul do Brasil,
revelaram que o estado do Parana possui o maior indice
de PCM nas décadas de 1980 ¢ 1990, apresentando o
coeficiente de mortalidade de 3,48 dbitos por 1.000.000
de habitantes (BITTENCOURT et al., 2005). A taxa de
mortalidade por PCM entre os anos de 1988 a 2006 foi
maior do que malaria e sifilis (COUTINHO, 2011).

A PCM esta distribuida por toda América Latina, ¢ o
Brasil apresenta o maior nimero de casos, com
estimativa que ocorra entre 3 a 5 mil novos casos por
ano, com média de casos de 9.4/100.000 habitantes/ano
(revisado em MARTINEZ, 2017). Diversos surtos de
PCM foram registrados. No estado de Rondénia, regido
amazodnica, os numeros de casos novos chegaram a 40
casos/100.000 habitantes/ano (VIEIRA et al., 2014). No
oeste do estado do Parana, em 18 meses dos anos de
2008 e 2009 foram registrados 102 novos casos, dos
quais foram registrados 15 6bitos (LOTH et al., 2011).
Recentemente, no estado do Rio de Janeiro foi registrada
uma alta taxa de novos casos, de 8.25/milhdo de
habitantes (DO VALLE et al., 2017). Além disso, a PCM
corresponde quase 50% das internagdes por micoses
sistémicas, com custo médio por paciente de US$ 351
dolares (COUTINHO, 2011).

Tabela 2: Codigo de classificagdo das micoses de
acordo com a Classificag¢do Internacional das Doengas.
Cédigo CID-10* Micoses (B35-B49)

B35 Dermatofitoses
B36 Micoses superficiais
B37 Candidiase

B38 Coccidioidomicose
B39 Histoplasmose
B40 Blastomicose

B41 Paracoccidioidomicose
B42 Esporotricose
B43 Cromomicose
B44 Aspergilose

B45 Criptococose

B46 Zigomicose

B47 Micetoma

B48 Outras micoses
B49 Micose nao especificada

* Codigo de classificagdo segundo a 10° revisdo da Classificagdo
Internacional das Doengas (ICD-10 Version:2019; World Health
Organization, 2016).

A criptococose foi a segunda principal causa de
morte entre as micoses sistémicas (PRADO et al., 2009)
e corresponde a 30% das internacdes por micose
sistémica e perfaz a 13° causa de morte entre as doengas
infeciosas e parasitarias (COUTINHO, 2011). A
criptococose ¢ uma doenga causada por fungos do
género Cryptococcus o qual esta presente na matéria
organica morta, solo, em frutas secas, cereais, nas
arvores e nas fezes de aves, principalmente dos pombos
(LACAZ et al., 2019).

A mortalidade por criptococose corresponde a 8.558
obitos de 1999 a 2014 (OLIVEIRA, 2018), e de 5.755
obitos entre 200 a 2012 com taxa média de 2,41/milhdo
de habitantes (SOARES, 2015). O coeficiente de
mortalidade por criptococose apresentou tendéncia de
declinio nas regido sudeste, centro-oeste ¢ sul, a
contrario das regides norte e nordeste que apresentam
tendéncia de crescimento (OLIVEIRA, 2018). A grande
maioria dos Obitos por criptococose ocorrem em
ambiente hospitalar, sendo a criptococose cerebral a
principal forma clinica (SOARES, 2015).

A candidiase ¢ uma micose causada por leveduras do
género Candida. Dentre as principais espécies
causadoras da candidiase encontramos as espécies C.
albicans, C. parapsilosis, C. tropicalis e C. glabata.
Esses fungos sdo habitantes naturais do trato
gastrointestinal humano, porém em outros locais no
corpo podem causar doengas. Existem diferentes formas
de manifestagdo da candidiase. A forma mucocutanea
afeta as mucosas da boca e vagina. A forma cutinea afeta
areas da pele. J& a forma sist€émica afeta diversos 6rgaos
internos como pulmdo e rins. Destas formas, a
candidiase oral e vulvovaginal sdo as formas mais
comuns de candidiase (DALAZEN et al., 2011;
PEIXOTO et al., 2014; KULLBERG; ARENDRUP,
2015).

Apesar da candidiase mucocutanea apresentar maior
numero de casos, a candidiase sistémica apresenta a
maior causa de morte ocupando a 15° posi¢do da causa
de mortes entre as doengas infecciosas e parasitarias, e a
3° entre as micoses sistémicas (PRADO et al., 2009;
COUTINHO, 2011). Com relagdo as mortes por
candidiase sistémica, os maiores indices encontram-se
nas regioes sudeste e nordeste, e com maior frequéncia
pessoas com 20 anos ou mais, acometendo um pouco
mais pacientes do sexo masculino (52,8%) (Prado et al.,
2009).

Em relagdo as outras micoses sist€émicas, a
histoplasmose e a aspergilose tiveram nimeros
significativos de oObitos, enquanto a zigomicose ¢ a
coccidioidomicose tiveram baixos coeficientes de
mortalidade (PRADO et al., 2009). As outras classes de
micoses causam baixos indices de mortalidade. No
estado do Maranhdo as micoses sdo computadas em
conjunto a outras doengas infecciosas devido aos baixos
indices de mortalidade (SOUZA, 2017). Assim como, as
micoses superficiais, que possuem relagdo com as
deficiéncias do saneamento basico, possuem alta
incidéncia, porém baixo coeficiente de mortalidade
(TEIXEIRA et al., 2014).
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IMPACTO DA CO-INFECCAO POR HIV NOS
COEFICIENTES DE MORTALIDADE POR MICOSES

A infeccdo pelo virus da imunodeficiéncia humana
(HIV) pode ser provocada principalmente por meio da
transmissdo do virus por relagdo sexual desprotegida e
por transmissdo vertical. Apds a infec¢do, o virus
interage com os linfocitos CD4+, destruindo-o, e
consequentemente diminuindo a resposta imunologica
global do individuo (FANALES-BELASIO et al., 2010;
BARRE-SINOUSSI et al., 2013). A imunodepressdo
presente nos individuos infectados com HIV os tornam
um grupo de risco para desenvolverem doengas por
fungos, nomeadas de doencas oportunistas (MACEDO
et al., 2009; RIBEIRO et al., 2009).

Considerando a maior susceptibilidade do individuo
HIV+, frequentemente as micoses sdo mencionadas
associadas a causa de morte, o que pode ter contribuido
para o aumento do numero de casos e consequente
mortalidade. No Brasil, entre 1996 a 2006, a
criptococose corresponde mais de 50% dos obitos
(PRADO et al., 2009).

As variantes de Cryptococcus neoformans
representa a principal causa de meningoencefalite e
morte em individuos com a Sindrome da
Imunodeficiéncia Adquirida (AIDS). No entanto, essa
espécie também acomete individuos sem problemas de
saude em todo o mundo. Entre os anos 2000 a 2012,
aproximadamente 75% dos oObitos por criptococose
estavam associados a pacientes HIV+ (SOARES, 2015).
No estado de Goids, o hospital de referéncia para
tratamento de doengas infecciosas e parasitarias,
Hospital de Doengas Tropicais de Goias Dr. Anuar
Auad, relatou cerca de 85% dos casos de criptococose
foram em pacientes HIV+ (SOUZA et al., 2013). Em
Cuiaba, a taxa de mortalidade pro HIV+/criptococose
ultrapassou a 58%, perfazendo também a principal
causa de morte por micoses em pacientes HIV+
(RIBEIRO et al., 2009).

Infeccdes sistémicas causadas pelos fungos do
género Candida sdo frequentes no individuo
imunocomprometido, com aproximadamente 20
espécies reconhecidamente patogénicas (MACEDO et
al., 2009). A recorréncia de candidiase oral e/ou vaginal
servem de alerta para médicos assistentes para o
diagnodstico do HIV por ser um dos primeiros sintomas
e possuir aparéncia macroscopica caracteristica.
Ademais, deve-se ressaltar a importancia da candidiase
como marcador da progressdo da HIV/SIDA e preditivo
para o aumento da imunodepressao (CAVASSANI et al.,
2002). Apesar dessa relagao clinica HIV e candidiase em
mucosas, a distribui¢do sistémica do fungo que ¢ a
principal causa de morte. A candidiase sistémica
corresponde a 30% dos obitos em pacientes HIV+,
sendo a segunda maior causa de mortes nessa populagao
(PRADO et al., 2009).

A histoplasmose, pouco frequente em pacientes
imunocompetentes, aparece na terceira posi¢ao de causa
de mortes por micoses sistémicas na populacdo HIV+
entre 1996 a 2006, correspondendo a 10% (PRADO et

al., 2009). Em Cuiaba4, a taxa de histoplasmose atingiu
38% dos casos, corresponde a segunda principal causa
de mortes em HIV+, com a principal forma clinica a
histoplasmose 6ssea (RIBEIRO et al., 2009).

5. CONSIDERAGOES FINAIS

Dados de mortalidade brutos, apds de serem
analisados, possibilitam o melhor entendimento do
perfil epidemiologico de determinadas regides ou da
nagdo. E claro que as mortes causadas por micoses sdo
distribuidas por todo territorio brasileiro impactando
diretamente a satde publica. Esta revisio demonstrou
que, mesmo que essas infeccdes passem por
despercebidas, elas possuem coeficientes de
mortalidades consideraveis, necessitando sim, de uma
politica publica de saude direcionada a elas. Medidas
protetivas e de controle sdo essenciais para garantir a
saude da populagdo, principalmente dos
imunocomprometidos/imunodeficientes, como  os
pacientes HIV+.
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