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PREFACIO

Bem-vindo(a) ao livro "Felino versus Fungo: o enigma da relagdo dos gatos com
a esporotricose”. Nesta obra, nos aprofundaremos em um dos aspectos mais enigmaticos
e complexos da esporotricose: a relacdo entre os felinos e os fungos causadores desta

enfermidade.

A esporotricose € uma doencga infecciosa subcutanea que afeta humanos e
animais, sendo os gatos os hospedeiros mais suscetiveis e transmissores dessa infeccao.
O Sporothrix brasiliensis, seguido em prevaléncia muito inferior pelo Sporothrix schenckii,
tem sido identificado como a espécie associada aos casos de esporotricose em gatos no

Brasil.

Neste livro, mergulharemos nos detalhes desses dois protagonistas: o Sporothrix
brasiliensis e o Felis catus. Exploraremos as caracteristicas desse fungo patogénico, bem

como as consequéncias para a saude dos gatos.

Com base em pesquisas recentes e estudos clinicos, buscamos trazer uma

compreensao aprofundada sobre esse tdépico complexo.

Embora o livro seja destinado a profissionais de saude, estudantes e pesquisadores,
também foi escrito de forma acessivel ao publico em geral, inclusive com um capitulo inicial
contanto toda a historia da esporotricose, desde a sua descoberta até os dias atuais. Nosso
objetivo é aumentar a conscientizagao e a compreensao sobre a esporotricose, fornecendo

informagdes atualizadas e relevantes para todos os interessados nessa area.

Convido vocé a se juntar a nos nessa jornada de descoberta e compreensao sobre
a esporotricose, com énfase nas caracteristicas da principal vitima e do principal agente

desse importante problema de saude publica.

Boa leitura!
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APRESENTACAO

Gabriele Barros Mothé

Andréa Regina de Souza Baptista

A esporotricose € a micose subcutanea, ou de implantagcdo, mais frequente
na America Latina (SILVA et al., 2007) e € causada por fungos patogénicos do género
Sporothrix (GREMIAO et al., 2017; LOPES-BEZERRA et al., 2018). Dentre esses, a espécie
mais amplamente distribuida no mundo € o Sporothrix schenckii; enquanto a espécie quase
que exclusivamente isolada em territorio brasileiro é o Sporothrix brasiliensis, com maior

viruléncia quando comparada as demais (DELLA-TERRA et al., 2017).

A doenca acomete varias espécies animais e 0 homem, porém o gato doméstico
(Felis catus, Linnaeus, 1758) € o que possui apresentagao clinica mais grave com carga
fungica elevada nas lesbes, mesmo quando imunocompetente, evidenciando sua alta
suscetibilidade. Isso sugere que outros fatores, além da viruléncia do fungo, interferem na

gravidade da doenca nesse hospedeiro (GREMIAO et al., 2017).

Nesse contexto, esse livro tem o objetivo de apresentar historicamente a doenga,
desde a sua descoberta até a hiperendemia dos dias atuais, e aspectos importantes sobre
0s agentes etiologicos e hospedeiros, na tentativa de desvendar a complexa e intrincada

relacdo entre Sporothrix brasiliensis e Felis catus.

REFERENCIAS

DELLA-TERRA, P. P.; RODRIGUES, A. M.; FERNANDES, G. F.; NISHIKAKU, S.; BURGER, E.;
DE CAMARGO, Z. P. Exploring virulence and immunogenicity in the emerging pathogen sporothrix
brasiliensis. Plos Neglected Tropical Diseases. v. 11(8). p. 1-23. 2017.

GREMIAO, I. D. F.; MIRANDA, L. H. M.; REIS, E. G.; RODRIGUES, A. M.; PEREIRA, A. S. Zoono-
tic epidemic of sporotrichosis: cat to human transmission. Plos Pathogens, v. 13(1), p. 1-7. 2017.
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CAMARGO, Z. P.; HOOG, S. Sporotrichosis between 1898 and 2017: the evolution of knowledge
on a changeable disease and on emerging etiological agents. Medical Mycology, v. 56, p. 126-143,
2018.
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O primeiro caso de esporotricose foi relatado em 1898 pelo entdo estudante de
medicina Benjamin Schenck que, posteriormente, emprestaria o sobrenome ao agente
etioldgico da doenga (FIGURA 1; SCHENCK, 1898). Foi no Hospital John Hopkins em
Baltimore, Estados Unidos da América (EUA), que ele atendeu um homem com lesdes
localizadas em membro superior direito, que apresentava a forma futuramente denominada
cutaneo-linfatica, manifestagéo classica da micose (BONIFAZ; TIRADO-SANCHEZ, 2017).
Na ocasiao, Schenck isolou e encaminhou o micro-organismo obtido a partir das lesdes
ao micologista Erwin F. Smith, que o classificou como um fungo pertencente ao género

Sporotrichum (SCHENCK, 1898).

Dois anos depois, foi a vez de Hektoen & Perkins (1900) relatarem outro caso de
esporotricose, também nos EUA, dessa vez em uma crianga que havia martelado o préprio
dedo e cuja lesao na falange evoluiu com remissao esponténea, mas ndo sem antes ter seu

micro-organismo isolado e nomeado, pela primeira vez, como Sporothrix schenckii.

Cerca de cinco anos apds o primeiro caso de esporotricose descrito nos EUA, foi
relatado o primeiro isolamento do fungo no continente Europeu por Beurmann e Ramond
(1903), na Franga (Figura 1). Motivados pela novidade e pelos cerca de 200 casos da
micose, Beurmann em parceria com Gougerot escreveu o trabalho “Les Sporothrichoses”,
considerado um classico da micologia médica (BEURMANN; GOUGEROT, 1912).
Contrariando a denominagdo americana do fungo (S. schenckii), em 1905, o fungo foi
nomeado Sporotrichum beurmanni, pois a colénia formada a partir da amostra original
obtida por Schenck perdera a pigmentagdo. Assim, Ramond e Matruchot chegaram a
conclusao de que esses isolados se tratavam de espécies fungicas distintas. A contradi¢cao
nao durou muito e, em 1910, MATRUCHOT redescreveu o isolado obtido por Schenck como
Sporotrichum schenckii (MATRUCHOT, 1910; LOPES-BEZERRA et al., 2006; BARROS et
al., 2011).

Enquanto a esporotricose era relatada nos EUA e na Europa, casos paralelos
também surgiram em outros paises e continentes, ressaltando a ampla distribuicdo
geografica e a particularidade adaptativa desses fungos quanto a sobrevivéncia em

diferentes condicbes ambientais. Assim, ainda na primeira década do século XX, Lutz e
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Splendore (1907) observaram o acometimento natural de ratos e humanos pelo mesmo
fungo com a descricdo de casos da micose no estado de Sao Paulo, Brasil (Figura 1).
Curiosamente, foi mencionada pelos autores a possibilidade de transmissao zoondética pela
mordedura de um animal doente, o rato (LUTZ; SPLENDORE, 1907). Do mesmo modo,
na década seguinte, outros casos da enfermidade foram registrados em varios estados do
pais, a exemplo da Bahia, de Minas Gerais, do Rio Grande do Sul e do Acre (OLIVEIRA,
1914, apud DONADEL et al. 1993; CRUZ, 1916, apud DONADEL et al. 1993). No Rio de
Janeiro foram relatados casos humanos entre 1936 e 1953 (GONCALVES; PERYASSU,
1954). Ainda no século XX, varios outros casos pontuais, em série ou ainda surtos da
doenca, foram referidos no mundo todo. O surto mais emblematico até entao foi o ocorrido
em Witwatersrand, na Africa do Sul, entre os anos de 1941 e 1944 nos quais cerca de
3000 trabalhadores de uma mina de ouro contrairam a micose apds contato com a forma

saprofitica do fungo (FIGURA 1; HELM; BERMAN, 1947).

A Figura 1 pontua que a transmissao zoonotica de fungos do género Sporothrix,
aventada por Lutz e Splendore em 1907, foi novamente mencionada em meados de 1950
por Singer e Muncie (1952) nos EUA, com a descrigdo de dois casos da micose transmitidos
por aquele que futuramente assumiria papel relevante na esporotricose no Brasil, o felino
domeéstico (BARROS et al., 2011; SCHUBACH et al., 2012). Interessantemente, poucos anos
depois, em Sao Paulo, foram relatados os primeiros casos de esporotricose felina no Brasil
(FREITAS et al., 1956). Uma década depois, os mesmos pesquisadores relataram outros
oito casos de felinos domésticos acometidos, configurando o maior numero registrado no
pais até aquele momento (FREITAS et al., 1965). Nessa mesma época (década de 1950), a
esporotricose humana ja tinha se tornado a micose subcutanea mais comum no Rio Grande

do Sul, relacionada a pratica de caga aos tatus (LONDERO; RAMOS, 1989).

Em 1984, nos EUA, outros casos de transmissdo zoonética a partir do felino
doméstico também foram relatados, como o de um médico veterinario que desenvolveu a
doenga apds contato com gato enfermo (SAMORODIN; SINA, 1984), além de outros cinco
diagnosticados com a doenga assim como seus tutores, igualmente afetados. A maioria
dessas pessoas negou injuria penetrante prévia, conduzindo a sugestao de que o unico
animal com potencial para infectar outras espécies seria o gato doméstico, dada a riqueza
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parasitaria de suas lesbes (DUNSTAN et al., 1986). Entretanto, até aquele momento, a
transmissao sapronética predominava, como verificado pouco depois em um surto que
colocou os EUA em alerta. Nele, 84 casos de esporotricose humana em 15 estados distintos
foram relatados apds o manuseio do musgo Sphagnum spp., utilizado para o empacotamento
de sementes e originario de um viveiro na Pensilvania, distribuido para todo o pais (Figura
1; DIXON et al., 1991). Nos anos 90, mais um surto nos EUA, desta vez apds 0 manuseio

do feno estocado em uma casa utilizada para festas de Halloween (DOOLEY et al., 1997).

Desde 1997, o Brasil, a Africa do Sul e a China ja eram areas altamente endémicas
da esporotricose humana (VISMER; HULL, 1997; BACHMEYER et al., 2006; SONG et al.,
2013).No Riode Janeiro, inclusive, de 1998 a 2000, 66 casos humanos foram diagnosticados,
com a maioria deles referindo o contato com gato doente (Figura 1; BARROS et al., 2001).
Nos anos subsequentes, sucessivos surtos no Rio de Janeiro apontaram a gravidade da
epidemia que se instalaria no estado desde entdo. Enquanto isso, em 2009, foi reportado o
primeiro caso de transmissao zoonética na india (YEGNESWARAN et al., 2009). Este caso,
do mesmo modo que em outros paises, foi considerado raro pois até bem recentemente
a transmissao da doenga foi quase exclusivamente por implantagdo traumatica do fungo
apos ferimento com espinhos, farpas ou restos vegetais, tendo o ambiente como seu
principal reservatorio natural (BARROS et al., 2011). Inclusive, tal caracteristica da micose
a tornou conhecida popularmente por “doenca da roseira” ou “doenga do jardineiro”,
relacionada diretamente ao manuseio de matéria organica vegetal (BARROS et al., 2011;

CHAKRABARTI et al., 2015), e ndo exatamente a animais.

Apesar de ja considerada desde meados do século XX, nenhuma evidéncia foi
capaz de alertar a comunidade académico-cientifica quanto a relevancia que o Felis catus
assumiria a partir de 1990 no Rio de Janeiro na transmiss&o zoonética da micose (GREMIAO
et al., 2017; OROFINO-COSTA et al., 2017). No periodo de 1998 a 2016, o Brasil registrou
4.669 casos de esporotricose transmitida por gatos, um surto considerado de longa duragao
no Rio de Janeiro (GONCALVES et al., 2019). Realmente, nos ultimos anos (1998-2021),
epizootias acometendo felinos domésticos ocorreram no Sul e no Sudeste do Brasil, com
um numero crescente de transmissées ao homem e outros animais, em especial ao cao

(FIGURA 1; MONTENEGRO et al., 2014; GREMIAO et al., 2015; SANCHONETE et al.,
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2015). No periodo de 2011-2019, o estado de S&o Paulo registrou 5554 casos (GREMIAO
et al.,, 2021). Hoje, praticamente todas as regides do Brasil ja registraram casos felinos e
humanos da micose por transmissao zoonética, com a expansao geografica para o Norte, o
Nordeste e o Centro-Oeste (GREMIAO et al., 2020). Preocupam ainda os relatos recentes
da zoonose causada pelo S. brasiliensis, ja que foram reportados casos em outros paises,
como na Argentina (CORDOBA et al., 2018; ETCHECOPAZ et al., 2020), por sua potencial
expansao, principalmente pela América do Sul (ROSSOW et al., 2020).

A China, assim como o Brasil nas Américas, é o pais que emerge no Continente
Asiatico quanto ao numero de casos de esporotricose (SONG et al.,, 2013; MOUSSA
et al., 2017). Mas, diferentemente do Brasil, a hiperendemia na Asia pelo S. globosa é
majoritariamente sapronética (ZHANG et al., 2015; MOUSSA et al., 2017; ZHANG et al.,
2019). Realmente, milhares de casos de esporotricose pelo S. globosa ocorreram nas
provincias nordestinas chinesas nas quais, em trés anos, mais de 500 pessoas foram
diagnosticadas em um unico hospital (FIGURA 1; SONG et al., 2013; MOUSSA et al., 2017,
GONG et al., 2018).

Assim, mundialmente constitui uma sapronose, isto €, adquirida a partir da insergao
traumatica do fungo na pele promovida por matéria organica vegetal, na grande maioria
das infecgcbes (DIXON et al.,, 1991; BARROS et al.,, 2011; SIVAGNANAM et al., 2012;
CHAKRABARTI et al., 2015). Contudo, o felino doméstico é protagonista na transmissao e
propagacao da doenga neste novo cenario pois apresenta caracteristicas particularmente
distinguiveis das demais espécies do mundo animal (BARROS et al., 2011; SCHUBACH et
al., 2012), ainda que diversos hospedeiros sejam susceptiveis a infeccdo (SCHUBACH et

al., 2008; SOUZA et al., 2009; TELLEZ et al., 2014).

Em relagdo ao agente etioldgico, a unido de metodologias moleculares mais
avancgadas e o uso de diferentes alvos moleculares, somados a taxonomia polifasica e ao
estudo filogenético a partir de grande numero de isolados clinicos e ambientais de diferentes
regides do globo, permitiram a proposicdo de um unico género com multiplas espécies
(FIGURA 1; ISHIZAKI et al., 2000; MARIMON et al., 2007; 2010; RODRIGUES et al., 2013;
DE BEER et al., 2016; LOPES-BEZERRA et al., 2018; ZURABIANT; HERNANDEZ, 2019;
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RODRIGUES et al., 2020). Além disso foram propostos os Clados Ambiental e Patogénico
ou Clinico (FIGURA 1; DE BEER, 2016; SILVA, 2016; BONIFAZ; TIRADO-SANCHEZ, 2017).

Em 2020, devido aos padrdes de deslocamentos globais humano e do felino
domeéstico, a infecgao pelo S. brasiliensis foi evidenciada pelo Center for Diseases Control
and Prevention (CDC, EUA) em pagina dedicada a essa espécie fungica. O importante 6rgao
estadunidense cita a situagao epidemiologica brasileira e alerta aos médicos, humanos e
veterinarios, quanto ao estabelecimento do pronto diagndstico e tratamento da micose que,
apesar de néo ter sido identificada em solo norte-americano, uma vez estabelecida na

populacao se dissemina rapidamente (FIGURA 1; CDC, EUA).

Nos ultimos anos, a dermatozoonose passou a ser de notificagdo compulséria, mas
apenas nos estados do Rio de Janeiro (RESOLUCAO SES-RJ n° 674, de 12 de julho de
2013) e em Pernambuco (PORTARIA SES-PE n° 390 de 14 de setembro de 2016), desde
2013 e 2016, respectivamente. Da mesma forma, alguns municipios das regides Sudeste
e Nordeste como Guarulhos, SP (PORTARIA SMS-SP n° 064, de 27 de julho de 2016),
Conselheiro Lafaiete, MG (RESOLUCAO CMS-MG n° 63, de 17 de julho de 2017), Belo
Horizonte, MG (RESOLUCAO SES-MG n° 6.532, de 05 de dezembro de 2018), Salvador,
BA (PORTARIASMS-BAN° 191, de 27 de marco de 2018) e Jodo Pessoa, PB (RESOLUCAO
SMS-PB n° 001 de 16 de julho de 2018).

Ainda assim, casos humanos ou felinos no pais sdo subnotificados até entao, ja
que a Portaria que tornava a esporotricose doencga de notificagdo compulséria nacional
tinha sido revogada (PORTARIA GM/MS n° 264, de 17 de fevereiro de 2020 e PORTARIA
GM/MS n° 1.061, de 18 de maio de 2020; MINISTERIO DA SAUDE, 2020a; 2020b).

No entanto, dois importantes marcos no enfrentamento nacional contra a
esporotricose ocorreram em 2021 e 2023, como segue: primeiramente, a publicagdo do
Guideline diagndstico e terapéutico da esporotricose (Figura 1; GREMIAO et al., 2021) e,
neste ano, finalmente, a esporotricose passou a configurar a lista de doengas de notificagao
obrigatéria em todo o territério brasileiro (Figura 1; Nota Técnica 60/2023), marcos
importantes para a prevengao e controle dessa zoonose, ja que a viruléncia e a rapida

disseminagdo do fungo no Brasil tém reafirmado a importancia da doenga como grave
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problema de Saude Publica (RODRIGUES et al., 2013; GREMIAO et al., 2017; ALMEIDA et
al., 2018; CONCEICAO-SILVA; MORGADO, 2018; GREMIAO et al., 2020).

Figura 1. Linha do tempo da esporotricose, destacando eventos histéricos
marcantes no mundo, desde a descoberta de seu agente etiolégico em 1898 até os
dias atuais.

* ﬁfﬂ- S ca L Guideline e Notificagio
Primeiros Relatos Descrigho da 2 cases bansmiidos por ﬂ‘ obrigatdria
Jabed por Smper & Munce (1952) nes
Descrigdo da Micose no Brasil b Q e TR PTRRCats 3 et Bk
Microrgansmo solado oa kb LUtz & Spientdore cescravem o Poucos anos daposs, em SHo Paw X T T cortonda abordagens clagnastica o
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A principio, a esporotricose foi atribuida a uma unica espécie, que € também a
mais amplamente distribuida no mundo, o Sporothrix schenckii. Contudo, apés ampla
revisao, diversas espécies foram descritas, inclusive outras patogénicas e até mesmo mais
virulentas, como o Sporothrix brasiliensis que, juntamente com o primeiro e com Sporothrix
globosa, constituem os principais patégenos do género (ISHIZAKI et al., 2000; MARIMON
et al., 2007; DE BEER et al., 2016). Apesar de a esporotricose ter distribuicdo mundial, as
diferentes espécies assumem relevancia epidemioldgica particular em cenarios distintos
como, por exemplo, o S. globosa principalmente pela via sapronética no continente Asiatico
(MARIMON et al., 2007; CHAKRABARTI et al., 2015; MOUSSA et al., 2017), o S. schenckii
de distribuicdo mais ampla e que pode infectar seus hospedeiros pelas vias sapronética e
zoondtica, essa ultima, mais recente (RODRIGUES et al., 2020; TAMEZ-CASTRELLON
et al., 2020) e o S. brasiliensis, principal espécie fungica isolada a partir das lesdes de
pacientes brasileiros (RODRIGUES et al., 2013; GREMIAO et al., 2017; ALMEIDA et al.,
2018; CONCEICAO-SILVA; MORGADO, 2018; MACEDO-SALES et al., 2018; RODRIGUES
et al., 2020).

O género Sporothrix pertence ao Reino Fungi e por muito tempo foi incluido na
Divisdo Eumycota, Subdivisdo Deuteromycotina, Classe Hyphomycetes, Ordem Monilliales
e Familia Moniliaceae, Género Sporothrix, Sporothrix schenckii (LACAZ et al., 1998). No
entanto, apos estudos morfofisioldgicos e moleculares, sua classificagdao taxonémica migrou
para Divisdo Eukaryota, Sub-reino Dikarya, Filo Ascomycota, SubFilo Pezizomycotina,
Classe Sordariomycetidae, Ordem Ophiostomatales, Familia Ophiostomataceae e Género

Sporothrix (FIGURA 2; DE BEER et al., 2016; SCHOCH et al., 2020).
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Figura 2 - Quadro com a apresentacao esquematica das classificagoes
taxonémicas classica e atualizada do Sporothrix spp., segundo LACAZ et al. (1998)
e DE BEER et al. (2016).
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Como ja mencionado, varios estudos permitiram a proposigdo de um unico género
com multiplas espécies (ISHIZAKI et al., 2000; MARIMON et al., 2007; RODRIGUES et al.,
2013; DE BEER et al., 2016; LOPES-BEZERRA et al., 2018; ZURABIANT; HERNANDEZ,
2019; RODRIGUES et al., 2020) e os Clados Ambiental e Patogénico ou Clinico (DE BEER,
2016; SILVA, 2016; BONIFAZ; TIRADO-SANCHEZ, 2017). No segundo estdo o S. schenckii
stricto sensu, o S. brasiliensis, o S. globosa e o S. luriei, esse ultimo de menor impacto
clinico-epidemiolégico (DE BEER et al., 2016; LOPES-BEZERRA et al., 2018; MACEDO-
SALES et al., 2018). Além destes, S. mexicana e S. chilensis foram esporadicamente
citados como agentes infecciosos, porém com baixa patogenicidade (DE BEER et al.,
2016; LOPES-BEZERRA et al., 2018; ZURABIANT; HERNANDEZ, 2019; RODRIGUES et
al., 2020). Uma ampla variagdo na distribuicdo geografica, viruléncia e susceptibilidade
antifungica foi demonstrada entre essas espécies. Além disso, a fonte de infec¢do varia

entre elas; portanto, a identificagao até o nivel de espécie é fundamental tanto para a saude
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publica quanto para o manejo adequado do paciente (SCHUBACH et al., 2008).

De acordo com o banco de dados Taxonomy Browser (NCBI, 2020) existem
dezenas de outras espécies do género Sporothrix, como: S. abietina, S. brunneoviolacea,
S. curviconia, S. humicola, S. insectorum, S. lignivora, S. palmiculminata, S. phasma, S.
stenoceras, S. splendens, S. variecibatus, entre outras (SCHOCH et al., 2020). Essas
compdem o Clado Ambiental e estdo associadas a degradacao da matéria organica vegetal
no ambiente, sem patogenicidade evidenciada até o momento (MEYER et al., 2008; ROMEO

et al., 2011; CHAKRABARTI et al., 2015; BAZZ| et al., 2016; BURIAN, 2016).

Os fungos patogénicos deste género sdo organismos heterotréficos, iméveis e sua
capacidade adaptativa é constatada pela transicao morfoldgica disparada pela temperatura;
isto é, sdo capazes de realizar dimorfismo térmico em duas formas distintas - a forma
multicelular e filamentosa (micélio) e a unicelular (levedura) - que os permite sobreviver
e continuar se propagando mesmo em temperaturas prejudiciais a fisiologia de outros
micro-organismos (BURIAN, 2016). Assim, os fungos do Clado Clinico sdo organismos
dimoérficos e, portanto, adaptados ao parasitismo, cuja morfologia de levedura representa a
forma parasitaria na matéria organica animal. Tal mudanga € acompanhada por alteragdes
importantes nas concentragdes e nos tipos de glicoproteinas e polissacarideos na parede
celular (MORA-MONTES et al., 2015; GOW et al., 2017; LOPES-BEZERRA et al., 2018).
Todo o cabedal de alteragbes dessa transi¢ao sintetiza a adaptagao fungica ao parasitismo
e permite a migracdo da matéria organica vegetal para a animal, cuja temperatura, pH,
resposta imune, disponibilidade nutricional, entre outras, compdéem desafio em novo
microambiente, radicalmente distinto (FERNANDES et al.,, 2009; BARROS et al., 2011;
ALMEIDA-PAES et al., 2015; BAZZI et al., 2016; BOECHAT et al., 2018; SHERRINGTON
et al., 2018).

A forma filamentosa é saproéfita do ambiente, sua temperatura ideal varia de 25 a
30°C e, apos a cultura in vitro em temperatura ambiente, as colénias do fungo na forma
filamentosa macroscopicamente apresentam coloragao variando do branco ao creme ou
marrom escuro ao preto, quando cultivadas por menor ou maior tempo, respectivamente

(Figura 3A; MARIMON et al., 2007, OLIVEIRA et al., 2011). Microscopicamente, contém
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hifas hialinas ramificadas, finas e septadas de 1 a 2um de didmetro, cuja conformacéao
assemelha-se a “pétalas de flor”, com os conidios implantados ao redor do conidiéforo, em

um arranjo semelhante a uma “margarida” (Figura 3B; ALEGRANCI, 2013).

Figura 3 - (A) Macromorfologia apos técnica de isolamento em meio agar
Sabouraud (BD, New Jersey). (B) Micromorfologia filamentosa do Sporothrix spp.
apos técnica de microcultivo em meio PDA, apresentando diversos conidios ao
redor do conidi6foro, arranjados em forma de buqué aparentando ‘margaridas’.
Microscépio 6ptico (400x).

Fonte: Arquivo do Centro de Investigagdao de Microrganismos, UFF, Niteréi, RJ,
2019.

Jaaforma de levedura pode ser detectada em temperatura mais elevada, idealmente
de 37°C. Na macromorfologia, as colénias formadas por leveduras se apresentam
lisas e com coloragdo bege ou creme (Figura 4A; RIPPON, 1988; LACAZ et al., 1998).
Microscopicamente, seu tamanho e formato sdo variaveis, podendo ser redonda ou até
oval, circundada por um halo branco, encontrando-se livres ou fagocitadas (Figura 4B;

RIPPON, 1988; LACAZ et al., 1998; ALEGRANCI, 2013).
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Figura 4 - (A) Macromorfologia da colénia de leveduras apos isolamento e cultivo
em meio agar BHI (BD, New Jersey) mantido em estufa a 37°C. (B) Micromorfologia
leveduriforme do Sporothrix spp. livres (setas) e internalizados em macréfago apos

técnica de imprint a partir do exsudato da lesdo de um gato com esporotricose.
Lamina corada em Panético® e observada em microscépio 6ptico (400x), com
destaque para o macrofago com incontaveis leveduras em seu citoplasma (circulo
branco); “N”: nucleo do macréfago.

Fonte: Arquivo do Centro de Investigacao de Microrganismos da UFF, Niteréi, RJ,
2019.

A variabilidade morfoldgica contribui sobremaneira para o estabelecimento da do-
enca, ja que, dessa forma, os fungos do género Sporothrix spp. tem a capacidade de degra-
dar estruturas vegetais e também de utilizar a matéria organica dos animais endotérmicos
(ALMEIDA-PAES et al., 2015; BURIAN, 2016; BOECHAT et al., 2018; SHERRINGTON et
al., 2018) e, apesar de ainda nao ter sido comprovada, se postula a hipétese de que o apa-
recimento dos sintomas nos hospedeiros é retardado quando a invasdo do agente ocorre
por meio de ferimentos ocasionados por vegetais, em comparagao aqueles causados por
animais (CRUZ, 2010). Essa hipotese se baseia justamente no fato de que a mudancga de
um organismo animal para o outro, exige um esforgo adaptativo minimo por parte do fungo,
uma vez que a temperatura € idéntica ou similar, diferentemente de quando o fungo esta no
ambiente exposto a uma temperatura mais baixa e depois passa a se hospedar no corpo
de algum individuo de sangue quente, cuja temperatura € bem mais alta (BARROS et al.,

2011; BOYCE, 2015; BAZZ| et al., 2016; BONIFAZ; TIRADO-SANCHEZ, 2017).

Tal caracteristica aliada a capacidade de evaséo do sistema imunolégico denotam
a alta viruléncia do agente etiolégico, que independe do hospedeiro. No entanto, algumas
espécies animais sdo mais sensiveis a enfermidade, como o felino doméstico, cujas lesées

sdo caracterizadas por grande quantidade de leveduras na superficie, pois nessa espécie,
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aparentemente, o fungo tem alta capacidade de replicacdo, potencializando seu poder

infectante (HEIDRICH et al., 2011).

Comparativamente, a forma de levedura é mais virulenta do que a forma filamentosa
(RODRIGUES et al., 2013), e além da termotoleréncia, as leveduras Sporothrix spp.
utilizam outros artificios para evasédo do sistema imune do organismo, como a secregao
de enzimas no meio extracelular, facilitando o seu desenvolvimento, nutricdo, invasao
tecidual e sobrevivéncia no hospedeiro, contribuindo assim com a patogénese da micose.
Ja foi demonstrado que as proteases isoladas do S. schenckii podem hidrolisar substratos
naturais que sao os principais elementos estruturais do tegumento, tais como o colageno,
elastina, estrato corneo, além de também atuar sobre a actina e assim causar dano tecidual
nos animais acometidos pela doenca (TSUBOI et al., 1987; YOSHIIKE et al., 1993; TELLEZ
et al., 2014; LOPEZ et al., 2018). Embora possam contar com essa importante contribuico
enzimatica, é postulado que os fungos do género Sporothrix sdo incapazes de penetrar a
pele integra (RIPPON, 1988; BARROS et al., 2008; CHAKRABARTI et al., 2015; LOPES-
BEZERRA et al., 2018), justificando, em parte, a posicdo de destaque do gato domeéstico
com esporotricose na transmisséo da doenca (GREMIAO et al., 2017; OROFINO-COSTA
et al., 2017; MACEDO-SALES et al., 2018b).

Dentre as espécies do género Sporothrix, também ja esta bem estabelecido o
protagonismo da espécie predominante, S. brasiliensis, considerada a responsavel pela
epidemia zoonética que se instalou no Rio de Janeiro (MARIMON et al., 2007; OLIVEIRA
et al., 2011; RODRIGUES et al., 2012; RODRIGUES et al., 2013; MACEDO-SALES et
al., 2018). Realmente, como relatado por OLIVEIRA et al. (2011), de 247 diagnésticos de
esporotricose felina, 206 amostras foram discriminadas como S. brasiliensis, enquanto as
demais como S. schenckii (n=15) e S. mexicana (n=1). Alguns isolados (n=25) n&o tiveram

o fendtipo identificado e foram classificados como Sporothrix spp.

Além de S. brasiliensis, devido a importancia clinico-epidemiologica, as espécies
S. schenckii e S. globosa sao também amplamente estudadas, em relagdo a origem clonal
e a capacidade adaptativa aos diferentes ambientes e hospedeiros (MARIMON et al,,

2007; RODRIGUES et al., 2012; 2013; 2015; CAMACHO et al., 2015; HUANG et al., 2016;

26



SUZUKI et al., 2016; ESPINEL-INGROFF et al., 2017; RANGEL-GAMBOA et al., 2018;
ZHANG et al., 2019).

S. schenckii é a espécie mais amplamente distribuida no mundo, ja isolada a partir
de amostras ambientais, humanas e animais. Predomina na Australia, na Africa do Sul, na
Ameérica do Norte e em parte da América do Sul (CHAKRABARTI et al., 2015; ZHANG et
al., 2015; GREMIAO et al., 2017). No entanto, no se restringe a esses locais, ja tendo sido
isolada, inclusive apds transmiss&o zoonética via felino doméstico, na india e na Tailandia

(YEGNESWARAN et al., 2009; DUANGKAEW et al., 2019).

Ja S. globosa e S. brasiliensis, embora causadoras de extenso numero de infecgoes,
geograficamente sdo distribuidas de forma mais restrita. A primeira predomina na Asia,
com prevaléncia de 99,3%, principalmente na China e no Japé&o, ainda que primeiramente
tenha sido isolado nas Américas e na Europa (ZHANG et al., 2015; SUZUKI et al., 2016;
ESPINEL-INGROFF et al., 2017; RANGEL-GAMBOA et al., 2018; ZHANG et al., 2019);
enquanto o S. brasiliensis é quase que exclusivamente isolado nas infecgdes ocorridas em
territorio brasileiro (CHAKRABARTI et al., 2015; GREMIAO et al., 2017; CORDOBA et al.,
2018; ETCHECOPAZ et al., 2020).

A China, assim como o Brasil nas Américas, é o pais que emerge no Continente
Asiatico quanto ao numero de casos de esporotricose (SONG et al.,, 2013; MOUSSA
et al., 2017). Mas, diferentemente do Brasil, a hiperendemia na Asia pelo S. globosa é
majoritariamente saprondtica, quase nunca transmitido por felinos domeésticos (MOUSSA
et al., 2017), cursando com apresentacgdes clinicas geralmente benignas e, muito embora
a relativa baixa viruléncia, com surtos relatados em diferentes localidades (SONG et
al., 2013; ZHANG et al., 2015; MOUSSA et al., 2017; GONG et al., 2018; ZHANG et al.,
2019). Tal cenario provavelmente se baseia na capacidade de S. globosa em crescer
exponencialmente na matéria organica vegetal em decomposigdo, como o milho, que pode
servir como fonte e veiculo para inoculagao traumatica em trabalhadores rurais (SONG et
al., 2013; ZHANG et al., 2015; MOUSSA et al., 2017). No Japéo, S. globosa foi igualmente
reportado como agente etiologico da dermatomicose em felinos domeésticos (KANO et al.,

2015; HAN; KANO, 2020), tendo sido estes, por sua vez, incriminados pela transmissao
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zoonotica do fungo nesse mesmo pais (LIU et al., 2020).

No entanto, do Clado Patogénico do Sporothrix spp., S. brasiliensis é certamente a
espécie mais virulenta (DELLA TERRA et al., 2017), altamente adaptada a transmisséo e
ao parasitismo zoondticos (OLIVEIRA et al., 2011; RODRIGUES et al., 2012; 2013; 2015;
MACEDO-SALES et al., 2018b). Além disso, parece capaz de rapida expansido geografica
conforme verificado na hiperendemia brasileira, o que traz grande preocupagao a América
do Sul (GREMIAO et al., 2017), ja que foi reportada em casos recentes, transmitidos por via
zoondtica, em outros paises, como na Argentina (CORDOBA et al., 2018; ETCHECOPAZ
et al., 2020). Estudos filogenéticos baseados no sequenciamento de alvos moleculares
informativos tais como os genes que codificam calmodulina (CAL), a beta-tubulina (Bt2),
e o fator de elongacgéo (EF-1a), além do ITS (Internal Transcribed Spacer), entre outros
(RODRIGUES et al., 2013; OLIVEIRA et al., 2019) e de determinacdo do mating-type
(TEIXEIRA et al., 2015) mostraram que essa espécie possui baixa diversidade genética
(MACEDO-SALES et al., 2020) e apontaram para uma expansdo clonal no Sudeste
brasileiro (RODRIGUES et al., 2013), tendo sido descritos ainda gendtipos idénticos em
gatos e humanos (RODRIGUES et al., 2013; 2014).

Contudo, recentemente, Macédo-Sales e colaboradores (2020) sugeriram a
possibilidade da coinfecgédo por cepas fenotipicamente distintas dessa espécie (colénias
claras e escuras) a partir de isolados obtidos de gatos doentes oriundos de areas distintas
no Rio de Janeiro. Uma hipotese levantada pelos autores foi a de que o S. brasiliensis
possui alta plasticidade fenotipica, ja que tais isolados possuiam perfil de sensibilidade
distinto aos antifungicos e estimulavam diferencialmente a produgao de citocinas por PBMCs
humanas in vitro, com potencial implicagado no progndstico e/ou no sucesso terapéutico da
micose. Por estes e outros fatores, S. brasiliensis € considerada protagonista no cenario da
epidemia pela via zoonética que se instalou no Rio de Janeiro, hoje hiperendemia nacional
(OLIVEIRA et al., 2011; RODRIGUES et al., 2012; 2013; 2015; GREMIAO et al., 2017;
MACEDO-SALES et al., 2018b).

Independentemente da espécie fungica e da localidade geografica, €&

essencial estar atento a alta suscetibilidade do Felis catus e a sua importante e involuntaria
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participagao na epidemiologia da esporotricose. Isso porque novos casos de esporotricose
em gatos ou, ainda, associados a eles, e causados por espécies distintas tém surgido em
diferentes partes do mundo (KANO et al., 2015; DUANGKAEW et al., 2019; JAN; KANO,
2020; LIU et al., 2020). Como exemplo disso, um caso recente no Reino Unido causado
por S. humicola do Complexo S. pallida, considerado de baixa patogenicidade, foi descrito
(MAKRI et al., 2020). Logo, deve-se considerar a suscetibilidade do gato, para além da
viruléncia dos fungos e de uma nao efetividade de drogas, mas sim em relagédo a predita
particularidade imunolégica do préprio felino, visto que é a espécie animal mais frequente e

gravemente afetada pela dermatozoonose.
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Embora a espécie humana também seja uma vitima da esporotricose, assim
como outros animais, domésticos e selvagens (SMITH, 1965; MACEDO; COSTA, 1978;
SARAVANAKUMAR et al., 1996; SCHUBACH et al., 2008; SOUZA et al., 2009; LARSSON,
2011; TELLEZ et al., 2014), o gato, além de ser a maior vitima, também & o protagonista
na transmissao e propagacao da esporotricose devido a varios fatores, incluindo os seus
habitos comportamentais, como: escavar, encobrir dejetos na terra, realizar marcagao
territorial visual e quimica com as garras em matéria organica e, principalmente, por brigas
territoriais e disputa por fémeas para acasalamento (LEME et al., 2007; MACEDO-SALES
et al., 2018b). Por isso, a incidéncia de casos confirmados é maior em gatos sem raga
definida (SRD), adultos, machos e nao castrados, que vivem livres ou semiconfinados,

embora nao seja descrita maior predisposi¢ao racial ou sexual (SCHUBACH et al., 2012)

Apesar de existirem sugestdes de transmissao zoonaotica do Sporothrix spp. por
outras espécies, como o tatu (ALVES et al., 2010), o esquilo (SARAVANAKUMAR et al.,
1996), aves (FICHMAN et al., 2018), peixes (HADDAD et al., 2002) e insetos (MILLER;
KEELING, 2002), acredita-se que o gato doente seja o unico com potencial zoond6tico, dada
ariqueza de leveduras nas lesdes cutaneas ou mucosas (MARQUES et al., 1993; BARROS
et al., 2011; SCHUBACH et al., 2012). O agente etiolégico, também ja foi isolado das
cavidades oral e nasal e das garras de felinos enfermos destacando a importéncia dessa
espécie em inocular o fungo através de agressao aos outros animais e ao homem, além da
autoinoculagdo (SCHUBACH et al., 2001; BORGES et al., 2013; MACEDO-SALES et al.,
2018b). No entanto, em ampla investigac&o sobre tal potencial com a pesquisa de amostras
de 371 felinos em diferentes regiées do estado do Rio de Janeiro, MACEDO-SALES e
coautores (2018b) mostraram que € desprezivel o risco de transmissdo do Sporothrix
spp. por gatos domeésticos saudaveis, ainda que residentes na area hiperendémica para a

micose.

De maneira geral, quando o hospedeiro € acometido pela esporotricose, a partir do
ponto de inoculagédo desenvolve-se um nddulo que evolui para abscesso e ulcera drenando
um exsudato purulento e/ou sanguinolento (SCOTT et al., 1996; MONTEIRO et al., 2008).
As lesbes geralmente sao piogranulomatosas (FARIAS, 2000; SCHUBACH et al., 2004;

MIRANDA et al., 2009; 2013), mas nos felinos domésticos parece haver uma deficiéncia na
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producado de granulomas bem estruturados, prejudicando, assim, o controle da infecgao,
por um pobre infiltrado linfocitario nas lesées (SCHUBACH et al., 2003; MIRANDA et al.,
2013; 2015). Tais ferimentos culminam com a ruptura da epiderme comprometendo entao
a funcdo de protegdo do tegumento. A partir dai, o fungo pode permanecer no tecido
subcuténeo ou avancgar até a circulagao linfatica e, mais raramente, se disseminar pela via
hematogénica (BARROS et al., 2011; LLORET et al., 2013; BAZZI et al., 2016; BONIFAZ;
TIRADO-SANCHEZ, 2017).

Um amplo espectro de apresentagdes clinicas pode ser verificado ja que a
esporotricose € uma doenga polimérfica cuja sintomatologia e gravidade podem variar
de acordo com diferentes fatores, tais como: estado imunoldgico do hospedeiro, carga e
profundidade do inéculo, patogenicidade e tolerancia térmica da cepa (BARROS et al.,
2011; BONIFAZ; TIRADO-SANCHEZ, 2017). Por esta raz&o, a esporotricose pode ter um
carater desde subagudo até crénico (SCHUBACH et al., 2008). Mas o gato, por apresentar
grande suscetibilidade ao fungo, pode manifestar a micose com distinta gravidade, podendo
cursar com formas graves e de dificil tratamento (BARROS et al., 2011; LOPES-BEZERRA
et al., 2006; BONIFAZ & TIRADO-SANCHEZ, 2017).

Clinicamente e dependendo da expansao do fungo no organismo, a esporotricose
pode ser classificada como cutanea (fixa, linfocutdnea ou disseminada), mucosa e
extracutanea (LOPES-BEZERRA et al., 2006; BARROS et al., 2011; LLORET et al., 2013;
PEREIRA et al., 2015; OROFINO-COSTA et al., 2017; MIRANDA et al., 2018; GREMIAO
et al., 2021).

A esporotricose cutanea fixa ocorre quando a lesao se limita ao local onde houve o
ferimento e consequentemente a inoculagao do fungo na epiderme, caracterizada por um
nodulo ulcerado, chamado, em humanos, de cancro esporotricéide. Essa apresentagao
clinica se manifesta como lesdo unica papulonodular ou ulcerativa e crostosa, em
topografia diversa pelo corpo, mas principalmente refletindo areas que comumente séo
mais acometidas por traumas (mordeduras e arranhaduras), tais como na regiao cefalica
(principalmente regido nasal e pavilh&do auricular) (Figura 5), base da cauda e extremidade

dos membros toracicos e pélvicos (SCHUBACH et al., 2004; ROSSER; DUNSTAN, 2006;
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PIMENTEL et al., 2011; LLORET et al., 2013; MACEDO-SALES et al., 2018b; GREMIAO
et al., 2011).

Figura 5 - Felino doméstico diagnosticado com esporotricose e manifestando a
forma cutanea fixa da micose, em regiao facial.

b

Fonte: Arquivo do Centro de Investigacdo de Microrganismos, UFF, Niteréi, RJ,
2019.

Na forma cutanea disseminada, ao invés de se manter limitrofe ao local do trauma,
ocorre a fungemia e o animal apresenta feridas multiplas em varios sitios anatémicos nao
contiguos (Figura 6), na maioria das vezes, apos disseminagao hematogénica, sendo
possivel ainda a autoinoculagao (SCHUBACH et al., 2004; LLORET et al., 2013). Por isso,
com o intuito de reduzir a infeccdo multipla, € importante restringir a lambedura do animal
pelo préprio corpo na fase em que a doenga nao esta controlada, quando é rica a populagao

fungica na superficie das lesées (HEIDRICH et al., 2011).
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Figura 6. Felino doméstico diagnosticado com esporotricose, manifestando: (A)
a forma cuténea disseminada da micose na regiao cefalica, (B) bem como em
diferentes sitios anatdémicos nao contiguos.

Fonte: Arquivo do Centro de Investigacdo de Microrganismos, UFF, Niteréi, RJ,
2019.

Eventualmente, as lesdes cutaneas, fixas ou disseminadas, podem evoluir
com necrose (Figura 7A), atingindo tecidos adjacentes e mais profundos, inclusive com
exposicao de musculos (Figura 7B) e ossos (Figura 7C) (SCHUBACH et al., 2004; LLORET
et al.,, 2013). Concomitantemente, € possivel a presenga de alopecia, fistulas ou ulceras,
que drenam secre¢ao purulenta ou serosanguinolenta, resultando na formagao de crostas
espessas (Figura 7D) (SCHUBACH et al., 2004; BAZZI et al., 2016; MACEDO-SALES et
al., 2018b).
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Figura 7 - Felinos domésticos diagnosticados com esporotricose, manifestando:
(A) a forma cuténea disseminada com necrose tecidual resultante de lesdo nao
tratada na cauda; (B) a forma cutéanea fixa com lesdo profunda e exposicao de

musculos na regido do antebrago; (C) a forma cutanea fixa com lesdo profunda e

exposicao 6ssea do metatarso direito; (D) e a forma cutanea disseminada grave

com ulceras drenando conteudo purulento e serosanguinolento.

Fonte: Arquivo do Centro de Investigacdo de Microrganismos, UFF, Niteréi, RJ,
2019.

A forma cutaneo-linfatica ocorre quando a disseminagao se da pela via linfatica,
causando um quadro de linfadenite nodular ascendente, com nddulos seguindo trajetoria
linfatica regional (Figura 8), mas tal manifestagéo clinica da esporotricose € muito mais
frequente em humanos do que nos animais (WELSH, 2003; SCHUBACH et al., 2004;
CROTHERS et al., 2009; LLORET et al., 2013).
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Figura 8 - Felino doméstico diagnosticado com esporotricose, manifestando a
forma linfocutanea da doenga apoés lesdo primaria no coxim digital do membro
pélvico direito.

Fonte: Arquivo do Centro de Investigacao de Micro-organismos, UFF, Niteroéi, RJ,
2019.

Também podem ser observados sinais inespecificos associados a doenga como
febre, prostragao, fraqueza (Figura 9A), inapeténcia, anorexia, perda de peso e desidratagéao

(Figura 9B) (SCHUBACH et al., 2004; 2008).

Figura 9 - Felinos domésticos diagnosticados com esporotricose, manifestando
sinais inespecificos da doenga como: (A) prostragao intensa e fraqueza, sem
lesdes ulceradas aparentes; (B) anorexia, perda de peso e desidratagao.

Fonte: Arquivo do Centro de Investigacdo de Microrganismos, UFF, Niteréi, RJ,
2019.

A esporotricose ainda pode se manifestar nas formas mucosa e extracutanea,

essa Ultima mais rara. A via de entrada mais comum, no entanto, continua sendo a
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pele (SCHUBACH et al.,, 2004; LOPES-BEZERRA et al., 2006; ROSSER; DUNSTAN,
2006; GREMIAO et al., 2009; 2011; 2015; PEREIRA et al., 2015; BONIFAZ; TIRADO-
SANCHEZ, 2017). Aforma mucosa é considerada uma variante da forma cutanea e ambas,
frequentemente, coexistem. A mucosa nasal é a mais comumente afetada (Figura 10A) e
causa sinais respiratorios como dispneia, espirros, secregao e obstru¢gao nasal, mas pode
ocorrer de forma mais rara em outras mucosas, como: na ocular (MOTHE et al., 2021),
causando lesao granulomatosa, edema palpebral e vermelhidao na conjuntiva (Figura 10B);
na mucosa oral com lesao ulcerativa na cavidade oral, faringe, regides bucal, mentual e
oral (Figura 10C); na glande do pénis (Figura 10D), entre outras (SCHUBACH et al., 2004;
LOPES-BEZERRA et al., 2006; ROSSER; DUNSTAN, 2006; GREMIAO et al., 2009; 2011;
2015).

Figura 10 - Felinos domésticos diagnosticados com esporotricose e manifestando
a forma mucosa da doenga, com o acometimento: (A) da mucosa nasal e com
secrecgao obstruindo parcialmente as narinas; (B) também da mucosa ocular, com
lesdo granulomatosa no saco conjuntival; (C) da mucosa oral apresentando ulcera
no labio superior; e (D) da mucosa genital apresentando leséo ulcerativa no pénis
€ no prepucio.

Fonte: MOTHE et al., 2021; Arquivo do Centro de Investigag¢ao de Microrganismos,
UFF, Niteroi, RJ, 2019.
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A forma extracutdnea ou sisttmica comumente acomete individuos
imunocomprometidos, principalmente por disseminagdo hematogénica do Sporothrix spp.
Consequentemente, diversos 6rgaos podem ser acometidos, como pele, pulmdes, figado,

baco, linfonodos, coragao e rins (SCHUBACH et al., 2003; BARROS et al., 2011).

O isolamento do Sporothrix spp. em cultura constitui o0 método padrao-ouro para
diagnéstico da esporotricose (SCHUBACH et al., 2004; PEREIRA et al., 2011; MACEDO-
SALES et al.,, 2018a; SILVA et al.,, 2018), importante n&o s6 para a confirmagdo mas
também para o diagnéstico diferencial, ja que doengas fungicas, ou ndo, podem mimetizar a
esporotricose (MONTEIRO et al., 2008; BARROS et al., 2011; BAZZI et al., 2016; OROFINO-
COSTA etal., 2017). Ademais, o isolamento do fungo em cultura permite a execugao do teste
de dimorfismo térmico, bem como a pesquisa do perfil de sensibilidade aos antifungicos.
Essa ultima, muito embora néo rotineira, se faz fundamental ao estabelecimento da vigilancia
epidemioldgica da resisténcia fungica, relevante no contexto hiperendémico (MARIMON et
al., 2008; RODRIGUES et al., 2014; BRILHANTE et al., 2016; WALLER et al., 2021). No
entanto, o resultado da cultura pode demorar, retardando o inicio da terapéutica. Além disso,
pode ser afetado pela vigéncia de antifungicoterapia. Entdo, se considera também outros
métodos diagnosticos com resultados mais rapidos associados a cultura, como exames
citopatoldgico, histolégico e/ou imuno-histoquimico (SILVA, 2016; ALMEIDA et al., 2018;
MACEDO-SALES et al., 2018a).

Considerando a alta capacidade de replicagao do fungo (HEIDRICH et al., 2011;
RODRIGUES et al., 2020), o tratamento adequado deve ser prontamente instituido, com a
utilizacao de antifungicos, associados ou nao as outras opgdes terapéuticas. O progndstico
€ reservado e as medidas profilaticas sdao muito importantes (BARROS et al., 2011;
AZAMBUJA, 2013), mas sua implementagao no Brasil ainda € um grande desafio ja que,
além da subnotificagdo, em paralelo cursam o diagndstico equivocado com consequente
tratamento ineficaz, o abandono e a dificuldade de controle da populagdo animal, além do
tratamento custoso e de dificil administragao, entre outros fatores que contribuem para a
manutencéo da epidemia (PETER et al., 2016; GREMIAO et al., 2020). Por outro lado, um
importante marco para o controle dessa zoonose negligenciada foi a recente publicagao do

Guideline brasileiro com diretrizes para o diagndstico e tratamento da micose (GREMIAO
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et al., 2021) e a obrigatoriedade de notificacdo de casos confirmados e suspeitos em todo

o territorio brasileiro (Nota Técnica 60/2023).

Curiosamente, embora no mesmo espago geografico e, portanto, diante das mesmas
condicdes climaticas, a infeccao pelo Sporothrix spp. se comporta de maneira diferente nas
espécies humana e felina. Enquanto no homem a esporotricose dificiimente evolui para
formas mais graves, em gatos (mesmo que aparentemente imunocompetentes) ocorre o
contrario, sendo frequente o prognostico mais desfavoravel devido a gravidade do quadro
clinico, disseminagao indiscriminada do fungo sem a formagédo de granulomas e riqueza
parasitaria na superficie das lesdes, facilitando assim a transmissdo da esporotricose
interespécies e ambiental (SCHUBACH et al., 2003; PEREIRA et al., 2011; MIRANDA et
al., 2013; 2015; GREMIAO et al., 2017; ALMEIDA et al., 2018; SILVA et al., 2018). Isso
sugere que, para além da viruléncia do fungo, de fato, fatores relacionados a imunidade

felina podem estar interferindo no controle da doenca nessa espécie.

Gatos com lesdo unica tém uma tendéncia maior de formar granulomas bem
estruturados e com menor carga fungica, enquanto aqueles com duas ou mais lesées
apresentam granulomas mal estruturados e com maior carga fungica (MIRANDA et al.,
2013). O granuloma é realmente uma ferramenta imunolégica do organismo animal para
conter a infecgdo e a disseminacgao fungica, e sua ineficiéncia pode ser um dos fatores
responsaveis pela alta carga microbiana nas lesdes felinas, refletindo assim o alto potencial
zoonodtico. No entanto, o entendimento da protegdo imunoldgica frente as infecgdes
fungicas constitui um desafio, uma vez que é alta a complexidade das interacbes dos
variados receptores da imunidade inata, nas diferentes células, com os multiplos padrdes
moleculares apresentados pelos fungos de acordo com a sua morfologia (KAJIWARA et al.,
2004; BELTRAN et al., 2012; CASTRO et al., 2013; HERNANDEZ-CHAVEZ et al., 2017; DE
ALMEIDA et al., 2018; MANENTE et al., 2018).

Dada a importancia epidemioldgica desses animais na esporotricose e por ser uma
doenca que afeta sobremaneira a qualidade de vida dessa espécie, € muito importante
compreender a interagdo desse fungo com as células que conferem a imunidade em gatos.

Estudos sobre a imunologia da esporotricose ja foram conduzidos, mas especialmente com
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células ou utilizando modelos humano e murino (ARRILLAGA-MONCRIEFF et al., 2009;
FERNANDES et al., 2013; TELLEZ-MARTINEZ et al., 2019). Contudo, muito pouco foi
elucidado sobre a espécie felina e a sua resposta imune frente ao Sporothrix spp. Por isso,
sdo necessarios mais estudos sobre a relagdo Sporothrix-gato doméstico, para que sejam
finalmente compreendidos os eventos mediados pela resposta imune do principal hospedeiro
frente aos fatores de viruléncia do fungo, especialmente o S. brasiliensis, contribuindo para
o entendimento das razdes pelas quais a esporotricose no Brasil €, sobremaneira, peculiar,

preocupante e grave problema de Saude Publica.
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FIOCRUZ/RJ, UFRJ e UFS, e também com grupos
internacionais, como a Universidad de Guanajuato, no
México.

As linhas de pesquisa da Dr* Andréa estdo focadas
na identificacdo de agentes etiologicos de doencas
infecciosas de interesse médico-sanitario, com énfase
nos aspectos bioldégicos, moleculares, diagnosticos,
imunopatolégicos e epidemioldgicos. Seu trabalho
aborda a relacdo parasito-hospedeiro, com especial
atencao para agentes microbianos e sua interacédo com
0 hospedeiro humano e animal. Ela também se dedica
a epidemiologia molecular de agentes infecciosos
e parasitarios, bem como ao diagnostico molecular
de doencas, incluindo o estudo de Sporothrix spp. e
Plasmodium spp.

Além de suas realizacdes académicas e profissionais, a
Dr® Andréa é mae de uma menina nascida em 1996 e de
um menino nascido em 2005, conciliando sua carreira
de sucesso com suas responsabilidades familiares. Sua
dedicacao a pesquisa e ao avanco do conhecimento
cientifico é notavel, tornando-a uma referéncia na area
de Microbiologia.



A trajetéria da Dr* Andréa é marcada por uma
contribuicdo significativa para a compreensdo das
doencas infecciosas, tanto em termos de pesquisa

basica quanto aplicada, e seu trabalho tem impacto na
saude humana e animal.
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