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Incorporagcéao do Voriconazol no

tratamento da Aspergilose Invasiva

Introducao

# Doenca infecciosa oportunista = género Aspergillus
# Porta de entrada pelas vias aéreas

# Pode acometer varios 0rgaos
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v Aspergillus secao Fumigati — A. fumigatus
v Aspergillus secéo Flavi — A. flavus
v Aspergillus secao Nigri — A. terreus

(DALTRO, 2012; KOZAKEVICH; SILVA, 2016)
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Agente etioldgico

v" Reino: Fungi
v Filo: Ascomycota
v' Classe: Ascomicetos

v' Ordem: Eurotiales

wod'apnesiednpa’ MMM

v Familia: Aspergillaceae

v Género: Aspergillus

v Espécie: Aspergillus fumigatus

(OLIVEIRA, 2013)
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Agente etiologico tratamento da Aspergilose Invasiva

v Fungo filamentoso com hifas hialinas

v Colénias - verde/marrom e reverso pode
ser vermelho amarelado

W09 9pNESEPOIUE]" MMM

v" Conidioéforo — hialino
v" Vesicula — balao
v' 1 fila de fialides

e
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(SILVA, 2016: CAMPOS, 2018)
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Agente etiologico

v Parede celular e membrana plasmatica: Aspergillus
fumigatus

The Aspergillus fumigatus cell wall

Conidium Cell Wall
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Cell Wall components Influence on virulence and resistance
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( FERRI, et al., 2014, CAMPOS, 2018)
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Historico

Pe. Pietro Antonio Micheli catalogou o
fungo = Asperqillus il

Foi publicado o primeiro livro sobre “the Asperqgilli”
por Thom e Church o
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Devé descreve o aspergiloma

Sluyter - publicou 0 1° caso em humanos
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Epidemiologia

Aspergillus = cosmopolita

v 2017 - 250 mil casos de Al no mundo

v Imunocomprometidos > UTIs
v Incidéncia varia de 6,1 a 57 casos a cada 1.000

Internacoes em UTI
mwensiencanet v 200,000 casos de aspergilose invasiva por ano

f v Negligenciada - Lista de doencas de notificacao
- Wy compulsoria
4 v 1.010.465 casos
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(KOSIOL, 2019; BRASIL, 2023 )




Tuberculose: Perfil sociodemografico e frequénciade abandono ao tratamento

em hospital de referéncifmo oTp@ BgEED doPysneehazol no

tratamento da Aspergilose Invasiva

Fatores de RiIsco

v’ Fatores que facilitam o adoecimento

[ Sistema imunologico afetado ]
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(MELO et al., 2009; COSTA et al., 2012; BUSATTO et al., 2015)
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Patog en | a tratamento da Aspergilose Invasiva

Porta de entrada pelas vias.aereas
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Inalagdo de conidios Germinacdo dos conidios na auséncia

Conidogénese transportados pelo ar de defesas pulmonares suficientes

(FERRI, et al., 2014; BUSATTO et al., 2015)
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Manifestacoes clinicas
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(WHO, 2014; FERRI, et al., 2014)
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Diagnaostico

v Diagndstico clinico: Presenca dos sinais e sintomas

v Diagndstico laboratorial:
Imunologico

Micoldgico

10° W09 jaARpNESOINUI W

Histopatoldgico

(WHO, 2012; COSTA et al., 2012; BUSATTO et al., 2015)
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Diagnaostico

v Diagnostico Imunoldgico:

Pesquisa de galactomanana
P
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(WHO, 2012; COSTA et al., 2012; BUSATTO et al., 2015)
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Diagnaostico

v Diagndstico Micoldégico:

(WHO, 2012; COSTA et al., 2012; BUSATTO et al., 2015)
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Tratamento

v Os esquemas terapéuticos no Brasil sdo padronizados:
Itraconazol e Anfotericina B (desoxicolato ou formulacoes
lipidicas)

v" Via endovenosa = 6 a 12 semanas
v’ 1 toxicidade

v Voriconazol

(FERRI, et al., 2014; BRASIL, 2018; FRICK, 2019)
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Tratamento

Voriconazol

v' Classe: antifungico triazdlico de amplo espectro

v Indicacdes: tratamento da aspergilose invasiva e outras
hialohifomicoses

v Apresentacdo: comprimidos € 50 mg e 200 mg =2 po
liofilizado de 200 mg - VE

v' Contraindicacao: Hipersensibilidade a componentes da
formulacao, gestantes e lactantes

v’ Efeitos colaterais: nauseas, prolongamento QT,
alteracOes visuais, reac0es cutaneas

v Interacdes medicamentosas: CYP450; carbamazepina
e barbituricos; alcaloides; Hypericum perforatum

FDA, 2019
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TI’ atam entO tratamento da Aspergilose Invasiva

Voriconazol

%+ Farmacocinética

v' Concentracao plasmaticas em 24 horas
v' 58% de ligacao proteinas plasmaticas
v" Metabolismo hepatico

v' Excretado pela urina

FDA, 2019
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Tl’a'[amentO tratamento da Aspergilose Invasiva

Mecanismo de acao

The Aspergillus fumigatus cell wall

Conidium Cell Wall
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Cell Wallcemponents Influence on virulence and resistance

14-alfa-lanosterol “ Galactosaminogalactan
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immune response host immune response
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FDA, 2019
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Impacto orgcamentario

v Comparacao entre o Voriconazol e Anfotericina B
(desoxicolato e complexo lipidico)

Vorlconazol (1) CLAE (2)

RS RS
2022 2.642 39.024.707,01 55.318454,28 67.511.135,75 16.293.987.27  |28.486.428,75
2023 2.660 39.289.147 65 55.603.545,84 67.968.607,18 16.404.39919  |28.679.459 53
2024 2678 39.543.499 80 56,054 (48, 78 b8 408.6.26,09 16510598, 89  [28.865.126,10
2025 2.604 39.787.750,02 56.400.343,43 68.831.184,31 1661258441  [29.043.425,29
2026 2710 40.021.628,56 56.731.860,52 09.235.768 98 167102319  [29.214.14042
r‘rntal 197 p66.74213  [280.19854385  |341955.32231  |B2531801,77  |144.28858017

CONITEC, 2020
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Saude em evidéncia

v' Estudos clinicos randomizados

v'Sucesso do tratamento: - fVoericonazol (52%) X
anfotericina B desoxicolato (31%)

v'Sobrevivéncia: TVoriconazol (70%) X anfotericina
B desoxicolato (57%)

v Efeitos adversos: |Voriconazol (13%) X
anfotericina B.desoxicolato (24%)

LINES et al., 2015
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Prevencao
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(BRASIL, 2019)
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Cuidado Farmaceéeutico

v' Farmacovigilancia
v' Auxiliar no diagnostico dadoenca

v' Alertar sobre Interacées medicamentosas 2>

citocromo P450

v Orientar sobre aadesao ao tratamento

bunzlsaude.com.br

FDA, 2015; MICROMEDEX, 2019
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Consideracoes finais

v' Aspergilose invasiva > doenca com  niveis
epidemiologicos em ascensao

v" Aspergillus fumigatus

v Tratamento longo e apresenta inUmeros efeitos adversos
-> hepatotoxicidade

v Voriconazol=> 1 adesédo; | os efeitos adversos e
proporciona economia aos cofres publicos

v' Profissional Farmacéutico 2 sucesso na terapia
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