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RESUMO —  O s autore s registra m u m cas o d e neurocriptococos e e m pacient e HIV-negativo , po r 
Cryptococcus neoforman s acapsulad o o u deficient e e m cápsula . O  quadr o neurológic o er a d e 
meningoencefalite subaguda , compatíve l a o diagnóstic o d e neurotuberculose , pel o exam e d o lí -
quido cefalorraquean o ( L C R ) , Estrutura s leveduriforme s fora m encontrada s n o interio r d e ma -
crófagos, a o exam e citomorfológic o do LCR . Cultiv o d o sediment o d o LC R revelo u a  presenç a 
de Cryptococcu s neoforman s nã o capsulad o (identificaçã o bioquímica) . A  inocul&çã o d a amos -
tra e m camundongo , po r vi a intraperitoneal , permiti u a  produçã o d e cápsul a qu e desapareci a 
em cultivos . Fo i estudad a a  micromorfologi a d o fung o à  microscopí a eletrônic a d e varredura . 
A evoluçã o fo i favoráve l co m o  empreg o d a anfotericin a B  associad a a  5-fluorocitosina . Nã o 
foi caracterizad a a  variadad e d e Criptococcu s neoforman » agent e d o processo . 

P A L A V R A S - C H A V E : meningoencefalite , criptococose , Cryptococcu s neoforman s nã o capsu -
lado, líquid o cefalorraqueano . 

meningoencephalitis du e t o nonencapsulate d Cryptococcu s neoformans : cas e report . 

SUMMARY —  Th e cas e o f a  patien t wit h meningoencephafaliti s due s to a  nonencapsulate d strai n 
of Cryptococcu s neoforman s i s reported ; h e ha d n o ris k factor s fo r th e diseas e o r AIDS . Clini -
cal examinatio n showe d a  chroni c meningoencepahliti s firs t diagnose d a s tuberculosis . I n th e 
second cerebrospina l flui d (CSF ) examinatio n afte r a  wee k fro m admissio n yeast s appeare d 
inside macrophag e cells . CS F cultur e i n Sabourau d mediu m disclose d nonencapsulate d Crypto -
coccus neoforman s (biochemica l identification) . Sampl e inoculatio n i n mous e (intraperitoneal ) 
evidenced a  aapsul e tha t disappeare d i n severa l consecutiv e cultures . Th e morpholog y o f th e 
yeast wa s studie d b y electroni c microscopy . Afte r treatmen t wit h amphoterici n B  an d 5-fluoro -
cytosine th e patien t ha d a  favorabl e evoluion . Th e significanc e o f capsula r materia l i s 
discussed. 

K E Y WORDS : meningoencephalitis , cryptococcosis , nonencapsulate d Cryptococcu s neofor -
mans, cerebrospina l fluid . 

A literatur a médica registr a algun s caso s d e criptococos e pel a variant e nã o 
capsulada d o Cryptococcu s neoformans , se m especificaçã o d a variedade . Kwon -
Chung &  Bennett (1992 )8 assinalam, a  respeit o d a cápsul a d o C . neoformans, se r 
a mesm a fato r relevant e d e virulênci a dest a levedura . Mutante s acapsuladas , 
aparecidas espontaneamente o u obtida s pel a açã o d e substância s mutagênicas , de -
monstram geralment e nã o possui r virulência , par a animai s d e laboratório , sendo 
mais facilment e fagocitada s pelo s leucócitos . Algun s pesquisadore s associara m 
a variant e acapsula r co m a  infecçã o pel o víru s d a AIDS . Est e fat o nã o é , toda -
via, verdadeiro . Acreditamo s qu e a s chamada s mutante s acapsulada s d o C . neo-
formans seria m melho r definida s com o "deficiente s e m materia l capsular" , com o 
registram Farme r &  Komorowski (1973 )4. N o cas o e m apreço , tratava-s e d e um a 
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lesão pulmona r co m a  presenç a d e fungo s semelhante s a o Blastomyce s dermati -
tidis. A  inoculaçã o e m camundongo s po r vi a intraperitonea l e  cerebra l permiti u 
o desenvolviment o d a cápsul a d o C . neoformans . 

Em noss o meio Capon e e t al . (1986)2, Severo e t al . (1981)12 e Moren o Castillo 
et al . (1986)10 registrara m casos d e criptococos e po r amostra s nã o capsulada s d e 
C. neoformans . N o cas o registrad o po r Moren o Castill o e t al.io a lesã o criptoco -
cócisa er a cutânea , n a regiã o retro-auricula r esquerda , havend o cur a espontânea . 
Severo e t al. 1 2 observara m provável cas o d e criptococos e pulmonar , co m nódulo s 
subpleurais ond e fo i verificad a reaçã o granulomatosa , co m presenç a d e nume -
rosos elemento s semelhante s a  C  neoforman s nã o capsulado . Capon e e t al. 2 assi -
nalaram, também , cas o d e criptococos e pulmona r po r Cryptococcu s neoforman s 
não capsulado , e m pacient e diabético . 

Através d e process o d e radiaçã o com raio s ultravioleta , Bulme r e t al . (1967)1 

obtiveram mutante s nã o capsulada s d e C . neoformans . Outro s trabalhos , com o 
os d e Fromtling e t al . (1982)5, Harding et al . (1979)6, Kozel (1977 )7, Levinson e t al . 
(1971)9 e  Bulme r e t al . (1967)1, refere m dado s d e orde m micológic a sobr e a s 
mutantes acapsulada s d o C . neoformans . E m u m cas o d e peritonit e criptococó -
cica po r Gryptococcu s neoforman s var . neoforman s (pacient e e m diálise) , regis -
trado po r Morri s e t al . (1992)ii, o  exam e bacterioscópic o d o líquid o peritonea l 
revelou célula s leveduriforme s co m brotamento , se m cápsul a evidente , send o cul -
tivado, todavia , C  neoforman s var . neoformans . 

R E L A T O D O CAS O 

USS, pacient e branco , d o sex o masculino , co m 7 0 ano s d e idade , lavrado r aposentado , na -
tural e  procedent e d e Camp o Formoso , BA , observado n a Fundaçã o Jos é Silveira , Salvador , BA. 
Admitido n o di a 21.07.9 0 co m queix a d e cefaléi a frontal , febre , d e caráte r vespertin o e  perd a 
de pes o acentuad a (1 0 K g) h á cerc a d e 2  meses . Tinh a passad o d e tuberculos e ósteo-articula r 
tratada, h á aproximadament e 1 0 anos . Vinh a transferid o d e outr o hospital , ond e der a entrad a 
no di a 09.07.9 0 co m quadr o d e cefaléia , desorientaçã o e  febre . Fo i colhid o líquid o cefalorra -
queano ( L C R ) n o di a 10.07.9 0 co m suspeit a d e meningit e tuberculos a e  introduçã o d e esquem a 
tríplice, co m melhor a acentuad a d o quadr o neurológico ' e  desapareciment o d a febre . N o di a 
17.07.90 realizou-s e nov o estud o d o LC R que , mostro u estrutura s leveduriforme s Gra m positiva s 
ao exame , inicialment e identificada s com o Candid a sp . Foi , então , transferid o par a est a Uni -
dade par a tratament o específico . A o exam e apresentava-s e e m bo m estad o geral , co m nívei s 
flutuantes d e orientação , hidratado , corado , co m dado s vitai s mantido s e  exam e segmenta r se m 
alterações, co m exceçã o d e rigide z articula r n o joelh o esquerd o e  atrofi a d o membr o inferio r 
esquerdo. Introduzid o esquem a antifúngic o co m anfotericin a B , n a dos e inicia l d e 5  mg/dia, 
aumentando-se progressivament e at é 3 0 mg/dia, associad a a  5-fluorocitosin a ( 4 g/dia). O  esque -
ma tríplic e fo i suspenso . 

A amostr a d e cultur a d o L C R fo i encaminhad a par a identificaçã o d a espéci e d o fungo , 
sendo isolad o Oryptococcu s neoforman s nã o capsulado , justificand o o  exam e diret o (tint a d a 
China) negativo . Procedeu-s e à  avaliaçã o par a possívei s causa s d e depressã o imunológic a 
associada. Fo i demonstrad a linfocitopeni a e m diverso s leucograma s e , anergi a cutânea . Nã o 
foi diagnosticad a neoplasi a o u síndrom e d a imunodeficiênci a adquirida . O  pacient e evolui u 
mantendo bo m estad o gera l co m melhor a do s período s d e desorientação , afebril . Houv e 
aumento do s nívei s d e creatinina , send o suspensa s a s droga s po r 2  dia s e  reintroduzida s se m 
intercorrências, co m melhor a progressiva . 

DIAGNÓSTICO MICOLÓGIC O 

De Salvador , Bahia , recebemo s cultiv o leveduriform e isolad o d e LCR . O  cultiv o e m 
lâmina, e m ágar-fubá , revelo u célulta s globosas , se m filamentação . Prov a d e ureas e positiv a e 
crescimento a  3 7 <>C. Prova s d e assimilaçã o —  (a ) positivas : dextrose , inositol , xilose , rafinose , 
galactose, sacarose , maltose ; (b ) positiva s fracas : celobios e e  trealose ; (c ) negativas : lactose , 
melibiose e  K N O . 
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Camundongos inoculado s co m suspensã o d a levedura , po r vi a intraperitoneal , morrera m 
ao redo r d o 12 o di a d e inoculação . À  autópsia , o  exam e diret o co m tint a d a Chin a permiti u 
observar presenç a d e levedura s co m cápsula . N o entanto , semeand o órgão s (baço , fígado , ri m 
e cérebro ) desse s animais , o  exam e diret o d a cultun a obtid a demonstro u a  presenç a d e leve -
duras nã o capsuladas . À  époc a nã o realizávamo s a  quimiotipage m d e amostra s d e C . neoformans. 

Microscopia eletrônic a d e varredura : célula s globosa s a  ovóides , co m blastoconídios , ausên -
cia d e cápsul a (Fig . 1). 



C O M E N T A R I O S 

O cas o apresentado , d o pont o d e vist a micológico , é  raro , estand o be m 
documentada a  amostr a isolad a atravé s da s prova s bioquímica s e , principalmente , 
da microscopi a eletrônic a d e varredura . Dign o d e registr o fo i a  produçã o d e 



cápsula, acelerad a atravé s d a inoculaçã o intraperitonea l e m camundongos . Toda -
via, co m o s cultivos , a  mutant e d o C . neoformans voltav a a  s e torna r aoapsulada. 

Do pont o d e vist a clínico , tratava-s e d e pacient e idoso , co m quadr o d e 
meningoencefalite subaguda . Quant o ao s exame s d e LCR , o primeir o realizad o 
a 10-07-9 0 evidenciou síndrom e d e meningoencefalit e subaguda , caracterizada po r 
hipertensão, pleocitose moderad a com fórmul a leucocitária mista , aument o mode -
rado d a concentraçã o proteica , hipoglicorraqui a e  hipoclororraquia ; a s reaçõe s 
imunológicas par a sífilis , cisticercos e e  toxoplasmos e fora m nã o reagente s e  o 
exame bacteriológic o e  micológic o negativos ; a  adenosin a deaminas e encontrava-s e 
ligeiramente elevada . O  segund o exam e d e LCR , realizad o a  17-07-90 , continuav a 
a apresenta r a  mesm a síndrome , co m ligeir a melhor a d a pleocitose e  d a glicorra-
quia. N o entanto , a o exam e bacterioscópic o diret o houv e apareciment o d e estru -
turas leveduriformes , també m observada s n o interio r d e macrófago s a o exam e 
citomorfológico. O  últim o exam e d e LCR , realizad o a  12-09-90 , mostro u melhor a 
acentuada d o quadro : havi a aind a pleocitos e discret a à s custa s d e célula s linfo -
mononucleadas, hiperproteinorraqui a moderada e  hipoglicorraqui a discreta . 

Os doi s primeiro s exame s d e LC R realizados apresentava m característica s 
de meningoencefalit e subaguda . A o primeir o exam e o  diagnóstic o diferencia l a 
ser considerad o er a meningoencefalit e tuberculosa , seguid a d e meningoencefalit e 
por fungos . A  introduçã o d o esquem a tríplic e apó s a  realizaçã o d o primeir o 
exame d e LC R foi imperativa . N o entanto , n o segund o exame , realizad o 7  dia s 
após, houv e apareciment o d e estrutura s leveduriforme s a o exam e bacterioscópic o 
direto e  n o interio r d e macrófagos , tend o sid o estabelecid o o  diagnóstic o d e me -
ningoencefalite po r fungo s e  instituíd a terapêutic a específica . O  diagnóstic o d e 
certeza fo i dad o pel o cresciment o d e levedura s nã o capsuladas , caracterizada s 
posteriormente com o Cryptococcu s neoforman s nã o capsulado . À  époc a e m qu e 
realizamos esse s exames , nã o fazíamo s d e rotina , a s prova s par a quimiotipage m 
do C . neoformans, razã o pela qua l não fo i possíve l caracteriza r a  variedad e dest a 
levedura n o processo . 

A evoluçã o fo i favoráve l co m o  empreg o d a anfotericin a B associad a à 
5-fluorocitosina. 
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