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RESUMO

A esporotricose é uma micose subcutanea profunda, zoonotica que tem como agente etioldgico o
fungo dimorfico Sporothrix spp. Acomete diversas espéecies de animais, sendo considerada rara
em cédes. O presente relato refere-se a um cdo da raca Cocker Spaniel, macho, com doze anos de
idade, cardiopata, domiciliado e sem historico de contato com outros animais. O paciente foi
encaminhado para uma consulta com oncologista em decorréncia de um nodulo ulcerado em
regido dorsal do térax com aproximadamente dois centimetros de didmetro, resistente ao
tratamento com antibiotico. Optou-se pela realizacdo de exame histopatoldgico, com amostra
obtida através de biopsia excisional. O resultado foi compativel com micose profunda sugestiva
de esporotricose. O animal foi tratado com itraconazol (10 mg/kg a cada 24 horas por via oral) 0
tratamento foi mantido por 30 dias apds cura clinica, sendo realizado o monitoramento do paciente
através de exames hematoldgicos a cada vinte dias. Apesar dos cdes nao representarem uma fonte
de infeccdo consideravel para os humanos, é importante orientar os tutores quanto ao potencial
zoondtico do agente. Muito embora a esporotricose em cées tenha uma baixa incidéncia, é
importante que suas caracteristicas clinicas sejam conhecidas pelos clinicos veterinarios, afim de

diferencia-la de outras doencas que cursem com les6es cutaneas profundas.

Palavras-chave: micose profunda, Sporothrix schenckii, zoonose.
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CAPITULO | - RELATORIO DO ESTAGIO.

1. REALIZACAO DO ESTAGIO

1.1 Descricédo e Local do Estagio

A realizacdo do Estagio Supervisionado Obrigatorio (ESO) ocorreu no Hospital
Veterinario Harmony Vet — HVHV no periodo de 18 de abril a 02 de julho de 2018, totalizando
uma carga horaria de 425 horas, abrangendo todas as especialidades ofertadas no hospital, sob
a orientacdo da professora Dra. Silvia Elaine Rodolfo de S& Lorena e supervisdo do Dr. José
Ricardo Gomes de Carvalho.

O hospital localiza-se na cidade de Natal-RN, no bairro de Capim Macio, que é
considerado um bairro nobre da cidade. Contando com 15 especialidades que incluem: Clinica
Geral, Cardiologia, Oncologia, Dermatologia, Anestesiologia, Odontologia, Endocrinologia,
Nefrologia e Urologia, Medicina Felina, Ortopedia, Oftalmologia, Nutrologia, Cirurgia Geral,
Medicina Alternativa e Intensivismo.

A éarea externa do hospital (Figura 1) possui estacionamento proprio. A recep¢do
(Figura 2A) dispde dos produtos para comercializacdo, banheiro para clientes e conta com
espaco onde os clientes aguardam atendimento. O Hospital possui um setor exclusivo para
felinos (Figura 3), com &rea de espera e consultdrio e internamento e afim de evitar o estresse

indesejado dos pacientes.

Figura 1. Fachada do Hospital Veterinario Harmony Vet. Fonte: Arquivo pessoal, 2018.
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A area comum (figura 2B) encontra-se uma balanca para pesagem dos cées além de um
banheiro para funcionarios, sala de estar médico, copa e almoxarifado. Além do consultério de
felinos, o hospital conta com outros trés consultérios (Figura 4), onde sdo realizados 0s

atendimentos dos cées, tanto os da clinica geral como os das especialidades.

v / — =% -
[ \\
s

Figura 2. Recepcéo e area comum de acesso do Hospital: (A) Recepcdo e area de espera. (B) Area
comum de acesso. Fonte: Arquivo pessoal, 2018.




Figura 3. Setor destinados ao atendimento de felinos: (A) Area de espera (B) consultério para
felinos (C) internamento para felinos. Fonte: Arquivo pessoal, 2018.

15
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Figura 4. Consultérios destinados ao atendimento de cées: (A) Consultério 1. (B) Consultdrio 2.
(C) Consultério 3. Fonte: Arquivo pessoal, 2018.

Os atendimentos emergéncias sao realizados no internamento, dispondo de estrutura e
equipamentos para realizacdo de tratamento intensivo dos pacientes, como incubadora e
oxigenioterapia. O internamento para cédes (Figura 5A) conta com 13 recintos individuais, ar-
condicionado e mesa de marmore para realizagdo de procedimentos, além de computador e
monitor que sdo utilizados para controle dos pacientes através do sistema de gestdo
SimplesVet. O internamento para felinos dispde de 8 recintos individuais sendo totalmente

separado do internamento de caes.



Q? Takonwlr,h Zeilifone 4 series

Figura 5. Internamento destinado aos cées: (A) Internamento (B) Equipamentos para tratamento
intensivo. Fonte: Arquivo pessoal, 2018.

O bloco cirdrgico é constituido por uma sala de cirurgia (Figura 6), sala de

paramentacdo e sala de preparo dos pacientes.

Figura 6. Sala de cirurgia do HVHV. Fonte: Arquivo pessoal, 2018.
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1.2 Funcionamento

O HVHYV foi inaugurado em novembro de 2017, é dirigido pelos sdcios fundadores e
médicos veterinarios, Daniel Segundo Amorim de Sena; José Ricardo Gomes de Carvalho e
José Marques Costa Junior e conta com um quadro de vinte e sete funcionarios, sendo quinze
especialistas, cinco plantonistas, cinco auxiliares e duas recepcionistas.

Funcionando 24 horas por dia, todos os dias da semana, atendendo ao publico de Natal
e regido, as consultas das especialidades e os procedimentos cirdrgicos sdo realizados através
de agendamento prévio, enquanto que as consultas da clinica geral sdo realizadas pela ordem
de chegada. Durante o horario comercial (de 7h30m as 19h00m) de segunda a sexta-feira duas
médicas veterinaria especializadas em clinica geral sdo responsaveis pelos atendimentos
clinicos realizados, sendo, a médica veterinaria Christiane Leiros pela manhd e a médica
veterindria Larissa Aradjo durante a tarde. Fora do horério comercial e durante os sabados e
domingos a equipe de plantonistas realiza uma escala de atendimento.

1.3 Atividades desenvolvidas no ESO

Durante o periodo de estagio, a rotina do estagiario era acompanhar um dos médicos
veterinarios durante os atendimentos e procedimentos. No transcorrer do dia, as atividades
alternavam-se em atendimentos ambulatoriais e emergéncias, acompanhamento dos animais
internados, curativos, acompanhamento de procedimentos cirirgicos, coleta de materiais para
exames, quimioterapias, consultas dos especialistas, preparo e administracdo de medicamentos,
entre outros, sempre sob supervisdo dos médicos veterinarios.

As atividades realizadas eram desenvolvidas de acordo com a demanda do hospital,
como acompanhamento de consultas, auxilio cirdrgico, atendimento aos pacientes internados
através do monitoramento dos parametros fisioldgicos, da troca de curativos, administracdo dos
medicamentos e alimentagdo dos mesmos, com exemplificado na figura 7.

Os médicos veterinarios do hospital estavam sempre disponiveis para discutir 0s casos

e os procedimentos realizados nos intervalos das consultas.
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Figura 7. Atividades desempenhadas durante o periodo de estagio (A) Coleta de material para exame
(B) auxilio em cirurgia geral (C) aplicacdo de medicamentos (D) auxilio em cirurgia oncolégica e (E)
afericdo de pressdo arterial. Fonte: Arquivo pessoal, 2018.

As tabelas 1 e 2 descrevem a casuistica dos atendimentos clinicos no HVHV que foram

acompanhados durante o periodo de estagio.

Tabela 1. Relagéo entre o sexo e a espécie dos animais atendidos na rotina clinica que foram
acompanhados pelo estagiario no periodo de 18 de abril a 02 de julho de 2018.

SEXO/ESPECIE CANINOS FELINOS

n % n %
Machos (%) 89 52 13 54
Fémeas (%) 82 48 11 46
TOTAL 171 100 24 100

Conforme apresentado na tabela 2 abaixo, foram acompanhados um total 195
atendimentos clinicos durante o periodo de estagio, sendo a maior prevaléncia de consultas da
clinica geral (48,72%), seguida pelas consultas oncoldgicas (20,51%). Em decorréncia da rotina
dindmica do hospital, em caso de consultas simultaneas ficava a critério do estagiario escolher
qual consulta iriam acompanhar.
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Tabela 2. Distribuicéo da casuistica do HVHV de acordo com as especialidades acompanhadas
durante o estagio no periodo de 0018 de abril a 02 de julho de 2018.

ESPECIALIDADE NUMERO DE CASOS
N %
Clinica Geral 95 48,72
Oncologia 40 20,51
Oftalmologia 17 8,71
Cardiologia 16 8,20
Odontologia 09 4,61
Medicina alternativa 06 3,07
Endocrinologia 05 2,56
Nutrologia 04 2,05
Ortopedia 02 1,02
Medicina felina 01 0,51
TOTAL 195 100

As tabelas de 3 a 4 mostram a casuistica das cirurgias acompanhadas durante periodo
de estagio, onde tivemos uma maior prevaléncia de cirurgias em caninos (91,66 %) e dentre as

cirurgias, a maior prevaléncia foi de cirurgia geral (41,66%) e oncoldgica (41,66%).

Tabela 3. Relagéo entre o sexo e a espécie dos animais submetidos a cirurgias foram
acompanhadas pelo estagiario no periodo de 18 de abril a 02 de julho de 2018.]

SEXO/ESPECIE CANINOS FELINOS

n % N %
Machos (%) 18 53 02 67
Fémeas (%) 15 47 01 33
TOTAL 33 100 03 100

Tabela 4. Distribuicéo da casuistica das cirurgias realizadas no HVHV acompanhadas pelo
estagiario no periodo de 18 de abril a 02 de julho de 2018.

ESPECIALIDADE NUMERO DE CASOS
N %
Cirurgia Geral* 15 41,66
Oncologia 15 41,66
Oftalmologia 03 8,33
Odontologia 02 5,65
Ortopedia 01 2,77
TOTAL 36 100

* Cirurgias geral refere-se as cirurgias que envolvem tecidos moles, regido abdominal, bem como, cirurgia do trauma.

CAPITULO Il - ESPOROTRICOSE EM CAO DA RACA COCKER SPANIEL —
RELATO DE CASO
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1. INTRODUGAO

Os fungos sao eucarioticos que ndo possuem clorofila ou celulose na parede celular. Estdo
amplamente distribuidos na natureza — solo, 4gua, animais e seres humanos. Existem em torno
de 800.000 espécies conhecidas de fungos, sendo 400 patogénicas para o ser humano e 0s
animais (Gompertz, 2008; Quinn et al, 2011). Muitas das infec¢des fungicas sdo zoonoticas.
Estudos apontam as infecgdes fungicas sistémicas como uma das principais causas de mortes
em pessoas imunodeprimidas (Schubach et al., 2015). A classificagdo das infec¢fes fungicas
pode ser realizada com base na localizacdo da lesdo — cutanea, subcutanea e sistémica, sendo
os sinais clinicos variaveis e prevalentemente inespecificos, relacionados com o 6rgéo atingido
pela infecgdo (Brum et al, 2007; Quinn et al., 2011; Schubach et al., 2015).

A esporotricose € uma doenca resultante da infeccdo fangica piogranulomatosa e
profunda que tem como agente etioldgico fungos do complexo Sporothrix, que possui a
capacidade de infectar diversas espécies animais, incluindo o ser humano (Lacaz et al., 1991).
A maior incidéncia da doenca entre os animais domésticos é observada nos gatos, em
contrapartida é considerada rara em cdes (Marques et al., 1993).

A infecgéo pelo Sporothrix na maior parte dos casos se manifesta como uma infecgéo
tegumentar benigna — restrita a pele, subcutaneo e vasos linfaticos adjacentes, porém, em raras
ocasides pode acometer primariamente os pulmdes através das vias respiratorias evoluindo para
a forma sistémica da doenca (Schubach et al., 2015). Sendo assim, a esporotricose pode ser
clinicamente classificada como cuténea localizada, cutaneo-linfatica, cutanea disseminada e
extracutanea ou sistémica (Ramos-e-Silva et al., 2007; Brum, 2007).

A esporotricose em humanos é considerada com uma doenca ocupacional, pois esta

diretamente ligada a algumas profissdes, como, jardineiros, horticultores, fazendeiros,
cacadores, donos de gatos e médicos veterinarios. A correlacdo dessas profissdes com a doenca
ocorre pelo comportamento dimorfico do fungo, que esta presente na sua forma micelial no
solo, principalmente em matéria decomposta e plantas. A forma de levedura € considerada
invasiva, sendo observada nas lesdes causadas pelo fungo (Lacaz et al., 1991; Larsson, 2011).

As lesdes surgem como feridas pequenas, penetrantes sem nenhuma caracteristica
patognomonica que a diferencie de outras lesbes cutdneas como, abscessos bacterianos ou
celulites causadas por brigas entre gatos (Souza, 2003; Dabus et al., 2008). Varios sdo 0s
animais considerados como susceptiveis a exemplo do rato, cavalo, cdo, gato, camundongo,

muar, porco, camelo, tatu, chimpanzé e bovinos (Marques et al., 1993; Hennemann et al., 2003).
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Em cées, a forma cutanea é a mais comumente relatada, que manifesta-se principalmente
como nodulos firmes e multiplos, placas ulceradas com bordas elevadas (Scoot et al., 1996). A
esporotricose possui um amplo numero de diagnosticos diferenciais, como abscesso,
leishmaniose, tuberculose, histoplasmose, criptococose e neoplasias (Schubach & Schubach,
2000; Gremido et al., 2005). Em virtude de a doenca ser incomum e rara em cées, por possuir
um diagnostico definitivo dificil, faz-se necessario que os casos diagnosticados sejam relatados

com o intuito de difundir os conhecimentos a cerca da esporotricose.

2. REVISAO DE LITERATURA
2.1 Etiologia

A esporotricose € uma micose, de carater subagudo ou cronico que tem como agente
etiologico os fungos dimdrficos do género Sporothrix, pertencente Divisdao Ascomycota, Classe
Sordariomycetes, Ordem Ophiostomatales e Familia Ophiostomataceae. O género Sporothrix €
constituido de seis espécies de fungos (S. mexicana, S. albicans, S. pallida, S. brasiliensis, S.
globosa e S. schenckii). O S. schenckii é a principal espécie associada a esporotricose, sendo
um fungo saprofito, aerébio, dimérfico — forma micelial a 25° e 30°C e leveduriforme a 37°C
(Larsson, 2011; Hugo et al., 2012).

A forma micelial normalmente se desenvolve em locais de alta umidade, calor e pouca
iluminacdo, sendo encontrado principalmente no solo, tronco de madeira, plantas e matéria
organica em decomposicao, sendo assim, o reino vegetal de areas endémicas constitui a maior
fonte de contagio, sem predilecdo por determinado tipo de planta ou vegetacdo (Medleau, 2001;
Brum et al., 2007). Quando cultivado a 25°C as colénias sdo caracterizadas pelo crescimento
filamentoso de coloracdo branca e desenvolvimento rapido, que se tornam pretas ou marrons,
com aspecto rugoso e firme (Dabus et al., 2008; Larsson, 2011).

A fase leveduriforme se desenvolve quando o fungo é exposto a temperatura de 37°,
sendo considerada a forma parasitaria do agente. Em cultivo, as coldnias se caracterizam pela
coloracdo creme e castanho claro, com crescimento em torno de trés semanas. As células
leveduriformes na microscopia assumem a forma de “charuto”, “ovoloide” ou arredondado

(Larsson, 2011).
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Figura 8. Microscopia Optica do Sporothrix spp. (A) Forma Micelial (B) forma Leveduriforme. Fonte:
Paula, 2008.

2.2. Epidemiologia e Transmissao

A esporotricose € a micose subcutanea mais prevalente na américa latina. O Sporothrix
schenckii possui distribuicdo cosmopolita, sendo mais comum em areas tropicais e temperadas
(Jesus E Marques, 2006; Brum et al., 2007). A primeira descri¢do da doenca foi realizada por
Benjamin Schenck em 1898 nos EUA, que isolou 0 agente e enviou uma amostra para o
micologista Erwin Smith que identificou e nomeou como Sporotrichum. Somente em 1900 a
doenca foi relatada novamente, desta vez por Hektoen e Perkins, que classificaram o agente
como Sporothrix Schenckii. A partir disso, a doenca comegou a ser descrita com maior
frequéncia, principalmente em paises de clima tropical e subtropical (Gram e Rhodes, 2003;
Brum et al., 2007). Os primeiros casos descritos no Brasil ocorreram em 1907, sendo observado
em homens e ratos na cidade de Sao Paulo, descrito por Luz e Splendore (1907).

No Brasil, o Centro de Pesquisa Hospital Evandro Chagas — Fiocruz, descreve um
aumento significativo nos nimeros de casos registrados no Rio de Janeiro desde 1998,
principalmente na &area metropolitana, com prevaléncia em humanos e felinos, que se
manifestam na maioria dos casos na forma de surtos (Barros et al., 2010).

A Fundagdo Oswaldo Cruz/FIOCRUZ relatou a maior epidemia relacionada com a
transmissao zoono6tica no mundo, que ocorreu no Rio de Janeiro, entre 1998 e 2004, e foram
diagnosticados 1.503 gatos, 64 cachorros e 759 humanos com esporotricose (Lopes-Bezerra et
al., 2006). Em 2001 foi isolado S. schenckii das unhas dos gatos apds uma epidemia da doenca
no Rio de Janeiro (Lacaz et al., 2009), sendo atualmente a esporotricose uma doenca de
notificacdo obrigatdria neste estado (Larsson, 2011).

Apesar da distribuicdo mundial, a esporotricose ocorre principalmente em regiGes onde
o clima favorece a proliferagdo fungica - paises de clima tropical e subtropicais, como € o caso
do Brasil, México, Africa do Sul, América Central e Colémbia (Trabulzi et al., 2002), sendo a

maior incidéncia observada no México e no Brasil (Resende e Franco, 2001).
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A incidéncia da doenca aumentou consideravelmente na tltima década e isso preocupa
as autoridades e pesquisadores da area. Anteriormente acreditava-se que a manipulacédo do solo,
madeiras e plantas eram a principal forma de transmissdo da doenca, porém hoje sabe-se que a
esporotricose é transmitida principalmente pelo contato com animais doentes, sobretudo gatos,
porém, ha evidéncias que os caes tambeém contribuem para a disseminacéo da doenca (Belknap,
1989; Donadel et al., 1993, Brum, et al., 2007).

O gato, tem um papel importante na transmissao da doenca para 0s seres humanos e
outros animais. Isso ocorre em virtude do habito que os felinos tém de cavar o solo para cobrir
seus excrementos, bem como, afiar as unhas em troncos de arvores, sendo assim, essa espécie
pode transportar o fungo em suas unhas mesmo estando saudaveis (Resende e Franco, 2001).

O Sporothrix ja foi isolado da secre¢do nasal, cavidade oral e unhas dos gatos, o que
indica que a transmissao ocorre principalmente por arranhadura ou mordedura. Souza et al.
(2006) em estudo realizado em Rio Grande - RS com 24 gatos saudaveis que conviviam no
mesmo ambiente que gatos com esporotricose, identificou o fungo nas unhas de 29,1% dos
animais, através da cultura. Apesar da maior prevaléncia em gatos, a doenca ja foi descrita em
cdes, ratos, tatus, equinos, asininos, bovinos, caprinos, suinos, hamsters, camelos, chimpanzés
e aves domésticas (Marques et al., 1993).

Em cées, a esporotricose é considerada incomum e rara. A infec¢do est4 associada a

feridas perfurantes por espinho ou lascas de madeira, nesta espécie a infeccdo também €
atribuida aos gatos contactantes (Gonsales et al., 2015). A forma mais prevalente em cdes € a
cutanea, onde sdo observados nddulos firmes e multiplos, areas alopécicas e lesdes ulceradas
sem presenca de dor ou prurido, a transmissdo da esporotricose em caes para seres humanos é
infrequente (Souza et al., 2009).
Em gatos, a maior incidéncia é observada em machos sadios, ndo castrados que tem acesso a
rua e contraem a infec¢édo através de confrontos com outros gatos ou no ato reprodutivo, sendo
0s machos duas vezes mais acometidos que as fémeas (Ettinger e Feldman, 2000). A infeccédo
pode ser adquirida através da inalacdo do fungo, porém, essa via de transmissao € considerada
rara (Gotinjo, 2011).

Em humanos, esporotricose estd associada ao contato com gatos infectados por S.
Schenckii e contaminacdo de uma ferida perfurante (Larsson, 2011). A esporotricose €
considerada uma doenca zoondtica emergente porgue, apenas recentemente, a transmissao de

gatos para humanos foi reconhecida (SOUZA et al., 2006).
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2.3 Patogenia

O S. schenckii ndo é capaz de penetrar na pele integra, sendo necessario um traumatismo
para que a infec¢do ocorra, como pequenos cortes, abrasdes e perfuracbes com contato com
materiais contaminados que podem inocular diretamente o fungo em lesbes pré-existentes ou
causar uma solucao de continuidade, permitindo que o fungo atinja as camadas mais internas,
onde desenvolvem a forma parasitaria — leveduriforme. A inalacdo do fungo também pode
causar infeccédo (Belknap, 1989; Donadel et al., 1993; Souza, 2003; Brum et al., 2007).

A doenca se desenvolve através da inoculacdo por lesdes cutaneas, e consequentemente
ha proliferacéo e desenvolvimento de abscessos, que se rompem e ulceram (Dabus et al., 2008).
O microrganismo pode permanecer limitado no tecido subcutaneo, atingir o sistema linfatico
local ou, mais raramente, disseminar-se a distancia pela corrente sanguinea atingindo outros
tecidos como, 0ssos, pulméo, figado, baco, testiculos, trato gastrointestinal ou sistema nervoso
central (Ettinger e Feldman, 2000). A resposta imunoldgica do hospedeiro € um fator
determinante para a forma evolutiva da doenca (Resende E Franco, 2001; Hennemann et al.,
2003; Dabus et al., 2008).

A forma pulmonar resulta da inalacdo dos conidios, apesar de ser considerada uma
forma rara da esporotricose, esta sendo descrita com maior frequéncia. E preciso ressaltar que
as manifestacBes clinicas desta forma da doenca podem ser agravadas em paciente
imunodeprimidos (Silva et al., 2013).

No local da inoculacdo desenvolve-se pequenas nodulacdes com um a trés centimetros
de diametro, quando a infec¢do atinge os vasos linfaticos, hd formagdo de um corddo nodular

na maioria dos casos ulcerados (Medleau, 2001). O periodo de incubacao é varidvel, sendo
encontrado descri¢fes na literatura de trés dias até seis meses com média de trés semanas em
humanos. J4 em animais o periodo de incubacéo € de um a trés meses (Resende e Franco, 2001).

A apresentacéo e evolucdo da infeccdo depende da resisténcia individual, dimenséo e
local da inoculacdo e patogenicidade do agente. A esporotricose pode permanecer restrita a
lesdo cutdnea em decorréncia de uma relacdo de equilibrio entre a resposta imunoldgica do
hospedeiro e a viruléncia do parasito (Resende e Franco, 2001). A invasdo linfatica
normalmente é consequéncia da adaptacdo do fungo as condicdes oferecidas pelo hospedeiro,
neste caso, a uma exarcebacdo da viruléncia. Outra possibilidade é o desenvolvimento da forma
disseminada a partir da infec¢do pulmonar primaria, onde, raramente observa-se lesdes cutaneas
(Donadel et al., 1993).

As lesbes em gatos apresentam uma grande quantidade de leveduras (Ettinger e
Feldman, 2000), e geralmente se apresentam na forma de ulceras com exsudato sero-

hemorragico (Medleau, 2001). Essa caracteristica aumenta a capacidade de causar infec¢do em



26

outros animais, no homem, ou ainda, disseminar o agente para areas distantes como face e
orelhas, através da lambedura (Souza, 2003).

As doengas imunossupressoras sao fatores predisponentes para a forma disseminada da
esporotricose. Neste aspecto, alguns autores tém relacionado micoses em felinos com
enfermidades que causem imunodepresséo, como no caso de Leucemia Viral Felina (FeLV)
e/ou Virus da Imunodeficiéncia Felina (FIV), as quais comprometem o sistema imunoldgico
tornando os felinos mais suscetiveis a microrganismos patogénicos (Van Cutsem et
al., 1990; Scott et al., 1995).

Os glicocorticoides e outras drogas que diminuem a imunidade sdo contraindicados em
animais com esporotricose, durante e apos o tratamento da doenga, mesmo apds quatro a seis

meses da cura clinica (Miller e Griffin, 1995).

2.4 Classificacdo e sinais clinicos

A Esporotricose é classificada como uma micose subcuténea, apesar de ter a capacidade
de acometer 6rgaos internos. Na maioria dos casos se manifesta na forma de leses cutaneas ou
subcutaneas. Os sinais clinicos sdo muito varidveis, desde uma infeccao subclinica ou lesdes
cutaneas restritas até manifestacdes sistémicas fatais (Souza, 2003).

Segundo Belknap (1989), a esporotricose pode ser classificada em: esporotricose
cutanea; cutaneo-linfatica (linfocutanea); cutaneo-disseminada e extracutanea (pulmonar ou
sistémica). A forma clinica da doenca esta intimamente relacionada a resposta imunologica do
hospedeiro (Brum et al., 2007).

Em cées (figura 9 E-H), as formas mais encontradas sdo cutaneas, linfocutanea e
cutaneo-disseminada, enquanto que a extracutanea € raramente descrita. Em gatos, as formas
mais frequentes sdo as cutanea e cutaneo-disseminada (figura 9 A-D), atribuindo-se a alta
incidéncia dessas manifestacdes em gatos devido a auto-inoculacdo do fungo (Resende e
Franco, 2001).

Em humanos (figura 10) a forma mais prevalente é a cutaneo-linfatica, e a doenca
acomete principalmente as areas expostas do corpo, como membros superiores, inferiores e

face, sendo rara a presenca de lesdes em tronco (Resende e Franco, 2001).



Figura 9. Manifestaces clinicas da esporotricose em animais. (A-D) Esporotricose em felinos. (E-H)
Esporotricose em caninos. Fonte: Mathias, 2014.

- Dissen e —
Figura 10. Manifestacdes clinicas da esporotricose humana. (A-C) Esporotricose cutanea fixa (D-E) Esporotricose
linfocutanea F-H) Esporotricose disseminada. Fonte: Mathias, 2014,
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2.4.1 Forma cuténea

Essa forma é descrita com maior frequéncia em gatos. Sendo as lesbes comumente
encontradas na cabeca, parte distal dos membros ou proximo a base da cauda. As areas
acometidas ulceram e drenam contetdo que varia de sero-hemorragico a purulento que confere
a caracteristica crostosa aos nodulos. Areas de necrose podem ocorrer, expondo tecido muscular
e/ou 6sseo (Medleau e Hnilica, 2003; Brum et al., 2007). A disseminacdo para outras areas do
corpo, como, membros, face e orelhas pode ocorrer por auto-inoculacdo, durante o
comportamento natural de limpeza dos gatos. As lesdes podem ser infectadas por
microrganismos oportunistas secundarios como o Staphylococcus intermedius (Van Cutsem et
al., 1990; Scott et al., 1995).

Em decorréncia da disseminacdo da lesdo, alguns gatos podem apresentar letargia,
depressdo, anorexia e febre. Em cdes, a forma cutdnea se apresenta na forma de nédulos firmes,
Unicos ou multiplos, placas ulceradas com bordas elevadas ou &reas anulares crostosa e
alopécicas, principalmente na regido de cabeca, orelhas e tronco, mas raramente pode assumir
a forma verrucosa com pequenas papulas. Assim como nos gatos, os nédulos podem ulcerar.
As lesdes nédo séo dolorosas ou pruriginosas e os cdes acometidos apresentam-se sem alteracGes
no estado geral (Medleau e Hnilica, 2003; Brum et al., 2007)

A forma cutanea ocorre quando o fungo permanece restrito ao ponto de inoculacédo, ou
seja, € 0 proprio esporotricoma sem o comprometimento dos vasos linfaticos adjacentes
(Belknap, 1989). Esse tipo de manifestacdo clinica reflete a eficiéncia imunologica do
hospedeiro, sendo mais frequente em animais de areas endémicas em decorréncia da maior
quantidade de anticorpos. Em cées as lesfes estdo mais presentes na cabeca e tronco e nos gatos
na cabeca, regido lombar e membros pélvicos (Belknap, 1989; Hennemann et al., 2003; Rhodes,
2005).

Alguns autores evidenciam a correlacdo entre o modo de infeccdo e a area atingida que
influenciam a forma da lesdo cutanea, sendo assim, a inoculacéo do fungo por abrasao resultaria
em uma area erosada, coberta por tecido de granulagéo; quando a infeccéo se da por meio do
foliculo piloso, a lesdo resultante lembraria acne ou furinculo (Resende e Franco, 2001)

2.4.2 Forma Cutaneo-linfatica

E a forma mais prevalente em humanos e que, juntamente com a forma cutanea,
correspondem a cerca de 95% de todos os casos de esporotricose (Scott et al., 1995; Resende e
Franco, 2001). Em animais €é resultado da evolugdo da forma cutanea que se dissemina atraveés
dos vasos linfaticos, levando ao desenvolvimento de novos nodulos com formagéo de crostas.

Nestes casos, € comum a presenca de linfoadenopatia (Hennemann et al., 2003; Rhodes, 2005).
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Em cées, os nodulos estdo principalmente localizados nos membros torécicos e na face, a lesdo
inicial pode passar despercebida, ap6s a inoculacdo se desenvolve pépula, pustula, pequena
ulcera ou, frequentemente, um ndédulo subcutaneo pequeno, firme, indolor e mével. (Scott et
al., 1995). A pele do local necrosa e ulcera, formando o esporotricoma, deste estagio a leséo
pode ser confundida com um abscesso (Scott et al., 1995).

A pele torna-se parpura ou violacea, necrosa e ulcera, formando o cancro
esporotricdtico. Neste estagio, ela pode ser confundida com um simples furinculo ou abscesso.
Apds um periodo que varia de semanas a meses, 0 fungo atinge os vasos linfaticos adjacentes,
responsaveis pela drenagem da regido, produzindo um corddo de nddulos subcuténeos firmes e
assintomaticos. Essa manifestacao clinica é conhecida como “rosario” (Belknap, 1989).

Esses nodulos, tem aspecto flutuante e podem apresentar-se ulcerados, eliminando
secrecdo purulenta. Geralmente s&o unilaterais, com excecao de casos com multiplos ferimentos
ou auto-inoculagéo. A linfomegalia regional pode estar presente nessa forma da esporotricose.
Caso ndo haja imunocomprometimento, a infeccdo fica restrita a pele, vasos linfaticos e
subcutaneo, podendo permanecer ativo por anos ou regredir espontaneamente (Donadel et al.,
1993; Resende e Franco, 2001).

2.4.3 Forma Cutaneo-disseminada

E considerada uma das formas mais raras da doenca, ocorrendo em menos de 1% dos
casos. Geralmente estd associada a fatores imunodepressores, como por exemplo, 0 uso de
corticoides. (Donadel et al., 1993; Scott et al., 1995; Resende e Franco, 2001; Brum et al.,
2007). Esta forma de esporotricose cursa com apatia e febre, sendo mais comum em gatos,
resultante da disseminacdo hematogénica, auto-inoculacdo, inalacdo ou ingestdo. (Belknap,
1989; Azulay e Azulay, 1992).

As manifestacbes mais comuns em pele e mucosas sdo: papulas, nédulos subcutaneos,
lesbes gomosas, Ulcero-vegetantes e/ou verrucosas e abscessos cutaneos e subcutaneos. Pode
haver sério comprometimento do estado geral e tem curso subagudo com multiplas lesdes que
podem acometer todo o tegumento. Muitos pacientes tém envolvimentos sistémicos, sendo mais

comuns localizagcOes dsseas e articulares. (Donadel et al., 1993; Resende e Franco, 2001).

2.4.4 Forma extracutanea
2.4.4.1 Pulmonar

A esporotricose pulmonar priméria resulta da inalacdo de esporos por pacientes
imunocomprometidos, em humanos é comum em alcoolatras cronicos, esta associada a doenca

como: tuberculose, diabete melito, uso prolongado de corticosterdides sistémico, infecgoes



30

pulmonares, endocardiose e outras doengas que levam a debilidade do hospedeiro (Belknap,
1989; Donadel et al., 1993; Resende e Franco, 2001).

Apresenta-se geralmente em trés formas distintas: a primeira é a doenca cavitaria, que
acomete a area apical dos lobos pulmonares com a formacdo de massas nodulares e cavitagoes
que podem manter-se estacionarias ou evoluir para necrose caseosa, tornando-se fatal. A
segunda forma acomete os linfonodos que causam uma obstrugdo brénquica, a evolucdo é
aguda, a doenca pode permanecer estacionaria ou regredir espontaneamente. A terceira forma
é a esporotricose pulmonar assintomatica, onde estudos mostram que em areas endémicas, até
10% da populacéo sofre infeccdo pulmonar assintomatica, com a possibilidade de disseminacao
sistémica a partir dessa forma (Donadel et al., 1993; Resende e Franco, 2001).

2.4.4.2 Sistémica

A esporotricose sistémica pode comprometer um ou mais 6rgdo, e é considerada uma
doenca oportunista, decorrente do imunocomprometimento do paciente, associado a doencas
sistémicas. Implica da disseminacdo hematoldgica apos a inalagdo ou ingestdo do fungo. Os
sinais clinicos sdo determinados pelos 6rgdos atingidos, sendo comum o aparecimento de
hipertermia e debilidade do estado geral. As formas extracutaneas séo raras e o diagnostico é
dificil (Azulay e Azulay, 1992; Donadel et al., 1993; Resende e Franco, 2001).

As membranas mucosas podem ser atingidas primariamente ou serem infectadas
secundariamente como resultado da forma disseminada. As lesdes neste tecido assumem um
aspecto eritematoso, ulcerado e supurativo, eventualmente granulomatoso ou vegetante.
Geralmente regridem espontaneamente, porém, o fungo persiste na lesdo ap6s a cura aparente.
(Donadel et al., 1993; Resende e Franco, 2001).

2.5 Diagnostico

O diagndstico da esporotricose é estabelecido com base no histérico do paciente e
achados do exame cli nico e dermatoldgico; o médico veterinario pode langar mao de alguns
exames complementares para obter um diagnostico definitivo, como o cultivo micético e
histopatoldgico (Schubach e Schubach, 2000). E comum o paciente apresentar um historico de
antibioticoterapia ndo responsiva (London, 2003).

Os gatos apresentam um grande nimero de microrganismos nos exsudatos das lesdes,
facilitando o diagndstico através da identificagdo do fungo no exame citolégico ou histolégico
(Medleau, 2001; Merck, 2008; Schubach e Schubach, 2000). O Sporothrix é fagocitado por

macrofagos, podendo também ser observado no meio extracelular, portanto, deve-se tomar
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cuidado ao coletar amostras citologicas destas lesdes, devido ao seu potencial zoondtico
(Larsson, 2011).

A citologia das lesdes causadas por esporotricose pode ser feita atraves do aspirado ou
esfregaco direto do material, na microscopia € possivel observar inflamacdo supurativa
piogranulomatosa. O S. schenckii é uma levedura pleomdrfica, arredondada, ovalada ou em
forma de “charuto” que pode estd localizada intra ou extracelular, medindo de dois a dez
milimetros, circundadas por um halo claro (Dunstan et al., 1986; Hennemann et al., 2003).

As células do fungo sao facilmente encontradas nos materiais oriundos de gatos, poréem
em cdes a identificagdo torna-se mais dificil (Van Cutsem et al., 1990; Scott et al., 1995;
Medleau e Hnilica, 2003). Em gatos, a citologia do exsudato é considerada suficiente para obter
um diagndstico definitivo da infeccdo. Em cées, as coloracdes especiais para fungos, Acido
Periodico de Schiff (PAS) ou Grocott Metanamina de Prata (GMS), podem ser utilizadas para
facilitar a identificagdo, contudo, um resultado negativo nao descarta a presenca de infecgdo. A
coloracdo mais empregada para esporotricose é o Wright modificado, pois fornece uma melhor
diferenciacdo entre as estruturas citoplasmaticas e os microrganismos (Scott et al., 1995).

No exame histopatologico (figura 11) observa-se areas de dermatite supurativa ou
piogranulomatosa nodular difusa. A epiderme apresenta-se acantotica, ulcerada, com crostas e
exsudacdo. Outros achados frequentes sdo abscessos intraepidérmicos. Em gatos, diferente das
outras espécies, a quantidade de elementos fldngicos é maior tornando-os facilmente
identificaveis (Van Cutsem et al., 1990; Scott et al., 1995; Medleau e Hnilica, 2003).

Figura 11. Exame histopatologico de animais com esporotricose. (A) Corte histologico de pele
demonstrando infiltrado inflamatdrio acentuado piogranulomatoso e inimeras estruturas leveduriformes
alongadas de coloracéo eosinofilica. (B) Corte histologico de linfonodo, no qual se observa grande
guantidade de estruturas leveduriformes alongadas, fortemente coradas em preto, coloragédo de Grocott.
Fonte: Castro et. al, 2017.

A parede celular dos fungos é retratil, dando a impressao que 0 microrganismo possui
capsula, dificultando a diferenciacdo entre o S. schenckii e o Cryptococcus neoformans (Van
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Cutsem et al., 1990; Scott et al., 1995). Na microscopia busca-se célular arredondadas livres
com ou sem gemulagdo, formas cilindricas em “charuto” ou corpos asperoides (Belknap, 1989;
Donadel et al., 1993; Resende e Franco, 2001).

A identificacdo € possivel com a coloragdo hematoxilina—eosina, onde as células
fangicas mostram-se pleomérficas, com corpos celulares pequenos, medindo entre trés a cinco
milimetros e envoltos por um halo claro, podendo estar no interior de vactolos nos fagécitos
ou livres no tecido. Quando corado pelo PAS, observa-se corpo celular basofilico, halo claro e
rima periférica vermelha. Corados pela GMS, evidenciam-se formas arredondadas (Medleau e
Hnilica, 2003).

A cultura flngica possui alta sensibilidade e especificidade, por essa razédo é considerado
padrdo ouro para o diagndstico de esporotricose, porém pode apresentar falso-negativo nas
formas localizadas da infec¢do, sendo assim, prioriza-se o cultivo em varios tubos para
aumentar as chances de crescimento. (Donadel et al., 1993; Resende e Franco, 2001).

As amostras utilizadas para cultura sdo: exsudato, fragmento de tecido (removido
cirurgicamente) macerado, material de curetagem, swab das lesdes abertos e aspirado dos
nodulos cutdneos (Scott et al., 1995; Donadel et al., 1993; Resende e Franco, 2001). O S.
schenckii é facil de ser cultivado a partir de gatos infectados, porém seu isolamento pode ser
dificil em cées (Medleau e Hnilica, 2003).

As colnias crescem rapidamente, em média trés a sete dias, mas é necessario um cultivo
de no minimo quatro semanas para considerar o resultado negativo. O S. schenckii apresenta
dimorfismo térmico, em temperatura ambiente desenvolve a fase micelial (filamentosa) se
tornando leveduriforme quando incubado a 37°C (Belknap, 1989; Donadel et al., 1993). Em
agar Sabouraud glicose a temperatura ambiente, desenvolve—se coldnia com superficie rugosa
ou pregueada e membranosa, de cor varidvel, mas geralmente branca ou creme, tornando—se
amarela, marrom ou negra com o passar do tempo (Belknap, 1989; Hennemann et al., 2003).

Em agar sangue a 37° C, desenvolve—se colbnia cremosa, Umida, branca, amarela ou
amarelo—acinzentado, semelhante a col6nia de bactérias (Belknap, 1989; Donadel et al., 1993).
O teste intradérmico é realizado por meio do antigeno esporotriquina, obtido através de cultivo
do S. Schenckii ou de polissacarideos do Sporothrix. Para realizacao do teste a esporotriquina é
inoculada intradermicamente e apds o periodo de 48 horas a area de inoculagdo é submetida a
avaliagdo visual. E um exame de alta sensibilidade, porém com baixa especificidade, o que leva
a resultados falso-positivos. Resultados negativos podem ser observados em pacientes com a
forma extracutanea ou cuténea disseminada. Sendo considerado util para a excluséo clinica da
doenca, visto que a negatividade ao teste afasta a suspeita de esporotricose. Esse tipo de teste €

pouco empregado na rotina clinica dermatoldgica veterinaria (Larsson, 2011).
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Embora considerada em desuso por ser pouco necesséria, a inoculagcdo em animais pode
ser empregada para o diagnostico da esporotricose. A inoculacéo € realizada em ratos, hamsters
e camundongos, pela via peritoneal ou intratesticular usando o exsudato, fragmentos miceliais
ou suspensdo de leveduras, os animais desenvolvem severa peritonite ou orquite, e 0 pus
resultante destas lesdes quando observado na microscopia apresenta grande quantidade de
células fangicas (Rook et al., 1986; Donadel et al., 1993; Hennemann et al., 2003).

O método de Reacdo em Cadeia de Polimerase (PCR) detecta o agente a partir de
amostras teciduais biopsiadas de paciente com esporotricose que utiliza “primers” do S.
schenckii. Existem poucos relatos sobre a utilizagdo deste método diagndstico (Larsson, 2011)
Em humanos, os principais métodos diagnosticos utilizados sdo microscopia direta, cultura,
histologia e imunofluorescéncia. Sendo os testes sorolégicos altamente especificos e utilizados
para o diagndstico da esporotricose extracutanea ou para monitorar a resposta do paciente ao
tratamento (Brum et al., 2007).

A imunofluorescéncia pode ser utilizada para o diagnostico da esporotricose atraves da
identificacdo de antigenos do fungo no exsudato ou tecido, porém o uso da técnica vem sendo

descrita principalmente em humanos (Medleau e Hnilica, 2003)

2.6 Diagnostico diferencial

O diagnostico diferencial para esporotricose inclui doencgas que causem lesdes cutaneas,
granulomas infecciosos, granulomas por corpo estranho, infeccGes bacterianas profundas,
criptococose, histoplasmose, leishmaniose tegumentar e neoplasias. Sendo estas excluida
através da anamnese, exame clinico e complementar. A tuberculose é um dos principais
diferenciais da esporotricose pulmonar (Medleau e Hnilica, 2003; Larsson, 2005; Brum et al.,
2007).

2.7 Tratamento

O tratamento de infec¢des causadas por fungos ainda representa um desafio aos médicos
veterinarios, visto que, a maioria dos antifungicos sisttmicos apresentam efeitos adversos, além
disso, hd um namero limitado de agentes antifingicos orais disponiveis, principalmente se
comparado ao numero de antibacterianos (Wesh, 2003). O tratamento para esporotricose
baseia-se no uso de antifungicos sistémicos por longos periodos, sendo mantido por no minimo
um més apos a cura clinica para evitar recidivas (Brum et al., 2007).

Desde o inicio do seculo XX, as solugdes a base de iodeto de potassio eram utilizadas
no tratamento de pacientes humanos com esporotricose, posteriormente o tratamento foi

extrapolado para animais (Gotinjo, 2011). O mecanismo de ac¢éo do iodeto é pouco conhecido,
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porém acredita-se que atue mais sobre o0 hospedeiro que sobre o proprio parasito, através da
modulacdo da resposta inflamatdria e aumento da resposta imune (Larsson, 2011).

O tratamento a base de iodeto de potassio em cées € realizado através da administracao
de solucdo supersaturada, na dosagem de 40mg/kg a cada oito a doze horas, sempre junto ao
alimento, por um periodo de quatro a oito semanas apds a cura clinica. Para gatos, em virtude
da alta sensibilidade, a posologia adotada é de 20mg/kg a cada doze a vinte e quatro horas,
administrado junto ao alimento por trinta dias ap6s cura clinica (Scott et al., 1995; Medleau e
Hnilica, 2003; Brum et al., 2007).

A utilizacdo de iodeto para tratamento de esporotricose é efetiva, porém em decorréncia
da sua toxicidade, principalmente em gatos, causa diversos efeitos colaterais como anorexia,
vomito, depressdo, hipotermia e colapso cardiovascular. Caso haja algum tipo de reacéo sugere-
se a suspensdo do medicamento por uma semana, com reinstituicdo apos 7 dias com a mesma
dose ou em dosagem mais baixa (Medleau e Hnilica, 2003; Brum et al., 2007). Em razdo da sua
toxicidade, atualmente a terapéutica empregada no tratamento da doenca esta pautada em
antifangicos mais efetivos e seguros como os derivados azolicos, sobretudo os triazélicos (itra
e luconazol) e alilaminicos (terbinaina) (Larsson, 2011).

As drogas imidazdlicas e triazolicas sdo amplamente utilizadas no tratamento de
esporotricose. A absorc¢do das drogas destas classes depende diretamente do pH gastrico, sendo
recomendada a sua administracdo junto as refei¢bes ricas em lipidios. Deve ser evitado a
administracdo junto a medicamentos que reduzem a acidez estomacal, como antagonistas de
receptores H2 ou bloqueadores da bomba de prétons (Jaham et al., 2000).

O cetoconazol é um derivado imidazo6lico com amplo espectro de acdo, sendo utilizado
principalmente por ser facilmente administravel, considerado eficaz e custo baixo quando
comparado ao outros antifngicos. Por apresentar uma toxicidade seletiva baixa — inibe tanto o
citocromo P-450 do fungo quanto do hospedeiro, sendo comum o aparecimento de efeitos
adversos como, anorexia, depressdo, nauseas, vomitos e diarreia (Heit e Riviere, 1995; Rosser
e Dunstan, 2006).

O cetoconazol deve ser administrado na dose de 5 a 15 mg/kg para cées, e em gatos a
dose pode variar de 5 a 10mg/kg por via oral, a cada vinte e quatro horas (Van Cutsem et al.,
1990; Marques et al., 1993; Nobre et al., 2001). Segundo Bennet (2006), a menos que o baixo
custo de tratamento seja prioridade, o cetoconazol vem amplamente sendo substituido por
itraconazol no tratamento de micoses.

O itraconazol é derivado triazdlico, considerado o antifungico de escolha para humanos
e felinos com esporotricose, por sua efetividade e menos efeitos colaterais quando comparado

a outros antifungicos (Kauffman et al., 2007; Rosser e Dunstan, 2006; Pereira et al. 2010). O
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itraconazol atua inibindo a biossintese do ergosterol, que é um importante elemento para a
integridade da membrana celular do fungo, alterando a fluidez e permeabilidade da membrana,
0 que implica na inibicdo do crescimento fungico (Jaham et al., 2000; Nobre et al., 2002).

O itraconazol é primariamente fungistatico, podendo se tornar fungicida em doses
elevadas, por essa razéo, a administracdo da dose fungistatica deve ser realizada por tempo
suficiente, para evitar recidivas. E considerado até 100 vezes mais potente que o cetoconazol.
Embora o mecanismo de acdo seja similar o itraconazol apresenta alta sensibilidade ao
citocromo P-450 do fungo, resultando em menos efeitos adversos (Heit e Riviere, 1995). Vale
salientar o potencial hepatotoxico do itraconazol, sendo recomendado o monitoramento das
enzimas hepéticas durante o tratamento (Medleau, 2001). O itraconazol para cées e gatos deve
ser administrado na dose de 5 a 10 mg/kg, por via oral, em intervalos de doze a vinte e quatro
horas, por no minimo quatro semanas apods cura clinica (Medleau e Hnilica, 2003; Rhodes,
2005; Brum et al., 2007).

A terbinafina é um antifingico pertencente a classe das alilaminas, atua através da
inibicdo da esqualeno epoxidase, enzima que tem importante papel na formacao do ergosterol
da membrana fungica, o que leva a morte celular (Nobre et al., 2002). Esse farmaco mostra-se
altamente efetivo contra o S. schenckii in vitro, entretanto, ainda é pouco empregada na
medicina veterinaria, sendo descrito o uso principalmente em humanos com esporotricose
cutanea e linfocutanea (Kauffman et al., 2007). A dose recomendada para cées e gatos varia de
20 a 40 mg/kg a cada vinte quatro ou quarenta e oito horas (Jaham et al., 2000).

A anfotericina B, um antibiético macrolideo poliénico produzido naturalmente pelo
actinomiceto Streptomyces nodosus, seu uso € recomendado nas formas extracutaneas e
sistémicas da esporotricose em humanos, quando ndo ha resposta aos tratamentos
convencionais e além das formas disseminadas da esporotricose em gatos, porém nao apresenta
bons resultados devido a ocorréncia de efeitos adversos e 6bitos (Nusbaum et al., 1983; Mackay
etal., 1986).

O mecanismo de acdo da anfotericina B se da pela sua interacdo com o ergosterol,
alterando a permeabilidade celular e culminando na inibigcdo do crescimento fungico, em doses
elevadas, ocasiona a morte celular. Segundo Lyman e Walsh (1992) além do efeito antifungico,
esse farmaco apresenta acdo imunoestimulante, a nivel humoral e celular, sendo assim, além de
atuar sobre os fungos também aumenta a resisténcia do hospedeiro a infeccdo. Existe uma
grande variacdo das dosagens de anfotericina B descritas na literatura. Em casos refratarios,
utiliza-se doses diaria altas de 1mg/kg duas ou trés vezes por semana. Doses superiores a

2mg/kg podem culminar em insuficiéncia renal em cdes (Mackay et al., 1986). Durante o
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tratamento o surgimento de resisténcia é raro, entretanto, recidivas podem ocorrer quando seu
uso é descontinuado (Greene, 2006).

Embora o tratamento da esporotricose seja primariamente farmacologico, a ressec¢ao
cirurgica é descrita em humanos e animais quanto os tratamentos medicamentosos falham.
Outra possibilidade é a utilizacéo de criocirurgia, associada ou ndo ao itraconazol oral. Essa
associagcdo mostra-se efetiva em casos de lesdes localizadas e persistentes (Gremido et al., 2006;
Corgozinho et al., 2006; Silva et al., 2008).

2.8 Prognostico

O prognostico da doenga varia de paciente para paciente, dependendo diretamente da
quantidade e tamanho das lesdes, local afetado, espécie e imunidade do paciente. Em cées a
doenca tem um prognostico melhor, visto que, a forma cutanea € mais comum nesta espécie. Ja
na forma disseminada, o prognostico é reservado (Ettinger e Feldman, 2000).

Tanto para cdes quanto para gatos existe a possibilidade de recidiva (Medleau e Hnilica,
2003). Na maioria dos casos a evolucao é cronica e benigna com prognostico favoravel quando
o tratamento € instituido de forma adequada. A cura espontanea € possivel, principalmente em
humanos € relatada especialmente no tipo cutéaneo fixo (Donadel et al., 1993; Hennemann et
al., 2003).

2.9 Profilaxia

Prevenir completamente a esporotricose € praticamente impossivel quando
consideramos 0 extenso reservatorio do agente (Souza, 2003). Principalmente em areas
enzodticas as medidas para evitar a disseminacdo da doenca devem ser priorizadas, por meio
do tratamento dos casos de esporotricose e desinfeccdo do ambiente onde os animais
acometidos residem (Blood e Radostits, 1991).

Haja vista que os animais atuam disseminadores do fungo, medidas de precaucdo devem
ser adotadas durante a manipulacdo de materiais contaminados, animais e exsudato infectado
(Ettinger e Feldman, 2000). Os proprietarios de gatos com a doenca devem ser esclarecidos
sobre o potencial zoondtico da espotricose e da necessidade de realizar medidas profilaticas ao
manejarem 0s animais, visto que, as lesdes cutaneas albergam uma grande quantidade de
leveduras do fungo (Blood e Radostits, 1991). Os tutores devem ser orientados também quanto
a importancia da castragdo, sobretudo para os machos, que quando inteiros tentem a circular
pelas ruas, sendo mais propensos a brigas que levam a mordeduras e arranhaduras - potenciais

meios de inoculagédo do fungo (Souza, 2003).
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A manipulagdo de animais suspeitos de esporotricose, bem como, exsudato ou tecidos

deve ser realizada sempre com o uso de luvas, que ao final devem ser cuidadosamente retiradas
e descartadas. (Scott et al., 1995).
A contencdo dos animais, principalmente do gato deve ser feita de maneira adequada, par evitar
arranhaduras e mordeduras, sendo indicado aos médicos veterinrios a utilizacdo o de aventais
descartaveis e impermedaveis, além de luvas, 6culos de acrilico de prote¢do, mascara cirurgica
descartavel e calcados que ndo permitam a exposicao dos pes (Gremido et al., 2006). Ao término
dos procedimentos, os profissionais devem higienizar as maos, pulso e antebragos com solucao
degermante, descartar o material, desinfetar e descontaminar o ambiente onde os procedimentos
foram realizados. A descontaminacdo da mesa de atendimento deve ser realizada com
hipoclorito de sodio e posteriormente, deve ser aplicado alcool 70% por no minimo dez
minutos. Os pisos e paredes também devem ser higienizados com hipoclorito de sédio (Gremido
et al., 2006; Brum et al., 2007).

Todos os materiais descartaveis utilizados devem ser colocados em sacos brancos
leitosos com a identificacao de risco bioldgico. Os materiais ndo descartaveis devem ser lavados
e esterilizados por calor tmido na autoclave ou forno Pasteur (Gremido et al., 2006). Os animais
doentes devem ser isolados e receber o tratamento de acordo com as orientaces do médico
veterinario. Em casos de 6bitos, o mais indicado é a cremagdo para evitar a dispersdo do fungo
na natureza (Brum et al., 2007). Nos estados onde a esporotricose € uma doenca de notificacdo
obrigatdria, a vigilancia epidemiologica deve ser acionada a fim de identificar a fonte do

problema e estabelecer as medidas profilaticas adequadas (Nunes e Escosteguy, 2005).

3. RELATO DO CASO

Um cdo da raca Cocker Spaniel, macho, castrado, com doze anos de idade, pesando
cerca de 19 kg (Figura 12) foi encaminhado no dia 25 de maio de 2018 para avaliacdo o
oncologista do Hospital Veterinario Harmony Vet, com histérico de nodulo ulcerado ndo
pruriginoso com aproximadamente dois centimetros de diametro em regido dorsal, o qual vinha
sendo tratado a aproximadamente um més com medicamentos sistémicos: antibiotico —
amoxicilina com clavulanato de potéssio (agemoxi CL®), anti-inflamatorio esteroidal —
prednisolona (meticorten ®), alem do tratamento topico com solucdo antisséptica e anti-
inflamatdria a base de acetonido de fluocinolona e gluconato de clorexidina (allerdog flucort®),
porém nao foi observado melhora satisfatoria da lesdo apds o tratamento.

Além da lesdo cutanea o paciente é cardiopata, diagnosticado desde 2016 com
degeneragdo mixomatosa valvar e cardiomiopatia dilatada grau I, desde ent&o recebe tratamento
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a base de inibidor de da enzima conversora de angiotensina (ECA) — maleato de enalapril
(Enalaprev®) e diurético — furosemida (Lasix®), realizando acompanhamento com
cardiologista regularmente a cada seis meses. Apesar das implicacfes cardiacas, 0 paciente é
considerado cardiopata compensado, pois as alteracfes apresentadas nao repercutem no estado
geral do paciente.

Durante a anamnese, o tutor afirmou que paciente reside em um apartamento, sem
contato com outros animais, porém, costuma ter o habito de passear na rua trés vezes ao dia,
sempre supervisionado. O paciente faz uso de alimentacdo natural. O tutor relata que 0 mesmo

apresenta normodipsia, normofagia, normouria € normoquesia, sem nenhuma queixa de

alteracdo de comportamento.

Figura 12. C&o macho da rga Cocker Spaniel, atendido pelo oncologista do HVHV em maio de 2018.
Fonte: Arquivo pessoal, 2018.

Ao exame fisico, 0 paciente apresentava-se escore corporal grau VII — sobrepeso
(Laflame, 1997), tempo de preenchimento capitar (TPC) de dois segundos, normotérmico,
mucosas aparentes roséas, frequéncia cardiaca (FC) e respiratdria (FR) dentro dos parametros
fisiolégicos para a espécie, na ausculta cardiaca constatou-se sopro mitral grau |1, na ausculta
dos campos pulmonares nédo foi verificado nenhum som anormal e linfonodos palpaveis sem
alteracbes. Durante o0 exame da lesdo, observou-se nédulo cutaneo em regido dorsal, proximo
a escapula com aproximadamente dois centimetros de diametro, ulcerado, drenando contetido
Seroso.

Diante do quadro observado foi indicado ao tutor a realizacéo da exérese do nédulo com
coleta de material para realizacdo de biopsia. Para tanto, foi solicitado ao tutor a realizacdo de
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exames pré-cirurgico: hemograma, bioquimica sérica — Alanina aminotransferase (ALT),
Fosfatase Alcalina (FAL), Creatinina e Uréia, avaliacdo cardioldgica e radiografia torécica.

O hemograma (Tabela 5) apresentou o valor do hematocrito baixo com PPT aumentadas.
A bioquimica sérica (Tabela 6) do paciente apresentou todos os valores dentro dos parametros

de referéncia para a espécie.

Tabela 5. Resultado do hemograma referente ao paciente canino, macho, Cocker Spaniel
com 12 anos de idade atendido no HVHV em maio de 2018.
Série eritrocitaria

Resultado Valores de referéncia
Hematdcrito (%) 35 37-55
Hemoglobina (g/dL) 13,5 12-18
Hemacias (milhdes/mm3) 6,58 5,5-8,5
V.C.M (fL) 60,0 60-77
H.C.M (pg) 20,5 19-23
C.H.C.M (%) 33,9 32-36

Série Leucocitaria

Resultado Referéncia Resultado Referéncia

(%) (%) (mm?) (mm?)
Leucocitos - - 10.890 6.000-17.000
Mielécito 0 0-0 0,0 0-0
Metamieldcitos 0 0-0 0,0 0-0
Bastonetes 0 0-3 0,0 0-300
Segmentados 80 60-77 8712,0 3.000-11.500
Eosinofilos 05 2-10 5445 100-1.250
Basofilos 0 0-0 0,0 0-0
Linfocitos 10 12-30 1089,0 1.000-4.800
Mondcitos 05 3-10 544,5 150-1.350

Série Plaquetaria
Plaquetas (mil/mm3) 384.000 200.000-900.000

Proteinas plasmaticas

Proteinas Plasmaticas Totais 8,€ 6,0-8,0
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Tabela 6. Resultado da bioguimica sérica referente ao paciente canino, macho, Cocker
spaniel com 12 anos de idade atendido no HYHV em maio de 2018.
Bioquimica sérica

Resultado Valores de referéncia
ALT (U/L) 42 21-73
FAL(U/L) 111 20-156
Creatinina (mg/dL) 1,08 0,5-1,5
Uréia (mg/dL) 21 21,4-59,92

A radiografia toracica ndo evidenciou nenhuma alteracdo compativel com a presenca de
nodulos em estruturas intratoracicas, os bronquios apresentaram areas radiopacas compativeis
com a senilidade, a silhueta cardiaca revela aumento de ventriculo esquerdo. Todas as outras
estruturas intratordcicas encontravam-se dentro dos pardmetros de normalidade para a espécie.
A avaliacdo cardioldgica apresentou o0s seguintes resultados: pressdo arterial sistémica

(PAS) - 140 mmHg, FC 128 bpm, eletrocardiografia dentro da normalidade para a espécie.

Levando em consideragdo todos os achados dos exames solicitados, o animal foi
considerado apto a realizacdo do procedimento cirurgico para retirada do nédulo. O
procedimento foi realizado no dia 30 de maio de 2018, o paciente foi submetido a cirurgia,
sendo retirado aproximadamente 10 cm de tecido.

No pos-cirargico foi prescrito para uso oral dipirona na dose de 25mg/kg a cada oito
horas durante trés dias, amoxicilina com clavulanato de potassio (Agemoxi CL®) 12,5 mg/kg
a cada doze horas durante sete dias e meloxicam (Maxicam®) 0,1 mg/kg a cada vinte e quatro
horas, durante sete dias. Para tratamento topico da ferida cirdrgica foi prescrito limpeza com
solucdo fisioldgica a 0,9% seguida da aplicacdo da pomada cicatrizante Vetaglds ®, a cada
vinte e quatro horas até a retirada dos pontos, que ocorreu doze dias ap6s o procedimento.

O nddulo retirado foi armazenado em formalina a 10% e encaminhado para um
laboratério especializado em patologia veterinaria, o resultado do exame constatou a presenca
de lesdo nodular inflamatdria, compativel com dermatite e paniculite piogranulomatosa severa
e presenca de raras estruturas leveduriformes interlesionais compativeis com micose profunda

causada pelo Sporothrix ssp. (Figura 13).



Figura 13: Fotomicrografia da pele de cdo Cocker Spaniel, atendido no HVHV. (A) estrutura
leveduriforme em brotamento (seta). (B) Estrutura leveduriforme em meio a infiltrado inflamatério.
Coloracgdo especial de &cido periodico de Schiff, Aumento de 100x.

Alguns dias ap0s a realizacdo do procedimento cirargico o tutor notou o surgimento de
outro nodulo localizado em regido dorsal (Figura 14 A), com aspecto macroscéopico similar ao
primeiro (Figura 14 B), medindo cerca de um centimetro de diametro.

Diante disto, foi instituido a terapéutica para tratamento de esporotricose, sendo
prescrito ao paciente antifungico sistémico oral — Itraconazol (ITL® 100mg) 10mg/kg, a cada
24 horas até novas recomendac0es, foi solicitado que o paciente retornasse ap6s vinte dias para
reavaliacdo clinica e repeticdo dos exames hematoldgicos (hemograma e bioguimica sérica),
visto que, o itraconazol pode causar efeitos colaterais e possui hepatotoxicidade, levando em
consideracdo o potencial hepatotdxico, foi prescrito o suplemento nutricional a base de
silimarina (Hepguard ®) a cada vinte e quatro horas durante todo o tratamento.

O paciente retornou ap6s 30 dias, ao exame clinico foi constatado melhora significativa
da lesdo, os parametros hematol6gicos mantiveram-se similares aos do primeiro exame (Tabela
5). Sendo assim, o animal continua em tratamento, que serd mantido por mais 30 dias, foi

solicitado ap6s esse periodo um novo retorno para novas recomendagdes quanto ao tratamento.
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Figura 14. Leséo cutanea em cdo macho da raga Cocker Spaniel. (A) lesédo em regido dorsal. (B) lesdo
drenando secrecéo serosa. Fonte: Arquivo pessoal, 2018.

4. DISCUSSAO

O relato deste caso de esporotricose ndo corrobora com a casuista relatada no Brasil,
principalmente por acometer um animal em uma &area ndo endémica (Natal — Rio Grande do
Norte), bem como, pelo paciente ser da espécie canina, visto que a esporotricose é considerada
uma micose rara em cdes (Larsson, 2011). Segundo estudo realizado por Rossi et al. (2013) em
S&o Paulo-SP a esporotricose € mais incidente em gatos (78,4%) quando comparado a cédes
(21,6%), os autores atribuem essa maior incidéncia ao acesso irrestrito dos gatos ao ambiente
extradomiciliar, 0 que aumenta o contato destes animais com possiveis fontes de contaminagédo
ambientais, bem como, confrontos com outros gatos o que pode culminar na inocula¢do do
fungo.

No presente caso, nao foi observado nenhum contato do paciente com felinos, que séo
considerados a principal fonte de infeccdo por S. schenckii para animais e humanos. A hip6tese
mais provavel para a ocorréncia da inoculacdo do fungo nesse paciente, foi o contato com solo
e vegetacdo contaminado durante os passeios diarios, em areas de clima tropical e subtropical,
o fungo esta distribuido amplamente no ambiente, principalmente no solo, matéria organica
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decomposta e vegetacdo (Gontijo et al., 2011). A inoculacdo pode ter ocorrido em lesdes
cuténeas preexistentes ou lesdes causadas pelos materiais contaminados no ambiente (Gusmao,
2017).

No que diz respeito a prevaléncia racial, estudos realizados por Schubach et al. (2006)
e Rossi et al. (2013) revelam que ndo h& uma predilecdo racial, sendo a maior incidéncia
observada em cées sem raca definida (53,2 e 50% respectivamente), esse fato ndo foi observado
no neste relato de caso, ja que se trata de um cdo da raca Cocker Spaniel. Quanto ao sexo, 0
presente relato confirma a hipdtese de Schubach et al. (2006), que relata a maior prevaléncia de
esporotricose € em machos (52,3%) quando comparado as fémeas (47.7%), os machos
geralmente tém mais acesso ao meio extradomiciliar, o que justificaria esse resultado.

A esporotricose é incomum em cdes imunocompetentes (Larsson, 2011), na maioria das

vezes seu desenvolvimento esté associado a fatores que levam a um comprometimento
imunologico, sendo os mais comuns: iatrogénicos — anti-inflamatorios esteroidais; infecciosos

(leishmaniose, erliquiose) ou neoplésico (Schubach et al. 2006; Brum et al. 2007; Larsson,

2011). No relato de caso, ndo foi detectada nenhuma condicao debilitante associada a
esporotricose, apesar de apresentar cardiomiopatia, 0 animal encontrava-se

hemodinamicamente compensado. A senilidade esta associada a diminui¢cdo da resposta
imunoldgica em cdes, sendo essa a principal hipotese para o surgimento da doenca no paciente.

As caracteristicas clinicas do caso, corroboram com os trabalhos que afirmam que a
esporotricose em cdes se manifesta principalmente na forma cutanea, sendo caracterizada pela
presenca de nddulos Gnicos ou multiplos restritos apenas ao tecido cutédneo e subcuténeo,
macroscopicamente se apresentam em areas de alopecia e ulceracdo, sem presenca de dor ou
prurido (Belknap, 1989; Souza, et al, 2009; Larsson, 2011). Quando o sistemaimune consegue
responder de forma adequada a infeccdo, as lesbes permanecem restritas a forma cutanea, assim
como aconteceu com o paciente relatado, porém, quando o sistema imune estd debilitado a
infeccdo pode ascender pelos vasos linfaticos o que leva a formacgédo de novos nédulos dispostos
no trajeto linfatico ou disseminar-se pela corrente sanguinea por toda a extensao cutanea (forma
cuténea disseminada) (Schubach et al. 2006; Brum et al. 2007; Gontijo et al., 2011).

O historico de antibioticoterapia prévia ao diagnostico de esporotricose é comum em
cdes, Vvisto que, a esporotricose ndo € incidente nesta especie, principalmente em areas ndo
endémicas (Lodon, 2003), o que leva muitos profissionais a acreditarem que as lesdes s@o
decorrentes de infecgdo bacteriana. No presente relato de caso, foi instituido antibioticoterapia
sistémica de amplo espectro durante um més, porém ndo foi observado melhora significativa
da leséo. Ainda levando em consideragéo a baixa incidéncia em cées, salienta-se a importancia

da utilizacdo dos exames complementares para realizacdo da diferenciacdo da esporotricose
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com as demais doencgas que cursem como micose subcutanea profunda. (Larsson, 2011; Lodon,
2003).

Schubach et al. (2006) em um estudo no Rio de Janeiro com 44 cées diagnosticados com
esporotricose, observou que a anemia € a alteracdo hematoldgica mais encontrada, presente em
mais de 50% destes pacientes, seguida pela eosinofilia que foi constata em 22% e neutrofilia
em 19%, os autores afirmam que as alteragdes hematoldgicas e bioquimicas presentes em cées
com esporotricose sdo inespecificas, condizentes com processos infecciosos, tais achados
corroboram com o encontrado no presente caso clinico, onde o paciente apresenta uma discreta
anemia - relacdo do hematdcrito baixo (35%) e PPT aumentadas (8,6 g/dL).

O exame considerado padrdo ouro para o diagnéstico definitivo de esporotricose é o
isolamento e identificacdo através da cultura fungica, porém, o diagndstico pode ser obtido
através de outros métodos como, citologia, PCR, histopatoldgico, testes intradérmicos e
soroldgicos (Larsson, 2011; Schubach et al., 2015). No caso em questdo, a suspeita inicial era
neoplasia, tento em vista o histdrico de antibioticoterapia ndo responsiva e as caracteristicas
macroscopicas da lesdo apresentada pelo paciente. Deste modo, optou-se pela realizacdo de
biopsia excisional da lesdo.

A histologia do tecido revelou a presenca de lesdo nodular inflamatoria com areas de
ulceracdo superficial, acometendo a derme e o tecido subcutaneo com a presenca de diversos
piogranulomas, com moderada reacao fibroplasica e linfoplasmocitaria. Na coloracdo especial
de acido periodico de Schiff foram observadas raras estruturas leveduriformes medindo cerca
de 3 a 4 um de didmetro e raros brotamentos, compativeis com Sporothrix. Esses achados vao
de acordo com o descrito por Gonsales et al. (2015) em seu relato de caso de esporotricose em
Yorkshire, observou em exame histoldgico infiltrado piogranulomatoso com raras células
fangicas. Em um estudo realizado por Miranda et al. (2011) com 86 cdes com esporotricose no
Rio de janeiro, o infiltrado piogranulomatoso com raras células leveduriformes foi constatado
na histologia de 89,5% dos casos. Segundo Larsson (2011), a utilizagdo do exame
histopatolégico permite a identificacdo do agente etioldgico em 95% a 100% dos casos.

O tratamento da esporotricose baseia-se na utilizacdo de antifingicos, tanto
fungistaticos como fungicidas (Ettinger e Feldman, 2000). O iodeto de potassio foi por muito
tempo a droga de eleicdo para o tratamento de esporotricose, 0s gatos ndo respondem téo
positivamente a terapia com iodeto e sdo mais propensos ao desenvolvimento de iodismo, 0s
cdes tem resultados mais efetivos, tolerando inclusive doses mais altas de iodeto, nesta espécie
as manifestagGes de iodismo séo raras e cursam com epifora, corrimento nasal, ressecamento
do pelo, emese, depressdo e colapso (Brum et al., 2007; Schubach et al., 2012). Sendo assim,

essa terapia foi descartada para o paciente deste relato de caso.
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De acordo com Gontijo et al. (2011) e Almeida-Paes et al. (2015), atualmente as drogas
mais utilizadas sdo os triazdlicos (itraconazol e fluconazol) e alilaminicos (terbinafina), sendo
0 itraconazol considerado o antifungico de escolha, a terbinafina o Unico com agéo fungicida,
comumente empregada como alternativa ao uso do itraconazol para pacientes com restri¢ao ao
uso deste medicamento, sendo suas eficiéncias equivalentes. O cetoconazol apesar de ser
efetivo contra o agente, tem acentuada hepatotoxicidade, sendo sua utilizacdo contraindicada
em cées segundo Larsson (2011). O espectro de acéo do itraconazol € maior quando comparado
ao cetoconazol, além disso, os efeitos colaterais sdo menores (Andrade, 2008).

Neste caso, o antifungico escolhido foi itraconazol, até 0 momento desse relato ndo
foram observados efeitos colaterais decorrentes da utilizacdo desse medicamento, o que
confirma seu baixo potencial toxico, corroborando com o observado por Gonsales et al. (2015)
e Souza et al. (2009) em relatos de casos de esporotricose canina onde 0s pacientes receberam
tratamento a base de itraconazol. O tratamento do paciente serd mantido por trinta dias ap6s a
cura clinica, respaldado pelos estudos de Andrade (2008), Gontijo et al. (2011) e Larsson
(2011).

Levando em consideracdo o potencial hepatotoxico do itraconazol, associado ao fato do
paciente ser idoso, foi prescrito um suplemento vitaminico a base de Silimarina, L-arginina, L-
leucina, L-isoleucina, L-valina e Zinco (Hepguard ®). Essas substancias tém efeito
antioxidante, que auxilia no controle da inflamacdo e melhora a funcdo e metabolismo dos
hepatdcitos. Tais recomendacdes corroboram com Andrade (2008).

Por apresentar um numero baixo de células fangicas nas lesdes os cdes ndo representam
uma fonte de infeccdo relevante para os humanos, apesar disso, o tutor foi orientado quanto aos
riscos de infeccdo e quais os cuidados a serem tomados durante a manipulacdo do paciente até

o término do tratamento, como € recomendado por Larsson (2011).

5. CONCLUSAO

A esporotricose em cédes € rara, mas € importante que o clinico veterinario esteja
informado sobre a doenca, para evitar erros no diagndstico e terapéutica de cdes com lesdes
cuténeas ulcerativas. A esporotricose pode ser diagnosticada de forma répida e precisa a partir
da utilizacdo das técnicas laboratoriais adequadas. O diagndstico correto permite a instituicao
da conduta adequada, com administragdo de antiflngicos e orientagdo dos tutores quanto ao
potencial zoondtico da infecgéo.

Apesar dos felinos representarem a maior fonte de infeccdo para os cées, o S. schenckii
estd amplamente distribuido na natureza, desta forma, mesmo animais que nao possuem contato

com felinos estdo passiveis de exposic¢éo ao agente.
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