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RESUMO

As dermatofitoses sdo infecgdes cutaneas de origem fangica, provocadas por fungos
queratinoliticos dos géneros Microsporum, Trichophyton e Epidermophyton. Elas
frequentemente se manifestam em areas urbanas de regides tropicais, representando um desafio
para a saude publica. De acordo com dados epidemioldgicos, as dermatofitoses ocupam a
terceira posicdo entre as doencas cutaneas mais comuns em criancas com menos de 12 anos,
enquanto na populacao adulta, ocupam a segunda posi¢do. Mudancas consideraveis no espectro
dos dermatofitos foram observadas no século passado. No entanto, até esta pesquisa, ndo havia
registros atualizados sobre as dermatofitoses em Manaus, com apenas um estudo datado de
1961 a 1968. Com isso, 0 objetivo principal deste estudo foi determinar a frequéncia das
dermatofitoses e seus agentes etiologicos durante o periodo de janeiro de 2009 a dezembro de
2019 em um laboratdrio de referéncia no municipio de Manaus. Para tanto, foram analisados
retrospectivamente todos os laudos positivos para dermatofitoses durante este periodo. Para
processamento e tratamento dos achados foi utilizado a linguagem de programacao “R 3.3.0” ¢
software "QGIS 3.28". Como resultados, foram contabilizados 1.042 casos confirmados de
dermatofitoses em 967 individuos com média de 95 (+48,84) pacientes por ano. O perfil
predominante dos individuos acometidos foi o sexo masculino (50,86%), com idade entre 31 e
59 anos (49,71%) com lesBes principalmente em pele glabra e unhas das méos e dos pés
(46,07% e 32,82% respectivamente), apresentando as espécies T. rubrum (53,96%) e T.
tonsurans (13,37%) como 0s agentes etioldgicos mais frequentes. Identificou-se que 71
individuos apresentaram infec¢bes em mais de um sitio anatdmico sendo o sexo masculino mais
susceptivel a essas mdaltiplas infecgdes. As lesdes no couro cabeludo predominaram em
pacientes com menos de 12 anos (85,2%). Além disso, observou-se uma maior incidéncia de
dermatofitoses nas unhas das maos e dos pés, bem como no couro cabeludo, entre as mulheres
(55,3% e 66,9% respectivamente), enquanto nos homens as areas mais afetadas foram a pele
glabra (58%) e a regido crural (67,9%). Constatou-se que o T. rubrum foi o agente predominante
nas lesdes de pele glabra e ungueais (86,45%), enquanto o T. tonsurans demonstrou uma
predilecdo pelo couro cabeludo (89,5%). Além disso, verificou-se que o T. tonsurans foi mais
frequentemente associado a criancas com menos de 12 anos, enquanto o T. rubrum teve uma
maior prevaléncia em adultos jovens e idosos. No que diz respeito a distribuicdo geogréafica das
dermatofitoses ao longo desta década, destacaram-se os bairros Alvorada e Cidade Nova que
foram responsaveis por 28,86 % de todas as manifestacOes clinicas diagnosticadas nos bairros
do Municipio. Tinea capitis (66,9%) e tinea unguium (55,3%) foram mais comuns em mulheres,
enquanto tinea corporis (58%) e tinea cruris (67,9%) prevaleceram em homens. Apesar das
limitacOes inerentes a estudos retrospectivos, 0s achados desta pesquisa contribuem para as
acOes continuas da vigilancia epidemioldgica, bem como para a avaliagdo do impacto de
intervencgdes de salde publica ao longo do tempo.

Palavras-Chave: frequéncia; dermatofitoses; epidemiologia; Microsporum; Trichophyton;
Epidermophyton.



ABSTRACT

Dermatophytosis are skin infections of fungal origin, caused by keratinolytic fungi of the
Microsporum, Trichophyton and Epidermophyton genera. They frequently manifest themselves
in urban areas of tropical regions, representing a challenge to public health. According to
epidemiological data, dermatophytosis occupies the third position among the most common
skin diseases in children under 12 years of age, while in the adult population, they occupy the
second position. Considerable changes in the spectrum of dermatophytes have been observed
in the last century. However, until this research, there were no updated records on
dermatophytosis in Manaus, with only one study dated from 1961 to 1968. Therefore, the main
objective of this study was to determine the frequency of dermatophytosis and its etiological
agents during the period of January 2009 to December 2019, at a reference laboratory in the
city of Manaus. To achieve this purpose, all positive reports of dermatophytosis during this
period were retrospectively analyzed. To process and treat the cases, we used the programming
language “R 3.3.0” and “QGIS 3.28” software. As a result, we counted 1.042 confirmed cases
of dermatophytosis in 967 individuals with an average of 95 (+48.84) patients per year. The
predominant profile of affected individuals was male gender (50.86%), between 31 and 59 years
(49.71%) with lesions mainly on glabrous skin and fingernails and toenails (46.07% and 32
.82% respectively), showing the T. rubrum (53.96%) and T. tonsurans (13.37%) species as the
most frequent etiological agents. It was identified that 71 individuals had infections in more
than one anatomical site, with males being more susceptible to these multiple infections. Scalp
lesions were predominant in patients under 12 years old (85.2%). Furthermore, there was a
higher incidence of dermatophytosis on the fingernails and toenails, as well as on the scalp,
among women (55.3% and 66.9% respectively), while in men the most affected areas were the
glabrous skin (58%) and the crural region (67.9%). It was detected that T. rubrum was the
predominant agent in glabrous skin and nail lesions (86.45%), while T. tonsurans demonstrated
a predilection for the scalp (89.5%). Furthermore, it was found that T. tonsurans was more
frequently associated with children under 12 years old, while T. rubrum had a higher prevalence
in young and elderly adults. In regard of the geographic distribution of dermatophytosis
throughout this decade, Alvorada and Cidade Nova neighborhoods stood out, for as They were
responsible for 28.86% of all clinical manifestations diagnosed in Manaus. Tinea capitis
(66.9%) and tinea unguium (55.3%) were more common in women, while tinea corporis (58%)
and tinea cruris (67.9%) were more prevalent in men. Despite the limmited studies about this
skin infections, our results contribute to epidemiological surveillance actions, as well as to
evaluate the impact of public health interventions over time.

Keywords: Frequency; Dermatophytosis; Epidemiology; Microsporum; Trichophyton;
Epidermophyton.
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file:///C:/Users/Usuario/Desktop/DISSERTAÇAO_IVANA%20ANDRADE%20VIEIRA_2.docx%23_Toc146037668
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file:///C:/Users/Usuario/Desktop/DISSERTAÇAO_IVANA%20ANDRADE%20VIEIRA_2.docx%23_Toc146037670
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file:///C:/Users/Usuario/Desktop/DISSERTAÇAO_IVANA%20ANDRADE%20VIEIRA_2.docx%23_Toc146037673
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file:///C:/Users/Usuario/Desktop/DISSERTAÇAO_IVANA%20ANDRADE%20VIEIRA_2.docx%23_Toc146037676

LISTA DE TABELAS

Tabela 1 - Relacdo da localizacdo das lesdes com a faixa etaria dos paciente............c.cco....... 57

Tabela 2 - Frequéncia das espécies de dermatofitos identificados nas Culturas analisadas entre

2009 @ 2019, ..ottt Ee e Ee e Re R e et et et et renrenreanen 59
Tabela 3 - Distribuicdo das espécies de dermatofitos de acordo com 0S SEXO0S........c.ccverveenene. 60
Tabela 4 - Distribuicdo das espécies de dermatofitos de acordo com a faixa etaria ................ 60

Tabela 5 - Distribuicdo dos agentes etiologicos das dermatofitoses com o local da leséo....... 61
Tabela 6- Distribuicdo de agentes causadores de dermatofitoses observados entre 2009 e 2019
de acordo com a fOrma CHINICA. .........ccveiviiice e 64

Tabela 7 - Distribuicdo de dermatofitoses de acordo com a faixa etaria entre 2009 a 2019....65



ABREVIATURAS E SIGLAS

C. albicans - Candida albicans

EMD — Exame Micoldgico Direto

FIOCRUZ - Fundagéo Oswaldo Cruz

FMT — Fundacéo de Medicina Tropical Doutor Heitor Vieira Dourado
HIV — Human Immunodeficiency Virus (Virus da Imunodeficiéncia Humana)
IBGE — Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica

INPA — Instituto Nacional de Pesquisa da Amazonia

KOH — Hidroxido de Potéssio

pH — Potencial Hidrogénibnico

PCR - Polymerase Chain Reaction (Reacdo em cadeia da polimerase)
SAD — Agar Sabouraud Dextrose

SISREG — Sistema Nacional de Regulacéo

SUS — Sistema Unico de Sadde

T. concentricum - Trichophyton concentricum

T. mentagrophytes — Trichopyton mentagrophytes

T. rubrum — Trichopyton rubrum

T. schoenleinii — Trichopyton schoenleinii

T. verrucosum — Trichopyton verrucosum

T. violaceum — Trichopyton violaceum

TCLE — Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

TCUD — Termo de Compromisso de Utilizacdo de Dados



SUMARIO

1. INTRODUGAD ..ottt 16
2. JUSTIFICATIVA e e s 18
T O = T8 | I Y 1 PR 19
3.1 ODJEUIVO GEIAl ....oveeiece e 19
3.2 Objetivos ESPECITICOS .....cviieeii et 19
4. REVISAO DA LITERATURA .....oooisiceeeeeeevee ettt issen e s enes s 20
4.1 ASPECIOS NISTOTICOS ....vvevviieeecieeie ettt b e sra e 20
4.2 AQENLES ELIOIOGICOS ..ot 21
4.3 Manifestagles ClHINICAS . ......ccciiiiiereeesee e s 23
T T To Lo S [ o OSSOSO 33
4.5 Tratamento das DermatofitOSES .......cucvviieiiieriie e 43
o =t o] o (=T ga o] (oo - VOSSPSR 45
5. ESTRATEGIAS METODOLOGICAS.......cooiiiiriniieiineeneieeseseessssssssasesenes 51
5.1 TiIPO A8 PESOUISA.....ccveeeiitieiteeiecie ittt ettt te e st ste e ta e te e sraeste e e e teenbeeneesaeeeas 51
5.2 Local de realizacdo da pesquisa e populacdo de interesse ..........cccceveveereereerieenne. 51
5.3 Critérios de INCIUSA0 € EXCIUSAO ........cecvvereeieieieiese et 51
5.4 Plano de Coleta de Dad0S.........cveieereiieireie e e et nee e sne e 52
5.5 Plano de analise de dadosS.........ccceeviiiiiiieieeieiee e 53
5.6 Aspectos éticos € legais da PESQUISA .........cccveierieriereriesi e 53
6. RESULTADOS ...ttt e e e nrae e e e e e nnaeas 55
7. DISCUSSAD ...ttt 67
8. CONGCLUSOES .....oooiiiirieeieie sttt 77
9. REFERENCIAS ...ttt n st n s, 78

10. ANEXOS ..o 92



16

1. INTRODUCAO

As micoses superficiais estdo entre as infec¢cbes mais comuns no Brasil, tendo como
principal agente causador os dermatofitos, que sdo fungos colonizadores de tecidos
queratinizados como pele, unhas e cabelos (HEIDRICH et al., 2015a).

Uma vez instalados nos tecidos do seu hospedeiro, este grupo de fungos utiliza a
queratina como fonte de nutrientes para 0 seu crescimento, provocando infeccGes
denominadas dermatofitoses (PIRES et al., 2014a).

Os dermatofitos estdo classificados em 3 géneros: Trichophyton, Microsporum e
Epidermophyton de acordo com a formacéo e morfologia de seus conidios, que s&o
estruturas de reproducdo assexuada (DE OLIVEIRA PEREIRA et al., 2021)

Segundo a Organizacdo Mundial de Saude, estima-se que 25% da populacdo mundial
tenha diagnostico positivo para dermatofitose (ARAYA; ABUYE; NEGESSO, 2021).
Devido ao seu carater cosmopolita, podemos encontrar casos de dermatofitoses em
diversas regides do Globo, observando a distribuicdo diferenciada de determinadas
espeécies de acordo com as condicdes climaticas e sociais (CAFARCHIA et al., 2013).

Diversos fatores estdo associados ao acometimento de individuos com esta patologia.
Para os fatores externos podemos elencar: migracao populacional, habitos sociais, fatores
climaticos e condi¢des de higiene. Quanto aos fatores intrinsecos ao individuo, temos a
idade, as condicBes genéticas, as anomalias morfoldgicas nas unhas e algumas doencas
como diabetes e quadros de imunodeficiéncia (GUPTA; FOLEY; VERSTEEG, 2017).

O diagnostico das dermatofitoses ainda se baseia nos métodos tradicionais de
exame microscopico direto (EMD), onde se verifica a presenca do fungo na amostra
retirada do local lesionado e cultura que permite a identificacdo do agente etioldgico
(BAOetal., 2018a). Nos ultimos anos, novas técnicas de diagnosticos tém sido propostas,
como métodos moleculares como a reacdo em cadeia da polimerase (PCR): para melhorar
e agilizar os resultados das andlises. Os exames laboratoriais sdo fundamentais pois
permitem conhecer o agente etioldgico causador da patologia e estabelecer a conduta
terapéutica mais eficiente, além de correlacionar a investigacdo socioeconémica com o
patdbgeno em questdo e definir medidas profilaticas para evitar recorréncias
(RUBI0,1999; BEGUM et al., 2020).

As infeccbes por dermatofitos sdo na maioria das vezes negligenciadas devido a
sua baixa taxa de mortalidade, ainda que sejam indicativas de diversas patologias nos

mais variados orgdos ou sistemas (COLOSI et al., 2020). Essas infec¢des fungicas,
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porém, carregam altas taxas de morbidades, por serem consideradas porta de entrada para
outros microrganismos com maior grau de patogenicidade e serem de natureza
progressiva ; evoluindo para estdgios mais graves naqueles pacientes com
comprometimento no seu sistema imunologico, como por exemplo pacientes com HIV,
transplantados e aqueles em tratamento com quimioterapicos (BONGOMIN et al., 2020;
BRILHANTE et al., 2000; DIONGUE et al., 2016)

No municipio de Manaus, os pacientes atendidos por unidades do Sistema Unico
de Saude (SUS) com queixas sugestivas de infec¢fes por dermatéfitos sdo manejados
pelos médicos especialistas, em algumas situacdes, de forma empirica, lancando mao de
sua expertise clinica sem ter em méos a comprovacdo atraves de exames laboratoriais
especificos. Essa conduta ocorre devido a falta de estrutura fisica e de recursos humanos
para realizacdo de exames laboratoriais no local de atendimento médico, sendo esses
pacientes encaminhados por meio de sistema de regulacao de exames e consultas a centros
de referéncia no Municipio. Muitas vezes, os pacientes encontram dificuldades em
agendar os exames nos centros de referéncia ou quando conseguem realizar os exames
confirmatorios, ndo voltam ao médico solicitante em tempo habil para dar continuidade
no seguimento. Diante deste contexto, a definicdo de um tratamento medicamentoso
correto, orientado por exames clinicos especificos para detectar infe¢des por dermatofitos
e 0 conhecimento do agente causador se constituem elementos desafiadores para 0 manejo
da doenca na atencdo basica e especializada no ambito do SUS.

Visando contribuir para o conhecimento da atual frequéncia e etiologia das
dermatofitoses na cidade de Manaus, este estudo traz como proposta principal determinar
a frequéncia das dermatofitoses nas limitacdes do municipio de Manaus, a partir dos casos
atendidos no laboratério de micologia da Fundacdo de Medicina Tropical Dr. Heitor

Vieira Dourado, no periodo de janeiro de 2009 a dezembro de 2019.



18

2. JUSTIFICATIVA

Dados epidemiologicos confirmam que as dermatofitoses estdo entre as infeccbes de
pele mais prevalentes no mundo e, por ndo estarem classificadas como doengas de
notificacdo obrigatdria no Brasil, sdo encontrados normalmente apenas estudos
epidemioldgicos fragmentados na literatura (BEGUM et al., 2020). Diante deste fato, €
indiscutivel a necessidade de pesquisas epidemioldgicas, clinicas e laboratoriais que
relatem dados reais, no tocante a incidéncia das dermatofitoses em nosso territorio, na
cidade de Manaus.

Além disso, mesmo sendo classificadas como doencas de minima taxa de
mortalidade, a cronicidade, o dificil e prolongado tratamento e recidiva impactam
diretamente a qualidade de vida dos pacientes, além de levar a baixa autoestima e
discriminacdo social (BELLMANN, 2017).

Nos estudos realizados sobre o tema, também se observa uma tendéncia de mudanca
no perfil epidemioldgico destas dermatofitoses ao longo dos anos no mesmo territério e
entre Regides. Dentro deste contexto, podemos pensar no conceito de Satide Unica (One
Health), como visto na perspectiva da teoria de sistemas socioecoldgicos que procura
integrar e incorporar as complexas influéncias de animais, humanos e meio ambiente na
salde publica, para uma abordagem completa das doencas infecciosas, tendo como
destaque neste trabalho as doencas causadas pelos dermatéfitos, que de fato, demonstram
perfil de afinidade ambiental seletiva, com predile¢fes distintas entre seus 3 géneros
(GIBBS, 2014). Variaces nas condicBes climaticas, praticas sociais, estilo de vida e
mobilidade das populacdes sofrem modificacBes no decorrer do tempo, refletindo em
alteracbes na distribuicdo dos dermatdfitos. Por isso, estudos retrospectivos e
prospectivos devem ser sempre realizados, a fim de revalidar os dados vigentes na
literatura (SEEBACHER; BOUCHARA; MIGNON, 2008).

Destarte, 0 conhecimento da epidemiologia e da etiologia das dermatofitoses, relativo
a realidade de Manaus ¢é importante pelo significado didatico e sanitario dos registros,
pela orientacdo em relacdo ao rastreamento de focos infectantes, adogdo de medidas de
prevencdo e possiveis orientacOes terapéuticas, alem de auxiliar na formulacdo e

implantacdo de politicas de satde publica.
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3. OBJETIVOS

3.1 Objetivo Geral

Determinar a frequéncia das dermatofitoses e seus agentes etiologicos a partir da
consulta retrospetctiva em prontuarios de paciente encaminhadas ao laboratério de
micologia da Fundagdo de Medicina Tropical Dr. Heitor Vieira Dourado, na cidade de
Manaus, durante o periodo de janeiro de 2009 a dezembro de 2019.

3.2 Objetivos Especificos
e Determinar as espécies mais frequentes de dermatofitos compreendidos entre o

periodo de janeiro de 2009 a dezembro de 2019.

e Analisar a relacdo entre a espécie de dermatdfitos e a localizacdo das lesbes em
pacientes encaminhados ao laboratério de micologia da Fundacdo de Medicina
Tropical Doutor Heitor Vieira Dourado no periodo de janeiro de 2009 a dezembro
de 2019.

e Pesquisar a possivel relacdo entre as varidveis clinico-epidemioldgicas

investigadas com as espécies de dermatdfitos isoladas.

e Descrever a distribuicdo das dermatofitoses no tempo e no espaco no periodo
compreendido entre 2009 a 2019 no municipio de Manaus.
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4. REVISAO DA LITERATURA

4.1 Aspectos historicos

Desde a Antiguidade, as infecGes de pele sd@o conhecidas pela comunidade
cientifica. Hipocrates (460-337) documentou pela primeira vez a candidiase oral
pseudomembranosa, vindo Galeno (130-220) logo apds, ratificar seu achado no primeiro
século da nossa era. Os discipulos de Galeno, em suas observagdes, usavam o termo
“tinea” para discriminar as lesdes no couro cabeludo, entre eles o favus (NEGRONI,
2010a).

Em 1835, Augustin Bessi (1773-1856) da Universidade de Pavia, na Italia,
descobriu que um fungo, Beauveria bassiana, era causador da doenca do bicho-da-seda.
Giuseppe Balsamo-Crivelli, da Universidade de Mildo juntamente com o bidlogo francés
Victor Audouin, no ano de 1838, classificaram este microrganismo como Botrytis
bassiana (GRZYBOWSKI; PIETRZAK, 2013).

Navegadores das ilhas do Pacifico e da Oceania, representados por Willian
Dampier, em 1798, descreveram caracteristicas clinicas da tinea imbricata sendo
desconhecido ainda seu agente causador. Por ndo haver conhecimento de microbiologia
e equipamentos como microscopio, estes estudos eram baseados em observagdes clinicas
(NEGRONI, 2010a).

Os trabalhos desses cientistas impulsionaram outros a investigar 0s possiveis
agentes causadores dessas lesdes. Assim, em 1837 Scholein e Remak descobriram o
primeiro fungo responsavel pela doenca humana crénica do couro cabeludo, a favus.
Remak mergulhou as crostas do favus em acido acetico diluido e observou uma espécie
de matéria filamentosa, mas ndo relacionou a sua génese micoética, bem possivelmente
por ndo ter reconhecido a importancia desse achado, foi entdo que Scholein revelou a
natureza fungica dessas hifas através de um documento em 1839 (WEITZMAN;
SUMMERBELL, 1995). Remak, considerando suas observacées, publicou em 1840 um
trabalho onde relata a existéncia de um “vegetal” no cabelo dos pacientes com favo e em
1845 ele identificou Achorion schoenleinii, espécie hoje enquadrada no género
Trichophyton. Paralelamente a Remak, tornou-se conhecida a tese de David Gruby, que
traz as caracteristicas clinicas e morfologicas deste mesmo agente, depois de cultivar o
fungo da favus no braco de um colega e no seu préprio corpo. Gruby também foi
responsavel pela descoberta de outro agente da tinea capitis ao qual deu o nome de

Microsporum audouinii. Com todas essas contribui¢des, seus estudos foram considerados
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essenciais para a micologia clinica (GRZYBOWSKI; PIETRZAK, 2013; NEGRONI,
2010b).

Foi em 1980 que Raymond Jacques Adrien Sabouraud iniciou os estudos
sistematicos dos dermatofitos, registrando todos achados até entdo encontrados em seu
livro “Lesteignes” (As tinhas), publicado em 1910. Sabouraud nao parou por ai ¢ a
classificagcdo empirica dos dermatofitos, baseado nas caracteristicas in vivo e in vitro
destes, atribuindo-lhes quatro géneros, a saber Achorion, Epidermophyton, Microsporum
e Trichophyton, também é mérito deste cientista. Depois de algum tempo, Emmons, que
foi aluno de Sabouraud, propds a taxonomia atual, adotando critérios rigorosos para
classificar esses microrganismos e incluindo todas as espécies de dermatofitos em trés
géneros: Microsporum, Epidermophyton e Trichophyton, sendo que o Ultimo incluiu o
género Achorion, anteriormente classificado por Sabouraud (GRUMBT; MONOD;
STAIB, 2011).

4.2 Agentes Etioldgicos

As dermatofitoses ou “tinhas” constituem um tipo importante de infec¢do fngica
causada por dermatofitos que utilizam estritamente os substratos queratinizados de
homens e animais, como 0 extrato corneo da epiderme, pélos e unhas (COULIBALY et
al., 2018).

Pode-se conceituar os dermatéfitos como fungos filamentosos, hialinos, septados,
queratinofilicos e queratinoliticos. Em cultura, pode-se visualizar hifas septadas que se
ramificam e formam os micélios com estrutura de reproducdo assexuada, os conidios,
sendo estes 0s responsaveis pela diferenciacdo entre as espécies e sua respectiva
identificagdo taxondmica (DALLA LANA et al., 2016).

Ha cerca de 40 espécies de dermatéfitos que infectam humanos, e muitos desses
fungos podem causar doencas em mais de um local do corpo. Com base em suas
caracteristicas microscopicas, os dermatofitos classificam-se em trés géneros do tipo
anamorficos (assexuados ou imperfeitos), sendo estes: Trichophyton, Microsporum e
Epidermophyton (WHITE et al., 2014).Embora as espécies tenham sido historicamente
divididas nesses géneros por morfologia e atributos fisicos, analises recentes por
sequenciamento de RNA indicam que os dermatofitos como um todo sdo um grupo coeso,
sem distinc&o clara entre os trés géneros (GRASER; SCOTT; SUMMERBELL, 2008a).

Sobre o genéro Trichophyton, este é composto por 24 espécies, apresentando

colbnias com caracteristicas algodonosas, pulverulentas ou granulosas, glabrosas, lisas e
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cerosas, de coloracao superficial esbranquicada ou amarelada. Na microscopia, € possivel
visualizar inimeras estruturas: macroconidios e mais raramente as microconidios
(WEITZMAN; SUMMERBELL, 1995).

Vale destacar que os dermatdfitos mais comuns pertencem ao complexo
Trichophyton rubrum. Este complexo compreende organismos fenotipicamente diversos
com caracteristicas clinicas, culturais, morfoldgicas e fisiol6gicas distintas que antes eram
conhecidas sob varios nomes, como T. circonvolutum , T. fischeri , T. fluviomuniense, T.
glabrum , T. gourvilii , T. kanei ,T. kuryangei , T. megninii , T. pedis , T. raubitschekii ,
T. rodhainii , T. soudanense , T. violaceum e T. yaoundei (SU et al., 2019). No entanto,
mesmo espécies de dermatofitos morfologicamente diferentes podem ser geneticamente
parecidas, como foi demonstrado, por exemplo, por sequenciamento do espacador
transcrito interno. Apos essas analises verificou-se que ndo havia diferenca significativa
entre os tdxons dessas subespécies, por isso a maioria desses nomes foi unificado com T.
rubrum ou T. violaceum (GRASER; SCOTT; SUMMERBELL, 2008b).

A espécie Trichophyton violaceum é a principal causadora da Tinea capitis, e se
constitui em um organismo de crescimento lento e pouco esporulado, enquanto o T.
rubrum é responsavel pela Tinea corporis e, ao contrario do primeiro, cresce de maneira
acelerada e tem abundante esporulagdo. Apesar do avanco da investigagdo molecular,
ainda é desconhecido os mecanismos que determinam a diferenga entre os locais
preferidos por estes dermatdfitos. A diferenca genética entre ambos é pequena, recaindo
sua singularizacdo para as caracteristicas fenotipicas e predilecéo clinica (SU et al., 2019).

O género Microsporum representa um grupamento fungico que parasita
primariamente animais, sdo fusiformes e apresentam grande quantidade de macroconidios
e poucos microconidios de parede rugosa, com coloracdo que gradua do branco para o
amarelo, podendo algumas vezes apresentar-se como coldnias marrom escuras (SIDRIM;
ROCHA, 2003) . Algumas espécies infectam humanos também, sendo mais frequentes
as espécies M. canis e M. gypseum.

Com relacdo a espécie Microsporum gypseum (atualmente denominada Nannizia
gypsea), é um dermatofitos geofilico que causa dermatofitoses com maior frequéncia que
outros fungos do meio ambiente. Por se proliferar especialmente em solos ricos em
matéria organica, agricultores e jardineiros tém maior risco de contrair a doenga (SEGAL,;
ELAD, 2021a). Essa infeccdo acomete normalmente a pele, couro cabeludo e unhas. No
estudo de Dolen-Voljc e Gasparic (2017) foi demonstrado que o contato da pele com o
solo esteve envolvidos em muitos casos positivos para infec¢do por M. gypseum.
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Dentro deste mesmo género Microsporum, temos a espécie M.canis, que ao
contrario do M. gypseum, possui caracteristicas zoofilicas, ou seja, a transmissdo ocorre
ao homem através de animais domésticos, em especial 0s gatos como demonstra alguns
estudos feitos na Italia, Ird e Alemanha que comprovaram a infeccdo em 100% dos felinos
examinados (SEGAL; ELAD, 2021a). A manifestacao clinica desta infeccdo se apresenta
com lesdes de couro cabeludo do tipo alopecia , alcangando principalmente criancas na
faixa etéria escolar (SIDRIM; ROCHA, 2003).

O terceiro grupo a ser explanado corresponde ao género Epidermophyton, que
apresenta 24 espécies. Quando inoculados em meio de cultura agar, se apresentam com
coldnias filamentosa aveludada de cor amarelo esverdeado (lembrando “limao podre” —
limdo maduro) e reverso castanho (PERES et al., 2010). Os tipos de esporos
predominantes sao os macroconidios de paredes finas e superficies lisas, apresentando
reverso de coloracdo acastanhado ou alaranjando, sendo este seu diferencial dos outros
géneros (LAKSHMIPATHY; KANNABIRAN, 2010). Este género apresenta somente
duas espécies que podem ser encontradas no solo, sendo apenas a espécie E. floccosum
causadora de infeccdo em humanos (BOUCHARA; MIGNON; CHATURVEDI, 2017).

Quanto ao habitat dos dermatéfitos, podemos classifica-los em trés grupos:
geofilicos, zoofilicos e antropofilicos. As espécies antropofilicas infectam
exclusivamente o homem e raramente 0s animais. J& as geofilicas vivem no solo e
desempenham um papel na decomposi¢do de materiais queratinicos , podendo causar
doencas em humanos e animais. Por ultimo, os zoofilicos sdo parasitas, e algumas vezes
comensais de animais, podendo contaminar o homem (LAKSHMIPATHY;
KANNABIRAN, 2010; PIRES et al., 2014b).

4.3 Manifestacdes clinicas

Embora raramente  relacionadas a casos fatais, as dermatofitoses estéo entre as
principais causas de perda de cabelo e unhas, inflamacdo, pustulas, coceiras e descamacéo
(BOUCHARA; MIGNON; CHATURVEDI, 2017).

Sua evolucdo clinica esta relacionada a alguns fatores que vale a pena destacar.
Primeiramente podemos relacionar a intensidade da infecgdo ao grau de viruléncia do
fungo, bem como sua adaptacéo ao substrato. Com relacdo ao hospedeiro, a existéncia de
lesGes na pele, unhas e couro cabeludo pode facilitar a penetragéo destes patdgenos. Além
disso, defende-se que a predisposi¢do genética tambeém é um fator determinante para o
aparecimento e evolucdo das dermatofitoses(GNAT; LAGOWSKI; NOWAKIEWICZ,
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2021). A umidade e temperatura locais também sdo varidveis importantes para o
desenvolvimento fngico, juntamente com habitos de vida e de higiene pessoal (SIDRIM;
ROCHA, 2003). E finalmente, o estado imunoldgico do individuo esta totalmente
associado ao curso da doenca. Em pacientes imunossuprimidos, formas incomuns de
Tinea capitis provocaram lesdes com comprometimento dérmico e formas atipicas,
extensas e disseminadas sdo relatados com mais frequéncia, principalmente quando se
tem um estagio avangado da doenga , onde ocorre a deplegdo das células TCD4 (COSTA,
J.E.F. etal., 2015).

Uma vez instalados nas superficies queratinoliticas, os dermatofitos rompem as
barreiras de protecdo do hospedeiro para que ocorra a colonizacdo tecidual, provocando
neste individuo ou animal uma resposta inflamatoria que tera manifestacfes clinicas
condicionadas as especificidades anatdbmicas dos seres infectados, bem como dos géneros
fangicos em questdo (PERES et al., 2010). Esta resposta inflamatoria € percebida com
mais intensidade quando o dermatofito causador da infec¢do apresenta uma distancia
maior filogenicamente da espécie por ele parasitada (CAFARCHIA et al., 2013).

Vidotto (2004) afirma, a partir desta premissa, que os fungos geofilicos, quando
parasitam o homem, sdo capazes de desencadear uma resposta inflamatéria bem mais
evidente do que aquela causada por espécies antropofilicas, que podem coexistir com o
hospedeiro sem causar grandes prejuizos.

A transmissdo das dermatofitoses se da por contato direto com humanos ou
animais infectados, ou indiretamente através de fomites contaminados.Uma vez aderidos
aos tecidos queratinizados, os dermatdéfitos, através de artocronideos ou fragmento de
hifas, secretam enzimas (queratinases, mataloproteases e serinoproteases) que Sao
capazes de digerir a queratina, quebrando as ligacGes dissulfeto e utilizando esta proteina
como fonte de carbono e nitrogénio para o seu crescimento e desenvolvimento (VIANI
etal., 2001).

ApOs vencer o primeiro desafio, que sdo 0s mecanismos primarios de defesa como
a pele, a flora normal, a exposicéao a luz ultravioleta e os &cidos graxos produzidos pelas
glandulas sebéceas, a penetracao dos dermatdfitos deve ocorrer em uma velocidade maior
que a descamacdo da pele, que também se constitui como um mecanismo natural de
defesa do hospedeiro e faz com que os patdgenos sejam removidos antes mesmo de seu
estabelecimento (WAGNER; SOHNLE, 1995). Nesse ponto, a participacdo das
gueratinases, que sdo encontradas quase que exclusivamente nos dermatofitos,tem uma

relacdo direta com a patogenicidade dos dermatofitos e, é de fundamental importancia
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para que o fungo encontre um meio susceptivel para seu crescimento (CHIMELLI et al.,
2003).

As queratinases pertencem ao grupo de proteases, enzimas proteoliticas que
catalisam a hidrdlise das ligacOes peptidicas nas proteinas e possuem um papel importante
em processos fisiologicos e biotecnologicos. Pertencem ao grupo das serina proteases
extracelulares, com excegcdo da queratinase produzidas pelas leveduras que estéo
inseridas no grupo das aspartato proteases extracelular (LIN; SHIH; SWAISGOOD,
1996). Essa enzima proteolitica tem afinidade tanto por substratos solGveis gquanto
insolUveis. Para a hidrolise dos substratos proteicos solUveis temos a caseinas, gelatina,
soro albumina bovina e hemoglobina como representantes. Em relacdo aos substratos
proteicos insollveis, podemos citar as penas, 1&, cabelo, unha, chifre, seda, colageno,
estrato cdrneo e azoqueratina (DE TONI et al., 2002). Quanto ao pH, as queratinases
provenientes dos dermatofitos agem na faixa do neutro ao alcalino. A temperatura 6tima
das queratineses esté entre 30 e 80° C (DOZIE; OKEKE; UNAEZE, 1994).

As queratinases dermatofiticas, no que concerne as reacGes bioquimicas,
previamente clivam as pontes dissulfeto dentro da rede compacta de proteinas que
formam os tecidos queratinizados. Essa clivagem pode ser realizada por sulfitolise, onde
os dermatofitos excretam sulfito como agente redutor durante a degradagdo da queratina,
tendo como produtos dessa a cisteina e sulfocisteina (GNAT; NOWAKIEWICZ; et al.,
2019). J& Yamamura et al (2002) defendem a hipotese da clivagem ser feita pela acdo da
enzima dissulfetoredutase. Eles observaram a producdo de duas proteinas extracelulares
isoladas da bactéria, Stenetrophomonas sp. cepa D-1, capaz de degradar queratina: uma
com atividade proteolitica e outra capaz de quebrar pontes dissulfeto.

As manifestacdes clinicas, decorrentes das dermatofitoses, resultam tanto da
colonizagcdo e multiplicagdo dos dermatdfitos na camada cornea da pele quanto pela
consequente reacdo dos hospedeiros. Assim, o tipo de lesdo desenvolvida dependera da
espeécie de dermatofito, da resposta imunologica do hospedeiro, da localizagdo anatdmica
da leséo e o tipo de tecido lesionado (SIDRIM; ROCHA, 2003). O local da leséo
acometido sera determinando pela afinidade entre o género de dermatofitos e a classe de
queratina em questdo. Entdo, ja esta estabelecido que o género Microsporum tem
predilecdo por pele e pélo, o Epidermophyton, por pele e unha, e o Trichophyton, tanto
por pele quanto por pélo e unha (Neufeld, 2015).

A queratinizacdo do local afetado, como ja vimos, altera a manifestacdo da
doenca. As manifestaces clinicas, segundo Sidrim e colaboradores (2003), sdo nomeadas
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dependendo do local acometido. Ha duas correntes que classificam as manifestacGes
clinicas das dermatofitoses. De acordo com a classificacdo francesa, as infecgOes
causadas pelos dermatofitos sdo subdivididas em: epidermofitiase, sendo toda leséo
dermatofitica que acomete pele glabra: tinea ou tinha, as que atingem o couro cabeludo,
barba e bigode e por ultimo, as onicomicoses dermatofiticas; dermatofitoses subcutaneas
e profundas. Ja a corrente inglesa denomina todas as dermatofitoses como tinea, junto
com outra palavra em latim para designar o local do corpo acometido pela infec¢éo (tinea
corporis, tinea capitis, tinea unguium, tinea pedis, tinea cruris, tinea barbae) (ZAITZ et
al., 2017). Um individuo pode estar infectado por uma ou mais espécies de dermatofitos
em diferentes sitios anatémicos, correspondendo cada foco infeccioso a um indculo local.

Neste trabalho seguiremos a escola inglesa para explanar as principais
manifestacdes clinicas das dermatofitoses.

A seguir, estdo descritas as formas das lesbes comumente encontradas em cada

tinea.
e Tinea barbae

E a lesdo que acomete barba e bigode além da zona do pescoco, também chamadas
mentagra ou sicose dermatofitica. Ocorre como lesdo anular classica de dermatofitose.
Evolui a partir de uma placa escamosa, que se estende por um periodo de varios dias, até
que se inicia o processo inflamatorio; tendo como causa mais comum os dermatofitos
zoofilicos, representado pelo T. verrucosum, T. mentagrophytes var. granulosa, e por
isso, o termo também utilizado é tricofitose de barba. Geralmente localizadas sobre o
queixo, bochechas ou no pescoco, o envolvimento do labio superior € raro (figura 1). A
sua incidéncia, além de baixa é quase exclusiva de meios rurais, afetando principalmente
homens que estdo em intimo contado com gado, cdes e outros animais domésticos. A
lesdo caracteristica € avermelhada com presenca de um nodulo inflamatorio e com

pustulas (NENOFF et al., 2014a).
Figura 1 - Tinea barbae

Fonte: GLASER; RIORDAN, 1998
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e Tinea capitis

Com ocorréncia predominantemente em criancas em idade escolar, essa tinha se
difunde com facilidade, pois além de seu publico-alvo ser as criancas, ela é altamente
contagiosa (LACAZ et al.,2002; LAMAGNI et al, 2000). Geralmente € causada pelos
géneros Microsporum e Trichophyton. A infeccdo pode perdurar por mais de 01 ano,
constituindo-se uma fonte permanente de infecdo (NENOFF, 2014). As lesdes se
caracterizam pelo surgimento de placa Unica ou até duas (microspoérica — causadas pelo
género Microsporum) ou multiplas (tricofitica — causada pelo género Trichophyton) com
alopecia aparente no couro cabeludo. A caracteristica da alopecia é determinada pela
fonte de infeccdo e como houve a invaséo do fungo no couro cabeludo (figura 2).

Figura 2 - Tinea capitis

Fonte: KAUSHIK; PUJALTE; REESE, 2015.

Conforme o tipo de esporulacédo, os fungos podem ser classificados como ectotrix ou
endotrix. O padrdo ectotrix ocorre quando o fungo invade a bainha radicular externa do
pélo, dando-lhe uma aparéncia opaca e fazendo-o quebrar acima da superficie do couro
cabeludo. O padréo endotrix, por sua vez, ocorre quando o fungo invade a haste interna
do pélo, produzindo dano mais pronunciado, ja que os cabelos sdo quebrados quando
emergem do foliculo piloso (LACAZ, 2002).

Outro tipo de divisdo encontrada na literatura para esta dermatofitose € mencionada
por Sidrim e colaboradores (2003) que classificam a tinea capitis em tonsurante,
supurativa e favica. Destas trés, a tinea tonsurante é a forma clinica mais encontrada.
Apresenta alta prevaléncia em criangas, mas observa-se a cura espontanea quando é
chegada a puberdade, bem possivelmente devido a producédo de substancias que inibem a

atividade fangicas, tais como a transferrrina insaturada no soro. O dermatofito
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frequentemente associado a esse tipo de lesdo é o Microsporum canis e podemos observar
como caracteristica 0 aparecimento de uma ou Vvérias placas de alopecia no couro
cabeludo. Esta lesdo é dolorosa e o individuo pode apresentar febre, mal-estar e
adenopatias retroauriculares (FIRDAUS; ALI; SULTANA, 2016).

A tinea supurativa ocorre no couro cabeludo, geralmente em leséo unica. Observa-se
placas escamosas de evolugdo gradual e que, ap6s um periodo, demonstram sinais
inflamatorios como edema, rubor e secre¢do seropurulenta saindo dos orificios pilosos,
formando o kerion de Celse. O fungo mais comumente isolado & Trichophyton
mentagrophytes (ZAITZ et al., 2017; ZARAA et al., 2013) (figura 3).

Figura 3 - Tinea capitis supurativa

Fonte: FIRDAUS; ALI; SULTANA, 2016.

Outro tipo de tinea capitis com uma reacao inflamatoria muito intensa e contagiosa é
a do tipo favica, que se denomina tinea favosa, ou simplesmente, favo. Nessas lesdes, na
sua fase inicial percebe-se goticulas de liquido seroso envolvendo o pélo. Esse liquido,
juntamente com o material cdrneo descamado resulta em uma massa, com aspecto de
crosta amarelada, formando crateras denominadas godet ou escutulas ao redor do pelo. A
crosta favica forma-se a partir da juncdo de inUmeras escutulas que possui um
caracteristico odor de urina de ratos, com aparéncia seca e acinzentada. Caso a doenca
evolua e haja o aparecimento de foliculite intensa, ocorre um processo cicatricial no
foliculo piloso, levando a alopecia definitiva. O principal agente causador favico dessa
infeccdo é associado ao Trichophyton schoenleinii (SIDRIM; ROCHA, 2003; ZAITZ et
al., 2017; ZARAA et al., 2013).

e Tinea corporis

A tinea corporis € caracterizada por lesbes que acometem area da pele glabra,
geralmente, tronco, ombros, extremidades como a face, excetuando-se as regides de
pregas ou dobras corporeas e também regides da barba e bigode. E uma infeccéo tipica

de locais com grandes aglomerados de pessoas e alcanga tanto adultos quanto criancas.



29

Gera uma leséo superficial com grau inflamatorio relacionado a espécie, apresentando
evolucdo centrifuga e tendéncia a cura central. Tem coloracdo rosea, formando pequenas
vesiculas na periferia, as quais circunscrevem a regido escamosa (SIDRIM; ROCHA,
2003). Também conhecida como tinea circinada ou herpes circinado, essas lesbes por
vezes se confundem com outras afecdes da pele e requerem um diagndstico diferencial

de outras dermatoses, como a dermatite e a psoriase (figura 4 e 5).

Figura 5 - Tinea corporis Figura 4 - Tinea corporis

Fonte: LEUNG et al., 2020. Fonte: (UHRLASS et al., 2022).

Na prética clinica, a tinea corporis é classificada em: a) Inflamatoria, quando a lesdo
apresenta pouco eritema e € geralmente causada pelo género Microsporum spp; b)
Inflamatoria aguda apresenta lesbes muito eritematosas e inflamatdrias com pdstulas e
vesiculas, sendo o Ttichophyton spp seu principal agente causador; c) Lesdes severas
acomete individuos que estdo com seu sistema imunolégico comprometido (SCHWOB;
KLUGER, 2020; VAN ZUUREN; FEDOROWICZ; EL-GOHARY, 2015).

Tinea imbricata, ou Tokelau causada pelo Trichophyton concentricum, consiste em
uma manifestagéo especializada da tinea corporis, € caracterizada por anéis concéntricos
de escamas sobrepostas espalhadas por todo o corpo, de carater cronico (figura 6). Esta
geograficamente restrito a algumas das ilhas do Pacifico da Oceana, Sudeste Asiatico,
México e América Central e do Sul (SIDRIM; ROCHA, 2003; WEITZMAN;
SUMMERBELL, 1995).
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Figura 6 - Tinea imbricata

Fonte: LEUNG et al, 2020.

e Tinea cruris

A leséo de grandes pregas é conhecida como tinea cruris ou ‘Jockltch’ e se instalam
na regido inguinal, parte interna proximal das coxas, interglitea, inframamaria e axilar
(figura 7 e 8). E mais percebido em homem do que em mulheres. Os agentes protagonistas
nesse tipo de infeccdo séo T. rubrum e E. floccosum. Elas se manifestam com um quadro
pruriginoso, vermelhiddo no local e de aspecto escamoso, secas, geralmente sao bilaterais
com simetria variada, estendendo-se para o lado interno da coxa e exibindo uma borda
elevada e bem delimitada, frequentemente impregnada de pequenas vesiculas (SAHOO;
MAHAJAN, 2016).

Figura 7 - Tinea cruris

Fonte: SONTHALIA et al., 2019.
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e Tinea manum

As areas palmar e interdigital da médo geralmente estdo envolvidas na tinea manuum,
apresentando-se mais frequentemente como hiperceratose difusa unilateral com
acentuacdo das pregas flexurais (figura 9). E caracterizada por lesdo unilateral,
difusamente seca e hiper queratética da zona interdigital e da palma da méo. Muitas vezes,
tem como foco original infec¢do por tinea pedis. Os agentes mais envolvidos nesta
infeccdo sdo o T. rubrum, T. mentagrophytes e E. floccosum (WEITZMAN;
SUMMERBELL, 1995).

Figura 9 - Tinea manum

Fonte: ALI; GAJJALA; RAJ, 2018.

e Tinea pedis

Também conhecida como “pé de atleta”, é a forma clinica mais comum entre as
dermatofitoses, percebida com alta frequéncia entre atletas, possivelmente devido ao uso
de sapatos fechados. A umidade encontrada entre os dedos associada a temperatura pode
ter uma relacdo direta com o surgimento da doenca. Podemos encontrar lesdes
eritematosas e descamativas, de localizacédo plantar ou espacgos interdigitais, com fissuras
e acumulo de material macerado acompanhado de mau cheiro. Raramente acomete o
dorso dos pés (GUPTA; FOLEY; VERSTEEG, 2017).

Os dermatofitos mais associados as lesdes interdigitoplantares sdo Trichophyton
rubrum, T. mentagrophytes e E.floccosum. Uma condicdo inflamatéria aguda,
caracterizada pela formacdo de vesiculas, pustulas e, as vezes, bolhas, é mais
frequentemente causada por T. mentagrophytes. Clinicamente podemaos identificar quatro
formas: a) inflamatoria, onde encontramos lesdes vesiculares, pustulas e bolhas situadas,
geralmente, na regido dorsal acompanhada de prurido e dor; b) interdigital, é a forma mais

comum, apresentando lesdes eritematosas com fissuras, maceracdo e descamacao nos
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espacdes entre os dedos (figura 10); c) tipo em mocassim, infec¢do de carater crénico,
possui lesbes de tom roséceo da pele e uma fina escama branca, estando ausentes pustulas
e vesiculas. A lesdo pode ser local ou disseminada por toda superficie plantar (figura 11);
d) ulcerativa que tem como caracteristica principal a presenca de pustulas e vesiculas, que
geralmente iniciam-se na regido plantar. Os agentes mais cronicos da tinea pedis sdo T.
rubrum, T.mentagrophytes var. interdigital, e E. floccosum (METIN; DILEK;

DEMIRSEVEN, 2015).
Figura 10 - Tinea pedis Figura 11 - Tinea pedis

il

Fonte: FIRDAUS; ALI; SULTANA, 2016; KAUSHIK; PUJALTE; REESE, 2015.

e Tinea unguium

O entendimento acerca da homenclatura da tinea unguium faz-se necessaria para o
entendimento das manifestacBes clinicas dessa patologia. Onicomicose refere-se a
qualquer infecdo fungica nas unhas, enquanto tinea unguium diz respeito a infeccdo das
unhas pelos dermatofitos. Os fungos ndo-dermatéfitos e as leveduras representam uma
parcela infima nas desordens das unhas, prevalecendo as onicomicoses dermatofiticas
(NENOFF et al., 2014b).

Nesse tipo de infeccdo ocorre a invasdao da lamina ungueal de méos e/ou pés
resultando em lesdes de carater cronico. Geralmente acomete a porgéo distal, sem atingir
a regido periungueal (figuras 12 e 13). Clinicamente, a tinea unguium € classificada em:
subungueal distal, subungueal proximal, branca superficial e onicodistrofia total
(ARAUJO et al., 2003).
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Figura 13 - Tinea unguium Figura 12 - Tinea unguium

Fonte: ALI; GAJJALA; RAJ, 2018; LIPNER; SCHER, 2019.

Nas formas subungueais as camadas mais profundas da lamina ungueal séo invadidas,
resultando em hiperceratose e onicélise (descolamento da lamina ungueal do leito
ungueal). As unhas dos pés sao as mais afetadas, com destaque para a unha do halux
devido a predisposi¢do de trauma nessa regido. Na forma superficial, encontram-se
manchas brancas na superficie das unhas com invasdo da superficie dorsal. A evolugdo
de qualquer um desses tipos leva a onicomicose distrofica total, em que a ldmina ungueal
é quase totalmente destruida (LIPNER; SCHER, 2019).

4.4 Diagnostico

Na rotina de laboratério de micologia, a taxonomia e a identificacdo dos
dermatofitos fundamenta-se primariamente pelos critérios morfolégicos macro e
microscopicos, relacionado com a fase de reproducéo assexuada desses fungos, além da
necessidade de provas adicionais. Mesmo sendo o grupo de fungos com maior demanda
nos laboratérios de micologia, a identificacdo dos dermatofitos ainda é permeada de
inconsisténcias em relacdo ao sitio da infec¢do e principalmente no que diz respeito a
identificacdo do agente etioldgico (ALMEIDA et al., 2009).

Para o diagnostico das dermatofitoses, primeiramente, realiza-se um exame
clinico, onde ¢é observado o aspecto da lesdo, bem como suas carateristicas, historico do
paciente e sintomatologia. Para prosseguimento do diagnéstico diferencial, procede-se
com a realizagdo dos exames laboratoriais onde teremos a identificacdo da espécie e do
género responsavel pela infeccdo, munindo o médico de informacbes sobre o agente
causador de forma que ele possa escolher o correto itinerario terapéutico. Este diagnostico
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é realizado em duas etapas, 0 exame micoldgico direto e a cultura para identificacdo do
agente etioldgico, que podem ser sequenciais ou ndo necessariamente (SANTOS, 2002).

O diagndstico laboratorial convencional para identificacdo de dermatofitos tem
sido discutido em varios estudos, devido ao crescimento lento dos fungos ou pelas
variadas caracteristicas dos dermatdfitos. Como nova tendéncia apresentada para
identificacdo fungicas tem sido aplicado a tecnologia de amplificagdo de acidos nucleicos
que permite a identificacdo rapida dos dermatdfitos e faz com que as anélises independam
de reacbes bioquimicas e caracteristicas morfologicas desses fungos (ALVAREZ-
MOSQUERA et al., 2018; GONG et al., 2016). No entanto, a padronizacdo desta técnica,
utilizando a reacdo em cadeia de polimerase (PCR), como também outras técnicas
moleculares ainda ndo é uma realidade nos laboratérios de micologia, principalmente 0s
de financiamento publico, visto que ainda ndo é uma metodologia padronizada para 0s
diferentes ensaios e principalmente por seu alto custo (BEGUM et al., 2020).

Considerando as limitagbes que o0s exames laboratoriais convencionais
apresentam, para que os resultados sejam alcancados e se possa contar com sua exatidao,
€ necessario proceder com critérios rigidos na fase pré-analitica a execucao dos exames,
tais como: assegurar-se que o paciente nao esteja fazendo uso de medicacgdo antifungica
no momento da coleta da amostra, material para coleta devidamente esterilizado e
antissepsia prévia da area lesionada. Esses cuidados podem ser determinantes para que 0
resultado esperado esteja de acordo com a real sintomatologia apresentada pelo paciente
e possa guiar a conduta médica para o tratamento efetivo da infeccdo (SANTOS, 2002;
GNAT; LAGOWSKI et al., 2019b).

4.4.1 Coleta da amostra

Na coleta da amostra a ser analisada, € de suma importancia atentar para a
quantidade de material colhido, pois esse volume devera ser suficiente para a realizagédo
das etapas exame direto e cultura, porém é sabido que em algumas situac@es, devido a
pouca descamacédo da lesdo, ndo é possivel colher uma grande quantidade de material
(SANTOQOS, 2002).

Ainda seguindo as recomendacdes de Santos (2002), para uma coleta acertada das
amostras, deve-se respeitar a questao do crescimento radial dos fungos na leséo. Para isso,
deve-se evitar colher o material em areas em que a lesdo seja mais antiga como o seu
centro, na pele, e na unha, evitar a area distal, pois ali o fungo geralmente estd em menor

quantidade e com pouca viabilidade. Os cabelos devem ser coletados junto com a raiz,
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com auxilio de pinca estéril por arrancamento, ja que o fungo esta presente proximo a
estas areas.

Na pele, deve-se executar a raspagem, utilizando bisturi estéril, na regido
intermediaria entre a parte lesionada e a parte s&, sempre partindo da regido proxima ao
centro em direcdo a sua periferia. Caso ndo seja possivel identificar claramente esta
diferenciagdo, deve-se coletar uma quantidade considerada de toda a extenséo da leséo
(ELY; ROSENFELD; STONE, 2014).

Com relacéo as unhas, as regides distroficas tém preferéncia na coleta, assim como
0 material queratinizado depositado sob a unha também deve ser coletado (ZAITZ et al.,
2017); Lacaz 2002).

Os materiais de lesfes supurativas devem ser coletados com uso de um swab
também estéril, em virtude da dificuldade de se realizar raspagens nesse tipo de lesdo,
enguanto as vesiculas podem ser cortadas e coletadas, evitando o liquido contido nas
mesmas, pois ndo tem interesse na analise por apresentar poucos elementos fingicos
(ZAITZ et al., 2017; LACAZ 2002).

O acondicionamento das amostras deve ser feito em placas de petri ou envelopes
de papel resistente, em ambiente seco e sempre protegido da luz. Caso ndo seja possivel
os exames laboratoriais logo apds a coleta, estas amostras podem ser armazenadas por
uma semana sem que haja comprometimento de sua viabilidade. A quantidade de material
bioldgico a ser colhido deve ser suficiente para a realizacdo dos dois exames laboratoriais,
sejam eles, o exame micoldgico direto e a cultura para fungos (SAHOO; MAHAJAN,
2016).

4.4.2 Exame Micoldgico Direto

Em termos gerais 0 exame microscopico direto € o método mais usado no
diagnostico de rotina das micoses. Além de rapido e sensivel, conta a seu favor o baixo
custo e sua reprodutibilidade, tendo como uma das poucas exigéncias um profissional
bem treinado para leitura das ldminas (DAS; GOYAL; BHATTACHARYA, 2007a).

O material biologico obtido atraves de escarificacdo da pele, unha ou couro
cabeludo devera ser clarificado com hidroxido de potassio (KOH) em concentragdo que
varie entre 10 a 40%, colocado entre lamina e laminula e levado ao microscépio para
visualizagdo das estruturas fangicas. O material obtido através da coleta com swab é
colocado a fresco entre Iamina e laminula, e em seguida corado com azul de metileno
(SANTOS; COELHO; NAPPI, 2002; SIDRIM; ROCHA, 2003) Para acelerar a etapa de
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clarificacdo, alguns técnicos adicionam Dimetilsulfoxide (DMSO) e também glicerina a
10% para evitar o ressecamento rapido da lamina. O tempo de clarificacdo pode variar de
acordo com o tipo de amostra, de alguns minutos para raspados da pele, como até muitas
horas para fragmentos das unhas (figura 14) (COLOSI et al., 2020).

Figura 14 - Filamentos de fungos septados numa amostra
clinica de unha

Fonte: COLOSI et al, 2020.

O material observado nos casos positivos de dermatofitoses, quando se trata de
amostras provenientes de unhas e pele, apresenta estruturas de hifas hialinas septadas,
ramificadas com cadeias de células artrosporadas (figura 15). Nos pélos, podemos
encontrar estruturas arredondadas, conhecidas como artroconideos, sendo rara a presenca
de filamentos micelianos (SIDRIM; ROCHA, 2003; WEITZMAN; SUMMERBELL,

1995).
Figura 15 - Caracteristicas microscdpicas dos géneros de dermatéfitos

macroconidios g
macroconidios

-

macroconidios .

o microconidios

Trichophyton sp Microsporum sp Epidermophyton sp

Fonte: ANVISA, 2013.
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Existem técnicas alternativas no exame direto, utilizando corantes que séao
adicionados ao KOH, como tinta Parker, em que as hifas ficam azuis com uso de clorazol,
tornando as hifas marrom-esverdeadas ou laranja de acridina (2,8-bis-dimetil-amina
acridina), deixando as hifas fluorescentes verdes (quando DNA) ou vermelhas (quando
RNA); ou, ainda, € possivel a utilizacdo de Calcofluor White (Sigma Chemical Co.,
St.Louis, MO) que dé& fluorescéncia para os dermatofitos. Porém, para as duas Gltimas
técnicas, é necessario microscépio de fluorescéncia (HALDANE; ROBART, 1990).

E primordial que todas as amostras sejam examinadas por meio do exame direto
antes de seguir para a proxima etapa, a cultura. Na rotina dos servigos, o exame direto
permite um parecer preliminar imediato para o médico, que tera condigdes de escolher o
tratamento farmacolégico somente na confirmagcdo da presenca de dermatdfitos,
poupando o paciente a fazer uso de medicamentos desnecessariamente. Além disso,
proporcionard ao médico a investigacdo de outros agentes causais (DAS; GOYAL;
BHATTACHARYA, 2007b).

4.4.3 Cultura para fungos

Apos a confirmacdo da presenca de fungos dermatéfitos na amostra, segue-se para
a semeadura em meio de cultura, sendo o &gar Sabouraud dextrose (SDA), acrescido de
antibidtico (cloranfenicol) e cicloheximida, o mais utilizado (Santos, 2002). A cultura do
fungo é mais especifica quando comparado com o exame direto, porém a sensibilidade é
baixa, j& que em 60 a 75% das amostras ha crescimento de fungos, mas nem isso, esta
técnica deve ser descartada, pois € através dela que teremos a real identificacdo do agente
fangico envolvido, e quando se tratar de casos de infecces recidivas ou de carater
crbnico, este tipo de diagndstico € fundamental para nortear a conduta do clinico (BAO
et al., 2018Db).

No que diz respeito a técnica, o material biologico deve ser semeado em meio de
cultura e incubado em estufa de 25°a 30° C até que se visualize o crescimento para
identificacdo das espécies, que pode ocorrer entre 7 a 20 dias, mantendo observacéo diaria
das placas ou tubos para avaliacdo do crescimento macroscopico da colénia. Apds o
crescimento, serd realizado o exame macroscopico, avaliando a velocidade de
crescimento, a textura, a forma, a cor das coldnias e a presenca de pigmentos no meio.
Concomitantemente, fragmentos da colénia devem ser corados (geralmente com
lactofenol azul de algod&o) e examinados ao microscopio para se observar a presenca de

elementos caracteristicos como modificagdes de hifas, macro e microconideos. E quando
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necessario, o técnico terd que lancar méo de realizacdo de provas enzimaticas, como a de
urease, e teste de perfuracéo de pélo “in vitro” para diferenciacdo das espécies T. rubrum
e T. mentagrophytes e cultivo em grdos de arroz para diferenciacdo de espécies de
Microsporum (WEITZMAN; SUMMERBELL, 1995; SANTOS, 2002; LACAZ, 2002).

4.4.4 Descricdo dos principais agentes etioldgicos
4.4.4.1 GéneroTrichophyton
4.4.4.1.1 Trichophyton rubrum

Apresenta coldonia de crescimento lento (12 a 16 dias), cotonosa
ou granulosa e pregueada. Cor branca a bege e reverso vermelho escuro ou marrom-
amarelado. Em sua micromorfologia, observam-se microconideos delicados, em forma
de gota, dispostos alternadamente ao longo das hifas. Raros macroconidios cilindricos,
septados, parede lisa e fina, com tendéncia a se desprenderem das hifas. As provas de
perfuracdo do pélo e urease sdo negativas. Ndo é necessario cultivo com nutrientes
especiais para seu desenvolvimento (figura 16) (SIDRIM; ROCHA, 2003; ZAITZ et al.,
2017).

Figura 16 - (A) Macromorfologia do Trichophyton rubrum em Agar Sabouraud ; Dextrose (SDA);
(B)Hifas hialinas septadas, microconidios em forma de “lagrima” dispostos ao longo da hifa ou em
cachos (400X)

Fonte: DE OLIVEIRA; NENOFF et al., 2014.
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4.4.4.1.2 Trichophyton interdigitale

Este fungo apresenta o anverso da colénia com uma textura pulverulenta, de
coloracéo branca e crescimento rapido, porém o reverso se caracteriza por uma coloracéo
marrom clara. Na microscopia Optica, podemos observar hifas hialinas septadas,
microconideos globosos isolados ou em cachos, ao longo das hifas. Apresentam
acroconideos raros e em forma de “charuto”, hifas em espiral ¢ clamidoconideos (figura

17) ( (SIDRIM; ROCHA, 2003; ZAITZ et al., 2017) Lacaz, 2002).

Figura 17 - (A) Macromorfologia do Trichophyton interdigitale em Agar Sabouraud Dextrose (SDA);
(B)Micromorfologiada coldnia. Macroconidios em charuto

Fonte: DE OLIVEIRA, 2014; NENOFF et al., 2014b.

Com base em andlises de biologia molecular do DNA de dermatofitos, atualmente
compreendemos que o Trichophyton mentagrophytes, que antes era considerado uma
espécie distinta, agora € reconhecido como uma variedade zoofilica da mesma espécie. A
antiga variedade zoofilica T. mentagrophytes var. quinckeanum foi incorporada a nova
classificacdo sob a espécie Trichophyton interdigitale. Isso resultou na reorganizacao
taxondmica em que a maioria das outras variedades antropofilicas e zoofilicas do
Trichophyton mentagrophytes agora sdo agrupadas sob a nova espécie Trichophyton
interdigitale (NENOFF et al., 2014b)

4.4.4.1.3 Trichophyton tonsurans

Possui colénia de crescimento lento (12 a 16 dias), acamurcada a
pulverulenta, de relevo plano com centro em elevagdo ou dobrado. Apresenta também
sulcos radiais de cor amarelada a marrom-escura. O reverso possui tons marrom-
amarelado ou avermelhado e, em coldnias mais escuras, tende ao marrom escuro. Essa

espécie possui numerosos microconideos globosos, clavados, piriformes e cilindricos.
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Macroconideos raramente sdo encontrados e, quando estdo presentes, apresentam aspecto
clavado e parede lisa (figura 18). O teste de perfuracdo do pélo apresenta resultado
variavel e a urease € positiva. A tiamina é necessaria para seu desenvolvimento em meios
de cultura ( (SIDRIM; ROCHA, 2003; ZAITZ et al., 2017) Lacaz, 2002; Neufeld, 2015).

Figura 18 - (A) Macromorfologia do Trichophyton tonsurans em Agar Sabouraud Dextrose (SDA); (B)
Hifas hialinas septadas e irregulares, com microconidios abundantes, em forma de clava e isolados, que

se alongam em forma de “balao” (400x)

Fonte: DE OLIVEIRA, 2014; NENOFF et al., 2014b.

4.4.4.1.4.Trichophyton verrucosum

Tem coldnia de crescimento muito lento (13 a 25 dias), elevada ou tipo botéo,
textura glabrosa a veludosa, com relevo rugoso ou cerebriforme. Sua cor € creme ou
branco-acinzentado, podendo apresentar pontos de cor salm&o. O reverso creme ou
salmdo. O cultivo em meio Sabouraud normalmente apresenta esporulacdo ausente ou
escassa, porém em meios suplementados com tiamina e inositol sdo produzidos
macroconideos alongados e microconideos clavados. Clamidoconidios grandes em
longas cadeias sdo caracteristicos dessa espécie, quando incubadas a 37°C. Os testes de
perfuracdo do pélo e uréase sdo negativos (SIDRIM; ROCHA, 2003; LACAZ, 2002;
NEUFELD, 2015).

4.4.4.1.5.Trichophyton schoenleinii

Apresenta colénia de crescimento lento (14 a 30 dias), com textura
cerosa ou acamurcada, tornando-se aveludada. Possui sulcos e dobras elevadas, com
aspecto cerebriforme. Cor creme, amarelada ou marrom-alaranjada e reverso sem
pigmentacdo. Auséncia de macro e microconideos em meio Sabouraud simples, sendo
possivel observar o que os autores denominam de “hifas em candelabro” associadas a

“hifas em cabega de prego”. Clamidoconidios podem estar presentes. Teste de perfuragao
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do pélo negativo e prova da urease com resultado variavel. A cultura ndo necessita de
nutrientes especiais para o desenvolvimento fungico e apresenta 6timo crescimento a
37°C (SIDRIM; ROCHA, 2003; LACAZ, 2002; NEUFELD, 2015).

4.4.4.1.6 Trichophyton concentricum

Sua col6nia tem crescimento muito lento (20 a 30 dias), textura glabrosa e relevo
cerebriforme. Cor amarelada e pode tornar-se castanho escuro em culturas mais antigas.
O reverso apresenta a mesma cor do verso. Na micromorfologia ndo € possivel observar
microconideos, sendo caracteristico a presenca de hifas hialinas, ramificadas e septadas,
possuindo apenas “hifas em candelabro” (SIDRIM; ROCHA, 2003; ZAITZ et al., 2017,
LACAZ, 2002; NEUFELD, 2015).

4.4.4.2 Género Microsporum
4.4.4.2.1 Microsporum canis

Apresenta colénia de crescimento moderado (6 a 10 dias), plana, cotonosa e com
sulcos radiais. Cor branca ou amarelada e reverso amarelo ou marrom claro. Na
micromorfologia, observam-se macroconideos fusiformes de parede grossa, septados,
afilados nas extremidades e verrucosos. Os microconideos, quando presentes, sao sésseis
e nao possuem valor diagnostico. Ha ainda a possibilidade de serem observados
clamidoconideos (Figura 19). Aprova de perfuracdo do pélo € positiva e esse
microorganismo nao necessita de nutrientes especiais para o seu crescimento (SIDRIM;
ROCHA, 2003; ZAITZ et al., 2017, LACAZ, 2002; NEUFELD, 2015).

Figura 19 — (A) Macromorfologia do Microsporum canis em Agar Sabouraud Dextrose (SDA); (B) - Hifas
hialinas septadas, macroconidios numerosos, fusiformes, de paredes grassas e rugosas e com septacdes variadas
(400X).

Fonte: DE OLIVEIRA, 2014; NENOFF et al., 2014b.
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4.4.4.2.2 Microsporum gypseum

Possui colénia de crescimento rapido (3 a 5 dias), inicialmente
cotonosa branca e ao longo do tempo torna-se pulverulenta e parda, devido ao abundante
nimero de macroconideos, com reverso marrom. Os macroconideos sdo fusiformes e
apresentam parede fina, com as extremidades arredondadas. Algumas cepas possuem
microconideos numerosos e piriformes (figura 20). Assim como M. canis, M. gypseum
tem a prova da perfuracdo do pélo positiva e ndo necessita de nutrientes especiais para o
seu crescimento (SIDRIM; ROCHA, 2003; ZAITZ et al., 2017; LACAZ, 2002).

Figura 20 - (A) Macromorfologia do Microsporum gypseumem Agar Sabouraud Dextrose (SDA); (B)

Hifas hialinas septadas com abundantes macroconidios, com septacGes variaveis simétricos, elipsoides,
de parede fina extremidades arredondadas (400x)

Fonte: DE OLIVEIRA, 2014; NENOFF et al., 2014b.
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4.4.4.3 Género Epidermophyton
4.4.4.3.1 Epidermophyton floccosum

E a espécie em maior destaque dentre o género. Possui coldnia com
crescimento moderado (7 a 10 dias), aspecto de camurga com centro em elevacdo e
pregueado, apresentando periferia plana. A cor pode variar entre amarelo-esverdeada
amarrom-esverdeada com reverso marrom-amarelado. Observa-se pleomorfismo. Em sua
micromorfologia, ha presenca de macroconideos clavados, septados, com parede lisa e
fina, isolados ou em grupos. Essa espécie ndo produz microconideos (Figura 21). Em
culturas mais antigas € possivel observar clamidoconidios intercalares, distais e em
cadeias. O teste de perfuracdo do pélo é negativo e a prova da urease é positiva. Nao sdo
necessarios nutrientes especiais para odesenvolvimento fungico em cultura (SIDRIM,;
ROCHA, 2003; ZAITZ et al., 2017; LACAZ, 2002; NEUFELD, 2015).

Figura 21 - (A) Macromorfologia do 1Epidermophyton floccosum Agar Sabouraud Dextrose (SDA); (B)
Micromorfologia da colonia. Hifas septadas hialinas e macroconidios em clava ou raquete presos na hifa, ndo
apresenta microconidios (400x)

4.5 Tratamento das Dermatofitoses

As infec¢Oes fungicas podem ser um fardo econémico com aproximadamente US$
1,67 bilhdo gastos em tratamento. Diante de uma infeccdo causada por dermatofitos, para
escolher o tratamento farmacoldgico adequado, 0 médico deve levar em consideracdo o
sitio acometido, a extensdo da infecdo e a espécie envolvida. No que diz respeito ao
farmaco, deve-se atentar para eficacia, seguranca e sua biodisponibilidade. N&do podem
ser esquecidas as caracteristicas inerentes ao paciente, como sua funcao renal e hepatica,

existéncia de comorbidades e o0 uso de outros farmacos que interajam com os antifingicos
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necessarios. Podemos perceber que na escolha do farmaco, ha muitas variaveis
envolvidas (BELLMANN, 2017; PERES et al., 2010).

O tratamento das infec¢des fangicas exige cuidado e atengdo por parte do clinico
e do paciente, pois sua terapéutica requer uso prologado de medicamentos e muitas vezes
leva a desisténcia ou descaso por parte dos usuarios. A interrupcao do tratamento antes
do tempo pode gerar recidivas das lesdes, bem como facilitar o aparecimento de
resisténcia do fungo aos medicamentos (PERES et al., 2010; SIDRIM; ROCHA, 2003).

Na terapia de infec¢cdes fungicas sdo utilizados tanto produtos industrializados
qguanto manipulados, o0s quais podem ser administrados por diferentes vias, destacando-
se dentre elas a tdpica. Pode acontecer de serem necessarias a associa¢ao de duas vias de
administracdo, a topica e a oral ou sistémica, isso é determinado pela necessidade clinica.
Por exemplo, infec¢Bes dermatofiticas subcutaneas e profundas normalmente requerem
associacdo de tratamento sisttémico, como griseofulvina em doses elevadas juntamente
com derivados imidazélicos (RABITO; TRUITI, 2009).

O tratamento das dermatofitoses até 1958 era feito basicamente de forma
empirica, com administracdo de iodeto de potassio em solucdo saturada. Blank
e Williams experimentaram pela primeira vez a cura das dermatofitoses com o uso da
griseofulvina em criangas com tinea no couro cabeludo. No mesmo periodo foram
introduzidos anfotericina B e nistatina, seguidos dos imidazolicos de amplo espectro
(MIKAEILI et al., 2019). Mais recentemente, temos disponiveis os derivados triazolicos
orais de amplo espectro, alilaminas orais e para uso topico e os derivados morfolinicos
(SAHOO; MAHAJAN, 2016). No Brasil, temos disponiveis para o tratamento de
dermatofitoses os triazolicos como o itraconazol e fluconazol, as alilaminas como a
terbinafina e a griseofulvina. Para uso topico temos a haloprogina, tolnaftato, ciclopirox
e os da classe imidazolica como o miconazol, clotrimazol, cetoconazol (SOARES et al.,
2013).

A via topica estd reservada para infecgdes de pequena dimensdo, quando se
encontra na fase inicial, por exemplo, em casos de onicomicose, a escolha de
medicamentos de uso tdpico so é indicada quando a matriz unguenal ndo esta acometida,
caso contrério, a resposta ndo sera efetiva. Em muitas situacdes, ha a necessidade de
associar o medicamento de uso topico com de via sistémica (OCHOA, 2002; RUIZ;
CHIACCHIO, 2004)

Quando é percebido a falha terapéutica no uso da via tdpica, ou o tipo de infeccdo

requer a combinacdo das duas formas de administracdo, oral e topica, 0 médico assim
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procede. Em geral, a opcao terapéutica por via oral apresenta melhores resultados, no
entanto, a metabolizacdo atraves da via hepatica, seguindo da eliminacédo por via renal da
grande maioria dos antifingicos é considerada um dos prejuizos que este tipo de
tratamento apresenta, pois em sua grande maioria produzem efeitos toxicos (CARRILLO-
MUNOZ et al., 2010).

4.6 Epidemiologia

Os dermatdfitos representam o grupo de fungos mais frequentemente isolados em
laboratdrios de micologia ao redor do mundo. As dermatofitoses estdo entre as formas
mais frequentes de infec¢cbes humanas, afetando em torno de 20 a 25% da populacdo
mundial, tornando-se uma doenca de importancia mundial e um problema de salde
publica, particularmente em paises em desenvolvimento, especialmente nos paises
tropicais e subtropicais como a india, onde a temperatura ambiental e a umidade relativa
do ar séo elevadas. Outros fatores, como 0 aumento da urbanizagéo, incluindo o uso de
calcados oclusivos e roupas justas, tém sido associados a uma prevaléncia mais alta
(NWEZE; EKE, 2016; SAHOO; MAHAJAN, 2016).

Na Europa, um estudo realizado por Maraki e Mavromanolaki (2016) mostrou
uma prevaléncia de Microsporum canis seguido por Trichophyton rubrum como agente
causador mais prevalente de dermatofitoses, sendo 0 aumento da migracao, o turismo em
massa e as mudangas climéticas, os fatores que contribuiram para a mudanga na
epidemiologia em Creta, Grécia. Mares et al. (2018) corroboram, quando em seu estudo
realizado no noroeste da Roménia, identificaram a espécie Trichophyton rubrum e
Microsporum canis causando onicomicoses, tinea capitis e corporis respectivamente.
Nesta pesquisa, também foi evidenciada uma mudanca no perfil epidemiolégico, haja
visto que em estudos anteriores o Trichophyton mentagrophytes var. Trichophyton
interdigitale (pé-de-atleta), Microsporum audouiniie, Trichophyton
violaceum; Microsporum audouinii foram o0s principais representantes de focos
endémicos.

Na cidade de Barcelona, na Europa, um estudo conduzido em criangas em idade
escolar revelou uma maior prevaléncia de tinea pedis em comparacdo com a tinea capitis,
sendo o agente T. interdigitale identificado como o principal causador (TRIVINO-
DURAN et al., 2005). Na Itlia, pais vizinho, as manifestagfes clinicas mais comuns
foram tinea unguium (compreendendo 39,2% de todas as dermatofitoses), seguida por
tinea corporis (22,7%) e tinea pedis (20,4%). Foi observada uma predominancia de casos
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em mulheres para tinea unguium e corporis, enquanto a tinea pedis e, em especial, a tinea
cruris, apresentaram maior ocorréncia em homens. O agente causal mais prevalente foi o
T. rubrum, responsavel por 64% do total de casos, seguido por M. canis (14%) e T.
mentagrophytes (10%) (VENA et al., 2012).

Um estudo retrospectivo realizado na Franca entre 2001 a 2011 evidenciou a
prevaléncia significativa de dermatofitos antropofilicos, representando mais de 92,6% das
infecgbes fungicas. T. rubrum foi o dermatdfito mais frequentemente isolado,
compreendendo 78,6% dos casos. Em relacdo aos dermatofitos zoofilicos, observou-se a
ocorréncia regular de T. verrucosum (FAURE-COGNET et al., 2016).

Anteriormente, T. rubrum foi o agente etiol6gico mais comum responsavel pela
dermatofitose na india. Mas hoje em dia, o complexo T. mentagrophytes é a principal
etiologia responsavel pela epidemia em curso. Atualmente, a epidemiologia mudou
consideravelmente devido ao aumento de pacientes
recalcitrantes/recidivantes/recorrentes e cronicos devido a apresentacdo clinica
generalizada e atipica das les6es, falha no tratamento e resisténcia aos antifngicos (classe
dos azoélicos e alilaminas), especialmente na india e paises vizinhos (KAUR et al., 2016;
RAJAGOPALAN et al., 2018).

No continente africano, a Etiopia, um pais tropical de clima umido com uma
populacdo apresentando baixo nivel socioecondmico e instalacdes de saude inadequadas,
propicias a proliferacdo de dermatofitoses, no qual foi verificado a prevaléncia de T.
violaceum (69,8%) e a tinea capitis como a manifestacdo clinica predominante,
representando 48,1% do total de individuos do estudo (BITEW, 2018).

Esses achados sdo compativeis com aqueles encontrados em outros paises
africanos e muitos paises asiaticos onde o T. violaceum é um dermatéfitos endémico na
Africa Oriental e na Asia (BARANOVA et al., 2018a; BITEW, 2018). Além disso, 95,3%
dos dermatofitos em nosso estudo eram antropofilicos em contraste com paises
desenvolvidos onde os principais dermatofitos séo zoofilicos (TRIVINO-DURAN et al.,
2005).

Na América do Norte e Central, particularmente nos Estados Unidos, poucos
dados séo encontrados com relagdo a informacGes epidemiolodgicas das dermatofitoses.
Em um estudo realizado por Foster et al. (2004) constatou a prevaléncia de T. rubrum,
com uma incidéncia crescente observada entre 0s anos de 1999 a 2002 de 32% para 47%.
Nesse mesmo estudo foi observado um declinio na deteccdo do T. tonsuran que regrediu
de 32% para 17,9 % no mesmo periodo. No México, diferentes estudos desde 1940
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mostraram um aumento constante na prevaléncia de T. rubrum concomitante ao aumento
da tinea pedis e tinea unguium. Isso foi confirmado em uma pesquisa recente ao longo
de um periodo de 10 anos (1996-2006) que mostrou uma prevaléncia acentuada de T.
rubrum (71,2%), seguido por T. Tonsurans (6,9%), T. mentagrophytes (5,5%), M. canis
(4,5%) e E. floccosum (1,9%) (LOPEZ-MARTINEZ et al., 2010).

Na Coldmbia, em um grande estudo retrospectivo realizado em um laboratério de
referéncia em Medelin, os pesquisadores identificaram o T. rubrum (44,3%) seguido pelo
complexo T. mentagrophytes (33,3%), Epidermophyton floccosum (12,4%),
Microsporum gypseum (5,7%), Microsporum canis (3,5%) e Tricopython tonsurans
(0,8%). As formas clinicas que se destacaram foram tinea pedis (72,7%) e a tinea corporis
(12,7%). Além disso, um grupo de pacientes desenvolveram infec¢des mistas causadas
por dois dermatéfitos (0,9%) e em outro grupo (4,1%) ocorreu infeccdo em mais de um
sitio anatdmico (CARRASCAL-CORREA; ZULUAGA; GONZALEZ, 2020).

No pais vizinho, Peru, Flores et al. (2009) ap6s pesquisa com adolescentes
provenientes de Lima e Callao, verificou a tine pedis em 62,6%, onicomicose em 24% e
pitiriase versicolor em 10,8%. Os dermatofitos foram isolados em 105 casos com T.
rubrum sendo identificado em 86 casos (59,7%), T. mentagrophytes em 14 (9,7%) e
levedura em 39 (23,4%). Malassezia spp foi encontrado por exame direto em 18 casos
(12,5%), C. kruseii em 8 casos (5,6%) e C. albicans em 2 casos (1,4%). Infeccdes mistas
foram encontradas em 22 casos.

Em um estudo realizado por Mazza et al. (2018) em Buenos Aires com dados
coletados entre 2002 e 2007 pela Rede Micoldgica da provincia de Buenos Aires, revelou
a forma clinica mais detectadas foi a tinea unguium (51,83%), vindo com uma
considerada diferenca a tinea capitis (19,32%), tinea corporis (15,19%), tinea pedis
(6,77%) , tinea cruris (3,73%) e finalmente a tinea manum ( 2,18%). A espécie T. rubrum
foi 0 mais prevalente com frequéncia de 42,03% dos casos.

No Brasil, tem-se observado mudancas no perfil epidemiolégico e etiologico das
dermatofitoses, que podem ser explicadas considerando as diferencas geocliméticas e
sociais entre as Regifes, além do constante fluxo migratério dentro do Pais. Apesar destas
diferengas, ainda had uma predominéancia de fungos antropofilicos envolvidos na maioria
dos casos de dermatofitoses em nosso Pais (COSTA et al., 2015). Em Fortaleza, Brilhante
et al. (2000) demonstraram a prevaléncia do T. rubrum (49,6%; p < 0,05), seguido por T.
tonsurans (34,4%; p < 0,05), M. canis (7%) e T. mentagrophytes (6,2%). Indo além,

correlacionou as espécies isoladas com os respectivos sitios anatdmicos, e observou que
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o T. tonsurans foi o isolado mais frequentemente nas lesdes do couro cabeludo (73,9%).
Por outro lado, o T. rubrum foi o principal envolvido nas lesdes do corpo (72,8%). Com
relagdo ao padrdo ecoldgico, verificou-se dominio dos fungos antopofilicos. Este achado
concorda com Pinheiro et al. (1997) que concluiu que a baixa frequéncia de
dermatofitoses zoofilicas, oriundas do convivio do homem com animais domésticos, foi
pouco representativa como fator condicionante da ocorréncia de dermatofitoses no meio
urbano de Fortaleza.

Em um estudo realizado entre 1992 a 2002, em S&o Paulo, com 15.300 pacientes
ambulatoriais com lesbes sugestivas de dermatofitose, foi verificado que o dermatéfito
mais prevalente foi Trichophyton rubrum (48,7%), seguido por Microsporum canis
(20,9%), Trichophyton tonsurans (13,8%), Trichophyton mentagrophytes (9,7%),
Epidermophyton floccosum (4,1%) e Microsporum gypseum (2,5%). Esses agentes
determinaram mais de uma manifestacdo clinica, ou seja, tinea corporis (31,5%), tinea
capitis (27,5%), tinea unguium (14,8%), tinea cruris (13,9%), tinea pedis (9,9%) e tinea
manum (1,9%) (CHIMELLI et al., 2003).

Em outra regido do Pais, no estado de Santa Catarina, onde foram coletadas 111
amostras (de janeiro de 2007 a junho de 2008), no laboratério de micologia de um hospital
de médio porte do Estado, Trichophyton mentagrophytes foi o fungo isolado com maior
frequéncia (52%), seguido pelo dermatofitos T. rubrum (17%). Considerando os sitios
anatdmicos analisados, a ocorréncia foi observada em 47% em amostras de unha, 43% de
pele, 7% outros e 3% mistos (pele/unha) (SCHOELER; SGUISSARDI; BERNARDI,
2010). No estado vizinho, Parana, verificou-se também a predominancia do Trichophyton
mentagrophytes, observado na analise de 197 paciente que procuraram o servico de salde
de Unidade Basica de Saude de Maringa, no periodo de 12 meses (CAMPANHA;
TASCA, 2007).

Em Porto Alegre, foi feito um estudo retrospectivo de dados de pacientes
atendidos em um hospital durante o periodo de 1996 a 2011. Houve 9.048 culturas
positivas para dermatofitos, sendo que T. rubrum foi mais frequente com 59,60% dos
casos. Em seguida verificou-se a ocorréncia de T. interdigitale (34%), M. canis (2,6%),
E. floccosum (1,5%), M.gypeseun (1,3%) e T. tonsuran (0,9%). A tinea unguium ocorreu
em 48,5% dos casos, seguida da tinea pedis (33,1%) (HEIDRICH et al., 2015a).

Uma pesquisa conduzida na cidade de Goiania, com um periodo de coleta de
dados que abrangeu aproximadamente 12 meses, resultou na obtencéo de 1955 amostras
de lesdes localizadas em diferentes regides anatdmicas. Dentre essas amostras, 445
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apresentaram diagndstico positivo para dermatofitoses. Destaca-se que o sexo feminino
foi o grupo mais afetado, com as infecgdes mais frequentemente encontradas nas areas
dos pés. A faixa etaria predominante das pessoas acometidas situou-se entre 31 e 49 anos.
O agente etioldgico predominante identificado foi o Trichophyton rubrum, que foi
detectado em 220 casos, representando 44,9% do total, o que segue a tendéncia observada
em diversos estudos realizados no Brasil e no mundo. (COSTA, Milce et al., 2002).

Na regido Norte, no estado do Pard, Silveira Gomes et al. (2013) com o intuito de
descrever o perfil etio-epidemiologico das dermatofitoses diagnosticadas em pacientes do
Instituto Evandro Chagas, no periodo de maio de 2005 a junho de 2006, analisou amostras
provenientes de 494 pacientes, onde houve uma prevaléncia de tinea corporis levando
55% dos casos. A dermatofitose foi mais frequente nas mulheres (58%), e cinquenta e
dois por cento dos casos eram crian¢as com idade média de 8 anos. O isolamento foi bem-
sucedido em 4% das amostras, com alta prevaléncia de T. mentagrophytes. Os autores
atribuiram a baixa identificacdo do agente etioldgico, por meio da cultura, a possibilidade
de contaminacdo das amostras por bactérias e leveduras da pele que nao foram inibidas
pelos agentes antifungicos.

Durante um estudo retrospectivo realizado na cidade de Manaus, no periodo de
1961 a 1968, isolaram-se 515 amostras de fungos, das quais 440 pertenciam a espécie do
grupo dos dermatofitos. O fungo predominante foi Trichophyton tonsurans, responsavel
por 282 das 440 amostras, ou seja, 64% do total de dermatofitos, com alta frequéncia em
criancas abaixo de 15 anos. Em adultos a espécie de dermato6fito mais encontrado foi T.
mentagrophytes (MORAES, 1973).

No periodo de 1981 a 1985, pesquisa realizada com 384 pacientes diagnosticados
com dermatofitose, que foram atendidos pelo Centro de Dermatologia Tropical e
Venereologia Alfredo da Matta e Servico Médico do INPA, também em Manaus, houve
a predominancia em 41,5% dos casos o Trichophyton rubrum (Furtado et al, 1987). Em
estudo posterior, foram coletadas amostras de lesdes suspeitas de micoses superficiais,
por um periodo de 8 meses no ano de 2003, tendo 256 (64,97%) apresentado diagnostico
positivo. Contudo, dos exames com diagndstico positivo, 228 (89,06%) apresentaram
positividade ao exame direto e de cultivo, e 28 (10,94%), somente ao exame direto. Houve
maior namero de diagnosticos positivos para onicomicoses (101; 39,45%) e pitiriase
versicolor (71; 27,73%). Em ordem decrescente, seguiram-se tinea pedis (36; 14,06%),
tinea corporis (31; 12,11%), tinea capitis (12; 4,70%) e tinea cruris (cinco; 1,95%).
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Houve maior incidéncia de tinea capitis em pré-escolares e, nos adultos, onicomicoses
(OLIVEIRA et al., 2006).
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5. ESTRATEGIAS METODOLOGICAS

5.1 Tipo de Pesquisa

O delineamento metodoldgico deste estudo refere-se estudo observacional
restrospectivo desenhado para estudar os aspectos etiolégicos e epidemioldgicos dos
pacientes atendidos no laboratério de Micologia da Fundacdo de Medicina Tropical
Doutor Heitor Vieira Dourado (FMT) com suspeita de dermatofitoses, no periodo
compreendido entre janeiro de 2009 a dezembro de 2019. Para utilizacdo dos dados, foi

concebida a carta de anuéncia, autorizando a realizacdo da pesquisa no local estabelecido.

5.2 Local de realizacéo da pesquisa e populacdo de interesse

Manaus € a capital do Estado do Amazonas, com territorio 11.401,092 km?e uma
populacdo estimada em 2021 de 2.255.903 pessoas. Apresenta 62.4% de domicilios com
esgotamento sanitario adequado, 23.9% de domicilios urbanos em vias publicas com
arborizacdo e 26.3% de domicilios urbanos em vias publicas com urbanizacdo adequada
(presenca de bueiro, calcada, pavimentacdo e meio-fio). O climade Manaus ¢é
considerado tropical imido de mongdo, com temperatura média compensada anual de
27 °C e umidade do ar relativamente elevada, com indice pluviométrico em torno de
2 300 milimetros (mm) anuais (IBGE, 2017).

A Fundacdo de Medicina Tropical Doutor Heitor Vieira Dourado é um hospital
considerados de referéncia na cidade de Manaus para 0 segmento terapéutico de
dermatomicoses, recebendo pacientes provenientes de todo o Estado e até de estados
vizinhos. Esses pacientes chegam a unidade de salde por demanda propria ou sdo
encaminhados pelo Sistema Nacional de Regulacdo (SISREG) advindos de especialistas
da Atencdo Primaria. A analise retrospectiva abrangeu todos os casos de dermatofitoses

diagnosticados no ambulatorio ou encaminhados ao laboratério da FMT.

5.3 Critérios de Inclusdo e Exclusdo

Foram considerados todos os registros positivos para dermatofitoses identificados
tanto por meio do Exame Micoldgico Direto (EMD) quanto por cultura; durante o periodo
de estudo. Os registros de pacientes que nao tinham residéncia em Manaus foram
excluidos, assim como aqueles que receberam diagndsticos de outras condigdes
dermatoldgicas que ndo se enquadravam nas dermatofitoses. Além disso, foram

removidos da analise os laudos que ndo continham as varidveis essenciais para a


https://pt.wikipedia.org/wiki/Clima
https://pt.wikipedia.org/wiki/Clima_de_mon%C3%A7%C3%A3o
https://pt.wikipedia.org/wiki/Humidade
https://pt.wikipedia.org/wiki/%C3%8Dndice_pluviom%C3%A9trico

52

investigacdo, ou seja, informacOes referentes a idade, sexo e local de residéncia, bem

como os que resultaram em diagnosticos inconclusivos.
5.4 Plano de Coleta de Dados

Os dados foram organizados e tabulados em planilha do Microsoft Office Excel
2013® e contou com as seguintes varidveis coletadas: ano, nome (as letras iniciais), data
de nascimento, idade (em anos), bairro, sexo, sitio anatdbmico, Exame Micoldgico Direto
(se positivo ou negativo), Cultura (agente etioldgico identificado) e manifestacéo clinica.
As amostras utilizadas na realizacdo dos exames foram bulbo piloso, escamas
epidérmicas e ungueais e cortes de unhas para realizagdo de exame direto e cultura.

Para padronizacdo na compilacdo de dados para os dermatéfitos, as diferentes
regibes do corpo humano foram agrupadas de tal modo que foram consideradas as
seguintes regides: a) couro cabeludo e pélos; b) face, tronco(face, orelha, pescoco, axila,
torax, costas e abdome), membros superiores (antebraco, cotovelo, braco e regi6es dorsal,
palmar e interdigital das m&os) e membros inferiores (coxa, joelho, perna e regides dorsal,
plantar e interdigital dos pés); c) inguinocrural (virilha e nadegas); d) unhas das maos e
unhas dos pés.

A identificacdo dos casos suspeitos e a confirmacdo dos resultados positivos
foram obtidas por meio de uma pesquisa manual nos bancos de dados oficiais da
Fundacdo de Medicina Tropical Doutor Heitor Vieira Dourado (FMT) e nos laudos
fisicos, que incluem os resultados tanto do Exame Micologico Direto (EMD), quanto das
culturas realizadas. Inicialmente, foi coletado o numero total de solicitacbes que
envolviam suspeitas de infecgdes fungicas. Dentre esse grupo, foi especificamente
identificado 0 nimero de casos suspeitos de dermatomicoses, incluindo as dermatofitoses.
Em seguida, foi feita a contagem daqueles que tiveram o diagnéstico de dermatofitoses
confirmado, seja no exame direto, na cultura ou em ambos 0s métodos diagndsticos
(figura 22). Para esse estudo foi considerado como amostra positiva para dermatofitose,
aquelas amostras que no exame direto e/ou cultura continham dermatofitos, isto é,
visualizagdes de hifas hialinas, ramificadas, septadas e artroconidios na pesquisa direta
e/ou alguma espécie pertencente aos sexos. Trichophyton, Microsporum ou

Epidermophyton na cultura.



Figura 22 - Fluxograma das etapas de coleta de dados
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Fonte: proprio autor

5.5 Plano de analise de dados

Para processamento e tratamento dos dados utilizamos a linguagem de
programagdo “R 3.3.0” no ambiente de desenvolvimento integrado “Rstudio 2023.06”.
Para andlise descritiva, as variaveis categoricas foram apresentadas em formato de
frequéncia e porcentagem para as varidveis continuas em média e desvio padréo.

A andlise estatistica realizada utilizou o teste do Qui-quadrado, considerando uma
diferenca estatisticamente significativa quando o valor de p (p-valor) era inferior a 0,05.
Esse teste foi aplicado para avaliar a associacdo entre 0 sexo e a faixa etaria com o local
da lesdo, os resultados da cultura, as espécies envolvidas e as diferentes manifestacoes
clinicas.

A anélise da distribuicdo geografica das dermatofitoses, identificadas no estudo,
foi conduzida considerando os casos coletados em diferentes bairros da cidade de

Manaus, utilizando o software QGIS 3.28

5.6 Aspectos éticos e legais da Pesquisa

Os aspectos éticos da pesquisa foram tratados conforme a Resolucdo 466/2012 do
Conselho Nacional de Saude CNS/Ministério da Saude, sendo o projeto submetido ao
Comité de Etica e Pesquisa da FUNDACAO DE MEDICINA TROPICAL "DOUTOR
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HEITOR VIEIRA DOURADO por meio do cadastro na Plataforma Brasil no endereco
eletrdnico:
https://plataformabrasil.saude.gov.br/visao/pesquisador/gerirPesquisa/gerirPesquisaAgr

upador.jsf e aprovado o desenvolvimento da pesquisa sob o CAAE:
65402322.7.0000.0005 (Anexo A) . Em razdo dos dados deste estudo serem obtidos via
pesquisa retrospectiva a partir de laudos laboratoriais, consulta em banco de dados e
prontudrios, foi elaborado Termo de Dispensa do Consentimento Livre e Esclarecido -
TDCLE, conforme modelo padronizado pela Escola Nacional de Saude Publica Sérgio

Arouca (Anexo II).


https://plataformabrasil.saude.gov.br/visao/pesquisador/gerirPesquisa/gerirPesquisaAgrupador.jsf
https://plataformabrasil.saude.gov.br/visao/pesquisador/gerirPesquisa/gerirPesquisaAgrupador.jsf
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6. RESULTADOS

Entre os anos de 2009 a 2019 o laboratério de micologia da Fundacéo de Medicina
Tropical (FMT), objeto deste estudo, recebeu 6.264 solicitagdes de investigacdo da
etiologia fungica a partir das mais variadas amostras biologicas. Assim, foram recebidos:
raspados cutaneos (escamas dérmicas), raspados ungueais, bidpsias cutaneas, liquidos e
fluidos (pungdes, liquor, urina, lavado broncoalveoloar, liquido peritoneal, escarro, entre
outras). Dessas, foram triadas aquelas com suspeita de dermatomicoses e que totalizaram
quase metade da demanda diagnostica do referido laboratério (n= 3026; 48,3%).

A partir das requisicdes com diagnostico sugestivo para dermatofitoses, foram
laboratorialmente confirmados (EMD e/ou Cultura) 1.042 pedidos de investigacdo
diagndstica (34,4%) de 967 individuos, que compuseram a casuistica desta pesquisa. No
entanto, ndo foi possivel confirmar a espécie do dermatofito através do exame de cultura
em 407/1042(60,9%) casos, pelo que apenas o diagndstico presuntivo da doenca deva ser
considerado a partir do Exame Micologico Direto (EMD).

A distribuicdo anual desses individuos variou de 72 em 2009 a 61 em 2019, com
a média do periodo de 2009 a 2019 de 94,72 (+48,8), conforme ilustrado na Figura 23.

Figura 23 - Distribuicdo anual de dermatofitoses entre 2009 e 2019
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Fonte: Elaboracdo propria, 2023.
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Em relacdo a idade da populacdo acometida, a amostra foi dividida nos seguintes
grupos: criangas (0 a 12 anos), adolescentes e adultos jovens (13 a 30 anos), adultos (31
a 59 anos) e idosos (a partir de 60 anos), a fim de obter melhor visualizagdo dos
resultados de acordo com a faixa etaria.

Identificamos uma variacdo entre 0 a 87 anos, com média de 39 anos. Importante
parcela dos pacientes se concentrou nas faixas etarias de 31 a 59 (49,7%) seguido do
intervalo de 0 a 12 que apresentou 17,2% dos casos positivos. O intervalo de 13 a 30 anos
e os idosos tiveram valores muito proximos de 16,4% e 16,2% respectivamente. A analise
da distribuicdo das dermatofitoses em relacdo ao sexo, na populacdo estudada, revelou
uma distribuicdo praticamente equitativa, com 512 casos (49,1%) em mulheres e 530
casos (50,8%) em homens.

Os sitios anatdmicos afetados foram divididos em: pele glabra, que abrange toda
regido de tronco, membros superiores e inferiores, mdos e pés (espacos interdigitais e
laterais), excetuando-se regido crural, contendo espacgo inguinal, inframamario, axilar e
interglateo; couro cabeludo e cabelos; unhas das méos e dos pes.

Das amostras coletadas dos sitios anatémicos, a regido de pele glabra representou
o local mais frequente, totalizando 46,1% das amostras, acompanhados de fragmentos
oriundos das unhas (32,8%), em contraste com regido do couro cabeludo e cabelos com
apenas 13,6 %; seguidos de 7,4% correspondente a regido ingnocrural, conforme

demonstrado na figura 24.

Figura 24 - Distribuicdo das dermatofitoses de acordo com a localizagéo das lesGes
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Fonte: Elaboracéo prépria, 2023.
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A fim de enriquecer a analise demogréafica das dermatofitoses, verificou-se quais
0s sitios anatdbmicos mais acometidos em cada faixa etaria, conforme ilustra a tabela 1. A
andlise desta associagdo demonstrou significancia estatistica (p < 0,001). Os resultados
indicam que, no caso de lesbes no couro cabeludo e pélos, a grande maioria (85,2%) dos
casos ocorreu em individuos com idade igual ou inferior a 12 anos, com proporcdes
menores nas faixas etarias de 13-30, 31-59 e acima de 60 anos. Em contrapartida, para as
lesbes inguinocrurais, houve um aumento significativo na faixa etaria de 31-59 anos
(50%) em comparacdo com outras faixas. As lesdes na pele glabra tiveram uma
ocorréncia mais equitativa em todas as faixas etarias, enquanto as unhas das maos e dos

pés mostraram uma maior prevaléncia na faixa de 31-59 anos (65.8%).

Tabela 1 - Relacdo da localizacdo das lesdes com a faixa etaria dos paciente

Faixa etaria P valor
Local da lesdo <12 13-30 31-59 >60
N (%)
Couro cabeludo e pélos 121(85.2) | 6 (4.2) 12 (8,5) 3(2,1) <
Inguinocrural 5(6,2) | 21(26,9) | 39 (50,0) |13 (16,7) 0,001
Pele glabra 51 (10,6) | 100 (20,8) | 242 (50,4) | 87 (18.1)

Unhadasmdosedospes | 309) | 38(11,1) | 225 (65,8) | 76 (22,2)

Total 180 165 518 179

Fonte: Elaboracdo prépria, 2023.

A andlise da relacdo entre o sitio anatbmico e 0 sexo revelou uma associagdo
estatisticamente significativa (p < 0,001), onde verificou-se uma maior frequéncia de
infeccOes de pele glabra e regido ingnocrural para o sexo masculino, enquanto as
mulheres sofreram mais com infec¢fes no couro cabeludo/pélos e unhas das maos e pés,

de acordo com a figura 25.



Figura 25 - Relagdo da localizacdo das lesdes dermatofiticas com os sexos dos pacientes
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Fonte: Elaboracéo prépria, 2023.
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(EMD) permitiu a descricdo das estruturas passiveis de serem detectadas pela
microscopia optica classica, com a visualizacdo de hifas septadas hialinas em 407 das
1042 amostras analisadas (39,1%), sendo a principal ferramenta de diagnostico neste
laboratério, ja que microscopia direta autoriza resultados do tipo presenca ou auséncia de

estruturas fungicas (hifas, artrosporos ou leveduras), sem contudo, distinguir género ou

espécie do microrganismo. O percentual de isolamento dos dermatéfitos em cultura e
EMD foi de 60,90% (n=634), conforme figura 26.

Figura 26 - Distribuicdo de positividade dos Exames Micologico Direto (EMD) e Cultura no laboratorio
de Micologia da FMT
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Em ordem de frequéncia o Trichophyton spp. foi 0 género que mais acometeu
portadores da dermatofitoses na cidade de Manaus (516/1042), com o T. rubrum como
espécie mais frequente (347/1042), seguida pelo T.tonsurans, M.canis e T.interdigitale;
cujos valores ndo apresentaram diferenca significativa na distribui¢do entre os casos, no
periodo do estudo, com 86/1042, 80/1042 e 72/1042 respectivamente. Ja as espécies
E.floccosum, T.violaceum e T.verrucosum apresentaram frequéncias reduzidas, conforme
ilustrado no Tabela 2.

Tabela 2 - Frequéncia das espécies de dermatofitos identificados nas Culturas analisadas entre 2009 a
2019 Cultura no laboratério de Micologia da FMT

CULTURA N =1,042

Género

Epidermophyton

8/1,042 (0,7%)

Microsporum

110/1,042 (10,5%)

Trichophyton

516/1,042 (49,5%)

Cultura Negativa

408/1,042 (39,1%)

Género Microsporum

M. canis 80/110 (72,7%)

M. gypseum 30/110 (27,2%)
Género Trichophyton

T. interdigitale 72/516 (13,9%)

T. rubrum 347/516 (67,2%)

T. tonsurans 86/516 (16,6%)

T. verrucosum

9/516 (1,7%)

T. violaceum 2/516 (0,3%)
Género Epidermophyton
E. floccosum 8/8 (100 %)

Fonte: Elaboracéo prdpria, 2023
Nossos achados revelaram uma associacdo altamente significativa entre 0s sexos
dos individuos e a espécie de dermatofitos isolados (p < 0,001), em que as espécies E.
floccosum (87,5%), M. canis (55%), T. rubrum (57,3%) e T. verrucosum (55,6%) foram
predominantes entre os homens. J& as espécies M. gypseum (56,7%), T. interdigitale
(52,8%) e T. tonsurans (70,9%) se destacaram no sexo feminino. Para o antropofilico T.

violaceum (50%) n&o houve diferenca entre os sexos, conforme explicitado na tabela 3.
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Tabela 3 - Distribuigdo das espécies de dermato6fitos de acordo com os sexos a partir dos laudos
analisados no laboratorio de Micologia de FMT entre os anos de 2009 e 2019.

Espécie Feminino Masculino P valor
E. floccosum 1(12,5) 7 (87,5)
M. canis 36 (45,0) 44 (55,0)
M. gypseum 17 (56,7) 13 (43,3)
T. interdigitale 38 (52,8) 34 (47,2) 0,001
T. rubrum 148 (42,7) 199 (57,3)
T. tonsurans 61 (70,9) 25 (29,1)
T. verrucosum 4 (44,4) 5 (55,6)
T. violaceum 1 (50,0) 1 (50,0)
Total 512 530

Fonte: Elaboragdo prdpria, 2023.

Numa relacdo estreita e significativa estatisticamente com p < 0,001 entre a faixa
etaria e as espécies envolvidas nas lesdes, verificou-se que T.tonsurans foi o responsavel
pela maioria das leses em menores de 12 anos (81,4%), seguido do M. canis (51,2%); e
que o T. rubrum e T. interdigitale prevaleceram na fase juvenil e adulta, no intervalo
compreendido entre 13 e >60 anos. Os dados da etiologia e idade dos pacientes

encontram-se na Tabela 4.

Tabela 4 - Distribuicdo das espécies de dermatofitos de acordo com a faixa etaria a partir dos laudos
analisados no laboratério de Micologia de FMT entre os anos de 2009 e 2019.

Espécie Faixa Etaria P valor
0-12 13-30 31-59 >60
N (%)
E. floccosum 1(12,5) | 3(37,5) 3(37,5) 1(12,5)
M. canis 41 (51,2) | 6(7,5) 25(31,2) | 8(10,0)
M. gypseum 7(23,3) | 10(33,3) | 11(36,7) 2 (6,7) <
T. interdigitale 10 (13,9) | 14 (19,4) | 38(52,8) | 10 (13,9) | 0001
T. rubrum 20 (5,8) | 60(17,3) | 209 (60,2) | 58 (16,7)
T. tonsurans 70(81,4) | 5(5,8) 10 (11,6) 1(1,2)
T. verrucosum 1(11,1) | 1(11,1) 5 (55,6) 2 (22,2)
T. violaceum 0 (0) 1 (50,0) 1 (50,0) 0 (0)
Total 180 165 518 179

Fonte: Elaboracéo prdpria, 2023
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Tambeém foi possivel relacionar as espécies de dermatofitos com a localizagédo das
lesGes, obtendo a tabela 5. Nela podemos aduzir que o T. tonsurans foi isolado em 89,5%
(p £0,001) das lesdes do couro cabeludo. Por outro lado, o T. rubrum esteve presente em
54,8% e 31,7%, (p < 0,001), das lesdes de pele glabra e unhas, respectivamente.
Igualmente a regido inguinocrural mostrou uma suscetibilidade maior ao T. rubrum
(11,8%).

Tabela 5 - Distribuigio dos agentes etioldgicos das dermatofitoses com o local da lesdo a partir dos
laudos analisados no laboratorio de Micologia de FMT entre os anos de 2009 e 2019.

Couro Regido Unhas das
Espécie cabeAludo € inguinocrural Pele Glabra maos e pés
pélos P Valor
N (%)
E.floccosum 1(12,5) 2 (25,0) 4 (50,0) 1(12,5)
M. canis 33 (41,2) 5 (6,2) 29 (36,2) 13 (16,2)
M. gypseum 2(6,7) 1(3,3) 21 (70,0) 6 (20,0)
T. interdigitale 3(4,2) 2(2,8) 38 (52,8) 29 (40,3) 0,001
T. rubrum 6 (1,7) 41 (11,8) 190 (54,8) | 110(3L1,7)
T. tonsurans 77 (89,5) 0(0) 9 (10,5) 0(0)
T. verrucosum 1(11,1) 1(11,1) 5 (55,6) 2(22,2)
T. violaceum 0(0) 0(0) 0(0) 2 (100)
Total 142 78 480 342

Fonte: Elaboracéo prépria

A andlise da associacdo da frequéncia da espécie do dermatofito Trichophyton
rubrum, ao longo dos 10 anos do estudo, revelou flutuacdes significativas ao longo do
periodo de 2009 a 2019. A frequéncia dessa espécie variou de 19,4% em 2011 a 52,1%
em 2014, com um padrdo de aumento e queda. Os anos de maior incidéncia foram 2014
e 2015, enquanto 2011, 2017 e 2019 apresentaram as frequéncias mais baixas, como
demonstrado no grafico 5. A segunda espécie mais frequente no estudo, o T. tonsurans,
aparece com notaveis varia¢fes no periodo de 2009 a 2019. A frequéncia dessa espécie
variou de 0,1% em 2010 a 14,4% em 2016. Observa-se um aumento significativo em
2016, sequido por uma leve queda em 2017, indicando possiveis mudancas temporais na
prevaléncia. Nos anos como 2013 e 2016 observamos ocorréncias relativamente altas,
enguanto anos como 2010 e 2015 mostraram incidéncias mais baixas. Essas duas espécies
somadas foram responsaveis por 68,3% de toda a etiologia de dermatofitos identificadas

no presente estudo (Figura 27).
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Figura 27 - Frequéncia de dermatdfitos ao longo de 11anos, obtidas no laboratdrio de Micologia da FMT
entre 2009 e 2019.
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Fonte: Elaboracéo prépria

Dentre as dermatofitoses, a forma clinica mais frequente foi representada pela
tinea corporis, diagnosticada em 374 casos (35,8% do total de dermatofitoses), seguida
da tinea unguium e tinea capitis, observadas em 342 (32,82%) e 142 pacientes (13,62%)

respectivamente, conforme ilustrado na Figura 28.

Figura 28 - Total de formas clinicas de dermatofitoses obtidas no laboratdrio de Micologia da FMT entre

2009 e 2019
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Fonte: Elaboragéo propria, 2023.
Ao mensurar a distribuigdo anual das manifestacGes clinicas das dermatofitoses
no periodo de 2009 a 2019, observou-se uma variacdo nas suas frequéncias ao longo desta
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década. Tinea corporis apresentou maior incidéncia na maioria dos anos, com excecao de
2019, onde prevaleceu a tinea unguium. Tinea unguium também demonstrou variacdes
significativas, aumentando em 2011 e 2012 e alcangando um pico em 2013 e 2014. As
outras manifestacfes, como tinea capitis, tinea cruris, tinea manum e tinea pedis,
exibiram flutuacbes intermitentes em suas incidéncias. Uma diminui¢do gradual na
frequéncia das dermatofitoses é percebida a partir de 2014. Os dados sao relatados como
nimero absoluto em cada periodo de observacdo, como mostrado na Figura 29.
Destacamos que nossa analise retrospectiva mostrou uma tendéncia a grandes variacfes
nas frequéncias de lesbes clinicas e espécies de dermatdfitos, ao longo de 10 anos do

levantamento.

Figura 29 - Distribui¢do anual das dermatofitoses entre 2009 e 2019 com dados obtidos de laudos do
laboratério de micologia da FMT.
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Fonte: Elaboracéo propria.

Ao analisar a relacdo da manifestacdo clinica com a espécie de dermatofito, os
resultados apontaram que do total de T. rubrum identificados nas amostras (347/634),
43,5% foram responsaveis por tinea corporis, vindo logo em seguida a tinea unguium
com 31,7% de todos os acometimentos por este patogeno. Para o T. tonsurans
constatamos uma predominancia deste agente infeccioso em tinea capitis com 89,5 % do
total de casos para lesdes no couro cabeludo e pélos. Com relacdo ao M.canis, 41,2 % de

sua ocorréncia esteve relacionado a casos de tinea capitis, 30% em tinea corporis e 16,2%
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em lesdes ungueais. Os demais dermatofitos apareceram em numero reduzidos nas
manifestacdes clinicas identificadas, conforme descrito na tabela 6.  Percebemos um
protagonismo do T. rubrum em todos os tipos de tineas, haja visto que ele foi responsavel
por 54,73 % (347/634) das infecOes diagnosticadas numa correlacdo estatisticamente

significativa entre estas duas variaveis.

Tabela 6- Distribuicdo de agentes causadores de dermatofitoses observados entre 2009 e 2019 de acordo
com a forma clinica.

Espécie Tin_e(_al Tinea_ Tine_a Tinea Tinga Tin(_ea =
capitis corporis cruris | manum| pedis unguium | yajor
N (%

E. floccosum |1(12,5) |3(37,5) 2(25,0) [0(0) ]1(12)5) [1(12)5)

M. canis 33(41,2) |24 (30,0) |5(6,2) 2(2,5) 13(3,8) [13(16,2)

M. gypseum 2 (6,7) 21(70,0) 1133 0(0) |0(0 6 (20,0)

T. interdigitale | 3(4,2) [33(45,8) [2(2,8) 0(0) |5(6,9 [29 (40,3 0,001

T. rubrum 6(1,7) |151(435) |41(11,8) |5(1,4) |34(9,8) [110(31,7)

T. tonsurans 77 (89,5) [7(8,1) 0(0) 0(0) [2(2,3) [0(0)

T. verrucosum [1(11,1) [3(33,3) 1(11,1) |0(0) [2(22,2) |2(22,2)

T. violaceum |0 (0) 0 (0) 0(0) 0(0) 10(0 2 (100)

Fonte: Elaboragdo prépria, 2023.

Com relacdo as formas clinicas e sexo, a identificacdo de uma associacdo
estatisticamente significativa entre estas variaveis nos mostrou que tinea unguium e tinea
capitis foram encontrados predominantemente no sexo feminino, enquanto tinea
corporis, tinea cruris, tinea manum e tinea pedis acometeram mais comumente do sexo
masculino, vide Figura 30 (p<0,001). A distribuicdo das dermatofitoses pelos quatro
grupos estratificados por idade, revelou alta prevaléncia de tinea capitis (85,2%) e tinea
corporis (13,1%) na infancia (0-12 anos de idade). Na faixa etaria compreendida entre 13
e 30 anos, tivemos uma maior frequéncia de tinea corporis (89/165). Ja entre os adultos
e idosos verificamos que a tina unguium se destacou com 225/518 e 76/179

respectivamente, conforme explicitado na tabela 7.



Figura 30 - Distribui¢do das dermatofitoses de acordo com o sexo entre 2009 e 2019
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Tabela 7 - Distribuicdo de dermatofitoses de acordo com a faixa etaria entre 2009 a 2019.

Manifestaces clinicas Faixa etaria

0al2anos 13a30anos | 31a59anos |>60 anos
Tinea capitis 121 6 12 3
Tinea corporis 49 89 177 59
Tinea cruris 5 21 39 13
Tinea manum 0 0 10 5
Tinea pedis 2 11 55 23
Tinea unguium 3 38 225 76

Fonte: Elaboracéo prépria

A andlise espacial dos casos de dermatofitoses nos bairros da cidade de Manaus,

no periodo entre os anos de 2009 e 2019, revela uma distribuicdo variada das frequéncias

das diferentes manifestagdes clinicas. A Figura 32 nos apresenta os bairros Compensa,

Dom Pedro, Flores, Tarumé&, Redencéo, Santa Etelvina e S&o José com numero de casos

absolutos entre 31 e 48 casos por bairro, com destaque para o bairro Redencdo com 48

casos entre 0s anos estudados. Ja os bairros Alvorada e Cidade Nova foram responsaveis

por 82 e 101 das lesdes identificadas, respectivamente, indicando areas com maior

concentragdo de casos neste estudo. Esses dois ultimos bairros foram responsaveis por

28,86 % de todas as manifestacOes clinicas diagnosticadas.




Figura 31 - Distribuicdo espacial de dermatofitoses nos bairros de Manaus entre 2009 e 2019
considerando os resultados obtidos do laboratério de micologia da FMT.
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7. DISCUSSAO

As infecc¢Bes por dermatofitos sdo extremamente frequentes em todo o Mundo e
suas caracteristicas epidemiol6gicas variam de acordo com a &rea geogréfica; sendo
observado uma mudanca nas Ultimas décadas como consequéncia de varios fatores como
fluxos migratorios, estilo de vida e condi¢bes socioecondmicas, além do acometimento
de comorbidades (SEGAL,; ELAD, 2021b).

No estudo realizado, foi apresentado 0 nimero mais significativo e representativo
de pacientes com suspeita de dermatofitoses até o momento, totalizando 3.026 casos.
Esses casos foram levantados ao longo de um periodo de 10 anos a partir do maior
laboratério publico de referéncia para diagnéstico de dermatofitoses na cidade de
Manaus. Do nimero total de pacientes suspeitos para a doenca, foram confirmados para
dermatofitoses 34,4% de casos. Comparando este percentual com o trabalho de Moraes
(1973), o primeiro e maior estudo realizado até entdo para a ocorréncia de dermatofitoses
na populacdo manauara, percebemos uma diminuicdo de 29,1% de casos positivos na
populagéo observada em 2023.

Vaérios estudos tém demonstrado uma mudanga na distribuicdo de casos para uma
mesma Regido, num dado intervalo de tempo. De fato, sabe-se que as transformacoes
socioeconbmicas acarretam mudancas na salde publica e no estilo de vida que,
consequentemente, promovem uma mudanga no espectro de fungos patogénicos
causadores de infecgdes cutaneas (NENOFF et al., 2014a; SONG et al., 2022a).

Apesar da reducdo nos casos entre os anos de 1961 e 2003 no municipio de
Manaus, os resultados obtidos, ainda assim, permanecem abaixo das estatisticas globais
(CARRASCAL-CORREA; ZULUAGA; GONZALEZ, 2020; FOSTER; GHANNOUM;
ELEWSKI, 2004; LOPEZ-MARTINEZ et al., 2010; MAZZA et al., 2018). Isso instiga a
os pesquisadores a refletir sobre a possibilidade de que a incidéncia relatada pode nédo
refletir com precisdo a verdadeira extensdo do problema de salde na regido. Isso €
agravado pelo fato de que no Brasil, as dermatofitoses ndo estdo sujeitas a notificagdo
compulsoria, o que pode resultar em subnotificagdo. Além disso, a maneira como a
doenca é abordada no ambito clinico pode variar dependendo da experiéncia do
especialista, levando muitas vezes ao tratamento sem confirmacdo laboratorial e,
portanto, deixando esses casos fora do radar dos estudos epidemiolégicos.

A andlise da distribuicdo anual de individuos com dermatofitoses na pesquisa em

tela revelou flutuagdes ao longo dos anos, variando de 72 casos em 2009 a 61 em 2019,
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com picos em 2011 a 2013. Inferir nas causas que levam a variacdo anual dos casos de
dermatofitoses no local do estudo torna-se desafiador, j& que inUmeros agentes estdo
envolvidos na realizacdo destes exames, desde a presenca de técnicos de laboratorio
habilitados até a organizacéo do sistema de saude de referéncia para encaminhamento dos
pacientes até o laboratdrio.

No que se refere a distribuicdo das dermatofitoses por faixas etérias, observou-se
que os pacientes entre 31 a 59 anos de idade estavam entre 0s mais acometidos, seguidos
pelas criancas de 0 a 12 anos. Essa descoberta esta alinhada com resultados de estudos
anteriores (CAMPANHA; TASCA, 2007; CRUZ CH et al., 2011; HEIDRICH et al.,
2015a; J. BAUER et al., 2021), que tambem identificaram que adultos jovens e de meia-
idade sdo mais suscetiveis as dermatofitoses. 1sso pode estar relacionado ao fato de que
essa faixa etaria € mais ativa, sendo geralmente associado ao uso de sapatos fechados e
possivel contato com produtos quimicos, irritantes da pele; além de contato mais intenso
com outros individuos, o que pode facilitar o acometimento por dermatofitoses
(ANDRADE JUNIOR; CORDEIRO; LIMA, 2021).

A predominancia dessa faixa etaria em casos de dermatofitoses pode ser
favorecida pela presenca de condi¢es médicas subjacentes, como diabetes, AIDS/HIV e
disturbios do sistema imunoldgico, que tornam os individuos mais suscetiveis a infec¢cdes
dermatofiticas. Além disso, 0 aumento da expectativa de vida da populagdo contribui para
a ocorréncia dessas infec¢des, uma vez que a longevidade também é um fator de risco
relevante (CARRASCAL-CORREA; ZULUAGA; GONZALEZ, 2020). Vale destacar
que Moraes (1973), em sua investigacdo realizada na década de 60 no municipio de
Manaus , constatou a faixa etaria entre 0 a 15 anos como grupo mais acometido pelos
dermatofitos. Assim, pode-se observar que mesmo numa mesma area geografica o perfil
demografico muda ao longo dos anos. Na verdade, sabe-se que as transformacdes
socioecondémicas levam a mudancas na saude publica e no estilo de vida, o que
consequentemente promovera alteracbes no espectro de fungos que causam essas
infeccdes na pele (SONG et al., 2022b).

No que diz respeito ao sexo, notou-se uma distribuicdo semelhante entre 0s sexos
com preferéncia discreta para o sexo masculino. Estes dados estdo alinhados com estudos
epidemioldgicos realizados em diversos paises como Franga, Itdlia e China, em que
pesquisas indicaram que a distribuicdo dessas infeccdes cutaneas € equivalente entre
homens e mulheres (CAI et al., 2016; VENA et al., [s. d.]). No entanto, no Ir&, foi
documentada uma ocorréncia acentuada entre os homens (ZAMANI et al., 2016). Em
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contrapartida, em regides como o Chile e Buenos Aires, observa-se uma tendéncia
oposta, com as mulheres sendo mais afetadas por micoses superficiais (CRUZ CH et al.,
2011; MAZZA et al., 2018) .

No Brasil, essa variacao entre os sexos também é percebida em diferentes cidades
brasileiras, como Rio de Janeiro, Fortaleza e Paraiba, com predominio de casos positivos
para o sexo feminino (BRILHANTE et al., 2000; BRITO et al., 2023; DE
ALBUQUERQUE MARANHAO et al., 2019). Enquanto em Recife, Goiania e S&o
Paulo, os homens contaram com mais casos positivos (CHIMELLI et al., 2003; COSTA,
Milce et al., 2002; DAMAZIO et al., 2007). Esses achados sugerem que fatores
geogréficos, ambientais e até culturais podem desempenhar um papel crucial na dindmica
das micoses superficiais, levando a padrdes distintos de distribuicdo por sexo em
diferentes localidades.

Ainda com relacdo ao sexo, Song et al. (2022a) conclui que 0s homens se tornam
mais susceptiveis a este tipo de infecgdo devido a préatica frequente de esportes, uso
constante de sapatos fechados e ma higiene dos pés e corpo.

Das amostras positivas para dermatofitoses, observou-se que os raspados cutaneos
representaram o espécime clinico mais frequente seguidos das lesdes nas unhas das maos
e pés. Em investigacdo realizada na cidade de Santos, os referidos sitios anatdmicos
também apareceram em evidencia, no entanto em posic¢les inversas, tendo as lesdes
ungueais como maioria seguida de pele glabra (J. BAUER et al., 2021). Ja Panasiti et al
(2007), na cidade de Roma, obtiveram com maior frequéncia amostras provenientes de
regides corporais. E em trabalhos ou levantamento realizados por Diongue et al. (2016)
no Senegal, evidenciaram o couro cabeludo como o local mais acometido.

As coletas de amostras sugestivas de infec¢do dermatofiticas ocorreram em sitio
anatdmico de pele glabra e regido ingnocrural com maior frequéncia no sexo masculino,
enquanto que as mulheres tiveram lesdes investigadas em maior nimero no couro
cabeludo e unhas das méos e pés; e assim sendo, nossos achados concordam com os de
Farag et al., (2018).

No que diz respeito a associacdo entre a faixa etaria e o local da leséo, varios
estudos concordam com nossa pesquisa no que concerne a maior frequéncia de coletas
em couro cabeludo nas criancas (CAl et al., 2016; CRUZ CH et al., 2011; J. BAUER et
al., 2021). Para este grupo de individuos, nossa investigagdo ndo encontrou solicitagdes
de coletas para médos, pés e uma gquantidade infima de les6es ungueais (3/180). O fato de

criangas possuirem sitios menos queratinizados que adultos tornam-nas menos
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susceptiveis a infec¢bes por tais fungos queratinofilicos de acordo com Araujo et al
(2003).

A andlise dos resultados do Exame Micolégico Direto (EMD) e culturas para o
diagnostico de dermatofitoses, no contexto de pesquisa, revela uma parcela significativa
de amostras positivas para a presenca de hifas septadas hialinas, representando 39,06 %
das 1042 amostras analisadas. Isso destaca a importancia do EMD como uma ferramenta
primordial neste laboratério, pois fornece uma resposta rapida quanto & presenca ou
auséncia de estruturas fangicas, muito embora ndo possibilite a identificacdo especifica
do género ou espécie do microrganismo.

Ao examinarmos a combinacdo de resultados positivos nos exames diretos (EMD)
e culturas negativas, podemos considerar algumas explicacdes plausiveis. Uma delas é a
possibilidade de que as amostras analisadas contenham uma quantidade insuficiente de
elementos fungicos viaveis, resultando na auséncia de crescimento em cultura. Além
disso, a presenca exclusiva de estruturas fangicas invidveis devido ao uso prévio de
medicamentos antifingicos também pode ser uma explicacao.

E importante destacar que, embora a positividade no exame direto seja de grande
relevancia, especialmente quando a cultura ndo produz resultados, ndo é aconselhavel
depender exclusivamente desse método para o diagnéstico laboratorial. Um resultado
negativo no exame direto ndo exclui a possibilidade de dermatofitose, especialmente em
infeccBes causadas por M. canis, ja que essa espécie parece demandar uma quantidade
maior de estruturas fangicas na amostra clinica, para ser detectada pelo exame direto
(BRILHANTE et al., 2000; CRUZ CH et al., 2011).

Ainda sobre o diagndéstico convencional das dermatofitoses, Gnat et al. (2019a)
nos explica que os métodos convencionais de identificacdo de dermatofitos tém
desvantagens, sendo demorados e exigindo experiéncia de técnicos de laboratorio.
Avangos recentes na identificagdo de dermatdfitos incluem técnicas moleculares, como
PCR e espectrometria de massa, e ja sdo realidade em alguns laboratorios, permitindo

resultados mais fidedignos e em menor tempo.

No tocante ao padrdo ecologico dos dermatofitos, Trichophyton rubrum
representou o agente antropofilico mais observado na cultura, corroborando a trabalhos
de diversas localidades das Américas, Europa e Asia (BARANOVA et al., 2018a;
MAZZA et al., 2018; CAl et al., 2016; FAURE-COGNET et al., 2016; FOSTER; CRUZ
CH et al.,, 2011; GHANNOUM; ELEWSKI, 2004). Em contraste, levantamentos
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realizados por Bitew (2018) e Diongue (2016) no continente Africano, temos T.
soudanense como espécie predominante naquela Regido. No Brasil, T. rubrum também
esteve associado a maioria de casos de dermatofitoses, e além disso também verificou-se
0 aumento dos casos relacionados a ele ao longo do tempo (ANDRADE JUNIOR;
CORDEIRO; LIMA, 2021; CHIACCHIO et al., 2014; DE ALBUQUERQUE
MARANHAO et al., 2019; J. BAUER et al., 2021; SILVEIRA-GOMES et al., 2013).
Esse aumento na incidéncia do T. rubrum em ambientes urbanos, pode ser atribuido a sua
associacdo com densas concentracfes populacionais, a dindmica dos movimentos sociais
e a frequente utilizacao de espacos publicos, como piscinas, balnearios e ginasios (S AL-
JANABI; OBAYES AL-KHIKANI, 2020).

Entretanto, a analise de outros fungos mais prevalentes neste levantamento, foi
possivel identificar que o Trichophyton tonsurans ocupa a segunda posicdo. Esse
resultado difere da maioria dos estudos, que tipicamente relatam o Trichophyton
interdigitale, um dermatéfito zoofilico, como o terceiro mais frequente, uma posicao
diferente da observada nesta pesquisa (CAl etal., 2016; CRUZ CH et al., 2011; FOSTER;
GHANNOUM; ELEWSKI, 2004; KOKSAL; ER; SAMASTI, 2009; NASR et al., 2016).

Foi evidente neste estudo uma baixa frequéncia de infec¢des por M.canis. De igual
forma Aquino et al.(2007) também encontraram uma reducdo deste patdgeno em sua
investigacdo. Neste trabalho, o autor reconheceu como principal causa dessa diminuicao,
o0 controle veterinario sistematico e eficaz em animais de estimacao.

Com relacdo a distribuicdo das espécies entre 0s sexos, houve maior frequéncia
de E. floccosum, M. canis e T. rubrum no sexo masculino, enquanto M.gypseum , T.
interdigitale e T. tonsurans foram mais comuns entre as mulheres. Em estudo realizado
no sul do Pais, também verificou-se uma prevaléncia de T. rubrum e E.floccosum entre
0s homens (HEIDRICH et al., 2015a). Como esses grupos de fungos diferem
clinicamente, é necessario distinguir as espécies com precisdo. Ao contrario das espécies
zoofilicas, os antopofilicos sdo responsaveis por infec¢fes leves, ndo inflamatdrias e
cronicas. O T. rubrum geralmente induz infeccdo sem preferéncia de cor, idade ou sexo,
¢ bem adaptado a climas tropicais, Umidos o que explica porque é o agente mais
prevalente em nosso Pais (GNAT; NOWAKIEWICZ; ZIEBA, 2019).

A alta prevaléncia de Trichophyton tonsurans em criancas € um fendémeno
notavel, amplamente documentado na literatura cientifica. Este dermatofito tem uma
afinidade particular por criancas e é frequentemente associado a infecges capilares,

como a tinea capitis. Estudos anteriores destacaram que essa alta incidéncia em criangas
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pode ser atribuida a uma série de fatores, incluindo a maior densidade de foliculos pilosos
nas criangas, 0 que proporciona um ambiente propicio para a colonizacdo dos
dermatofitos. Além disso, a imaturidade do sistema imunolégico infantil e o maior
contato fisico entre as criancas podem favorecer a disseminacdo dessas infecgdes em
ambientes escolares e familiares (BEGUM et al., 2020; SEGAL; ELAD, 2021a).

Neste estudo a frequéncia de T. rubrum e T. tonsurans sempre esteve acima das
outras etiologias de dermatdtifos. Estudos feitos em outros paises, por um periodo de
tempo equivalente ao nosso, também mostraram que o T.rubrum prevaleceu ao longo do
tempo, no entanto com o T. interdigitale como segundo mais frequente (CARRASCAL-
CORREA; ZULUAGA; GONZALEZ, 2020; CRUZ CH et al., 2011; VENA et al., 2012).

No México encontramos um cenario semelhante aos nossos achados, no periodo
de estudo de 10 anos (LOPEZ-MARTINEZ et al., 2010). No Brasil, em estudos alinhados
com nosso levantamento, os dermatofitos T.rubrum e T. tonsurans apareceram como mais
frequentes em Santos e Alagoas (BRILHANTE et al., 2000; DE ALBUQUERQUE
MARANHAO et al., 2019; J. BAUER et al., 2021) Ja as cidades de Porto Alegre e S&o
Paulo também contaram com os agentes mais prevalentes sendo o T. rubrum, mas seguido
do T.interdigitale (CHIACCHIO et al., 2014; HEIDRICH et al., 2015a).

Com relacdo a associacgdo entre os agentes etioldgicos e as manifestacdes clinicas,
percebemos variagdes marcantes na distribuicdo das espécies entre as lesGes. Tinea
corporis e tinea unguium foram predominantemente causada por T. rubrum e
T.interdigitale corroborando a achados anteriores que indicam sua associacao frequente
com essas manifestagdes clinicas (CRUZ CH et al., 2011; LOPEZ-MARTINEZ et al.,
2010; VENA et al., 2012). Diferentemente na Eslovaquia e Buenos tivemos a tinea
unguium causada por T. rubrum como manifestacdo mais comum, sendo que a tinea
corporis ndo apareceu como manifestacdo clinica mais comum nesses trabalhos
(BARANOVA et al., 2018a; MAZZA et al., 2018). No Continente Africano percebemos
um cenario completamente distinto do nosso, com a tinea capitis e tinea unguium como
as doencas mais prevalentes tendo como agente causal o T. violaceum (BITEW, 2018).

Vale destacar a relagdo significativa entre o T. tonsurans e a tinea capitis,
principalmente em criangas em idade escolar. Nossos achados estdo semelhantes ao
trabalhos realizados em Fortaleza e Alagoas (BRILHANTE et al.,, 2000; DE
ALBUQUERQUE MARANHAO et al., 2019), assim como T. tonsurans também tornou-se
0 principal patdgeno da tinea capitis em alguns paises, incluindo os Estados Unidos, o Reino
Unido e Israel (FRIEDLAND et al., 2022) . Em contrapartida as estatisticas dos Estados do
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Rio de Janeiro, Rio Grande do Sul, S&o Paulo, no Brasil, bem como o Norte da Africa e
0 Continente Europeu mostram que o M. canis, ainda é o grande protagonista pela
manifestacdo de tinea capitis (BRITO et al., 2023b; HAY, 2017; HEIDRICH et al.,
2015a; VEASEY et al., 2017).

A mudanca no padrdo de manifestacGes clinicas associadas ao T. tonsurans no
couro cabeludo, nos leva a considerar um novo panorama epidemiol6gico para essa
dermatofitose. Isso sugere a possibilidade de uma transmissdo mais eficiente entre
individuos, o que encontra respaldo em varios relatos de surtos epidémicos em que o T.
tonsurans foi identificado como o agente causal. Além disso, a adaptacdo aprimorada
desse microrganismo ao hospedeiro humano pode ser observada na literatura,
contribuindo para uma diminuigdo significativa nos casos de tinea capitis em adultos
imunocompetentes. Essa transformacdo nos padrdes epidemiol6gicos merece atencdo,
pois pode ter implicacdes importantes para o controle e a prevencdo da doenca
(BRILHANTE et al., 2000; FRIEDLAND et al., 2022)

Entre as espécies responsaveis pelas dermatofitoses que afetam a regido inguinal,
0S pés, as maos e as unhas, destacou-se o T. rubrum como a mais prevalente. Esses
resultados concordam com a literatura internacional, que frequentemente aponta o T.
rubrum como o dermaté6fito mais amplamente distribuido e envolvido na etiologia das
dermatofitoses em nivel Global. Essa predominéancia reforca a importancia desse fungo
como um agente patogénico cosmopolita nessas infeccdes cutaneas (SONG et al., 2022b).

Para a segunda dermatofitose mais frequente nesta casuistica, tinea unguium,
encontramos o estudo de Sakkas (2020), realizado na Grécia, que esta totalmente em
acordo com nossos achados. Nas Gltimas décadas, observou-se um aumento nas taxas de
prevaléncia da onicomicose, impulsionado por diversos fatores socioeconémicos,
tendéncias sociais e culturais. O estilo de vida moderno, marcado pelo uso generalizado
de antibidticos e anti-inflamatorios, emerge como um possivel predisponente para essa
infeccdo fangica (LIPNER; SCHER, 2019).

Adicionalmente, uma série de fatores de risco e comorbidades subjacentes
influencia a patogénese e a distribuicdo das infec¢des ungueais. Notavelmente, a idade
avancada surge como um fator de risco significativo nesse cenario. Conforme
evidenciado em nossos resultados, 31,12% dos individuos infectados tinham acima 31
anos, enquanto a infeccéo era menos prevalente em criangas com idades entre 0 e 17 anos
(4,2%). Essas descobertas séo consistentes com estudos anteriores que demonstram taxas

mais altas de onicomicose entre pacientes adultos e idosos e taxas mais baixas entre
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criancas. Deficiéncias imunoldgicas associadas a idade, juntamente com distarbios
ungueais, traumas recorrentes ou unhas espessadas, podem aumentar a suscetibilidade
nessa faixa etaria a onicomicose (ALI; GAJJALA; RAJ, 2018; NENOFF et al., 2014b;
SAKKAS et al., 2020)

Foram identificadas diferencas significativas nos resultados observados na relagéo entre
as manifestacOes clinicas e o sexo.. Tanto a tinea capitis quanto a tinea unguium foram
observadas em maior frequéncia entre as mulheres, enquanto a tinea corporis e a tinea
cruris foram mais prevalentes nos homens. Ademais, 0 agente etioldgico predominante
em todas essas manifestacdes foi o T. rubrum, corroborando a achados anteriores na
literatura (KHODADADI et al., 2021; VERMA; MADHU, 2017; WELSH; ARENAS,
2010). Vérios autores descreveram uma predilecdo do T.rubrum em causar tinea corporis
em homens (CHIMELLI et al., 2003; FARAG et al., 2018). Outros autores citam a
preferéncia por esse sexo com relacdo a infeccdo dos pés e a regido inguinal, afirmando
ainda que a tinea cruris se desenvolve pela auto inoculacédo a partir da tinea pedis ou tinea
unguium, ou indiretamente através do compartilhnamento de toalhas ou outras vestimentas
e maus habitos de higiene (KAUSHIK; PUJALTE; REESE, 2015; METIN; DILEK;
DEMIRSEVEN, 2015).

A andlise espacial dos casos de dermatofitoses na cidade de Manaus, durante o
periodo de 2009 a 2019, revelou uma distribuicdo heterogénea das frequéncias das
diferentes espécies em diversos bairros. O mapeamento, apresentado na Figura 32,
destacou que os bairros Compensa, Dom Pedro, Flores, Taruma, Redencdo, Santa
Etelvina e Sdo José apresentaram nameros absolutos de casos variando de 31 a 48 casos
por bairro. Notavelmente, o bairro Redencdo se destacou com o registro de 48 casos ao
longo dos anos estudados.

Por outro lado, os bairros Alvorada e Cidade Nova emergiram como areas com
uma maior concentracdo de casos neste estudo, contribuindo com 82 e 101 lesGes
identificadas, respectivamente. Esses dois bairros, em conjunto, foram responsaveis por
28,86% de todas as manifestacdes clinicas diagnosticadas. Tal heterogeneidade na
distribuicdo dos casos de dermatofitoses nos bairros de Manaus pode ser atribuida a
diversos fatores, incluindo caracteristicas demograficas, socioeconémicas e especificas
dessas areas. Com relacdo ao bairro Alvorada, podemos presumir que este alto nimero
de casos esta relacionado ao fato do Laboratorio de Micologia da Fundagdo de Medicina

Tropical esté situado no referido bairro. J& com relagdo ao bairro Cidade Nova, trata-se
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do maior bairro do Municipio, tanto em extensdo como em numero de habitantes (IBGE,
2010).

Uma analise mais aprofundada, considerando dados demograficos atualizados dos
bairros a partir do Censo do IBGE, pode oferecer percepcdes adicionais sobre 0s
determinantes dessa distribuicdo geogréafica. Varidveis como densidade populacional,
niveis de higiene, acesso a servicos de salde e condi¢bes socioeconémicas podem estar
associadas a essas disparidades na ocorréncia de dermatofitoses. Portanto, a compreenséo
desses fatores é crucial para orientar estratégias de prevencdo e controle da doenca,
visando reduzir sua incidéncia e impacto nas areas mais afetadas.

Um estudo epidemiolégico retrospectivo que utiliza dados secundarios, como € o
caso deste estudo sobre casos de dermatofitoses a partir de um laboratério de referéncia
do municipio de Manaus, apresenta algumas limitacGes inerentes a sua natureza.
Primeiramente, a qualidade dos dados coletados originalmente para fins ndo cientificos
pode ser variavel, sujeita a erros de registro, subnotificacdo ou falta de informacGes
essenciais. Ainda, a falta de controle direto sobre a coleta de dados pode resultar em
lacunas na informacdo, dificultam a obtencdo de detalhes clinicos precisos ou
informagdes sobre fatores de risco importantes.

Por fim, o uso de dados secundarios também pode limitar a analise, uma vez que
0s pesquisadores estao restritos as informac6es disponiveis, sem a capacidade de coletar
dados adicionais ou conduzir avaliacdes clinicas diretas. E imperioso destacar que no é
possivel estender nossos achados para 0 municipio de Manaus, uma vez que os achados
desta pesquisa sdo oriundos de um laboratorio de referéncia apenas.

Em resumo, embora estudos epidemioldgicos retrospectivos com dados
secundarios sejam valiosos para identificar tendéncias e padrdes, eles apresentam
desafios relacionados a qualidade dos dados, limitagdes na inferéncia causal e restricoes
na generalizacdo dos resultados, que devemos considerar ao interpretar as descobertas e
tirar conclusoes.

Ainda assim, o presente levantamento contribuiu na avaliagdo da microbiota
fangica circulante, nas localidades estudadas, e os dados obtidos auxiliardo no
monitoramento e controle da evolucéo da dermatofitose, fornecendo subsidios estatisticos
para elaboracdo de medidas préaticas para as politicas publicas de prevencao e controle da
doenca. Ademais, um estudo de longo prazo, como esse de 10 anos, é capaz de capturar

tendéncias temporais nas taxas de incidéncia das infec¢des fungicas, revelando flutuagdes
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sazonais, mudancas demograficas e fatores ambientais que podem influenciar a sua
ocorréncia. Essas informagdes sdo essenciais para a vigilancia epidemiolégica continua e

para a avaliacdo do impacto de intervencdes de satde publica ao longo do tempo.



77

8. CONCLUSOES

As seguintes conclusdes foram obtidas a partir da investigacao retrospectiva sobre
a epidemiologia e etiologia das dermatofitoses do laboratorio de micologia da Fundagéo
de Medicina Tropical Dr. Heitor Vieira Dourado em Manaus no periodo de janeiro de
2009 a dezembro de 20109:

e As espécies mais frequentes como agentes etiologicos foram o Trichophyton
rubrum e o Trichophyton tonsurans;

e Tinea corporis e tinea unguium foram as infecgdes dermatofiticas mais
recorrentes, sendo o T. rubrum o principal agente causal.

e As lesdes predominaram em pele glabra e unhas das maos e dos pés;

e As lesdes em pele glabra e unhas predominaram em individuos com idades entre
31 e 59 anos, enquanto lesdes no couro cabeludo foram mais comuns em
individuos com menos de 12 anos.

e As mulheres apresentaram uma maior ocorréncia de lesdes dermatofiticas de
unhas das méaos e dos pés e couro cabeludo, enquanto nos homens, as areas mais
afetadas foram a pele glabra e a regido crural.

e As mulheres foram mais acometidas por tinea capitis e tinea unguium, enquanto
0s homens manifestaram a tinea corporis e tinea cruris com mais frequéncia.

e Tinea capitis foram mais comuns em criancas até 12 anos, enquanto tinea
corporis, tinea unguium e tinea cruris prevaleceram em adultos jovens e idosos,
nessa ordem.

e O perfil predominante dos individuos acometidos foi o sexo masculino,
principalmente entre as idades de 31 e 59 anos;

e Os bairros Alvorada e Cidade Nova destacaram-se com mais ocorréncias de
dermatofitoses ao longo de uma déecada considerando os laudos verificados no
laboratorio de micologia da Fundacdo de Medicina Tropical Dr. Heitor Vieira

Dourado.
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ANEXO I1 - Termo de Dispensa do Consetimento Livre e Esclarecido - TDCLE

= _ Mo

FUNDACAO OSWALDO CRUZ — FIOCRUZ
INSTITUTO LEONIDAS E MARIA DEANE — ILMD
PROGRAMA DE POS-GRADUAGAO EM CONDICOES DE VIDA E SITUACOES DE SAUDE NA
AMAZONIA

TERMO DE DISPENSA DO CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO-
TDCLE

Através do presente, solicito ao Comité de Etica em Pesquisa (CEP) a dispensa
do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido para ser juntado ao protocolo
da minha pesquisa, uma vez que o estudo proposto envolve manipulacio de
dados secundarios (dados pessoais, desvinculados de qualquer identificacdo
dos sujeitos), ou, também, por ndo ter podido localizar os sujeitos da pesquisa.

Contudo, nesse segundo caso, comprometo-me garantir o anonimato
pessoal, a confidencialidade, dos dados, e que a utlizacdo dos mesmos
restringe-se tao somente as finalidades do estudo.

Manaus, 15 de novembro de 2022.

Pesquisador CPF Assinatura

Ivana Andrade Vieira | 64131998220

Neves

Ormezinda  Celeste | 98480057734

Cristo Fernandes

Clarice Virginia Santos | 02586900200

Goiabeira
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ANEXO 111 - Termo de Anuencia Institucional da Fundacéo de Medicina Tropical
Doutor Heitor Vieira Dourado

TERMO DE ANUENCIA INSTITUCIONAL

Prazado Sifa) Marcas Vinicius de Farlas Guara, diretor da Fundngao de
Medicina Tiopical Doutor Heitor Vieira Dovrado, venhio por mel deste salicitar
2 autonzagio desta mstituigao para realizacho di pesguesa intitulada “Perfil
Das Dermatofitoses na Cldade De Manaus: Epidomiologia o Etiologia om
10 Anos de Estudo”, sob minha responsabilidade. A pesquisa. mealizada no
ambito do Mestrado Académico am Condigtes de Vida e Saude na Amaztnia
no Institute Lednidas & Mara Deans/Fioer iz Amaziinia, sob origntagao ds Dra
¢omo objetvo  determinar a prevalénua das dermatofitoses & saus aganies
#liolGgicss  em  pessoas encaminhadas Instilvigées de  reterénca
dematologicas na cdade de Manaus durante o periodo de 2000 a 2015 =
prévi a realizagio da seguinte elapa metodoiégica no ambito desta institugan

analise retrospectiva que envolers todos os casos suspailos e postivas  de
dermatofoses encaminhados ao laboratorio de micologia desta Instuicao

Esta busca se dara 2 partir do banco de dades ysado por esta instituigao, além
ds busca manual am liwes de registro datados a partic de punho de 2009, Serao
coletados dades informagtes refarente o apente efioldgico, dade  raga

geners, sidio anatdmice da emostra bwlogica & enderago. Os dados serdq
Agrupades de maneira que nao seja identificade o pacente am questso que a
Pesausa 56 sera Inicada apds a sUs aPIoVaAn por esle comite.

) B /) ]
_j(w;mz,. .Elrdmu'z. MitanyViia 3
o /
Pesgusador Responsavel

Deciaro eatsr de #cordo com a realizagao da pesquisa no Ambito cesta
nslituigdo, desde que aprovada pak comié de ética

Manas, DB de setenbro de 2022
y e

MArGUSE0 Vinitig de Faras Guetragmes "
Dirator Presy. ~FMT-HDY




