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RESUMO

A alergia a fungos, em contraste com a de outros
inalantes, nao é de diagnostico facil devido a natureza
complexa dos alergénios flingicos.

Os autores, fazem uma revisao sobre a alergia a
fungos, salientando as dificuldades de estabelecimento
do diagndstico e abordam as caracteristicas clinicas e
métodos terapéuticos.

PALAVRAS-CHAVE: alergénios, testes cutineos,
alergia a fungos.

SUMMARY

Mould allergy is not so easily diagnosed as allergy to
other inhalant allergens because of the complex nature
of moulds allergens.

In this review the authors reports the role of mould
spores in eliciting clinical allergy and the problems
involved in establishing a specific diagnosis. Finally the
therapeutic measures are discussed.
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INTRODUCAO

Os fungos sdo organismos ubiquitarios, eucariéticos,
tipicamente filamentosos e produtores de esporos. A uni-
dade estrutural basica na maior parte deles € a hifa,
filamento tubular ramificado que possuiuma parede celular
composta por quitina e outros carbohidratos complexos.
Colectivamente, as hifas formam o micélio ou corpo do
organismo. Alguns fungos existem exclusivamente como
células simples, outros sdo dimdrficos e crescem sob a
forma de levedura ou micelial conforme as condig¢oes
ambienciais. Dependem do meio exterior paraa suanutri¢gao
e podem existir como saprofitas ou parasitas (1).
Desenvolvem-se melhor a temperaturas entre os 18° ¢ 32°
¢ humidade de 65%, no entanto, alguns toleram tempera-
turas extremas de -56° a 70°C e humidade relativa de 0 a
100%. No interior da habita¢do, a humidade € um dos
factores mais importantes no crescimento, constituindo as
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areas de armazenamento de alimentos, estufas, contentores
de lixo, entre outros, locais ideais para o desenvolvi-
mento (2).

CLASSIFICACAO

A classificagdo dos fungos € efectuada geralmente
com base no tipo de reprodugdo e caracteristicas dos
esporos (1). A reprodugdo pode ser assexual e/ou sexual
ou por simples fragmenta¢do. Os esporos em estadio
imperfeito resultam da replicagdo assexual e em estadio
perfeito da sexual. Assim, de acordo com o tipo de esporo
sexual produzido, definem-se trés classes de fungos: Ba-
sidiomicetos, Ascomicetos e Ficomicetos (incluindo duas
sub-classes: Oomicetos ¢ Zigomicetos). A classe dos
Deuteromicetos (Fungi Imperfecti) € constituida pelos
que ndo tém estadio perfeito para além dos esporos em
estadio imperfeito das outras classes. A maior parte dos
fungos com relevancia clinica, pertencem a este grupo
(Quadro I) (2).
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QUADROI
Classificacao dos Fungos (1,2)
CLASSE ESPECIE COMENTARIOS
Deuteromicetos  Alternaria Fungos mais comuns do exterior.

Aumento da concentragio dos esporos

nos dias quentes, 5608 € VENtosos.

A concentragao no interior da habitagiio
Cladosporium € geralmente 25% da do exterior.

Doentes sensibilizados tém exarcebagio

de sintomas no fim do Verzo.

Aspergillus Fungos mais comuns do interior da ha-
Penicillum bitagzo.
Fusarium Aumento de esporos nos dias quentes.

Parasita de plantas

Helminthosporium Parasita de plantas
Aureobasidium Coloniza o papel € madeiras
Zigomicetos Rhizopus P inio no
Mucor C 1 do pao ¢ alt
agucarados.
Basidiomicetos Predominio nas areas rurais
Ascomicetos Arthroderma Prevalentes nas fabricas de madeiras.

Relevancia clinica nao conhecida.

Oomicetos Pythium Infectam cebolas e videiras.
Plasmopara Nao esta provado serem aeroalergénios
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LIMITACOES NO ESTUDO DA ALERGIA
A FUNGOS

Os fungos tém sido referidos como causas importantes
de asma, mas a alergia a fungos € um dos aspectos mais
dificeis de investigar. A identifica¢do dos aeroalergénios é
ainda a maior barreira nesse estudo. Sem informacéo deta-
lhada do tipo e quantidade de antigénios na atmosfera em
diferentes ocasiGes e locais e sem estandardizacio dos
alergénios para os testes cutaneos e de provocagio especi-
fica, ndo € possivel correlacionar os sinais e sintomas de
doenga com a exposicdo (3). As técnicas tradicionais de
cultura e identificagio microscépica tém limitagoes (4),
pelo que é necessdrio acombinagio com ensaios imunoqui-
micos para definir a quantidade, tamanho da particula e
distribuigio de um tipo particular de fungo.

Osextractos fiingicos sao dificeis de estandardizar, pois
miiltiplas varidveis interferem no conteddo do alergénio,
tais como: composicio do meio de cultura, crescimento de

“superficie ou submergida, duragio, iluminago, arejamento
¢ temperatura (3). Por outro lado, os extractos tm sido
preparados da mesma maneira que os dos pélens, apesar da
parede celular dos fungos conter apenas quitina e celulose,
enquanto que a dos pdlens contem muito mais proteina
extraivel (5).

A reactividade cruzada entre as espécies de Alternaria
e Stemphylium € conhecida (6). Em relagdo a outros fungos,
ainda nfio foi completamente determinada.

Os fungos que pertencem 2 classe dos Deuteromicetos
sdo os melhores estudados, pois facilmente se reconhecem
nas amostras voluméiricas aéreas e desenvolvem-se rapida-
mente nos meios de cultura.

Apesar dos condicionalismos existentes, parece razod-
vel assumir que as respostas alérgicas aos fungos, ocorrem
¢ podem mimetizar o espectro de manifestagoes alérgicas
associadas com outros alergénios inalantes comuns (8).

INCIDENCIA

Os fungos t€m uma distribui¢do universal e € dificil
obter informag@o sobre a incidéncia de sensibilizagiio, na
populagdo alérgica (8). As concentragdes de esporos na
atmosfera, ndo reflectem necessiriamente os tipos de
fungos que mais frequentemente induzem sensibilizagio,
pois as capacidades alergénicas individuais sdo diferentes
(7). Em diferentes estudos, a sensibilizagfio a fungos nos
doentes atdpicos varia entre 5 a 29% (9).

As espécies pertencentes a Alternaria, Cladosporium,
Aspergillus, Helminthosporium, Fusarium, Phoma,
Penicillium, Rhizopus ¢ Mucor s3o as que mais estdo rela-
cionadas em causar alergia (8).

CARACTERISTICAS CLINICAS

As caracteristicas clinicas variam desde as manifesta-
¢Oes usuais de doenga atdpica, até as de natureza mais
invasiva, como as micoses broncopulmonares alérgicas
(10-15), pneumonites de hipersensibilidade e candidiase
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muco-cutinea (Quadro II) (8). A conjuntivite, rinite, sinu-
site, bronquite ¢ asma tém sido demonstradas pela exposi-
¢a0 aos esporos. No entanto, essa associacio ndo se tem
verificado na urticdria, angioedema ou dermatite atpica
(8,16). Em algumas profissoes, os fungos sdo uma causa
importante de doenga ocupacional (Quadro IIT) (17).

(e e )

Z

Os doentes com alergia a fungos, ndo parecem ter um
risco maior de complicagdes do que aqueles com alergia a
outros inalantes comuns (8).

DIAGNOSTICO

Nao existe um padrdo estacional tipico para fungos
dadas as miiltiplas varidveis que interferem na suadistribui-
¢ao (localizagdo, altitude, hora do dia, estagio do ano,
clima) (18) pelo que a histéria ambiencial, em complemen-
to com a clinica, s3o de extrema importancia no estabeleci-
mento da etiologia alérgica. Assim, os resultados da avalia-
¢do clinica (registo didrio de sintomas, utilizagio de
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farmacos e de débito expiratério maximo instantaneo)
devem ser correlacionados com a contagem de esporos, na
tentativa de se obter um diagndstico preciso (19).

~ Oestudoalergolégico é fundamental na confirmagao ou
exclusdo da etiologia alérgica. Assim, 0s testes cutaneos e
o radioimunoensaio (RAST), entre outros, podem dar uma
informagdo muito til (20). Contudo, na sua interpretagdo
deve considerar-se o seguinte:

« Em contraste com outros alergénios inalantes co-
muns, os extractos fiingicos ttm menor actividade
alergénica e variam de cultura para cultura (5) por
causa da sua complexicidade e heterogeneidade
21y,

« Podem existir reac¢des inespecificas falsamente po-
sitivas, sem implicacao clinica, originadas por toxi-
nas e irritantes;

» Os extractos de diferentes manufacturantes variam
na capacidade de desencadear reacgdes aos testes
(21);

» Os extractos comerciais contém essencialmente
componentes do micélio com um contetido minimo
em esporos e estes predominam nas amostras aéreas
(22). '

Os testes cutineos s3o efectuados pelo método "prick”
¢ desde que se-usem extractos alergénicos potentes ndo ha
vantagens no uso do método intradérmico, pois o risco de
reacgOes sistémicas € minimo e os efeitos irritativos menos
comuns (23,24). (

Os testes de provocagao (nasal, bronquica) sdo limita-
dos a circuntincias especiais como no estudo de alergénios
ainda n#o reconhecidos, na avaliagio da efic4cia da imuno-
terapia e confirmagao de sensibilidade quando existe dis-
crepancia entre os resultados dos testes cutineos, histdria,
outros testes "in vitro", e na avaltagdo de problemas ocupa-
cionais (23). Osresultados t&ém sido ambiguos devido a falta
de antigénios estandardizados e de técnicas de provocagao
inalatéria (25). Um teste de provocagdo negativo exclui
alergia clinica importante, no entanto, quando positivo ndo
confirma necessariamente o diagndstico (26).

Orisco relativo de existir alergia apesar de testes nega-
tivos parece ser de 0% para os testes cutineos e de provo-
cacaoespecificae 25a30% parao RAST, teste de libertagdo
de histamina e radioimunoelectroforese cruzada, segundo
um trabalho realizado por Malling e col (19). Os autores
concluem que os testes cutineos negativos excluem alergia
e quando positivos em associagdo com a positividade do
RAST indicam uma relevancia clinica do alergénio, pelo
queo teste de provocagdo € dispensavel. Se em doentes com
sintomas clinicos os testes cutaneos sao positivos ¢ 0 RAST
é negativo, estd indicada a provocagao especifica. O valor
relativo do teste de libertagdo de histamina e radio-imuno-
electroforese cruzada em relagdo a confirmagao ou exclu-
sdo de alergia a fungos € inferior aos testes acima referidos
(19).
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TRATAMENTO

A ubiquidade dos fungos impede a completa eviccao,
sendo no entanto possivel, o controle de exposi¢ao por melho-
ria da ventilagio e reparagio de edificios que estejam conta-
minados(3). Ascozinhase casasde banho que com frequéncia
sao hiimidas e quentes, devem ser bem arejadas e limpas com
antifiingicos. Os filtros de ar condicionado devem ser
regularmente limpos e tratados com uma solug¢do fungicida.

As pessoas sensiveis devem evitar a folhagem e vegeta-
¢do em decomposi¢do que se encontra nos bosques na
Primavera e Outono (27).

O tratamento farmacoldgico ndo difere do habitual-
mente preconizado na terapéutica das manifestagoes
alérgicas associadas a outros alergénios inalantes comuns.

A eficécia da imunoterapia ainda nio foi convincente-
mente documentada, em parte devido a qualidade dos
extractos disponiveis (2).

Actualmente tém-se desenvolvido métodos para estan-
dardizagio dos extractos alergénicos através da técnica do
RAST, imunoelectroforese cruzada, radio-imunoelectro-
forese cruzada, activagdo hemolitica total do complemento
¢ libertacdo de histamina leucocitdria (28,29,30).

A identificagdo das fracgOes alergénicas major da Al-
ternaria (Alt-1) e Cladosporium (Ag32) permitiu a estan-
dardizagdo destes extractos (32-34).

Alguns estudos referem que a imunoterapia € eficaz.
Assim, Goldstein e Chai (35) verificaram uma diminuigo
da reactividade bronquica especifica nos doentes alérgicos
a Alternaria e ensaios duplamente cegos efectuados por
Malling e col (36) com extractos estandardizados de Cla-
dosporium e por Manfred Horst e col (37) com extractos
estandardizados de Alternaria demonstram a eficacia clini-
ca da imunoterapia especifica.
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