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Introdução

Os fungos do gênero Aspergillus quando referidos
como causadores de doença estão geralmente associa-
dos a infecções oportunistas8,11.

A aspergilose invasiva aumentou sua importância em
medicina humana com o surgimento dos primeiros ca-
sos de AIDS; em Medicina Veterinária a sua ocorrência
também tem se relacionado a pacientes imunossuprimi-
dos11. Ambas as formas clínicas, a nasal e a dissemina-
da, geralmente estão associadas a doenças intercorren-
tes31 e emprego de corticosteróides e/ou outras drogas
imunossupressoras23,35.

Estima-se que a aspergilose nasal seja uma das
maiores causas de descarga nasal mucopurulenta crô-
nica em cães, podendo representar mais de 30% dentre

as doenças respiratórias registradas3,28,34,36; já a aspergi-
lose disseminada é rara, mas documentada na literatura
veterinária, principalmente em cães da raça pastor ale-
mão1,5,11,13,19,24,35. Esta raça é considerada como a mais
predisposta à infecção, talvez devido a uma deficiência
nas respostas imunes, tanto celular como humoral6,11,22.

Embora se disponha de diversos registros dessas
doenças na literatura mundial, ainda são escassas suas
descrições em nosso país.

Etiologia

O gênero Aspergillus apresenta mais de 180 espé-
cies15, que são sapróbias e oportunistas1,11,15,23,25-26,30,35. As
diferentes espécies podem ser isoladas de matéria or-
gânica, solo, água, detritos vegetais, ar atmosférico e
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são freqüentemente contaminantes em laboratórios2,15,25.
Aspergillus spp. se caracterizam por apresentar coni-

dióforo que termina em uma vesícula recoberta por fiáli-
des, a partir da qual se originam os conídios, hialinos ou
pigmentados em seu micélio aéreo, que dão coloração
ao fungo2,15,25. As espécies são classificadas de acordo
com a morfologia das fiálides, forma, cor, parede celular
das vesículas, dos conidióforos e conídios15.

As espécies de maior importância em Medicina Vete-
rinária como causadores de aspergilose são A. fumi-
gatus, A. terreus e A. deflectus, embora muitas outras
espécies já tenham sido descritas causando doença no
homem e nos animais7,15,25. Aspergillus terreus é comu-
mente associado a doenças sistêmicas e A. fumigatus a
infecções localizadas1,11,30.

Epidemiologia

Os fungos do gênero Aspergillus são de distribuição
mundial, com algumas espécies ocorrendo em alta por-
centagem em países de clima quente e subtropical15,25.
Em vista da disseminação do agente etiológico na natu-
reza, a aspergilose canina já foi descrita em países de
quase todos os continentes1,4,7,13,18,24,30.

A aspergilose afeta todos os mamíferos e aves. Em
aves a doença é mais comum e de caráter contagioso,
em mamíferos é menos freqüente e ocorre como uma
doença individual, não contagiosa2,8,35. A doença é
adquirida pelos cães geralmente por inalação de produ-
tos do ambiente, já que o fungo é ubíquo2,25.

Existem diversos fatores que predispõem os cães à
aspergilose, como condições climáticas inadequadas,
diminuição da imunidade do hospedeiro, uso excessivo
de antibióticos e predisposição genética8,34. O uso pro-
longado de corticosteróides e drogas imunossupresi-
vas23, diabetes mellitus, tratamentos quimioterápicos po-
dem causar no animal um estado de neutropenia persis-
tente, que aumenta a incidência de aspergilose disse-
minada6; no entanto, a aspergilose nasal em cães pode
ocorrer em animais imunocompetentes8.

Cães de qualquer idade podem manifestar a doença,
sendo que 40% dos animais apresentam três anos ou
menos e 80% menos de oito18,29,30.

Raças dolicocéfalas e mesaticéfalas são as mais aco-
metidas, raramente ocorrendo aspergilose em braquio-
céfalas4,11,28,30,35-36, embora, até o momento, este aspecto
não esteja elucidado.

Cães da raça pastor alemão, de dois a oito anos de ida-
de, são os mais susceptíveis à doença1,5-6,8,10-11,13,18,23-24,28,34-35,
provavelmente devido a um defeito imunológico trans-
mitido geneticamente1,11,23,26,32,35. Nesta raça verifica-se uma
deficiência funcional nas células NK (natural killer), linfóci-
tos T e produção de citocinas6,24. Paralelamente, outros es-
tudos mencionam uma diminuição da resposta imune hu-
moral, com baixas concentrações de IgA e/ou IgM contra
o fungo, nesses animais1,6,26.

Patogenia

Embora a patogenia dos fungos do gênero Aspergi-
llus ainda não seja perfeitamente conhecida, estes são

produtores de hemolisinas, proteases e micoto-
xinas12,25.

A capacidade de invasão do agente está ligada à vi-
rulência da espécie e à dose infectante (quantidade de
conídios que foi inalada)11,35.

A principal porta de entrada tanto na aspergilose na-
sal, quanto na disseminada é a via respiratória11,25.

Conídios de Aspergillus sp são constantemente inala-
dos do ambiente, mas raramente causam doença devi-
do à proteção natural das vias aéreas. Os mecanismos
de defesa incluem limpeza mucociliar das vias respira-
tórias superiores, proteínas de defesa antifúngicas pro-
duzidas pelo epitélio respiratório, glicoproteínas que im-
pedem a ligação do fungo ao epitélio, secreção de IgA,
e fagocitose pelos polimorfonucleares e macrófagos11.

Aspergilose nasal

Na forma não invasiva da aspergilose nasal, ocorre a
formação de um aspergiloma (bola fúngica) que se
organiza na cavidade nasal, mas não invade a mucosa,
sendo esta forma considerada rara em cães, mas fre-
qüente em humanos11,15,30.

A forma invasiva é a mais comum em cães e, embora,
as lesões sejam limitadas à cavidade e aos seios para-
nasais, causam marcada destruição da mucosa e atin-
gem os tecidos moles periorbitais e ossos18,30.

Aspergilose disseminada

Na aspergilose disseminada os esporos são inala-
dos1,11, penetram nos pulmões, atingindo em seguida a
corrente sanguínea, ocorrendo fungemia11,30. Após esta
disseminação, o agente atinge seus sítios mais comuns:
discos intervertebrais, baço, coração, ossos, glomérulos
renais e olhos11,30.

A formação de microêmbolos e estase vascular são
importantes fatores para a patogenia da aspergilose
disseminada, porque as colônias desenvolvem-se em
áreas com menor fluxo sanguíneo1,8. É comum a presen-
ça de broncopneumonia necrosante ou hemorrágica,
com reação inflamatória aguda, neutrofílica, com vasos
da periferia apresentando tromboses que levam ao in-
farto pulmonar15.

Sinais clínicos

Os sinais clínicos da doença variam de acordo com o
órgão afetado, a extensão das lesões, o tempo de evo-
lução e a resistência do hospedeiro15.

Aspergilose nasal

A aspergilose nasal é uma doença inflamatória, que
causa tipicamente rinites e sinusites21,30,36. Os sinais clás-
sicos são intensa descarga nasal mucopurulenta ou se-
rosanguinolenta, ulcerações das partes externas das
narinas e desconforto facial, com dor14,18-19,21,30,36. A des-
carga nasal pode ser uni ou bilateral, podendo ocorrer
despigmentação das narinas4,19, e mesmo osteomielite
dos seios paranasais36.
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Aspergilose disseminada

Na maioria dos casos de aspergilose disseminada
ocorrem discoespondilites e osteomielites1,5,8,13. Os sinais
de lesões vertebrais incluem dor em membros, na re-
gião cervical e relutância ao levantar, correr ou saltar11.

Ainda há sinais não específicos como pirexia, anore-
xia, perda de peso, fraqueza, vômitos, sinais de envolvi-
mento do sistema nervoso central, linfoadenomegalia,
uveítes, poliúria e polidipsia8,11.

Quando uveítes são detectadas em cães da raça pastor
alemão deve-se fazer pesquisa de aspergilose, pois em
cerca de um terço dos casos de uveíte pode-se detectar
aspergilose disseminada ocorrendo concomitantemente10.

Pneumonia fúngica por Aspergillus sp também é comum,
causando dispnéia e expectoração sanguinolenta; na
endoscopia pode ser observado sangue nos lobos craniais
e na radiografia enfisema pulmonar e massas fúngicas22.

Em doença disseminada, principalmente causada por
A. terreus, pode ocorrer aspergilose renal, com sinais co-
mo poliúria, polidpsia, incontinência urinária e hematúria32.

Patologia

As alterações macroscópicas incluem granulomas
pálidos disseminados por diversos órgãos, medindo de
2 a 20 mm8,11. O infiltrado celular é composto predomi-
nantemente de neutrófilos, sendo observados também
macrófagos e células gigantes8.

Diagnóstico

O diagnóstico definitivo da aspergilose é difícil e geral-
mente é realizado quando a doença já progrediu dema-
siadamente, dificultando o sucesso do tratamento10,18,35.
Muitas técnicas podem ser aplicadas para o diagnóstico
da doença, embora um único teste geralmente não seja o
suficiente para um diagnóstico definitivo8,11,17,28-29.

Aspergilose nasal

Visualização direta

Uma técnica simples é o uso de otoscópio com auxílio
de luz forte nas narinas, porque o fungo destrói o tecido
local abrindo um grande espaço, o que facilita a visua-
lização da região. As colônias geralmente aparecem
amarelas, brancas ou verde-claras11,30. A destruição teci-
dual também facilita a introdução de um endoscópio para
a realização de rinoscopia, que é o método mais sensível
para a visualização direta30. Embora a rinoscopia permita
a visualização direta de colônias e verificação de tecidos
com anormalidades, não detecta problemas como
destruição do septo nasal e outras alterações ósseas28.

Exame histopatológico

Uma biópsia do tecido, guiada pelo endoscópio, se-
guida de exame histopatológico é uma boa forma de se
visualizar as estruturas fúngicas30. Esta técnica, além de
confirmar a etiologia fúngica do processo, permite a vi-

sualização da reação granulomatosa característica2,11,25.
As colorações à base de prata são ideais na análise
das hifas e estruturas reprodutivas do fungo8,25.

Cultivo e identificação

Fragmentos de tecidos podem ser cultivados em ágar
Sabouraud dextrose acrescido de cloranfenicol25,30. A iden-
tificação dos fungos é feita pelo tamanho e comprimento
dos conidióforos, formato das vesículas, tamanho e forma
das cadeias de conídios e outros critérios morfológicos25.

Diagnóstico por imagem

Quando a visualização direta do fungo e das lesões
não é possível, podem ser usados exames radiográficos
e tomografia computadorizada11.

Exames radiográficos

O uso de exames radiográficos se configura em uma
boa técnica para auxiliar no diagnóstico da aspergilose
nasal, pois permite a avaliação da radiopacidade dos
ossos27-28, visto que 80% dos cães apresentam aumento
da radiotransparência, com eventual destruição óssea30,34.

Tomografia computadorizada

A tomografia computadorizada é um método de diag-
nóstico por imagem superior ao exame radiográfico,
pois através desta se obtêm parâmetros melhores do
grau das lesões ósseas e da mucosa, avaliando o crâ-
nio em fatias, sem sobreposições11,27-29.

Uma vez que os seios frontais são estruturas repletas
de ar, possibilitam um contraste entre o ar e os tecidos
moles e ossos, facilitando a visualização das lesões por
esses métodos de diagnóstico por imagem28.

Aspergilose disseminada

Exames hematológicos e bioquímicos

Anormalidades no hemograma como neutrofilia, eosi-
nofilia e/ou monocitose podem ocorrer. Em testes bio-
químicos, pode-se detectar aumento das proteínas to-
tais e enzimas hepáticas (ALT, AST, FAL)8,11.

Cultivo e identificação

De qualquer fragmento de órgão ou tecido lesado, e
fluidos corpóreos, como sangue e urina, pode-se promo-
ver cultivo, isolamento e identificação das espécies de As-
pergillus, na aspergilose disseminada25-26. Entretanto, mui-
tas vezes o animal tem de ser submetido a procedimentos
invasivos para obtenção das amostras clínicas.

Exame histopatológico

A partir de biópsias, o exame histopatológico pode
ser realizado, como descrito para a aspergilose nasal,
possibilitando a confirmação do diagnóstico11.
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Testes sorológicos

Embora testes sorológicos usados para se detectar
os níveis de IgG anti-Aspergillus no soro sejam possí-
veis de se realizar empregando-se ELISA, imunodifusão
em ágar gel e imunoeletroforese, estes são pouco con-
fiáveis como método único de diagnóstico, pois podem
ocorrer tanto falso-positivos, como negativos8,10-11.

Diagnóstico por imagem

No diagnóstico por imagem radiográfica ou por tomo-
grafia computadorizada, podem ser observadas altera-
ções condizentes com discoespondilites e osteomie-
lites, que são as principais manifestações clínicas da
aspergilose disseminada1,5,8,11,20,23-34.

Tratamento

O tratamento efetivo da doença é comprovadamente
difícil. Quanto mais rápido são o diagnóstico e o início
do tratamento, melhores os resultados e a resolução da
doença3,10,35.

Existe um número limitado de drogas de eleição para
o tratamento de infecções por Aspergillus sp. Pacientes
com problemas pré-existentes e a nefro e hepatotoxici-
dade das drogas podem ser fatores limitantes na es-
colha do protocolo terapêutico11.

A abordagem terapêutica mais utilizada consiste na
remoção cirúrgica dos tecidos onde se encontram as
colônias fúngicas, combinada com aplicação tópica
e/ou sistêmica das drogas escolhidas32,35.

A administração tópica de imidazólicos é mais efetiva
que seu uso por via oral7,19; entretanto, somente a tera-
pia tópica não é suficiente quando o agente atingiu os
tecidos moles, extra cavidade nasal, sendo necessária
terapia sistêmica conjunta8,29.

O uso sistêmico dos antifúngicos exige terapia pro-
longada13,36 e o sucesso limitado dessas drogas tem si-
do atribuído à pouca penetração delas nas colônias
fúngicas e nos tecidos necrosados4, além da re-
sistência natural apresentada por algumas espécies do
gênero33.

Aspergilose nasal

Tratamento invasivo

O tratamento invasivo consiste na colocação cirúrgi-
ca de catéteres, após anestesia, na cavidade nasal e
seios frontais, e aplicação do medicamento duas vezes
ao dia durante 7 a 10 dias, com os catéteres fixados ao
animal, o que requer manutenção constante do pa-
ciente4,9. As drogas mais utilizadas têm sido enilconazol
e clotrimazol4,9,30,36.

O tratamento invasivo apresenta resultados satisfató-
rios em muitos animais, mas ocorrem complicações co-
mo deslocamento dos catéteres, enfisema subcutâneo
no pós-operatório e inapetência17,19,30; complicações es-
sas que impulsionaram a criação de uma nova técnica,
não invasiva19.

Tratamento não invasivo

Na técnica não invasiva o medicamento é adminis-
trado com uso de catéter através das narinas, até
preenchê-las de medicação3-4. Para diminuir o risco
de aspiração e perda da droga pela nasofaringe e
trato respiratório inferior, o cão permanece em de-
cúbi to dorsal , com esponjas absorventes na
orofaringe e nasofaringe (ao redor do tudo endo-
traqueal por onde é infundida a anestesia inalatória)
e o cuff do tubo endotraqueal inflado para fechar a
luz da traquéia4,19.

A técnica não invasiva para infusão intranasal resulta
em melhor distribuição do medicamento na cavidade
nasal e em seios frontais do que a técnica de colocação
cirúrgica de catéteres; além disso, pode ser infundida
maior quantidade de medicamento e o risco de aspira-
ção é menor19.

A droga de eleição para a infusão é o clotrimazol nu-
ma solução de propilenoglicol, com aplicação sob pres-
são por um período de uma hora18,30. Num estudo com
60 cães tratados com clotrimazol por esta técnica, 65%
tiveram resolução do problema com um único episódio
de infusão de medicamento19.

As complicações da utilização da técnica não inva-
siva são ocorrência de espirros durante a infusão,
edema de faringe, vômitos e aspiração acidental da
solução4,19,30.

Tratamento via endoscópio

Por causa das dificuldades inerentes aos procedi-
mentos anteriores surgiu um novo tratamento, guiado
por endoscópio, que só é possível em animais com
lesões extensas, onde a passagem de ar fica aumen-
tada17. O tratamento utilizando endoscópio, para
guiar os catéteres, tem sido empregado principal-
mente em animais que apresentam "bola fúngica" na
cavidade nasal29. A infusão de medicamentos é feita
através dos catéteres que, com o auxílio do endos-
cópio, são levados até os seios frontais. Neste tipo
de tratamento realiza-se um debridamento meticulo-
so, lavagem local com solução salina, para remoção
máxima de tecido necrosado36, o que aumenta a
absorção da droga31.

Na técnica guiada por endoscópio tem-se obtido alta
taxa de sucesso no tratamento dos pacientes testados;
embora descarga nasal, espirros e aspiração da droga
possam ocorrer17,36.

Embora as técnicas não invasivas também necessi-
tem de anestesia do animal, por não se tratarem de ci-
rurgia, o desconforto para o paciente é menor, assim
como o custo para o proprietário31.

Conceição et al.7 (2005) testaram em um cão com as-
pergilose nasal a associação do tratamento local com o
sistêmico, com instilação de clotrimazol nas narinas, a
cada oito horas, e itraconazol via oral, a cada doze ho-
ras. Embora se tratando de apenas um caso, chama
atenção a simplicidade do tratamento, uma vez que qua-
tro meses após o início da medicação o animal apre-
sentava cura clínica.
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Aspergilose disseminada

O tratamento para aspergilose disseminada é de lon-
ga duração e ainda é um desafio11. Este consiste em su-
porte com fluidoterapia e uso sistêmico de anfotericina
B associada a um azol8,15.

Na classe dos azóis, cetoconazol, itraconazol, fluco-
nazol, clotrimazol e enilconazol demonstram ação in vi-
tro contra grande variedade de espécies de Aspergillus,
sendo as drogas mais empregadas tanto na aspergilose
nasal canina, como na disseminada8,11,30. Na clínica mé-
dica humana, entretanto, se tem obtido resultados favo-
ráveis na aspergilose disseminada apenas com poucas
drogas: anfotericina B, itraconazol, voriconazol e caspo-
funginas16,33; sendo imprescindível a identificação da es-
pécie causadora do processo, pois A. terreus é resis-
tente à anfotericina B33.

No tratamento sistêmico, quando se emprega anfote-
ricina B há necessidade de internação do paciente, pois
a droga requer aplicação endovenosa lenta; ainda, o
animal deve sofrer monitoramento sistemático, pois é
droga nefrotóxica11,15,30.

Prognóstico

O diagnóstico precoce é provavelmente o aspecto
mais importante para o bom prognóstico da aspergilose
canina1. Cães com aspergilose nasal têm prognóstico
mais favorável do que com doença disseminada8,11.

Conclusões

1. Provavelmente a aspergilose canina seja pouco re-
latada em nosso país, devido à falta de diagnóstico,
uma vez que somente a história e os sinais clínicos não
possibilitam a confirmação da doença.

2. Falhas no tratamento geralmente são decorrentes
do diagnóstico tardio, da espécie de Aspergillus envol-
vida no processo e, ainda, de deficiências imunológicas
dos animais11,21.

3. O advento de técnicas mais simples de tratamen-
to, além da pesquisa de novos antifúngicos, mais efi-
cazes e com menores efeitos colaterais, aumentarão as
chances de sucesso no tratamento de animais com
aspergilose.
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