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RESUMO

A pitiriase versicolor (PV), uma micose superficial causada por leveduras lipofilicas do género
Malassezia, constitui o distirbio de pigmentagio cutinea mais freqtiente do mundo. Caracterizada
por maculas hipo ou hipercromicas, ¢ uma doenga de facil diagnéstico, porém propensa  cronicidade
e A recidiva. Atualmente sdo conhecidas nove espécies de Malassezia: M. furfur, M. pachydermatis,
M. sympodialis, M. globosa, M. obtusa, M. restricta, M. slooffiae, M. dermatis € M. nana. O objetivo
deste artigo ¢ fazer uma revisdo atualizada do tema, incluindo taxonomia, epidemiologia, quadro
clinico, diagnéstico, tratamento e profilaxia da pitiriase versicolor.

DESCRITORES: Pitiriase versicolor, Malassezia spp. Identificacdo.
INTRODUCAO

A pitiriase versicolor (PV) é uma micose superficial causada por leveduras
do género Malassezia. E considerada o distirbio de pigmentagdo cutdnea mais
freqiiente do mundo, sendo conheciéda também como tinea versicolor, dermatomicose
furfuracea, tinea flava ou acromia parasitaria (19). Embora de diagndstico simples, a
tendéncia a recidiva representa a maior dificuldade relacionada ao seu tratamento.

Eichested foi o primeiro a reconhecer a PV como afecgdo fungica, em
1853; porém, s6 em 1889, o fungo veio a receber uma denominagao, dada por
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Baillon: Malassezia furfur (32). Em 1913, Castellani & Chalmers passaram a
chamar os esporos da Malassezia furfur de Pityrosporum ovale, e a forma globosa
foi nomeada Pytirosporum orbiculare por Gordon, em 1951 (32). Antigamente,
a designacio Malassezia era usada para descrever a fase miceliana do fungo,
enquanto a fase leveduriforme era nomeada Pytirosporum (40). Atualmente o termo
Pytirosporum é considerado obsoleto, sendo utilizada a designaciio Malassezia para
ambas as formas: micélio e levedura (30).

Apenas M. furfir era considerada, até 1996, como agente causador de PV,
Apos essa data, outras espécies de Malassezia foram identificadas e apontadas como
causas da afec¢do.

Até€ 0 momento, nove espécies de Malassezia sio conhecidas: M. furfur, M.
pachydermatis, M. sympodialis, M. globosa, M. obtusa, M restricta, M. slooffiae, M.
dermatis € M. nana (24, 32, 42). Das nove especies, apenas seis (M. furfur, M globosa,
M. obtusa, M. restricta, M. slooffiae e M. sympodialis) ja foram isoladas em pacientes
com PV (19). M. pachydermatis, tara no homem, e M nana sio responsaveis por
quadros de otite média em animais (24), enquanto M. dermatis ¢ descrita apenas na
pele de pacientes com dermatite atépica (42). O género Malassezia esta relacionado
também com a foliculite pitirospérica, dermatite seborréica (20,35), papilomatose
confluente e reticulada (15), onicomicose (40) e infecgdo nodular dos cabelos
(28), podendo ainda agravar lesdes psoridsicas -ou precipitar o seu aparecimento
nos individuos portadores de PV (38). Além dessas complicagdes, ha relatos de
septicemia por Malassezia spp em neonatos fazendo uso de nutri¢do parenteral (23).

Continuamente surgem novas informacdes sobre essas leveduras,
agregando conhecimentos e modificando conceitos antigos, sendo imperativa a
constante atualizagdo. Este artigo se propde a fazer uma revisio do tema, discutindo
aspectos clinicos e laboratoriais dessa discromia tio freqiiente.

CARACTERISTICAS CLINICAS E EPIDEMIOLOGICAS

A PV tem ocorréncia universal, sendo mais prevalente nas regides tropicais
e semi-tropicais, onde o clima € quente e imido. Estima-se que, nessas regides, 40%
da populagio seja afetada (23, 43). Uma pesquisa realizada no Ambulatério Médico
Nacional nos Estados Unidos mostrou que 2,9 milhdes de consultas por ano sio atribuidas
a PV, o que corresponde a uma taxa anual de 110 consultas por 100.000 habitantes (31).

Clinicamente, a PV caracteriza-se por maculas ou placas pouco elevadas,
hipo ou hipercromicas (de cor rdsea, castanho-clara ou marrom), podendo coexistir
vérias tonalidades em um mesmo paciente. As lesdes podem coalescer e atingir areas
extensas, causando eventualmente repercussdes emocionais pelo aspecto inestético (9).
Costurnam ser descamattivas e assintomaticas, embora alguns pacientes relatem prurido.
Localizam-se preferencialmente em areas seborréicas, conquanto haja descricio de
acometimento de regides inusitadas, corho pénis (2), palpebras (34) e flexuras (3).
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Embora ndo seja rara na infincia, € nitidamente mais freqiiente nos adultos
jovens e nos adolescentes (37, 44), em virtude da maior atividade das glandulas
sebaceas nessa faixa etaria, de modo a favorecer o desenvolvimento do fungo (15).
Nio ha predilegdo por sexo, porém as mulheres apresentam com maior freqiiéncia
lesdes na face, provavelmente pelo uso de cosméticos nessa regido (44).

Aliados a suscetibilidade individual, alguns fatores aumentam a
incidéncia da PV, tais como: temperatura elevada e umidade relativa do ar — fatores
exdgenos —, pele oleosa, hiperidrose, fatores hereditarios, uso de corticosteroides
e/ou imunossupressores e sindrome de Cushing — fatores endogenos (13, 15). No
entanto, em um estudo realizado com oficiais da marinha italiana, o unico fator de
risco estatisticamente significante foi a historia prévia de PV (25).

PATOGENIA

Malassezia spp é constituinte normal da biota da pele humana (2, 15, 19,39,
43), encontrando-se predominantemente na forma de levedura. O aparecimento de
micélios ¢ influenciado pelos fatores predisponentes, que conferem patogenicidade
ao fungo e levam ao surgimento de lesdes (23, 43).

A levedura produz acidos dicarboxilicos (principalmente o acido azelaico)
usando como substrato os lipideos da pele, que inibem competitivamente a
tirosinase e exercem um efeito toxico direto sobre os melandcitos, explicando-se
assim a hipocromia das lesdes (2, 43). Alguns autores levantam a hipdtese de um
bloqueio aos raios ultravioleta por um material lipidico que se acumula na camada
cérnea (2). Apds o tratamento, a repigmentagdo pode durar meses ou anos, devido
ao dano sofrido pelos melandcitos (43, 44).

Em determinadas lesdes, a patogénese da hipercromia permanece obscura.
Existem duas teorias: aumento da espessura da camada de queratina da epiderme e
maior reacdo inflamatéria celular com estimulo 4 melanogénese (43).

Recentemente, Watanabe et al. (2001) demonstraram que as leveduras do
género Malassezia induzem os ceratinécitos a produzir citocinas em diferentes graus,
o que pode explicar a diversidade do quadro clinico que aparece na pele (47).

A fluorescéncia verde-amarelada das lesdes de PV observadas com o
auxilio da lampada de Wood provavelmente deve-se 4 produgdo de fluorocromos
pela levedura, como o pityrialactone, identificado por Mayser et al. (29).

Imunidade celular € humoral
A maior incidéncia de PV é observada em usudrios cronicos de
corticosterdides, em pacientes transplantados renais e em desnutridos. Desse modo,

sugere-se como causa da suscetibilidade a reducdo da imunidade mediada por
células, dentre outros fatores (39).
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A resposta imune celular a antigenos de Malassezia spp assim como
os dados sobre a imunidade humoral foram estudados por diversos autores, com
resultados conflitantes (4, 36, 41, 48). Conforme Faergemann (1983), tanto individuos
sadios como pacientes com PV produzem anticorpos contra Malassezia Spp na mesma
proporgdo (14). Outros estudos mostram que a producio nos pacientes é maior que
no grupo-controle (8, 48). Silva et al. (1997) verificaram sensibilidade a antigenos
de M. furfur em pacientes com PV e dermatite seborréica, observando que a resposta
humoral deve-se predominantemente & produggo de IgG. Nos pacientes com dermatite
seborréica, essa resposta ¢ maior que nos pacientes com PV, e, em ambos s grupos, ela
ultrapassa a resposta apresentada pelos individuos normais (40). Entretanto a resposta
humoral, quando existente, ndo protege o individuo de recidiva ou reinfecgdo,

ISOLAMENTO E IDENTIFICACAO

Para desenvolver-se, as leveduras do género Malassezia Spp exigem a
presenca de lipideos no meio, tendo sido os primeiros microrganismos descritos
com essa caracteristica. Apenas a espécie M. pachydermatis consegue desenvolver-
se nos meios pobres em gorduras (7).

Malassezia spp pode ser cultivada em agar Sabouraud-glicose com azeite
de oliva (17), 4gar bile de boi (26), meio de Dixon (1), meio de Dixon modificado
(18) e 4gar leite de vaca com bile de boi (27), dentre outros, apresentando crescimento
apos trés a seis dias a 35-37°C. O tempo méximo para o crescimento das coldnias & de
vinte dias (33). Para o armazenamento e a manutencéo das espécies, ¢ mais indicado
o agar bile de boi (6), e, para a cultura quantitativa, o 4gar leite de vaca com bile de
boi (26), sendo recomendados repiques mensais para manter a levedura viva.

Macroscopicamente, as coldnias apresentam textura glabrosa, relevo as
VeZes rugoso ¢ coloragdo varidvel, com matiz amarelo-creme e reverso da mesma
cor. A microscopia, as leveduras revelam brotamento em colarete, podendo, na
dependéncia do meio utilizado para o isolamento e da espécie implicada, associar-se
a fragmentos de hifas (39, 49).

Apos o isolamento primdrio, sete das nove espécies de Malassezia (M.
Jurfur, M. pachydermatis, M. sympodialis, M. globosa, M. obtusa, M. restricta c M.
stooffiae) podem ser identificadas com base na capacidade de crescer na auséncia de
lipideos, na produgdo de enzima catalase, na capacidade de assimilar diferentes tipos
de Tween (20, 40, 60, 80) e na micromorfologia (18), como mostra a Tabela 1.

M. pachydermatis ¢ a inica ndo lipodependente, conseguindo desenvolver-
se em melos pobres de gorduras. Apenas M. restricta ndo produz a enzima catalase.
Em relagdo a assimilagio de Tween, observa-se que M. sympodialis assimila muito
0s tipos 40, 60 e 80 e pouco o Tween 20; M. slooffiae assimila muito os tipos de
Tween 20, 40 e 60 e pouco o 80; ja M. furfur assimila igualmente bem todos esses
tipos de Tween. M. globosa e M. obtusa apresentam o mesmo padrdo de assimilacio
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(regularmente o Tween 20, pouco 0 40 e o 60, e ndo assimilam o Tween 80). Assim
a diferenciacdo entre essas duas espécies ¢ feita pela micromorfologia: a primeira
tem células globosas, € a outra, células cilindricas (18).

Tubela 1. Caracteristicas das espécies de Malassezia

Espécie Meioc/ Meios/ Catalase  Tween Tween Tween Tween
lipideos  lipideos 20 40 60 80
M. pachydermatis + + NA NA NA NA NA
M. restricia T+ - - NA NA NA NA
M. sympodialis + - + (-)* A * kA Hokkk
M. furfir + . + ook *kk ko ok K
M. slooffiae + - + ok *HER *HkK (-)/*
M. obtusa’ + - + ** (-y* (-)/* -
M. globosa' + - + *ok {-)* (-)/* -

NA: ndo se aplica, por ser uma prova desnecessaria para a identificagéo da espécie; (-): ndo assimila o
Tween.;*: assimila pouco o Tween; **: assimila regularmente o Tween; **%- agsimila bem o Tween.
ik, gggimila muito o Tween.

‘A diferenciacio entre essas duas espécies ¢ feita pela micromorfologia.

Guého et al. (1996) elaboraram um algoritmo para facilitar a identificacio
das espécies ¢ a leitura da prova de assimilagdo de Tween, que apresentamos de
maneira esquematica (Figura 1). Os autores sugerem que, havendo dificuldade na
identificacdo de M. obtusa e M. globosa, através da micromorfologia, elas sejam
incubadas a 37°C, verificando-se o crescimento apenas da primeira (18).

(-)| M. restricta
Catalase
(+)
|
Assimilagao de Tween
I
| |
(+)T40/(+)T60 (-3T40/(-) T80 Microscopia de
l cultura, Coloragao
| ! pelo azul de
(+)T 80 (-)T80 metileno.
i | I M. slooffiae ' | LI
(+)T20 (1720 : Células cilindricas Células esféricas
M. furfur M. sympodialis| M. obtusa M. globosa

Figura 1. Algoritmo para identiﬁcagzao das espécies de Malassezia e para a leitura
da prova de assimilagdo de Tween, segundo Guého et al. (1996)
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O teste de assimilagdo do Tween ndo se mostra util para a identificagio
das duas espécies ndo descritas anteriormente (M. dermatis € M. nana), cujo padrio
de assimilagdo pode assemelhar-se ora ao de M. finrfirr, ora ao de M. sympodialis.
A identificagdo daquelas espécies € feita com base nas caracteristicas moleculares,
utilizando a técnica da PCR (polymerase chain reaction) (24, 42).

Varios trabalhos foram realizados com o objetivo de investigar a
distribuicdo das espécies de Malassezia (5, 10, 11, 12, 19, 33). Tais resultados,
agrupados na Tabela 2, revelam que na maioria dos estudos a espécie predominante
em pacientes com PV foi M. globosa, ultrapassada por M. sympodialis em dois

Tabela 2. Resultados de estudos de identificagdo de espécies de Malassezia em
pacientes com PV

Autores

N.°

Resultados em pacientes com PV

Erchiga et al, 1999
(Espanha)

75

M. globosa {n= 39/ 52%)

M. sympodialis (n = 10/ 13,3%)

M. restricta (n =2/ 2,7%)

M. globosa + M. sympodialis (n =19/ 25,3%)
M. globosa + M. slodffiae {n= 5/6,7%)

Erchiga et al. 2000
(Espanha)

96

M. globosa (n = 58/ 60.4)

M. sympodialis (n =3/ 3,1%)

M. slooffiae + M. globosa (n="7/73)

M. globosa + M. sympodialis (n = 28/29,2%)

Nakabayashi et al. 2001
(Franga)

M. globosa {12/ 55%)

M. furfur (17 5%)

M. svimpodialis (2/ 9%)

M. pachydermatitis (1/ 4,54%)
M. slooffiae (1 /5%)

Gupta et al. 2001
(Canada)

23

M. svmpodialis (32/ 62,7%)
M. globosa {9/ 17,6%)
M. furfinr (4/ 7,83%)

M. slooffiae (41 7,8%)

M. obtusa (2/ 3,9%)

Gupta et al. 2001
(Ontario-Canada)

129

M. sympodialis (68/52,72%)
M globosa (39/30,23%)
M. furfir (14/10,85)

M. stooffiae (5/3,87%)

M. obtusa (1/0,78%)

M. restricta (1/0,78%)

Aspiroz et al. 2001
{Espanha)

79

M. globosa (46/ 58,2%%)

M. sympodialis (8/10,1%)

M. globosa + M. sympodialis (24/ 30,4%)
M. globosa + M. sloaffiae (1/1,3%)

Dutta ¢t al. 2002
(India)

250

M. globosa (136/ 54,4%)
M. firfir (74/ 29,6%)
M. globosa + M. sympodialis (12/4,8%)

270

M. globosa + M. firfur (11/ 4,4%)
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deles, ambos realizados no Canada. Os trabalhos realizados na Espanha, Franga
e India obtiveram resultados semelhantes, sugerindo uma provével correlagio da
espécie prevalente com as condigdes climaticas (10, 11, 12, 33).

A associacio entre duas espécies no mesmo paciente foi encontrada em duas
pesquisas (5, 10). Em trés estudos (5, 21), os autores separaram as especies de acordo
com a localizagdo anatdmica, ndo se configurando um padrdo de distribui¢do regular.

Gupta & Kohli (2004), estudando individuos com pele integra, observaram
que M. globosa foi isolada mais frequientemente nos individuos com menos de 14
anos, enquanto M. sympodialis predominou nos adolescentes ¢ adultos jovens. Isso
demonstra a influéncia da faixa etdria na distribuicfio das espécies (20).

DIAGNOSTICO

O diagnéstico clinico baseia-se no aspecto tipico das lesdes. A positividade
dos sinais de Zileri (ao se estirar a pele comprometida, observa-se descamagéo fina)
ou de Besnier (presenga de descamago fina ao raspar a lesdo com a unha), em
concomitincia com uma fluorescéncia verde-amarelada pela ldmpada de Wood,
reforca a hipétese clinica de PV. O diagnostico laboratorial consta de duas ctapas: a
primeira, na maioria das vezes a inica, € o exame micoldgico direto, em que as escamas
de pele sdo clarificadas com KOH a 10-40%, com ou sem dimetilsulfoxido (DMSO),
examinadas a fresco ou coradas com tinta Parker ou azul de metileno. Observam-se, a
microscopia optica, células leveduriformes associadas ou ndo a hifas curtas e tortuosas
(49). A segunda etapa € representada pelo isolamento e identificacio da espécie, ¢
rotineiramente ndo ¢ utilizada na pratica clinica, mas apenas em trabalhos de pesquisa.

A bidpsia cutinea raramente ¢ necesséria para confirmar o diagndstico
de PV. Os cortes corados pela hematoxilina-eosina mostram, na epiderme,
hiperqueratose, acantose e infiltrado linfocitico perivascular, e, na derme, plasmdcitos
¢ histidcitos. Através da coloracio PAS (periodic acid-Schiff) ou impregnagdo pela
prata, é possivel evidenciar melhor a presenga de elementos fungicos — hifas e
estruturas leveduriformes arredondadas— na camada cérnea (43, 49).

TRATAMENTO

Sdo varias as opgdes terapéuticas, ficando a escolha determinada pela
extensdo do quadro clinico, idade do paciente, existéncia de doengas concomitantes
e pelo poder aquisitivo (44).

As medicagdes topicas sdo preferidas nas criangas e nos pacientes com
poucas lesdes (9, 37, 38). Podem ser utilizados: sulfeto de selénio a 2,5%, tiossulfato
de sddio a 25% + acido salicilico a 1%, clotrimazol a 1%, cetoconazol a 2%,
terbinafina a 1%, ciclopiroxolamina a 1%, pitironato de zinco em xampu, logdes de
propilenoglicol a 50%, preparagdes com 4cido salicilico e peroxido de benzoila.
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Recomenda-se o tratamento sistémico nos pacientes com PV extensa ou
recidivante e quando ha falha ou intolerincia & medicacgio topica (9, 43, 44), podendo-
se prescrever: cetoconazol, 400 mg em dose Unica mensal, ou 200 mg/dia, por trés dias
consecutivos no inicio de cada més (44); ou itraconazol, 400 mg, dividido em duas doses
didrias, no inicio de cada més por seis meses consecutivos (13). Aprofilaxiasistémica pode
ser administrada em associagdo com os tdpicos, exceto nos casos de hipersensibilidade
a eles. Os pacientes devem ser monitorizados quanto as funcdes hepatica, renal e
hematoldgica (9). Dentre as drogas administradas sistemicamente, podem ser citadas:

* Cetoconazol: primeiro azol utilizado no tratamento da PV. Interage com
drogas cujo metabolismo depende do citrocromo P450. Sua hepatotoxicidade parece
estar relacionada com a idiossincrasia, sobretudo nas mulheres com mais de 40 anos;
por esse motivo, alguns profissionats preferem nio correr o risco de administra-lo,
diante de outras opg¢des terapéuticas (43, 44). Dose: 200 mg/dia, por dez dias.

* Itraconazol: deve ser evitado na gestagdo. Apesar de usado em criangas
com Tinea capitis, sua eficcia e seu uso seguro nesse grupo etario com PV ainda
ndo foram estabelecidos. Quando comparado ao cetoconazol, apresenta maior
especificidade para o citrocromo P450 do fungo que para o do homem, e portanto
provoca menos cfeitos colaterais (43). Dose: 200 mg/dia, por cinco dias.

* Fluconazol: mais seletivo para o citrocromo P450 do fungo que as drogas
anteriores. Como sua absor¢do ndo depende do pH 4cido do estdmago, ¢ uma opg¢ao
terapéutica para os pacientes que fazem uso de antidcidos e/ou bloqueador H2 (44). Dose:
150 mg/dia, por dois dias, repetidos ap6s uma semana, ou 450 mg em dose Unica.

Quando ndo tratada, a PV pode tornar-se cronica (13, 16). Nos pacientes
tratados, mas que tenham recebido profilaxia secundaria, a recidiva é muito
fregiiente, sendo de 60% no primeiro ano apds o tratamento € de 80% no segundo.
Isso se deve a influéncia constante de fatores enddgenos e exogenos e ao fato de a
levedura persistir nos foliculos pilosos apés o tratamento (13, 16, 43, 44),

Apos o tratamento, alguns pacientes persistern com méculas hipocrémicas
residuais que podem durar por meses ou anos (43, 44). O diagnéstico diferencial
entre a hipocromia residual persistente apos o tratamento e os quadros de recidiva
c/ou reinfec¢do ¢ de fundamental importancia para evitar exposi¢des prolongadas
a antiftingicos ndo isentos de efeitos colaterais. O exame direto podera ser util, mas
ndo se deve esquecer de que as leveduras do género Malassezia, sendo saprobias da
pele humana, podem originar um exame direto positivo (menos que dez células por
campo), mesmo na auséncia de recidiva e/ou reinfecgio (40).

CONCLUSOES

A PV ¢ uma micose superficial causada por leveduras do género
Malassezia. Até 1996, essa etiologia era atribuida apenas a M. ﬁlrﬁtr Apoés essa
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data, com a identificacdo de outras espécies, estas passaram também a figurar no rol
dos agentes causadores de PV. Nove espécies de Malassezia sdo conhecidas até o
momento: M. furfur, M. pachydermatis, M. sympodialis, M. globosa, M. obtusa, M.
restricta, M. slooffiae, M. dermatis.e M. nana.

M. pachydermatis é rara no homem, ¢, assim como M. nana, tem sido
isolada em animais, como agente causal de otite média; M. dermatis fo1 identificada
apenas em pacientes com dermatite atopica, e as demais estdo implicadas com a
etiologia da PV.

Trabalhos recentes sobre a PV mostram que a distribuigdo das diversas
espécies pode variar de acordo com a regidio geografica em que € realizado o estudo
e com o sitio anatdmico das lesdes. Aponta-se também a possibilidade de coexistir
mais de uma espécie no mesmo individuo.

O diagndstico da PV ¢ simples, baseando-se nos achados clinicos e
na microscopia direta. O isolamento e a identificagdo das espécies sdo mais
freqilentemente realizados para fins de pesquisa ¢ epidemiologicos.

A escolha entre tratamento clinice e/ou sistémico leva em consideraggo
a extensdo das lesdes, a presenga de co-morbidades e o custo da medicagdo. E
recomendavel a profilaxia sistémica nos pacientes com quadros extensos e episodios
anteriores de PV, com o objetivo de reduzir as recidivas.

ABSTRACT
Pityriasis versicolor: a clinical and iaboratory approach

The pityriasis versicolor, a superficial mycosis, caused by lipophilic yeast of the
genus Malassezia, is one of the most common disorders of skin pigmentation in
the world. It is characterized by hypopigmented or hyperpigmented macules, of
easy diagnosis, but tending to be a chronic and recurrent infection. Nine species
of Malassezia were described: M. furfur, M. pachydermatitis, M. sympodialis, M.
globosa, M. obtusa, M. restricta, M. slooffiae, M. dermatis and M. nana. The aim
of this report was to review this subject, including taxonomy, epidemiology, clinical
features, diagnosis, therapy and prophylaxis.

KEYWORDS: Pityriasis versicolor. Malassezia spp. Identification.
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