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RESUMO 

ANÁLISE DA RESISTÊNCIA AO ITRACONAZOL EM AMOSTRAS DE FUNGOS DO COMPLEXO 

SPOROTHRIX SCHENCKII ISOLADAS DE FELINOS DOMÉSTICOS ASSISTIDOS NO CENTRO DE 

MEDICINA VETERINÁRIA JORGE VAITSMAN.  

 

As zoonoses são um relevante problema de saúde no Brasil, dada sua elevada casuística, 

destacando-se a esporotricose em áreas urbanas. A esporotricose é uma micose de distribuição 

mundial, registrada desde 1998 no Brasil onde, apesar da reconhecida subnotificação, 

apresenta crescimento contínuo do número de relatos de casos, acometendo milhares de 

pessoas e felinos anualmente. A doença é causada pelo Complexo Sporothrix schenckii, 

principalmente por S. brasiliensis. É considerada hiperepidêmica no estado do Rio de Janeiro, 

onde os felinos domésticos são os principais transmissores. Dentre as estratégias de 

enfrentamento desta zoonose, o Centro de Medicina Veterinária Jorge Vaitsman (CJV/IVISA-

Rio), no município do Rio de Janeiro, disponibiliza gratuitamente aos responsáveis por 

animais acometidos, o itraconazol, medicamento utilizado no tratamento. Considerando que: 

(i) a resistência a antifúngicos vem sendo documentada no Complexo Sporothrix schenckii; 

(ii) o fornecimento de itraconazol tem elevado custo para a rede de saúde pública; (iii) o 

tratamento de felinos pode levar meses a anos até a completa recuperação; (iv) o mesmo 

medicamento é utilizado no tratamento de animais e humanos infectados; e (v) a ocorrência 

da resistência ao itraconazol pode representar a perda da principal ferramenta de 

enfrentamento da esporotricose, o presente estudo investigou a resistência in vitro ao 

itraconazol, utilizando a técnica de microdiluição, de amostras do complexo Sporothrix 

schenckii isoladas de felinos assistidos pelo CJV/IVISA-Rio. Conforme descrito 

anteriormente, foram acometidos principalmente felinos machos, adultos jovens, não 

esterilizados cirurgicamente, domiciliados e com acesso livre à rua, mantidos em ambientes 

com presença de terra, plantas e gramas. A maioria dos responsáveis relatou ter havido 

contato prévio do animal com outros suspeitos de esporotricose, sinais cutâneos em todos os 

animais, com destaque para erosões, úlceras, crostas e prurido de moderado à intenso e sinais 

sistêmicos em mais da metade dos animais. O tempo de evolução até a busca pelo 

atendimento foi de 30 a 60 dias para metade dos entrevistados, representando risco de 

transmissão ambiental e zoonótica. Dentre as 34 amostras isoladas, 13 foram selecionadas 

para a avaliação da susceptibilidade ao itraconazol, duas delas puderam ser classificadas 

como resistentes. Não foi possível estabelecer correlação entre aspectos microbiológicos e 

susceptibilidade ao itraconazol. A técnica de microdiluição em placa permitiu a detecção de 

cepas resistentes ao itraconazol. A identificação de responsáveis com lesões dérmicas 

sugestivas de esporotricose reforça a importância de ações de vigilância, controle e orientação 

quanto ao manejo de animais acometidos e põe em destaque a atuação do médico veterinário 

como técnico responsável pelo diagnóstico precoce, multiplicação da informação para a 

prevenção da disseminação da esporotricose e manutenção da saúde ambiental por meio de 

todas as ferramentas disponíveis, sendo protagonista nas colaborações em prol da Saúde 

Única. 

Palavras Chaves: Zoonose; Complexo Sporothrix schenckii; esporotricose; tratamento; 



 

resistência; itraconazol.  
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1 INTRODUÇÃO 

 

As zoonoses são um problema de saúde pública para o Brasil, que possui uma alta 

casuística dessas doenças. Dentre elas, destacam-se a Doença de Chagas, raiva, 

leishmanioses, leptospirose, febre amarela e a esporotricose (SANGUINETTE, 2015). 

 A esporotricose é uma micose de distribuição mundial e já foi relatada em vários 

países na América Latina, na África do Sul, Índia e Japão. Na América do Sul, a doença se 

restringe ao Peru, Brasil, México, Uruguai, Costa Rica. Guatemala, Colômbia e Venezuela 

(CHAKRABARTI et al., 2015). Devido a essa grande distribuição epidemiológica, evolução 

taxonômica e diversos surtos, a esporotricose emergiu como infecção fúngica mais 

prevalente nas últimas duas décadas (ROJAS et al., 2018).  

No Brasil, a doença tem sido registrada desde 1998, com crescimento contínuo do 

número de casos, principalmente envolvendo os felinos domésticos. Nestes animais a doença 

tem diversas manifestações, desde lesões cutâneas superficiais a infecções sistêmicas fatais 

(GREMIÃO et al. 2017; LOPES-BEZERRA et al., 2018; GONSALES, 2018).  

Em nosso país, a esporotricose é mais frequente em áreas urbanas, estando associada 

aos fungos do gênero Sporothrix, em especial ao Sporothrix brasiliensis (RODRIGUES et al. 

2014). A principal forma de contágio da esporotricose ocorre por meio da inoculação do 

agente na pele de forma traumática (arranhadura e mordedura do animal infectado), mas pode 

acontecer por contato direto com lesões contaminadas e por fômites (GONSALES, 2018). 

Além do Brasil, a esporotricose zoonótica já foi notificada na Argentina, Estados 

Unidos, Índia, Malásia, México e Panamá (GREMIÃO et al., 2017). No Brasil, a doença 

recebeu status epidêmico e, só no estado do Rio de Janeiro, até 2016, foram confirmados 

mais de quatro mil casos humanos e cinco mil casos em felinos (BARROS et al., 2010; 

GREMIÃO et al, 2017). Na Argentina, já houveram casos de esporotricose causados pelo S. 

brasiliensis, destacando a relevância do monitoramento da fronteira para evitar a 

disseminação dessa cepa pela América do Sul (GREMIÃO et al. 2020a). Também já existem 

relatos de casos de esporotricose causados pelo S. brasiliensis em humanos após contato com 

felino infecado no Reino Unido (BARNACLE et al., 2023) 

 No Rio de Janeiro, a Fundação Instituto Oswaldo Cruz (FIOCRUZ), o Centro de 

Medicina Veterinária Jorge Vaitsman (CJV) e o Centro de Controle de Zoonoses (CCZ) 

oferecem aos responsáveis por animais tanto o diagnóstico quanto o tratamento gratuito para 

animais acometidos pela esporotricose. Apesar dessa medida de saúde pública, a interrupção 
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precoce do tratamento e seu abandono são frequentes, especialmente devido à dificuldade de 

administração da medicação aos animais e à rápida recuperação clínica a despeito da demora 

na extinção da infecção (PEREIRA et al., 2014). 

 O tratamento de eleição é realizado com o itraconazol (ITZ), podendo ou não ser 

associado a outras medicações. Outras alternativas terapêuticas incluem a crioterapia e a 

aplicação de anfotericina B intralesional (MADRID et al., 2010; PEREIRA et al., 2010). 

Estudos in vitro demonstraram o aumento da prevalência das infecções por Sporothrix 

brasiliensis cujas amostras revelaram valores elevados de concentração inibitória mínima 

(MIC) para o ITZ, podendo estar relacionados à resistência ao tratamento (SANCHOTENE 

et al., 2017; WALLER et al., 2017). 

 O CJV oferece atendimento direcionado para casos de esporotricose onde, à despeito 

do tratamento adequado, alguns pacientes apresentam recidiva ou demora na resposta à 

terapia proposta pelos Médicos Veterinários. Dentre os mecanismos de virulência do 

Sporothrix sp., destaca-se a resistência ao ITZ, que já documentada em diversas localidades, 

incluindo países da América Latina, como o Brasil, Colômbia, México e Argentina, contudo 

até o momento não foi estabelecido um protocolo de monitoramento contínuo desta 

propriedade (FLÓREZ-MUÑOZ et al., 2018; GREMIÃO et al., 2020a; WALLER et al., 

2020; PINTO, 2021). 

Segundo a Organização Mundial da Saúde Animal (OIE) (2019), cerca de 60% das 

doenças humanas têm em seu ciclo a participação de animais, portanto, tem caráter zoonótico, 

assim como 70% das doenças emergentes e reemergentes. Seres humanos sempre dependeram 

de animais para alimentação, transporte, trabalho e companhia. Entretanto, esses animais 

podem ser fonte de doenças infecciosas causadas por vírus, bactérias e parasitas, que podem 

ser transmitidas para a população humana (ZANELLA, 2016; SEIMENIS, 2008) 

O conceito de Saúde Única proposto por diversas organizações, como Organização 

Mundial da Saúde (OMS), Organização Mundial da Saúde Animal (OIE) e Organização das 

Nações Unidas para Alimentação e Agricultura (FAO) considera indissolúvel o elo existente 

entre saúde animal, saúde humana e saúde ambiental, existindo, portanto, estreito vínculo 

entre o meio ambiente e a saúde de homens e animais (OIE, 2019). Neste sentido, torna-se 

muito importante o papel do Médico Veterinário como profissional da saúde capaz de atuar de 

forma significativa para a manutenção da saúde animal e ambiental, através de ações de 

vigilância sanitária, vigilância ambiental, controle de zoonoses e inspeção agropecuária, 

refletindo de forma direta na saúde humana (BRASIL, 2016). 
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As doenças zoonóticas mais conhecidas no Brasil são Doença de Chagas, raiva, 

leishmanioses, leptospirose, febre amarela, dengue e malária, transmitidas por vetores que 

convivem com humanos através de sinantropia (SANGUINETTE, 2015). O Brasil tem 

destaque mundial no número de casos em algumas delas, como é o caso da leishmaniose 

visceral, onde figura como o terceiro país com maior ocorrência da doença (FURTADO et al., 

2015) e apresenta, também, números crescentes de casos de esporotricose. 

Considerando que: (i) a resistência a antifúngicos vem sendo documentada entre 

isolados das diferentes espécies que compõem o Complexo Sporothrix schenckii; (ii) que tais 

espécies podem infectar seres humanos e animais sinantrópicos, possuindo, portanto, 

potencial zoonótico; (iii) que a epidemia de esporotricose vem acometendo milhares de 

animais e humanos anualmente no município do Rio de Janeiro e adjacências; (iv) 

representando uma das mais importantes epidemias de caráter zoonótico nesta região nas duas 

últimas décadas; (v) que, em nosso país, esta infecção zoonótica vem gradativamente se 

espalhando por vários estados; (vi) que o tratamento de felinos pode levar meses a anos até 

que se alcance a completa recuperação; (vii) que muitos tutores abandonam o tratamento 

antes da cura do animal; (viii) que o mesmo medicamento é utilizado no tratamento de 

animais e humanos infectados; (ix) que o fornecimento de itraconazol tem elevado custo para 

a rede de saúde pública; (x) que a ocorrência da resistência ao itraconazol representa a perda 

da principal ferramenta de enfrentamento da epidemia de esporotricose (tratamento dos 

animais enfermos, interrompendo o ciclo de transmissão) no nosso município, a investigação 

e monitoramento da resistência ao itraconazol, principal antifúngico utilizado no tratamento 

da doença em questão, se justifica e pode contribuir como indicador para a remodelação de 

estratégias de controle da esporotricose. 
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2 OBJETIVOS 

 

2.1 Objetivo Geral 

Investigar a resistência in vitro ao itraconazol de amostras do complexo Sporothrix schenkii 

isoladas no Laboratório de Zoonoses de Bacteriologia e Micologia do Centro de Medicina 

Veterinária Jorge Vaitsman (CJV). 

 

2.2 Objetivos Específicos  

 

No intuito de alcançar o objetivo geral idealizado foram delineados os seguintes 

objetivos específicos: 

i. Isolar e identificar amostras do Complexo Sporothrix schenckii a partir de materiais 

encaminhados para análise no Laboratório de Zoonoses I - Bacteriologia e Micologia do 

CJV/IVISA-RIO;  

ii. Avaliar a resistência das amostras isoladas ao itraconazol (principal agente 

antimicrobiano indicado para o tratamento das infecções associadas ao Complexo S. schenckii 

em felinos) através de métodos preconizados pelo CLSI; 

iii. Correlacionar características microbiológicas dos isolados e resistência ao 

itraconazol. 
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3 FUNDAMENTAÇÃO TEÓRICA  

A esporotricose é uma doença cutânea e subcutânea que pode ter caráter subagudo ou 

crônico, causada por fungos do gênero Sporothrix. Este gênero engloba 53 espécies e seis 

delas estão associadas a casos de esporotricose nas Américas (CHAKRABARTI et al, 2015; 

RODRIGUES et al, 2020), são elas a S. schenckii stricto sensu, S. brasiliensis, S. globosa, S. 

mexicana, S.  pallida e S. luriei (MARIMON et al., 2006; MARIMON et al., 2007; 

GREMIÃO et al., 2017). As espécies do gênero Sporothrix se encontram distribuídas em 

vegetações, solos, madeiras, podendo ser encontradas no ambiente de modo geral. À 

temperatura ambiente (25°C a 28°C), encontram-se em sua forma filamentosa. No entanto, 

quando associada à um hospedeiro ou em estufa a 37°C, apresentam a forma de leveduras, 

sendo, portanto, termodimórficos (GREMIÃO et al., 2017). O Sporothrix brasiliensis tem 

recebido destaque como espécie emergente altamente patogênica tanto para gatos quanto para 

humanos e já foi encontrado no Brasil, Paraguai, Argentina e Chile (ROSSOW et al., 2020; 

THOMSON et al., 2023). 

Por conta da presença no ambiente, originalmente a doença era associada a atividades 

ocupacionais da lida com plantas e solo, afetando principalmente trabalhadores agrícolas e 

jardineiros (POWELL et al., 1978; ITOH et al., 1986). Também era atribuída apenas à 

espécie S. schenckii. No entanto, estudos moleculares posteriores provaram que a doença é 

causada por várias espécies diferentes de fungos do gênero Sporothrix e passou a ser 

chamado de Complexo Sporothrix schenckii (MARIMON et al., 2006; 2007; 2008).  

A esporotricose teve seu primeiro caso descrito pelo médico Benjamin Schenck, nos 

EUA em 1898. Nesse caso de esporotricose humana relatado, o paciente de sexo masculino 

apresentava abcesso em dedo e linfangite nodular no antebraço. O agente da lesão foi isolado 

e identificado como pertencente ao gênero Sporothrichum (SCHENCK, 1898). 

O agente Sporothrix schenckii recebeu esse nome em 1900, quando Hektoen e Perkins 

descreveram o segundo caso humano da doença. Esse caso, um paciente jovem do sexo 

masculino, havia adquirido a doença após lesão com martelo (HEKTOEN; PERKINS, 1900). 

Os primeiros casos de esporotricose humana da Europa foram relatados em 1903, na 

França, por De Beurmann e Ramond. Estes pesquisadores relataram mais de 200 casos no 

período entre 1903 e 1912, descrevendo as principais formas clínicas e a terapêutica da 

esporotricose (DE BEURMANN e GOUGEROT, 1912). 

O primeiro caso de esporotricose animal no Brasil foi descrito em São Paulo, afetando 

ratos (Mus decumanus), em 1907 (LUTZ e SPLENDORE, 1907). No entanto, primeiro caso 
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de esporotricose com transmissão a partir de um felino foi relatado nos EUA apenas em 1952 

(SINGER e MUNCIE, 1952). No Brasil, o primeiro relato de esporotricose felina foi descrito 

em 1956, vindo de um felino de Minas Gerais (FREITAS et al., 1956), mesmo sendo uma 

micose relativamente comum no país desde meados dos anos 1920s (PUPO, 1920; 

RODRIGUES et al., 2020). No Rio de Janeiro, haviam casos isolados de esporotricose 

relatados desde meados da década de 1980 (CRUZ et al., 2013), mas apenas em 1998 que 

houve a primeira descrição de um caso felino (BARONI et al., 1998). 

Nas últimas décadas, a transmissão zoonótica envolvendo especialmente felinos 

domésticos, suplantou a infecção a partir de fômites e materiais contaminados no Brasil 

(GREMIÃO et al, 2017). Esses animais possuem hábitos relacionados a disputas por 

territórios e por fêmeas, ocasionando brigas, além de realizarem grandes deslocamentos 

espaciais, propiciando tanto dispersão quanto inoculação do fungo pelas arranhaduras e 

mordeduras (SCHUBACH et al., 2013). Muitos gatos também não são castrados e são 

criados com acesso à rua, o que corrobora para a manutenção desses hábitos (SANTOS et al., 

2018).  

Os comportamentos dos felinos é um dos fatores que relacionam a espécie à sua 

importância no ciclo da esporotricose. Outro fator relevante é a alta carga fúngica que as 

lesões cutâneas em felinos carregam. (PEREIRA et al, 2011; SANTOS et al., 2018). Por esse 

motivo, mesmo havendo relatos da doença em diversos outros animais como papagaios, 

camundongos, cachorros e cavalos (RIPPON et al., 1998; LARSSON et al, 2011), o gato é o 

que possui maior relevância na transmissão zoonótica da doença (SCHUBACH et al., 2013).   

Além desses fatores de hábitos felinos, o S. braziliensis possui resistência térmica que 

pode ser um importante mecanismo de adaptação na sua infecção em felinos domésticos, que 

possuem temperatura corporal em torno de 39°C (RODRIGUES et al., 2013). Esse fator é 

relevante quando se compara com outras espécies de Sporothrix spp., como a S. globosa, que 

tem sensibilidade considerável às temperaturas superiores a 35°C (SCHUBACH et al., 2004; 

SOUZA et al., 2006; MIRANDA et al., 2018). 

 Muitos responsáveis por animais com esporotricose, quando conhecem o caráter 

zoonótico da doença ou mesmo se infectam por ela, acabam abandonando os animais longe de 

suas residências. Alguns sacrificam seus animais e jogam os corpos em terrenos baldios. 

Essas atitudes irresponsáveis promovem a disseminação e perpetuação do Sporothrix spp. 

pelo ambiente (BARROS et al., 2011).  

Os gatos que são mais envolvidos na cadeia epidemiológica da esporotricose são os 
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que apresentam hábitos de frequentar a rua, sendo domiciliados ou semi-domiciliados. Gatos 

machos, principalmente os que não foram castrados, na faixa etária entre 2 a 3 anos e sem 

raça definida possuem hábitos que os tornam mais expostos à infecção (OTSUKA et al., 

2004). Esse perfil de gatos é similar ao encontrado não só no Brasil, mas também na 

Argentina por exemplo (ETCHECOPAZ et al., 2021). 

No Brasil, mais especificamente na região do Rio de Janeiro, foram relatados mais de 

4000 casos em humanos (SILVA et al., 2012) e 3804 em gatos registrados pelo Instituto de 

Pesquisa Clínica Evandro Chagas (IPEC)/ Fundação Oswaldo Cruz (Fiocruz) apenas no 

período entre 1998 e 2011 (PEREIRA et al., 2014). A epidemia instalada no Rio de Janeiro 

reforça o potencial zoonótico da doença, tendo o gato doméstico como principal fonte de 

infecção (GREMIÃO et al., 2017). 

Em felinos, a doença pode iniciar como uma lesão no local de inoculação que pode 

evoluir para cura espontânea após dias a semanas. A disseminação das lesões pode acontecer 

quando o próprio hospedeiro se coça e lambe, realizando a autoinoculação e permitindo que o 

fungo colonize cavidade oral e unhas (SCHUBACH et al., 2001; LARSSON, 2011). A 

doença pode variar de infecção subclínica, lesões cutâneas únicas ou múltiplas, podendo 

apresentar formas sistêmicas que afetem, ou não, o sistema respiratório. Tanto a via de 

transmissão, a espécie do Sporothrix spp. envolvida, quanto a resposta imune do felino 

infectado tem influência na apresentação da doença (OROFINO-COSTA et al., 2017). 

A esporotricose, clinicamente, tem como características ser uma reação supurativa 

granulomatosa. Nos felinos, essas lesões se apresentam principalmente na forma pápulo-

nodular ou ulcero-gomosa (KONG et al., 2006; LARSSON, 2011). Com base na localização 

das lesões, pode-se classificar a apresentação clínica como cutânea, disseminada ou 

linfocutânea e podem se manifestar como uma lesão única, com resolução espontânea, até 

formas sistêmicas fatais (SCHUBACH et al., 2004; LARSSON, 2011). Comumente são 

encontrados sinais extracutâneos respiratórios em gatos. Esses sinais podem se relacionar 

com resposta prejudicada ao tratamento e piora no quadro geral do animal.  

As características histopatológicas das lesões por esporotricose costumam estar 

relacionadas a um processo inflamatório granulomatoso e piogênico, onde também estão 

presentes as leveduras do Sporothrix spp, como leveduras ovais ou arredondadas e em 

formato de charuto (MIRANDA et al., 2013; SILVA et al, 2018). Estudos como de Miranda 

e col. (2013) sugerem que uma resposta imune organizada, com granulomas bem formados e 

presença de células epitelióides tem relação com um melhor controle na carga fúngica.  
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A disseminação da doença para outros órgãos internos é rara, mas o pulmão pode ser 

acometido primariamente (NUNES et al., 2005). Em alguns dos casos pulmonares ou 

sistêmicos, não há presença nem histórico de lesões perfuro-cortantes. Por conta disso, existe 

a hipótese de infecção por via respiratória ou por ingestão do fungo (FARIAS et al, 2015). 

Não foram encontrados resultados clínicos e laboratoriais significativos da relação 

entre a infecção pelos retrovírus da imunodeficiência felina (FIV) e com o vírus da leucemia 

felina (FeLV) com a infecção por Sporothrix spp. (SCHUBACH et al, 2004; PEREIRA et al, 

2010; GREMIÃO et al., 2015). 

O prognóstico da esporotricose é bem variado, dependendo da condição geral do 

animal, bem como de sinais de afecção do trato respiratório, número, extensão e localização 

das lesões dérmicas (GREMIÃO et al., 2015, 2020b). É comum o abandono do tratamento 

(aproximadamente 30% a 40% dos casos) e inconstância na administração da medicação, que 

leva à casos recorrentes e dificuldade na cura definitiva da doença (SCHUBACH et al., 2004; 

CHAVES et al., 2013). No caso do abandono, a principal causa é relacionada à cura visual 

das feridas notadas pelo responsável do animal. Esses dois fatores levam à dificuldade de 

resolução da doença e, consequentemente, maior transmissão e disseminação da micose 

(GREMIÃO et al., 2020b) 

 Existem diversos métodos diagnósticos para a esporotricose felina. O padrão ouro 

segue sendo a cultura, isolamento e identificação do fungo a partir de amostras biológicas, 

podendo ser feito em ágar Sabouraud Dextrose ou ágar Mycosel à temperatura de 25°C. A 

partir da cultura, é identificada a forma filamentosa, com colônias pequenas e claras 

inicialmente que tendem a ficar marrom à marrom escuro entre uma a duas semanas.  

(OUROFINO-COSTA et al., 2017; ARENAS et al., 2018).  

 O método mais utilizado para triagem em felinos é a citologia por imprint das feridas 

com coloração pelo corante hematológico do tipo Romanowsky (Panótico Rápido®, 

Laborclin). Essa técnica possibilita a visualização de estruturas leveduriformes, ovais e 

alongadas, com formato de charuto. É um bom método de triagem, apresentando 

sensibilidade de 85% segundo Gremião e col. (2015) e é muito utilizada em áreas endêmicas 

para a esporotricose felina por conta da alta carga fúngica presente nas feridas desses animais 

(MORA-MONTES, 2018).  

 Os métodos de cultura e isolamento junto com o citológico conseguem determinar o 

gênero ao qual o fungo é pertencente (Sporothrix), no entanto, não permite a definição da 

espécie (MARIMON et al., 2007; RODRIGUES, et al., 2015; LOPES-BEZERRA, et al., 
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2018). Devido a elevada similaridade bioquímica, o sequenciamento de regiões do rRNA 

vem sendo indicada para identificação da espécie envolvida na infecção (RODRIGUES, et 

al., 2015; LOPES-BEZERRA, et al., 2018). Além das metodologias de isolamento e citologia 

(que são as utilizadas no CJV), existem pesquisas demonstrando boa eficácia no uso de 

metodologias de ELISA como diagnóstico e para avaliação da resposta terapêutica dos 

animais (BAPTISTA et al, 2020) 

 Tratar a esporotricose felina representa um desafio aos clínicos. Há um número 

limitado de antifúngicos orais e possuem efeitos adversos, alguns apresentam baixa eficácia e 

alto custo de tratamento (GREMIÃO et al., 2015). Os antifúngicos frequentemente usados 

são os azólicos (o itraconazol sendo o mais utilizado) com iodeto de potássio associado ou 

não (PEREIRA et al., 2010; REIS et al., 2012). Outras opções terapêuticas são a terbinafina, 

a anfotericina B in loco, crioterapia e ressecção cirúrgica (LLORET et al., 2013; ROCHA, 

2014). O tratamento dura, em média, entre 4 a 9 meses, além de 2 meses após a cura clínica 

para diminuir a chance de recidiva (PEREIRA et al., 2010; GREMIÃO et al, 2011, 

GREMIÃO et al., 2020b). 

 Atualmente o tratamento mais indicado é com o uso do itraconazol com doses 

variando entre 100mg por dia para animais acima de 3kg, 50mg por dia para animais entre 1 

e 3kg e 25mg por quilo em animais com menos de 1kg por dia (GREMIÃO et al., 2020b). O 

Instituto Municipal de Vigilância Sanitária, Vigilância de Zoonoses e de Inspeção 

Agropecuária (IVISA-RIO) da Prefeitura do Rio de Janeiro (2019) possui a Nota Técnica N° 

03/2019 que estabelece o tratamento com 100mg/gato/dia para todas as diferentes 

apresentações da doença, podendo associar com iodeto de potássio em casos de resposta 

clínica prejudicada. As doses do iodeto de potássio são de 2,5 a 5 mg/kg, administrando em 

dias alternados na primeira semana e, a partir da segunda semana, diariamente (GREMIÃO et 

al, 2020b). 

 Por ser uma doença com longo período de tratamento e pela limitação da quantidade 

de fármacos que podem ser utilizados, existe a preocupação com o desenvolvimento da 

resistência do Sporothrix sp. ao itraconazol. O mecanismo de desenvolvimento da resistência 

não está totalmente elucidado, mas supõe-se que esteja relacionado à produção de melanina, 

à baixa diversidade genética, ao número anormal de cromossomos e às mutações no 

citocromo P450 (WALLER et al., 2020). 

 Relatos como o de Nakasu e col. (2020) observaram valores altos de concentrações 

inibitórias mínimas (≥ 16µg/mL) frente ao itraconazol em 58,3% dos isolados no estudo in 
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vitro. Neste mesmo relato, 12 felinos foram atendidos e tratados para esporotricose causada 

pelo S. brasiliensis. O tratamento instituído foi com itraconazol (100mg/gato) associado ao 

iodeto de potássio (20mg/kg) por três meses, com apenas 1 animal obtendo cura clínica nesse 

período. Nakasu e col. (2020) realizaram estudos onde compararam a resistência de isolados 

de Sporothrix do período entre 2016 e 2017, com isolados do período compreendido entre 

2002 e 2006. Ambos estudos observaram que as cepas mais “recentes” eram menos 

suscetíveis ao itraconazol quando comparadas com as cepas do período mais antigo.   
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4 METODOLOGIA 

Trata-se de estudo prospectivo de avaliação da resistência de amostras do Complexo S. 

schenckii ao itraconazol in vitro, antifúngico rotineiramente utilizado no tratamento de felinos 

com esporotricose. O estudo foi realizado no Laboratório de Zoonoses I - Bacteriologia e 

Micologia do Centro Municipal de Medicina Veterinária Jorge Vaitsman, da Prefeitura do Rio 

de Janeiro. Aprovação ética foi obtida pelo Comitê de Ética da Secretaria Municipal de Saúde 

do Rio de Janeiro (Parecer número: 5.788.933), em 04/11/2022 (Anexo I). Os responsáveis 

pelos felinos foram informados e instruídos sobre a pesquisa e todos participantes assinaram o 

termo de consentimento livre e esclarecido (TCLE) (Apêndice I). 

Coorte estudada - A coorte estudada foi composta de felinos (Felis catus domesticus), 

de idades, sexos, raças e portes diversos, portadores ou não de comorbidades, assistidos pelo 

serviço de Clínica do CJV/IVISA-Rio no período de 03 de janeiro e 28 de fevereiro de 2023, 

que, após consulta clínica, foram encaminhados ao Laboratório de Zoonoses do CJV/IVISA-

Rio para coleta de amostras para diagnóstico de esporotricose. A obtenção das amostras foi 

realizada após o preenchimento do TCLE (Apêndice I) pelos responsáveis pelos animais e da 

realização de entrevista para captação de informações pelo autor que foram sumarizadas na 

Ficha de Registro de Entrevista (Apêndice II) para posterior análise. As amostras para 

pesquisa de esporotricose foram coletadas no Laboratório de Zoonoses I, como parte da rotina 

de diagnóstico e assistência clínico-laboratorial do CJV/IVISA-RIO.  

Critérios de Inclusão – Participaram do estudo, unicamente, animais assistidos pelos 

veterinários de Setor de Clínica encaminhados para realização de diagnóstico de 

esporotricose, que não possuíam histórico de tratamento anterior utilizando os componentes 

base do antifúngico testado neste trabalho, mediante a autorização expressa do uso dos 

isolados fúngicos pelo tutor através da assinatura do Termo de Consentimento Livre e 

Esclarecido (Apêndice I). Os isolados foram identificados como pertencentes ao Complexo 

Sporothrix schenckii através de análises macro e micro-morfológicas, na rotina de diagnóstico 

de esporotricose do Laboratório de Zoonoses I – Bacteriologia e Micologia.  

Critérios de Exclusão – Não participaram da pesquisa animais (a) que apresentaram 

infecção reincidente pelo Complexo Sporothrix, (b) que haviam iniciado e abandonado 

tratamento de lesões dérmicas ou otológicas com antifúngicos, (c) que estavam fazendo uso 

de antifúngicos na data ou anteriormente à coleta, (d) animais que haviam recebido tratamento 

local com agentes antimicrobianos, crioterapia e/ou fitoterápicos, (e) cujos tutores não 
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autorizaram expressamente (através do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido, 

Apêndice I) a utilização dos isolados na pesquisa. 

Isolamento e identificação das amostras – As culturas foram realizadas a partir de 

amostras de exudato de feridas coletadas com uso de swab estéril de algodão hidrofílico por 

rolamento. Os swabs, devidamente identificados, foram usados para semeadura em Ágar 

Sabouraud com 4% de dextrose e Ágar Mycosel, seguida de incubação a temperatura 

ambiente (24-26ºC) por até duas semanas (MACÊDO-SALES et al., 2018). Dentre as 

colônias desenvolvidas no meio de cultivo, aquelas consideradas suspeitas (morfologia 

colonial compatível com o Complexo Sporothrix) foram recolhidas para análise microscópica 

da morfologia, entre lâmina e lamínula, na presença de Lactofenol Azul de Algodão 

(BARROS et al., 2011). Foram consideradas positivas as amostras que revelaram crescimento 

fúngico com morfologia macro e microscópica compatível com as espécies que compõem o 

Complexo Sporothrix schenckii (S. brasiliensis, S. schenckii, S. mexicana, S. globosa, S. 

albicans e S. luria). 

Caracterização fenotípica dos isolados – A caracterização abrangeu a análise da 

morfologia colonial, de aspectos morfo-tintoriais (micromorfologia sob coloração com Azul 

de Algodão), detecção de dimorfismo, análise da termotolerância e produção de fenoloxidase 

(HOOG et al., 2001). 

Determinação das Concentrações Inibitórias Mínimas – Para o teste de 

suscetibilidade, foram obtidas a forma de levedura do fungo e o estudo para determinar a 

concentração inibitória mínima (MIC) foi realizado de acordo com o documento M27-A3 

(CLSI, 2008) com adequações mínimas. 

Cultivos de leveduras – O cultivo leveduriforme do fungo foi obtido por duas 

passagens sucessivas em ágar brain heart infusion (BHI ágar) e incubação por 7 dias, a 35-

37°C (SANCHOTENE et al., 2017). 

Preparo do meio RPMI 1640 tamponado – Os inóculos foram preparados a partir da 

suspensão de cultivos leveduriformes em meio de cultivo celular Roswell Park Memorial 

Institute (RPMI) 1640. O pó foi diluído seguindo as orientações do fabricante e tamponado 

com o ácido 3-[N-morfolino] propanosulfônico (MOPS) em pH 7. A solução foi esterilizada 

por filtração em membrana de 0,22 µm, para preservação dos açúcares do meio. Foi 

adicionado Glicose 2% ao meio (BORBA-SANTOS et al., 2014). 

Preparo do inóculo de leveduras - Após a incubação, as culturas foram recuperadas 
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com alças estéreis e adicionadas à solução salina estéril (0,85%). A solução foi 

homogeneizada por agitação e analisada em espectrofotômetro ao comprimento de onda 

530nm a uma absorvância de 80-82%. Posteriormente, essa solução foi diluída em duas 

etapas no meio RPMI 1640 tamponado nas proporções de 1:50, na primeira, e de 1:20 na 

segunda para obtenção de 1,0 x 10³ a 5,0 x 102 unidades formadoras de colônias (UFC)/mL. 

Os inóculos finais eram compostos de 0,5 x 10³ a 2,5 x 102 UFC/mL (MEINERZ et al., 2010; 

PINTO, 2021). 

Preparo da solução de itraconazol - A solução de itraconazol foi diluída em 

dimetilsulfóxido (DMSO) na concentração de 32 µg/mL como solução estoque. No ensaio de 

susceptibilidade foi realizada diluição seriada na base 2 a partir da solução estoque para 

obtenção de concentrações de desafio variando entre 16 µg/mL e 0,125 µg/mL.  

Determinação da MIC - A determinação da MIC foi realizada em microplacas de 96 

poços de fundo chato para ELISA. Foram adicionados 100 µL do meio RPMI 1640 

tamponado em cada poço e 100 µL da solução estoque de itraconazol (32µg/mL) adicionado 

no poço referente à maior concentração de itraconazol e realizada diluição sequencial nos 

poços até a concentração de 0,125 µg/mL. Posteriormente, foram adicionados os inóculos de 

leveduras previamente preparados. Alguns poços foram reservados para os controles negativo 

(RPMI 1640) e positivo (RPMI 1640 com inóculo de levedura, sem antifúngico). A 

determinação da MIC foi feita após a incubação das placas em estufa a 37°C por 5 dias 

(SANCHOTENE et al., 2017). A concentração mínima observada de acordo com o 

crescimento ou não do fungo por análise visual de cada poço em comparação com os 

controles positivo e negativo, com turvação do meio quando houver crescimento fúngico. 

Esse trabalho seguirá o valor de corte proposto no documento M27-A3 (CLSI, 2008) onde 

isolados com MIC ≤ 2 µg/mL são classificados como sensíveis e isolados com MIC ≥ 4 

µg/mL, como resistentes ao itraconazol. 

Análise estatística dos dados – Cada ensaio foi realizado em triplicata em, pelo 

menos, três experimentos independentes. Os resultados das MIC’s foram analisados e tratados 

estatisticamente através de programa estatístico Prisma (GraphpadPrism version 5.0) com 

intervalo de confiança de 95%. 
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O Fluxograma (Figura 1) abaixo apresenta as principais etapas da metodologia na 

ordem em que ocorrem.  

 
Figura 1. Fluxograma das etapas do experimento realizado para a determinação da MIC dos 

testes positivos para Complexo S. schenckii. Fonte: O Autor (2023).  
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5 RESULTADOS E DISCUSSÃO 

 

Inicialmente foram coletadas amostras para exame de 62 felinos com suspeita clínica 

de esporotricose, que apresentavam lesões dérmicas diversas e/ou sinais de infecção 

sistêmica, encaminhados pelo Serviço de Atendimento Clínico do Centro Jorge Vaitsman para 

diagnóstico laboratorial, no período de 03 de janeiro a 28 de fevereiro de 2023. Dentre esses, 

34 (54,8%) permitiram o isolamento de cepas do Complexo Sporothrix schenckii. Macêdo-

Sales e col. (2018) obtiveram percentual semelhante ao nosso no isolamento por cultura 

micológica (49,5%), resultado que pode refletir a rotina no diagnóstico de esporotricose em 

clínicas e consultórios veterinários. 

As idades que compõem a coorte estudada variaram desde 4 meses até 8 anos (em 

muitos casos não foi possível precisar a idade, principalmente para animais resgatados). A 

média das idades foi de 2,3 anos. Os felinos foram agrupados por faixa etária sendo o grupo 

dos adultos (entre 2 e 7 anos) o mais representativo (58,8%), seguido do grupo dos filhotes 

(até 1 ano) (38,2 %). Os idosos (acima de 7 anos) representaram apenas 3,0% do universo 

amostral. A maior parte da amostra tendo idade entre 2 e 7 anos é compatível com achados 

como de Macêdo-Sales e col (2018), onde a idade média da população acometida era de 3,75 

anos, com desvio padrão igual a 3,1 anos. 

 

 

Gráfico 1. Distribuição (%) de felinos com esporotricose segundo a faixa etária (n=34). Fonte: O Autor (2023). 

 

Dos animais participantes, 25 (73,5%) eram machos e apenas 9 (26,5%) fêmeas, sendo 

40,0% destes esterilizados cirurgicamente. Conforme descrito anteriormente, a maior 

frequência de casos confirmados foi de felinos machos inteiros (BOECHAT et al., 2018; 

PEREIRA et al., 2014). A elevada prevalência da doença entre animais esterilizados 

cirurgicamente parece ter relação com o número amostral relativamente baixo e o elevado 
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número de animais da amostra que tinham como contactantes outros animais com 

esporotricose previamente diagnosticados ou animais com feridas suspeitas, conforme 

informação dos responsáveis.  

 

 

 

Gráfico 2. Distribuição (%) de felinos com esporotricose segundo sexo e status reprodutivo (n=34). Fonte: O 

Autor (2023). 

 

Quanto ao status corpóreo, os felinos foram divididos em 5 classes (1 – muito magro; 

2 – magro; 3 – ideal; 4 – sobrepeso e 5 – obeso). A maioria dos animais (85,2 %) apresentou 

status corpóreo ideal ou acima do peso. Não foi possível estabelecer uma correlação entre 

status corpóreo, sexo, faixa etária e tempo de evolução da doença. Embora o status corpóreo 

não esteja diretamente relacionado ao tempo de evolução da doença, foi anteriormente 

descrito que felinos com boa condição geral de saúde estão mais propensos a um prognóstico 

positivo (SCHUBACH et al., 2012; GREMIÃO et al., 2014). 

 

Gráfico 3. Distribuição (%) de felinos com esporotricose segundo status corpóreo (n=34). Fonte: O Autor 

(2023). 
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Quanto à procedência os felinos foram classificados como: adotados (rua) (4/34, 

11,8%), casa com acesso à rua (22/34, 64,7%), casa sem acesso à rua (3/34, 8,8%), 

apartamento (1/34, 2,9%), gatil (4/34, 11,8%). A maioria dos animais tinham livre acesso à 

rua (22/34, 64,7%), foi adotado da rua (4/34, 11,8%), ou teve contato com animais com lesões 

suspeitas (6/34, 17,6%). Destes, apenas dois (2/34, 5,9%) animais não tiveram acesso à rua, 

nem à felinos com lesões suspeitas, mas se tratavam de casos de recidiva ou tratamento longo 

por erro de manejo (responsável relatou doença com cerca de 2 anos de evolução). A 

irregularidade na administração do tratamento prejudica a cura do animal (SCHUBACH et al, 

2004; CHAVES et al., 2013) e permite a disseminação do fungo pelo ambiente, para outros 

animais e humanos contactantes. 

 

 

Gráfico 4. Distribuição (%) de felinos com esporotricose segundo procedência (n=34). Fonte: O Autor (2023). 

 

O acesso à rua e contato com animais com suspeita de esporotricose são condições que 

permitem o contato com o agente etiológico e, como consequência, o desenvolvimento da 

doença (SANTOS et al., 2018). O hábito de acessar a rua favorece que animais tenham 

comportamentos de risco, como brigas por território, por fêmeas e, por meio das mordeduras 

e arranhaduras, tornar-se transmissor ou portador do Sporothrix spp. (LARSSON et al., 1989; 

SCHUBACH et al., 2001). Todos os animais do estudo são oriundos da zona urbana, 

provenientes da cidade do Rio de Janeiro, este fato parece estar relacionado a facilidade de 

acesso dos responsáveis dessas áreas ao serviço de Atendimento Clínico no CJV/IVISA-RIO. 

A respeito da concentração dos animais nas áreas urbanas, os mesmos podem ser expostos a 

fontes diversas do agente etiológico, incluindo coleções de terra, áreas gramadas, plantas 

mantidas em jardins, vasos e jardineiras, troncos de árvores mortas em decomposição, 
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materiais inservíveis de madeira, tecidos, papel, onde o fungo encontra condições ideais para 

sua manutenção (ALMEIDA et al., 2018; GONÇALVES et al, 2019). 

Os fungos do gênero Sporothrix são geofílicos e podem permanecer no ambiente em 

sua forma filamentosa, produzindo conídios abundantemente (GREMIÃO et al, 2017). Para 

investigar possíveis fontes de contaminação para os felinos, além da transmissão animal-

animal, os responsáveis foram inquiridos a respeito do possível contato dos felinos com fontes 

ambientais do patógeno e, desta forma verificamos que dentre os felinos estudados, 26 

(76,5%) tiveram acesso à terra, grama ou plantas, podendo adquirir a infecção e/ou depositar 

fungos nesses ambientes e contaminá-los. Adicionalmente, 2 (5,8%) responsáveis afirmaram 

que os animais não tinham acesso à terra ou plantas, mas tinham livre acesso à rua, onde esse 

contato pode ocorrer embora não seja presenciado pelo responsável.  

 

Gráfico 5. Distribuição (%) de felinos com esporotricose segundo contato com possíveis fontes de infecção, 

exceto transmissão por contato com outros animais (n=34). Fonte: O Autor (2023). 

 

No intuito de verificar a provável fonte de infecção dos animais estudados inquerimos 

os responsáveis sobre a ocorrência de exposição da coorte a animais suspeitos e/ou 

confirmados com esporotricose, independentemente da ocorrência de agressões entre os 

animais. A transmissão por contato, mordida, arranhadura, lambedura de feridas, troca de 

secreções corpóreas foi documentada anteriormente como a forma predominante em nossa 

região (BARROS et al., 2010). Conforme esperado, a maioria (55,9%) dos responsáveis 

informou que houve tal contato prévio, contudo o percentual de responsáveis que relatou não 

ter havido contato prévio ainda foi muito elevado (44,1%), este fato pode estar relacionado a 

questões culturais, onde o responsável acredita que os felinos precisam “passear pela rua” 

como parte de sua rotina e não reconhecem os riscos associados a esta prática, inclusive o 
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risco de interação com felinos portadores e/ou doentes com esporotricose e outras entidades 

infectocontagiosas (MACHADO et al, 2019).  

 
 

Gráfico 6. Ocorrência (%) de contato prévio com animais suspeitos de esporotricose (n=34). Fonte: O Autor 

(2023). 

 

 

As infecções pelo Complexo Sporothrix schenckii em felinos se apresentam de forma 

diversa com uma ampla variedade de sinais clínicos locais e sistêmicos que podem se 

acumular ao longo do tempo (SCHUBACH et al., 2004; PEREIRA et al., 2015; GREMIÃO et 

al., 2020b). No intuito de caracterizar as infecções que ocorrem em nossa região relacionamos 

os sinais clínicos prevalentes na coorte de estudo.  

Todos os animais infectados apresentaram, pelo menos, um sinal clínico cutâneo. Os 

principais sinais clínicos cutâneos dos animais relatados pelos responsáveis foram erosões e 

úlceras, estando presentes em 29 (85,3%) dos animais, seguidos da apresentação de crostas 

(67,7%) e prurido (61,8%). Apenas 5,9% dos animais apresentaram tumefação em plano nasal 

e 2,9% apresentou eritema.  

 

Gráfico 7. Prevalência de sinais cutâneos (%), em felinos com esporotricose assistidos pelo CJV (n=34). Fonte: 

O Autor (2023). 
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Ocupando o terceiro lugar entre os sinais cutâneos mais prevalentes, o prurido pode 

ser classificado quanto a sua intensidade e pode colaborar para o diagnóstico diferencial na 

comparação com outras dermatopatias que acometem os felinos, além de sugerir a presença 

de infecções oportunistas e de processos inflamatórios e/ou autoimunes (MARSELLA, 2021). 

Adicionalmente a ocorrência de prurido pode contribuir para a autoinoculação, amplificando 

as áreas de infecção além de facilitar o acesso aos tecidos subjacentes para patógenos diversos 

que podem atuar como oportunistas e comprometer o sucesso do tratamento (SCHUBACH et 

al., 2012; LLORET et al, 2013). O aumento das áreas lesionadas decorrente de automutilação 

também pode facilitar a transmissão zoonótica da esporotricose.  

Dentre os animais que apresentaram prurido, mais da metade apresentou intensidade 

moderada à elevada de prurido. Cerca de 20,6% apresentaram elevada intensidade, 38,1% 

intensidade moderada e 28,6% apresentaram prurido discreto.  

 

 

 

Gráfico 8. Distribuição (%) por intensidade de prurido de felinos com esporotricose assistidos pelo CJV (n=21). 

Fonte: O Autor (2023).  

 

Quanto à prevalência de sinais sistêmicos de infecção, mais da metade dos felinos 

infectados (52,9%) apresentou algum sinal, tendo 27,8% da população apresentado mais de 

um sinal. Dentre os sinais sistêmicos, os mais prevalentes foram os espirros (72,2%) e a apatia 

(22,2%); também foram observados dificuldade respiratória (11,1%), hiporexia (11,1%), 

perda de peso e secreção nasal (5,6%). Embora seja uma doença predominantemente cutânea 

ou subcutânea (RODRIGUES et al, 2020), observou-se que a maior parte da nossa coorte 

apresentou sinais clínicos que pode remeter a quadros sistêmicos, mais graves, da doença 

(OROFINO-COSTA et al., 2017).  
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Gráfico 9. Prevalência de sinais clínicos sistêmicos em felinos com esporotricose assistidos pelo CJV (n=18). 

Fonte: O Autor (2023).  

 

 A esporotricose emergiu como infecção fúngica com potencial zoonótico mais 

prevalente em felinos na América do Sul nas últimas duas décadas (ROJAS et al., 2018). Por 

conta do potencial zoonótico da esporotricose, inquirimos os responsáveis sobre a presença de 

feridas e lesões dérmicas em pessoas que tinham contato com os animais doentes. Dentre os 

34 responsáveis, 5 (14,7%) deles relataram ou possuir lesões ou pessoas próximas ao felino 

com lesões, dado que reforça a importância da zoonose e vigilância da resistência do 

Sporothrix spp. aos medicamentos mais comumente utilizados no tratamento. Todos os 

responsáveis com lesões foram orientados a procurar o serviço de saúde para obtenção do 

diagnóstico e tratamento. 

 

Gráfico 10. Ocorrência (%) de contactantes humanos com lesões dérmicas suspeitas de esporotricose (n=34). 

Fonte: O Autor (2023). 

  



30 

 

 

A esporotricose é uma doença com característica subaguda ou crônica (RODRIGUES 

et al., 2020), e a doença tem a formação de úlceras e erosões como principais manifestações 

clínicas (OROFINO-COSTA et al., 2017), também observado na amostra analisada no 

presente trabalho (85,3% dos felinos apresentaram úlceras ou erosões como lesões cutâneas). 

Por conta dessas características, muitos responsáveis pelos animais relataram acreditar que o 

início das manifestações clínicas da esporotricose com um trauma comum e postergar o 

tratamento específico para a doença. Menos de um terço (29,4%) dos responsáveis informou 

ter buscado o serviço veterinário para diagnóstico de seus animais em menos de 20 dias de 

evolução da doença, e metade (50,0%) demoraram de 30 a 60 dias para levar o felino à 

consulta para diagnóstico para esporotricose (17,6%). Vale ressaltar que, neste período de 

tempo, a contaminação dos ambientes e a interação com outros animais e com humanos 

favoreceu a perpetuação do fungo e a transmissão zoonótica da infecção (ROSSOW et al., 

2020; FRANKLIN et al., 2022).  

  

 

Gráfico 11. Distribuição (%) de felinos com esporotricose segundo tempo de evolução da doença até a busca do 
diagnóstico específico (n=34). Fonte: O Autor (2023). 

 

No intuito de compreender melhor o risco de transmissão representado pelos animais 

da coorte estudada, inquerimos os responsáveis sobre o número de animais que compartilham 

ambientes com os felinos infectados, os resultados estão apresentados no Gráfico 12. Apesar 

do caráter infectocontagioso da esporotricose, a grande maioria dos felinos infectados 

(94,1%) foi registrada como tendo contato com outros animais. Quase um terço dos animais 

(26,5%) compartilhou ambientes e/ou teve contato direto com 10 ou mais animais, 

representando elevado risco de transmissão, especialmente no caso de animais com livre 
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acesso à rua, onde, além dos ambientes controlados pelo responsável, o animal tem acesso a 

casas de vizinhos e ambientes de uso comum. 

 

 
 

Gráfico 12. Número de contactantes dos animais positivos para esporotricose. A letra “F” na legenda representa 

felinos, a letra “C” representa caninos, o número que acompanha a letra representa o número de contactantes do 

animal em questão (n=34). Fonte: O Autor (2023). 

 

 

Teste de susceptibilidade 

Uma vez aplicados os critérios de inclusão e exclusão, dentre as amostras que 

permitiram o isolamento de cepas do Complexo Sporothrix schenckii (n=34), foram 

selecionados 13 isolados para a avaliação da susceptibilidade ao itraconazol através de 

ensaios de microdiluição, desta forma foram determinadas as Concentrações Inibitórias 

Mínimas (MICs). Os resultados das MICs obtidas seguem apresentadas no gráfico 13. 

 



32 

 

 

 

Gráfico 13. Médias das concentrações inibitórias mínimas das cepas do Complexo Sporotrhix schnenkii isoladas 

de felinos assistidos no CJV, de acordo com os critérios de inclusão e exclusão delineados neste trabalho (n=13). 

Fonte: O Autor (2023). 

 

A avaliação da resistência ao itraconazol (ITZ) por cepas do Complexo Sporothrix 

schenckii seguiu o proposto no protocolo CSLI M27-A3 (2008), que sugere a classificação 

dos isolados como resistentes quando apresentam valores de MIC maiores ou iguais à 4µg/mL 

em ensaios de microdiluição e, como sensíveis quando apresentam valores de MIC menores 

ou iguais à 2µg/mL.  

Dentre as amostras analisadas, apenas as cepas 1004 e 1071 (15,1%) apresentaram 

valores de MIC iguais a 4µg/mL (6 em 9 das réplicas). Nenhuma cepa apresentou valores 

superiores à 4µg/mL em quaisquer réplicas. Nossos resultados corroboram com os achados de 

Sanchotene e col. (2017), que observou cerca de 14,2% das amostras resistentes ao ITZ em 

amostras clínicas de felinos assistidos pelo Laboratório de Micologia da UFRG. Tais 

percentuais de resistência são baixos quando comparados com os relatos de Borba-Santos e 

col. (2014), que observaram 28,1% dos isolados com MIC igual ou superior à 4µg/mL e por 

Pinto (2021), onde todos os isolados foram classificados como resistentes. Esses autores 

também elegeram a microdiluição com inóculo de formas leveduriformes como metodologia 

de avaliação da susceptibilidade ao itraconazol. As diferenças observadas entre os resultados 

pode ser devido aos critérios de inclusão/exclusão delineados para nosso trabalho, onde 

somente animais cujos responsáveis podiam afirmar que não houve infecção anterior pelo 

Sporothrix e/ou tratamento com itraconazol para esta ou outra enfermidade foram 

selecionados.  
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Até o momento não foi estabelecido um ponto de corte epidemiológico da resistência 

para a forma leveduriforme do Complexo Sporothrix schenckii especificamente. Para a forma 

filamentosa, Espinel-Ingroff e col. (2017) propôs a concentração de itraconazol de 2,0 µg/mL 

como ponto de corte epidemiológico para S. schenckii e S. brasiliensis.  

Cabe ressaltar que, de acordo com os achados de Waller e col. (2020) e Borba-Santos 

e col. (2014), existe a possibilidade de aumento da ocorrência de cepas do Complexo S. 

schenckii resistentes ao tratamento ao longo do tempo, uma vez que a coorte contemplou 

isolados obtidos em longos períodos (superiores a 7 anos). 

De acordo com o esperado, no primeiro estudo citado, todas as cepas que 

apresentaram resistência foram obtidas no corte temporal mais recente do estudo (entre os 

anos de 2012 e 2013), sendo que as amostras foram coletadas no período entre 2005 e 2013. 

No segundo estudo, foram comparadas as MICs de amostras obtidas em anos anteriores a 

2004 e 2011-2012, com as amostras do segundo grupo apresentando valores de MIC, 

geralmente, maiores que as amostras do primeiro grupo para todos os antifúngicos testados no 

trabalho. 

Adicionalmente, Nakasu e col. (2020) relataram também que amostras obtidas entre 

2016-2017 foram menos susceptíveis ao itraconazol que amostras antigas analisadas de casos 

entre 2002-2006. Por esse motivo, mesmo tendo sido evidenciadas apenas duas amostras 

resistentes, novos ensaios, dando continuidade à investigação iniciada neste trabalho, serão 

realizados no intuito de acompanhar a evolução da resistência ao itraconazol na coorte de 

animais assistidos no CJV, contribuindo para a vigilância da esporotricose em nosso 

município.  

Não foi possível estabelecer correlação entre os aspectos microbiológicos e a 

resistência ao itraconazol nas condições do presente estudo, o fato pode ser devido ao 

reduzido número de amostras submetidas a avaliação da susceptibilidade ao medicamento e 

ao caráter homogêneo do grupo (todas as cepas foram produtoras de melanina, capazes de 

utilizar sacarose, glicose e amido, apresentaram tempo de crescimento micelial inferior a 10 

dias a 25ºC e leveduriforme inferior a 5 dias a 37ºC).  

Novos ensaios estão sendo realizados no intuito de ampliar o universo amostral da 

pesquisa e dar continuidade ao desenvolvimento das atividades deste e outros projetos 



34 

 

 

correlacionados do Laboratório de Zoonoses, bem como permitir a confecção de manuscritos 

para divulgação científica cumprindo as metas previamente delineadas pela equipe executora. 
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6 CONCLUSÃO 

 

A técnica de Microdiluição em Placa permitiu a detecção de cepas resistentes ao ITZ 

em fungos do Complexo Sporothrix schenckii mostrando-se uma ferramenta útil, prática, 

acessível para a vigilância da esporotricose além de permitir que ajustes na terapia sejam 

realizadas precocemente, permitindo o controle da disseminação de cepas resistentes e 

promovendo a redução de custos com tratamento prolongado. 

De todos os responsáveis entrevistados e que autorizaram o uso das amostras, pouco 

mais da metade permitiu o isolamento e identificação de fungos do Complexo Sporothrix 

schenckii. 

 Dentre os isolados obtidos, cerca de 15,1% demonstraram valores que permitem suas 

classificações como resistentes ao itraconazol, reforçando a importância da vigilância da 

resistência de fungos do Complexo Sporothrix spp. frente ao antifúngico, bem como de outros 

antifúngicos. 

 Uma parcela significativa dos responsáveis pelos felinos relatou a ocorrência de lesão 

dérmica sugestiva de esporotricose no mesmo ou familiares contactantes do animal, 

reforçando a necessidade de ações de vigilância e controle voltadas para a orientação quando 

ao manejo de animais acometidos, especialmente considerando a possibilidade de cepas 

resistentes. Tal situação vem se agravando quando consideramos que se trata de uma doença 

ambiental com potencial zoonótico e sua disseminação é favorecida pelo acesso livre dos 

felinos infectados à rua e ambientes naturais, incluindo áreas de mata residual onde o agente 

encontra ambiente favorável para sua proliferação e manutenção. 

 A detecção precoce de amostras com perfil de resistência ao itraconazol pode 

contribuir na tomada de decisão de profissionais da Saúde Única quanto ao manejo clínico 

dos pacientes infectados. Esses profissionais, sabendo da resistência in vitro, podem optar por 

estratégias com associação de bases farmacológicas e caminhos terapêuticos com maior 

agilidade e precisão. Com tratamento adequado dos animais, há diminuição da chance 

contaminação do ambiente, de pessoas e outros animais, cerceando a disseminação do fungo. 

 O CJV fornece o itraconazol como base farmacológica única no tratamento de animais 

com esporotricose. Atualmente, a práxis inclui a observação dos felinos sob tratamento 

monoterapico por 3 a 6 meses até que seja identificada resistência ao medicamento, 

reconhecida pela ausência da resposta clínica e/ ou recuperação do animal. Desta forma há 

elevados custos para o CJV, que fornece o medicamento, risco de infecção zoonótica, 



36 

 

 

insatisfação e tendência ao abandono do tratamento pelo responsável, além da 

manutenção/disseminação do agente nos ambientes frequentados pelo animal.  

Com a detecção da resistência in vitro, os Médicos Veterinários atuantes poderão 

optar por terapias mais assertivas para os animais, representando economia para a Instituição, 

maior segurança, satisfação e confiança no sucesso terapêutico pelos responsáveis e 

promovendo a interrupção na cadeia de disseminação/manutenção do agente no meio 

ambiente.  

 A colaboração entre profissionais de todos os setores da saúde é mister para o controle 

e erradicação de epidemias e preservação da Saúde Única. Nesse contexto, destaca-se o 

médico veterinário como técnico capacitado para a diagnóstico precoce e multiplicador de 

informação fundamental para a prevenção da disseminação da esporotricose e para o 

estabelecimento da saúde ambiental devendo, o mesmo, utilizar todas as ferramentas 

disponíveis para assumir o protagonismo nas colaborações e ações de Vigilância em Saúde. 
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APÊNDICE II 
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ANEXO I 

Parecer consubstanciado do CEP da Secretaria Municipal de Saúde do Rio de Janeiro – SMS/RJ.  
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