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Tratamento com Laser para Onicomicoses

Podologa Maricel Fabiana de Giorgio. Argentina.

ONICOMICOSES

As onicomicoses sao infecgdes das unhas produzidas por trés tipos de fungos: Dermatofitos, leve-
duras e mofos no dermatofitos.

O diagndéstico microbiolégico é fundamental para seu tratamento, j&4 que este varia em funcéo do
agente etiolégico e o tipo de lesao ungueal, além de poder, desta maneira realizar um diagnéstico
diferencial de outras patologias.

APLICAGCOES DE LASER EM ONICOMICOSES

O tratamento com laser é um novo meio para combater as micoses ungueais. O laser concentra-se
sobre a unha afetada pelo fungo e os destréi sem ferir a placa ungueal nem os epitélios que a
rodeiam.

E um aparelho que trabalha com radiacées eletromagnéticas de frequéncia variével alcancando uma
penetragdo de 3,5 mm sem afetar a placa ungueal logrando alcancar a temperatura necesséria sobre
o leito ungueal para termo destruir os micro-organismos ali instalados.

PASSOS PARA UM PROTOCOLO E TRATAMENTO EFETIVO

1 — Realizar um cultivo da lamina ungueal.

2 — Descartar que a onicomicoses seja uma lesé@o secundaria a uma patologia de base (ex: Psoriases).
3 — Realizar uma limpeza e desbridado para ajudar na acao do laser.

4 — Armar um cronograma de aplicacao de 10 sessGes com a frequéncia de uma por semana.

5 — Realizar uma sessdo mensal de suporte até completar os 12 meses ou o crescimento total da
lamina ungueal sa.

6 — Realizar um cultivo antes da alta definitiva.

Deve-se esclarecer que um paciente que tem sido afetado por uma onicomicoses, sempre vai ser
um paciente de risco de recidivas, é por essa causa que sempre deve fazer-se um controle e estar
atento aos sinais e sintomas que se apresentam, nao esquecer-se nunca da instancia da ANAMNE-
SES nas consultas podologicas posteriores.

CASOS TRATADOS COM TECNOLOGIA LASER

Esta investigacdo tem sido realizada em uma populacao reduzida que corresponde a casos que che-
gam a um consultério privado aonde os casos extremos de onicomicoses totais ndo sdo comuns, mas
que nos casos que tem sido tratado a efetividade tem sido de 909% nos pacientes que tem respeita-
do o protocolo.

Tem um item fundamental em todos os casos tratados e publicados e os tratados sem publicar, que
servem de estatisticas, e é o detalhe fundamental que os pacientes ndo estdo fazendo tratamento
antifiingico sistémico nem local com lacas nem solucdes.

O resultado é do tratamento com laser exclusivamente.

CASO ANA

Paciente de 48 anos de idade, do consultério, com uma onicomicoses medial crénica de 6 anos de
curso, tendo-se realizado tratamentos dermatolégicos com fluconazol 150 por 8 meses sem ter obti-
do resultados. Terapia local com lacas de ciclopirox a 8% por 12 meses com igual resolucao.

www.revistapodologia.com 6



Realiza-se a primeira aplicacado de laser no dia 15/04/14 e se cumpre um protocolo de dez ses-
sbes, uma por semana, e b sessdes de suporte cada 15 dias obtendo resultados de cultivo negativo
somado & troca estatica da lamina ungueal e forma do dedo.

Chega & sessdo 15 no dia 03/06/14, logo de 21 semanas de tratamento.

CASO MARIA CRISTINA

Paciente de 55 anos de idade com diagnostico de candida albicans, que chega ao consultério podo-
logico pedindo o tratamento de laser terapia.

Na anamneses informa que o curso de sua patologia é de dez anos, tendo realizado outros trata-
mentos tanto via oral como tépicos locais sem obter nenhum resultado.

Este paciente apresenta nao sé lesdes nas unhas sendo que no nivel da epiderme tem fissuras e
queratoses.

Realiza-se a primeira aplicacdo de laser no dia 17/12/13, respeitando um protocolo de dez ses-
s@es, uma por semana, 5 sessées quinzenais e uma sessao mensal até completar os doze meses de
tratamento, tendo sido a Ultima aplicacao no dia 03/06/14.

Nas fotos além de poder ver as trocas nas placas ungueais, também pode-se observar a troca da
epidermes. Um cambio total.

www.revistapodologia.com 7



CASO OLGA

Paciente de 68 anos com uma onicomicoses causada por um microtraumatismo a repeticdo de um
cal¢ado esportivo de biqueira baixa. Procede-se & desbridamento das laminas afetadas e se gera uma
onicolisisde uma de suas pecas ungueais. Se lhe tem praticado 8 aplicagdes de laser em 8 semanas
e devera continuar com o protocolo de rigor ate completar as 15 sessdes em 29 semanas.

Olga tem respondido & terapia a laser de uma maneira muito satisfatéria no curto prazo de seu tra-
tamento.

CONCLUSAO PROFISSIONAL

Até o momento pode-se destacar o seguinte:

Os pacientes que tem seguido com rigor o tratamento, tanto os casos publicados como os de esta-
tisticas, o resultado tem sido efetivo em 909 dos casos.

Os pacientes que nao respeitaram o protocolo assinado nao responderam a terapia laser, e assim
que o profissional tem que gerar a consciéncia da constancia e o compromisso com o protocolo.

Desta maneira pode-se vislumbrar uma luz de esperanca depois do tratamento com laser para a
onicomicoses, sempre respeitando os cronogramas terapéuticos assinados a cada paciente em par-
ticular.

A ciéncia e a tecnologia aplicada a podologia e em especial a este flagelo da onicomicoses, mais o
conhecimento, capacitac@o e consciéncia profissional dédo resultados com altas taxas de cura dos
pacientes.

Maricel De Giorgio - Tecnico Superior em Podologia - M.S.P.: 1644
e-mail: mariceldegiorgio@arnet.com.ar - Facebook: Maricel De Giorgio
Jesus Maria. Cérdoba. Argentina - www.mariceldegiorgio.com

Os tratamentos desta materia fueram realizados com aparelhos ONM Laser fabricados por
FBC Image, de Argentina. www.fbcimage.com

www.revistapodologia.com 8
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Micologia

Podélogo Jorge Garcia Moreno. Argentina.

Neste articulo realiza-se um acertamento a
micologia que compreende: caracteristicas dos
fungos, tipos de fungos, caracteristicas que aju-
dam na sua identificacdo, caracteristicas gerais
das micoses e para finalizar o seu tratamento.

A micologia é o estudo dos fungos, um grupo
diverso que inclui leveduras e organismos rela-
cionados.

Ainda que tenha sido reconhecido centenas de
milhares de espécies de fungos, sao pouco mais
de cinqlenta as espécies que hoje produzem a
maior parte das infeccdes no homem.

Os fungos medicamente importantes integram
o tema de estudos da micologia médica. Outros
fungos podem ser nocivos ou, inclusive, letais por
formar alucinégenos ou toxinas como aflatoxina e
outros venenos, e alguns podem incentivar rea-
¢cBes alérgicas. Mesmo assim, essa exposicao
ficara limitada, principalmente, aos fungos que
produzem infecgdes clinicas no homem.

A) Caracteristicas dos fungos.

Os fungos séo protistas eucariotas que se dife-
renciam das bactérias e dos outros protistas pro-
cariotas em muitos aspectos. (Quadro 1)

Os fungos mostram diversas caracteristicas
diferentes. Possuem paredes rigidas Unicas que
diferenciam consideravelmente das paredes da

célula bacteriana. As unidades bésicas da parede
da célula do fungo sao certamente grandes polis-
sacarideos, como quitina e mannan, presentes
na forma de telhas na parede. As membranas
ictoplamaticas dos fungos contém esteretoles,
propriedade que diferencia virtualmente das
membranas de todos as outras bactérias, exceto
das que correspondem aos micro-plasmas.
Todos os fungos se reproduzem assexuadamente
e a maior parte pode reproduzir também pela via
sexual. De fato, a reproducao assexuada é tao efi-
caz que dificilmente podem ser observadas suas
formas sexuais; estas caracteristicas de reprodu-
¢cdo ocorrem na maioria das vezes em fungos de
grande importancia médica.

Os fungos podem ser unicelulares ou pluricelu-
lares. A partir de um esporo isolado de bolor, da
extensao da parede da célula e do incremento do
contelddo do citoplasma, introduz a formacao de
uma estrutura tubular chamada hifa. As hifas
podem ramificar-se e extender-se para formar
uma massa filamentosa entrelacada, conhecida
como micélio. A massa de algodédo do bolor do
pao constitui um exemplo bem conhecido do
micélio.

Quando as hifas dos bolores séo largas e com-
plexas ndo sao autenticamente multicelulares,
sendo que cada uma das hifas representa um sis-
tema tubular comunicante cenocitico, isto é, com
muitos nucleos no cito-
plasma incluidos em

uma parede celular
Unica. As hifas podem

Propriedade Fungos Bacterias ser tabicadas ou nao
tabicadas, podendo
Estrutura da célula Eurcariota Procariotas move-las do seu contel-

do da célula através dos

Diametro da espécie . .
P Maior de 5 micrones

Menor de 2 micrones tabiques incompletos.

As leveduras, em con-

representativa
Composicao da parede Contém quitina, mannan e . .

. " Contém mureina
celular outros polisacaridos

traste com o bolor, sao

Membranas citoplasmaticas | Presenca de esterois

fungos unicelulares e se

Ausencia de esterois .
reproduzem por germi-

(Menos nos micoplasmas)

Inclue mitocondrias e
reticulo endoplasmatico;
fluxo citoplasmatico

Conteudo citoplasmatico

nacao. Algumas espé-
cies de fungos séo
dimorfos, isto €&, que

Ausencia de mitocondrias,
reticulo endoplasmatico; ndo
possui fluxo endoplasmatico

Nucleo verdadeiro com
membrana celular:
Cromossomos, em pares

Ndcleo

podem existir na forma
de levedura ou de bolor,
segundo as influéncias

Corpo nuclear equivalente
a um unico cromossomo,
sem membrana nuclear

Sexual ou assexuada, com

Modo de reprodugéo formacao de esporas

do ambiente. Muitos

Ruptura binaria fungos patégenos séo

www.revistapodologia.com 10



dimorfos, e se encontram na natureza na forma
micelial e nos hospedes humanos, na forma de
levedura.

O solo é, sem divida nenhuma, o lugar mais
propicio para o crescimento dos micélios e, cer-
tamente por isto, é o habitat natural de muitos
fungos. Devido as paredes rigidas da sua célula,
os fungos devem adquirir nutrientes de forma
soluvel, por absorcao ou por pinocitose.
Interessa marcar que alguns fungos que crescem
na natureza precisam de meios para conseguir
amebas ou vermes que, quando mortos, servem
como nutrientes para os fungos. Outros, espe-
cialmente os de importancia médica, podem
viver uma existéncia parasitaria exclusiva e obter
seus nutrientes do héspede. Em ambos casos, os
fungos escondem uma série de enzimas extrace-
lulares que ajudam na degradacao das substan-
cias de grande peso molecular ou moléculas
pequenas que podem ser transportadas pela
célula fungica.

B) Classes de Fungos

Os fungos incluem quatro classes.

Os fungos inferiores integram a classe chamada
"phycomycetes" (ficomicetos). A raiz desta pala-
vra, phyco, significa alga e os ficomicetos rece-
bem, as vezes, o nome de fungos algaceos, dos
quais alguns sdo aquaticos e outros terrestres.
Um exemplo muito conhecido de ficomiceto
terrestre é o bolor do pao negro, membro do
género rhizopus. Os ficomicetos terrestres se
diferenciam dos fungos superiores em que pos-
suem espora assexuada enddégena que se for-
mam nas estruturas saciformes chamadas espo-
rangio, e no qual os seus micélios ndo sao tabi-
cados.

As outras classes, isto é, os fungos superiores,
se caracterizam por esporas assexuadas exége-
nas, chamadas conidios, que se formam fora das
hifas, e pela presenca de micélios tabicados com
poros que permitem a passagem de ndcleos e
citoplasma de uma parte do micélio a outra.

A classe ascomycetes (ascomicetos) inclui leve-
duras, e muitos dos fungos comuns. A palavra
asca significa bolsa ou estrutura em forma de
saco, e 0s ascomicetos se denominam assim por
conter seu esporo sexual em uma asca.

Os ascomicetos incluem muitos fungos de
importancia pratica para o homem, como as
leveduras do género saccharomycetes, que fer-
mentam o pédo e as bebidas alcodlicas.

A classe basidiomycetes (basidiomicetos) cons-
ta de fungos superiores que produzem espora
sexual sobre uma base ou basidio. Esta classe
inclui as setas.

A maior parte dos fungos de importancia médi-
ca pertence a classe deuteromycetes (fungos

imperfeitos). Estes fungos podem classificar-se
tomando como base seu modo de reproducao
sexual, j& que as suas etapas sexuais sao desco-
nhecidas. Sdo provavelmente membros de outras
classes, mas se incluem na chamada "caixa de
alfaiate taxonémico", j& que ndo podem ser iden-
tificados apropriadamente.

C) Caracteristicas que ajudam na identificacdo
dos fungos

A espora assexuada dos fungos superiores
ajuda na identificagdo de algumas espécies.
Estas esporas podem ser pequenos microconi-
dios unicelulares ou grandes macronidios uni ou
multicelulares. Alguns destes fungos possuem
macro-conidios e micro-conidios e outras espé-
cies possuem apenas uma ou outra forma. As
formas e disposicdo dos conidios sao caracterfs-
ticas de uma espécie dada de fungos.

Outras estruturas reprodutivas assexuadas
Uteis na identificacdo da importancia médica
incluem blastospora, artrésporos e clamidéspo-
ros. As blastosporas das leveduras de formam
por gemacdo, e as astrosporas pela segmentacao
de um micélio. Os segmentos se desarticulam
para produzir esporas cada uma das quais é
capaz de dar origem a um novo micélio.

Os clamidésporos sédo esporas inativas de pare-
des grossas formada pelo engrossamento de um
segmento de uma hifa. Como os endésporos das
bactérias, os clamidésporos tém capacidade de
resistir condi¢cdes adversas e germinar quando se
situem em um ambiente favoravel. As astrospo-
ras e outros conidios estimulam a disseminacédo
aérea dos fungos, ja que se desprendem do micé-
lio e é dispersado no ar.

Nas provas comuns de laboratérios, também
sao utilizadas caracteristicas nao morfolégicas
dos fungos que ajudam na identificagao. As pare-
des das células dos fungos resistem aos élcalis
fortes, dos quais degradam o tecido e a mucosa.
Em conseqiéncia, os fungos podem ser observa-
dos mais facilmente em muitas espécies depois
do tratamento. A parede da célula pode ser tingi-
da também com acido peryodico de Schiff (PAS)
ou corantes argénticos com metenamina. Os fun-
gos nao sao afetados pela penicilina, ja que pre-
cisam do muco-complexo mureina nas suas pare-
des celulares, e como consequéncia, pode utili-
zar penicilina ou qualquer outro tipo de antibi6ti-
co para suprimir a proliferacao bacteriana facili-
tando, assim, o isolamento dos fungos nas amos-
tras clinicas.

A diferenca da maior parte das bactérias paté-
genas, os fungos geralmente preferem o pH
baixo, e a maior parte dos mesmos cresce com
grande facilidade com a temperatura ambiente.

www.revistapodologia.com 11



D) Caracteristicas gerais das micoses

Em termos gerais, os fungos podem causar trés
tipos de doencas, isto é: micoses superficiais,
intermediéarias e profundas. Duas propriedades
dos fungos sao de importancia relevante na pato-
genia das doencgas que causam. A primeira, o tro-
pismo do fungo com o tecido pode explicar o
quadro clinico que produz. Como todos sabemos
o tecido tissular denota a predilecdo de um para-
sita por um tecido ou um 6rgao determinado do
héspede. Ainda que muitos germes patégenos
mostram tropismo tissular (por exemplo, a infec-
¢do da gonorréia das células epiteliais da muco-
sa genital e a infecgdo por Shigelas do epitélio do
intestino), ainda nao foi estabelecida a base
desta localizacdo seletiva dos fungos.

E evidente o tropismo de muitos fungos por
certos tecidos, podendo citar como exemplo o
Citoplasma capsulatum, que vive no interior dos
macro6fagos do sistema reticulo endotelial; crito-
coccus neoformans, que prolifera no sistema ner-
voso central; paracoccidioides brasiliensis, que
vive seletivamente nas mucosas e nas glandulas
linfaticas; blastomycetes dermatidis que prefere
a pele. (Quadro 2)

Os dermatéfitos, produtores das micoses
superficiais, proliferam sobre a queratina.
Mesmo assim, alguns preferem a queratina do
cabelo, outros a queratina das unhas e outros a
queratina da pele. Além do tropismo tissular,
uma segunda propriedade dos fungos importan-
te na patogenia é a capacidade de muitos deles
para induzir no héspede uma determinada sensi-
bilidade. Frequentemente a sensibilidade do hés-
pede aos antigenos explica, em grande parte, os
efeitos patolégicos produzidos. Desde logo,
temos ainda muito que aprender com respeito a
patogenia das micoses. Um bom numero dos
mecanismos patogénicos das bactérias, por
exemplo, a producao de toxinas ou formacédo de
capsula, ndo sao caracteristicas da maior parte
dos fungos. Alguns fungos nao patogénicos pro-
duzem toxinas que, se sdo ingeridas da mesma
maneira que a enteretoxina estafilococida ou da
toxina botulinica, podem ser téxicas. Mesmo
assim, nao existem casos bem estabelecidos nos
quais a producao de endotoxinas por parte dos
fungos infecciosos contribui na forma manifesta
ao processo morboso, ainda que provas que
sugerem certa atividade do tipo endotoxina para
algumas espécies.

A formacao da capsula ndo é caracteristica da
maior parte dos fungos, mas sim de uma levedu-
ra patogénica, cryptococcus neoformans.

Em termos gerais, as provas com respeito a
este caso indicam que a micose se encontra con-
trolada, principalmente, por mecanismos imunes

celulares, ainda que, as vezes, existem quase cer-
tamente uma interacdo e colaboracdo entre a
imunidade celular e a humoral. Constituem uma
observacao comum na presenca de um estado de
sensibilidade retrasada ao antigeno ou antigenos
de um fungo determinado associada com a imu-
nidade para reincidéncia da infeccao, ou com um
prognéstico favoravel se o individuo sofre de
alguma doenca clinica. Por outro lado, os anti-
corpos humorales especificos refletem, constan-
temente, o grau de infec¢do, mas nao estao rela-
cionados com a protecao.

Assim, um invremento manifesto no titulo de
anticorpos humoral durante as infecgdes por fun-
gos, provavelmente reflete a quantidade de anti-
geno fungico produzido e guarda correlagéao com
um prognéstico desfavoravel.

Outra prova convincente de que as infeccdes

Método Vantagem

O alcali forte degrada o
tecido e o ranho e permite
a visualizagédo dos fungos

Montagem humida do
tecido ou de amostras que
ontenham ranho em KOH
(10 por 100)

Permite a observacaoda
morfologia do fungo e a
presenca de esporas

Montagem humida de
porgdes obtidas de
colonias de fungos € mon
tadas em lactofenol azul

Frotis tingidos com acido
periodico de Schiff (PAS)
ou corantes argenticos de
metenamina

O PAS e a prata tingem as
células dos fungos para
proporcionar um bom con
traste com o fundo em
cortes de tecidos ou em
outros materiais clinicos

Agar glucosa de sabouraud
para cultivo; incubacao a
temperatura ambiente por
seis semanas ou a 37
graus centigrados durante
alguns dias

O pH baixo do meio e a
incubacao a temperatura
ambiente favorecem o des
envolvimento dos fungos
sobre as bacterias. Podem
gerar antibioticos para difi
cultar o crescimento
bacteriano

Coloca-se um fragmento de
cultivo de agar glucosa de
sabouraud inoculado (de
1cm? e 2 ou 3 mm de
profundidade) sobre um
portaobjetos com um
tapaobjetos e se incuba em
camera humida a tempera
tura ambiente. Quando se
formam esporas, se retira
com cuidado el tapaobjetos
€ se examina a preparagao
depois da montagem liqui
da, como, por exemplo,

Permite a observagéo do
crescimento dos fungos
apenas alterado

lactofenol e azul de algodao
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Condicodes incriveis para voce dar
um grande passo em sua carreira,
com o seu consultorio Gnatus.
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por fungos sao prevenidas e controladas em
grande parte por mecanismos imunes unicelula-
res, procedem da experiéncia clinica em pessoas
com um déficit imunolégico. Ficou bem estabele-
cido que a depressédo ou defeitos na imunidade
celular, seja genética ou adquirida, predispde as
infeccdes graves por fungos, enquanto que o
mesmo nao acontece com pacientes que pos-
suem defeitos na imunidade humoral.

Freqgientemente os fungos invasores nestes
casos sdo oportunistas da flora normal, e estao
no ambiente. Estas infec¢cbes oportunistas por
espécies de candida, aspergillus ou algum dos
ficomicetos causam um problema importante no
tratamento de pacientes cuja imunidade celular
tem sido suprimida por drogas ou outras moda-
lidades terapéuticas utilizadas para a prevencédo
da reprovacédo de transplantes de érgéos ou para
tratamento de tumores. Os pacientes com cancer
correm um risco muito especial com esta infec-
¢do, ja que a supressao geral represada da imu-
nidade celular produzida pela doenca maligna,
propriamente dita, esta acentuada pelo trata-
mento com drogas anticancer, todos aquelas que
exercem atividade imuno supressora. Os impor-
tantes dados clinicos e experimentais atribuem
um papel as forcas imunes diferente da imunida-
de celular na prevencao e controle das infeccdes
por fungos. Mesmo assim, estas forcas talvez
contribuem menos que a imunidade celular na
defesa global contra os fungos. Por exemplo, em
candidiase, o neutréfilo intacto parece ser impor-
tante na prevencdo da disseminacao generaliza-
da dos microorganismos. Além disso, ficou esta-
belecido que os diabéticos e os pacientes com
outros transtornos endécrinos sao bastante sus-
cetiveis a certos fungos oportunistas, ainda a sua
imunidade celular pareca ser essencialmente
normal. E possivel que este incremento na sus-
cetibilidade se encontre relacionado com disfun-
cao dos neutroéfilos. Mesmo assim, no momento
nao se dispde de dados suficientes para explicar
por que estes pacientes estdo tdo dispostos a
estas infec¢cdes dos fungos.

Podemos ver claramente a iniludivel necessida-
de de aprofundar em nossos conhecimentos com
respeito a imunidade inata e adquirida dos fun-
gos. Na atualidade, o aumento de infec¢des fun-
gicas oportunistas, junto com as dificuldades
para tratar das micoses, ressaltadas também a
necessidade de conhecer melhor a patogenia e a
resposta imune a infec¢bes fungicas.

E) Tratamento das micoses

As micoses sdo, a principio, mais dificil de tra-
tar que as infec¢cdes bacterianas, ja que apenas
contamos de com muitos poucos agentes anti-
fungicos eficazes. Griseofulvina é um antibiético

produzido pelo bolor penicillun griseofulvum e
algumas outras espécies de penicillum. Trata-se
de um fungistatico ativo contra os dermatéfitos
que causam micoses superficiais do cabelo, pele
e unhas.

Este antibidtico é pouco téxico para os pacien-
tes, e pode ser administrado por um periodo de
varios meses. Durante este tempo, se acumulam
nos tecidos queratinizados e inibe o crescimento
dos fungos. Mesmo assim, é essencial que se
administre a droga até que todo o cabelo, pele e
unhas infectadas se desprendam ou voltem a
crescer até o ponto em que esteja pronto para
serem cortadas e assim eliminar os fungos.

Anfoctrina B, o mais atil dos poliénicos antifin-
gicos, é produzido por diversas espécies do géne-
ro bacteriano atreptomycetes. Enibe energica-
mente o desenvolvimento dos fungos é o eficaz
tratamento das micoses generalizadas e de algu-
mas das micoses subcutaneas. Os antibiéticos
poliénicos atuam sobre as membranas citoplas-
maticas que contém esterol.

Por tanto, nao sao antibacterianas (exceto con-
tra microplasmas), mas podem atuar comas
membranas citoplasméticas humanas e fungi-
cas, que contém esterol.

Em conseqléncia, anfotericina B nao é exclusi-
vamente toxica para os fungos, ja que pode pro-
duzir lesao renal ou a destruicao de eritrécitos do
héspede. Tem também, o inconveniente da sua
pouca absorcao pelo tubo gastrintestinal, o que
obriga a inje¢ao intravenosa. Devido ao seu peri-
go toxico, a anfotericina B devera ser utilizada
apenas nas micoses mais graves ou que tenham
algum tipo de ameaca de vida.

Griseofulvina e anfotericina B constituem a
base da terapia antimicética. Nistinina é outro
antibiético que pode ser utilizado topicamente.
Os remédios da era pré-antibiética ainda utiliza-
dos incluem ioduros para esporotricosis e algu-
mas outras micoses subcutaneas, e as aplicaco-
es tépicas de diversas pomadas ou pds como
acido undecilémico (5%), acido benzdico (5%),
ou éacido salicilico (3%), para algumas das mico-
ses superficiais.

Na atualidade, sao valorizados véarios agentes
contra fungos, novos e muito prometedores e,
entre eles se inclui a hamicina, outro antibi6tico
muito polémico que tem a vantagem sobre a
anfotericina B de que pode administrar-se pela
via oral. Mesmo assim, produz os mesmos efei-
tos colaterais téxicos. Ainda que tenha sido com-
provado que hamicina é eficaz contra algumas
das micoses generalizadas nos estudos experi-
mentais.

Outro agente ndo menos prometedor é o enti-
metabolio 5-fluorocitosina, que também pode
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produzir certos efeitos colaterais indesejaveis,
anque sao transitérios. Nos ensaios limitados, 5-
Fluorocitosina, administrada sozinha ou combi-
nada com outros agentes teve um resultado efi-
caz em algumas das micoses generalizadas,
onde a anfotericina B nao respondeu. Também
em alguns casos de cromoblastomise rebelde a
tratamentos durante muitos anos, a b5-
Fluorocitosina respondeu de maneira muito pro-
dutiva.

Saramicatina e outro agente antifungico, atual-
mente sometido a valoracgao. Trata-se de um anti-
biotico polipéptido aparentenmente eficaz em
diversas micoses generalizadas, incluindo histo-
plasmoses, blastomicoses e esporotricoses.

MICOSE PROFUNDA

As micoses profundas se denominam, a princi-
pio, micoses generalizadas. Inclui um grupo de
doengas cada uma das quais pode variar de gra-
vidade, desde infeccdes menos importantes até
infeccbes mortais, o que depende das atividades
relativas do héspede e do parasita.

Consideramos separadamente as diversas
micoses profundas e 0s seus respectivos agentes
etiolégicos.

Coccioides inmites:

a) Perspectivas médicas:

O agente etiolégico da coccidioidomicose, C.
Immite existe em grande numero no solo das
zonas endémicas do sudoeste dos Estados
Unidos, Da América Central e da América do Sul.
Observa-se frequentemente uma forma de cocci-
dioidomicose no Vale de Sao Joaquim, Califérnia,
que ja recebeu inclusive o nome de Febre do Vale.
Os desertos do sudoeste dos Estados Unidos
possuem um clima unico essencial para a disse-
minagdo de C. Immite. Em efeito, um periodo
Uumido e chuvoso permite a germinacao e a repro-
ducao dos esporos e um periodo subseguinte
calido e seco que favorece a disseminacao pelo
ar e o p6 dos artrésporos infecciosos.

Nas areas endémicas, se obtém até no 909 da
populagdo reagdes cutaneas positivas aos antige-
nos do fungo, indicando que a maior parte dos
individuos expostos regularmente a C. Immite
ficam infectados. Porém, apenas 40% dos infec-
tados mostram doengas, e menos de 1% desen-
volvem padecimento grave.

b) Estrutura fisica e quimica

Como fungo dimorfo tipico, a estrutura de C.
Immite varia entre uma forma de hifa (micélio ou
de bolor) no solo, e uma forma de esférula encon-
trada nos tecidos infectados. Como forma de hifa
cresce mais rapidamente "in vitro", os antigenos

utilizados para as provas cutaneas e outros estu-
dos imunolégicos foram obtidos exclusivamente
desta forma. Porém, na atualidade estdo sendo
valorizados antigenos da forma de esférula.
Reencontram uma grande variedade de polissa-
carideos e protefinas na coccidioidina, filtrando
de cultivos micélicos empregados a principio na
preparacao de antigenos. Esta mistura produz
reacao de sensibilidade positiva do tipo retarda-
do em individuos sensibilizados, e reacbes de
fixacdo de complemento e de precipita também
positivas com soro procedente de sujeitos com
infeccbes extensas. Nao foram ainda bem carac-
terizados os componentes quimicos dos quais
dependem estas atividades.

No interior dos tecidos, a astrospora infectante
(espora assexuada) germina para dar lugar a
esférula, a qual aumenta de tamanho a medida
que se incrementa o nimero de endosporas con-
tidas. A grossa parede original de cada férula se
adelgaca a medida que aumenta o diametro de
15 micras a 75 micras. Neste momento a esféru-
la se rompe e libera centenas de esdoespoéras,
cada uma das quais pode formar uma nova esfé-
rula.

¢) Produtos extracelulares

N&do existe muita informacao com respeito a
produtos extracelulares procedentes dos fungos
de possivel importancia na patogenia da cocci-
dioidomicose, nao existem também provas de
quanto a producao de endotoxinas ou exotoxinas.

d) Cultivo

C. Immite cresce no Agar glicose de Sabouraud
a temperatura ambiente. Os materiais contami-
nados procedentes dos doentes, como esputo,
exudado das lesbes e liquido cefalorraquideo,
contém a forma de esférula do fungo. Agora,
quando se expbe esta forma em tubos com meio
de Sabouraud, desenvolve a forma micélica.
Recomendamos muita precaugcao quando se tra-
balha com cultivos de C. Immite, j& que os
astrospéros sao levados facilmente pér fortes
correntes de ar, o que ocorre grave perigo devido
a sua grande capacidade infectante. Devem utili-
zar-se técnicas especiais para a manipulagcao de
materiais portadores de esporas com o objetivo
de prevenir a infeccdo. Nao devem utilizar-se pla-
cas de petri para cultivo. Como todos sabemos, é
freqlente a infeccao dos funcionarios dos labora-
térios que muitas vezes adquirem doengas gra-
ves.

As coldnias formam em principio um micélio
algodoento branco, que logo se torna pardo gri-
saceo. Nesta etapa do ciclo de crescimento o
aspecto do micélio tem sido descrito como comi-
do pdr tracas. A esporulagcdo comeca no término
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de trés dias ou duas semanas, segundo as con-
digdes de cultivo. A forma micélia de C. Immite é
facilmente isolada do solo contaminado. As hifas
sao relativamente largas, ramificadas e tabica-
das. A forma de esférula tem sido cultivada
recentemente "in vitro" sobre meios especiais.

e) Modelos experimentais

Ratos e cobaias podem ser infectados com C.
Immite, pbr inalagdo ou injecao. A cobaia tem
sido utilizada, nos estudos das respostas imuno-
l6gica durante a infeccdo.

f) Infeccdes no homem

A via usual de infeccao é o aspecto respiratério;
as astrosporas transmitidas pelo ar sao inaladas
e algumas chegam aos pulmdes.

Aproximadamente 60% dos individuos infecta-
dos permanecem assintomaticos, mas mostram
reacao cutanea positiva a coccidiodina umas trés
semanas depois da infeccdo. A forma aguda e
mais freqlente da doenca se parece com gripe.
Em efeito, os sintomas iniciais consistem na
tosse, febre e mal estar geral. Uma ou duas
semanas depois, 3 a 5% dos pacientes desenvol-
vem sequUelas atribuidas a reacdes de hipersensi-
bilidade, sendo as mais frequentes lesbes cuta-
neas (eritema nodoso ou eritema multiforme) ou
sintomas articulares (reumatismo do deserto).

Em menos de 19% dos individuos infectados se
produzem uma doenca granulomatosa, progres-
siva crbnica, a principio mortal, a menos que se
institua tratamento intensivo. Os pacientes com
esta forma de coccidioidomicose mostram ao
que parece, algum defeito na sua resposta imune
ao fungo, o que permite o crescimento sem ne-
nhum tipo de interrupgdo dos microorganismos e
a ampla disseminacédo do processo infeccioso. As
lesGes granulomatosas se parecem aos tubércu-
los da tuberculose.

A infeccdo pode disseminar-se a muitas partes
do corpo, incluindo ossos, visceras, e sistema
nervoso central. Porém, o tubo gastrointestinal é
muito resistente a infecgdes.

g) Mecanismo de patogenia

O fato de que as infecgbes primérias por C.
Immite ficam a principio assintomatica ou pro-
duzem doengas que cura espontaneamente,
sugere que 0s mecanismos principais de patoge-
nia deste fungo se encontrem relacionados com
o seu potencial para induzir hipersensibilidade. E
provavel que as manifestacGes alérgicas transito-
rias da pele e articulagdes de alguns pacientes
apresentem reacdes de hipersensibilidade a
complexos imunes, e que a forma generalizada
cronica da doenca dependa de um efeito na res-
posta imune celular.

h) Mecanismos de imunidade

Depois da exposicdo a C. Immite desenvolve
normalmente imunidade celular, e o seu nivel
mantém provavelmente relagdo com o grau de
sensibilidade tardia da pele.

E importante destacar que a freqiiéncia de dis-
seminacao varia notavelmente segundo influén-
cias genéticas. Enquanto que 1 de cada 400 indi-
viduos brancos com coccidioidomicose desenvol-
vem doencas disseminadas, a diferenca é 14
vezes mais alta nos negros e 100 vezes nos fili-
pinos. O motivo destas diferencas é desconheci-
do, mas sem duvida de encontram relacionadas
com a diferenca na capacidade de desenvolvi-
mento de uma resposta imunolégica ao fungo.

i) Diagnéstico de laboratério

Ainda que o diagnéstico da coccidioidomicose
pode ser formulado apartir da base dos desco-
brimentos clinicos, o cultivo é (til nas formas dis-
seminadas e cronicas da doenca. O espectro ou
outras mostras clinica podem examinar-se dire-
tamente poér meio de uma preparacao com mon-
tagem Umida e KOH, que revelaréd as esférulas
caracteristicas. P6r outra parte, o cultivo deste
material sobre Agar glicose de sabouraud produ-
ziré colénias tipicas em poucos dias a tempera-
turas ambientes ou a 37 graus centigrados.

) Reservatoérios de infeccéo
O solo é o Unico reservatério de infeccao.

k) Controle da transmissédo da doenca

Apenas em algumas circunstancias é transmiti-
da a coccidioidomicose p6r outro meio que nao
seja a inalacao de esporos transportados pelo ar.
Portanto, o controle eficaz depende, principal-
mente, da prevencado da disseminacao do pé
mediante certas medidas como plantar grama,
instalacdo de pavimento ou lubrificacao ou rega
do solo. Demonstrou-se a eficacia deste tipo de
controle durante a Segunda Guerra Mundial. Em
efeito, pode se observar, entdo que, certo nume-
ro de individuos destacados em bases da Forca
Aérea, nas zonas endémicas foram atingidas pelo
coccidioidomicose depois da exposicao ao pbd
contaminado. Procuraram, entdo, medidas para
tratar de diminuir a inalacdo de pé conquistando
assim uma diminuicao espetacular da frequéncia
dos casos. Vale considerar como regra geral que
todos os individuos submetidos a exposicdo mas-
siva devem usar mascaras.

Histoplasma Capsulatum

a) Perspectivas médicas

A histoplasmose, causada p6ér H. Capsulatum,
compartilha muitas caracteristicas com a cocci-
dioidomicose. Em efeito, ambas doencas se
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estendem sobre um amplo espectro desde a sua
cura espontanea até a infecgdes pulmonares gra-
nulomatosas crbénicas, e ambas sdo endémicas
em certas localiza¢cBes geograficas.

Porém, a distribuicdo da hitoplasmose é mais
ampla e ocorre em muitas partes do mundo,
sobretudo, nos Estados Unidos, seguindo o curso
do rio Mississipi, e de outros grandes rios que
de-sdguam nesta e em muitas areas ao largo da
costa oriental.

Durante muitos anos, apenas era conhecida a
forma disseminada grave da hitoplasmose. Em
grande parte, como resultado das provas seleti-
vas macicas de tuberculose nos Estados Unidos,
se advertiu que a frequéncia da infeccao por H.
Capsulatum ¢é alta nas zonas endémicas. O
exame radiografico revelou que muitos individuos
nestas regides tinham lesdes calcificadas cura-
das, parecidas as da tuberculose primaria, se
bem que um numero sumamente elevado dos
mesmos nao tem reacgao positiva a prova cutanea
com tuberculina.

Mediante a provas cutaneas, se descobriu nes-
tes sujeitos, sensibilidade tardia a hitoplastina,
um estrato antigeno de H. Capsulatum. Assim, as
infeccdes pbér H. Capsulatum, como as de C.
Immite produzem doencas clinicas na minoria
dos individuos infectados, sendo dificil o padeci-
mento disseminado grave.

b) Estrutura fisica e quimica

Histoplasma capsular é um fungo dimorfo que
ocorre em forma micélica no solo e viva, como
uma levedura oval tipica (de 2 a 4 micras de lar-
gura) no interior dos macréfagos. As células de
levedura se multiplicam po6r formacao de gemas
Unicas e se propagam até que o macréfago se
encontra repleto de microorganismos. As poucas
leveduras extracelulares que se encontram vivas,
provavelmente representam microorganismos
liberados pela ruptura de macréfagos infectados.

A forma de bolor micélica, encontrada no solo,
produz microconideos caracteristicos, que sdo
grandes estruturas (8 a 15 micras) de diametro,
redondas ou em forma de péra com paredes
grossas e muitas proje¢des na superficie, ainda
que estes micronideos se classificam, as vezes,
como clamidosporas tuberculadas, &, sem duavi-
da, mais exato denomina-las espéras espinhosas
ou verrugosas. Foram preparados antigenos das
formas de bolor e em levedura de H. Capsulatum,
e geralmente, se utiliza uma série dos mesmos
para provas sorolégicas.

¢) Produtos extracelulares

Ainda que H. capsular elabora muitos produtos
extracelulares, até aonde sabemos, nenhum
deles se encontra diretamente relacionado com a
patogenia da histoplasmose.

d) Cultivo

Histoplasma capsular pode ser cultivado para
produzir formas de leveduras ou micélias. Em
Agar sangue a 37 graus centigrados se desenvol-
vem formas de leveduras. A simples vista, as
colbnias sdo peqguenas, lisas e Umidas e de cor
branca ou cremosa. Sobre Agar glicose de
Sabourad a temperatura ambiente, predomina as
formas micélicas; as colonias sdo brancas e algo-
doentas, trocando para a cor pardo ou escuro,
com a idade.

e) Modelos experimentais

Muitos animais de laboratérios sao suscetiveis
a histoplasmose e ainda que um Unico esporo ou
apenas 10 células de levedura podem afetar a
um rato, € necesséario uma dose de 10 a sexta
poténcia, ou mais para produzir uma infeccdo
mortal.

f) Infeccdes no homem

Como sao transportados pelo ar, os esporos de
H. Capsular infectam ao aparelho respiratério. A
infeccao pode passar inadvertida, ou ocorrer
como doenca aguda primaria, cavitaria cronica,
ou disseminada grave. Nos casos sintomaticos,
pode observar-se febre, tosse ou dor toracica ou
manifestacdes mais graves como disnea ou pleu-
resia com derrame.

A histoplasmose pulmonar localizada se parece
a tuberculose na sua histopatologia. No paciente
ocasional que desenvolve histoplasmose dissemi-
nada grave, a infec¢cao pode propagar-se virtual-
mente em qualquer parte do sistema reticuloen-
dotelial podendo observar-se a principio lesdes
no bacgo, figado, pulmdes, ganglios linfaticos e
outros 6rgaos.

No paciente com doenca disseminada deve ins-
tituir-se tratamento com anfotericina B.

g) Mecanismos de patogenia

A tendéncia de H. Capsular a propagar-se no
interior de macré6fagos nos imunes explica, em
grande medida, as propriedades patogénicas
deste tipo de fungo. Porém, é pouco o que se
sabe respeito aos modos por virtude dos quais
estes microorganismos produzem doengas. No
homem, o H. Capsular foi um término sem ddvi-
da pouco apropriado escolhido para este fungo
faz ja muitos anos, quando certos artefatos tin-
gidos foram tomados p6r capsulas.

h) Diagnoésticos de laboratério

Histoplasma Capsular pode ser cultivado apar-
tir de mostras clinicas como esputo. As biépsias
dos ganglios linfaticos ou de outros érgaos infec-
tados contém grande nimero de fungos no inte-
rior dos macréfagos. Ainda que estes microorga-
nismos podem ver-se em cortes de tecidos tingi-
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dos com hematoxilinas e eosina, as técnicas
especiais de coloragao, como a prata com mete-
namina ou o PAS (4cido periédico de Schiff) mel-
horam a sua visualizacao.

i) Reservatérios de infeccéao

O solo é o principal reservatério de H. Capsular,
sobretudo, o enriquecimento pelas necessidades
das aves ou dos morcegos. Assim, as areas em
torno dos galinheiros, debaixo das varas para
descansar as aves, e as covas habitadas pelos
morcegos contem, a principio, grande numero de
esporos do fungo.

Os péssaros nado sao afetados devido a sua ele-
vada temperatura corporal que inibe os microor-
ganismos. Porém, os morcegos sdo suscetiveis a
histoplasmose, podendo recuperar-se H.
Capsular do guano deste animal. No interior das
covas, onde se mistura o guano com o solo, cres-
ce bem H. Capsular. Aconteceram certos nime-
ros de casos de histoplasmose entre explorado-
res de covas e grutas como conseqiéncia da
inalagdo de grande numero de conidiosporos
infecciosos. Por esta razao, a histoplasmose foi
chamada doenga dos espeleblogos.

j) Controle de transmissédo da doenca

O controle da histoplasmose depende da elimi-
nacdo dos focos contaminados do solo, e melhor
ainda, de evitar a sua formacédo. A prevencéao da
contaminacao do solo é, sem duvida, o método
preferido ja que € virtualmente impossivel de eli-
minar H. Capsular do solo uma vez que ele esti-
ver se estabelecido neste local. Como todos sabe-
mos, o solo pode ndo estar contaminado em
certo grau mediante o uso de formaldeido ou de
outros agentes quimicos. Conseguimos um con-
trole importante e eficaz da disseminacdo dos
esporos de H. Capsular com a aplicacdao de um
p6 de argila ou de azeite de véarios centimetros de
espessura sobre a area contaminada.

Blastomices Dermatitides

a) Perspectivas médicas

A blastomicose norte-americana se observa
com mais freqtiéncia no Canada e nos Estados
Unidos, especialmente no Norte do Vale do Rio
Mississipi € no Vale do rio Ohio. O fungo causa-
dor da B. Dérmica, é também conhecido pelo
nome de Ajellomyces dermatides.

Esta forma de blastomicose esta sendo identi-
ficada com frequéncia crescente em muitas par-
tes da Africa.

b) Estrutura fisica e quimica

Blastomicose Dérmica é um fungo dimorfo que
cresce nos tecidos ou em cultivos a 37 graus cen-
tigrados como uma célula de levedura de parede

grossa em germinacdo, e em cultivos a tempera-
tura ambiente como forma micélica. Ao longo
das hifas se encontram conidios laterais redon-
dos (3 a 5 micras) e séo, provavelmente a forma
infecciosa. As formas de levedura sao esféricas,
de 7 a 20 micras de didametro, com uma parede
de 1 micra de espessura. Estas formas produ-
zem apenas uma gema pdr vez, o0 que ajuda a
diferenciar este microorganismo de espécies
similares a ele.

¢) Produtos extracelulares

Utilizamos um filtro de cultivo que contém pro-
dutos extracelulares, chamados blastomicina,
analogo a coccidioidina e histoplasmina, como
preparacao antigénica para provas cutaneas e
reacdes sorolégicas.

d) Cultivo

O Blastomyces dermatide pode ser cultivado
sobre um Agar sangue a 37 graus centigrados
para produzir coloénias da forma de levedura com
aspecto rugoso. Sobre o Agar glicose de
Sabouraud a temperatura ambiente se produz
colbnias da forma de bolores.

e) Modelos experimentais

Foram utilizados cobaias e ratos para o estudo
da B. Dérmica. A injecédo intraperitonial do micro-
organismo no rato produz abscessos epiploicos.

f) Infeccdes no homem

A blastomicose norte-americana adota duas
formas principais. Em uma delas, as lesdes
ficam apenas limitadas a parte da pele e algu-
mas partes do corpo, e podem persistir durante
muitos anos em um individuo sdo. Outra forma
da doenca é uma infeccao difusa causada pela
disseminacao de B. Dérmica a partir de um foco
primario usualmente no pulmao.

A blastomicose pulmonar comeg¢a como uma
infeccdo respiratéria subaguda cuja gravidade
aumenta de forma gradual durante um periodo
de semanas a meses, para terminar muito pare-
cida a tuberculose ou a um carcinoma. O fungo
pode disseminar-se pela via sangliinea e afetar a
muitas partes do corpo. A blastomicose cutanea
comeca como uma lesdo papulosa da pele ou
como um nédulo subcutaneo que pode virar uma
Ulcera com o tempo. As lesbes cutaneas tendem
a propagar-se periféricamente.

g) Mecanismos de patogenia

S&o ainda muito poucas, as informagdes com
respeito aos mecanismos de patogenia da blas-
tomicose norte-americana. Interessa destacar
que a forma cutanea ocorre normalmente depois
de uma infeccdo primaria das vias respiratérias
que costuma passar desapercebida.
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As lesbes cutaneas contem poucos microorga-
nismos, porém, um enorme ndmero de linfécitos
e células plasmaticas sugerindo que figura como
componente desta doenca uma resposta imuno-
l6gica cronica.

h) Diagnoéstico de laboratério

Um frotis como montagem direta no KOH
(10%) pode revelar a forma em levedura caracte-
ristica no pus ou no esputo. Os cultivos e os estu-
dos sorolégicos sdao também uteis para o diag-
nostico.

i) Reservatérios de infeccéo

Ainda que existam ddvidas quanto aos reserva-
térios de B. Dérmica, acreditamos que se trata,
fundamentalmente de um fungo do solo.

j) Controle da transmissédo da doenca

A blastomicose norte-americana néo se trans-
mite diretamente e como nado foram encontrados
reservatérios, ndo dispomos de meios eficazes
para o controle da transmisséo.

Cryptococcus neoformans

a) Perspectivas médicas

A criptocose pode ser uma infeccdo leve ou,
inclusive, sem nenhum tipo de evolucao nos pul-
mdes, ou apenas um processo disseminado que
produz, a principio, meningite subaguda ou cro6-
nica. Em pessoas nao tratadas a meningite é
invariavelmente mortal depois de um periodo
que varia de alguns meses até 20 anos. Até a
algum tempo se conhecia esta doenca pelo nome
de fungo torula histolytica.

b) Estrutura fisica e quimica

Cryptococos neoformans ocorre na forma de
levedura de parede grossa em gemacao de 4 a 20
micras de diametro, com uma céapsula polissaca-
ridea. A parede da célula é delgada, comparada
com as outras leveduras de tamanho parecido e
tende a paralisa dando origem a formas em
meia-lua.

As céapsulas de cryptococos sdo, a principio,
muito grandes e podem medir de 10 a 20 micras
de largura. Os polissacarideos capsulares foram
classificados em trés tipos antigénicos: A, B e C.
recentemente foi comprovado que algumas
cepas de C. Neoformans passam pdér uma fase
sexual que as identifica como blasidiomycetes.

¢) Produtos Extracelulares

Cryptococos neoformans é facilmente cultivado
sobre o Agar glicose de Sabouraud a uma tem-
peratura ambiente. Se desenvolve também a 37
graus centigrados, o qual ajuda a diferenciar as
formas patogénicas de algumas cepas nao pato-

génicas. Formam-se colbnias mucoides de cor
cremosa a principio que mais tarde muda e
torna-se uma cor mais escura.

d) Modelos experimentais
Coelhos e ratos séo suscetiveis as infeccdes por
cryptococos.

e) Infeccdes no homem

Como outras muitas micoses, a criptococose
mostra véarios quadros clinicos. O modo mais fre-
quente de infeccdo é a inalacdo; porém, as infec-
cdes primarias podem ser muito leves. Pelo estu-
do radiolégico podemos comprovar que as le-
sbes sao grandes e solitarias, ou difusas e dessi-
minadas.

As vezes, trabalhadores ou obreiros expostos a
um grande nimero de fungos desenvolvem neu-
monite grave, mas com mais freqiéncia, a doen-
ca pulmonar é descoberta casualmente devido a
que os sintomas sdo muito leves. Interessa tam-
bém que as lesdes pulmonares produzidas por
cryptococos neoformans ndo calcificam depois
de curar, em consequéncia, é possivel que muitos
casos de criptococose pulmonar primaria nao
sejam diagnosticadas.

Do pulmao, ou talvez de outras portas de entra-
da, os fungos podem propagar-se quase sempre
pela via hematogena e invadir virtualmente qual-
quer 6rgao. As formas viscerais simulam, a prin-
cipio, tuberculose ou cancer. Em aproximada-
mente 10%, ou menos, dos pacientes, sdo afeta-
dos os 0ssos e as articulacdes (forma 6ssea). As
lesdes cutaneas e mucosas sao também frequen-
tes e podem variar desde Ulceras superficiais a
nédulos ou granulomas, ou lesbes parecidas ao
carcinoma.

A meningite pbr cryptococos, a forma mais
perigosa da doenca disseminada, se parece a
meningite tuberculosa ou a outras formas croni-
cas de infeccdo da meningite. O comego é quase
sempre insidioso, com cefalgias intermitentes.
Podem ser observados também vertigens ou
outros sintomas do sistema nervoso central,
segundo a localizagao e extensdo das lesdes. Na
autopsia podem ser descobertas lesGes granulo-
matosas das meninges ou massas fungosas
mucoides.

Em pessoas nao tratadas, a doenca usualmen-
te progride, e vai piorando de maneira crescente
o sistema nervoso central, para terminar com a
morte ao final de poucos meses. Como alternati-
va, o curso da doenga pode prolongar-se durante
anos, caracterizado pdr regressdes e agravamen-
tos da lesao. Porém, sem tratamento, o prognés-
tico é invariavelmente mortal.

f) Mecanismos de patogenia
Nao é ainda muito conhecida a patogenia das
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infeccées causadas pelo Cryptococos neofor-
mans. Mas devemos Ter em conta que o polissa-
carfideo antigeno da capsula é um importante
fator de viruléncia, antifagocitico e produzido em
grandes quantidades que pode induzir a um
estado de paralisia imunolégica que pode propi-
ciar o progresso do processo infeccioso.

Cryptococos neoformans tem, ao que parece,
maior interesse pelo sistema nervoso central, se
bem que desconhece a base desta preferéncia. O
crescimento interrompido do fungo conduz a um
acumulo de massas de material mucoide com
aspecto gelatinoso. No sistema nervoso central,
especialmente, estes acimulos podem produzir
lesdes consecutivas ao efeitos de presao da
mesma forma que e feito pelos tumores.

g) Mecanismos de inmunidade

Esta dificil o estudo dos mecanismos inmunes
em onicocriptoses pela falta de preparacdes ade-
quadas de antigenos. Anque se tem suspeitas de
que se originam com frequéncia infec¢bespulmo-
nares primarias que se pasam inadvertidas, sem
doenga segunte (0 mesmo que em outras muitas
micoses) nao possuimos probas deste tema, ja
que ndo existe uma proba cutanea certeira de
antigeno.

As probas sorolégicas ndo sao muito dignas de
confianca , ja que existe consideravel reagao cru-
zadas entre os antigenos de C Neoformans e os
de outros fungos. Constitui caracteristica notavel
de onicocriptoses a debilidade das respostas
inflamatérias ao microorganismo. Por exemplo, a
secrecao das lesbes cutaneas que padecem
inchaco a primeira vista ndo e pus, senao que
esta composta quase inteiramente por uma por-
¢do de células fungosas. Em forma analoga, as
lesdes tissulares contém poucas células inflama-
térias mas, sim um grande nimero de fungos.

Paracoccidioides brasilensis

A blastomicose sul-americana, causada pelo P,
Brasilense, pode ser observada em diversas par-
tes da América do Sul, mas com mais freqiiéncia
no Brasil. Trata-se de uma doenc¢a granulomato-
sa cronica, que é diferente que a udltima que
vimos na qual o fungo ataca as mucosas, prefe-
rentemente na boca. Podem ocorrer também
lesGes no tubo gastrointestinal, pele, pulmdes e
ganglios linfaticos.

Paracoccidioides Brasilense se parece a B.
Dérmica, mas é diferente pelas suas multiplas
gemas, tendo em conta que Blastomyces possui
uma gema unica. Acredita-se que o fungo chega
na boca através de diversos vegetais que se intro-
duzem no modo de palitos entre os dentes, ou
pOr mastigar os mesmos. o

MICOSES INTERMEDIARIAS

Por comodidade, utilizamos o grupo das mico-
ses para incluir aqueles processos ndo produzi-
dos pelos dermatéfitos ou pelos fungos normal-
mente patogénicos das micoses profundas. As
linhas divisérias entre micoses intermediarias e
profundas sao, & principio, dificeis de diferenciar.
Na realidade, os fungos que causam a micose
intermediaria podem produzir invasdes generali-
zadas no caso do debilitamento das defesas do
héspede. Porém, na maioria dos casos, os fungos
das micoses intermediarias produzem infeccdes
nos tecidos subcutadneos ou mucocutaneos, fre-
quentemente com a participacdo linfatica, mas
sem disseminacdo generalizada. Excluimos neste
grupo ou categoria: esporotricose, maduromico-
se e cromomicose que afetam principalmente o
tecido subcutéaneo, e as infec¢des causadas pelos
chamados fungos oportunistas.

Virtualmente, qualquer espécie de fungo pode
produzir infeccao oportunista se existe no héspe-
de um grau suficiente de inmunossupresséao.
Porém, candida albicans é o agressor mais fre-
glente ja que pode infectar inclusive na presen-
ca de um desequilibrio minimo das respostas do
héspede. Portanto, consideramos de forma
muito especial a candidiase como exemplo tipico
das micoses oportunistas. Procede destacar que
muitos outros fungos normalmente ndo patogé-
nicos, como diversas espécies de aspergillus

também atuam como oportunistas.

Sporothrix (Sporotrichum)
Schenckii (Esporotricosis)

a) Perspectivas médicas:

Encontra-se Sporotrhix Schenckii no solo ou
sobre a vegetacdo com uma distribuicao muito
ampla que afeta a maior parte do mundo. E pro-
vavel que as infec¢bes por este fungo sejam fre-
quentes, mas em comum com muitas infeccdes
fungosas, a doenca clinica é pouco frequente.
Ndo se efetua prova cutanea sistematica em
busca de sensibilidade tardia.

Porém, em um estudo experimental de varios
povos, se obtiveram reacdes positivas das provas
cutaneas com antigenos de sporothrix de 10%
dos pacientes de hospital submetidos a prova,
209%, de jardineiros e 60% de horticultores dedi-
cados durante muito tempo nesta atividade.
Estes resultados sugerem que a exposicao conti-
nua aos microorganismos produz, finalmente,
infeccbes subclinicas e desenvolve uma tardia
sensibilidade.

Como os fungos causantes se encontram
amplamente distribuidos, e como a doenca é
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quase sempre croénica mas nao mortal, é prova-
vel que a esporotricose persista quase com a
mesma freqliéncia que no passado.

b) Estrutura fisica e quimica:

Sporothrix schenckii é um fungo dimorfo que
ocorre nos tecidos ou nos cultivos a 37 graus
centigrados, como leveduras em germinagéo,
alargadas, na forma de platanos ou cigarro de 2
X 6 micros. A forma de mofo possui hifas delga-
das, de 1 a 2 micras de diametro, com grupos de
pequenas espoéras conidiais parecidas a flores,
cada una com 3 a 6 micras, sustentada por este-
rigma, que parece um cabelo, é tdo fino que ape-
nas pode ser visto com um microscépio de luz.

O aspecto de cabelo dos esterigmas deram
lugar ao nome do género sporotrichum (trichum
= cabelo), ainda que as células contenham anti-
genos que podem ser ativos nas provas de fixa-
¢do do complemento, aglutinacao e precipitagéo,
estes antigenos nao tem sido bem caracteriza-
dos.

¢) Produtos extracelulares:

Séao utilizados extratos de filtrados de cultivos
como preparados antigénicos para as provas de
sensibilidade cutanea tardia a S. Schenkii. Por
outra parte, nao conhecemos produtos extracelu-
lares que contribuem & patogenia.

d) Cultivo:

A temperatura ambiente sobre agar de sabou-
raud, S. Schenkii cresce de forma micélica como
colénias de mofo arrugadas e parduscas que
aparecem em cinco dias. Sobre agar sangue a 37
graus centigrados, se produzem colbnias cremo-
sas tipicas de leveduras.

e) Modelos experimentais:
Os roedores podem ser infectados por injecao
intraperitoneal.

f) Infeccdes no homem:

As infecgdes por S. Schenkii no homem depen-
dem a principio de espinhos, farpas ou outros
objetos que penetram no tecido subcutaneo. Os
microorganismos se encontram na matéria orga-
nica morta ou descomposta e em muitas plantas
vivas. A esporotricose ndo fica limitada ao
homem, sendo que acontece, seguidamente, em
determinados animais domésticos e pode ser
transmitida diretamente dos mesmos ao homem.

Alguma vez, ainda que rara, se produz a trans-
missao por contato direto com um sujeito infec-
tado, ou a partir do meio ambiente através de
foliculos pilosos da pele normal. Porém, o meio

mais frequente de infeccdo é a inoculagao sub-
cuténea acidental de microorganismos proceden-

tes da vegetacdo ou de matérias organicas mor-
tas.

Ainda que podem observar-se diversas formas
da doenca, a mais frequente é a esporotricose
cutanea primaria, a qual se caracteriza pela apa-
ricdo uma ou duas semanas depois da infeccdo
de uma lesdo parecida ao cancro da sifilis ao
nivel do ponto de inoculagao (lesao cancriforme).
Ao final de uma ou duas semanas, comeca a apa-
recer lesdes similares ao largo do vaso linfatico
de drenagem que culmina na formacao de uma
cadeia caracteristica de Ulceras.

Em algumas ocasibes, a infecgao fica limitada
a pele e ndo afeta os vasos linfaticos, talvez devi-
do a diferencas entre as cepas do fungo, ou a
modificacao das respostas do héspede.

A esporotricose € uma doenca crbnica que
pode permanecer localizada nos tecidos subcu-
taneos linfaticos muitos meses ou inclusive até
mesmo alguns anos, durante os quais o paciente
nao se sente bem. A medida que as lesbes se
necrosam, comecam a brotar pus para o exterior.
A esporotricose disseminada é rara. Porém,
quando ocorre se observam lesdes em diversos
tecidos, incluindo o sistema nervoso central,
0ssos, articulacdes ou pulméo. Por outra parte,
podem estas lesGes parecer-se as Ulceras da
forma primaria cutanea, com producédo de pus,
ou bem ser granulomatosas.

g) Mecanismos de patogenicidade:
S&do desconhecidos os meios pelos quais S.
Schenckii produz a doenca.

h) Mecanismo de imunidade:

Supde-se que a imunidade celular possui
importancia primaria na resisténcia a esporotri-
cose, se bem tal coisa ainda ndo foi demonstra-
da. Estudos experimentais de pequenas amos-
tras de povos humanos foram revelados que des-
envolve sensibilidade cutanea tardia de forma
paralela & quantidade ou duracdo de exposicdo
ao fungo. Os individuos normais possuem ao
principio anticorpos especificos demonstraveis
sem antecedentes alguns de esporotricose.
Porém, sao freqlientes reacbes cruzadas entre os
antfgenos de S. Schenckii e outros fungos.

i) Diagnéstico de laboratoério:

O diagnéstico esta baseado no quadro clinico e
nos resultados dos cultivos de pus procedente
das lesdes. A forma de levedura de S. Schenckii
é dificil de ver e ndo se identifica em esfregaco
com montagem a base de koh. S&o Uteis para
exames direto as técnicas especiais de tingimen-
to como a Pas ou a microscopia de anticorpo flo-
rescente.

) Reservatoérios de infec¢do:
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Os reservatérios de Sporothrix Schenckii se
encontram amplamente distribuidas na natureza
e incluem materiais organicos mortos e plantas
vivas.

k) Controle da transmissédo da doenca:

Nao tem sido estabelecido métodos de contro-
le, ou se bem o uso de roupas ou luvas proteto-
ras pode ajudar a prevenir a inoculacdo por
espinhos ou farpas.

l) Tratamento:

Anfotericina B brinda resultados satisfatérios
no paciente ocasional com esporotricose disse-
minada. As lesdes cutaneas localizadas respon-
dem bem a administracdo oral de ioduro de
potassio.

Maduromicoses (Pé de Madura; Micetoma)

A maduromicose ou micetoma é uma doenca
granulomatosa crénica do tecido subcutaneo que
afeta seguidamente aos ossos. Pode ser causado
por infeccdo com qualquer nimero de microor-
ganismos diferentes, incluindo espécies dos
géneros bacterianos nocardia e streptomyces, e
por umas 10 a 15 espécies de fungos. No pacien-
te ocasional de micetoma nos Estados Unidos, o
fungo do solo allescheria boydii € um agente etio-
l6gico frequente; porém, néo é nada raro o mice-
toma causado por outros microorganismos em
regides tropicais e subtropicais. Por exemplo,
sao tratados anualmente no Suddo milhdes de
pessoas com micetoma, causado por uma gran-
de variedade de agentes.

Como implica o nome de pé de madura, o pé é
a localizacao usual do processo infeccioso, ainda
que as maos também sao infectadas.

A doenca é crbnica e, com frequéncia, produz
deformacdes quando sao afetados os ossos. O
diagnéstico pode ser formulado tomando como
base a observacéao clinica e pela identificacédo de
microorganismos em esfregaco com montagem
(Koh) de pus procedente das lesdes. Nas infeccd-
es allerscheria boydii, destaca de imediato a pre-
senca de granulos brancos ou amarelos no pus.
Estes granulos, representam fragmentos de col6-
nias que podem adotar outras cores como pardo
ou preto quando os agentes infectantes sao
outros microorganismos.

As preparagdes com Koh revelam seguidas
massas de hifas largas (5 a 10 micras) e tume-
factas para as bordas da massa. O cultivo pode
ser Gtil para identificar o microorganismo.

O tratamento da maduromicrose é, frequente-
mente, pouco satisfatério podendo ser necessa-
rio a amputacéo. E essencial a drenagem do pus
das lesdes, mas inclusive com a drenagem ade-

quada fracassa com freqléncia a terapia antibié-
tica. Quando as lesdes sdo causadas por bacté-
rias do grupo actinomiceto, podemos conseguir
bons resultados com penicilina ou os sulfamidi-
cos segundo os microorganismos infectantes.

Cromoblastomicose (cromomicose)

Ainda que muito similar a maduromicose em
alguns aspectos, a cromoblastomicose é muito
mais benigna. Em efeito, ocorre a infeccdo na
pele ou tecido subcutaneo e ndo afeta os 0ssos;
por tanto, é deformante. Quase sempre, se obser-
vam ulceragdes crbnicas pruriginosas em forma
de couve-flor nas pernas dos trabalhadores cuja
pele se encontra expostas ao solo contaminado.
Esta doenca de alcance mundial, mas muito
mais frequente em lugares de clima calido, é
causada por certas espécies de diferentes géne-
ros de fungos, especialmente cladosporium e
phialophora (Fonsecaea).

Esta Ultima espécie se identifica facilmente no
pus como células do tipo levedura pigmentada
ou pretas que ocorrem nas manchas formadas
por friccdo. A diferenca da maior parte das leva-
duras, a Phiaiophora se multiplica por friccao,
mais que por germinagdo. O pigmento escuro é
também evidente nas coldnias micélicas que se
formam com lentiddo por intermédio de sabou-
raud & temperatura ambiente. O iodo de potassio
é, sem duvida, a terapia mais eficaz para a cro-
moblastomicose.

Candida albicans (candidiase, candidose)

Candida albicans, membro da flora normal das
mucosas do homem e de outros muitos animais,
é a espécie de candida que produz com mais fre-
quéncia infecgoes.

Porém, também infectam ao homem outras
espécies como C. Tropicalis e C. Krusei. Candida
Albicans foi conhecida por um tempo com o
nome de Monilia Albicans.

a) Perspectivas médicas:

As infeccdes por C. Albicans ocorrem frequen-
temente. Nos Estados Unidos sdo conhecidas
pelo nome de Candidiase, enquanto que na lite-
ratura inglesa sdo designadas com o término
mais légico de Candidose. As infecgdes por
Candida integram um amplo espectro de estados
clinicos, que flutuam desde infec¢des agudas das
mucosas que curam espontaneamente até doen-
cas crbénicas ou mortais. Na atualidade, depende
do microorganismo oportunista C. Albicans, a
quarta parte das mortes causadas por fungos
nos Estados Unidos.

Por outra parte, o nimero de casos candidiase
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e o indice de mortalidade provavelmente aumen-
tara, ja que se espera que um bom numero de
circunstancias predisponentes incrementem a
sua frequéncia. Alem do mais, nao é muito con-
hecida a natureza da interacdo entre héspede e
C. Albicans. Assim, pois, até obter maiores con-

hecimentos ao respeito ndo é provavel que se
chegue ao controle da Candidiase.

b) Estrutura fisica e quimica:

Candida Albicans ocorre principalmente como
uma levedura em germinacgao esférica ou oval de
4 a 5 micras de didmetro. Ainda que é um fungo
dimorfo com capacidade para formar micélios
verdadeiros, quase sempre formam também
pseudomicélios. Como todos sabemos, o psedo-
micélio é uma estrutura filamentosa parecida a
um micélio mas que resulta do alargamento das
células em germinagado, mais que do crescimen-
to de um auténtico micélio. Estas variedades fila-
mentosas se conhecem como formas micélicas e
a levedura em germinacdo recebe o nome de
forma Y.

Em certas condi¢cbes de crescimento se foram
grupos de blastosporas ao longo dos micélios, e
se observam também clamidosporas redondas
da parede grossa nos extremos das hifas ou entre
as células das mesmas.

As clamidosporas representam uma espoéra
resistente inativa, e em consequéncia se formam
em cultivos velhos, ou em meios relativamente
pobres como o agar com farinha de milho, 4 uma
temperatura de 21 graus centigrados. As pare-
des da célula de C. Albicans contém constituintes
fungosos tipicos e, além do mais, possuem com-
ponentes nao identificados que sao téxicos para
o rato.

c) Produtos extracelulares:

Até aonde sabemos, Candida ndo produz nen-
hum produto extracelular de importancia na
patogenia da doencga. Séo utilizados filtrados de
cultivo como preparados antigénicos para as pro-
vas de sensibilidade cutanea de tipo tardio e para
0s ensaios imunolégicos in vitro.

d) Cultivo:

O crescimento é rapido sobre meios de
Sabouraud, agar sangue, soja-tripticasa e outros
muitos meios ricos. Sdo formadas colbnias de
levedura cremosas depois de uma noite de incu-
bacdo a 21 graus centigrados (temperatura
ambiente) ou a 37 graus centigrados. Porém, a
temperatura ideal de crescimento é de 30 graus
centigrados aproximadamente. Depois de alguns
dias de crescimento em agar de Sabouraud, as
colbnias contém sobretudo formas e na superfi-
cie, mas também desenvolvem no agar formas

previstas de micélio e pseudomicélio. Com fre-
quéncia se formam acumulacdes caracteristicas
de blastroporas ao longo das hifas, e, se encon-
tram também clamidosporas.

e) Modelos experimentais:

Os roedores de laboratério como cobaias, coel-
hos e ratos podem ser infectados com C. Albcans
e sao utilizados quase sempre em estudos expe-
rimentais. Como o homem, o rato e outros roe-
dores sao resistentes a infecgcdo por Candida,
sendo necessaria a injecdo de um grande nume-
ro de células de leveduras para estabelecer uma
infeccdo. Com muita frequéncia, as células de
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levedura sao inoculadas por via intravenosa ou
intraperitonial e em ambos casos, se produzem
abscessos difusos em muitos tecidos, especial-
mente os rins seguido da morte no término de
uma semana com a maior parte das doses utili-
zadas. Outro modelo implica a injecao de células
de leveduras no musculo do rato para produzir
uma lesdo que se cura de maneira espontanea
entre quatro e seis semanas.

Tratamos de produzir lesGes na pele e mucosa
dos animais mas quase sempre foi impossivel de
infectar os tegumentos intactos de sujeitos nor-
mais por inoculacdo de C, Albicans. Agora, ao
produzir uma escoriagdo na mucosa antes da
inoculacdo se produz rapidamente uma infeccao
que desaparece em pouco tempo. De forma ané-
loga, se lesionamos e maceramos a pele, pode
iniciar-se infeccao, que dura apenas o tempo que
o tecido permanece macerado. Tem sido possivel
colonizar, e em ocasides infectar por administra-
cao de C, Albicans, a animais isentos de germes
que carecem de flora bacteriana normal mais
ndo a animais normais.

f) Infeccdes no homem:

Apresenta-se esquemas complexos para classi-
ficar as diferentes formas de candidiase humana.
Talvez o esquema mais simples seja considerar
estas infeccbes como um espectro com alguns
poucos protétipos importantes. Com muito, as
infeccdes mais freqlentes por candida sao as
lesGes agudas das mucosas consecutivas a ano-
malias relativamente minimas nas resposta do
héspede. A mucosa bucal do lactante recém nas-
cido constitui um bom exemplo desta forma. As
mucosas do lactante se contaminam durante a
passagem pelo canal do parto, ou por contato
com diversas pessoas depois de nascer. Porém,
nos bebes prematuros com problemas imunolé-
gicos podem sobreviver infeccbes graves. Outros
exemplos de candidiase das mucosas incluem
infeccdes graves em individuos de certas idades,
em sujeitos com diabete ou outras anomalias
endécronicas e, sobretudo, em pacientes que sao
administrados com antibiéticos de amplo espec-
tro ou terapéutica a base de esterdéides. Por outra
parte, sao freqlentes neste tipo de doentes
manifestagdes vulvovaginais e gastrointestinais.
Séo produzidos, na maioria das vezes, infecgdes
cutaneas como consequéncia direta de forcas
mecanicas que causam abrasdo, ou por excesso
continuado de umidade, ou por ambas causas.
Por exemplo, se observam boqueiras ou perleche
em pacientes com pregas profundas em torno
das comissuras da boca; nestes sujeitos a saliva
proporciona um meio Umido muito propicio para
o desenvolvimento do fungo. Assim mesmo, se
produz intertrigo nas pregas Umidas da pele
como, por exemplo, nadegas e regido ingnal de
pessoas obesas, e debaixo das mamas péndulas:

este padecimento piora durante tempo caélido
quando o excesso de suor mantém umidas as
areas afetadas.

Pode localizar-se também o intertrigo entre os
dedos de trabalhadores cujas méos devem per-
manecer submergidas na agua durante o dia e
cuja pele encontra-se macerada.

A paroniquia e outras afecgdes ao redor das
unhas nao acostumam a ser causadas por candi-
da, a menos que exista maceracao ou alguma
anormalidade predisposta do leito ungueal.

Certas formas raras de candidiase dependem
de imunodeficiéncias graves. O granuloma por
candida, afortunadamente raro, se manifesta por
lesdes coérneas, granulomatosas deformantes da
pele. Mais frequente, porém mais rara, é a can-
didiase mucocutanea crbnica, na qual os fungos
se encontram tao isolados nas capas superficiais
da pele e mucosas sem produzir nunca uma inva-
sao. As caracteristicas mais destacadas que
quase sempre desaparecem pelo tratamento
enérgico para recidivar pouco depois de parar a
terapéutica e a sua associacdo com imunodefi-
ciencias combinadas graves. Podemos compro-
var que a candidiase mucocutanea crénica des-
envolve invariavelmente em pacientes com imu-
nodeficiencias combinadas graves que sobrevi-
vem tempo suficiente para ser estudados, e se
observam com frequéncia entre sujeitos com
uma grande variedade de imunodeficiencias
celulares. Ndo obstante a candidiase ndo produz
nenhum problema em individuos com deficién-
cias primérias de anticorpos humorais.

A candidiase disseminada €, quase sempre, um
acontecimento terminal em pacientes com trans-
tornos considerados, como doengas malignas.
Durante a disseminacao, a levedura pode afetar
virtualmente qualquer 6rgao, especialmente os
rins. O uso do equipamento por parte de droga-
dos tem produzido as vezes endocardite persis-
tente ou mortal por candida. Assim mesmo, o
uso de cateteres e curtos-circuitos intravenosos
para terapia médica tem produzido a entrada de
candida e o estabelecimento de infecgdes que
podem curar-se espontaneamente quando se
retira o dispositivo agressor.

Para tratar a candidiase disseminada, se utiliza
anfotericina b, e as barras e as pomadas de nis-
tatina sao Uteis para o tratamento tépico das
lesdes bucais ou cutaneas, respectivamente.

g) Mecanismos de patogenicidade:

Apesar de que a candidiase é a doenca causa-
da com mais frequéncia pelos fungos oportunis-
tas, ndo sabemos quase nada com respeito aos
mecanismos patogénicos da mesma. Mostramos
que as paredes da células C. Albicans contém
materiais téxicos j& que as preparagdes da dita
parede produzem rapidamente a morte dos ratos
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injetados. Porém, ndo existem provas de que oco-
rra este tipo de intoxicacdo durante o curso da
infeccao no homem.

h) Mecanismos de imunidade:

Existe um acordo unanime no sentido de que a
imunidade celular possui importancia primaria
na resisténcia a candida, tendo permitido chegar
a esta conclusao geral uma série de provas mais
ou menos convincentes. Agora talvez seja mas
eloglente o fato de que a candidiase é freqliente
em sujeitos com imunodeficiencias celulares,
mas ndo nos que padecem defeitos imunes
humorais. Outras provas ao respeito procedem
de estudos em animais e mostram que existe
maior susceptibilidade & candidiase em animais
submetidos a imunossupressdo por irradiagéo,
timectomia neonatal ou outros tratamentos.

Ainda que é indubitavel a intervengdo da imu-
nidade celular na resisténcia a candida, néo se &
demonstrado ainda que possui importancia pri-
mordial. Uma maioria de pacientes com candi-
diase mostra sinais de imunodeficiencias celula-
res e muitos sujeitos com imunodeficiencias
celulares gravess, ndo se infectam pela presenca
da candida. Demonstramos que uma grande
variedade de fatores humorais ndo especificos
inibem ou distroem a candida. O soro humano
contém um fator que aglutina as leveduras;
transferrina e outras substancias fixadoras de
ferro inibem a candida por competicéo pelo ferro
disponivel.

O sistema microbicida haloide-H202-
Peroxidasa dos neutréfilos e certos liquidos cor-
porais podem matar a C. Albicans, sendo esta a
base da atividade candidatica dos neutréfilos
humanos. Por via experimental, é possivel obter
certo grau de resisténcia mediante imunizacéo
de animais com candida morta e, além do mais,
transferir passivamente resisténcia a receptores
normais com soros providos de titulos elevados
de anticorpo humoral.

Estudamos um ndmero limitado de pacientes
com candidiase mucocutanea crénica com obje-
tivo de determinar a deficiéncia da qual depende
a sua grande susceptibilidade a candida e os
resultados sugerem que podem influenciar uma
grande variedade de efeitos.

Candida nao é um parasita intracelular.
Durante infec¢bes induzidas experimentalmente
em animais, a resposta celular é, principalmente,
granulocitica e os macréfagos desempenham, ao
que parece, uma parte minima sendo além do
mais incapazes de destruir a candida, em pro-
porcdo significativa; é possivel que certas linfoci-
nas sejam antifungosas ao vivo, como sao tam-
bém In vitro. Desde j&, sao ainda escassos nos-
sos conhecimentos em quanto que a humanida-

de a candida, mas quanto menos contamos hoje
com meios para desembaracar o mistério relati-
vo aos mecanismos do héspede implicado.

i) Diagnéstico de laboratoério:

Candida é facilmente vista nas secregdes ou
pus tingido. Nos cortes de tecidos, os métodos
especiais de tingir como Pas ou metenamina
argéntica facilitam a visibilidade dos fungos. O
principal problema do diagnéstico de laboratério
consiste em determinar se C. Albicans é o agen-
te etiolégico, ja que se encontra quase sempre na
flora normal, e o pequeno ndmero existente pode
aumentar com rapidez, por exemplo, em amos-
tras de esputo, antes de que dita amostra chegue
ao laboratério. Por tanto, é necesséario o cultivo
imediato, devendo contar com grande numero de
microorganismos de Candida em amostras fres-
cas se o doente padece de candidiase.

Aconteceu certo grau de controvérsia com res-
peito & capacidade invasora das formas M E Y de
C. Albicans. Muitos investigadores e clinicos
acreditam que apenas a forma M é invasora; por
tanto, em cortes de tecidos onde é abundante a
forma Y, mas nao existe a forma M, acreditamos
que existe uma colonizacdo mas ndo uma inva-
sdo. O contrario, a presenca da forma M se con-
sidera como prova de infecgao.

Um meio sem duvida util para diferenciar C.
Albicans, de leveduras similares é a prova do
tubo germinal. Os microorganismos em forma de
levedura inoculados em soro humano nao diluido
produzirao tubos germinais em quatro horas e,
as vezes, apenas em uma hora. Outras leveduras,
inclusive outras espécies de candida, carecem de
capacidade para produzir ditos tubos. As fer-
mentacbes de aculcar ajudam, também, a dife-
renciar as espécies.

) Reservatoérios de infecgdes:

O homem é o principal reservatério de candida,
que é parte da flora normal de bom nimero de
mucosas humanas.

k) Controle de transmissao da doenca:

A candidiase seréa controlada apenas quando
podermos conseguir um melhor conhecimento
das interagdes héspede-parasitas. Na atualidade,
o controle depende da correcao ou eliminacao
dos fatores predispostos. &
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