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RESUMO

Introducdo: A Pitiriase Versicolor (PV) é infeccdo flngica crdnica, superficial,
provocada pela levedura, Malassezia spp. Desencadeada em pessoas de qualquer
idade, predomina na faixa etaria entre 20 e 30 anos; afeta igualmente os sexos e as
ragas. A clinica da PV se caracteriza pelo surgimento de maculas hipopigmentadas ou
hiperpigmentadas, com descamacao furfurdcea, em areas seborreicas do corpo,
moderadamente pruriginosas, circulares ou ovais, pequenas no inicio, logo podendo
se confluir em grandes areas. O diagndéstico pode ser feito mediante luz de Wood e o
exame micoldgico. Objetivos: descrever e comparar as caracteristicas clinicas e
epidemioldgicas da PV nos pacientes atendidos em dois hospitais: um no Espirito
Santo — Brasil (HUCAM) e outro na Republica Dominicana (IDCP). Metodologia: Foi
realizado um estudo descritivo de delineamento transversal, no periodo do 01 de
novembro de 2015 até 30 de novembro 2016, tendo como critérios de inclusdo
pacientes diagnosticados clinica e laboratorialmente com PV. Foram determinadas as
frequéncias das variaveis socio-demograficas dos pacientes e clinicas das lesGes de
PV e se realizou o teste estatistico de Qui quadrado (X?). Resultados: Um total de 95
pacientes foram estudados, 53 pacientes do HUCAM e 42 do IDCP. A faixa etaria mais
acometida foi entre 21 e 30 anos nos dois grupos. O sexo feminino foi o mais
frequente no IDCP Rep. Dom. com 27 (64,3%) e no HUCAM com 36 (67,9%)
pacientes, sem diferenca estatistica nesses grupos. No grupo do IDCP-Rep. Dom., a
PV apareceu em 19 (45,2%) pacientes de origem mista e no HUCAM, em 30 (56,6%)
pacientes negros/pardos. Predominaram as lesdes hipocrédmicas nos dois grupos,
presentes em 30 (71,4%) pacientes no grupo do IDCP-Rep. Dom. e 34 (64,2%)
pacientes no grupo do HUCAM. No grupo do IDCP-Rep. Dom. as lesdes surgiram ha
menos de um ano em 41 (97,6%) pacientes e no grupo do HUCAM em 35 (66%)
pacientes, com diferenca estatistica significante (p=0,000) entre os dois grupos. A
localizacao das lesbes foi semelhante nos dois grupos, sendo o térax e o dorso as
areas mais afetadas. Segundo o relato dos pacientes, 31 (73,8%) tinham histéria
anterior de PV no grupo do IDCP-Rep. Dom. e 34 (64,2%) no grupo do HUCAM. As
culturas para as leveduras Malassezia spp ndo produziram fungos viaveis, ndo sendo
possivel a identificacdo das espécies determinantes das lesdes de PV em nenhum dos
casos do estudo. Conclus&o: Os resultados mostraram que 0s grupos foram
semelhantes, provavelmente pelas caracteristicas geograficas e étnicas de ambos os

cenarios.

Palavras chaves: Pitiriase; Malassezia; Micoses.



ABSTRACT

Background: Pityriasis versicolor (PV) is a superficial chronic fungal infection
produced by the yeast Malassezia spp. Pityriasis versicolor predominates in young
adults, without significant differences between the sexes. Characterized by
hyperpigmented or hypopigmented macules, round to oval, with furfuraceus scaly and
mild pruritus, are most commonly found on seborrheic areas of the body. Diagnosis is
made by the clinical presentation, Woods lamp and KOH examination. Objective: The
aim of the present study was to describe and to compare the clinical presentation and
the epidemiology in patients with PV in both populations. Methodology: Cross-
sectional study performed between November 1, 2015 and November 30, 2016.
Patients with clinical diagnosis of PV were included. Statistic test X* was performed and
frequency of sociodemografic and clinical variables. Results: A total of 95 patients
were included, 53 from HUCAM and 42 from IDCP. The most affected age group was
between 21 and 30 years in both groups. As well females were most affected, in IDCP-
Rep. Dom. 27 (64.3%) and 36 (67.9%) in HUCAM group, without significant difference
between groups. The race in IDPC- Rep. Dom. patients was predominantly mixed -19
(45.2%)- and in HUCAM group were black 30 (56.6%). Hypopigmented macules were
predominant in 30 (71.4%) patients from IDCP- Rep. Dom and in 34 (64.2%) in
HUCAM group. In IDCP- Rep. Dom group 97.6% of the patients refer lesions appear in
the last year, as well as 66% of HUCAM patients, with statical significance (p
value<0.000). In other side, in both groups, the most affected body part was the trunk.
Thirty one of IDCP- Rep. Dom patients (73.8%) confirms at least one relapsing episode
of PV and 34 (64.2%) in HUCAM. Malassezia cultures were seeded, but not fungi
colonies were evidenced, because of that was impossible to identify malassezia
species. Conclusion: both groups show similar results, due to the geographic

characteristics of both scenarios.

Key words: Pityriasis; Malassezia; Mycoses.
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1. INTRODUCAO

A Pitiriase Versicolor (PV) é micose superficial humana comum, sendo
ocasionada pela levedura do género Malassezia, com frequéncia que varia desde
cinco até 50%, dependendo da localidade, onde variam as temperaturas e a
umidade do ar, sendo este um fator, estimulador da proliferacdo do fungo e o
clima quente e umido (Sodré et al.,1984). Desta forma, a PV apresenta alta
frequéncia na maioria das regides brasileiras, assim como na Republica
Dominicana, paises de clima tropical. Neste ultimo pais sdo diagnosticados em
média 120 casos de micoses por dia, dos quais 30 a 60% correspondem a PV

(Arenas et al., 2001).

Esta doenca fungica € mais desencadeada nos ambientes de grande
umidade, que propicia a proliferacdo do fungo e a expressdo da doenca

(Zaitz,1996).

A PV compromete pessoas de qualquer idade, predominando na faixa
etaria de 20 a 30 anos, afetando igualmente os sexos e sem distingdo de raca
(Zaitz,1996). Caracterizada clinicamente pelo aparecimento de maculas e, as
vezes, prurido, € conhecida popularmente como “pano branco” ou “micose de

praia”. Essas lesdes visiveis fazem o paciente procurar o médico, na tentativa de

melhorar a aparéncia estética da pele (Gupta et al., 2002).

O estudo objetivou fazer descricdo e comparacdo das caracteristicas
clinicas e epidemiolégicas da doenca, nas populacdes do estado do Espirito

Santo — Brasil e Santiago de los Caballeros - Republica Dominicana.



2. FUNDAMENTACAO TEORICA:

A Pitiriase Versicolor (PV) é infec¢cdo fungica cronica superficial,
frequentemente assintomatica, que compromete a camada cérnea da epiderme,
de individuos suscetiveis, provocada por um fungo leveduriforme, a Malassezia
spp. A PV ndo é considerada doenca contagiosa (Hersle, 1971; Forjas et al.,

1983; Erchiga et al., 2008; Ruperez et al., 2013; Capote et al., 2016).
2.1 Epidemiologia da Pitiriase Versicolor (PV)

A PV apresenta distribuicdo universal, sendo mais frequente em paises
tropicais, onde a sudorese excessiva em decorréncia do clima quente torna-se
importante fator desencadeante (Sodre et al.,1984). Além destes fatores, a PV
pode se apresentar na pele devido ao wuso de corticoterapia ou
imunossupressores sistémicos de forma prolongada, aplicacdo de cremes
oleosos na pele, realizacdo de exercicios fisicos com roupas de tecido sintético,

gravidez e prematuridade (Kallini et al., 2014).

Por outro lado, Gaitanis et al., (2012) descreveram que fatores hereditarios
contribuem no desencadeamento da PV, com historia familiar positiva para a
micose. Na China (2007), He et al., fizeram um estudo no qual observaram que,
dos 503 pacientes incluidos no estudo, 106 (21,1%) apresentaram historia
familiar positiva em parentes de 1°, 2° e 3° graus, mas nao foram evidenciados
casos conjugais de PV. Da mesma forma, Hafez et al., em 1985, estudaram 300

familias e demonstraram historia familiar positiva em 117 (39%) casos.

A PV pode ser desencadeada em pessoas de qualquer idade,
predominando na faixa etaria entre 20 e 30 anos. Afeta igualmente os sexos e

nao tem distincdo de raca (Zaitz,1996; Saldafia et al., 2009).



Santana et al.,, em 2010, demonstraram maior frequéncia da PV na faixa
etaria entre 10 e 19 anos com 29,5%, porém entre zero € nove anos
representaram 8,6%, entre 20 e 29 anos e 30 e 39 anos com 13,3% cada uma,
de 40 a 49 anos em 16,2%, e acima de 50 anos foram 19,1%.

Na puberdade, pelo estimulo androgénico, as glandulas sebaceas adquirem
seu pleno desenvolvimento, e ocorrem alteracdes nos lipidios da superficie da
pele, favorecendo a proliferacdo da Malassezia spp, devido a levedura ser
lipofilica. Por esta raz@o, a PV é mais desencadeada a partir da adolescéncia e
na idade adulta (Sodre et al.,1984; Schlottfeldt et al., 2002; Gupta et al., 2002;

Torres et al., 2008; Maraschin et al., 2008).

Santana et al., no ano 2010, realizaram estudo na comunidade de
Buerarema - Bahia, incluindo 158 pacientes com suspeita clinica de PV, feito nas
unidades béasicas de saude. Os exames diretos das escamas da pele realizados
em todos os pacientes demonstraram que 105 (66,5%) eram positivos para
Malassezia spp, sendo a micose mais frequente nas mulheres (72/68,4%),
guando comparados aos homens (33 casos/31,6%). Arenas et al., em 2001, na
Republica Dominicana, realizaram um estudo incluindo 105 pacientes com o
diagnéstico clinico de PV, dos quais 100 (95,2%) casos foram positivos ao exame
direto para Malassezia spp, observando-se que as mulheres representaram 62%

e 0s homens 38%.

2.2 Etiologia da PV

A colonizagdo da Malassezia spp comecga nas primeiras semanas de vida
do homem, sendo que o neonato ao final do primeiro més de vida alcanca niveis

de colonizacdo de 30%. Tem-se observado que neonatos internados nas



Unidades de Terapia Intensiva (UTI) apresentam altas taxas de colonizacdo da
Malassezia spp na pele, em decorréncia da manipulacdo dos pacientes por
profissionais da saude. Foram descritos casos de sepsis neonatal por M. furfur
em prematuros que estiveram em UTI neoanatal, pela suplementacao lipidica por

cateter venoso central - CVC (Morros et al., 2002).

No ano de 2002, Morros et al. fizeram um estudo em 77 neonatos
internados na UTI neonatal de hospital em Barcelona (Espanha) e coletaram
amostras cutaneas, de sangue e dos CVC retirados dos pacientes. Em um total
de 179 amostras, foram isoladas Malassezia spp em 56 (31%) amostras

cutaneas e nao houve isolamento do sangue e dos CVC.

Segundo Schlotfeld et al. (2002), em criancas recém nascidas que
receberam alimentacdo parenteral, a colonizacdo da pele por Malassezia spp
pode evoluir para quadro de fungemia, em decorréncia da suplementacao lipidica

facilitar a colonizagdo do cateter pela levedura, j& que se trata de fungo lipofilico.

A Malassezia spp. era também conhecida como Pityrosporum orbiculare,
sendo fungo lipofilico, dimorfo, oportunista, e cujo Unico reservatério conhecido é
a pele de seres humanos, acometendo as areas seborreicas do corpo: area
central da face, pescoco e regides anterior e posterior do térax (Sodre et

al.,1984; Erchiga et al., 2000, Harada et al., 2015).

Inicialmente, o género Malassezia era a designacdo dada para a fase
micelial e Pityrosporum para a fase leveduriforme do fungo. No ano de 1913,
Castellani e Chalmers, pela forma varidvel do Pityrosporum resolveram
denomina-la de P. ovale, que representava a forma oval do fungo, associada a

Pitiriase capitis, e em 1951, Gordon, chamou de Pityrosporum orbiculare, a forma



redonda, associada a PV, ambas encontradas na flora normal da pele (Guillot et
al., 1996; Giusiano, 2006). Observou-se que as duas formas (Pityrosporum ovale
e P. orbiculare) podiam trocar de uma forma a outra, e que podiam passar de
levedura a fase micelial, por tanto, se concluiu que a Malassezia spp e as formas
de Pityrosporum spp eram o mesmo fungo, mas em diferentes estagios do ciclo
de vida. Atualmente, o nome consagrado para denominar o género € Malassezia

(Giusiano, 2006; Torres et al., 2008).

Cronologicamente, em relacéo a identificacdo das espécies de Malassezia,
pode-se descrever: a partir de 1935, se isolou a espécie associada a otites e
dermatites em animais, o Pityrosporum pachydermatis. Em 1990, Guillot et al. e
Simmons et Gueho descreveram a M. sympodialis. Em 1995, a taxonomia do
género Malassezia foi estudada e mediante pesquisa de biologia molecular, se

evidenciaram novas espécies (Guillot et al., 1996, Torres et al., 2008).

Atualmente, as espécies que compreendem o género Malessezia sao: M.
furfur, M. sympodialis, M. pachydermatis, M. restricta, M. obtusa, M. globosa e M.
slooffiae, essas ultimas quatro descritas por Midgley, Gueho e Guillot em 1996
(Guillot et al., 1996, Torres et al., 2008). Em 2002 e 2003, outros investigadores
descreveram duas novas espécies: M. dermatis e M. japonica. Em 2004, se
isolaram a M. nana e M. yamatoensis e, em 2007, se isolaram de animais
domeésticos a M. equina e a M. caprae (Torres et al., 2008). Ja M. cuniculli, foi

isolada da microbiota da pele de coelhos por Cabanes et al., em 2011.

Para a diferenciagdo das espécies de Malassezia spp, se utliza a
semeadura do material suspeito no meio Dixon modificado, composto de: extrato

de malte 3,6%, peptona 0,6%, bile de boi 2,0%, Tween 40 1,0%, glicerol 0,2%,



acido oléico 0,2%, cloranfenicol 0,5% e Agar 1,2% a 32°C, incubado durante sete
dias, com as seguintes formas observados na macroscopia e na microscopia
Optica (Guillot et al., 1996, Schlottfeld et al., 2002, Torres et al., 2008, Maraschin

et al., 2008):

e Malassezia furfur: colbénias de coloracdo branco-fosco e textura cremosa.
Observam-se células de formas e tamanhos variaveis, cilindricas (2,5um-
8um), ovais (1,5um-3um), esféricas (2,5um-5um). A Temperatura de
crescimento é de 37°C a 41°C.

e Malassezia pachydermatis: € espécie zoofilica, ndo lipodependente,
porém pode crescer no meio agar Sabouraud. As colonias sao de cor
creme, palidas e com textura macia. Apresenta células ovais pequenas
(2um-2,5um x 4um- 5um). ATemperatura de desenvolvimento esta entre

37°C e 40°C ou 41°C.

e Malassezia sympodialis: apresenta coldnias brilhantes, lisas, planas;
podem ser observadas células ovais ou globosas (1,5um-2,5um x 2,5um-

6um). Temperatura de crescimento entre 37°C e 41°C.

e Malassezia globosa: apresenta colbnias elevadas, dobradas, rugosas,
asperas e quebradicas. Tem forma esférica (2,4um-8um). Cresce pouco

ou nao cresce a temperatura de 37°C.

e Malassezia restricta: caracteriza-se por colbnias rugosas ou lisas de
textura dura, com formas ovais ou esféricas (1,5um-2um x 2,5um-4um).

Temperatura de crescimento entre 37°C e 39°C.

e Malassezia slooffiae: as colbnias sdo rugosas e apresentam textura



aspera. As células sédo curtas e cilindricas, (1pym-2um x 1,5um- 4um).

Pode crescer em temperatura de 37°C até 40°C.

e Malassezia obtusa: as col6nias sao planas e lisas e textura € mucoide.
As células sao cilindricas e grandes (1,4pm-2um Xx 4um-6um). O

crescimento ocorre em temperaturas de 37°C até 38°C.

Anteriormente, a Malassezia furfur era considerada como o principal
agente causal da PV, mas estudos recentes demonstraram que a M. sympodialis
e a M. globosa sdo as principais espécies envolvidas na PV (Santana et al.,

2013; Xie et al., 2014).

Em um estudo feito por Erchiga et al., em 2000, ao examinarem 96
pacientes com PV, dos quais 44 eram homens e 52 mulheres, as amostras das
lesbes de PV foram colhidas com fita adesiva para a realizagdo de exame
microscopico direto com KOH a 20%. Também foram colhidas amostras com
cotonetes estéreis de areas sem lesdo, tais como a regido frontal, os ombros e o
tronco, sendo posteriormente realizadas culturas. O resultado das culturas

mostrou o crescimento de M. globosa em 93 (97%) pacientes.

Hernadez et al., no ano de 2003, no México, determinaram a frequéncia e a
distribuicdo do género Malassezia, incluindo 46 individuos, dos quais 11 tinham
diagnostico de PV, sendo isoladas a M. globosa em cinco (46,7%) pacientes e a

M. sympodialis em dois (26,7%) pacientes.

Por outro lado, Tango et al. 2009, na Bolivia, no periodo de outubro de 2005
a marco de 2006, determinaram fenotipicamente as espécies de Malassezia
presentes em 216 pacientes com o diagndstico clinico de PV. Do total, 179 foram

positivas mediante cultivo, resultando as mais frequentes a M. sympodialis em 72



(40,22%) pacientes, M. globosa em 52 (29,05%) pacientes e M. furfur em 10

(5,59%) pacientes.

2.3 Apresentacédo Clinica da PV

As manifestacbes clinicas da PV expressam-se por maculas
hipopigmentadas ou hiperpigmentadas de coloracdo marrom a vermelha,
descamativas, usualmente limitadas ao tronco, regido cervical, membros
superiores e, ocasionalmente, face e membros inferiores (Forjas et al.,1983;
Rausch et al., 1984; Schliottfeldt et al., 2002; Gupta et al., 2002; Maraschin et al.,

2008; Santana et al., 2013; Renatti et al., 2015).

O aspecto clinico da PV é de maculas de tonalidades diversas, com
descamacao furfurdcea. O sinal de Zireli permite evidenciar melhor as escamas
finas ou furfurdceas ao estiramento da pele da area com as lesdes de PV

(Santana et al., 2013; Reanatti et al., 2015; Nura et al., 2016).

A tonalidade mais frequente é a hipocrémica, tendo alta incidéncia quando
as pessoas se expbem ao sol. Usualmente sdo planas, moderadamente
pruriginosas, circulares ou ovais, pequenas no inicio, logo podendo se confluir
em grandes areas. Os pacientes se queixam da aparéncia inestética da doenca

(Sodre et al., 1984; Gupta et al., 2002; Nura et al., 2016).

Devido a Malassezia ser lipofilica, metaboliza acidos graxos, e libera acido
azelaico como metabdlito, que inibe a enzima dopa-tirosinase e ndo permite a
transformacdo da tirosina em melanina, originando as maculas hipocromicas
(Saldana et al., 2009; Santana et al., 2013; Casillas et al., 2014; Kallini et al.,
2014). Outra hipotese para o surgimento clinico da hipocromia é o acumulo de

sustancia lipidica simile na camada cérnea que bloqueia a penetracdo da luz



ultravioleta (Kallini et al., 2014).

As manchas hipercrbmicas ocorrem pelo aumento do tamanho dos

melanossomas e 0 seu agrupamento nos queratindcitos (Santana et al., 2013).

Morais et al.,, no ano de 2008, realizaram estudo descritvo em 116
pacientes com o diagnéstico de PV, para detalhar as caracteristicas clinicas da
micose. Os resultados foram: prurido em 56 (48,3%) pacientes; lesdes
hipocrbmicas presentes em 73 (62,9%) casos, seis (5,2%) casos com lesdes
hipercromicas, 34 (29,3%) casos com mais de uma cor e trés pacientes

apresentaram lesdes eritematosas.

Segundo Framil et al. (2011), a PV é doenca recidivante, com periodos de
exacerbacédo e remissao, tendo os fatores endégenos dos pacientes e ambientais

papel significativo na expressao da doenca.

Miranda et al. fizeram estudo, no ano de 2006, em Goiania (Brasil), onde
foram coletadas 845 amostras da pele de pacientes com infec¢gbes fangicas,
sendo 95 amostras positivas ao micolégico direto para Malassezia spp. As lesdes
predominaram no tronco (34,7%), no dorso (32,6%) e nos membros superiores
(10,5%). No estudo de Brito et al., em Jodo Pessoa (Brasil), no ano de 2011, em
196 pacientes com suspeita clinica de PV, as lesbes predominaram no tronco

anterior (44,15%), tronco posterior (23,37%) e membros superiores (13,41%).

2.4 Imunologia na PV

Segundo Sodré et al., em pacientes com PV, os linfocitos T produzem
menor quantidade de fator inibitério da migracao de leucécitos apds estimulacao

por estrato de Malassezia spp, em comparacgdo com os linfécitos T de individuos



sem lesdo da micose, acreditando-se que esses pacientes apresentam defeito

especifico da imunidade celular contra a Malassezia spp (Sodre et al.,1984).

Gupta et al. (2002) referiram que individuos com PV de forma crbnica e

recorrente estariam associados a defeito da imunidade mediada por células.

Pacientes em terapia oral com corticosteroides e pacientes
imunossuprimidos desencadeiam infec¢des superficiais por fungos de forma mais

grave, indicando componente imune no aparecimento da PV (Gupta et al., 2002).

Roza et al. (2003) realizaram estudo no ambulatério de dermatologia do
Hospital Universitario de Juiz de Fora (Brasil), pesquisando 50 pacientes HIV
soropositivos e 50 HIV soronegativos, entre 20 e 50 anos, portadores de lesdes
sugestivas de PV. Ao exame micolégico pela fita adesiva, obteve-se o
diagndstico de PV em sete (14%) no grupo HIV soropositivo e também sete
pacientes no grupo HIV negativo. Nesse estudo, observou-se que a baixa
imunidade celular nos pacientes HIV estudados nao foi fator de importancia na

presenca ou disseminacdo da Malassezia spp.

2.5 Diagnostico da PV

O diagnostico da PV é baseado no aspecto clinico das lesbes, e na
fluorescéncia amarelo-ouro quando o paciente € exposto a luz de Wood,
permitindo avaliar a extensdo do acometimento cutaneo, como também lesbes

subclinicas de PV e nos exames laboratoriais (Sodré et al., 1984; Zaitz, 1996;

Gupta et al., 2002; Gaitanis et al., 2012, Casillas et al., 2014).

Em relacdo a pesquisa da Malassezia spp nos exames laboratoriais, podem

ser feitos:



2.5.1 - Micologico direto: realizado pela observacdo das escamas obtidas por
raspagem da leséo ou pelo método da fita gomada/adesiva. O material colhido é
clarificado pela solu¢do aquosa de hidroxido de potassio (KOH) a 10% ou corado
com tinta lavavel azul, podem ser observados pseudofilamentos curtos, grossos
e sinuosos e células leveduriformes arredondadas, agrupadas, semelhantes a
‘cachos de uvas”, Figura 1. (Zaitz, 1996; Saldafia et al., 2009; Casillas et al.,

2014; Renati et al., 2015).

FIGURA 1. Micolégico direto com KOH a 10% e tinta azul demonstrando

pseudofilamentos de leveduras. (Acervo proprio).

2.5.2 - Cultura para fungos é outro método diagndstico, ndo sendo
procedimento de rotina. Geralmente € utilizado para pesquisas na identificacao
das espécies (Sodré et al., 1984; Maraschin et al., 2008; Torres et al., 2008;

Erchiga et al., 2008; Brito et al., 2011; Casillas et al., 2014).

No periodo de outubro de 2005 a marco de 2006, Tango et al., na
Bolivia, estudaram 216 pacientes com o diagndstico clinico de PV. Para
estabelecer quais amostras eram positivas, foram utilizados dois métodos
diagnaosticos diferentes. Ao exame microscopico direto com KOH, foram obtidas
178 amostras positivas e 38 negativas. Por cultivo em meio Dixon modificado, o

resultado foi muito similar, sendo 179 amostras positivas e 37 negativas.



2.5.3 — Biologia Molecular: com o surgimento de ferramentas laboratoriais de
biologia molecular, varios métodos tém sido desenvolvidos, sendo o DNA o
objetivo na identificacdo das espécies de Malassezia e sua taxonomia. Esses
métodos sdo usados para investigacdes. Porém, pelo alto custo, ndo sao usados

de rotina (Jagielski et al., 2014; Casillas et al., 2014).

Dentre esses métodos, estdo: Pulsed-field Gel Electrophoresis (PFGE),
Randomly Amplified Polymorphic DNA (RAPD), Amplified Fragment Length
Polymorphism (AFLP), Denaturing Gradient Gel Electrophoresis (DGGE),
multilocus enzyme electrophoresis (MEE), Protein Chain Reaction (PCR), PCR-
based single strand confirmation polymorphism (PCR-SSCP), Nested PCR, Real-
Time (RT), PCR based restriction Fragment Length Polymorphism (PCR-RFLP).
Este ultimo método permite diferenciar as varias espécies de Malassezia spp e
as populacdes dentro da mesma espécie (Jagielski et al., 2014; Casillas et al.,

2014).

Os meétodos de identificacdo de espécies mediante PCR passaram a ser
ferramenta importante na epidemiologia da doenca, pois de maneira mais facil
pode se observar a associacdo de certas espécies com uma area geografica

especifica (Gaitanis et al., 2012).

Xie et al.,, no ano 2014 na China, desenvolveram um estudo com 24
pacientes com o diagnéstico de PV, sendo utilizadas amostras da pele doente
e sa. As 24 amostras das lesdes de PV revelaram as trés espécies que tiveram
niveis mais elevados em deteccao na PCR: M. globosa (95,8%), M. restricta

(91,7%), e M. sympodialis (50%).



2.6 Diagndsticos diferenciais de PV

No diagnéstico diferencial da PV, podem ser incluidas as entidades que
apresentem despigmentacdo cutanea como por exemplo: vitiligo, melasma,
pitiriase alba; as descamativas, como: psoriase, dermatite seborreica,
dermatofitose, eritrasma e alguns casos indeterminados de hanseniase (Gupta et
al., 2002; Torres et al., 2008; Saldafa et al., 2009; Brito et al., 2011). Kallini et
al. (2014) adicionaram no diagnéstico diferencial em individuos com fototipos

altos: micose fungoide e pitiriase résea.



3. JUSTIFICATIVA

Na literatura meédica consultada n&do foi encontrado nenhum estudo
comparando os casos clinicos de Pitiriase versicolor entre Republica Dominicana
e 0 estado do Espirito Santo — Brasil. Na Republica Dominicana também sé&o
poucos os estudos realizados sobre PV, justificando-se a realizacdo desta

investigacao, pois a PV é doenca comum nas duas regides.

Nos estudos publicados sobre a PV na Republica Dominicana, tém se
relatado mais dados epidemioldgicos do que laboratoriais e nesta investigacéo
tivemos a oportunidade de realizar os exames micologicos diretos de escamas
de lesbes, as culturas em meio de Dixon modificado e para a realizagao de testes
de biologia molecular na identificacdo das espécies de Malassezia presente nas

lesbes de pele dos individuos das duas regides.

Embora, no Brasil existam estudos abordando a PV, essa investigacao vai
servir de comparacao de dados clinicos e epidemiolégicos, entre o Brasil e a

Republica Dominicana, ja que geograficamente sdo areas semelhantes.



4. OBJETIVOS:

Objetivos Gerais:

e Descrever e comparar as caracteristicas epidemiolégicas dos pacientes
com PV atendidos no Servico de Dermatologia do Hospital Universitario
Cassiano Antdnio Moraes (HUCAM) — Vitoria (Espirito Santo — Brasil) e no
Instituto Dermatoldgico Dr. Huberto Bogaert Diaz (IDCP-DHBD) — Santiago
de los Caballeros Republica Dominicana, durante o periodo de 01 de

novembro de 2015 a 30 de novembro de 2016.

e Descrever e comparar as caracteristicas clinicas das les6es dos pacientes

com PV nas duas popula¢des, no periodo do estudo.

e Descrever os resultados dos exames micoldgicos diretos das lesdes de
PV e as espécies de Malassezia identificadas através de técnicas de

Biologia molecular, nas duas populacdes, no periodo estudado.



5. PACIENTES E METODOS

5.1 Tipo de estudo

Foi realizado um estudo descritivo de delineamento transversal, de fonte
primaria, com a finalidade de descrever e comparar as caracteristicas clinicas e
epidemiologicas dos pacientes com PV na populacdo do Servico de
Dermatologia do Hospital Universitario Cassiano Anténio Moraes (HUCAM) —
Vitoria (Espirito Santo), Brasil e no Instituto Dermatolgico Dr. Huberto Bogaert
Diaz (IDCP-DHBD) — Santiago de los Caballeros, na Republica Dominicana, no

periodo de 01 de novembro de 2015 a 30 de novembro de 2016.

5.2 O Universo e a populacao

O universo dos pacientes foi formado pelos individuos que apresentaram as
lesbes de PV e compareceram aos Servicos de Dermatologia do HUCAM e do
IDCP-DHBD, durante o periodo determinado de coleta da amostra, que
cumpriram os critérios de inclusdo e exclusdo e aceitaram participar da pesquisa
apos serem convidados.
5.3 Amostras e amostragem

Foram selecionados os pacientes com PV nos Servigos de Dermatologia do
HUCAM/UFES e IDCP-DHBD. Levando-se em consideracdo que deve ser
atendido um paciente por semana com PV no HUCAM, no periodo de 12 meses,
foram obtidos 53 pacientes e, em um periodo de quatro meses na Republica
Dominicana foram obtidos 42 pacientes, perfazendo um total de 95 pacientes

incluidos no estudo.



5.4 Critérios de inclusado de pacientes:

Foram incluidos, no estudo, os pacientes com o diagndstico clinico de PV
gue compareceram aos Servi¢cos de Dermatologia do HUCAM e do IDCP-DHBD,
durante o periodo do estudo e:

e Pacientes que, ao serem convidados a participar do estudo, aceitaram e
assinaram o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) -
presente no Anexo I.

e Pacientes utilizando antifangicos sistémicos no minimo 30 dias antes da
coleta da amostra.

e Pacientes utilizando antifungicos tépicos no minimo 15 dias antes da

coleta da amostra.

5.5 Critérios de excluséo de pacientes:

Foram excluidos do estudo, os pacientes com o diagnéstico clinico de PV
gue comparecam aos servicos de dermatologia do HUCAM e do IDCP-DHBD,
durante o periodo do estudo e

e Pacientes que ndo aceitaram participar do estudo.

e Pacientes utilizando antifingicos sistémicos até 30 dias antes da coleta da
amostra das lesdes cutaneas.

e Pacientes utilizando antifungicos topicos até 15 dias antes da coleta da

amostra das lesdes cutaneas.



5.6 Variaveis

No estudo, foram operacionalizadas as seguintes variaveis (Anexo Il):

Socio-demograficas :
e Sexo do paciente,
e I|dade do paciente,
e Profissdo do paciente,
¢ Nacionalidade do paciente,

e Cor da pele do paciente.

Clinicas :
e Localizagéo da leséo,
e Cordaleséo,
e Tempo da leséao,
¢ Uso de hidratantes na pele do paciente,
e Historia prévia de PV no paciente,
e Historia familiar de PV,
e Doencas sistémicas do paciente,
e Uso de medicacdes sistémicas pelo paciente,
e Resultado do exame micoldgico direto,

e Espécie de Malassezia spp.



5.7 Pacientes e procedimento de coleta da amostra

Pacientes que consultaram nos dois servigos e apresentaram o diagnéstico
clinico de PV foram convidados a participar do estudo e, apOs aceitaram,
assinaram o TCLE. (Anexo I) Nomeou-se o0 paciente com um cédigo formado por
letras e numeros. As letras foram as iniciais do pais em que foi coletada a

amostra e o numero de captacao do paciente, exemplo: RD001 ou BR0OO1.

Apbs designacao do codigo do paciente, procedeu-se ao preenchimento do
instrumento de coleta de informacdo. O mesmo estava composto por duas
partes: a primeira continha questdes sobre determinadas caracteristicas
demograficas e ocupacionais dos pacientes e a segunda parte perguntas

relacionadas a doenca. (Anexo Il)

Foi realizado o exame fisico dermatolégico do paciente para serem
observadas as lesdes e preenchida a segunda parte do questionario relacionada
a doenca. Feito o exame, realizou-se a coleta da amostra, de cada um dos
pacientes do HUCAM e do IDCP- Republica Dominicana, inclusos mediante
raspado da lesdo, com lamina estéril de bisturi n°15. Para a realizacdo do exame
miolégico direto, as escamas foram colocadas em laminas estéreis de vidro,
acrescido uma gota de KOH a 30% e colocada uma laminula sobre esse material
e apos observacdo no microscopio. Os exames foram considerados positivos ao
serem observados a presenca de blastosporos arredondados agrupados em
cachos de uva e pseudofilamentos curtos, grossos e sinuosos. As demais
amostras de escamas das lesGes de PV foram  acondicionadas em papel

aluminio e identificado pelo codigo do paciente, para posterior envio ao Instituto



Adolfo Lutz em Sao Paulo.

As amostras foram levadas para processamento e identificacdo das
espécies de Malassezia spp, por médio de biologia molecular, no laboratério de

micologia do Instituto Adolfo Lutz, em S&o Paulo (SP - Brasil).

5.8 Processamento dos dados

Criou-se uma base de dados de forma andnima e os dados coletados
previamente codificados foram tabulados e analisados por meio do programa
de estatistica Statistical Package for Social Sciences (SPSS) verséo 17.0 e

apresentados em tabelas de frequéncia simples.

Foi realizada estatistica descritiva, sendo as variaveis categoéricas foram
representadas pelas suas frequéncias absolutas. As varidveis quantitativas
continuas foram representadas pelas suas medidas de posi¢cdo central e
variabilidade. Foi realizado o teste estatistico de Qui quadrado (X?), o teste de
Fisher quando apropriado, tomando-se como intervalo de confianca de 95% e
nivel de significancia de p<0,05, para observar a relacdo entre as variaveis

socio-demograficas, clinicas e laboratoriais.

5.9 Consideracdes éticas

A investigacdo incluiu pacientes que cumpriram os critérios de incluséo
anteriormente descritos e que assinaram o0 termo de consentimento livre e
esclarecido. O termo é um documento legal onde se explica a natureza da
investigacdo, a duragdo, o método de coleta da informacdo, os riscos, beneficios
e outros acontecimentos durante o periodo da pesquisa. Aos pacientes que

aceitaram participar do estudo, documento foi entregue e assinado por eles.



Garantiu-se em todo momento, a confidencialidade e reserva dos dados dos
pacientes, respeitando-se os principios éticos basicos e a sua autonomia. Sob
nenhuma circunstancia se comprometeu o bem estar do paciente.

Este projeto, que estava de acordo com as exigéncias do CEP/CONEP a
partir da Resolucdo do CNS n° 466, foi aprovado pelo Comité de Etica em
Pesquisa do Centro de Ciéncias da Saude da Universidade Federal do Espirito
Santo. (Anexo Ill). Da mesma forma foi aprovado pelo Comité de Etica do IDCP

na Republica Dominicana (Anexo 1V).



6. RESULTADOS

Durante o periodo do estudo foram coletadas, na Republica Dominicana
42 amostras de raspado de pele de pacientes com diagndstico clinico de PV no
IDCP- Republica Dominicana. No Brasil, foram coletadas 53 amostras de
raspados de pele de pacientes com o diagnéstico clinico de PV no Servico de
Dermatologia do HUCAM.

6.1 Resultados s6cio-demograficos:

Dos 42 pacientes estudados no IDCP-Republica Dominicana, 41 (97,6%)
pacientes eram da Republica Dominicana e um (2,4%) do Haiti. Todos os 53
pacientes do HUCAM eram brasileiros.

A idade mediana dos 42 pacientes do IDCP-Republica Dominicana foi 26
anos e a idade mediana dos 53 pacientes do HUCAM foi 37 ano. A faixa etaria
mais frequente foi entre 21 e 30 anos nos dois grupos, com 16 pacientes para

cada um deles, conforme pode ser observado na FIGURA 2.



FIGURA 2: Distribuicdo dos 95 pacientes do estudo distribuidos por faixa etaria

nos dois grupos.
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Em relacdo ao sexo, no IDCP-Republica Dominicana, 27 (64,3%)
pacientes eram mulheres e 15 (35,7%) homens. No HUCAM 36 (67,9%)
pacientes eram mulheres e 17 (32,1%) homens, sem diferenca estatistica entre
0s grupos estudados (p=0,828).

A raca dos pacientes com PV variou entre os dois grupos estudados,
sendo que, no grupo do IDCP-Republica Dominicana, a PV apareceu em 19
(45,2%) pacientes de origem mista, em 17 (40,5%) pacientes negros/pardos e
em seis (14,3%) pacientes brancos. No grupo do HUCAM, 30 (56,6%) pacientes
eram negros/pardos e 23 (43,4%) eram brancos, sem diferenca estatistica
(p=0,202) para essas ragas comuns aos dois grupos. A Figura 3 demonstra a

distribuicdo dos pacientes dos dois grupos em relacdo a raga.



Figura 3: Distribuicdo da raca dos pacientes com PV nos grupos de pacientes do

IDCP- Republica Dominicana e do HUCAM.
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6.2 Resultados clinicos

Nos achados clinicos, predominaram as lesdes hipocrémicas nos dois
grupos, presentes em 30 (71,4%) pacientes no grupo do IDCP-Republica
Dominicana e 34 (64,2%) pacientes no grupo do HUCAM.

Em relacdo ao sintoma prurido, no grupo do IDCP-Republica Dominicana,
esteve presente em 19 (45,2%) pacientes e no grupo do HUCAM em 26 (49,1%)
pacientes, sem significAncia estatistica (p=0,836).

Quanto ao tempo de duracdo das lesbes de PV na pele, no grupo do
IDCP-Republica Dominicana, em 41 (97,6%) pacientes, as lesdes surgiram ha

menos de um ano e em um (2,4%) paciente, ha mais de um ano. Ja no grupo do



HUCAM, em 35 (66%) pacientes as lesGes despontaram ha menos de um ano e
em 18 (34%) pacientes ha mais de um ano, com diferenca estatistica significante
(p=0,000) entre os dois grupos.

As caracteristicas clinicas das lesdes de PV presentes nos dois grupos de
estudo estéo detalhadas na Tabela 1.

Em relacdo a localizacdo das lesdes, a distribuicdo dos pacientes foi
semelhante nos dois grupos, sendo o térax e o dorso as areas mais afetadas,
com 18 (42,9%) pacientes no grupo do IDCP-Republica Dominicana e 29 (54,7%)
pacientes no HUCAM, sem diferenca estatistica (p=0,304). A Tabela 2 detalha a

localizagéo das lesdes de PV observada nos dois grupos estudados.



Tabela 1: Aspectos clinicos das lesbes de PV identificados nos grupos do IDCP-

Republica Dominica e do HUCAM.

Aspectos clinicos das lesdes de PV

IDCP- Republica Dominicana HUCAM
N % N % p

Cor da leséo

Hipocrémica 30 71,4 34 64,2 0,513
Hipercrémica 07 16,7 08 15,0
Eritematosa/Mista 05 11,9 11 20,8

Prurido

Presente 19 45,2 26 49,1 0,836
Ausente 23 54,8 27 50,9
Tempo das lesbes

Até um ano 41 97,6 35 66,0 0,000
Acima de um ano 01 2,4 18 34,0

Total 42 100,0 53 100,0




Tabela 2: Distribuicdo das lesdes de PV pelos dois grupos em relacao a
localizagéo das lesdes.

Localizacéo das lesbes de PV

IDCP- Republica Dominicana HUCAM
N % N % p

Localizacéo das lesdes
Toérax/dorso 18 42,9 29 54,7 0,304
Cabeca/pescoco 09 21,4 06 11,3
Membros superiores 07 16,7 09 17,0
Abdome 02 4,8 01 1,9
Mais de trés locais 06 14,3 08 15,1

Total 42 100,0 53 100,0

Quanto aos fatores possivelmente relacionados ao desencadeamento da
PV, observou-se que 14 (33,3%) pacientes utilizavam hidratantes na pele do
corpo no grupo do IDCP-Republica Dominicana e 17 (32,1%) pacientes no grupo
do HUCAM, sem significancia estatistica (p=1,000).

Segundo o relato dos pacientes, 31 (73,8%) pacientes acusaram historia
anterior de PV no grupo do IDCP-Republica Dominicana e 34 (64,2%) no grupo
do HUCAM, sem diferenca estatistica (p=0,377), variando de um a mais de seis
episddios da micose cutanea. Nove (21,4%) informavam casos de PV nos
familiares no grupo do IDCP-Republica Dominicana e 20 (37,7%) no grupo do
HUCAM, sem diferenca estatistica (p=0,117).

Trés (7,1%) pacientes apresentavam doencas sistémicas e, para tanto,



utilizavam medicacdes sistémicas para o seu controle no grupo do IDCP-
Republica Dominicana No grupo do HUCAM 27 (50,9%) pacientes tinham
alguma condicao sistémica, com diferenca estatistica (p=0,000). As doencas
citadas foram: hipertensdo arterial, hipercolesterolemia, lupus eritematoso
sistémico, nddulos tireoidianos.

A Tabela 3 demonstra os fatores desencadeantes da PV pesquisados no

estudo distribuidos pelos dois grupos.

Com respeito ao exame micolégico direto, todas as 95 amostras foram
positivas para a Malassezia spp ao exame direto.

As amostras foram encaminhadas para o instituto Adolfo Lutz para a
realizacdo da parte laboratorial mediante PCR-RFLP para a identificagcdo das
espécies de Malassezia spp, mas nao houve crescimento das leveduras,
impossibilitando a realizacdo das provas de biologia molecular na identificacdo

das espécies.



Tabela 3: Fatores relacionados ao desencadeamento de PV pesquisados no
estudo e distribuidos nos dois grupos.

Fatores desencadeantes das lesdes de PV

IDCP- Republica HUCAM
Dominicana

N % N % p
Uso de hidratantes
Sim 14 33,3 17 32,1 1,000
Nao 28 66,7 36 67,9
Historia anterior de PV
Presente 31 73,8 34 64,2 0,377
Ausente 11 26,2 19 35,8
Historia familiar de PV
Presente 09 21,4 20 37,7 0,117
Ausente 33 78,6 33 62,3
Doencas sistémicas
Presente 03 7,1 27 50,9 0,000
Ausente 39 92,9 26 49,1

Total 42 100,0 53 100,0




7. DISCUSSAO

O estado do Espirito Santo (ES) é um dos 27 estados do Brasil, fazendo
parte da regido sudeste do pais. Tem superficie territorial de 46.095 km?, uma
populacdo de 3.973.697 habitantes o clima quente, predominantemente tropical
na zona da costa. A etnia da populacdo do estado é formada pela raca parda,
presente em 48,6%, seguida da raca branca em 42,2% e da negra em 8,4%
(Sintese de indicadores sociais, IBGE, 2007).

A Republica Dominicana (RD) é um pais localizado na regido do Caribe,
com extensao territorial de 48.310 km? e uma populacdo estimada de 9.883.486
habitantes, predominando o clima tropical (Portal Oficial do Estado Dominicano,
2015). Segundo dados da Oficina Nacional de Estatistica (ONE) da Republica
Dominicana, a composicdo étnica da populacdo dominicana €
predominantemente mista em 73%, sendo composta por mistura de pardos e
mesticos, e o restante da populagéo constituido por 16% brancos e 11% negros
(Portal Oficial do Estado Dominicano, 2015).

Observando-se que, geograficamente, os dois grupos estudados eram
semelhantes, considerando-se a extensao territorial das duas areas e dispostos
na mesma distancia da linha do Equador, margeados por costa e o clima
predominantemente tropical, a PV torna-se propicia para essas regides. A
diferenca entre as regifes pesquisadas foi a etnia, sendo a mais predominante
na Republica Dominicana, a mista ou multirracial e, no ES, a raca parda com
frequéncia maior do que a branca.

Dos 42 pacientes estudados no IDCP-Republica Dominicana, um (2,4%)
paciente era do Haiti, devido a proximidade com este pais e a imigracdo haitiana

para a Republica Dominicana. Segundo o ultimo censo de 2010, a Republica



Dominicana tem populacdo haitiana de 458.233 pessoas. (Dados da edicao
virtual do Diario libre, 2013). Todos os pacientes do HUCAM eram brasileiros.

Em relagcdo ao sexo, nos resultados do estudo feito por Morais et al.
(2010), o masculino representou 0 maior numero de casos, com 51,7%, diferindo
do nosso estudo, pois houve maior frequéncia de PV nas mulheres (64,3% dos
pacientes no IDCP e 67,9% no HUCAM). Esses dados corroboraram os estudos
de Espinoza et al. (2014), Petry et al. (2011) e Santana et al. (2013) nos quais
predominaram as mulheres.

Em nosso estudo a faixa etaria mais frequente foi entre 21 e 30 anos
semelhante ao encontrados nos estudos de Brito et al. (2001) e Framil et al.
(2011), nos quais foram encontrados 38,33% e 36,22% dos casos,
respectivamente, para essa faixa etaria.

A raca dos pacientes com PV variou entre os dois grupos estudados,
sendo que, no grupo do IDCP-Republica Dominicana a PV, apareceu em 19
(45,2%) pacientes de origem mista, em 17 (40,5%) pacientes negros e em seis
(14,3%) pacientes brancos. No grupo do HUCAM, 30 (56,6%) pacientes eram
pardos/negros e 23 (43,4%) eram brancos. Esses dados corroboraram os de
Quintero et al. (2004), na Venezuela que encontraram 67,8% pacientes da raca
parda ou mista, 15,7% negros e 16,4% brancos. Fraga et al. (2014) encontraram

77,8% de raga parda e 11,1% branca e 11,1% negra.

A literatura demonstra que as maculas hipocrémicas prevalecem na clinica
da PV, conforme observado em nossa investigacdo (71,4% dos pacientes no
IDCP e 64,2% dos pacientes no HUCAM). Quintero et al. (2004) encontraram
91,4% dos pacientes apresentando maculas hipocrébmicas, assim como, Framil et

al. (2011) encontraram 94,11%, Santana et al. (2013) em 93,3% e Fraga et al.



(2014) em 88,9%.

Em relacdo ao sintoma prurido, no grupo do IDCP-Republica Dominicana
esteve presente em 47,6% dos pacientes. No grupo do HUCAM estive presente
em 49,1%. Esses resultados concordaram com os estudos de Morais et al.
(2010), sendo 48% das lesdes pruriginosas e Santana et al. (2013), no qual
25,7% dos pacientes tinham prurido. Quintero et al. (2004) encontraram 92,8%
dos pacientes com prurido nas lesbes de PV.

No grupo do IDCP-Republica Dominicana, quase na totalidade dos
pacientes, as lesGes tiveram duracdo de menos de um ano. J4 no grupo do
HUCAM, 35 (66%) pacientes observavam as lesbes a menos de um ano e 18
(34%) pacientes a mais de um ano. No estudo de Framil et al. (2011) foi
evidenciado que em 58,82% dos pacientes, o tempo das lesGes até a consulta
era muito recente, remontando a dois anos e, em 29,41% dos pacientes, ao
periodo de dois a cinco anos. A presenca das manchas de PV na pele é
inestética, normalmente levando o paciente a procurar assisténcia médica num
tempo mais curto (Gupta et al., 2002). Levando-se em consideracdo que a
maioria dos afetados € da raca parda/mista/negra, o surgimento de manchas
hipocrbmicas na pele a torna mais inestética, agilizando a consulta médica.

A distribuicdo das lesBes segundo a é&rea anatdbmica afetada foi
semelhante nos dois grupos, sendo o térax e o dorso as areas mais acometidas
(42,9% dos pacientes no IDCP-Republica Dominicana e 54,7% pacientes no
HUCAM), caracterizando-se por serem areas seborreicas do corpo. Nos estudos
de Arenas et al. (2001), Miranda et al. (2006), Brito et al. (2001), Morais et al.
(2010) e Petry et al. (2011) o torax também foi a area do corpo mais

frequentemente afetada. Essas areas sédo as mais afetadas, em virtude da maior



concentracdo das glandulas sebaceas, favorecendo a proliferacdo da Malassezia
(Gupta et al., 2002).Tango et al. (2009), em seus resultados, observaram maior
acometimento dos membros superiores e da face, em 36,1% e 25%,
respectivamente.

Quanto ao uso de hidratantes e cremes oleosos na pele, observou-se que
14 (33,3%) pacientes utilizavam hidratantes na pele do corpo, no grupo do IDCP-
Republica Dominicana e 17 (32,1%) pacientes no grupo do HUCAM, dados
similares para os dois grupos, a mesma frequéncia foi observada, nos resultados
de Morais et al.,, (2010), que apontaram 34 (29,3%) dos pacientes também
utilizando emolientes na pele, sendo este considerado um fator relacionado ao
desencadeamento de PV. J4 Santana et al. (2013) encontraram a metade dos
pacientes (50,5%) em uso de hidratag&o cutanea.

Segundo o relato dos pacientes, 31 (73,8%) pacientes tiveram historia
anterior de PV no grupo do IDCP-Republica Dominicana e 34 (64,2%) no grupo
do HUCAM, corroborando os estudos de Morais et al. e Framil et al. (2011) no
qual 52,6% dos pacientes e 67,64% dos pacientes, respectivamente, a micose
também era recidivante. Segundo Allen et al. (2015) a recidiva dos pacientes
com PV se deve a capacidade da Malassezia spp em formar biofilmes e
consequentemente o tratamento se mostra ineficaz nesses casos, nédo
conseguindo atuar nos fungos e inativa-los.

Em relacdo a histéria familiar, nove (21,4%) pacientes tinham casos de
PV nos parentes no grupo do IDCP-Republica Dominicana e 20 (37,7%) no grupo
do HUCAM. Da mesma forma, He et al. (2007) encontraram 21,1% e Fraga et al.
(2014) 44,4% de histéria familiar positiva para PV, demonstrando a predisposicao

genética a micose (Gaitanis et al., 2012).



Trés (7,1%) pacientes apresentavam doencas sistémicas e, para tanto,
utilizavam medicacOes sistémicas para o seu controle, no grupo do IDCP-
Republica Dominicana, e 27 (50,9%) pacientes tinham alguma condicao
sistétmica no grupo do HUCAM. Allen et al. (2015) citaram a presenca de
doencas sistémicas em seus pacientes, referindo que 44% dos pacientes tinham
obesidade modrbida e 25% diabetes mellitus. As doencas presentes em Nnossos
pacientes foram hipertensdo arterial, hipercolesterolemia, lGpus eritematoso
sistémico, ndédulos tireoidianos. O HUCAM é hospital terciario, no qual os
pacientes atendidos sdo encaminhados das Unidades de Saude de todo o estado
do Espirito Santo, representando casos mais complicados, geralmente
acometendo pessoas de mais idade e portadoras de alguma doenca sistémica,
diferente da populacdo que consulta no IDCP-Republica Dominicana, formada de
individuos mais jovens, normalmente sem comorbidades.

Com respeito ao micolédgico direto, todas as 95 amostras foram positivas
para a Malassezia spp. Este fato foi evidenciado em outras investigagdes com
positividade do exame micoldgico direto nos estudos de Tango et al. (2009) em
82,4% dos pacientes, Afshar et al. (2013) em 86,5%, Petry et al. (2011) em 77%
e Brito et al. (2001) em 61,24%.

As amostras de escamas das lesbes de PV de todos os pacientes foram
encaminhadas para o instituto Adolfo Lutz para a realizagdo da parte laboratorial
mediante PCR-RFLP para a identificacdo das espécies de Malassezia spp, mas
nao houve crescimento das leveduras, impossibilitando a realizagdo das provas
de biologia molecular para a identificagcdo das espécies. Framil et al. (2011) em
seu estudo também evidenciaram frequéncia de culturas negativas em 57,29%

dos casos e relacionaram este fato ao meio de cultura, inadequado ao



crescimento da Malassezia, embora sejam utilizados meios de cultura
especificos e métodos padronizados, e ao tempo entre a coleta do material e o
seu cultivo. No nosso estudo, havia a coleta das escamas, acondicionamento em
papel aluminio, mas ndo se encaminhava prontamente as amostras, em virtude
da intencdo de juntar mais material para o envio. Por esse motivo, pode ter

ocorrido negatividade nas culturas das leveduras.



8. CONCLUSOES

O estudo sobre as caracteristicas epidemiolégicas e clinicas nos

pacientes com pitiriase versicolor atendidos no HUCAM e no IDCP-Republica

Dominicana demonstrou:

Os grupos das areas pesquisadas eram homogéneos, permitindo

comparé-los devido as suas semelhancas.

A faixa etaria mais acometida foi entre 21 e 30 anos.

As mulheres foram mais afetadas nos dois locais pesquisados.

A raca mista prevaleceu no hospital da Republica Dominicana e

parda/negra no HUCAM.

Quanto as caracteristicas das lesdes cutaneas: as hipocrémicas foram
as mais frequentes, pruriginosas na metade dos casos, principalmente
localizadas no térax e no dorso e 1/3 dos pacientes usavam emolientes

na pele.

A maioria dos pacientes havia tido PV anteriormente e entre 20 e 38%

tiveram parentes com a micose superficial.

O micoldgico direito foi positivo para Malassezia em todos 0s casos.

N&do houve crescimento da levedura nas culturas préprias para a
Malassezia, impossibilitando a identificacdo das espécies nas amostras

pesquisadas.
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10. ANEXOS

Anexo |. TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Eu, , fui convidado (a)

a participar da pesquisa intitulada “ Caracteristicas clinicas e identificagcdo da espécie de
Malassezia nos pacientes com Pitiriase versicolor atendidos no Hospital Universitario Cassiano
Antbnio Moraes — Vitéria (Espirito Santo) — Brasil e no Instituto Dermatoldgico de Cirurgia de Piel
Dr. Huberto Bogaert Diaz. IDCP-DHBD”. E estou ciente de que nao receberei nenhum beneficio

econdmico na realizacdo do estudo.
OBJETIVO DA PESQUISA

O estudo tem como objetivo determinar as espécies de Malassezia em pacientes com PV
atendidos no Servigco de dermatologia do Hospital Universitario Cassiano Antdnio Moraes —
Vitéria (Espirito Santo), Brasil, e no Instituto Dermatolégico de Cirugia de Piel Dr. Huberto

Bogaert Diaz — (Santiago de los Caballeros) Republica Dominicana.

PROCEDIMENTOS

Os pacientes que aceitarem participar da pesquisa serdo submetidos ao exame visual da pele,
para observar as caracteristicas das lesfes e serdo preenchidos os dados do formulario de coleta
de informacédo. A seguir, se procedera a coleta das amostras das lesdes de pele por raspado com

lamina estéril de bisturi.
RISCOS E DESCONFORTOS

Para o exame da pele, o paciente sera examinado em consultérios que resguardem a sua
privacidade. No raspado de pele da lesé@o para a coleta da amostra, existe pequeno risco para o
paciente envolvido, j& que a coleta da amostra ndo € invasiva, em poucos casos podera ocorrer
um sangrado superficial, que serd eliminado através da compresséao do local com gaze estéril. O
paciente poderd ficar ansioso pela observacdo do objeto cortante com que serd feito o raspado,
mas estaremos explicando antes da coleta, que ndo se cortara a pele, apenas sera realizado o

raspado das escamas.
BENEFICIOS

O estudo trard como beneficio direto ao paciente a confirmacgéo diagnéstica laboratorial e
se acrescentardo novos dados a literatura médica mundial com a publicacao do estudo.



GARANTIA DE RECUSA EM PARTICIPAR DA PESQUISA

Entendo que ndo sou obrigado(a) a participar da pesquisa, podendo deixar de participar dela em
qualquer momento de sua execucdo, sem que haja penalidades ou prejuizos decorrentes da

minha recusa.
GARANTIA DE MANUTE(;AO DO SIGILO E PRIVACIDADE

O participante tera a sua identidade resguardada durante todas as fases da pesquisa, inclusive

apos publicacéo.
ESCLARECIMENTO DE DUVIDAS

Em caso de dulvidas sobre a pesquisa, eu devo contatar a pesquisadora Aniberka Rosario Solis,
nos telefones (27) 3335-7324 ou endereco: Universidade Federal do Espirito Santo, Av. Marechal
Campos, 1468 — Maruipe, Servico de Dermatologia, CEP 29.040-090, Vitéria - ES, Brasil.
Também posso contatar o Comité de Etica e Pesquisa do CCS/UFES para resolver davidas ou
relatar algum problema através do telefone (27) 3335-7211 ou correio: Universidade Federal do
Espirito Santo, Comisséo de Etica em Pesquisa com Seres Humanos, Av. Marechal Campos,
1468 — Maruipe, Prédio da Administracdo do CCS, CEP 29.040-090, Vitéria - ES, Brasil.

Declaro que fui verbalmente informado (a) e esclarecido (a) sobre o teor do presente documento,
entendendo todos o0s termos acima expostos, como também, os meus direitos, e que
voluntariamente aceito participar deste estudo. Também declaro ter recebido uma cépia deste

Termo de Consentimento Livre e Esclarecido assinada pela pesquisadora.

Na qualidade de pesquisador responsavel pela pesquisa “Descrigdo das caracteristicas clinicas e
identificacdo das espécies de Malassezia nos pacientes com Pitiriase versicolor atendidos no
Hospital Universitario Cassiano Antdnio Moraes — Vitéria (Espirito Santo) — Brasil e no Instituto
Dermatoldgico de Cirurgia de Piel Dr. Huberto Bogaert Diaz. IDCP-DHBD”. eu, Aniberka Rosario
Solis, declaro ter cumprido as exigéncias dos itens 1V.3 e IV.4, da Resolugédo CNS 466/12, a qual
estabelece diretrizes e normas regulamentadoras de pesquisas envolvendo seres humanos.

Vitéria, [

Participante da pesquisa Pesquisadora principal



Anexo |l
Instrumento de coleta de dados.

CARACTERISTICAS CLINICAS E IDENTIFICACAO DAS ESPECIES DE MALASSEZIA EM
PACIENTES COM PITIRIASE VERSICOLOR ATENDIDOS NO HOSPITAL UNIVERSITARIO
CASSIANO ANTONIO MORAES - VITORIA (ESPIRITO SANTO — BRASIL) E NO INSTITUTO
DERMATOLOGICO DR. HUBERTO BOGAERT DIAZ — SANTIAGO DE LOS CABALLEROS -
REPUBLICA DOMINICANA

Pesquisadores: Rosario Solis, Aniberka; Martins Diniz, Lucia; Ribeiro-Rodrigues, Rodrigo.

Data: / /

Cddigo Paciente

Il. Dados gerais:

Sexo: [ ]Feminino [ ]Masculino

e |dade do paciente: Idade

e Nacionalidade: [ ] Dominicano [ ] Brasileiro[ ]Haitiano[ ] Outra
e Cordepele:[ ]Branco [ ] Negro [ ]Pardo [ ]indio

e Profissdo Esp:

Il) Dados sobre as lesdes
e Cordaleséo: [ ]Hipocromica [ ]Hipercromica [ ] Eritematosa
e Prurido: [ ]Sim [ ]Nao

e Localizagdo das lesdes - Esp:

e Tempo daleséo - Esp:

e Uso de hidratantes napele [ ]Sim [ ] N&o

e Historiapréviade PV [ ]Sim [ ]N&o Quantas vezes:

e Historia familiar de PV [ ]1Sim[ ] N&o Parentesco

e Doencas sistémicas: [ ]Sim [ ] N&o Esp:

e Uso de medicagdes sistémicas [ ] Sim [ ]Nao Esp:




Micolégico direto: POSITIVO[ ]Sim [ ] Nao

Espécie de Malassezia Esp:

Anexo Il

Aprovacado comité de ética UFES.

CENTRO DE CIENCIAS DA g PlatoPorma
SAUDE/UFES “\L!mﬂ

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP
DADOS DO PROJETO DE PESOUISA
Titulo da Pesquiza: GARACTERISTIGAS GLINICAS E IDENTIFICAGAD DA ESPEGIE DE MALASSEZIA
EM PACIENTES COM PITIRIASE VERSIGOLOR
Pesquizador: AMIBERKA DEL CARMEN ROSARID SOLIS
Aroa Temtica:
Verzdo: 3
CAAE: 45006715.4.0000.5000
Inztituigdo Proponents: Centro de Ciencias da Saods
Patrocinedor Principal: Financiamento Proprio

DADOS DO PARECER

Humero do Parscar: 1.306.903

Apresantagio do Projsto:

Projato de pasquisa referente & Dissartagiio de Mestrado de AMIBERKA DEL CARMEN ROSARID SOLIS,
discants da Pos-Gradweagho sm Doengas infecciosas da UFES. A aluna & onentada por Lucia Martins Diniz,
professora lotada no Departamento de Clinica Medica, Gentro de Giencias da Sadds, UFES.

JUSTIFIGATIVA: A Pitirlase Versicolor (PV) & micoss supsrficial humana comum, sendo ocasionada pela
levedura do gensne Malassszia, com frequéencia variavel desde 535 ate 502:, em lugares quentss & Omados.
A PV pode 58 aprassantar em pessoas de qualgusr idade, predominanda na faixa staria de 20 a 30 anos,
afstando os dois saxos & sem distngdio de raga. Caracterizada cinicaments pslo aparecimsnio de maculas
a8, 45 vazes, prurido, sando conhecida popularmente como pano braneo ou micose de praéa. O disgnostco &
bassado no aspscio cinieo, na fluorescsncia amarelo-ouro quando o pacisnts & exposte & luz de Wood. No
Bleasi axistsm poucos sstudos qus determinaram as espécies de Malassezia, porém nenhum no estado do
Es=pirite Santo — Brasil. Ma Repoblica Deminicana também sio poucos os sstudes reafizados sobrs PY.

CBJETIVO: identificar as sepécies da Malassazia nos pacisntas com PV Descrever as caractaristicas

Endarego: Av. Marmchal Campos 1488

Bairro: 5N CEP: 20001
UF: E5 Wunicipia:  WITCEIRA
Telolors: (2773335 7H1 E-miall: cop@ors uhos or
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Cotinuigde de Piasso. 1 3508 205

clinicas das lesbes dos pacientss com PV nas duas regides; Determinar a frequéncia da PV nas duas
populaghbes; Descrever o dados epidemickegicos am relagho aos pacientss com PV nas duas populages.

LOGAL DO ESTUDD: Pacientss que consultansm nos Gois Sarvigos (sanigos os dermatoiegia do HUGAM &
do IDCP-DHBD) & apresantarsm o diagnostico cinico da PV, serfio convidados a participar do estudo.

INTERVENGAOPROCEDIMENTOS: Sera prasnchics insrumento de colata da informagdio. O mesmo ssta
COHMpOED por duas partes: a primsira contém questbes sobre determinadas caracteristicas demograficas &
OCUDMCIONEES 005 pacientss & a segunda pars perguntas gue estio relacionadas & doenga. Se procedera a
raalizar o exams fisico dermatologico do pacsnts para obssrvar as lesdes o preencher a segunda pans do
quastionano relacionada & doenga. Feito 0 exame, 56 realizard a colsta da amostra mediants raspado da
lasio, com lamina estéel de bistur nl 15 em lamina estédl de microscopic. Sera colocada cutra lmina
asténl de microscopio sobre o material colstado & acondicionado em paps| aluminio & identificado palo
codige do pacients. As amostras ssrio enviedas para procsssamento na identificagho das espécies de
Malsssazia no laboratorio do Instituto Adofo Lutz em Sio Paule {SP - Brasil).

BENEFICIOS: "Bansficio direto acs pacisntes sera a confirmagio diagnostica da doanga. O sstudo frara
coma bansficio novos dados & literatwra medica mundial, com a publicagho de artigo.”

Objetivo da Paequiza:

identificar a5 espécies da Malassszia nos pacientss com PV, Descrever as caracteristicas clinicas das
lesbes dos paciantas com PV nas duas regibes; Determinar a frequéncia da PV nas duas populagbes;
Descraver os dados epidamiclogicos em relagle aos pacientes com PV nas duas populagbes.

Avaliagdo doz Rizcos & Baneficios:

- Riscos: de acordo com a pesguisadora, "Esta pesgquisa ndio apresenta grandses riscos ac pacients
anwolvido, j& que a coleta da amostra & feita por raspado superficial da pela, sem sar invasivo, mas em
poOuCDs Ccasos pode ocorrel sangrado supserficial, sendo contido atraves do pressionamento da area
acometida, com gaze astél. Tambem, o paciants pode ficar apresnsive na viseaizaghe do objeto conants
com gque serd feito o raspado. Mas esta situagdo serd contornada atraves de explicagio prévia do
procedimanto.”

Emderspn:  Av. Mamchal Campos 1458

Babro: S8 CEP: 28040081
UF: E5 Municipic:  WITORL
Toletora: (27133357211 E-mall: cop o ofes by
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Cortinanglo do Pasece: 1 508 900

- Bansficics: de acordo com a pesquisadora, Bansficio direto &os pacientas sera a confirmagio dagnostica
da doenga. O estudo trard como bensficio noves dedos a literatura méadica mundial, com a publicagho ds
- 0= riscos & banaficios estio de acordo com a Resolugho do GNS n* 466,

Comentarios e Consideragtes sobre a Pesquiza:

Projeto de pesquisa potencialmsnte ralevants, com bensficios pravistos prevalscencs sobie oS riscos.

Conzideragbes sobre os Termos do apresentagdo obrigatdria:

- a folha d= rosto esta adequada

- o progsio O pesquisa sst adequado

- o TGLE esta adequads

- O OrEmento & apresentado da forma adequado

- o documsnto autorizando o dessnvohimento do projeto na instituighe & apressntado de forma adequada

Racomeandagoese:
Antes de submeatsr ou ressubmetss sau projete de pesguisa para o GEP verifigue as recomendaghss abaixo:

Alguns projetes encaminhados ao CEP t&m apressntado problamas qus tsm dificultado 2 apreciagio dos
masmos, atrasando a emissio oo paracsl 8 sebiscaragante o cobsgiads COMm O grands NEMero e prostos
com pendéncias. Desta forma, o CEP, wem por meic desss sncaminhar algumas recomsndaghes, bassadas
na AESOLUGAD CHNS N° 485, DE 12 DE DEZEMBRAC DE 2012 a seram obssrvadas para sgifizar a
avaliagio dos projetos.

1. De acordo com a refenda resolugdo, X1.2 "Cabe ao pesguisadar: a) apr tar o protocole devidaments
instrusdia ag CEP ou & COMEP, aguardando a decisio ds aprovagdo Sica, antss ds iniciar a pasquisa”, ou
saja. NENHUMA ETAPA DA PESQUISA QUE ENVOLVA QUALQUER CONTATO COM OS5
PARTICIPANTES OU SEUS DADOS PODE SER INICIADA ANTES DA APROVAGAOD DO GEP.
2. A res. GNS 46612 dispde: "V — DOS RISCOS E BENEFICIOS; Toda pesquisa com seres humanos
anvolve risco em tipes e gradagbes vanados®, portanto o pesguisador devera prever quais situaghbes
poderio atingir fisica cu mantalments um sujsito. Questionanos, por exemplo, podem desmandar tempo,

causar constrangiments, fazer 4 pess0a a reviver experiencias gue podam

Endarego: Av. Marechnl Campos 1458
Badro: S8 CEPF: 2040081

WF: ES Mhuniciplo:  ¥ITOSR

Telolora: (27)3335-7211 E-mall: cop@ors ulas br



CENTRO DE CIENCIAS DA ./~ PloboPorma
SAUDE/UFES %‘ﬂﬂ

gl e s 1 308 905

cawsar sofrimento psiquico, causar ansiedade, sxpor informaghes de um grupo ou comumidads aspecifica,
gte. Assim 0 pesquisador deverd, am todo tipo de projeto, relatar os POSSIVSIS NSCOS MesMO gus MINIMOS, &
tambam as providéncias & cautalas & Serem smMpregadas para evitar elou reduzir 05 Nscos clados.

3. O cronograma dave praver o tempo para os tramites no GEP. Deve-se considerar & possibdidade do
progeto nio ser aprovado na primsira avaliagho e possuir pendéncias, alsm do calendano de rsunibes.
Deesa forma, o projato depois de adaptado terd qus ssr novaments avaliado. 1sso pode acamstar em
atrasos. Assim, nunca deixe para submster o projato, contanto com a aprovagdo na primsira avaliagho.
4. Curngpirir com rigor as exigencizs da Aes. GNS 46612, IV, que frata do Consentimante Livie e Esclarecido.
Foi disponibilizado um modslo de TGLE pelo GEP — GGS/MFES a fim de auxiliar na slaboragho do referido
documarto.

5. Werificar 5& o projsio esta sando vinculando ao GGE, pois caso contrario o projeto pods ssr encaminhado
para outro GEP/UFES.

8. A Foha da Rosto gus devera ser digitalizada e ansxada ac profocolo serd gerada pela plataforma. Nao
usar o modebs disponivel no sits do COMEP.

7. Gaso tenha alguma dificuldade em utilizar & Plataforma Brasil {como inclusio de anexoe, elc), sugsmmos
mudar da navegador.

8. informar & comprovar a existéncia de Biomspositano ou Biobanco. A nlo comprovagio imiabiliza a
aprovagio do projsto.

8. Caso 0 DCASS0 A0s parbcipantes ocorra em local difsrente da instiuigio proponente, uma carta de
anuancia assinada palo rasponsavel por esta local precisa ser apresentada — por exemplo, hospital,
unidade de sadde, escola, asilo, crache, eic.

10. Caso no projete consts o uso de dados secundanos, como pronbedrios medicos ou outros bancos de
dados do tipo, uma carta o8 anuencia assinada pelo responsavel pelos dados precisa ssr aprasentada.
Maste caso, ainda & obrigattric a apresentagho de um terma de sigilo, privacidads e confidencialidads
assinado pele pesguisador responsavel pelo projato proposto.

11. O orgaments detathade precisa sef apresentado, independantsments 56 O PI0jELD CAIGCIENZI-58 COMO
“Fnanciamento propric” ow ndo.

ALGUNS DOGUMENTOS IMPORTANTES

- Resolugdio CNS n® 466M2 — diretrizes 8 normas regulamsentadoras de pesgquisas envolvendo ssres
humanas

Emderegn: Ay Mamchal Campos 1458

Badrro: S5 CEP: 20040081
UF: ES Buniciplo:  WITOSA
Tololoms: (2713335731 E-mupll: copoes whes e
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CENTRO DE CIENCIAS DA
SAUDE/UFES

Cortiruisclie: de Pasecs . 1 308 9063

hittpfeonsalho. saude. gov.briresolucoes 2012 R ssodb. pdf

Rgrad ™

- Resolugio GNS n® 441111 — amazenamento & uliizagho de matarial biologico humano com finalidade de

pesguisa {Biomspositonio ou Biobanca).

http:iconsalho.sawds. gov.brfresolucoes2011/Assodd pdf

- Modsdo para slaboragio do TGLE preparade pelo CEP/GCS/UFES
httpices. ufes. bu'sitas/ces ufas. brfilesModeloi: 20de %20 TCLE  pdf

Concluzdss ou Pendénciaz e Lista de Inadequagoes:

Todas a5 pendéncias foram adsquadas, astando o projato de Goordo com as exigéncias do CEP/GONEP a

partir da Aesclugiic do GNE n® 466.
Conzideragtss Finaie a critério do CEP-

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaico relacionados:

Tipo Documsnio Aaquive Postagam Autior Shuagio
Informaghes Basicas |PE_NFORMAGOES_BASICAS_DO_F [ 22007205 Acaito
| do Proisto BOJETO 520278, pdf 224511
Folha de Rosto fodhadsrostro. pdf 230R2M5 | ANIEERKA DEL Acaito
22:36:18 | CARMEM ROSARID
S0LiS
Ouitros Canarespostasap. paf Z30R2ME | AMIEERKA DEL Acaito
22:30:43 | CARMEM ROSARID
S0LiS
Cutros termodeanusnciadsMARGIASCMELHE | 2308205 [ ANMIEERKSA DEL Acaito
M.pdf 22:20:38 | GARMEMN ROSARID
S0LiS
Recurso Anexado  |Autorizacioncomitastical DGP . pdf Z3NR2M5 | ANIEERKA DEL Acaito
pele Pesquisador 22:11:46 | CARMEM ROSARID
S0LIS
Frojsto Detalhade | |projetoP V23e.pdf ZNEZ0E | ARIEERFA DEC FAcaito
Brochura 15:52:01 | GARMEMN ROSARIO
| Imvestigador SOLIS
TCGLE / Termos de  |consantmisnto?3s. pdf 230872015 | ANIBERKA DEL Acaito
Assantmento [ 15:44:03 | GARMEMN ROSARID
Justificativa de S0LIS
Ausancia
Outros. IMG_0B03.JPG 200072015 Acaito
12:08:05

Situagdo do Parecer:

Aprovado

Enderego:  Av. Mamchal Campos 1468

[ CEP: 20040081
UF: ES Bhuniciplo:  WITOSL
Tolafors: (2733335721 E-minll: oopSoes uios br
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CENTRO DE CIENCIAS DA g Plataforma
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Cortireicie do Passc:. 1308 903

Necessila Apreciagao da CONEP:
Nz

VITORIA, 02 de Movemiro de 2015

Azzinado| por:
Cinthia Furst Leroy Gomeas Busloni
(Coordenador)
Enderego: Av. Mamchal Campos 1468
Badrro: 58N CEP: 20040081
UF: E5 Municipla:  VITORI
Telofone: (2713335781 E-mall: copSioes s by
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Anexo IV

Aprovacao comité de ética do IDCP.







