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Resumo: FUNDAMENTOS: A cromoblastomicose é uma micose subcutinea que acomete principalmente homens
trabalhadores rurais, sendo cada vez mais observada em outras atividades profissionais. O fungo penetra na pele
ap6s inoculagio, e o agente mais frequentemente isolado é a Fonsecaea pedrosoi.

OBJETIVOS: Este estudo visa a avaliar os pacientes com cromoblastomicose admitidos no departamento de derma-
tologia do Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina da Universidade de Sao Paulo no periodo de 1997 a 2007.
MgTopos: E um estudo retrospectivo, utilizando a revisio de prontudrios, e inclui 27 pacientes. Analisaram-se 0s
tratamentos prévios e os atuais instituidos, o tempo entre o aparecimento das lesoes e o diagnodstico, a idade, o
género, a profissio, a procedéncia, a localizagao das lesOes e os agentes isolados em cultivo.

RESULTADOS: Vinte e dois pacientes eram procedentes do estado de Sao Paulo. Os demais eram procedentes da Bahia
e Rondonia. A maioria dos pacientes estudados eram trabalhadores rurais (37%). Os homens foram os mais acometi-
dos (85%). A maior parte dos pacientes apresentava lesdes nos membros inferiores (59,2%). Em 52% dos casos foi
isolado o fungo F. pedrosoi. O exame anatomopatoldgico mostrou corpos escleréticos em 92,5% dos casos.
ConcLusAo: Os dados encontrados estio concordantes com os da literatura, sendo este o segundo estudo
retrospectivo sobre as caracteristicas dos doentes portadores de cromoblastomicose no Aambito do estado de Sao
Paulo publicado na literatura indexada.
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Abstract: BACKGROUND: Chromoblastomycosis is a subcutaneous mycosis that occurs mainly in rural workers although
is being more commonly found among people working in other sectors. The fungus penetrates the skin after its
inoculation and the most frequently isolated agent is the Fonsecaea pedrosoi.

OBJECTIVES: This study aims at evaluating patients suffering from chromoblastomycosis admitted into the
Department of Dermatology of the University Hospital of the Faculty of Medicine of Sao Paulo State during the
ten-year period from 1997 to 2007.

METHODS: It is a retrospective study and the medical report cards of 27 Brazilian patients diagnosed as suffering from
Chromoblastomycosis from 1997 to 2007 at the Dermatology Department of the Medical School, University of Sao
Paulo were reviewed. The following items were analyzed: previous therapeutic approaches; treatment implemented
by the group; length of time between the appearing of the lesion and diagnosis; age; gender; profession; origin; site
of lesions; isolated agents found in culture and histopathology.

Resurrs: Twenty two patients were from the state of Sao Paulo whereas the others came from the states of Bahia and
Rondonia. 37% of them were rural workers. Men were more frequently infected (85%). Lesions were more common-
ly found on the lower limbs (59.2%). In 52% of the cases the isolated agent was the dematiaceous fungus Fonsecaea.
pedrosoi. Biopsies showed sclerotic bodies in 92.5% of the cases.

Concrusion: Data found are in accordance with medical literature on the subject. The disease had been previously
studied in our institution in 1983 by Cucé et al. This present study is the second retrospective one about the charac-
teristics of patients suffering from chromoblastmycosis which has been published in indexed medical literature in the
state of Sao Paulo.
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INTRODUCAO

A cromomicose ¢ uma doenca fangica
polimorfa que se localiza principalmente nos
membros inferiores, apresentando-se como noédulos e
placas verrucosas que podem ulcerar. E uma micose
que acomete a epiderme, a derme e o subcutaneo e
pode apresentar infeccao secundiria, levando a
linfedema, elefantiase e ocasionalmente carcinoma
espinocelular. Disseminagao linfitica e hematogénica
tem sido observada em raros casos.’

O fungo penetra na pele usualmente por
implantacao traumdtica, especialmente em areas
desprotegidas de vestimentas. As lesoes se
desenvolvem no local da inoculagio, acometendo a
pele e algumas vezes o tecido subcutineo.'

Originalmente descrita em 1914 por Pedroso e
Gomes na cidade de Sao Paulo, a cromomicose tem
distribuicio mundial, sendo mais prevalente nos
paises tropicais e subtropicais, notavelmente no
Brasil, México, Cuba e Republica Dominicana.
Condicoes climdticas associadas com regioes
subdesenvolvidas contribuem para manter areas
endémicas bem caracterizadas.

E produzida por fungos demiceos, que
apresentam no exame micoldgico direto formas
singulares denominadas de corpos fumagoides. Os
organismos mais frequentemente isolados sio a

Fonsecaea pedrosoi, Phialopbora verrucosa,
Cladosporium  carrioni e mais raramente
Rbinocladiella aquaspersa.’

No Brasil, a regido amazdnica tem sido

considerada a principal d4drea endémica de
cromomicose.” Existe apenas um estudo sobre dados
epidemiolégicos da cromomicose no estado de Sao
Paulo, publicado em 1983 por Cucé ef al’ com
pacientes do Hospital das Clinicas da Faculdade de
Medicina da Universidade de Sao Paulo (HCFMUSP).
Assim, nosso estudo visa ao levantamento dos dados
epidemioldgicos, a andlise da distribui¢ao anatdmica
das les6es e a identificacio dos agentes etioldgicos
mais envolvidos, dos achados histopatolégicos
encontrados, do tempo entre o surgimento da afeccao
e o seu diagndstico, dos tratamentos instituidos e da
resposta terapéutica nos pacientes admitidos com
cromomicose no HCFMUSP no periodo de 1997 a
2007, além de comparar esses dados encontrados
com os resultados obtidos nesta mesma instituicao
anteriormente por Cucé et al.’

MATERIAIS E METODOS

Este estudo é retrospectivo, incluindo 27
pacientes com diagndstico de cromomicose obtido
por exame micolégico direto, histopatologia ou
cultura para fungos, admitidos no periodo de 1997 a

2007 e documentados pelo departamento de
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dermatologia da Faculdade de Medicina da
Universidade de Sao Paulo, Brasil.

Os dados foram coletados dos prontuarios dos
doentes e o estudo foi aprovado pelo comité de ética
da instituicio. Os pacientes foram agrupados e
analisados de acordo com idade, género, profissao,
procedéncia, localizagao das lesoes e agente isolado
em cultivo. Foram analisados também tratamentos
prévios, tratamentos instituidos e tempo entre o
aparecimento das lesoes e diagndstico.

RESULTADOS
Distribuicao geografica

Vinte e dois pacientes eram procedentes do
estado de Sao Paulo, distribuidos pelos seguintes
municipios: Guaianases (dois), Mogi das Cruzes,
Suzano, Atibaia, Itaquaquecetuba, Juquitiba e Santos
(um de cada) e Sao Paulo (14). Oito pacientes eram
naturais do estado de Sao Paulo, sendo quatro do
municipio de Sio Paulo, um de Juquitiba, um de
Atibaia, um de Santos e um de Itaquaquecetuba. Os
restantes eram naturais dos seguintes estados: Bahia
(cinco), Pernambuco (trés), Minas Gerais (dois),
Parana (dois), Pard (um), Mato Grosso do Sul (um).
Seis deles referiam ser residentes no estado de Sao
Paulo ha mais tempo que o aparecimento da doenga,
dois apresentavam a doenga antes de se mudarem para
o estado de Sao Paulo, e de cinco pacientes nao foi
possivel obter esse dado. Os demais eram procedentes
dos seguintes estados: Bahia (trés) e Rondonia (dois).

Profissao dos pacientes

A maioria dos pacientes estudados eram
trabalhadores rurais (37%). No entanto, varias outras
ocupagoes foram encontradas associadas a essa
doenga, como: empregada doméstica (11%),
serralheiro (7,4%), pedreiro (7,4%), motorista de
caminhao (3,7%), consultor juridico (3,7%) e
vendedor ambulante (3,7%). Os demais eram
aposentados (11%) ou de profissio desconhecida
(11%). A idade média dos trabalhadores rurais foi de
64,20 anos com desvio-padrao (DP) de 14,18 anos, e
nas demais profissoes foi de 59,07 anos com DP de
18,08 anos. O tempo médio do aparecimento da lesao
ao diagnostico nos agricultores foi em torno de 109,33
meses com DP de 93,23 meses, enquanto que nos
demais foi de 69,18 meses com DP de 61,10 meses.

Distribuicao por género e idade

Os homens foram os mais acometidos (85%). A
faixa etdria mais acometida foi de 51 a 60 anos
(29,6%), porém a idade dos pacientes variou
amplamente de 28 anos a 87 anos (Tabela 1). A idade
média dos pacientes foi de 60,85 anos com DP de
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TaBELA 1: Distribuicio de acordo com a idade e o sexo
Idade

Homens Mulheres

21-30
31-40
41-50
51-60
61-70
71-80
>80

Total
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Idade média de aparecimento da lesdao (IM): 60,85 anos,
desvio-padrdo (DP): 15,63 anos.

Mulberes - IM: 67,25 anos, DP: 19,93 anos.

Homens - IM: 59,74 anos, DP: 15,03 anos.

15,63 anos, sendo nos homens de 59,74 anos e nas
mulheres de 67,25 anos com DP de 15,03 anos e
19,93 anos, respectivamente. E importante ressaltar
que as idades citadas nao coincidem com o inicio da
infec¢ao, geralmente referido anos antes.

Distribuicao anatomica da doenca

A maior parte dos pacientes apresentava lesoes
nos membros inferiores (59,2%), sendo a segunda
localizagio mais frequente os membros superiores
(29,6%). Em 14,8% dos pacientes as lesdes ocorreram
no dorso, dos quais 75% apresentavam também
lesOes associadas em extremidades; 25% dos casos se
mostravam com lesio em um Unico local anatémico
(Figuras 1 e 2). A idade média dos pacientes com

FIGURA 1: A.
placa verrucosa
no cotovelo
esquerdo;

B. placa
verrucosa
ulcerada

no pé direito
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FIGURA 2: A.
nédulo verrucoso
e infiltrado no
dorso da mao
direita; B. placa
com bordas verru-
cosas e com cen-
tro atrofico e
esclerotico na
nadega esquerda

lesao no membro inferior foi de 63,53 anos com DP
de 14,10 anos; e no membro superior, de 57,78 anos
com DP de 18,19 anos.

Agente etiologico

Em todos os casos foram observados corpos
escleréticos ou moriformes ao exame micologico direto
com KOH a 10%. Em 52% dos doentes foi isolado o fungo
demaiceo F pedrosoi, sendo os demais negativos. Em uma
das culturas cresceram F pedrosoi e Cladosporium sp,
sendo este ultimo considerado contaminante.

Histopatologia
A cromoblastomicose ¢é uma doenca
granulomatosa, apresentando assim achados

peculiares no exame histopatolégico. No nosso estudo
encontramos corpos escleréticos em 92,5% dos casos.
Observamos os seguintes achados histopatolégicos em
ordem decrescente: células gigantes multinucleadas
(52%), infiltracao linfoplasmocitiria (48%), hiperplasia
pseudoepiteliomatosa (33%), microabscessos na
derme (29,6%), granuloma epitelioide (26%), esboco
de granuloma (22%) e microabscesso na epiderme
(7%) (Figura 3).

Tempo para realizacao do diagndstico

O tempo entre o aparecimento das lesdes e o
diagnostico variou de um més a 25 anos, sendo que
29,6% dos casos apresentavam menos de quatro anos
de evolucao, dos quais 25% necessitaram de
afastamento de suas atividades habituais (Tabela 2). A
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A

média do tempo de aparecimento da lesio ao
diagnéstico foi de 87,25 meses com DP de 77,74
meses. Analisando-se essa varidvel nos trabalhadores
rurais, observou-se que o tempo médio de
aparecimento da lesao ao diagnodstico foi de 109,33
meses com DP de 93,23 meses. Nas demais profissoes,
foi de 69,18 meses com DP de 61,10 meses.

Tratamento

Dos pacientes estudados, 45% ja haviam
realizado algum tipo de tratamento sem sucesso
terapéutico. Dos tratamentos por noés instituidos,
podemos citar a crioterapia (isolada ou associada a

TABELA 2: Tempo entre o aparecimento da lesao e o
diagnético de cromomicose (anos)

Tempo entre o aparecimento da Numero de casos
lesao e o diagnoéstico (em anos)

<4 8
4-8 5
8-12 5
12-16 4
24-28 1
Desconhecido 4

Tempo médio entre o aparecimento da lesdo e o diagnostico (TP).
TP total: 87,25 meses.

DP total: 77,74.

TP no agricultor: 109,33.

DP no agricultor: 93,23.

TP nas demais profissoes: 69,18.

DP nas demais profissées: 61,10.
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' FIGURA 3: A. microcultivo
da cultura da E pedrosoi
(azul algodao); B. corpos
esclerdticos no centro de
uma drea supurativa de um
granuloma da cromomi-
cose (hematoxilina-eosina,
OM: 200x); C. corpos
escleréticos dentro de
célula gigante multinucleada
(hematoxilina-eosina, OM:
., 400x); D. Granulomas na
derme e hiperplasia pseu-
doepiteliomatosa (hema-
toxilina-eosina, OM: 100x)

antifiingicos orais), a exérese cirargica e o0s
antifdngicos  orais  (itraconazol, terbinafina,
cetoconazol e anfotericina B) isolados ou associados,
em diferentes doses terapéuticas. Dos 27 pacientes, 10
(37%) ainda se encontram em tratamento e 11
(40,7%) apresentaram cura clinica, dos quais oito
(72,7%) em menos de dois anos e meio de tratamento.
Dos demais seis pacientes (23%), cinco perderam o
seguimento e um foi a 6bito por infarto agudo do
miocardio. Os pacientes com cura clinica nao
apresentaram recidiva até o momento.

A cura clinica, considerada quando houve
negativacio do exame micologico direto além de
melhora da lesiao, foi observada nos pacientes que
apresentavam lesoes localizadas e de pequena extensao.
A terapéutica instituida nesses pacientes variou: exérese
cirdrgica (um caso), itraconazol e criocirurgia (cinco
casos), terbinafina e criocirurgia (um caso) e apenas
criocirurgia (seis casos). O tempo de tratamento desses
pacientes também variou bastante (10 meses a seis
anos), sendo menor para os tratamentos realizados com
exérese cirdrgica ou crioterapia.

DISCUSSAO

Foram observados os aspectos epidemiolégicos
analisando-se os 27 pacientes com diagndstico de
cromomicose de 1997 a 2007 em nossa instituicao.

A cromomicose é detectada em todas as regioes
geogrificas brasileiras, destacando-se em suposta
prevaléncia de casos a regido Sudeste.” E doenca de
distribuicao cosmopolita, com maior incidéncia nas
regioes tropicais e subtropicais de clima quente e imido

An Bras Dermatol. 2010;85(4):448-54.
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da América Latina, Africa e Asia. No Brasil, o Rio Grande
do Sul, Sao Paulo, Rio de Janeiro, Minas Gerais e
estados da regiio amazonica sio areas endémicas.” A
maioria dos casos aqui relatados é procedente do
municipio de Sao Paulo (44%); os demais, do interior
do estado de Sao Paulo ou de outros estados brasileiros.

A doenga afetou principalmente homens (85%)
e trabalhadores rurais (37%), o que esta de acordo
com dados prévios."?**"%%!" Egsa realidade ¢é
decorrente de as atividades rurais serem mais
exercidas pelos homens e de os traumatismos
relacionados ao inicio dessa doenca flangica terem
como fator principal a manipulagio da vegetacao
rural, fato demonstrado pelo isolamento de E
pedrosoi de espinhos da planta Mimosa pudica,
indicando que a planta deve ser uma fonte natural de
infeccao desse fungo.*" A idade de inicio das lesoes
nos homens foi menor que nas mulheres. Inferimos
que isso se deva ao inicio mais precoce da atividade
profissional nos homens na maioria das vezes,
deixando-os expostos ao agente etiolégico. Seguindo
em percentuais muito inferiores, porém igualitarios,
outras atividades rurais se destacam: o manuseio de
instrumentos agricolas e de animais, além de outras
causas diversas." Todas as mulheres estudadas
trabalhavam com atividades domésticas. E possivel
que os hormonios sexuais tenham um papel
importante sobre a patogenia desta doenca.*"
Estudos sugerem que o crescimento da P verrucosa
seja regulado por hormonios esteroides e que o
efeito da progesterona poderia ser mediado por
receptores intracelulares do fungo.” E importante
salientar que as demais profissbes que lidam com
industrializacio da madeira e construgio civil
também constituiram um nuimero significativo dos
nossos pacientes com cromomicose. E também
importante lembrar que a idade de aparecimento das
lesdes nos trabalhadores rurais foi maior que nas
demais profissbes. Podemos supor que isso seja
devido a maior exposi¢io desses profissionais ao
agente etiolégico, havendo certa resisténcia ao
surgimento da lesao clinica, sendo necessiario um
maior tempo de contato com o agente.

O intervalo de tempo entre o inicio dos
sintomas e o diagndstico definitivo variou bastante,
sendo maior nos pacientes trabalhadores rurais.
Talvez esse fato possa ser explicado pela sua
dificuldade de acesso ao sistema de saide. A evolucao
da doenca ¢ lenta, e frequentemente os pacientes sO
procuram o médico anos apds os sintomas iniciais.’

O segmento do corpo mais atingido foi o membro
inferior, o que ¢é concordante com a revisio
bibliogrifica,"***™*'*"" porém em alguns trabalhos outras
localizacbes sio mais prevalentes.” Em paises
subdesenvolvidos, as pessoas trabalham sem

An Bras Dermatol. 2010;85(4):448-54.

equipamentos de protecao, favorecendo o contato
direto com o habitat dos fungos.’ A localizagio
predominante das lesbes nos membros inferiores € a
histéria de trauma local prévio correlacionam-se
diretamente com o tipo de atividade desempenhada e
reforcam a hip6tese da implantagao traumatica do fungo
nos tecidos para produzir essa infeccao. Esses achados
concordam com os relatados pela maioria dos autores.’

A identificacao de E pedrosoi como principal
agente etiol6gico nos nossos casos esta de acordo
com outras pesquisas em regioes tropicais."** Em
regides semiaridas, o C. carrioni pode ser encontrado
como principal agente.’

Existem trés modalidades de tratamento, isto é,
tratamento fisico (crioterapia e exérese cirargica),
quimioterapico e combinag¢ao de terapias. O sucesso
do tratamento esta relacionado ao agente causal, a
forma clinica e a extensao das lesoes.”” A criocirurgia
com nitrogénio liquido ¢é recurso cirargico utilizado
para o tratamento de varias lesoes cutineas benignas,
pré-malignas e malignas. Promove destruicio dos
tecidos acometidos por congelamento e alteragoes da
resposta imunolégica. A criocirurgia é utilizada no
tratamento de algumas dermatoses infecciosas,
principalmente das verrugas virais, leishmaniose e
cromoblastomicose.”® A criocirurgia com nitrogénio
liquido ¢é wuma opgio de tratamento para
cromoblastomicose, e os resultados s3ao mais
satisfatorios em lesoes localizadas e pequenas,
necessitando em média de 6,7 sessoes para cura, de
acordo com Pimentel et al.®* Acreditava-se
anteriormente que as temperaturas baixas poderiam
destruir o agente infectante, mas foi demonstrado que
as culturas fingicas em temperaturas tao baixas como
-196 °C nao causariam a morte do agente. Apesar da
comprovada eficicia, ainda nio se conhece o exato
mecanismo de cura.”’ A combinag¢io de itraconazol
para reduzir o tamanho das lesdes com criocirurgia
subsequente representa uma alternativa de
tratamento para pacientes com lesbes extensas.” A
maioria dos antifingicos sistémicos e orais tém sido
utilizados; os melhores resultados sao obtidos com
itraconazol e terbinafina em doses altas, por pelo
menos seis a 12 meses.”

Esta doenca foi estudada previamente em
nossa instituicao. Entre 1971 e 1981, Cucé et al.
realizaram um estudo baseado na analise de 37
pacientes, sendo 28 (75%) trabalhadores rurais.’ A
maioria tinha entre 30 e 49 anos (51%); somente dois
eram mulheres. O principal local de infeccao foi o
membro inferior (89,1%), seguido do membro
superior em 10,9% dos casos. Nenhum deles
apresentava lesdes na face ou dorso.” A cultura foi
positiva em todos os casos.” Os resultados descritos
sao similares aos do nosso estudo, entretanto alguns
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aspectos diversos foram observados. Nosso estudo
mostrou maior ocorréncia de outras atividades
profissionais, como trés empregadas domésticas
(11%), dois carpinteiros (7,4%), dois trabalhadores
da construgao civil (7,4%), um caminhoneiro (3,7%),
um consultor (3,7%) e um vendedor ambulante
(3,7%); outros locais do corpo acometidos pela
infeccio foram observados, como o tronco e os
membros superiores, que foram acometidos em oito
(29,6%) pacientes; além de as culturas serem
positivas em apenas 14 (52%) dos casos. A
progressiva urbanizacao associada ao aparecimento
de novas atividades profissionais ligadas a construcao
civil, as quais envolvem a manipulacao da madeira e
maior habilidade manual, pode justificar a
diminuicao da incidéncia entre os trabalhadores
rurais, como também o aumento do acometimento
das extremidades superiores.
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CONCLUSOES

A cromomicose nio é doencga de notificacao
compulséria, sendo os dados epidemiolégicos pouco
conhecidos no territério brasileiro.

No nosso estudo podemos observar as variaveis
epidemiolégicas envolvidas na cromomicose,
salientando-se o acometimento predominante no sexo
masculino, mais notadamente nos trabalhadores
rurais, e sua localizacio quase sempre no membro
inferior. Contudo, notamos também uma tendéncia de
alteracao desses aspectos, ja que cada vez mais
podemos observar a doenca em mulheres e o
aparecimento das lesoes nas demais localizacoes. Isso
pode ser explicado pelas consequéncias sociais e
econdmicas trazidas pela revolucao industrial, como a
inser¢ao crescente da mulher no mercado de trabalho.
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