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Paracoccidioidomicose — acometimento encefdlico e medular: relato de caso

Paracoccidioidomycosis — central nervous system and spinal cord involvement:
report case

Maria Raquel Ramos Jubé ', Caroline Campelo Feres ', Gabriela Henrique de Souza Lima ', Leonardo Eizo Watanabe ',
Renato da Silva Faria 2, Elbio Candido de Paula 3, Ana Cristina Ferreira Garcia *

RESUMO

A paracoccidioidomicose (PCM) é uma micose sistémica, tipo
granulomatosa, sendo o Brasil responsdvel por 80% dos casos
relatados no mundo. Mesmo em zonas endémicas, sua incidéncia
¢é baixa (3-4 novos casos/milhdo até 1-3 novos casos/100mil ha-
bitantes ao ano). Relatamos um caso do sexo feminino, 54 anos,
procedente do meio rural, regido norte do estado de Goids, centro-
oeste do Brasil. Durante investigacdo para sindrome compressiva
medular foi identificada lesdo tumoral em nivel toracico, submetida
a resseccdo e firmado o diagndstico de neuroparacoccidioidomi-
cose no anatomopatoldgico. Foi admitida para reabilitacio com
diagndstico de Paraplegia T9 Asia B. Durante a internagdo foram
realizados exames (tomografia computadorizada (TC) de cranio e
térax) para investigacdo de acometimento de outros érgaos. A TC
de térax demonstrou aspecto sugestivo de PCM com micronddulos

de localizacdo centro-lobular e algumas opacidades em “drvore

ABSTRACT

The paracoccidioidomycosis (PCM) is a systemic granulomatous
mycosis, with Brazil being responsible for 80% of the cases reported
in the world. Even in endemic zones its incidence is low (3-4 new
cases/million up to 1-3 new cases/100 thousand inhabitants per
year). We will report the case of a 54 year old woman, from the
rural area in the North region of the state of Goids, Central area of
Brazil. During investigation for the medullar compressive syndro-
me, a tumor lesion at the thoracic level was identified, submitted
to resection, and diagnostically confirmed as neuroparacoccidioi-
domycosis in the anatomical pathology analysis. She was admitted
for rehabilitation with the diagnosis of T9 Asia B Paraplegia. During
her stay, exams were performed (computerized tomography (CT)
of the brain and thorax) to investigate the state of other organs. A
thorax CT showed an aspect suggesting PCM with micronodules

em brotamento” com discreta distor¢do da arquitetura pulmonar,
além de focos de atenuag@o em “vidro fosco” de distribui¢do
ndo homogénea. A TC crinio também se mostrou sugestiva de
acometimento da PCM em fase ativa: dreas nodulares em cdpsulo-
nuclear a esquerda e tdlamo correspondente, com edema reacional
e importante realce periférico. A doenca é um problema de sadde
ptiblica no Brasil devido ao seu potencial incapacitante, sendo o
diagndstico dificil especialmente quando acomete SNC, por ser uma
manifestacdo pouco comum (maior acometimento pulmonar).
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with center-lobular location and some opaqueness in “tree-in-bud”
formation with moderate distortion of the pulmonary architecture,
in addition to spots of attenuation in “opaque glass” appearance
with non-homogeneous distribution. A cranial CT also suggested
PCM in an active phase: nodular areas in nuclear-capsule to the left
and corresponding thalamus, with reactional edema and important
peripheral emphasis. This disease is a public health problem in
Brazil due to is incapacitating potential. It is difficult to diagnose,
especially when it attacks the CNS, since this is an uncommon
manifestation (pulmonary symptoms are most commonly found).
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INTRODUCAO

A paracoccidioidomicose (PCM) € uma micose sistémica, tipo
granulomatosa, causada pelo fungo dimoérfico Paracoccidioides
brasiliensis. No Brasil, onde sua prevaléncia é maior observa-se
maior incidéncia nos estados de Sao Paulo e Minas Gerais, regido
sudeste do Brasil,"*3*sendo descrito uma incidéncia de 3 a 4 novos
casos/milhdo até 1 a 3 novos casos por 100mil habitantes.’

A faixa etdria mais acometida situa-se entre 30 e 50 anos de
idade, no sexo masculino. O grande fator de risco para aquisi¢do
da doenca sdo as profissdes relacionadas ao manejo do solo con-
taminado com o fungo. Em todas as casuisticas, observa-se que a
maioria dos pacientes exerceu ou exerce atividades agricolas nas
duas primeiras décadas de vida, tendo nessa época provavelmente
adquirida a infec¢do, embora as manifestagdes clinicas surgissem
um tempo depois.’

A doencga se manifesta freqiientemente, por envolvimento do
sistema reticulo-endotelial, sendo a lesao inicial em mucosa oro-
faringea e a disseminacao por via hematogénica.>¢ A lesdo fingica
se instala principalmente em pulmdes, glandulas adrenais, baco,
figado, ossos e tracto gastrintestinal. O envolvimento do SNC estd
relacionado com a forma disseminada da doenca. Tabagismo e
alcoolismo estdo freqiientemente associados.’

As manifestacdes neuroldgicas podem ser: meningite subaguda
ou crdnica, encefalite, abscesso, granuloma, mielopatia ou simular
um evento vascular. A suspeita clinica pode ser dificil, os dados de
neuroimagem ou do liquor inespecificos e a comprovacdo, muitas
vezes, requerem a demonstragdo do agente em fluidos ou tecidos.
A freqiiéncia desse acometimento tem variado muito entre os di-
versos autores indo de 9,9% a 27,3%."2> 78

O tratamento com anti-flingicos tem sido muito diversifica-
do, aliado a complementagdo com trimetoprim-sulfametoxazol.
A anfotericina B, o itraconazol e o trimetoprim-sulfametoxazol sdo
opcoes terapéuticas, sendo a anfotericina B uma das principais.
O tratamento cirudrgico € reservado para 0s casos em que o granu-
loma ¢ acessivel.""-°

CASO

O.LF, 54 anos, feminina, divorciada, procedente de Sdo Simao
— GO, regido norte do estado de Goids, trabalhadora rural, tabagista
(hd 44 anos) e ex-etilista, que iniciou em janeiro de 2007 quadro
de lombalgia intensa e evoluiu gradativamente com sintomas
de compressao medular: perda de forca e hipertonia muscular
em membros inferiores, alteracdes sensitivas abaixo de T9 e
esfincterianas. Durante investigagdo foi submetida a Ressonancia
Nuclear Magnética (RNM) que evidenciou lesdo expansiva ovalada
na medula espinhal ao nivel de T10-T11, de contornos nitidos,
medindo cerca de 1 cm de didmetro por 2cm no eixo longitudinal,
apresentando ligeiro hipossinal nas seqiiéncias ponderadas em
T1 e T2 com discreto hipersinal periférico em T2, apresentando
impregnacdo heterogénea apds a injecdo endovenosa do meio de
contraste paramagnético (figura 1 e 2).

Submetida a cirurgia para resseccao tumoral. Em estudo
anatomopatolégico observado fragmentos de tecido com extensas

Figura 1
RNM de coluna tordcica

Sag t1
Pés contraste

Figura 2
RNM de coluna tordcica

areas de necrose, fibrose, intenso infiltrado de mononucleares,
macrofagos epitelidides, inimeras células gigantes multinucleadas
(fagocitando estruturas arredondadas, refringentes, acastanhadas e
capsula evidente), formando microgranulomas. Cortes corados pela
hematoxilina e eosina, e impregnados pela prata (Grocott) (figura3 e
4). Feito diagndstico da lesdo intramedular de paracoccidioidomicose
no sistema nervoso central, localizada em T10-T11.

A paciente foi admitida para reabilitacdo apresentando-se
emagrecida, sem lesdes de pele ou mucosa, controle de tronco
regular, espasticidade grau 3 em membros inferiores (musculos
adutores, isquiotibiais e triceps sural), for¢a grau 5 em membros
superiores, for¢a grau 0 em membros inferiores e diminui¢do
da sensibilidade a partir de T9. De acordo com a classificacdo
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Figura 3
Anatomopatoldgico: SNC intramedular T10T11 54a fem BO7
- 14193 CAPC BSA fungos Grocott.

Figura 5
TC de torax

Figura 4
Anatomopatolégico: SNC intramedular T10T11 54a fem BO7 -
14193 CAPC BSA HE 340x fungos em célula gigante.

internacional do ASIA foi classificada como Paraplegia T9 ASTA
B.10 Apresentava-se ainda com sintomas de bexiga e intestino
neurogénicos. Os objetivos da internagdo para reabilitagdo foram:
adequagdo do ténus muscular, melhora do equilibrio de tronco,
treino de transferéncias e locomogao ativa com auxilio da cadeira
de rodas, maior independéncia nas atividades da vida didria, manejo
vesical (treino de cateterismo vesical intermitente) e intestinal.

O.I.F. foi submetida a exames para investigacdo de
comprometimento de outros 6rgdos, sendo evidenciado lesGes
ativas no SNC. Logo, foi encaminhada a um servigo de referéncia
em infectologia para tratamento da patologia de base.

Exames laboratoriais: sorologia para blastomicose sul-
americana com titulo de 1/8, sorologia para HIV ¢ HTLV
negativas, VDRL negativo.

Figura 6
TC de torax

TC de térax - dreas de reducdo da atenuagdo pulmonar
caracterizado, principalmente, por micronddulos de localizagdo
centro-lobular e algumas opacidades em “drvore em brotamento”,
comprometendo especialmente a medular de um dos pulmdes,
com predominio nos campos médio, estando as bases e dpices
pulmonares menos comprometidos. Hd discreta distor¢do da
arquitetura pulmonar em alguns niveis, além de focos de atenuacio
em “vidro fosco” de distribuicdo ndo homogénea (figura5 e 6).

Tomografia de cranio: dreas grosseiramente nodulares
predominantemente hipodensas localizadas em distribuig¢do
cdpsulo-nuclear a esquerda, comprometendo o tdlamo
correspondente, apresentando edema reacional e importante
realce periférico apds a administragdo do contraste endovenoso
(figura 7, 8, 9, 10, 11 e 12).
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Figura 7 Figura 10
TC de cranio TC de cranio

Figura 8 Figura 11
TC de cranio TC de cranio

Figura 9 Figura 12
TC de crénio TC de cranio
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DISCUSSAO

A Paracoccidioidomicose ¢ uma doenca tipica do individuo da
zona rural, sendo o trato respiratdrio considerado a porta de entrada
mais freqliente para a infecg¢do, adquirindo patégenos através da
inalagdo de conidios e, mais raramente, a implantagcdo traumatica
cutdneo-mucosa pode ocorrer.’ No caso, a paciente relatou o hdbito
de mascar capim, sendo a provdvel porta de entrada.

A maioria dos casos de neuroparacoccidioidomicose estd rela-
cionada com uma recidiva da doeng¢a, uma vez que pode ocorrer a
persisténcia de células leveduriformes quiescentes no interior de
granulomas, por razdes ainda ndo completamente estabelecidas.’

Em um estudo com 13 casos de paracoccidioidomicose do sis-
tema nervoso central 53,8% das lesGes encefdlicas eram solitdrias,
enquanto em 46,1% eram multiplas. A maioria dos granulomas era
supratentorial (66,7%). A localizagdo mais comum foi nos hemisférios
cerebrais (41,7%), seguidos pelo cerebelo (16,6%) e intraventricular
(12,5%).8,12 O.LF. apresentou lesdes muiltiplas no encéfalo, além de
lesdo na medula espinhal. Os niveis medulares mais frequentemente
envolvidos sdo tordcico (58%), cervical (25%) e ambos (8%), sendo
que neste relato les@o intramedular tordcica.

Granulomas cerebrais sdo mais freqiientes, podendo acometer
também o cerebelo, tronco encefdlico e, mais raramente a medula
espinhal.!->7.% 3. 141516 A pesquisa do parasita seja por exame direto
ou cultura, raramente se mostra positiva.> > '® E neste caso (O.LF.)
temos uma lesdo intramedular, de aspecto tumoral e confirmado pos-
teriormente neuroparacoccidioidomicose pelo anatomopatoldgico.

Meétodos neurorradiolégicos de imagem sdo de fundamental
importancia na caracterizacio do envolvimento neuroldgico na para-
coccidioidomicose, especialmente em sua forma pseudotumoral.'” Na
TC usualmente identifica-se leses isoladas ou multiplas, hipodensas,
com halo hipercaptante em padrdo anelar apds injecdo de contraste
com pequeno edema perifocal e efeito de massa, a ndo ser que a lesdo
esteja localizada no compartimento infratentorial.” Tais lesdes nio
sdo especificas de paracoccidioidomicose, sendo encontradas em
lesGes tumorais e outros processos infecciosos, 0 mesmo padrao de
imagem foi identificado no caso estudado (O.LE.).

O diagnéstico € particularmente dificil sendo que muitos casos
sdo desvendados somente apds cirurgia e estudo anatomopatoldgico,
devendo ser necessdrio o diagndstico diferencial com meningoence-
falites e tumores do SNC.!7-18.19.20

O tratamento varia de acordo com o estado clinico do pacien-
te, particularmente no que se refere a presenca de co-morbidades
e outros 6rgdos envolvidos. Anfotericina B, derivados azdlicos e
sulfamidicos compdem o arsenal terapéutico atualmente usado na
paracoccidioidomicose.*'? No presente estudo, a paciente foi enca-
minhada ao servi¢o de referéncia de doengas infecciosas para realizar
o tratamento. Procedimentos neurocirtrgicos sao indicados sob con-
digdes especificas: pacientes com granulomas que ndo respondem ao
tratamento clinico; hipertensdo intracraniana, relacionada ao hidrocé-
falo; ou um granuloma provocando sintomas de compressao.

A palavra cura talvez nunca possa ser aplicada aos pacientes por-
tadores de PCM pela impossibilidade de erradicagio de P. brasiliensis.
Os pacientes apresentam o risco potencial de uma reativagao tardia,
motivo pelo qual se emprega o termo “cura aparente ou cura clinica”.

As diferentes modalidades terapéuticas diminuem a quantidade de
fungos no organismo, permitindo a recuperacdo da imunidade celular
e restabelecendo o equilibrio entre parasito e hospedeiro.” Mesmo
com as medidas terapéuticas adequadas, a mortalidade pode superar
08 20% nas formas juvenis e disseminadas.” Assim, o diagndstico pre-
coce da neuroparacoccidioidomicose € particularmente importante,
uma vez que hd evidéncias de que uma terapéutica eficiente instituida
em tempo hdbil € crucial para reduzir os efeitos incapacitantes da
doenca e suas seqielas, otimizando o tratamento de reabilitagdo."”
Por este motivo, apds a interrup¢ao do tratamento os pacientes devem
ser acompanhados ambulatorialmente.
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