NEUROBLASTOMICOSE: REGISTRO DE TRES CASOS
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A localizacdo da blastomicose sul-americana no sistema nervoso é pouco
freqilente 19. 22, tendo constituido motivo para o registro de aproximada-
mente trinta casos. Apesar de ser o agente encontrado em tdéda a Amé-
rica do Sul, a localizacdo do Paracoccidioides brasiliensis no sistema ner-
voso s6 é referida por autores argentinos, paraguaios, venezuelanos e bra-
sileiros, sendo que, entre nés, principalmente em Sao Paulo. Apesar do
numero de casos relatados, é ainda pouco lembrada como possibilidade etio-
16gica nos processos cronicos, que sdo os mais freqiientes. O primeiro caso
registrado no Estado do Parana é de Portugal e col. 2%, em 1958. Regis-
tramos agora trés outros casos.

OBSERVACOES

Cas0 1 — A, C. S, com 31 anos de idade, sexo masculino, branco, internado
na Clinica Neurolégica em 31-5-1963 (R. G. 23.944). Doenca iniciada 6 meses
antes, com cefaléia fronto-occipital, diaria e intermitente, acompanhada alguma
algumas vézes de nauseas e vOémitos. O paciente acusava também perturbacdes
visuais (diplopia e borramento do campo visual). O quadro agravou-se paulatina-
mente, passando o doente a apresentar cansaco, fragqueza muscular e dificuldade
na deambulacdo. Exame neurolégico — Equilibrio estatico instdvel; féorca muscular
diminuida nos membros superiores, principalmente & direita; moderada dismetria
na prova index-nariz, principalmente 2 direita; reflexos radial, bicipital e tricipi-
tal diminuidos a direita, sendo os demais vivos; reflexos cutaneo-plantares em
flexdo; reflexos cutineo-abdominais e cremastéricos vivos; marcha com aumento
da base de sustentacdo; diminuicido dos movimentos associados no membro supe-
rior direito e lateralizacdo para a direita; parestesias em formigamento em ambas
as maos; diminuicio da acuidade visual; edema nas papilas Opticas, com hemor-
ragias peripapilares; nistagmo horizontal transitério no olhar & esquerda. Exames
complementares — Radiografias do crdnio: porose das apéfises clinéides posterio-
res. Carotidoangiografia: a esquerda, normal; A direita, sugestiva de processo ex-
pansivo no lobo temporal direito. Hemograma: eosinofilia (35%). Radiografia de
térdx: condensacdo linear & esquerda, sem caracteristicas de metéastases; calcifica-
c¢des irregulares das partes moles do pescoco. Radiografia de coluna lombar: sinais
de artrose. Exames de liquido cefalorraqueano:

Trabalho da Clinica Neuroldgica (Prof. Lacerda Manna) e do Servico de Ana-
tomia Patolégica (Prof. A. Colle) da Faculdade de Medicina da Universidade Fe-
deral do Parana: * Assistente voluntario; ** Instrutora; *** Docente Livre.
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Células Protefnas Glicose
por mm? por 100 ml E. Pandy por 100 ml
Em 25- 6 1963 100 mg +
Em 22- 7-1963 206 130 mg + + 43 mg
Em 23-10-1963 30 116 mg + + 43 mg
Em 2-12-1963 1.700 mg ++ + 28 mg

Evolucfio progressiva, ocorrendo crises convulsivas tonico-cloénicas. Diante do
quadro de hipertensdo intracraniama e do resultado de angiografia foi feita inter-
vencao cirurgica (Prof. Renato de Muggiati), mediante craniotomia temporal, sendo
encontrada formacédo cistica com paredes necréticas. O paciente faleceu algumas
semanas apos, em péssimas condicdes, com grandes escaras de decubnto na re-
gido sacra.

Necrdpsia — Caquexia. Cistite hemarrigica, com conteido purulento. Edema
pulmonar crénico. Sinfises pleurais bilaterais. Glandula suprarrenal esquerda com
area de necrose de 1 cm de diametro cujo exame histolégico mostrou tratar-se
de blastomicose. Hemangiomas sub-capsulares no figado. Baco extranumerario.
Ulceras géstricas, multiplas e agudas, no antro. Blastomicose cerebelar tipo tumo-
ral; zonas de necrose, aparentemente capsuladas no hemisfério cerebelar esquerdo,
com desvio do mesmo para a direita. Histoldogicamente, foram encontrados nume-
rosos Paracoccididides brasiliensis fagocitados, ou néo, por células gigantes. Mode-
rada hérnia cerebelar comprimindo o bulbo, com rotacdo do tronco cerebral para
a esquerda e desvio da linha média; protuberancia com superficie irregular e
rugosa; aderéncias das leptomeninges da fossa posterior. Cistos de cisticercos, in-
tegros e calcificados, no lobo frontal esquerdo, nas proximidades do sulco inter-
hemisférico; a direita e no mesmo nivel, nédulo de 3 mm de diametro, com con-
sisténcia firme, amarelado; pequenas formacdes cisticas no lobo temporal direito
(regido operada) e no cortex do hemisfério cerebelar esquerdo; varios cistos cisti-
cercéticos nos plexos coridides dos ventriculos laterais; dilatacdo ventricular (fig. 1).

Caso 2 — V. R, com 26 anos de idade, sexo masculino, branco, internado
no Departamento de Clinica Médica, em 11-11-1964 (R. G. 35.260). Doenca inicia-
da 15 meses antes com dor em pontada na regido tordcica anterior e escarros
sangiiinolentos que persistiram de modo intermitente durante 4 a 5 meses. Ha 9
meses manifestou-se raquialgia lombar. Nesta época, dor em queimacido nas maos,
punhos e ombros durante algumas horas, que cedia com butazona, o mesmo nao

Fig. 1 — Caso 1. Tumor blasto-
micético mo hemisfério cerebelar
esquerdo.
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Fig. 2 — Caso 2. Zonas mecro-abscedadas no pedinculo cerebral, nos ni-
cleos basais, nas regides semi-oval e sub-cortical. Dilatacdo ventricular.

ocorrendo com a lombalgia ou a dor toracica. HA4 4 meses instalou-se quadro
neurolégico com progressiva hemiplegia direita e tremores nos membros esquerdos;
anidrose no hemicorpo direito e dor & mobilizacdo do membro superior direito. A
marcha era realizada com dificuldade e intensificava os tremores. Exame fisico —
Face edemaciada; veias jugulares ingurgitadas; abaulamento na base do tdérax
direito, com diminuicdo da expansibilidade do frémito e do murmurio vesicular.
Exame wneurolégico — Hemiparesia a direita com reflexos profundos exaltados e
hipertonia elastica nos grupos flexores do membro superior e extensores do mem-
bro inferior; dor lombar espontidnea e & movimentacdo da coluna vertebral. Exa-
mes complementares — Pesquisa de proteina C reativa: tracos. Mucoproteinas:
3,2 mg p/100 ml. Radiografia do térax: Massa tumoral no mediastino superior;
es6fago deslocado; imagens sugestivas de processo extra-pleural & direita e eleva-
cdo do hemidiafragma direito; opacificacdo no apice direito. Hemossedimentacdo
45 mm na 1.2 hora. Hemograma: eosinofilia relativa e absoluta; linfopenia rela-
tiva; neutropenia relativa. Eletrocardiograma normal. Rea¢bes sorolégicas para
lues negativas. Prova do latex positiva. Radiografia da coluna cervical e do
quadril: sinais de espondilite em C, e C, com corrosdo do bordo dos corpos ver-
tebrais e colapso do espaco inter-vertebral correspondente; sinais sugestivos de
comprometimento de articulacdo sacro-iliacas. Radiografia de coluna lombo-sacra:
lesbes do disco intervertebral L L, com alteracdes osteoliticas de ambas as corti-
cais vizinhas. Puncdo bidpsia de coluna vertebral: exame bacterioscopico (Gram,
Ziehl) e culturas negativas. Reacdo de Machado-Guerreiro: nao reagente. Fos-
foro inorgdnico: 4,0 mg p/100 ml. Fosfatase alcalina: 3,4 U.B./100 ml. Biépsia
de gdnglio cervical: linfadenite inespecifica (Dr. Afonso Coelho). Toracotomia:
Processo tumoral, macroscopicamente sugerindo blastomicose (Dr. Iseu Costa),
com confirmacdo microscopica (Dra. Gilda Kasting). Evolucdo — Antes da tora-
cotomia, a doenca evoluiu com pequenas variacdes, mas sem melhoras; na medi-
cacdo nao constaram antibidticos ou quimioterdpicos. Com o ato cirurgico houve
acentuacdo da sintomatologia, principalmente da cefaléia no hemicranio esquerdo,
rebelde aos analgésicos; surtos febris persistentes, embora no pés-operatério, o
paciente fosse medicado com anfoterecin B, Fungison, penicilina, Cloranfenicol e
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sulfas. Em 13-1-1965, aparecimento de edema de retina em OE, sindrome de
Parinaud e dificuldade de linguagem. Cardtidoangiografia & esquerda: normal.
Exame de ligquido cefalorraqueano (pungdo lombar): pressdo inicial acima de
450 mm de Agua; células 4,3/mms3, glicose 70 mg por 100 ml; proteinas 116 mg
por 100 ml. Bacterioscopia de escarro: negativa. Deshidratacdo compensada. Bra-
dicardia e alteracdes do ritmo respiratério.Obito em 22-2-1965, em parada respira-
toria, precedida de coma vigil e rigidez de nuca.

Necropsia — Abscesso extenso ao nivel da parede toradcica, sob a incisédo cirur-
gica, comprometendo as pleuras visceral e parietal. Abscedacdo pulmonar no apice
esquerdo, com cisurite e aderéncias fibrosas. Pneumonia descamativa extensa e
bronco-pneumonia bacteriana. Linfadenite aguda do mediastino. Granuloma com
ovos viadveis de Esquistossoma Mansoni no figado e na sub-mucosa do estémago.
Pigmento esquistossomético no figado e baco. Litiase renal, com célculos corali-
formes no rim direito. Cérebro com edema e discreta congestédo venosa. Ao longo
do trajeto dos vasos venosos as meninges mostram coloracao leitosa. Hérnia tem-
poral direita, com compressdo peduncular, produzindo rotacao do tronco cerebral.
Hérnia cerebelar com compressdo bulbar. Ventriculos laterais dilatados, tendo o
esquerdo o dobro do volume do direito. Epéndima com grande quantidade de
pontilhado préto, principalmente no polo frontal esquerdo. No Iobo frontal di-
reito, duas &reas de necrose de 1,5 X 1,5 ¢cm e 1 X 0,8 cm; no lobo temporal es-
querdo abscesso de 1 X 0,5 cm; zonas necrdticas ndo dilimitadas ao nivel do pe-
dunculo cerebral e protuberancia & esquerda, do lobo occipital direito e da capsula
interna esquerda, estendendo-se ao tdlamo e nucleo lenticular. Na parte anterior
da coluna vertebral, segmento toracico, existem dois abscessos de D, a D; e de
D, a D, com partes Osseas corroidas e penetracdo pustulosa pelos orificios de
conjugacdo até a meninge dural. Histologicamente o cérebro apresentava micro
abscessos contendo numerosos corpusculos blastomicéticos, fagocitados ou nédo por
gigantécitos; igual achado em tdrno dos macro abscessos. Aracnoidite com trom-
boses vasculares nos cortes de medula ao nivel de L,-L, (ndo foram vistos fungos).

Cas0 3 — S. B. S, com 31 anos de idade, sexo masculino, lavrador, branco,
internado na Clinica Dermatolégica em 26-4-1962 (R.G. 15.565). Doenca iniciada 7
meses antes, com dor no orofaringe, escarros com estrias sangiiineas e apareci-
mento de nédulos na parte posterior do pescoco, axilas e regides inguinais. Ha 4
meses lesdo mandibular direita, iniciada com pequena pustula que deu origem
a ulceracdo crostosa. Ulteriormente, surgimento de lesdes semelhantes em todo
0 corpo, tdédas evoluindo para cicatrizacdo, com excessio da mandibular e axilar

direita. Amntecedentes pessoais — Tabagista moderado, etilista inveterado, tendo
por héabito mastigar fumo e limpar os dentes com espinhos vegetais. Exame clini-
co — Lesbes maculares no labio inferior, pescoco, toérax, regides epitrocleanas,

inguinais e escrotais, algumas cicatrizadas. Ganglio palpaveis, moéveis nas princi-
pais cadeias ganglionares. A percussio, som levemente macico no &apice pulmonar
direito. Pela auscultacdo, sépro tubario e estertores crepitantes no apice direito.
Exames complementares — Bacterioscopia de secre¢do labial: pelo exame direto,
foram encontrados numerosos Paracoccididides brasilienses. Radiografia de térax:
campos pulmonares com discreta condensacdo no 4apice direto. Bacterioscopia de
escarro: positiva para Paracoccididides brasilienses. Laringoscopia: lesdo vegetante
de epiglote; a microscopia da biopsia revela presenca de Paracoccididides brasi-
lienses. Bidépsia de gdnglio axilar: granuloma paracoccidididico. Lavado gdstrico
negativo. Hemossedimentacdo: 30 mm na 1.2 hora. Evolucdo — Com tratamento
sulfamidico, as lesdes prontamente regrediram, sendo dada alta hospitalar em
28-5-1962, para tratamento em ambulatério. O paciente retornou em 22-4-1965 a
Clinica Dermatolégica, informando ter interrompido o tratamento com a sulfa de
eliminacdo retardada que lhe havia sido prescrito. Apresentava agora adenopatias
de tamanhos variaveis nas mesmas regides anteriores, com até 2 cm de diame-
tro, duras e pouco aderentes; estado nutricional deficiente, com hepato e espleno-
megalia e ictericia. Bidpsia de gdnglio inguinal: linfadenite paracoccidioidica (Dr.
Afonso Coelho). Hemograma: eosinofiilia relativa e absoluta; linfopenia relativa
e absoluta; desvio & esquerda. Hematécerito 41%. R. Hanger fortemente positiva.
R. timol 14,4 UM.. R. formol/gel positiva. Hemossedimentacdo: 77 mm na 1.2
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hora. Bilirrubina total: 8,0 com bilirrubina direta imediata 2,1 mg/100 ml e bilir-
rubina indireta 5,9 mg/100 ml. T.4A.P. 157/81¢9,. Proteinas totais 53 g/100 ml (al-
bumina 1,2 e globulina 4,1). Ewvolu¢do — Apesar da medicacio o quadro se
acentuou. Em 17-5-1965, mais ou menos subitamente, o paciente teve dificuldade
de degluticdo e de fala, sudorése, hipotensdo arterial, falecendo no dia seguinte
com quadro de coma hepéatico.

Necropsia — Ascite, esplenomegalia, hepatomegalia, congestfio pulmonar; blasto-
micose cutanea, esplénica, hepéatica, renal, cerebral e ganglionar. No encéfalo, pe-
quenas formacdes granulomatosas subcorticais no lobo cerebelar esquerdo, lobo
occipital direito, vermis cerebelar e lobo temporal esquerdo. Herniacdo cerebelar
moderada; diminuicdo dos sulcos e achatamentos das circunvolugdes; recessos laterais
congenitamente ocluidos, meninges finas, com aspecto leitososo e espessadas na base.
Microscopicamente, os cortes mostram formacdes granulomatosas, com micro absces-
S0S € numerosos corpusculos paracoccidiéicos esparsos ou fagocitados por gigantécitos.

COMENTARIOS

Ccm os recentes trabalhos de Pereira e col. 18 1° firmou-se mais o0
conceito de que ndo constitui raridade, em nosso meio, o comprometimento
do sistema nervoso pela blastomicose sul-americana. A variabilidade da
localizacio determinando quadros neurolégicos diversos (formas meningeas,
cerebrais, cerebelares, tronculares, radiculares) tem aqui mais uma vez sua
confirmacio pois, dos casos relatados, no primeiro tratava-se de forma tu-
moral cerebelar, no segundo, de forma abscedante cerebral e troncular,
no terceiro, de forma granulomatosa maultipla.

Constitui raridade, como registro, o relato de um caso de associacdo da
blastcmicose com neurocisticercose (caso 1), como também a de um caso
de disseminacdo encefalica abscedante (caso 2). Como os demais autores,
nio conseguimos evidenciar alteraclOes anatomo-patoldgicas medulares no
Gnico em que esta parte do sistema nervoso foi estudada (caso 2).

No quadro anatomo-patolégico naoc foram observadas novas alteracées,
confirmando-se apenas aquelas ja descritas 25. Corroboramos quanto a ne-
cessidade do achado dos fungos para o diagnostico. Também, nos trés
casos, o comprometimento do sistema nervoso central estava associado com
outras alteracoOes sistémicas.

Atualmente a literatura argentina 21, paraguaia 19, venezuelana 3. 6,11, 16
e brasileira 1, % 4, 5, 8, 9, 12, 13, 14, 15, 17, 23, 24 pregistra mais de 30 casos de neu-
roblastomicose, mostrando ser a evolucdo lenta a mais freqilente. Assim,
ha necessidade de considerar ésse diagnodstico etiolégico nas afecgbes neu-
rolégicas, especialmente naquelas de evolucido croénica, principalmente devido
a boa oportunidade terapéutica que essa etiologia oferece.

Com a possibilidade da realizagdo da reacdo de fixacdo de complemento
para blastomicose no liquido cefalorraqueano?, julgamos util a inclusdo
déste exame na rotina dos pacientes com/ou suspeitos de estarem acometi-
dos por esta micose.
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RESUMO

Sao relatados trés casos de neuroblastomicose de sintomatologia varia-
da (uma forma tumoral cerebelar, uma forma abscedante troncular e cere-
bral e uma forma granulomatosa difusa). No caso da forma tumoral cere-
belar havia associacao com cisticercose cerebral. Alteracoes medulares nao
foram evidenciadas no Unico caso em que foi possivel examinar éste setor
do sistema nervoso central (caso 2).

SUMMARY
Neuroblastomycosis: report of three cases.

Three cases of neuroblastomycosis (case 1 with cerebellar granuloma;
case 2 with brain stem and cerebral abscesses; case 3 with encephalic gra-
nulomas) are reported. The cerebellar tumour form had an associated
cerebral cysticercosis. No spinal cord alterations were found in the case
in which this part of the central nervous system was examined (case 2).
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