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Perfil epidemiologico das ceratomicoses atendidas no HC-UNICAMP
Epidemiological profile of keratomycosis at the HC-UNICAMP
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RESUMO

Introdugdo: A ceratite flngica é uma importante causa de infeccdo corneana,
principalmente em paises tropicais. Com alta morbidade devido a demora no
diagnostico, o exame laboratorial torna-se obrigatério nesses casos. Dificuldades
técnicas na obtencdo das amostras, porém, geram um grande nimero de exames
falso-negativos. Nesses casos, uma detalhada avaliagdo do paciente em busca de
caracteristicas especificas dessa entidade pode auxiliar na elucidagao diagnéstica.
Objetivos: Formar um perfil epidemioldgico dos portadores de ceratomicose para
auxiliar no diagndstico e tratamento precoces.

Métodos: Realizou-se estudo retrospectivo em base de dados de portadores de
Ulceras corneanas em busca de pacientes com diagndstico de ceratomicose. Foram
coletadas informacdes a respeito de sexo, situagdo do domicilio, grau de instrucdo,
profissao, idade, fatores desencadeantes e predisponentes (oculares e sistémicos),
hipotese etioldgica inicial, resultado laboratorial, tempo de cicatrizagdo, complica-
¢oes e tratamentos adjuvantes.

Resultados: Dos 599 pacientes atendidos por Ulcera de cornea, 150 (25%) foram
diagnosticados como de etiologia fungica. Houve maior prevalénciaem homensem
idade produtiva e baixo nivel de escolaridade. Trauma com material vegetal esteve
presente em 74 (49,33%) casos. Demais fatores identificados como trabalhadores
e moradores de areas rurais também suportam o trauma vegetal como principal
fator de risco identificado no estudo.

Conclusdes: Com base nos dados do estudo foi possivel formar um perfil dos por-
tadores de Ulceras fungicas atendidos pelo HC-UNICAMP.

Descritores: Infeccoes oculares fungicas/epidemiologia; Micoses/epidemiologia;
Ceratite; Ulcera da cérnea

ABSTRACT

Background: Fungal keratitis is an important cause of corneal infection mainly in tro-
pical countries. With high morbidity due to delay in diagnosis, laboratory examination is
mandatory in these cases. However, technical difficulties in obtaining samples generate
alarge number of false negatives. In these cases a detailed patient assessment for specific
characteristics of this entity may help in diagnosis.

Purpose: To create an epidemiological profile of patients with keratomycosis to assist
in early diagnosis and treatment.

Methods: Aretrospectivestudy was performed by searching patients with keratomycosis
diagnosticonthecorneal ulcers database. Information about gender, household location,
educational level, occupation, age, predisposing and precipitating factors (ocular and
systemic), initial etiological hypothesis, laboratory results, healing time, complications,
and adjuvant treatments were collected.

Results: Of 599 patients with corneal ulcer, 150 (25%) were diagnosed as fungal infec-
tion. There was a higher prevalence in males of working age and low educational level.
Trauma with plant material was involved in 74 (49.33%) cases. Other factors such as
workers and residents of rural areas also supports trauma with vegetal as the main risk
factor identified in the study.

Conclusions: Based on the collected data, it was possible to form a profile of patients
with fungal ulcers treated by HC-UNICAMP.

Keywords: Eye infection, fungal/epidemiology; Mycosis/epidemiology; keratitis; Cor-
neal ulcer

INTRODUCAO

Os fungos estéo entre as principais causas de infeccdes cornea-
nas em paises de clima tropical. Devido a dificuldade no diagnostico
e tratamento, hd altas taxas de morbidade ocular associadas. Estima-
se que entre 5 e 25% das ceratites infecciosas sejam causadas por
fungos, sendo os fungos filamentosos os agentes mais comumente
isolados em todo o mundo.

O aumento na incidéncia de casos deve-se, provavelmente, ao
uso irrestrito de antibidticos de amplo espectro, que propiciam um
ambiente de baixa competitividade, favorecendo o crescimento do
fungo®. Outros fatores a serem considerados sao o uso abusivo de
corticoides topicos, olho seco, lentes de contato, cirurgias oculares
prévias, uso de medicacdes ou doencas imunossupressoras e doen-
cas que alterem a flora ocular®”.

Embora com caracteristicas clinicas particulares, as infeccoes
fungicas geralmente confundem-se com as bacterianas, tornando

a pesquisa etioldgica laboratorial mandatdria. Alguns autores reco-
mendam a introducgao de terapia antifingica apenas apés a confir-
macao laboratorial, com base na maior prevaléncia das infeccoes
bacterianas®. Observamos na pratica, porém, que hd um alto nimero
de exames falso-negativos, acarretando demora da introducéo da
terapia antifingica adequada®'?.

Devido a essa dificuldade no diagndstico laboratorial, a histéria
clinica e o exame fisico ganham especial importancia. Caracteristicas
particulares das lesoes fungicas, tais como margens hifadas e irregu-
lares, limites mal definidos, coloracdo acinzentada e lesbes satélites
associadas a dados de epidemiologia, como local de residéncia,
predisposicdo a traumas, época do ano, idade, sexo e profissao, con-
tribuem para a agilidade no diagnosticot''12.

Esse estudo tem por objetivo formar um perfil epidemiolégico
dos portadores de ceratites fungicas atendidos no Hospital de Cli-
nicas da Universidade Estadual de Campinas (HC-UNICAMP) para
auxiliar no diagnostico e tratamento precoces.
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METODOS

Realizou-se estudo retrospectivo no Ambulatério de Ulceras de
Cornea da Oftalmoldgica do Hospital das Clinicas da UNICAMP in-
cluindo todos os pacientes que apresentaram diagndstico de ceratite
fungica no periodo de abril de 2003 a dezembro de 2010.

Apds serem submetidos a anamnese e exame oftalmoldgico in-
cluindo informagdes a respeito de: sexo, local de residéncia, grau de
instrucao, profissao, idade, fatores desencadeantes e predisponentes
(oculares e sistémicos); foi realizada coleta de material para identi-
ficacado laboratorial do agente causal.

As amostras foram obtidas com paciente posicionado em lam-
pada de fenda e olho anestesiado com 1 gota de propacaina 0,5%. O
debridamento da leséo foi feito com lamina ne 15 estéril e a semea-
dura do material em placas de dgar-sangue, dgar-chocolate, caldo
BHI e dgar-Sabouraud, além de duas laminas para Gram e Giemsa.

Até o resultado laboratorial, instituiu-se terapia antibidtica empi-
rica imediatamente apds coleta do material conforme apresentagéo
clinica da lesao (hipdtese etioldgica inicial). Quando havia suspeita
de etiologia fungica, eram iniciados antifingicos empiricos topicos
(natamicina 5% ou anfotericina B 0,15%) associados ou ndo ao de-
bridamento da leséo. O tratamento foi alterado conforme a resposta
terapéutica ou resultado da pesquisa e cultura microbioldgica.

Os pacientes recebiam alta do ambulatério quando havia cica-
trizacdo da lesdao ou necessidade de tratamento cirdrgico comple-
mentar (transplante, recobrimento conjuntival ou evisceracao). Ao
fim do tratamento foram avaliados o tempo de cicatrizacéo da leséo,
a presenca de complicagdes e a necessidade de tratamentos adju-
vantes a terapia medicamentosa. Ndo foram incluidos neste estudo
aqueles pacientes que abandonaram o tratamento.

A base de dados, a coleta e a anélise das informacoes foram feitas
com auxilio do programa Epilnfo® (Epilnfo 3.5.3 - Centers for Disease
Control and Prevention, Atlanta, GA, USA).

Este estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da
Faculdade de Ciéncias Médicas da UNICAMP sob o protocolo ne
780/2011.

RESULTADOS

No periodo estudado foram atendidos 599 olhos com Ulcera cor-
neana. Desses, 150 (25%) pacientes apresentaram diagnéstico final
de ceratite fungica. Em relacéo ao sexo, 111(74%) pacientes eram do
sexo masculino e 39 (26%) do sexo feminino. Oitenta e oito pacientes
(58,66%) residiam em dreas urbanas e 62 (41,33%) na zona rural. Em
relacédo ao grau de instrucédo, 18 pacientes (12%) eram analfabetos,
100 (66,66%) tinham cursado o ensino fundamental completo, 28
(18,66%) o ensino médio e 4 (3,10%) possufam curso superior. A
profissdo mais prevalente foi a de lavrador, correspondendo a 74
(49,33%) pacientes (Tabela 1). A média da idade foi de 43 anos, va-
riando entre 2 e 85 anos, com mediana de 43 anos.

Tabela 1. Ocupacao dos individuos

Profissao Frequéncia %

Lavrador 74 49,33
Construtor 12 8,00
Informal e outros 24 16,00
Desempregado 3 2,00
Aposentado 10 6,66
Do lar 16 10,66
Estudante 11 733
Total 150 100,00
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Com relacdo a presenca de fatores desencadeantes, o trauma
ocular com material de origem vegetal esteve presente em 74
(49,33%) pacientes. A maioria ndo apresentava fatores predisponen-
tes associados, tanto oculares (132 pacientes, 88%) como sistémicos
(143 pacientes, 95,33%) (Tabela 2).

Dos 150 pacientes com diagnoéstico de ceratite fungica ao final
do tratamento, 110 (73,33%) tiveram essa mesma hipotese diagnds-
tica desde a primeira consulta, baseada em dados da anamnese e
exame fisico. Trinta e quatro (22,66%) pacientes diagnosticados ini-
cialmente como portadores de Ulcera bacteriana tiveram diagnéstico
alterado para etiologia fungica durante o tratamento. O diagnéstico
final de ceratite fungica foi baseado no resultado laboratorial e/ou
resposta terapéutica positiva aos antifungicos.

O exame do raspado corneano foi positivo para fungo em 24
pacientes (17,6%), sendo 20 culturas positivas para Fusarium spp. e 4
positivas para Aspergillus spp. Néo houve casos com suspeita clinica
ou confirmacéo laboratorial de ceratites por leveduras no periodo
avaliado (Tabela 3).

Houve cicatrizacdo da Ulcera em 112 pacientes (74,6%); 11 pa-
cientes (7,33%) evoluiram com perfuracéo, 10 (6,66%) com desceme-
tocele, 9 (6%) com necrose corneana, 5 (4%) com sinéquias anteriores
ou posteriores e 3 (2,32%) com comprometimento de cdmara ante-
rior e cristalino. Ndo houve casos de endoftalmite.

Entre os pacientes com cura da infeccdo o tempo médio de
cicatrizacdo das lesdes foi de 28 dias, variando de 1 a 82 dias, com
mediana de 27 dias.

Dos 112 pacientes em que houve cicatrizagao da lesao, 24 (16%)
utilizaram apenas antifingico topico e 88 (58,66%) fizeram uso de

Tabela 2. Fatores de risco avaliados

Frequéncia %
Fatores desencadeantes
Nenhum 62 41,33
Trauma vegetal 74 49,33
Trauma inespecifico 11 7,33
Lentes de contato 1 0,66
Trauma quimico 2 1,33
Total 150 100,00
Fatores predisponentes oculares
Nenhum 132 88,00
Olho seco 1 0,66
Glaucoma 5 3,33
Cirurgia prévia 5 3,33
Uso crénico de colirios 1 0,66
Edema crénico 0 0,00
Lagoftalmo 1 0,66
Herpes ocular prévio 3 2,00
Transplante de cornea prévio 2 1,33
Total 150 100,00
Fatores predisponentes sistémicos
Nenhum 143 9533
Diabetes 6 4,00
Imunossupressao 1 0,66
Doencas neuroldgicas 0 0,00
Doengas reumaticas 0 0,00
Total 150 100,00




colirio associado ao debridamento da lesdo, a fim de favorecer a
penetracao da droga. Trinta e oito (26%) necessitaram intervengdes
cirdrgicas, sendo o transplante de cérnea o mais indicado (27 pa-
cientes, 18%) (Tabela 4).

DISCUSSAO

Ceratites fungicas ainda s&o um desafio na pratica oftalmoldgica
e, devido a baixa prevaléncia da doenca, poucos séo os estudos
envolvendo grandes amostras. Hospitais de referéncia, como o HC-
UNICAMP, conseguem agrupar um grande numero desses casos
pela sua abrangéncia regional. Além disso, o hospital é referéncia
de uma grande érea da economia agricola, com lavouras pouco me-
canizadas, que utilizam maior mé&o de obra humana, aumentando o
risco de traumas, entre eles o trauma ocular com material de origem
vegetal?.

A maior prevaléncia se deu em pacientes do sexo masculino com
baixo grau de instrugao e trabalhadores da zona rural, categorias tra-
dicionalmente associadas a maior exposicdo a traumas. Além disso,
0 maior nimero de casos em individuos em idade produtiva acarreta
maior impacto econdmico as familias desses individuos!*'.

No Brasil 15% da populacdo reside em zonas rurais. Entretanto,
em nosso estudo, a parcela dessa populagdo foi consideravelmente
maior (62 pacientes - 41,33%), mesmo que ainda inferior a populacdo
urbana (88 pacientes - 58,66%)"°.

O grande numero de traumas oculares com material vegetal
associado confirma esse como o principal fator de risco identificado
no estudo. Com nexo causal j& bem estabelecido, o trauma vegetal

Tabela 3. Resultado do exame laboratorial

Patégeno Frequéncia %

Aspergillus spp 4 3,10
Fusarium spp 20 15,50
Bacillus spp 3 2,32
Micrococcus spp 1 0,77
Streptococcus pneumoniae 1 0,77
Staphycoccus aureus 4 3,10
Staphylococcus epidermidis 11 8,52
Streptococccus viridians 2 1,55
Staphylococcus spp 3 2,32
Nao identificado 80 62,01
Total 129 100,00

Tabela 4. Tratamento adjuvante

Opgao terapéutica Frequéncia %

Nenhum 24 16,00
Debridamento 88 58,66
Recobrimento conjuntival 7 4,66
Evisceracao 0 0,00
Cola de cianoacrilato 2 1,33
Membrana amnidtica 0 0,00
Transplante de cornea 27 18,00
Lavagem de camara anterior 2 1,33
Total 150 100,00
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é citado em diversos estudos como um importante dado na histéria
clinica de lesdes corneanas suspeitas de infeccoes fingicas®'e'”,

A baixa incidéncia de infeccdes por leveduras pode ser a razdo
do baixo indice de fatores predisponentes encontrados no estudo”.
Por outro lado, a alta incidéncia de fungos filamentares encontrados
coincide com estudos que mostram este sendo mais comuns em
pacientes higidos e sem doenca ocular prévia'®2,

Obtivemos baixa positividade dos exames laboratoriais, em
comparacao a estudos semelhantes®?1?? Sabemos que a obtencéao
de agentes vidveis para cultura nas Ulceras corneanas é sempre um
desafio devido a escassez de material. No caso de Ulceras fungicas
o desafio é ainda maior, pois esses penetram mais facilmente nas
camadas profundas do estroma corneano, por diversas vezes, sem
perda da estrutura do estroma anterior. Tal caracteristica pode ser
confirmada pela maior positividade de bidpsias de cérnea que de
raspados em diversos estudos®?). Em nosso servico a coleta do
material é feita por médicos residentes, acreditamos que a falha na
técnica também contribua para o maior nimero de exames falso
negativos. O grande numero de casos com melhora clinica usando
antifingico que apresentaram cultura positiva para bactérias tam-
bém pode ser atribuido a contaminacdo do material da coleta com
micro-organismos da flora palpebral.

Cento e doze pacientes foram diagnosticados e tratados com
sucesso apenas com dados clinicos, reforcando a importancia de
uma histéria e exame clinico minuciosos. Ao fazer o diagnéstico e
iniciar o tratamento adequado precocemente diminuimos a perda
tecidual e a penetragcao do agente e, consequentemente, o tempo
de tratamento e a chance de sequelas sdo reduzidos.

O tempo médio de cicatrizacdo no estudo também foi semelhan-
te aos da literatura™''?,

Cerca de 26% evoluiram com complicagdes, nimero baixo quan-
do comparado a outros estudos, com a maioria dos casos obtendo
resolucdo da infecgdo com o tratamento clinico baseado nos anti-
fungicos topicos e debridamento da lesdo®. Acreditamos que isso se
deve a introducéo precoce da terapia antifingica baseada nos dados
epidemioldgicos da historia e caracteristicas clinicas do paciente ao
invés do aguardo pelo resultado laboratorial.

Os casos com evolucdo desfavoravel geralmente estavam rela-
cionados com o maior tempo de evolucdo da doenca e a demora
no diagndstico e inicio da terapia antifungica. Prova disso, cerca de
1/3 dos transplantes foram indicado no momento da chegada do
paciente ao servigo devido ao avangado quadro infeccioso.

Ao fim conseguimos formar um perfil dos portadores de dlceras
fungicas atendidos no HC-UNICAMP. Confirmamos a forte associagcao
com o trauma vegetal e as condi¢des que aumentam o seu risco: la-
vradores, moradores de zona rural e sexo masculino em idade produ-
tiva; todos importantes fatores para o desenvolvimento da doenca.
Além disso, destaca-se a importancia do exame clinico e a introducao
precoce de terapia antifingica frente as dificuldades laboratoriais.
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