Diagnostico laboratorial das
infeccoes fungicas
oportunistas



* Criptococose
«Zlgomicose



Criptococose



Atinge O0rgaos internos € pele
Fungo possui tropismo para o SNC
Ag. Et. : Cryptococcus neoformans

Fungo leveduriforme capsulado



» Antigenos polissacaridicos da capsula: divide
em quatro sorotipos distintos

» Sorotipos A e D — C. neoformans var.
neoformans

* Sorotipos B e C — C. neoformans var. gatti



Cryptococcus neoformans var. neoformans
* levedura capsulada oval ou globosa

» capsula polissacaridica - glucuronoxilomanana GXM - VIRULENCIA

Desenvolve principalmente em pacientes imunodeprimidos

Cryptococcus neoformans var. gattii

e levedura capsulada alongada

Desenvolve principalmente em pacientes imunocompetentes




HABITAT

Eucalyptus camaldulensis (Australia) — (var. gattii)

Excrementos de Aves - pombos » (var. neoformans)

- leveduras capsuladas

- leveduras acapsuladas



EPIDEMIOLOGIA

Incidéncia cosmopolita

var. gattii - regioes tropicais

e sorotipo A - mundial
* sorotipo D - norte Europa, Nova lorque

» sorotipo B e C - Tropical e Subtropical

var. neoformans - portadores SIDA, imunodeprimidos

var. gattii - imunocompetentes



* Montenegro (1998):

-C. neoformans var gattii. restos de
eucaliptos do Parque do Ibirapuera
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. Monfenegro Pula (2000):

- 35% de positividade de amostras de fezes
de pombos na cidade de Sao Paulo (C.
neoformans var neoformans)



Primeiro caso no Brasil

1941 - suspeita tuberculose

* ulceragoes pescoco
* evolucdo: meningite

(1solada escarro € lesao pescoco)



CONTAGIO

» principalmente INALACAO de:

* leveduras capsuladas

* leveduras acapsuladas




Atinge pulmoes

Infeccao primaria - primeiro contato

c¢lulas alveolares, principalmente fagocitos como Macrofagos

 formacao capsula

e qtd. Inalacao

e cepa 1nalada

e saude 1munologica paciente

* relacdo parasito x hospedeiro



Formas Clinicas

Assintomatica
Pulmonar
SNC

Disseminada



e Assintomatica:

* Acometimento pulmonar: sem sintomas
clinicos

- Nos EUA: Diagnosticados 200 a 400 casos/ano

- Em Nova York: 15.000 novos casos de
infecc¢ao sub-clinica/ano



Pulmonar:

Individuos predisponentes:

Principais sintomas: tosse,
expectoracao, dor toracica,
emagrecimento e febre

Pode mimetizar a tuberculose

Geralmente o diagnostico
pulmonar € secundario a uma
iInvestigacao clinica do SNC

-



SISTEMA NERVOSO CENTRAL - SNC

Tropismo -catecolaminas melanina

* cefaléia forte

* nauseas

e febre

 sonoléncia
 desorientacao

* hipo-reflexia

e enrijecimento nuca

Liquor: claro, com albumina elevada, glicose
baixa e linfocitose de 200 a 800 células/ml



e Disseminada:
e Nao ¢ comum

* Disseminacao sanguinea — figado, rins, baco,
prostata e lesoes cutaneas




DIAGNOSTICO LABORATORIAL

Pesquisa do agente em especime clinica

e exame direto
e cultura

 anatomo-patologico (biopsia)

e provas bioquimicas (assimilagao, fermentacao, etc.)

 provas 1imunologicas



Exame direto

*Material biologico: Escarro, Liquor

Tinta da China

I Courtesy of M. McGinnis
Copyright © 2000 Doctorfungus Corporation




var. neoformans var. gattii




CULTURA

e agar Sabouraud - Temperatura ambiente



eagar niger (meio Staib)

fenoloxidase — . oxida subst. Fenolico — cor marrom




ultura de escarro: Meio Agar
Niger

a)Fenoloxidase-positiva
C. neoformans

b)Fenoloxidase-negativa
Candida sp

c)Colonia fimamentosa
Aspergillus sp




Provas bioquimicas

* 120 Sa0 fermentativas

 nao assimilam lactose

* na0 assimilam nitrato

* Teste urease positiva



Provas Imunologicas

Pesquisa do antigeno capsular circulante no liquor ou soro

x1lose, manose, acido glucuronico - GXM

ereacoes aglutinagao
* imunofluorescéncia
e fixacao complemento

e iIntradermoreacao criptococina



ANATOMO-PATOLOGICO

« Coloracao PAS

* Hematoxicilina - Eosina

* Mucicarmim (cora capsula rosa)




Tratamento

* Anfotericina B — 4 a 6 semanas
Neorocriptococose e disseminada

e Fluconazol — 9 semanas

e [Jtraconazol — 5 semanas

evar. neoformans (mau prognostico)
responde mal ao tratamento (AIDS)
e var. gattii (bom prognostico)

responde bem ao tratamento
(imunocompetentes)



Zigomicose



ZIGOMICOSES

% Classe: ZYGOMYCETES
- saprofitos - solo, dgua, vegetais

- filamentosos - hifas largas (4-20um) e ndo septadas

* Ordem: Mucorales - MUcormicose
- ubiquos

» decomposigcdo de matéria organica

- flora transitéria da pele e mucosas

- homens e animais



ZIGOMICOSE

* Infecgoes: homens / animais
inalagdo; inoculagdo; ingestdo
% Distribui¢do: cosmopolita
Americas do Sul e Norte; Continente Africano

Fatores de viruléncia:

*Termotolerante: crescem em temperaturas que podem variar de 36 a 43°C
-Rhizopus pode crescer até a 82°C

*Produzem siderdéforo: Captam Fe*3

Liberam enzimas: Lipases e proteases

*Angioinvasoras



ZIGOMICOSE

* MUCORMICOSE
- aguda e grave
» evolugdo rdpida e fulminante
* Tipicamente oportunista

» fatores predisponentes:

- diabetes com cetoacidose
* transplantes

- leucemia

* neoplasias

- antibioticoterapia

* imunossupressao
COVIDI9



N Nexo Jornal

O que é a mucormicose, doenga agravada na india na
pandemia

Doenca nao transmissivel tem crescido no pais asiatico em meio a alta de
casos de covid-19. Microbiologistas nao veem ameaca a saude...

(© Noticias ao Minuto

Mucormicose: Infecao rara mutila e mata doentes com
Covid-19 na India

Somente na ultima semana ja foram diagnosticados aproximadamente nove
mil casos de mucormicose, uma infecao provocada por um fungo...

ER BBC

Fungo raro e agressivo 'mutila’ pacientes de covid na india

Na manha de sabado, Akshay Nair, um cirurgiao de olhos de Mumbai, na
india, estava esperando para operar uma mulher de 25 anos que...

Catraca Livre

Brasil confirma caso de mucormicose, infec¢cao que se
espalha na India

O Amazonas confirmou o primeiro caso de mucormicose do Brasil nesta terga-
feira, 1°. Adoenca e popularmente chamada de "fungo preto".




ZIGOMICOSE

- Agentes etioldgicos:

* Rhizopus sp
* Rhizomucor sp

* Absidia sp

Sporongium

Sporangiospores

Sporangiophore

Coenocylic
hyphce




Contdgio

» Contato com o fungo, principalmente
pelas vias aéreas




ZIGOMICOSE

- Manifestagodes Clinicas:

+ CUTANEA - lesdes eritematosas, nodulares = necrose
» inoculagcdo _ materiais contaminados

- imunossuprimidos - disseminagdo / continuidade
hematogenica




ZIGOMICOSE

- Manifestagoes Clinicas:

- PULMONAR - varidvel _ colonizagdo de cavidades pré-existentes;
pneumonia inespecifica; infartos pulmonares

» sinfomatologia: dor tordcica, atrito pleural




ZIGOMICOSE
- Manifestacoes Clinicas:

* REINOCEREBRAL - seios paranasais (dor facial unilateral, cefaléia, febre)
— necrose - sinusite aguda

* progressdo - invasdo artérias e nervos

*Retrorbitdria: palato e cérebro

*Taxa de mortalidade elevada: mais de 50% em casos graves




Principais sintomas

Dor facial unilateral, cefaléia, febre
congestdo nasal e sangramento

inchago e dor nos olhos, pdlpebras
caidas, visdo turva, confusdo mental

Pode haver manchas escuras na pele ao
redor do nariz



ZIGOMICOSE

- Diagndstico laboratorial
- material:
- secregdo, expectoracdo,fragmentos de tecidos
- procedimentos:

- exame direto, microscopia




ZIGOMICOSE
- Diagnéstico laboratorial

- exame direto, microscopia, cultura




Foto Dra. Alka Rana-India

Mucormicose apos COVID — Lavado Broncoalveolar



ZIGOMICOSE

- Diagnéstico laboratorial

- cultura




ZIGOMICOSE

- Tratamento

* reversdo do fator predisponente

» Antifdngicos:
» Anfotericina B - 0,8 - 1 mg/kg/dia

» Remog¢do da drea atingida



