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IDENTIFICAGAO DE LEVEDURAS DO GENERO MALASSEZIA EM RECEM-NASCIDOS
PREMATUROS

IDENTIFICATION IN PRETERM INFANTS BY YEASTS OF THE GENUS MALASSEZIA

(Davi Porfirio da Silva, Viviane dos Santos Melo, Fernando lago Rodrigues de
Farias, Igor Michel Ramos dos Santos, Rossana Teotonio de Farias Moreira)

Resumo: As leveduras do género Malassezia estdo presentes na microbiota da pele e
mucosa de animais homeotérmicos. Emboraatuemcomo comensais, esses fungos podem
desencadearvarios disturbios cutaneos e invasivos; emrecém-nascido tem sido associado
a surtos hospitalares de infecgGes sistémicas. O objetivo desse estudo é descrever a
identificacdo de leveduras género Malassezia em recém-nascidos hospitalizadas em
Unidade de Terapia Intensiva Neonatal. Trata-se de um estudo transversal realizado no
Hospital Universitdrio Professor AlbertoAntunes da Universidade Federal de Alagoas com
neonatos prematuros nascidos no hospital em estudo com peso menor ou igual a 1500
gramas hospitalizados em UTIN entre os meses de fevereiro de 2018 e janeiro de 2019. A
partir das coletas de monitoramento nos cinco sitios de interesse (cavidade nasal e oral,
regido axilar e inguinal, e eliminagdes intestinais), isolou-se um total de 192 cepas. O
exame micromorfoldgico dosisolados leveduriformes pelo métodode coloracdo de Gram
revelou 31cepasde Malassezia spp. Osisolados de Malassezia spp. foram isolados em 07
recém-nascidos, sendo observada a colonizagdo das primeiras 48 horas vida até a sexta
semana de internacgdo, todos os sitios anatomicos investigados foram colonizados. Os
resultados apontam que a colonizagdo do recém-nascido prematuro abaixo de 1500 g,
hospitalizados em Unidade de Terapia Intensiva, por leveduras do género Malassezia
inicia-se ainda nas primeiras48horas de vida e pode se estende até ofinal do seu periodo
de internacao.

Palavras-Chave: Recém-nascido prematuro; Malassezia; Colonizacao.

Abstract: Malassezia yeasts are present in the skin and mucosa microbiota of
homeothermic animals, acting as commensals. However, these fungi being associated
with various skin and invasive disorders; in newborns has been associated with hospital
outbreaks of systemicinfections. The aim of this study is to describe the identification of
Malassezia yeasts in newborns hospitalized in a Neonatal Intensive Care Unit. This is a
cross-sectional study conducted at the Professor Alberto Antunes University Hospital of
the Federal University of Alagoas with premature neonates born in the hospital under
study weighing 1500 grams or less hospitalized in NICU between February 2018 and
January 2019. From the monitoring collectionsin the five sites of interest (nasal and oral
cavity, axillary and inguinalregion, and intestinal eliminations), atotal of 192 strains were
isolated. Micromorphological examination of the yeastisolates by Gram staining revealed
31 strains of Malassezia spp. The isolates of Malassezia spp. were detected in 07
newborns, being observed from the first 48 hours of life and until the sixth week of
hospitalization, all the anatomical sites investigated were colonized. The results indicate
that the colonization of premature newborn below 1500 g, hospitalized in Intensive Care
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Unit, by Malasseziayeasts beginsinthe first 48 hours of life and may extend untilthe end
of their hospitalization period.

Keywords: Premature newborn; Malassezia; Colonization.

INTRODUCAO

Um aumento significativo de infecgbes fungicas vem sendo relatado por
hospitais terciarios de diversos paises nas ultimas décadas, aumento este nao
apenas em ocorréncia, mas também na gravidade da doenca (PAPPAS etal., 2009;
YAPAR, 2015).

As leveduras do género Malassezia estao presentes na microbiota da pele
e mucosa de humanos e em uma variedade de outros animais, sendo isolados
principalmente de animais homeotérmicos (WU et al., 2014; CABANES, 2014;
KISTOWSKA et al., 2014, THEELEN et al., 2018). Unico género na classe
Malasseziomycetes, inclui 18 espécies documentadas, cuja espécie mais recente
foi isolada a partir da pele de morcegos, e que se caracterizam por serem lipofilicas
e de crescimento fastidioso (KISTOWSKA et al., 2014; VELEGRAKI et al., 2015;
LORCH et al., 2018). A espécie M. Pachydermatis é a Unica nao lipodependente
(THAYIKKANNU; KINDO; VEERARAGHAVAN, 2014; LORCH et al., 2018).

Na pele, essas leveduras atuam como comensais, mas também estdo sendo
associadas a varios disturbios cutaneos e invasivos, como as infec¢des na corrente
sanguinea (THEELEN et al., 2018). As complicagdes dermatoldgicas causadas por
esses fungos incluem a pitiriase versicolor, dermatite seborreica, foliculite,
dermatite atdpica e psoriase (CABANES, 2014).

As infec¢Ges de carater invasivo ocorrem, sobretudo, em pacientes com
nutricdo parenteral total, imunocomprometidos, com longa permanéncia de
internacdo hospitalar, em especial em Unidades de Terapia Intensiva; em bebés
prematuros e com baixo peso (<1500 g), cuja disseminacdo e progndstico podem
ser influenciados pelo estado imunitdrio do individuo (GAITANIS et al., 2011,

VELEGRAKI et al., 2015).
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A incidéncia de infeccdes invasivas por fungos aumenta significativamente
em todo o mundo. Embora Candida albicans seja o principal fungo de preocupacao
em UTIN, as espécies do género Malassezia e Aspergillus e algumas espécies de
Zygomicetos sao comuns nesses servicos (LOLLIS; BRADSHAW, 2014). Sabe-se que
as leveduras do género Malassezia podem ser ocasionalmente responsaveis por
infeccdes em neonatos, especialmente naqueles que recebem emulsdes lipidicas
intravenosas e fazem uso prolongado de cateteres (VELEGRAKI et al., 2015; SILVA
et al.,, 2018), como fora observado mundialmente em relatos de infeccoes
sistémicas por M. fufur e M. pachydermatis em recém-nascidos prematuros (IATTA
etal., 2014; AL-SWEIH et al., 2014).

No Brasil ndo ha pesquisa e nem relatos de infecgdes invasivas por esta
levedura em neonatos (AL-SWEITH, 2014). N3o se dispde na literatura publicada
de informagdes sobre a identificagdo dessas leveduras em recém-nascidos na
regido nordeste e, em especial, no estado de Alagoas.

Além disso, é aceito mundialmente a caracterizagdo e monitoramento dos
fungos no ambiente hospitalar como medida para subsidiar medidas profilaticas e
uma terapia farmacoldgica baseada no perfil de suscetibilidade dos
microrganismos, com o intento de reduzir as taxas de morbidade, mortalidade e
os altos custos hospitalares (RUIZ; PEREIRA, 2016). Nesse contexto, o objetivo do
estudo foi descrever a identificacdode leveduras género Malassezia hospitalizadas
em Unidade de Terapia Intensiva Neonatal (UTIN) de um hospital publico de

Maceio.
DESENVOLVIMENTO

Materiais e Métodos
Estudo transversal realizado no Hospital Universitario Professor Alberto
Antunes (HUPAA) da Universidade Federal de Alagoas (UFAL) com neonatos

prematuros nascidos no hospital em estudo com peso menor ou igual a 1500
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gramas hospitalizados em UTIN entre os meses de fevereiro de 2018 e janeiro de
2019. Os isolados foram obtidos a partir da mucosa bucal, nasal, pele (regido axilar
e inguinal) e eliminagdes intestinais dos recém-nascidos prematuros hospitalizados
em UTIN do hospital. As coletas foram realizadas em diferentes tempos; a primeira
coleta ocorreu nas primeiras 12 horas pds-nascimento, e as coletas subsequentes
ocorreram como 48 horas e 96 horas pés-parto. A partir de entdo, a obtencdo das
amostras ocorreu 2 vezes por semana, com intervalo de no minimo dois dias, até
o momento da alta hospitalar do setor ou dbito do prematuro.

Foram incluidos neonatos admitidos na UTI neonatal, nascido de parto
vaginal ou cesareo na propria maternidade do hospital, campo de estudo. Recém-
nascidos com anomalias da cavidade bucal ou com rigorosa restricao de
manipulacdo e neonatos admitidos na UTI neonatal, nascidos em outra
maternidade ndo foram acompanhados quanto a colonizagdo.

As amostras foram manipuladas no Laboratério de Microbiologia Clinica
(LMC) do Instituto de Ciéncias Biolégicas e da Saude (ICBS), com semeadura
primaria em placas de Petri (90x15mm) contendo meio de cultura Agar Dixon
modificado em camara de seguranca bioldgica (CBS) Classe All e incubados em
estufa bacterioldgica a 362C por até 14 dias. Ao crescimento leveduriforme
transferiu-se parte de cada col6nia para placas de Petri (90x15mm) contendo Agar
Dixon Modificado para isolamento primario. Para certificacdo do isolamento o
material foi submetido a microscopia dptica, apds coloracdo pelo método de Gram.
Na analise microscopica avaliou-se a morfologia das levaduras conforme as

caracteristicas descritas na literatura e a pureza dos isolados (imagem 1).
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Figura 1 - Leveduras do género Malassezia

A. Colénia de Malassezia spp. em meio Agar Dixon Modificado. B. Microscopia de esfregaco de
Malassezia spp. em coloragdo de Gram (1000 x).
Fonte: pesquisa.

Cada cepa isolada foi estocada em tubos criogénicos contendo 1 plL caldo
Dixon Modificado e acondicionadas em caixas destinadas ao congelamento em
freezer (-4°C). Esta pesquisa foi aprovada pelo Comité de Etica em Pesquisa da

UFAL sob CAAE 69147617.0.0000.5013.

Resultados

Entre os meses de fevereiro de 2018 e janeiro de 2019 foram incluidos na
pesquisa 39 recém-nascidos prematuros admitidos na Unidade de Terapia
Intensiva Neonatal.

Os dados coletados sobre os recém-nascidos apontam, em relacdo ao sexo,
uma maior propor¢do de participantes do sexo masculino, com 21 (53,85%)
masculino frente a 18 (46,15%) do sexo feminino. Em relagdo ao peso ao nascer,
registrou-se pesos entre 405g a 1472g, com peso médio de 1022g. Um total de 22
neonatos nasceu com muito baixo peso (<1500g) e 15 com extremo baixo peso
(<1000g).

Os recém-nascidos incluidos nesse estudo foram prematuros nascidos

entre 21 e 38 semanas, a média de idade gestacional foi de 29 semanas. Emrelacao
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aos dados maternos, 28 (71,79%) realizaram pré-natal os nimeros de consultas
variaram entre 0 (28,20%) a 12 consultas, tendo uma média de cinco consultas.

Em relacdo a terapia antimicrobiana, registrou-se o uso de Gentamicina em
38 (97,43%) recém-nascidos, Ampicilina em 33 (84,61) e a combinacdo de
Piperaciclina, Tazobactan e Amicacina em 17 (43,58%). Houve uso também, em
casos isolados, de Meropenen, Ciprofloxacina, Vancomicina, Polimixina,
Linezolida, Teicoplaina, Tobamicina, Ciprofloxacina e Benzetacil. O antifungico
mais utilizado foi Fluconazol em 27 (69,23%) dos recém-nascidos, registrou-se
também o uso de Micafungina e Anfotericina B.

A partir das coletas de monitoramento nos cinco sitios de interesse
(cavidade nasal e oral, regido axilar e inguinal, e elimina¢des intestinais), isolou-se
um total de 192 cepas. O exame micromorfoldgico dos isolados leveduriformes
pelo método de coloracdo de Gram revelou 31 cepas de Malassezia spp. (quadro
1), enquanto 159 isolados foram apresentaram caracteres micromorfologicos de

Candida spp.

Quadro 1 - Caracterizacdo da analise micromorfolégica dos isolados segundo
género do microrganismo, sitio, momento e RN colonizado.

Espécie Sitios Momento** RN ***
colonizados*
Malassezia N, B, A IF H2, H3, S1, S2, S3, S4, | N1, N2, N8, N11, N14, N19,
Spp. S6 N33

* N =narinas,B= cavidadeoral,A=regidoaxilar,| =regidoinguinal,F =regido anal. *** H = hora,
S = semana. *** RN = Recém-nascido, N = neonato.
Fonte: pesquisa.

Os isolados de Malassezia spp. foram detectados em 07 dos recém-
nascidos avaliados. Essa levedura foi observada a partir das primeiras 48 horas
vida, sendo isolada até a sexta semana de internagao; todos os sitios anatdomicos

investigados foram colonizados.

Discussao
Embora o fungo primario de preocupacao seja Candida spp., espécies do

género Malassezia estao sendo reconhecidas como importantes patégenos apds
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surtos na Europa (GUPTA et al., 2014; MESA et al., 2009). Em nosso estudo, embora

apenas 7 recém-nascidos tenham sido colonizados, 4 neonatos apresentaram
colonizagao precocemente, ainda nas primeiras 48 horas de vida.

Infeccdo por M. pachydermatis, também foi observada em neonatos em
outros estudos e vem se tornando cada vez mais comum na microbiota de
humanos (AL-SWEI et al., 2014). Os autores de Mesa et al. (2009) e Ashbee et al.
(2002) relatam tempo médio de colonizagdo de 14 dias; no presente estudo
observou-se o inicio da colonizacdo nas primeiras 48 horas de vida.

Estudos posteriores sdo necessarios para identificar em nivel de espécies
as leveduras isoladas. Uma revisdo recente mostrou que Malassezia spp. é pouco
notificada como agente de fungemia em neonatos prematuros, sendo M. fufur e
M. pachydermatis as espécies mais identificadas nos estudos analisados. Mas
levantou a hipdtese de que esse fato pode estar atrelado as condi¢bes de cultivo

(SILVA et al., 2018).

CONSIDERACOES FINAIS

Os resultados apontam que a colonizagdo do recém-nascido prematuro
abaixo de 1500 g, por leveduras do género Malassezia, hospitalizados em Unidade
de Terapia Intensiva, inicia-se ainda nas primeiras 48 horas de vida e pode se
estende até o final do seu periodo de internacdo. A identificacdo de Malassezia
ssp. em todos os sitios estudados evidencia a necessidade de entender os fatores
envolvidos para colonizagdo do recém-nascido. S3o necessarios novos estudos
com intento de compreender em sua totalidade o processo de colonizacdo e
infeccdo em seres humanos a fim de fortalecer as atividades de prevencdo de

Infec¢des Relacionadas a Assisténcia a Saude.
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