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Abstract

Sporothrix consists of the dimorphic genus of fungi, among the species, S. schenckii,
S. mexicana, S. globosa and S. brasiliensis. It can be found in soil and decaying plant
matter around the world, especially in tropical and subtropical regions. Infections
produced by the fungus result from the traumatic inoculation of fungal filaments
through the skin. There are increasing occurrences of contamination between humans
and domestic animals in Brazil. The objective was to reflect on research at the
postgraduate level carried out in Brazilian universities, optionally considering doctoral
theses. State-of-the-art and bibliographic methodologies were used, considering the
time frame from 2011 to 2020, in the databases, CAPES and BDBTD platforms. With
the data, statistical analysis of ANOVA and geospatialization with the QGIS software
were used. With the results, 18 and 31 theses were retrieved respectively from the
platforms, analyzed from the perspective of the thematic axes, public health, infection
and treatment, pharmacology and veterinary sciences. It can be concluded that there
are records of the presence of the fungus in the country since the 80s, and the
treatment of the disease depends on the therapy, it is a zoonosis and, therefore, a
public health issue in some states by mandatory notification.

Keywords: Fungus, Sporotrichosis, Mycosis, Sporothrix schenkii.

Resumo

O Sporothrix consiste no género de fungos tipo dimérfico, dentre as espécies, S.
schenckii, S. mexicana, S. globosa e S. brasiliensis. Pode ser encontrado no solo e
em matéria vegetal em vias de decomposi¢cdo no mundo, sobretudo, regides tropicais
e subtropicais. Infec¢Bes produzidas pelo fungo resultam da inoculagao traumatica de
filamentos flngicos através da pele. H& crescentes ocorréncias de contaminagéo
entre humanos e animais domesticos no Brasil. Objetivou-se refletir sobre pesquisas
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ao nivel de pos-graduacéo realizadas em universidades brasileiras, considerando
opcionalmente teses de doutoramento. Utilizou-se das metodologias Estado da Arte
e bibliogréfica, considerando o recorte temporal de 2011 a 2020, nos bancos de
dados, plataformas CAPES e BDBTD. Com os dados fez-se uso da andlise estatistica
da ANOVA e geoespacializagdao com o software QGIS. Com os resultados foram
recuperadas 18 e 31 teses respectivamente das plataformas, analisadas sob a
perspectiva dos eixos teméticos, salde publica, infeccéo e tratamento, farmacologia
e ciéncias veterinarias. Pode-se concluir que ha registros da presenca do fungo no
pais desde os anos 80, bem como o tratamento da doenca depende da terapéutica,
trata-se de uma zoonose e, portanto, questdo de saude pubica em alguns estados
por notificacéo obrigatoria.

Palavras-Chave: Fungo, Esporotricose, Micose, Sporothrix schenkii.

Introducéo

Historicamente o primeiro caso relatado da esporotricose ocorreu em 1898 nos
Estados Unidos. Descrito por Schenk quando do diagndstico de um paciente com 36
anos de idade, género masculino, em que apresentava um abscesso em um dos
dedos e cuja lesdo se estendia pela mao e brago!, a espécie flingica tornou-se
conhecida como Sporothrix schenckii. Posteriormente foi descrita na Franca em 1903
e 1905, em humanos cujo fungo isolado ficou conhecido como Sporotrichum
beurmanni até 1910 pontua a autora.

No Brasil os casos em humanos datam registros em 1907, relatados por Lutz
e Splendore, quando do isolamento do fungo S. schenckii, momento em que se
conjecturou a transmissibilidade do fungo de animais para humanos, observando a
esporotricose como uma infec¢do micoldgica que pode progredir em forma subaguda
ou mesmo cronica, cujas lesdes se verificam em nédulos cutaneos e subcutaneos?,
com maior incidéncia no sul e sudeste.

Na literatura € possivel encontrar registros de casos da zoonose pelo S.
schenckii em diversos paises, com sobressaltos em regides tropicais e subtropicais,
dada as condicGes de alta temperatura e umidade, parametros extrinsecos que
favorecem o crescimento de fungos. Destacam-se paises como China, Malasia, Africa
do Sul, e paises da América Latina como Brasil, Paraguai, Uruguai e Argentina, entre
outros. E nos anos 2000 novas espécies foram registradas: Sporotrix brasiliense,
Sporotrix globosa e Sporotrix mexicana, seguidas das espécies Sporothrix
ambientais: Sporothrix estelita, Sporothrix humicola e Sporothrix lignivora3.

Observa-se que a infecgdo fungica caracteriza-se pela alta transmissibilidade

em humanos pela inoculacdo na pele através de lesbes dérmicas, bem como por
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contato com solos (jardins) ou qualquer outro objetivo contaminado além de
mordedura, ou arranhadura de animais contaminados, sobretudo, felinos domésticos.
Cabe mencionar serem raros 0S casos graves em humanos, enquanto em animais
podem ser fatais, observado o potencial zoonético do felino doméstico para com os
humanos.

Em funcdo do grau de patogenicidade e sua viruléncia, o S. schenckii &
considerado como fungo dimorfico térmico (levedura) encontrado a uma temperatura
de 37°C, no hospedeiro e em temperatura de 25°C a 30°C se apresenta como fungo
filamentoso no ambiente. A taxonomia do género Sporotrix se classifica em: reino
(fungi), divisdo (ascomycota), classe (sordariomycetes), ordem (ophiostomatales),
familia (ophiostomataceae), género (sporotrix e espécies (S. schenckii, S. brasiliense,
S. globosa, S. mexicana, S. albicans, S. lurieis)3.

De 1907 a 1997, no Brasil, a zoonose era considerada rara em animais e
humanos. ApOs este periodo evidencia-se aumento significativo de casos
confirmados em ambas as espécies, dirimindo alerta e necessidades de maior
acompanhamento e tratamento por parte dos 6rgdos competentes de fiscalizacéo®.
Desta forma, em alguns estados no pais, como Rio Grande do Sul e Rio de Janeiro
houve reconhecimento de surtos epidémicos e abordagens de cunho relevante as
guestdes de salude publica, indicando que as politicas de saude deveriam estar
preparadas para o enfrentamento de novo surto zoonético, com prevencéo e suporte
terapéutico.

Por fim, dada a importancia dos estudos acerca de evidéncias e producao
cientifica, a pesquisa objetivou refletir sobre pesquisas ao nivel de pés-graduacéo
realizadas em universidades brasileiras, considerando opcionalmente estudos de
teses de doutoramento.

Como método de pesquisa o Estado da Arte e bibliogréafica cujas andlises dos
dados de forma sistematica as publicacbes do periodo 2011 — 2020, verificando
metodologias, viabilidade pratica, temporalidade e espacialidade dos mesmos, de
casos comprovados e disponibilizados em sites especializados de contetdo

académico referenciado a disposi¢cdo das comunidades de pesquisa.
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Materiais e Método

A pesquisa se caracteriza em bibliografica dado o tipo de coleta de dados®.
Quanto a natureza, em que 0s objetivos de carater descritivo e analitico, a torna
gualitativa e quantitativa®. Adiciona-se a compreensdo de um método exploratério’.

Cabe constar a opcéo por uma pesquisa bibliografica também no sentido de
uma metodologia integrada ao Estado da Arte. Pois, visto que seu panorama expoe
caracteristicas de expressoes criticas e analiticas®.

Motivo pelo qual o Estado da Arte compde duas abordagens, uma qualitativa
guanto a reflexdo sobre o comportamento e evolucdo de certa &rea de conhecimento,
outra quantitativa quanto ao agrupamento numérico de um conglomerado de
producdes cientificas®, podendo ainda ter os dados analisados pela evolugéo de uma
area através de modelos matematicos, a exemplo os modelos de regressdo?°.

Em que pese a perspectiva panoramica, optou-se por avaliar publicagcdes cujo
corpus limitou-se, inicialmente, a plataforma Catalogo de Teses e Dissertacfes

(Catélogo de Teses & Dissertacdes - CAPES), da Coordenacédo de Aperfeicoamento

de Pessoal de Nivel Superior — CAPES, em que a coleta considerou o periodo de
2011 a 2020, objetivando recuperar o minimo 30 produc¢des editaveis, com divulgacao
autorizada.

As primeiras buscas resultaram em 77 producdes, das quais foram
selecionadas 18 editaveis. Devido ao ndo atendimento da quantidade minima de
producdes, ampliou-se o corpus com buscas na plataforma Biblioteca Digital
Brasileira de Teses e Dissertacbes (BDTD (ibict.br)), mantido o recorte temporal,

resultando em 33 producdes, das quais foram selecionadas 31 editaveis, totalizando
em 49.

Para andlise qualitativa dos dados as producdes foram organizadas em dois
blocos de dados, considerando as duas plataformas de buscas supraditas.
Sucedendo-se da sintetizagdo e interpretacdo otimizadas, que versam em seus
titulos, sporothrix, esporotricose, infeccdo, fungico, gato e felino. Para
geoespacializacdo em que pese a identificacdo de areas espaciais como os estados
e regibes cuja ocorréncia da esporotricose corrobora para referenciar locais
endémicos, utilizou-se do software QGIS, versdao QGIS-OSGeo4W-3.24.0-2
(18.02.2022), disponivel em:<
https://www.qgis.org/pt_BR/site/forusers/download.html#>.
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Utilizou do modelo estatistico ANOVA realizando a analise de variancia, de
fator duplo sem repeticéo, para verificagdo de diferencas significativas em relagéo a
guantidade de producao de teses ao ano, dada sua geoespacializacdo, conforme o
corpus, ao nivel de significancia de 5%, com a utilizacdo do Software RStudio (verséao
4.1.3 (2022-03-10))

Por fim, utilizou-se do recurso on-line, no site WordArt.com, conhecido também
como nuvem de palavras e, em virtude da recorréncia, as palavras de maior
frequéncia se destacam na nuvem formada a respeito da tematica de casos de
esporotricose. O roteiro metodoldgico estabelecido foi dividido nas etapas:

1. Definicdo do eixo tematico: Salde publica, infec¢ao e tratamento, farmacologia

e ciéncias veterinaria — recorte temporal 2011 — 2020;

2. Definicdo dos descritores: Sporothrix, esporotricose, infeccéo, fungico, gato,
céo e felino — selecionados dado o temério;
3. ldentificacdo do local dos bancos de dados com acesso as teses editaveis e

autorizadas para publicizacdo: Catalogo de Teses & Dissertacdes - CAPES e

BDTD (ibict.br);

4. Realizagdo da Leitura dos resumos: Selecdo das teses considerando o critério

de inclusao as producdes editaveis e relacionadas ao temario, como critério de
exclusao foram desconsideradas as producfes que ndo atenderem a incluséo
supradita;

5. Realizagdo da Leitura das 49 teses: Fichamentos e uso de planilha Excel para
organizacdo e analise, em que foram construidas as colunas com as seguintes
informacgdes: titulo; autor/ano; instituicdo de ensino; programa de pos-
graduacéo; localizacdo geogréfica da instituicdo (regido e estado) e locais do
estudo;

6. Organizacao e sistematizacao: Organizacao e sistematizacdo: estabelecendo
as relagbes, quanto as divergéncias e convergéncias, categorizadas pelo
temario;

7. Andlise dos dados: Com abordagens acerca das possiveis lacunas e
encaminhamentos sobre local de endemias.

Apods conclusédo das etapas 1 a 6, apresentam-se 0s resultados e discutem-se
as producdes cientificas considerando duas perspectivas, por analise descritiva (foco

do estudo, ano, origem da producédo), e por abordagem qualitativa com analise
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interpretativa, motivo pelo qual se estabeleceu randomicamente, algumas categorias

tematicas (Saude publica, infeccéo e tratamento, farmacologia e ciéncias veterinaria).

Resultados e Discussodes

No levantamento foram encontradas 110 produgbes académicas e desse
guantitativo foram excluidas 61 producdes encontradas, por ndo atenderem a
definicdo do eixo tematico proposto nessa pesquisa, e coleta de dados quanto aos
descritores definidos: Sporothrix, esporotricose, infeccao, fungico, gato, cdo e felino.

As producdes em tese estdo organizadas em ordem cronolégica, com
informacdes gerais para andlise descritiva, observando o titulo da publicacdo, autoria
e ano de publicacéo, programa de pos-graduacao stricto sensu e instituicdo de origem

da producéo, observadas nas Tabelas 1 e 2.

Tabela 1 — Informacgdes gerais das teses recuperadas da plataforma Capes, conforme corpus, do
periodo de 2011 — 2020.

. Programa de Pés- Instituicdo
Titulo da Tese Autor/ano Graduagsio (SIGLA)
Viabilidade de anticorpos IgY de galinhas
hlperlmuhlzadas contra e>.<oant,|g§nos de BERNARDINO o ‘
Sporothrix spp. no diagnéstico da (2014) Ciéncia Animal UENF

esporotricose e inibicdo do
desenvolvimento do fungo.

Sporothrix schenckii e a bioatividade de
extratos de Capsicum annuum L. e
moléculas sintéticas ndo convencionais:  MATHIAS (2014) Ciéncia Animal UENF
multi-avaliac@o de resposta in vitro e em

modelo invertebrado.

Esporotricose felina no municipio do rio

grande, rs, brasil: epidemiologia, etiologia SANCHOTENE
e antifungigrama dos isolados clinicos de (2016)
Sporothrix brasiliensis.

Novas estratégias antifingicas contra os

Ciéncias da Saude UFRG

Ciéncias Bioldgicas

. SANTOS (2017 o UFRJ
agentes causadores da esporotricose. ( ) (Biofisica)
Utilizac&o de extrato hidroetandlico e éleo
essencial de Origanum vulgare com
. MATOS - o
associacdes no tratamento da (2018) Medicina Veterinaria UFPel
esporotricose experimental por Sporothrix
brasiliensis.
Efeitos da fotobi dulaca lesbes d E hari
eitos da fotobiomodulagéo em lesées de . | o\ (2018) r?gen, aria UB
esporotricose induzidas em camundongos. Biomédica
. . o . Biociéncias e
Avaliacédo de células dendrltlpas atlanas JELLMAYER Biotecnologia
como tratamento da esporotricose murina . R UNESP
. (2019) Aplicadas a
em modelo experimental. .
Farmacia
Aspecto_s cll’nicos' e epidemiolc?gjc_os da CARVALHO Medicina VeFerinéria
esporotricose felina no municipio de (2019) (Patologia E UFRRJ
Vassouras, Rio de Janeiro. Ciéncias Clinicas)
Andlise espacgo-temporal dos casos de Pesquisa Clinica em
esporotricose  humana e felina no ALZUGUIR (2019) Doencas FIOCRUZ
municipio de Duque de Caxias, RJ e sua Infecciosas
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relacdo com aspectos socioambientais no
periodo entre 2007 e 2016.

Avaliagbes comparativas morfofisioldgica Microbiologia e

. . SALES . .

e molecular entre isolados clinicos e cepas (2019) Parasitologia UFF
padrao do género Sporothrix. Aplicadas
Esporotrlcoge felina: uma abordagem de CHI Ciencia Animal PUCPR
saude coletiva. (2019)
Novas Estratégias Terapéuticas para o Ciéncias Aplicadas

g ap P FERREIRA (2019) A Produtos para UFF
Tratamento da Esporotricose. .

Saude

Abordagem diagnéstica e terapéutica da
esporotrlcose_ em gatos qlinmestlcos (.Fells MONTI Ciencia Animal PUCPR
catus domesticus) na regido metropolitana (2019)

de Curitiba, PR.

Epidemiologia molecular de Sporothrix Pesquisa Clinica em

spp. oriundos da epizootia do Rio de BOECHAT (2020) ) FIOCRUZ
. Doengas Infecciosas
Janeiro
Estudo epidemiol6gico molecular, clinico e S -
. . FILHO Ciéncias Genomicas
laboratorial da esporotricose humana e : . ucCB
. o (2020) e Biotecnologia
animal no Distrito Federal.
Ava!laggo da resposta .terapeutlt.:a da VIANA Pesquisa Clinica em
terbinafina na esporotricose felina e ) FIOCRUZ
; (2020) Doengas Infecciosas
canina.
Nanocompostos de prata e derivados Ciencias
acilhidrazona como potenciais alternativas ~ BONILLA (2020) . ) . UFRJ
. s (Microbiologia)
de tratamento para infec¢des fungicas.
Caracterizagdo molecular e funcional da Pesquisa Clinica em
enzima uréase (URE)  Sporothrix OLIVEIRA (2020) 9 FIOCRUZ

o Doencas Infecciosas
brasiliensis.

Fonte: Autor (2022).
Na Tabela 1, observamos a multidisciplinaridade dos programas de pés-

graduacdo, bem como a inexisténcia de publicacdes para os anos de 2011, 2012,
2013 e 2015. Desta forma a distribuicdo temporal se apresenta distribuida com teses
publicadas: uma em 2016 e em 2017, duas respectivamente em 2014 e 2018, sete
em 2019 e cinco em 2020, totalizando 18 produg¢des autorizadas e publicizadas. Tem-
se distribuicdo espacial longitudinal para analise enquanto o eixo tematico: saude
publica — 01 (2014, 2016, 2017, 2020) e 05 (2019); infeccéo e tratamento — 01 (2014
e 2018) e 02 (2019 e 2020); farmacologia — 01 (2019) e 02 (2020).

Com a Figura 1 demonstram-se a geoespacializacdo validada pela
georreferenciagcdo com a utilizacdo do software QGIS, considerando bases
cartograficas do banco de dados do Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica —
IBGE.
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Figura 1 — Mapa da distribuicdo espacial/estados — Brasil, de teses publicadas na plataforma Capes,
no periodo de 2011 a 2020.
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Fonte: Autores (2022)
Ao longo de dez anos levantados na base de dados Capes, as produgdes de

teses se concentram em trés regibes, Centro-Oeste, Sudeste e Sul (1; 13; 4),
respectivamente. Ressaltando que as producfes se concentraram em quatro Estados
e o Distrito Federal, assim distribuidas: 01 em Brasilia, 11 em Rio de Janeiro, 02 em
Séo Paulo, 02 em Rio Grande do Sul e 02 no Parana. Os descritores mais relevantes
nos titulos das publicacbes recuperadas, que formaram a categorizacdo do temario
supradito na plataforma CAPES, foram: esporotricose, Sporothrix, Esporotricose
felina e Infeccéo fungica.

Com o0 eixo tematico saude publica as abordagens giram em torno de
evidéncias da doenca em animais domeésticos, sobretudo, a espécie felina. Em
Carvalho 11 é possivel perceber a esporotricose como uma questdo de zoonose
endémica, por se tratar de uma micose subcutdnea causada pelo agente etiolégico
integrante do complexo Sporothrix schenckii. No mesmo sentido, tem-se nos estudos
de Santos 12 elucidacdes em que prevalece o agente etiolégico do complexo com as
espécies consideradas mais virulentas, sendo a S. brasiliensis e S. schenckii
frequente em felinos.

Em sentido de diagnéstico e identificacdo de surtos, torna-se imprescindivel
estudos de mapeamento epidemiolégico mais precisos, dado que acdes de politicas
publicas se fazem necessarias na prevencédo e combate de surtos!3. Dado que os

estudos mencionados caracterizam como experimentais e de levantamento em
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bancos de dados oficiais, cujo I6cus o estado do Rio de Janeiro. Neste aspecto Chi
14 demonstra nos estudos que Curitiba (PR) pode ser considerada o segundo maior
local de surto da esporotricose no Brasil, cujo tratamento estad relacionado a
associacao de medicamentos devido a ineficacia do diagnéstico.

Bonilla 15 discute o potencial de drogas antifungicas, considerando o tempo
de tratamentos e numero limitado da oferta de drogas para 0 mesmo em pessoas
diagnosticadas com Esporothrix, Candida e Epidermophyton floccosum, cujos
achados indicam o tratamento tOpico da esporotricose subcutanea com o
nanocomposto de prata em associa¢do a quitosona. Por outro lado, Sanchotene 16
discute a epidemiologia da esporotricose felina em Rio Grande (RS), avaliando a
susceptibilidade in vitro de isolados clinicos de S. brasiliensis no periodo de 2010 a
2014, com os resultados relacionados a terapéutica com antifangicas, quanto a cura
e testes diversos para diagnéstico.

Abordagem acerca da esporotricose como infecgdo micética de implantacao,
sob o alerta de se caracterizar como infec¢do subaguda ou mesmo crénica. Observa-
se em Monti 17 estudos experimentais em duas perspectivas, uma, na avaliacdo de
um novo método diagndstico por teste imunoenzimatico, outra na avaliacdo de
protocolos terapéuticos. Muito embora estes estudos abordem caracteristicas
metodoldgicas com pontos similares, prevalece meios diagnosticos nao claramente
diagnosticados, ou seja, apontam exames micoldgicos classicos, sem a determinacéo
da técnica utilizada para a coleta do material.

A esporotricose merece atencao de todos os 6rgdos competentes, visto que €
reconhecida como uma micose com surgimento de surtos e casos isolados em varios
paises, enquanto zoonose carece de dados fundamentados que justifiquem acdes de
politicas publicas ao desenvolvimento de fluxos de informacdes e tratamentos
especificos em niveis estaduais para o pais, contudo, uma questéo de saude coletiva.

Quanto ao pleito, Jellmayer 2 elenca a ineficiéncia do pos-diagnostico da
doenca, considerando, sobretudo, quanto aos enfermos imunocomprometidos. O
estudo demonstra a importancia de novos meios para deteccdo e producédo de
vacinas eficazes para diferentes fungos. Corroborando, Bernardino 18 descreve em
seus estudos imunoldgicos a produgéo de anticorpo comparando diferentes testes
laboratoriais, como ELISA, western blot, imuno-histoquimica, para evidenciar casos

de infeccdo em cées e a transmissibilidade de gatos para humanos.
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Ao temério infec¢do e tratamento conjectura-se a énfase da esporotricose
como micose subcutanea mais frequente no Brasil, com prevaléncia em alguns
estados brasileiros. A tratativa dada pela micose de implantacdo traumatica se verifica
em Sales 19 quando de sua abordagem na transmissao da doenca pela espécie
Sporothrix brasiliensis, de gatos domésticos aos humanos, a propdésito analisando e
comparando fenoétipos e genoétipos entre as espécies patogénicas do género
Sporothrix com indicacdo que é possivel a coinfeccao.

Em Brasilia (DF) verificou-se incidéncia da esporotricose por transmissao
zoonotica no periodo de 2015 a 2017. Em que se relatou distintas cepas do Sporothrix
Spp. quanto a transmissao por arranhadura e mordedura por gatos e cées infectados,
descrevendo-se a epidemiologia clinica, laboratorial, molecular e sequenciamento do
genoma de trés cepas animais e de sete cepas humanas?°.

Por outro lado, Boechat 21 descreve a endemia da esporotricose no Rio de
Janeiro, desde 1998, cujos estudos apontaram a prevaléncia da espécie Sporothrix
brasiliensis como Unica espécie identificada em caninos e felinos. Corroborando na
mesma linha tem-se Mathias 22 avaliando a citotoxicidade e atividade fungica do
extrato etandlico do fruto de Capsicum annuum L resultando em potencial antifingico
contras cepas de Sporothrix.

A importancia diagnostica € reforcada com Ferreira 23 ao buscar novas
estratégias terapéuticas ao tratamento da esporotricose, quando de sua tratativa em
avaliacdo antifingica e estabilidade quimica de compostos di-hidro-
furanonaftoquinonas e desenvolvimento de microemulsdo com associagdo de
medicamentos. Pois, terapéuticas na utilizacéo indiscriminada de drogas antifungicas
na forma oral tém originado isolados resistentes e, portanto, ndo contribuindo para
cura da enfermidade?*.

Pode-se observar que o diagnéstico definitivo s6 ocorre apds isolamento do
fungo do Sporothrix sp, obtido por cultura levando em média 4 semanas para seu
resultado. Isso por que com o diagndstico correto torna viavel o tratamento com
antifungicos correlacionados a eficacia e eficiéncia do tratamento.

Quanto ao temario farmacologia, destacam-se os estudos de Viana 25 que
trata de testes em tratamento de cdes e gatos acometidos pela doenca no uso do
itraconazol e terbinafina, buscando uma alternativa de efeitos medicamentosos ao

tratamento. Matos 26, relata sobre a busca por novos farmacos com acéo
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antimicrobiana com extratos vegetais, propondo ao final alternativas terapéuticas no
tratamento da esporotricose.

Por fim, os estudos de Oliveira 27 abordam a urease e seu papel na viruléncia,
uma vez que se comprovou a ureia como unica fonte de nitrogénio e, portanto, capas
de favorecer o crescimento em meio de cultivo para espécie Sporothrix brasiliensis.
Em seguida dar-se continuidade com a andlise das producdes de teses recuperadas
da plataforma Biblioteca Digital Brasileira de Teses e Dissertagcbes conforme

descricdo na Tabela 2.

Tabela 2 — InformacgBes gerais das teses recuperadas da plataforma BDBTD, conforme corpus, do
periodo de 2011 — 2020.

Programa de Pés-

Titulo da Tese Autor/ano ~ Instituicao
Graduacéao
Evolugdo clinica dos casos de
esporotricose felina diagnosticados no . .
Instituto de Pesquisa Clinica Evandro Cg'g‘\lllE)S ggZﬂu::ﬁflgggasg FIOCRUZ
Chagas (IPEC)/Fiocruz no periodo de 1998 &
a 2005.
Comparagédo do papel da resposta imune
celular in situ e in vitro na evolucdo das . .
. . MORGADO Pesquisa Clinica em
duas fo_rmas mais comuns da esporotricose (2011) Doengas Infecciosas FIOCRUZ
e a leishmaniose tegumentar americana
humanas.
Estudo das caracteristicas fenotipicas,
fatores de patogenicidade e suscetibilidade MADRID - L
de isolados de Sporothrix schenckii frente a (2011) Medicina Veterinaria UFPel
desinfetantes.
Estudo da viruléncia, adesdo e TEIXEIRA
caracteristicas fenotipicas de isolados do Biociéncias UERJ
: (2011)
complexo Sporothrix.
Esporotricose  sistémica experimental:
Avalla_g.acl in vivo da B (1-3) glucana em MARTINS Ciéncias Veterinarias UERS
associacdo ao itraconazol em modelo (2012)
murino.
Influéncia do receptor Toll-like 2 na defesa .
do hospedeiro contra o fungo Sporothrix NEGRINI Clengla_s UNESP
p (2012) Farmacéuticas
schenckii.
Avaliacéo da resposta inflamatéria in vivo e Pesquisa Clinica em
in vitro na esporotricose felina em MIRANDA (2013) 9 . FIOCRUZ
. ~ e Doencas Infecciosas
diferentes apresentacdes clinicas.
Analise dos macréfagos M1 e M2 durante a C
infeccdo por Sporothrix schenckii em ALEGRANCI B_|0C|enC|as € UNESP
) (2013) Biotecnologia
modelo murino.
Construcdo e expressdo de anticorpo )
humanizado a partir do anticorpo SANTIAGO Farmécia: Area de USP
monoclonal contra proteina de 70 kDa de (2013) Andlises Clinicas
Sporothrix schenckii (P6E7).
Caracterizacdo de isolados do complexo .
Sporothrix  schenckii  provenientes de STOPIGLIA Medlcmla._Clenuas UFRS
! SR (2013) Médicas
diferentes estados brasileiros.
Analise filogenética e implementacdo de . -
ferramentas moleculares na identificacéo OLIVEIRA Pesquisa CI|n|c_a em FIOCRUZ
. . (2013) Doengas Infecciosas
de isolados do complexo Sporothrix spp.
Avaliagdo da apoptose e resposta Th17 em FERREIRA Biociéncias e
i ; . : UNESP
modelo murino de esporotricose. (2014) Biotecnologia
Avaliacdo de fatores epidemioldgicos, FREITAS
micolégicos, clinicos e terapéuticos (2014) Medicina Tropical FIOCRUZz

associados a esporotricose.
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Diagnéstico  histopatolégico e imuno-

histoquimico de micoses e oomicoses em (?ZAOLlIif\ Medicina Veterinaria UFSM

animais domeésticos.

PercepgBes de médicos veterinarios do Rio . -

de Janeiro relacionadas a esporotricose e (82”61/:)‘ ggZﬂufslﬁflggﬁasg FIOCRUZ

as boas préaticas em biosseguranca. ¢

Esporotricose felina resposta ao

tratamento, alteracdes histoldgicas SOUZA Pesquisa Clinica em FIOCRUZ

cutaneas e identificagdo de Sporothrix spp. (2015) Doencas Infecciosas

no Estado do Rio de Janeiro — Brasil.

Atividades das colinesterases em ratos CASTRO

infectados experimentalmente por (2015) Medicina Veterinaria UFSM

Sporothrix schenckii

Desenvolvimento e  avaliagdo  de C

candidatos vacinais a base de proteinas da PORTUONDO B.'OC'enC'as € UNESP
o . i, FUENTES (2015) Biotecnologia

superficie celular de Sporothrix schenckii.

Sporothrix schenckii complex:

Photodynamic Inactivation, Influency of MARIO Ciéncias UESM

Melanin in Antifungal Activity and Drug (2015) Farmacéuticas

Combination

Descricdo de aspectos clinicos e

laboratoriais de pacientes com . .

esporotricose e leishmaniose tegumentar FE(FZQEE;Q A ggZﬂu;S:ﬁf“er:;Ig%:g FIOCRUZ

americana, com énfase em mulheres ¢

gravidas.

Ensaio clinico  comparativo entre

Itraconazol e associacdo de Itraconazol e REIS Pesquisa Clinica em FIOCRUZ

iodeto de potassio no tratamento da (2016) Doengas Infecciosas

esporotricose felina

Avaliacdo da sensibilidade de métodos

diagndsticos e da carga fungica durante o SILVA Ciéncias Veterinarias UERS

tratamento com itraconazol na (2016)

esporotricose felina.

Papel do inflamassoma NLRP3 em modelo Programa de

de infeccdo sistémica por Sporothrix GO’EIZ%?;;/ES Biociéncias e UNESP

schenckii Biotecnologia

Caracterizacdo e avaliacdo da capacidade L .

protetora dos peptideos imunogénicos AI(‘%E%A Farma?rl]ailc(:;r)lallse USP

de Sporothrix brasiliensis.

Esporotricose felina e canina em area ROSA Veterinaria UEPel

endémica: epidemiologia e tratamento. (2017)

Influéncia de infecgdo secundaria e outros

fatores na cicatrizacao de lesdes ulceradas OLIVEIRA Pesquisa Clinica em FIOCRUZ

de leishmaniose cutanea e de (2017) Doencgas Infecciosas

esporotricose.

Avaliagdo do imiguimode associado ao

itraconazol como alternativa terapéutica na L

esporotricose experimental em M'?QIOEII;I;F E gilgtcéizgllzs iz UNESP

camundongos imunossuprimidos e 9

imunocompetentes. i

Sporothrix brasiliensis: aspectos ROSSATO Farmacia Area de USP

imunoldgicos e viruléncia. (2017) Fisiopatologia

Estudo da esporotricose em gatos GONSALES EEF;'dsmT']OeI?I?A?

domésticos no municipio de Guarulhos, (2018) Aplicada As UsP

estado de S&o Paulo. Zpoonoses

Esporotricose humana em Pernambuco:

apresentacao clinica, identificacdo e SILVA - .

sensibilidade das espécies, avaliacdo dos (2018) Medicina Tropical UFPE

testes diagnosticos e resposta terapéutica. ]

Influéncia do tolueno como contaminante TELLEZ Biociéncias e

dos solos na imunopatogenia de Sporothrix MARTINEZ Biotecnologia UNESP

schenckii. (2018) 9

Fonte: Autores (2022).
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Na Tabela 2, de forma analoga a Tabela 1, observa-se a multidisciplinaridade
dos programas de pés-graduacao, contudo, ndo h& publicacbes do periodo de 2019
a 2020. Constituindo a distribuicdo temporal de teses publicadas: quatro em 2011,
2016 e 2018 respectivamente, cinco em 2013, 2015 e 2017 respectivamente, duas
em 2012, trés em 2014, totalizando 31 producgdes autorizadas e publicizadas.

Com a distribuicéo espacial longitudinal das teses para analise enquanto o eixo
tematico temos: saude publica — 01 (2015), 02 (2011, 2014, 2016, 2017, e 2018), 03
(2013); ciéncias veterinaria — 02 (2011, 2012, 2013 e 2014), 03 (2015, 2016 e 2017).

Na Figura 2 tem-se a geoespacializacdo validada pela georreferenciagédo com
a utilizacdo do software QGIS, considerando bases cartogréficas do banco de dados

do Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica — IBGE.

Figura 2 — Mapa da distribuicdo espacial/estados — Brasil, de teses publicadas na plataforma BDBTD,
no periodo de 2011 a 2020.

Distribuicdo espacial/estados_Brasil
Teses publicadas/BDBTD

Otde/Teses
PE=1;SP=11
R]=11;RS =8

Elementos do mapa

Capitais brasileiras
| Unidades federativas
[] Paises dNa América do Sul

A

o 500 1.000 km
——

Sistema de Coordenadas Geogréaficas,
Datum SIRGAS 2000.
Bases Cartograficas: IBGE, 2017.
Autor: José Eduardo Silva (2022)

Fonte: Autores (2022).

Em dez anos foram publicadas e depositadas na plataforma BDBTD, 22 teses
na regiao sudeste, concentradas em nos estados do Rio de Janeiro e Sao Paulo. Para
regido nordeste apenas uma producdo no estado de Pernambuco e na regido sul
foram produzidas 8 teses no Rio Grande do Sul. Dentre as instituicbes de ensino
temos: FIOCRUZ (10), UNESP (7), USP (4), UERJ e UFPE (1/cada), UFPel (2),
finalizando com UFRS e UFSM (3/cada), totalizando 31 teses publicizadas neste sitio.
Os descritores Sporothrix, Esporotricose, Esporotricose felina e Micose, constituiram
a base das buscas.

Em relag&o ao eixo tematico ciéncias veterinaria, observa-se em Gongalves 28
0 papel da resposta imune por meio do complexo proteico (inflamassonma) ativado,

momento em que se desencadeia a capacidade reativa do hospedeiro quando de seu
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diagnostico de esporotricose. Pois, 0s mecanismos imunoldgicos configuram pecas
importantes para prevenir e controlar a doenca?®. Por outro lado, busca-se
compreensao de diagnoésticos com base em histopatologia e imuno-histouimico de
micoses resultantes de necropsias e bidpsias®°.

Em forma diagnostica da severidade da doenca em felinos, é possivel observar
como a carga fungica se verifica em altas concentra¢gfes e desta maneira engendra-
se atencdo quanto ao processo de transmissibilidade. Dado que Miranda 1
comprovou a correlacdo de formas graves da doenca com lesdes sem granulomas,
mas com estruturas leveduriformes, tornando os animais (felinos) susceptiveis a
esporotricose, bem como, potenciais transmissores da doencga aos humanos, e nesta
perspectiva é importante a identificacdo de espécies do complexo Sporothrix cujas
moléculas de superficie coexistem na interacdo com proteinas matriciais, pois a
doenca é resultado da inoculacéo traumatica do fungo3.

Evidente que a zoonose é doenca endémica, motivo pelo qual os processos
terapéuticos merecem métodos especificos com foco no direcionamento ao
tratamento baseado em critérios técnicos estabelecidos por protocolos com eficacia
comprovada®?. Isso por que coexistem dificuldades no tratamento da micose com
énfase em diagnosticos consubstanciados a exames e critérios de toxicidade. A
evolugcdo clinica tem sido objeto de estudos na busca por correlagbes entre
tratamento e cura. Uma das formas para evidenciar o processo é por meio do uso de
medicamentos, bem como o diagndstico por exame histopatoldgico®3,

Em retrospecto as questdes endémicas sdo verificados em estados do sul e
sudeste, como prevalentes relatos em Rosa 34. Em que se revela o Rio Grande do
Sul com nimeros expressivos registrados entre 2013 a 2016, observando evidéncias
de terapéuticas voluntarias sem diagnéstico comprovado, tornando um indicador de
alerta em saude publica. No municipio de Guarulhos — SP, registrou-se entre 2016 e
2018, cerca de 1500 casos de esporotricose felina, fato caracteristico de uma doenca
com notificagdo compulséria, entretanto restringe aos humanos no municipio.

Almeida 36 cita a esporotricose como doenca endémica na América Latina e
no Brasil, apresenta-se o Rio de Janeiro como regido de surto zoonoético®’, que se
sugere o desenvolvimento de uma vacina, a base de proteinas da superficie celular
de Sporothrix schenckii®®, para controle e possivel erradicacdo da doenca. Neste
sentido, € predominantemente necessario métodos diagnosticos precisos e efetivos

com celeridade, uma vez que a doenca € zoonotica, cujo descontrole infere prejuizos
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a saude pdublica. Outrossim, Chaves 39 cita o abano de animais quando do
diagndstico da esporotricose, ou durante o tratamento, como fator decisivo e
emergente as caracteristicas de controle e disseminacéao da doenca.

Por este entendimento, o tratamento e condicionamento de tutores ao efetivo
cuidado com seu animal enfermo é fundamental para o processo de controle da
doenca, bem como, para evitar a transmissao entre estes. Pois, do diagnostico ao
tratamento, diversos estudos se mostram promissores quanto as técnicas utilizadas
para mesurar e avaliar casos de esporotricose por infeccdo natural“.

E, os melhores métodos de exames para antes e depois do diagndéstico,
contribuem com prescri¢cdes de farmacos ou medicamentos acessiveis e eficazes*,
com destaque para os antifungicos: terbinafina, cetoconazol, itraconazol, seguidos do
fluconazol e voriconazol, respeitando respectivamente a ordem de ativo eficaz*?, bem
como a combinacédo de farmacos nos estudos de suscetibilidade in vitro de espécies
do complexo Sporothrix schenckii a inativacédo fotodinamica®.

Quanto ao temario saude publica, Ferreira*® refere-se a testes de respostas
das células T“helper” (Th17), para erradicacdo do fungo sporothrix em infeccdes
disseminadas, assim como o desenvolvimento destas células e producéo de citocina,
dado que é importante considerar este cenario na tratativa quanto as pessoas
imunodeprimidas, isso por que pode levar a doenca sistémica**4°. Em algumas
situacBes € possivel observar superposicdes de doencas, como esporotricose e
leishmania, ou seja, doencas antropozoondéticas*®. O acometimento das zoonoses
ocorre em areas endémicas onde a apresentacdo clinica pode ser semelhante e,
portanto, dificultar o diagndstico.

Em Silva 47 conota-se a importancia de profissionais da satude no contexto do
nivel de conhecimento e seu papel como agente de linha de frente. Dado que em
2015 a epidemia com caracteristica zoo-antropozoonotica acometeu o estado do Rio
de Janeiro. Cabe lembrar que o Ministério da Saude considera que o fungo do
complexo Sporothrix spp € um agente bioldgico de classe de risco 2, observado a
infec¢do por inoculagdo traumatica de fungo do complexo Ssporothrix schenckii em
tegumento cutdaneo nos humanos, uma vez inoculado, surge a lesdo local, e por
evolucdo, pode atingir vasos linfaticos*®.

Reforgca-se em observancia que a esporotricose é uma doenca endémica e
emergente, tendo distribuicdo mundial (Uruguai, Peru, Colémbia, Brasil) com

ocorréncia frequente na América Latina®®. A potencial transmissibilidade lhe confere
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a condicao de zoonose, em que as evidéncias clinicas e laboratoriais revelam a forte
relacédo de transmisséo de animais para humanos diante da relagdo tutor e animal®.
Dado que se trata de zoonose, verifica-se enquanto objeto de estudos e pesquisas
frente ao processo de infeccdo e transmissdo, sobretudo, quando se avalia a
prevaléncia e incidéncia em humanos. Nesta perspectiva, merece destague 0s
estudos de Oliveira 51 quando da epitelizagéo e cicatrizacdo das lesdes ulceradas
pela esporotricose.

Torna-se ainda, possivel, verificar zonas endémicas no Brasil, tendo o Rio
Grande do Sul como local de grandes proporcdes de casos, em Freitas 52 sao
verificadas evidéncias da zoonose e sua correlagdo com pacientes coinfectados com
HIV, onde demonstram a evolucdo destes pacientes para forma disseminada,
internacdes e Obitos. Quanto aos animais, destacam-se felinos jovens e caes adultos
em situacdo endémica no local®.

Santiago 3 em seus estudos, desenvolveu um anticorpo monoclonal por meio
da engenharia genética, que apresentou resultado positivo em atividade profilatica e
terapéutica da esporotricose, considerando atencéo para uso prolongado que pode
gerar reposta imunogénica em humanos. Corroborando com estes estudos Rossato
54 estabeleceu a relagdo entre capacidade de viruléncia e evasao de resposta imune
diante da variabilidade de espécies da esporotricose de um complexo Sporothrix,
considerando a espécie Sporothrix brasiliensis como a prevalente em casos de surtos
no Brasil.

N&o obstante, cabe inferir os estudos de Oliveira 55 quando de pesquisas para
identificar e classificar espécies da doenca utilizando-se de métodos especificos
como a taxonomia polifasica. Convém, considerar importancia em todas as
abordagens acerca do fendbmeno estudado, bem como registrar a necessidade de
aprofundamento nos estudos que busquem a identificagdo, métodos de controle,
profilaxia, cuidados e especialmente abordagens para consequéncias da relacao tutor
e animal doméstico no impeto da saude publica.

Por fim, com a Tabela 3 buscou-se verificar diferencas estatisticas utilizando-
se da analise de variancia (fator duplo sem repeticéo e fator Unico respectivamente),
em relacdo a quantidade de producdo de teses ao longo do periodo estudado e
guantidade de producéo por agrupamento de regides, ao nivel de significancia de 5%,
com a utilizagdo do Software RStudio (versao 4.1.3 (2022-03-10)).
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Tabela 3 — Andlise de Variancia de produgfes de teses recuperadas (A) e por agrupamento regional
(B) partir das plataformas BDBTD e CAPES conforme o corpus, do periodo de 2011 — 2020.

AMRESUMO Contagem Soma Média Variancia
2011 2 4 2 8
2012 2 2 1 2
2013 2 5 2,5 12,5
2014 2 5 2,5 0,5
2015 2 5 2,5 12,5
2016 2 5 2,5 4,5
2017 2 5 2,5 4,5
2018 2 6 3 2
2019 2 7 3,5 245
2020 2 5 2,5 12,5
BDBTD 10 31 3,1 3,433333
CAPES 10 18 1,8 5,733333
ANOVA
Fonte da variacdo SQ gl MQ F valor-P F critico
Linhas 7,45 9 0,827778 0,099267 0,998987 3,178893
Colunas 8,45 1 8,45 1,013324 0,340404 5,117355
Erro 75,05 9 8,338889
Total 90,95 19
(BIRESUMO Contagem Soma Média Variancia
Nordeste 2 1 0,5 0,5
Centro-Oeste 2 1 0,5 0,5
Sudeste 2 35 17,5 40,5
Sul 2 12 6 8
BDBTD 4 31 7,75 102,9167
CAPES 4 18 4,5 35
ANOVA
Fonte da variacdo SQ gl MQ F valor-P F critico
Entre grupos 385,375 3 128,4583 10,38047 0,023351 6,591382
Dentro dos grupos 49,5 4 12,375
Total 434,875 7

Fonte: Autor (2022)

Diante dos resultados, dado o p-valor de 0,99 e 0,34 (respectivamente nos dois

fatores) serem maiores que o coeficiente de significancia de 0,05, ndo ha garantias

de diferencas significativas entre as médias encontradas nas quantidades de teses

produzidas no

recorte temporal.

Contudo,

considerando a espacialidade temporal.
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Ao analisar a producéo de teses por agrupamento regional em que o p-valor
de 0,02 é menor que o coeficiente de significancia (0,05), existe diferencas
estatisticas significativas, sobretudo para as regides sudeste e sul, demonstrando que
uma maior concentracdo de producdes cientificas caracterizando certo grau de
evidéncias de zonas endémicas para a esporotricose no Brasil.

Cabe registrar que a distribuicdo as teses produzidas pelas instituicao de
ensino no pais, considerando o corpus da pesquisa, se apresenta com as institui¢des:
FIOCRUZ nas duas plataformas, seguida da UNESP e USP na plataforma BDBTD.
Posteriormente se destacam as instituicbes PUCPR, UENF, UFF e UFRJ na
plataforma CAPES, cabendo ao destaque que em Pernambuco tem-se a UFPE com
Unica producéo na plataforma BDBTD.

Quanto aos métodos e Vviabilidade operacional utilizados nos estudos
supraditos, verificou-se a preocupag¢ao em utilizar-se de pesquisas com animais e
humanos sob a aprovacao dos respectivos comités de ética.

Em sua maioria, reporta-se a analise estatistica com diversos modelos: teste t
de Student, teste U de Mann-Whitney, ANOVA, coeficiente de correlacdo de Pearson
(), teste de Tukey, pos-teste de Bonferroni, com aporte em software (GraphPadPrism,
STATA, Origin® Pro Software, Statistical Package for Social Sciences e software R),
dentre outros. Média, mediana, desvio padrdo, também integram o processo de

descricéo e analise dos dados.

Conclusdes

e Aforma linfocutdnea é a manifestacéo clinica mais frequente da esporotricose,
em seguida observa-se que a forma cutanea fixa é caracterizada por lesbes
nodulares e ulceradas localizadas no local da inoculacédo flngica;

e Quanto a severidade da doenca, verifica-se agravo potencial em humanos,
guando da associacdo com enfermos imunocomprometidos (pacientes HIV
positivos);

¢ No territorio nacional a doenca néo é considerada como zoonose, contudo, de
notificacdo compulséria em alguns estados e municipios. Apesar de
credenciada no Caédigo Internacional de Doengas — CID 10, B-42. Pois, 0s
relatos de casos séo considerados poucos ao longo de sua verificacdo desde
1987,
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e A tendéncia em desenvolvimento de novos farmacos e possivelmente uma
vacina que imunize animais domeésticos, associado ao registro efetivo de casos
acerca da transmissibilidade da esporotricose entre animais e tutores em
instituicbes de atendimento, podem contribuir para concretizacao e ratificacao
da esporotricose enquanto zoonose em todo o pais, nos respectivos conselhos
de medicina veterinaria;

e Na Regido Nordeste, tem-se Pernambuco e Paraiba que a esporotricose
consiste em um agravo compulsério, entretanto é de notificacdo para humanos.

e Desta forma, infere-se a necessidade de maiores e aprofundados estudos
acerca da espacializacdo da esporotricose em animais domeésticos, bem como
a caracterizacdo de surtos e areas endémicas nos estados nordestinos e sua
relacdo com os humanos dentro e fora do ambiente de convivio;

e As publicacbes levantadas sdo decorrentes de instituicbes de pesquisa que
tratam das inter-relagdes sobre saude publica, bem como saude coletiva para
humanos, animais e ambiente, apresentando causas determinantes nos

processos de saude/doenca, relacionados a casos de esporotricose no Brasil.

Declaracado de contribuicbes dos autores

JE Silva desenvolveu a redacdo do manuscrito e realizou a coleta e analise dos
dados. NKS Shinohara e MC Filho colaboraram na coordenacéo e orientacdo da
pesquisa, bem como na revisao da analise e redacdo do manuscrito. Os autores leram
e aprovaram a versdo final do manuscrito. Por fim, afirmo que contribuiram

significativamente na constru¢cdo do manuscrito validando todo o conteudo.

Agradecimentos

A Universidade Federal Rural de Pernambuco — UFRPE. Ao Programa de Pés-
Graduacdo em Biometria e Estatistica Aplicada — PPGBEA. A Coordenacdo de
Aperfeicoamento de Pessoal de Nivel Superior — CAPES e A Biblioteca Digital

Brasileira de Teses e Dissertagdes — BDBTD.
Declaragéo de conflito de interesse

Os autores declaram que nao ha conflito de interesses.

SciELO Preprints - preprints.scielo.org
19



SciELO Preprints - Este documento € um preprint e sua situacéo atual esta disponivel em: https://doi.org/10.1590/SciELOPreprints.4400

Referéncias

44. Alegranci P. Andlise dos macréfagos M1 e M2 durante a infeccado por Sporothrix
schenckii em modelo murino [tese]. Sdo Paulo: Universidade Estadual Paulista Julio
de Mesquita Filho, Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas de Araraquara; 2013.

36. Almeida JRF de. Caracterizacdo e avaliagdo da capacidade protetora dos pepti-
deos imunogénicos de Sporothrix brasiliensis [tese]. Sdo Paulo: Faculdade de
Ciéncias Farmacéuticas, Universidade de S&o Paulo; 2017.

13. Alzuguir CLC. Andlise espaco-temporal dos casos de esporotricose humana e
felina no municipio de Duque de Caxias, RJ e sua relacdo com aspectos
socioambientais no periodo entre 2007 e 2016 [tese]. Rio de Janeiro: Fundacdo
Oswaldo Cruz (FIOCRUZ); 2019.

18. Bernardino MLA. Viabilidade de anticorpos IgY de galinhas hiperimunizadas
contra exoantigenos de Sporothrix spp. no diagnostico da esporotricose e inibicdo do
desenvolvimento do fungo [tese]. Rio de Janeiro: Universidade Estadual do Norte
Fluminense Darcy Ribeiro, Campos dos Goytacazes; 2014.

21. Boechat JS. Epidemiologia molecular de Sporothrix spp. oriundos da epizootia do
Rio de Janeiro [tese]. Rio de Janeiro: Fundacdo Oswaldo Cruz (FIOCRUZ); 2020.

15. Bonilla JJA. Nanocompostos de prata e derivados acilhidrazona como potenciais
alternativas de tratamento para infeccbes fangicas [tese]. Rio de Janeiro:
Universidade Federal do Rio de Janeiro; 2020.

11. Carvalho FCG. Aspectos clinicos e epidemioldgicos da esporotricose felina no
municipio de Vassouras, Rio de Janeiro [tese]. Rio de Janeiro: Universidade Federal
Rural do Rio de Janeiro; 2019.

40. Castro VSP. Activities cholinesterase in rats experimentally infected by Sporothrix
schenckii [tese]. Rio Grande do Sul: Universidade Federal de Santa Maria; 2015.

39. Chaves AR. Evolucao clinica dos casos de esporotricose felina diagnosticados no
Instituto de Pesquisa Clinica Evandro Chagas IPEC/Fiocruz no periodo de 1998 a
2005 [tese]. Rio de Janeiro: Fundacdo Oswaldo Cruz, Instituto de Pesquisa Clinica
Evandro Chagas; 2011.

14. Chi KD. Esporotricose felina: uma abordagem de saude coletiva [tese]. Parana:
Pontificia Universidade Catdlica do Parana; 2019.

9. Dos Santos MAR et al. Estado da arte: aspectos histéricos e fundamentos tedrico-
metodoldgicos. Rev Pesq Qualit 2020; 8(17):202-220.

46. Ferreira CP. Descricdo de aspectos clinicos e laboratoriais de pacientes com
esporotricose e leishmaniose tegumentar americana, com énfase em mulheres
gravidas [tese]. Rio de Janeiro: Fundacdo Oswaldo Cruz, Instituto Nacional de
Infectologia Evandro Chagas; 2016.

SciELO Preprints - preprints.scielo.org
20



SciELO Preprints - Este documento € um preprint e sua situacéo atual esta disponivel em: https://doi.org/10.1590/SciELOPreprints.4400

43. Ferreira LS. Avaliagdo da apoptose e resposta Thl7 em modelo murino de
esporotricose [tese]. Sado Paulo: Universidade Estadual Paulista, Faculdade de
Ciéncias Farmacéuticas; 2014.

23. Ferreira PG. Novas Estratégias Terapéuticas para o Tratamento da Esporotricose
[tese]. Rio de Janeiro: Universidade Federal Fluminense, Faculdade de Farmacia;
2019.

20. Filho JE. Estudo epidemiolégico molecular, clinico e laboratorial da esporotricose
humana e animal no distrito federal [tese]. Brasilia: Universidade Catdlica de Brasilia;
2020.

52. Freitas DFS. Avaliacdo de fatores epidemiolégicos, micoldgicos, clinicos e
terapéuticos associados a esporotricose [tese]. Rio de Janeiro: Fundacdo Oswaldo
Cruz, Instituto Oswaldo Cruz; 2014.

30. Galiza GJN. Histopathological and immunohistochemical diagnosis of mycoses
and oomycoses in domestic animals [tese]. Rio Grande do Sul: Universidade Federal
de Santa; 2014.

28. Gongalves AC. Papel do inflamassoma NLRP3 em modelo de infecg&o sistémica
por Sporothrix schenckii [tese]. S&o Paulo: Universidade Estadual Paulista; 2016.

35. Gonsales FF. Estudo da esporotricose em gatos domésticos no municipio de
Guarulhos, estado de S&o Paulo [tese]. S&o Paulo: Universidade de Sao Paulo,
Faculdade de Medicina Veterinaria e Zootecnia; 2018.

24. Guirado GMP. Efeitos da fotobiomodulacédo em lesdes de esporotricose induzidas
em camundongos [tese]. Sdo Paulo: Universidade Brasil; 2018.

2. Jellmayer JA. Avaliacdo de células dendriticas ativadas como tratamento da
esporotricose murina em modelo experimental [tese]. Sdo Paulo: Universidade
Estadual Paulista, Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas; 2019.

8. Machado C, Ferreira LR. Educagéo integral e escola de tempo integral:
mapeamento da producdo cientifica em periédicos (2008 a 2017). Rev Exit 2018;
8(3):87-112.

53. Madrid IM. Stufy of the phenotypic characteristics, pathogenicity factors and
susceptibility of the Sporothrix schenckii isolates against disinfectants [tese]. Rio
Grande do Sul: Universidade Federal de Pelotas; 2011.

45. Manente FA. Avaliacdo do imiguimode associado ao itraconazol como alternativa
terapéutica na esporotricose experimental em camundongos imunossuprimidos e
imunocompetentes [tese]. Sdo Paulo: Universidade de Sao Paulo, Faculdade de
Ciéncias Farmacéuticas; 2017.

4. Mario DAN. Sporothrix schenckii complex: Photodynamic Inactivation, Influency of
Melanin in Antifungal Activity and Drug Combination [tese]. Rio Grande do Sul:
Universidade Federal de Santa Maria; 2015.

SciELO Preprints - preprints.scielo.org
21



SciELO Preprints - Este documento € um preprint e sua situacéo atual esta disponivel em: https://doi.org/10.1590/SciELOPreprints.4400

32. Martins AA. Esporotricose sistémica experimental: Avaliagdo in vivo da B (1-3)
glucana em associagao ao itraconazol em modelo murino [tese]. Rio Grande do Sul:
Universidade Federal do Rio Grande do Sul, Faculdade de Veterinaria; 2012.

22. Mathias LS. Sporothrix schenckii e a bioatividade de extratos de Capsicum
annuum L. e moléculas sintéticas ndo convencionais: multi-avaliacdo de resposta in
vitro e em modelo invertebrado [tese]. Rio de Janeiro: Universidade Estadual do Norte
Fluminense Darcy Ribeiro; 2014.

26. Matos CB. Utilizagdo de extrato hidroetandlico e 6leo essencial de Origanum
vulgare com associa¢des no tratamento da esporotricose experimental por Sporothrix
brasiliensis [tese]. Rio Grande do Sul: Universidade Federal de Pelotas; 2018.

6. Mazo A et al. Analise bibliografica e sistematica da literatura académica sobre

‘cidades inteligentes”,“turismo” e “competitividade”. Turismo: Vis e Acdo 2021;
23:148-168.

5. Menezes AHN et al. Metodologia cientifica: teoria e aplicacdo na educacado a
distancia [e-book]. Universidade Federal do Vale do S&o Francisco, Petrolina-PE
2019; 83.

1. Miranda LHM. Avaliacdo da resposta inflamatoéria in vivo e in vitro na esporotricose
felina em diferentes apresentacdes clinicas [tese]. Rio de Janeiro: Fundacédo Oswaldo
Cruz, Instituto de Pesquisa Clinica Evandro Chagas; 2013

17. Monti FS. Abordagem Diagnéstica e Terapéutica da esporotricose em gatos
domésticos (felis catus domesticus) na regido metropolitana de Curitiba, PR [tese].
Parana: Pontificia Universidade Catdlica do Parang; 2019.

48. Morgado FN. Comparacéo do papel da resposta imune celular in situ e in vitro na
evolucdo das duas formas mais comuns da esporotricose e a leishmaniose
tegumentar americana humanas [tese]. Rio de Janeiro: Fundacdo Oswaldo Cruz,
Instituto Nacional de Infectologia Evandro Chagas; 2011.

29. Negrini TC. Influéncia do receptor Toll-like 2 na defesa do hospedeiro contra o
fungo Sporothrix schenckii [tese]. S&o Paulo: Universidade Estadual Paulista,
Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas; 2012.

51. Oliveira LFA. Influéncia de infec¢cdo secundaria e outros fatores na cicatrizacao
de lesdes ulceradas de leishmaniose cutanea e de esporotricose [tese]. Rio de
Janeiro: Fundacgdo Oswaldo Cruz, Instituto Nacional de Infectologia Evandro Chagas;
2017.

27. Oliveira LC. Caracterizacdo molecular e funcional da enzima uréase (URE)
Sporothrix brasiliensis [tese]. Rio de Janeiro: Fundacdo Oswaldo Cruz; 2020.

55. Oliveira MME. Analise filogenética e implementacéo de ferramentas moleculares
na identificacdo de isolados do complexo Sporothrix spp [tese]. Rio de Janeiro:
Fundacdo Oswaldo Cruz, Instituto Nacional de Infectologia Evandro Chagas; 2013.

SciELO Preprints - preprints.scielo.org
22



SciELO Preprints - Este documento € um preprint e sua situacéo atual esta disponivel em: https://doi.org/10.1590/SciELOPreprints.4400

7. Pereira AS et al. Metodologia da pesquisa cientifica. Rio Grande do Sul: UFSM,
2018. Disponivel em: https://repositorio.
ufsm.br/bitstream/handle/1/15824/Lic_Computacao_Metodologia-Pesquisa-
Cientifica. pdf.

38. Portuondo Fuentes DL. Desenvolvimento e avaliacdo de candidatos vacinais a
base de proteinas da superficie celular de Sporothrix schenckii [tese]. Sdo Paulo:
Universidade Estadual Paulista Julio de Mesquita Fiho, Faculdade de Ciéncias
Farmacéuticas; 2015.

37. Reis EG. Ensaio clinico comparativo entre Itraconazol e associacao de Itraconazol
e iodeto de potéssio no tratamento da esporotricose felina [tese]. Rio de Janeiro:
Fundacao Oswaldo Cruz, Instituto Nacional de Infectologia Evandro Chagas; 2016.

34. Rosa CS. Esporotricose felina e canina em area endémica: epidemiologia e
tratamento [tese]. Rio Grande do Sul: Universidade Federal de Pelotas, Faculdade de
Veterinaria; 2017.

54. Rossato L. Sporothrix brasiliensis: aspectos imunoldgicos e viruléncia [tese]. S&o
Paulo: Universidade de Sao Paulo, Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas; 2017.

19. Sales PAM. AvaliagBes comparativas morfofisiolégica e molecular entre isolados
clinicos e cepas padrdo do género Sporothrix [tese]. Rio de Janeiro: Universidade
Federal Fluminense; 2019.

16. Sanchotene KO. Esporotricose felina no municipio do rio grande, rs, brasil:
epidemiologia, etiologia e antifungigrama dos isolados clinicos de Sporothrix
brasiliensis [tese]. Rio Grande do Sul: Universidade Federal do Rio Grande; 2016.

3. Santiago KL. Construcdo e expressdo de anticorpo humanizado a partir do
anticorpo monoclonal contra proteina de 70 kDa de Sporotrix schenckii (P6E7) [tese].
S&o Paulo: Universidade de S&o Paulo, Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas; 2013.

12. Santos LPB. Novas estratégias antifingicas contra os agentes causadores da
esporotricose [tese]. Rio de Janeiro: Universidade Federal do Rio De Janeiro; 2017.

50. Silva CEF. Esporotricose humana em Pernambuco: apresentacdo clinica,
identificacdo e sensibilidade das espécies, avaliagdo dos testes diagndsticos e
resposta terapéutica [tese]. Pernambuco: Universidade Federal de Pernambuco;
2018.

47. Silva DT. Percepg¢bes de médicos veterinarios do Rio de Janeiro relacionadas a
esporotricose e as boas praticas em biosseguranca [tese]. Rio de Janeiro: Fundacdo
Oswaldo Cruz, Instituto Nacional de Infectologia Evandro Chagas; 2015.

41. Silva JN. Avaliacao da sensibilidade de métodos diagndsticos e da carga fungica
durante o tratamento com itraconazol na esporotricose felina [tese]. Rio Grande do
Sul: Universidade Federal do Rio Grande do Sul, Faculdade de Veterinaria; 2016.

SciELO Preprints - preprints.scielo.org
23



SciELO Preprints - Este documento € um preprint e sua situacéo atual esta disponivel em: https://doi.org/10.1590/SciELOPreprints.4400

10. Silva JE et al. Analise da evolucdo de esporotricose empregando modelo de
regressdo em casos de felinos de Timbauba/PE—Brasil. Res, Soc and Devel2021;
10(1): €51310112082-51310112082.

33. Souza EW. Esporotricose felina resposta ao tratamento, alteracdes histolégicas
cutaneas e identificacdo de Sporothrix spp. no Estado do Rio de Janeiro — Brasil
[tese]. Rio de Janeiro: Fundagdo Oswaldo Cruz, Instituto Nacional de Infectologia
Evandro Chagas; 2015.

42. Stopiglia CDO. Caracterizacdo de isolados do complexo Sporothrisc schenckii
provenientes de diferentes estados brasileiros [tese]. Rio Grande do Sul: Universidade
Federal do Rio Grande do Sul; 2013.

31. Teixeira PAC. Estudo da viruléncia, adesdo e caracteristicas fenotipicas de
isolados do complexo Sporothrix [tese]. Rio de Janeiro: Universidade do Estado do
Rio de Janeiro; 2011.

49. Téllez Martinez D. Influéncia do tolueno como contaminante dos solos na
imunopatogenia de Sporothrix schenckii [tese]. Sdo Paulo: Universidade Estadual
Paulista; 2018.

25. Viana PG. Avaliacéo da resposta terapéutica da terbinafina na esporotricose felina
e canina [tese]. Rio de Janeiro: Fundacdo Oswaldo Cruz, Instituto Nacional de
Infectologia Evandro Chagas; 2020.

SciELO Preprints - preprints.scielo.org
24



Este preprint foi submetido sob as seguintes condi¢des:

* Os autores declaram que estdo cientes que sao os Unicos responsaveis pelo conteldo do preprint e que o
depo6sito no SciELO Preprints ndo significa nenhum compromisso de parte do SciELO, exceto sua
preservacdo e disseminacao.

* Os autores declaram que os necessarios Termos de Consentimento Livre e Esclarecido de participantes ou
pacientes na pesquisa foram obtidos e estdo descritos no manuscrito, quando aplicavel.

* Os autores declaram que a elaboracdo do manuscrito seguiu as normas éticas de comunicacdo cientifica.

* Os autores declaram que os dados, aplicativos e outros conteddos subjacentes ao manuscrito estao
referenciados.

* O manuscrito depositado esta no formato PDF.

* Os autores declaram que a pesquisa que deu origem ao manuscrito seguiu as boas praticas éticas e que as
necessarias aprovacdes de comités de ética de pesquisa, quando aplicavel, estdo descritas no manuscrito.

* Os autores declaram que uma vez que um manuscrito é postado no servidor SciELO Preprints, o mesmo
s6 podera ser retirado mediante pedido a Secretaria Editorial do SCiELO Preprints, que afixara um aviso de
retratacao no seu lugar.

* Os autores concordam que o manuscrito aprovado sera disponibilizado sob licen¢a Creative Commons CC-

BY.

* O autor submissor declara que as contribuicdes de todos os autores e declaragdo de conflito de interesses
estdo incluidas de maneira explicita e em se¢8es especificas do manuscrito.

* Os autores declaram que o manuscrito ndo foi depositado e/ou disponibilizado previamente em outro
servidor de preprints ou publicado em um periddico.

* Caso 0 manuscrito esteja em processo de avaliacdo ou sendo preparado para publicacdo mas ainda nao
publicado por um periédico, os autores declaram que receberam autorizacdo do peridédico para realizar
este deposito.

* O autor submissor declara que todos os autores do manuscrito concordam com a submissao ao SciELO
Preprints.



https://creativecommons.org/licenses/by/4.0/deed.pt_BR
https://creativecommons.org/licenses/by/4.0/deed.pt_BR
http://www.tcpdf.org

