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Infeccdes causadas por fungos demacios e suas correlacoes
anatomo-clinicas

Infections caused by dematiaceous fungi and their anatomoclinical correlations
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Resumo: O género Exophiala é composto por fungos melanizados dimoérficos, responsaveis por um espectro de
doencas, incluindo feohifomicoses, micetomas, cromoblastomicoses e fungemia. A espécie E. jeanselmei € a pre-
dominante nestas infeccoes, seguida de E. dermatitidis. Este trabalho tem como objetivo relatar quatro casos e
discutir aspectos clinicos, histolégicos, micologicos e epidemiolégicos para o seu diagndstico.
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Abstract: The Exophiala genus comprises dimorphic melanized fungi responsible for a spectrum of diseases
including phaeohyphomycosis, mycetoma, chromoblastomycosis and fungemia. The E. jeanselmei species is pre-
dominant in such infections, followed by E. dermatitidis. This paper aims at reporting four cases and at discus-

sing clinical, histologycal, mycologycal and epidemiologycal aspects for its diagnosis.
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INTRODUCAO

Fungos demacios sio encontrados na natureza
e possuem como caracteristica a presenca de melani-
na, responsavel pela pigmentacao escurecida de seus
esporos e conidios e que parece se comportar como
um fator de viruléncia. Mais de cem espécies e sessen-
ta géneros destes fungos estao implicados em um
amplo espectro de infeccbes humanas.' As principais
formas clinicas de apresentacao das infecgdes por
demaicios incluem as feohifomicoses (cutinea, sub-
cutanea e sistémica), que acometem tanto individuos
imunocompetentes como imunodeprimidos; cro-
moblastomicose, micetomas, sinusite e infecgoes da
corrente sanguinea. Dentre essas, cromoblastomicose
e micetomas sio consideradas doengas ocupacio-
nais’.

Estudos clinico-patolégicos envolvendo fun-
gos demaicios sio escassos na literatura. As recentes
contribuic6es da biologia molecular revolucionaram a
taxonomia destes agentes, implicando em revisao dos
casos diagnosticados no passado e melhorando as
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perspectivas de diagndstico no presente e no futuro.
3

Os autores deste estudo apresentam quatro
casos de infeccoes por espécies do género
Exophbiala, todos em agricultores procedentes do
interior do estado do Parani, abordando os diferentes
aspectos clinicos, laboratoriais, terapéuticos e epide-
miolégicos destas infeccoes.

RELATOS DE CASOS

CASO 1 - Paciente masculino, 36 anos, branco,
com lesio ndédulo-cistica, bem delimitada, sem sinais
flogisticos, medindo 4,5 cm de didmetro, em cavo do
pé esquerdo iniciada ha 6 meses, sem aparente rela-
¢a0 com traumas. Ha 4,5 anos foi submetido a trans-
plante renal, atualmente usando prednisona - 15 mg
/dia,ciclosporina - 350 mg/dia e azatioprina - 75
mg/dia. O aspirado da lesao de coloracio achocolata-
da apresentou ao exame direto elementos fiingicos
pigmentados: hifas septadas,catenuladas e elemen-
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tos vesiculares.

Foi submetido a excisao cirargica desta lesao
cistica, uniloculada, de parede espessa e fibrotica
recebendo enxertia de pele no local. O cultivo da
secrecao originou coldnias demacias identificadas
como Exophiala jeanselmei variedade jeanselmei.
O estudo em microscopia eletrénica de transmissao
revelou a presenca de grande quantidade de hifas em
diferentes estagios de digestao por polimorfonuclea-
res. O estudo do fungo em microscopia eletronica de
varredura revelou conidiogése anelidica caracteris-
tica do género Exopbiala (figura 1). Evoluiu sem
recidiva da lesao.

CASO 2 - Paciente masculino, 38 anos, branco,
apresentando uma placa eritémato-descamativa e
lesOes cicatriciais em nadegas com inicio ha 15 anos,
queixando-se de prurido e dor local (figura 2). Durante
dois anos foi submetido a dois cursos de tratamento
com anfotericina B, obtendo resposta parcial. O
exame histopatolégico demonstrou células murifor-
mes e microabscessos (figura 3). Na cultura da lesao
houve crescimento de Exophiala jeanselmei. Foi
proposto tratamento com itraconazol 400 mg/dia,
porém houve perda de seguimento do paciente.

CASO 3 - Paciente masculino, 59 anos, branco,
apresentando placa eritémato-descamativa de bor-
dos circinados e lesoes cicatriciais no terco inferior da
perna e pé esquerdos ha 10 anos, com prurido e dor
local. A lesao iniciou em panturrilha apés trauma com
fratura. A biopsia da pele revelou células muriformes
e reagao granulomatosa, na cultura do tecido houve
crescimento de Exopbiala sp. O paciente foi tratado
com itraconazol 400 mg/ dia por 14 meses, obtendo
cura clinica e micoloégica.
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FiGUrA 1: Micromorfologia de Exophiala jeanselmei durante as
fase leveduriforme e micelial. Observa-se que os aneloconideos
unicelulares acumulam-se no dpice de anelidios afilados e de for-

macao terminal ou intercalar

FIGURA 2: LesOes tipo placas eritemato-descamativas e cicatriciais
em nddegas de paciente com cromoblastomicose

CASO 4 - Paciente masculino, 49 anos, negro,
apresentando pé esquerdo edemato-fistuloso com
drenagem de graos negros e secre¢ao serosanguino-
lenta (figura 4). Queixava de prurido e dor articular a
deambulacao. O quadro teve inicio ha 33 anos em
pododactilo apds trauma transcutineo na lavoura.
Durante vinte anos foi tratado com sulfonamidas,
penicilina e cetoconazol sem resposta. Avaliacoes
radiolégicas e funcionais demonstraram perda de
mobilidade do pé, lesoes Osseas e articulares se exten-
dendo a diafise tibial. O paciente foi submetido a
amputacao da perna seguida de 1 grama de anfote-
ricina B endovenosa. O exame anatomo-patologico
revelou um pé edemaciado e distorcido com multi-
plas fistulas comunicantes com tecidos profundos,

FIGURA 3: Bi6psia de pele mostrando célula muriforme tipica
(corpo esclerético) em meio a um microabscesso. PAS x 1000
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FIGURA 4: Micetoma com 33 anos de evolucao. Observam-se as fis-
tulas e o aumento de volume caracteristicos

atingindo os ossos. A histopatologia demonstrou
granulos compostos de agregados marrons de células
intumescidas e raras hifas, com 80 um, sem substin-
cia intercelular. Ao redor dos graos havia tecido granu-
lomatoso com histiécitos multinucleados e exsuda-
to neutrofilico (figura 5). A microscopia direta os
graos apresentavam textura lisa com caracteristicas
semelhantes ao material fixado. No Agar Dextrose
Sabouraud os griaos coletados da peca cirdrgica
deram crescimento a coldnias negras, que mais tarde
ficaram cobertas de micélio acinzentado. O fungo foi
identificado como Exopbiala jeanselmei.

DISCUSSAO

As infeccoes pelos fungos demacios possuem uma
grande variedade de manifestacoes clinicas, representa-
das na pele por quadros de feohifomicose, cromoblasto-
micose e micetoma eumicotico. Podem ocorrer doengas
alérgicas, como a sinusite flngica, além de pneumonia e
abscesso pulmonar.! Nos pacientes imunocomprome-
tidos, principalmente com imunodeficiéncia celular, a
doenca tende a ser sistémica.”

O género Exophiala é composto de fungos
dimorficos. As coldnias sao leveduriformes, de tom
marrom ou negro, com aspecto seco’. A microscopia
oOptica observam-se células leveduriformes escuras,
hifas septadas e ramificadas ou hifas formadas por
cadeias de células esféricas (hifas moniliformes ou
muriformes) com abundantes gemas e conidiogénese
anelidica, unicelulares, raramente septadas, hialinas
ou escuras.’

Os casos relatados sio doencas fangicas de
carater cronico, evolug¢io e periodo de incubacao
prolongados, acometendo homens na faixa etdria
mais prevalente, por volta dos 30 a 50 anos’. Eram
trabalhadores rurais que apresentaram contato de
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FIGURA 5: A microscopia 6ptica, os micetomas caracterizam-se pela
formacao de graos, como o visto acima. (HE x 400)

risco para a inoculagio traumatica destes fungos. A
condicao de imunosupressio verificada em um deles
favorece a infecg¢io fiingica e esta aumentando em
sua incidéncia devido a maior populacao de pacientes
com deficiéncia imunolégica secundaria.” Estes dados
epidemiolégicos sio concordantes com a literatura.
Em nossos pacientes a apresentagao clinica da doenga
foi classica, uma lesao ndédulo-cistica sem sinais flo-
gisticos na feohifomicose *> (caso 1), placas na cro-
moblastomicose ° (casos 2 e 3) e fistulas com drena-
gem de grios no eumicetoma (caso 4). °

O caso 1 mostra um individuo pds-transplante
renal utilizando drogas imunossupressoras, que
desenvolveu feohifomicose. Sabbaga et al descre-
ve quatro pacientes pos-transplante renal com feohi-
fomicose por Exophiala jeanselmei que tiveram
bons resultados apo6s excisao cirdrgica, mesmo trata-
mento de nosso paciente.” Silva et al apresenta um
caso semelhante também por E. jeanselmei em um
paciente poés-transplante cardiaco, com desfecho
similar."

Os casos 2 e 3 retratam os cldssicos pacientes
acometidos pela cromoblastomicose, trabalhadores
rurais, apresentando lesdes cronicas em regiao de
membros", com reconhecimento de trauma prévio
em um dos casos."”

O caso 4 ¢é caracteristico do eumicetoma, um pacien-
te do interior que apds trauma transcutineo apresenta for-
macao de fistulas com drenagem de graos. O acometimento
6sseo demonstra uma doenca avancada, refrataria a terapéu-
tica inadequada utilizada por vinte anos, com evolugao para
a amputagio do membro. °

O diagnostico definitivo das doencas causadas
por qualquer uma das espécies de fungos cutineos e
subcutianeos deve ser feito através da cultura do mate-
rial biopsiado.' Nestes procedimentos, realizados em
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nossos pacientes, o diagnostico foi confirmado com o
desenvolvimento de fungo do género Exopbhiala.
Este microorganismo, geralmente de baixa viruléncia,
apresenta importancia clinica quando o hospedeiro é
exposto ao seu fator de risco; nos casos descritos, a
inoculacao e a imunossupressio. Trés pacientes obti-
veram resultados de cultura com Exopbiala jeansel-
mei, enquanto o quarto com Exopbiala sp, coinci-
dindo com a literatura, que cita Exopbiala jeansel-
mei como espécie predominante, seguido por E.
dermatitidis.’

Nas quatro situacoes descritas, o tratamento uti-
lizado foi condizente com outros autores. Na feohi-
fomicose, a excisao cirdrgica é o procedimento mais
freqiiente e foi realizado com sucesso, sem evidéncias
de recidiva da lesio.® Na cromoblastomicose, o
paciente do caso 3 foi tratado com itraconazol, droga
do grupo dosazdlicos que in vitro tem boa ativida-
de contra os demdcios ' sendo uma das drogas de
escolha no tratamento deste tipo de infeccio. O
paciente portador de micetoma foi submetido a
amputacio do membro inferior esquerdo devido a
refratariedade do caso as medicacoes utilizadas, fato
este comum nos micetomas.
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