RIPTOCOCOSE CUTANEA PRIMARIA CAUSADA
POR ARRANHADURA DE GATO EM PACIENTE
COM IMUNOSSUPRESSAO IATROGENICA

RESUMO

Maria Cristina d'Ascensao Mansur | Trata-se de relato de um caso de Criptococose cutinea priméria em
Flavia Marina Coelho Lamounier 2 |  paciente com bronquite crénica usudrio de corticoesterdides ha 25
Milton Silos Marchi ? anos. A lesao era nodular em mao, devido trauma local por arra-
Bremo Cortes Gangalves nhadura de gato. O diagndstico foi confirmado por histopatologia
Rodrigo Negri Pereira ¢ ; o me o s o

e cultura. Itraconazol foi a terapéutica instituida e observamos boa
evolugao da lesdo. Esta infecgao, oportunista, na forma cutinea é
rara e pode preceder comprometimento sistémico. Em pacientes
susceptiveis deve ser sempre suspeitada, j& que o diagndstico ndo é
facil e adequada terapia em tempo héabil pode prevenir piores com-

plicagées.
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INTRODUCAO

criptococose é uma infecgdo de cara-

ter agudo, subagudo ou cronico cau-

sada pelo Cryptococus neoformans —
levedura oportunista. De distribuicao
mundial, predomina em locais de solo
enriquecido com fezes de pombo e de
outras aves. Atinge principalmente a fai-
xa etaria de 30 a 60 anos. Geralmente a
via de transmissdo é o trato respiratorio
com envolvimento pulmonar primério e,
através de disseminagao hematogénica,
pode atingir outros 6rgaos — especial-
mente o sistema nervoso central. Lesoes
cutaneas primarias sao raras e podem
ocorrer devido inoculacgao direta na pele

RELATO DE CASO

de microorganismos, mediante trauma
local. Relatamos um caso de infecgao ex-
clusivamente cutdnea onde o paciente,
apo6s trauma por arranhadura de gato,
desenvolveu lesdo tubero-nodular de
consisténcia gelatinosa no dorso da mao.
Este paciente era usuario de Betameta-
sona ha 25 anos por ser portador de
Doenca pulmonar obstrutiva crénica. Sa-
lientamos a importancia de incluir a
criptococose no diagnostico diferencial
de pacientes susceptiveis / imunossupri-
midos, além de enfatizar o aspecto
rarissimo da inoculagcao primédria desta
infeccgao.

Paciente A.L.E., 61 anos, masculino,
pecuarista, natural de Rio Preto (MG).

Refere que ha 30 dias sofreu arranha-
dura de gato no dorso da mao direita. A
escoriacdo inicial evoluiu progressivamen-
te para lesao tibero nodular com dreas de
consisténcia gelatinosa e outras de consis-
téncia endurecida, medindo aproximada-
mente 4cm x 5¢cm de diametro. Simulta-
neamente surgiu nova lesao, ao lado da
primdria, de aspecto semelhante.

O paciente é portador de bronquite
cronica e ha 25 anos faz uso continuo de
corticoesterdides (betametasona).

No momento do exame apresentava-
se com bom estado geral, tossindo (tosse
com secrecio mucoide). A ausculta respi-
ratoria, notava-se discretos roncos e sibilos
difusos em ambos campos pleuro-pulmo-
nares. Eupneico. Exame dos outros siste-
mas apresentava-se sem alteragoes dignas
de nota.

Exame histopatologico

Os cortes histologicos evidenciaram
estruturas fungicas arredondadas, coradas
positivamente pelo PAS e envolvidas por
capsula espessa. Os fungos estao presen-
tes em vacuolos acometendo a derme em

toda a sua extensao, circundados por are-
as de fibroplasia e moderado infiltrado in-
flamatorio misto com predominio de
histiocitos.

Exame micologico direto e cultura

Agar Sabourraud-Dextrose com clo-
rafenicol: A macroscopia observa-se colo-
nias de coloracao creme-clara, de textura
mucdide.

Agar — Alpiste: Crescimento neste
meio e producdo de pigmento marrom.

Urease: positiva.

Microscopia: Blastoconideos enca-
psulados, alguns com brotamentos.

Exames complementares

Realizamos radiografia de torax,
hemocultura, VHS, avaliacdo da fungao
renal e hepatica, avaliagao do liquor e to-
mografia computadorizada do cranio, que
se revelaram sem alteragoes. Pesquisa de
anticorpo anti-HIV pelo método Elisa foi
negativa. Sendo assim foi descartada a pos-
sibilidade de comprometimento sistémico
da infecgao.

O paciente foi tratado com lItracona-
zol 400mg/dia por 7 meses. Evoluiu com
melhora do quadro.-

( HU REVISTA - REVISTAMEDICA OFIIAL DO HOSPITALUNIVERSITARIO DA UNIVERSIDADE FEDERAL DE JUIZ DE FORA - VOLS. 25(3)E 26(1) - SETEMBRO/99 A ABRIL 2000 J




DISCUSSAO

Fotografia 1

Lesao tubero nodular com dreas de consisténcia gelatinosa e outras
endurecidas

Fotografia 2

Cultura: colonias de textura mucoide e coloracao creme clara
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A criptococose é uma micose sisté-
mica que envolve mais freqlientemente
pulmoes e sistema nervoso e, com menos
freqiiéncia, pele e sistema esquelético. E
infecgao oportunista, de importancia cres-
cente com o advento da AIDS, atingindo 6
a 10% destes pacientes "2,

O agente etioldgico, Cryptococcus
neoformans, é um fungo leveduriforme
gemulante, de forma oval ou esférica e
encapsulado. Existem 4 sorotipos diferen-
tes — A, B, Ce D. Sendo o primeiro e ulti-
mo os mais comumente isolados nos paci-
entes. Sao encontrados no solo e em ou-

tras dreas ambientais contaminadas por
excretas de pombos. No Brasil é mais co-
mum o sorotipo A "**_ O sorotipo D tem
maior tendéncia a produzir leses cutineas
sem envolvimento sistémico que os ou-
tros®. O Cryptococcus cresce em meios de
cultura sélidos a 37°C. As colénias sio li-
sas amareladas ou acastanhadas e crescem,
em geral, uma semana apds inoculacio.
Nao sao bem corados por Hematoxilina -
eosina, corando-se facilmente pelos méto-
dos metenamina—prata de Gomori (GMS),
Fontana - Masson ou com 4cido periddico
de Schif (PAS). A mucicarmina d4 ao
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polissacarideo capsular uma coloracao
rosea. Azul de metileno também é usado
para corar a capsula ">*57. Apesar da vari-
edade neoformans ser mais comum, ha
relato de infeccao pela variedade gattii .

A criptococose tem distribuicdo mun-
dial. A infeccao é contraida, geralmente,
por inalagao e dissemina-se por via hema-
togénica. Ocasionalmente ocorre inocula-
cao direta na pele devido trauma local,
porém tal condicao é rara. Transmissao in-
terpessoal e de animais para homem ain-
da nao é comprovada '**. No caso relata-
do houve inoculagao primaria por arranha-
dura de gato.

Alguns estudos parecem nao relaci-
onar a infecgdo com sexo, raga ou profis-
sao %3, A idade mais freqlientemente aco-
metida é dos 30 aos 60 anos - individuos
adultos geralmente com doencga sistémi-
ca®**. A imunidade do hospedeiro depen-
de de células T sensibilizadas e funcionan-
tes. Condicoes predisponentes incluem a
terapia com corticoesterdides e antibioti-
cos de forma prolongada °, processos ma-
lignos linforreticulares (Hodgkin), infeccao
pelo HIV, sarcoidose, doencas do coldgeno
e transplante de 6rgios solidos - como fi-
gado e rim "**°. Como exemplifica o caso
em questao em que o paciente era usuario
cronico de Betametasona. Apesar disso a
doenca pode ocorrer em paciente que nao
apresente nenhuma condicao de base '~'°.

A criptococose cutanea ocorre mais
frequentemente como resultado de disse-
minacao de foco nervoso ou pulmonar,
ocorrendo em 10 a 20% dos casos de do-
enca disseminada. Infec¢ao cutanea prima-
ria é rara %7, Esta pode preceder envolvi-
mento do SNC por 2 a 3 meses >'"'23 e ter
evolucao fatal '*. Nosso paciente foi exaus-
tivamente investigado quanto ao possivel
comprometimento sistémico e acompanha-
do de perto durante o tratamento, nao ten-
do sido evidenciado infeccdo extracutanea.
As lesoes sdao polimorfas ou inespecificas,
assumem forma de pdpulas, pustulas, né-
dulos, erupgoes acneiformes, equimoses,
abscessos, Ulceras de borda indetermina-
das'*'® ou fistulas. Celulite com eritema e

endurado ocorre em transplantados trata-
dos com corticoesterdides. Em pacientes
com Aids, papulas umbilicadas (molusco
contagioso — like) ocorrem com frequén-
cia"?*3, além de lesdes que lembram in-
feccdo herpética e sarcoma de Kaposi *?,
bem como associagao dessas lesoes mais
raramente '°. Cancros na mucosa oral sao
raros"'. Localizam-se principalmente na
face e pescoco **3, porém ha relatos de
acometimento de regiao epigastrica '8, de-
dos '?, maos 242, bragos 32'1?,e pernas'%.
Por isso, o diagndstico diferencial com
outras dermatoses, somente sob o aspecto
clinico, é muito dificil. A doenga deve ser
suspeitada em qualquer paciente imuno-
comprometido que apresente uma lesao de
pele ndo caracteristica, principalmente se
tiver sinais meningeos associados *°.

A exclusao de doenga sistémica nao
é facil e o diagndstico definitivo depende
do isolamento do fungo em cultura e acha-
do no material (tecido ou liquido) obtido
dos locais acometidos. O antigeno cripto-
cocico polissacarideo pode ser encontra-
do em 90% dos casos de acometimento
do liquor e em 75% no sangue, pela técni-
ca de aglutinacao das particulas de latex
ao antigeno de revestimento. Apesar de sua
alta especificidade e sensibilidade, deve-
mos lembrar que fator reumatoide e infec-
cao disseminada pelo Trichosporon beige-
lii podem produzir falso-positivo. Muitas
vezes, nao ¢é facil a exclusao de doenga
disseminada, sendo necessario a realiza-
cao de hemoculturas, radiografia de torax,
exame do liquor cérebro espinhal, tomo-
grafia computadorizada e ressonancia nu-
clear magnética do cranio, além de outras
provas diagnosticas de rotina. Coloragao
com tinta nanquim de liquor, swab da gar-
ganta, escarro, lesdes da pele e outros flui-
dos pode revelar a levedura "#*'. Anticor-
pos anticriptococos nao auxiliam o diag-
noéstico 2.

O diagndstico da infecgiao cutdnea
dependera sempre de exames histopatolo-
gicos e cultura de material obtido da lesao
(biépsia ou aspirado) #*'°. Na histopatolo-
gia, dois tipos de reagdes podem ser en-
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contradas: Gelatinosa e Granulomatosa. A
reacao do tipo gelatinoso ou frouxo é a
mais comum — encontrada no caso relata-
do - e apresenta numerosos organismos
sem resposta inflamatoria significativa. A
reacao do tipo granulomatoso tuberculoide
ou denso, com ntimero menor de fungos,
apresenta infiltrado polimorfo de histiéci-
tos, linfocitos e células gigantes. Entre os
dois extremos ha um largo espectro de le-
sdes intermedidrias. Abscesso de células
polimorfonucleares pode estar presente?*>.
O fungo € identificado pelas coloracoes
citadas anteriormente. Associacdo de
Cryptococcus neoformans e Pneumocystis
carinii ja foi encontrada em lesdo cuta-
nea'zl!,l!.’i'

O tratamento deve ser o mais preco-
ce possivel, considerando sua evolucao
para doenca sistémica.

A terapia de escolha para a infeccao
disseminada é Anfotericina B intravenosa
(0,3 a 1,0 mg/Kg/dia) por 6 semanas e 10
no caso de comprometimento do SNC, ou
até negativacao da pesquisa direta de fun-
go no liquor. Podendo ou nao associar a
fluocitosina oral (75 a 150 mg/kg/dia). O
uso de fluocitosina em pacientes aidéticos
ainda é controverso, devido sua alta
toxicidade para estes individuos, particu-
larmente a supressiao da medula 6ssea.

Os triazéis, de uso oral, Fluconazol
e ltraconazol tém sido indicados como boa
opg¢ao terapéutica para criptococose sisté-
mica. O Fluconazol (400 mg/dia) tem sido
colocado como terapia de primeira linha
na supressao cronica em pacientes com
AIDS, para tratamento de infeccio cutanea
primdria e para pacientes com doenca sis-
témica que apresentaram intolerancia a

Anfotericina B, considerando sua penetra-
¢ao no SNC. A esterilizacdo do liquor pelo
Fluconazol é mais lenta em comparacio a
Anfotericina B #**%, Para micoses cutaneas,
incluindo outras além da criptococose, é
indicada doses menores (150 mg) 2. E usa-
do, ainda, apds periodo de 2 a 3 semanas
de tratamento intravenoso, devendo per-
manecer por 6 semanas ou até cura das
lesdes. Esta troca é considerada segura ',
E demonstrado que suas concentracoes nos
liquidos corpéreos nao diferem nos diver-
sos perfis dos pacientes %%,

O Itraconazol é usado nas doses de
400 mg/dia por 4 a 8 semanas e 200 mg/
dia por 6 meses ou até melhora clini-
ca™'?*13  Usamos esta droga e obtivemos
otima resposta. O cetoconazol é uma al-
ternativa para doenca cutanea isolada, na
dose de 400 mg/dia por 3 a 6 meses “.

O tratamento tépico, para lesao cu-
tanea exclusiva, ja foi experimentado com
insucesso %,

A terapia de manutencao nao esta
indicada nos pacientes imunodeprimidos
por causas diversas da AIDS *'2. Sendo as-
sim, nao a faremos no nosso paciente. Nos
pacientes aidéticos com meningite cripto-
cocica a terapia de manutencido com
Fluconazol é mais eficaz do que com An-
fotericina B '. As consequéncias da
criptococose sao significativamente piores
na populacdo aidética do que na popula-
cdo ndo-aidética. Cancer linforreticular,
comprometimento meningeo e titulos de
antigeno anticriptococico séricos antes do
tratamento > 1:32 afetam a sobrevida dos
pacientes ""'3,
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SUMMARY

'REFERENCIAS

PRIMARY CUTANEOUS
CRYPTOCOCOSIS CAUSED BY CAT
SCRATCHING IN A IATROGENIC
IMMUNOSUPRESSED PACIENT

This is a case report of a patient with cutaneous cry-
ptococcosis who used steroids for 25 years. The lesion
was a nodule on his hand, after local injury by cat
scratching. The diagnosis was confirmead by

histophatological examination and culture. Itraconazole
was the chosen treatament, and evolution was good. This oportunistic infection in the
cutaneous form is rare and it can be the first sign of disseminated cryptococcosis. It shoud
be always suspected, because the diagnosis is not easy and the correct therapy can prevent

complications.
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Cryptococosis, immunosupression, cat scratching.
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