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Criptococose no sistema nervoso de cies - relato de trés casos

Cryptococcosis in nervous system of dogs — report of three cases
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Resumo

A criptococose ¢ uma micose sistémica oportunista causada pela levedura Cryptococcus neoformans. A
infeccdo em cdes ocorre mais comumente pela inalagdo de leveduras ou esporos. As alteragdes
neuroldgicas encontradas sdo muito semelhantes a outras doengas inflamatorias e infecciosas do sistema
nervoso. O objetivo do presente trabalho ¢ relatar trés casos de criptococose no sistema nervoso de
cdes, ressaltando a importancia desta doenga no diagndstico diferencial de alteragdes neurologicas
progressivas ou multifocais associadas ou ndo a alteragdes sist€émicas. O diagnostico s6 pode ser
confirmado através de cultura fungica e/ou visualizagdo do agente apos coloragdo adequada do liquor,
ou sorologia, quando disponivel.
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Abstract

Cryptococcosis is a systemic mycosis caused by yeast-like organism Cryptococcus neoformans. The
infection in dogs occurs commonly by inhalation of the airborne or yeast. The neurological signs in
dogs are similar to other inflammatory and infectious diseases of the central nervous system. The aim of
the present paper is to report three cases of cryptococcosis in the nervous system of dogs, and reinforce
the importance of this disease in differential diagnosis of progressive or multifocal alterations in the
nervous system whether linked or not to systemic alterations. The diagnosis can only be confirmed
through fungal culture and/or the visualization of the agent after adequate staining of the cerebral spinal
fluid, or antibody titer when it is available.
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Introducao

A criptococose ¢ uma doenca infecciosa fungica
considerada incomum, potencialmente fatal, que afeta
o homem, gatos, caes, eqliinos e outras espécies
animais (MALIK etal., 1997; BEATTY etal., 2000).
O agente causador da criptococose ¢ a levedura
Cryptococcus neoformans (C. neorformans), de
comportamento oportunista, encontrada tanto no
ambiente como nos animais infectados
(WILKINSON, 1988; MEDLEAU; BARSANTI,
1990; CORREA; CORREA, 1992; PEREIRA;
COUTINHO, 2003; TABOADA, 2004). O C.
neoformans é cosmopolita (HONSHO et al., 2003),
1solado do solo, de frutas, da mucosa oronasal e da
pele de animais e pessoas
principalmente, do solo rico em excretas de aves,
particularmente de pombos (WILKINSON, 1988;
CORREA; CORREA, 1992; FAGGI et al., 1993;
SUMMERS; CUMMINGS; DE LAHUNTA, 1995;
MALIK et al., 1997; NELSON; COUTO, 2001;
LARSSON et al., 2003; O'TOOLE; SATO;
ROZANSKY, 2003; PEREIRA; COUTINHO,
2003), nas quais pode permanecer viavel por no
minimo dois anos se ndo exposto a ambiente seco ou
luz solar (MEDLEAU; BARSANTI, 1990).

E considerada micose sistémica (DE LAHUNTA,
1983; PEREIRA; COUTINHO, 2003), subaguda a
cronica (CORREA; CORREIA, 1992), sem
predisposicdo evidente por sexo ou raga
(MEDLEAU; BARSANTI, 1990; BEATTY at al.,
2000). A transmissao entre animais e seres humanos
¢ improvavel (MEDLEAU; BARSANTI, 1990;
NELSON; COUTO, 2001). Acomete mamiferos
domésticos, principalmente o gato e o cdo (DE
LAHUNTA, 1983; KORNEGAY, 1986;
WILKINSON, 1988; MEDLEAU; BARSANTI,
1990; CHRISMAN, 1991; CORREA; CORREA,
1992; BRAUND, 1994; SUMMERS; CUMMINGS;
DE LAHUNTA, 1995; MALIK et al., 1997;
LARSSON et al., 2003), animais silvestres e o
homem (PALMER; HERRTAGE; KAPLAN, 1981;
PEREIRA; COUTINHO, 2003; HONSHO et al.,
2003; TABOADA, 2004).

saudaveis e,

A forma de infec¢do nao estd bem determinada
(KORNEGAY, 1986; WILKINSON, 1988;
MEDLEAU; BARSANTI, 1990; MALIK et al.,
1997, BEATTY et al., 2000; PEREIRA;
COUTINHO, 2003; O’TOOLE; SATO;
ROZANSKY, 2003; HONSHO et al., 2003). Sugere-
se que as infec¢des ocorram principalmente pela
inalagdo dos esporos e sua deposi¢do no trato
respiratorio (KORNEGAY, 1986; WILKINSON,
1988; MEDLEAU; BARSANTI, 1990; MALIK et
al., 1997, BEATTY et al., 2000; PEREIRA;
COUTINHO, 2003; O’TOOLE; SATO;
ROZANSKY, 2003; HONSHO et al., 2003), ¢ ha
relatos de transmissdo via transcutanea em caes
(WILKINSON, 1988). A disseminacao de C.
neoformans ocorre via hematogena (MEDLEAU;
BARSANTI, 1990; O’TOOLE; SATO;
ROZANSKY, 2003) ou linfatica (PALMER;
HERRTAGE; KAPLAN, 1981), existindo um
tropismo pelo sistema nervoso central (SNC), globo
ocular, linfonodos e tecido cutaneo (WILKINSON,
1988; NELSON; COUTO, 2001; HONSHO et al.,
2003; TABOADA, 2004). O estabelecimento do
quadro clinico e a disseminagao da infec¢do parece
ter estreita relacdo com a imunidade do hospedeiro
(MEDLEAU; BARSANTI, 1990; KERWIN et al.,
1998; HONSHO etal., 2003; LARSSON etal., 2003;
TABOADA, 2004).

Os sinais clinicos podem ser divididos em quatro
sindromes principais, podendo ser encontradas
associacoes destas em um mesmo animal
(WILKINSON, 1988; SUMMERS; CUMMINGS;
DELAHUNTA, 1995). A sindrome respiratoria, mais
freqliente no gato, caracteriza-se por respiragao
estertorosa, corrimento nasal mucopurulento, seroso
ou sangiiinolento (JERGENS; WHEELER;
COLLIER, 1986), dispnéia inspiratoria e espirros
(WILKINSON, 1988; BEATTY et al., 2000;
PEREIRA; COUTINHO, 2003). Pode ocorrer a
formagao de massas firmes ou polipos no tecido
subcutaneo, principalmente sobre a cartilagem do
plano nasal, levando ao aspecto de “nariz de palhago”
(WILKINSON, 1988; PEREIRA; COUTINHO,
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2003). A tosse pode estar presente em caes
(WILKINSON, 1988). A sindrome neurologica, mais
comum em cdes, pode apresentar-se como uma
meningoencefalomielite, estando os sinais
neuroldgicos relacionados ao local da lesao
(WILKINSON, 1988). Observa-se principalmente
desorientacdo, diminuicdo da consciéncia, dor
cervical, espasticidade, andar em circulos, ataxia
vestibular, pressdo de cabega, anisocoria, dilatagao
pupilar, cegueira, surdez, perda de olfato, ataxia
progredindo para paresia, paraplegia (WILKINSON,
1988; HONSHO et al., 2003) e convulsdes (DE

LAHUNTA, 1983; KORNEGAY, 1986;
MEDLEAU; BARSANTI, 1990; BRAUND, 1994;
NELSON; COUTO, 2001; PEREIRA;

COUTINHO, 2003). A sindrome ocular manifesta-
se por um complexo de sinais incluindo uveite anterior,
coriorretinite, neurite dptica, fotofobia, blefarospasmo,
opacidade de cornea, edema inflamatorio da iris e/
ou hifema (WILKINSON, 1988; HONSHO et al.,
2003; LARSSON et al., 2003). A sindrome cutanea
ocorre preferencialmente na pele da cabeca e
pescogo dos gatos. As lesdes na derme caracterizam-
se como nodulos multiplos, de crescimento rapido,
firmes e indolores que tendem a ulcerar e drenar
exsudato serosangiiinolento (WILKINSON, 1988).

Para o diagnostico da criptococose sdo usados
diferentes métodos dependendo da manifestacao
clinica. Na suspeita de criptococose neurologica a
infeccdo ¢ diagnosticada apos identificagdo do agente
no liquido cefalorraquidiano (LCR) por microscopia
direta com coloragdo de Gram ou tinta nanquim,
isolamento fingico a partir de cultura do LCR ou
deteccdo de antigenos capsulares com o teste de
aglutinacdo em latex (MEDLEAU; BARSANTI,
1990; PEREIRA; COUTINHO, 2003, O'TOOLE;
SATO; ROZANSKY, 2003; TABOADA, 2004).

O tratamento da criptococose no SNC utilizando
anti-fungicos convencionais como anfotericina B,
cetoconazol e flucitosina individualmente ou em
conjunto ndo mostraram bons resultados, visto que
estas drogas possuem capacidade limitada de
alcangar concentragdes terapéuticas eficazes no

SNC sem causar efeitos adversos. Alguns triaz6is
mais recentes, como o itraconazol ¢ o fluconazol
parecem mais eficientes no tratamento da
criptococose, pois apresentam alta disponibilidade
quando administrados por via oral e boa penetragao
no SNC, porém ha experiéncia limitada com estas
drogas ¢ o tempo de tratamento eficaz ¢
desconhecido, havendo limitagdes como o custo e
efeitos colaterais (KERWIN et al., 1998; O'TOOLE;
SATO; ROZANSKY, 2003; PEREIRA;
COUTINHO, 2003).

O objetivo deste trabalho ¢ relatar trés casos de
criptococose no sistema nervoso de caes, ressaltando
sua importancia no diagnoéstico diferencial das
doengas neuroldgicas, aumentando as possibilidades
de um diagnostico rapido e preciso, permitindo
estabelecer uma terapia eficaz.

Relato dos Casos
Caso 1

Um cdo macho, sem raga definida, de um ano de
idade, pesando 29,0 kg, foi atendido no Hospital
Veterinario da Universidade Estadual de Londrina
(HV/UEL), apresentando apatia, émese com
conteudo alimentar,
emagrecimento progressivo e ataxia de membros
posteriores com cinco dias de evolugdo. O animal
nao era vacinado, nem vermifugado, vivia em oficina
de pintura, sem acesso a rua. Ao exame fisico o
animal estava alerta, apresentando desidratagao leve,
secre¢do ocular serosa bilateral e ataxia de membros
posteriores. No hemograma (Tabela 1) constatou-se
linfopenia e trombocitopenia. O animal foi

sialorréia, hiporexia,

inicialmente medicado com doxiciclina® devido a
suspeita de erliquiose. Como houve piora do estado
geral e inicio de tetraparesia, apds a interrupgao desta
medicagdo iniciou-se a terapia com sulfametoxazol-
trimetoprina® e pirimetamina® em virtude da suspeita
de polirradiculoneurite por Toxoplasma gondii, além
de fluidoterapia com ringer lactato. Nesse interim a
sorologia para Toxoplasma gondii e Neospora
caninum, utilizando o método de imunofluorescéncia
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indireta, apresentou resultado negativo. Houve piora
progressiva do quadro com midriase e reflexo visual
diminuido, coriorretinite, estrabismo posicional ventro-
lateral direito, nistagmo espontidneo rotacional

bilateral, atrofia muscular generalizada, cauda sem
mobilidade, reflexos espinhais e reflexo cutaneo do
tronco ausentes (Tabela 2), evoluindo para o dbito
25 dias apos o inicio dos sintomas.

Tabela 1 : Parametros hematoldgicos e do LCR em trés caes com criptococose no SNC. Londrina, 2004

Exame Parametros Caso 1 Caso 2 Caso 3 Referéncia
Hemograma eritrocitos (milhdoes/mm?) 8,05 3,07 5,68 5,5-8,5
Hemoglobina (g/dl) 19,7 53 12 12,0-18,0
Hematocrito (vol %) 57,2 18,6 33,2 37,0-55,0
Leucocitos (n°/mm?) 8.570 3.800 11.620 6.000-17.000
Segmentados (n°/mm?) 7.370 3.572 8.250 3.000-11.500
Linfocitos (n°/mm?) 857 228 2.673 1.000-4.800
Eosindéfilos (n°/mm?) 171 0 465 100-1.250
Monocito (n°/mm?) 171 0 232 150-1.350
Bastonetes (n°/mm?) 0 0 0 0-300
Plaquetas (n°/mm?) 60.000  245.000  370.000 150.000-400.000
Analise do LCR Aspecto NR* limpido limpido limpido
Cor NR incolor incolor incolor
Citologia - leucdcitos (n°/mm?) NR 1 444 até 5
Citologia -eritrocitos (n°/mm?) NR 15 18 0
Proteina (mg/dl) NR 78,00 33,80 até 30

* ndo realizado

A necropsia foi constatada hemorragia focal das
leptomeninges no tronco encefalico. Fragmentos do
encéfalo foram processados para o exame
histopatolégico e corados pelo método de
hematoxilina-eosina. No tronco encefalico observou-
se malacia, com elevado nimero de células Gitter e
infiltrado mononuclear, e organismos circulares e
capsulados circundados por intenso processo
inflamatorio, sugestivos do género Cryptococcus.

Caso 2

Um cao fila brasileiro, macho, com quatro anos
de idade, pesando 21,3 kg foi atendido no HV/UEL,
apresentando emagrecimento progressivo, hiporexia,

ataxia e episddios sucessivos de quedas, com dois
meses de evolucdo, porém hé sete dias o animal
mantinha-se em decubito lateral. O proprietario
relatou a ocorréncia de diarréia concomitante ao
emagrecimento, anorexia, disfagia, dispnéia e oligtria.
O animal recebia alimentagdo caseira, sem historico
de vacinacao e vermifugacdo e era criado em uma
fabrica de tintas, sendo utilizado em sua produg@o
chumbo liquido, cobalto e secante, aos quais o animal
ndo tinha acesso, porém, havia forte odor no
ambiente. O proprietario relatou também infestacao
por carrapatos. Ao exame fisico, constatou-se
hipotermia (33,5°C), desidratacdo severa, nivel de
consciéncia deprimido, caquexia, abafamento de sons
respiratorios, dor a palpacdo abdominal, atrofia
muscular generalizada, dificuldade na abertura da
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cavidade oral, rigidez de pescogo, nistagmo horizontal,
enoftalmia, secre¢do ocular, ceratoconjuntivite seca,
coriorretinite bilateral e atrofia da iris (Tabela 2).
Havia também feridas em regido coxofemoral e
extremidade do pénis, ambas com aproximadamente
1,0 cm de didmetro. Na avaliagdo neuroldgica

constatou-se tetraparesia, reagdes posturais ausentes,
reflexos pupilares diminuidos, nistagmo horizontal,
ptose palpebral direita, auséncia dos reflexos corneal,
de retragdo ocular, de degluti¢do e da tosse, sindrome
de Horner, tonus diminuido e atrofia muscular
generalizada, cauda sem mobilidade e reflexo perineal
ausente.

Tabela 2: Observagdes do exame fisico de trés cdes com criptococose no SNC. Londrina, 2004.

Sinais Clinicos Caso 1 Caso 2 Caso 3
Temperatura (°C) 38,7 33,5 39,1
Letargia nao sim nao
Apatia sim nao sim
Desidratagéo leve severa leve
Decubito lateral nao sim sim
Linfonodos - - hiperplasicos
Emagrecimento progressivo sim sim nao
Anorexia sim sim sim
Disfagia sim sim sim
Altera¢des pulmonares sim sim sim
Secrecgdo nasal ausente ausente sim
Hiperqueratose nasal ausente ausente sim
Lesdo Cutanea ausente sim sim
Alteragdes oculares sim sim sim
Sindrome neuroldgica multifocal multifocal multifocal

Na analise dos exames laboratoriais constatou-
se linfopenia, anemia, hipocromia acentuada,
hipocalcemia,
hipoalbuminemia, proteinuria e bilirrubintria leve

anisocitose, azotemia,
(Tabela 1). O exame toxicologico foi negativo para
chumbo. O liquido cérebro espinhal foi coletado e
enviado para analise clinica, cultura bacteriana e
fungica. Urina, LCR, sangue ¢ soro foram
encaminhados ao exame de reacdo em cadeia pela
polimerase (PCR) para diagndstico de cinomose,
resultando negativos. Na analise do liquor constatou-
se aumento moderado de proteinas e leve de
eritrocitos (Tabela 1). O animal recebeu tratamento
suporte com fluidoterapia e antibioticoterapia
(enrofloxacina® e sulfametoxazol-trimetoprina®)

enquanto se aguardava os resultados das culturas
fingica e bacteriana. O animal veio a 6bito antes do
isolamento de Cryptococcus neoformans na cultura
fingica.

A necropsia ndo foi observada nenhuma alteragio
macroscopica significativa. Fragmentos de encéfalo
foram processados para o exame histopatologico e
corados pelo método de hematoxilina-eosina, nos
quais foram observados meningite cronica e malacia
focal em substancia branca de cortex cerebral,
malécia com elevado numero de células Gitter e
infiltrado mononuclear perivascular em ponte. Nas
meninges observou-se a presenca de organismos
circulares, capsulados, no interior de macrofagos,
sugestivos do género Cryptococcus.
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Caso 3

Um c@o labrador fémea, pesando 23,7 kg, de dois
anos e nove meses de idade, foi atendido no HV/UEL,
apresentando secre¢do nasal purulenta com trés meses
de evolugao e dificuldade de caminhar com os membros
posteriores, evoluindo para paresia um més e meio apos
o inicio do sinal respiratorio. O proprietario relatou ainda
apresenca de problema dermatolégico (alopecia difusa)
sendo que o animal ja havia recebido medicagdo
antibidtica e antiinflamatoria sem melhora. No exame
clinico constatou-se secre¢do nasal e ocular
mucopurulenta, hiperqueratose nasal, areas alopécicas
circulares e eritematosas em dorso dos membros e
abdome, auscultagao pulmonar estertorosa, linfonodos
popliteos hiperplasicos, dor em articulagdo coxofemoral
bilateral e retencao urinaria. Ao exame neurologico
constatou-se paresia e reagdes posturais ausentes em
membros posteriores e hiperpatia em vértebra T7,
compativel com sindrome toracolombar (tabela 2).
Devido as suspeitas iniciais de cinomose e toxoplasmose,
o animal foi medicado com sulfametoxazol-trimetoprina®,
pirimetamina®, acetato de tocoferol® e acido ascorbico.

Apbs 14 dias de tratamento, no retorno para
reavaliagdo, foi observado piora do quadro clinico,
havendo maior apatia, hiporexia, disfagia, sinais de
ataxia de cabeca e dificuldade de locomogao com os
quatro membros. No liquor, colhido da cisterna magna,
observou-se leucocitose com predominio de células
polimorfonucleadas (253 neutroéfilos) e aumento
protéico moderado (Tabela 1). O PCR para
diagndstico de cinomose da urina, do liquor, do sangue
e do soro resultaram negativos. No exame direto do
LCR corado com nanquim (Fig. 1.A ) e lactofenol-
azul-de-algoddo (Fig. 1.B) observou-se a presenga
de organismos compativeis com o género
Cryptococcus, havendo o isolamento do fungo na
cultura micoldgica do liquor e positividade em 24 horas
de leitura na prova de urease, sugerindo tratar-se de
uma amostra de Cryptococcus neoformans
patogénica (OLSZEWSKI et al., 2004). O
proprietario foi informado do diagnostico, opgdes,
tempo e custo de tratamento, optando pela eutanasia.

Figura 1. A. Blastoconideos de Cryptococcus neoformans
com capsula evidenciada por meio de coloragao com tinta
nanquim, (40X). B. Blastoconideos de Cryptococcus
neoformans corados com lactofenol-azul-de-algodao,
(40X). Londrina, 2004.

Figura 2. Caso 3.Aspecto dorsal do encéfalo (A) e seio
frontal (B), contendo secre¢do purulenta, em encefalite
por Cryptococcus spp em cao. Londrina, 2004.

Na necropsia foi observado pleura pulmonar com
areas espessadas e consisténcia firme, diversos
granulomas de meio centimetro na cortical renal, seios
frontais com contetido purulento em grande
quantidade (Fig. 2) e hemorragia discreta de
leptomeninges no tronco encefalico. No exame
histopatoldgico do tecido nervoso, corado pelo método
de hematoxilina-eosina, constatou-se infiltrado
inflamatério mononuclear com predominio de
macrofagos nas meninges, na regido sub-ependimaria
da ponte e do canal medular (Fig. 3.A e 3.B). Neste
tecido foram observados microrganismos circulares
sugestivos do género Cryptococcus no parénquima
e no interior de macrofagos, além da presenca de
manguitos (Fig. 4.A). Nos fragmentos de medula
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observou-se areas de malacia com elevado numero

de células Gitter contendo os microrganismos
supracitados na substancia cinzenta. A coloracao de
acido periddico de Schiff (PAS) da regido sub-
ependimadria da ponte, do canal medular e dos rins
apresentou marcagdo positiva para a parede do
microrganismo (Fig. 4.B)

Figura 3. A. Fotomicrografia do SNC de cdo com
criptococose (caso 3). Observar infiltrado inflamatorio ao
redor do canal medular (mielite) na coloragdo de Hematoxilina-
eosina (HE) (40X). B. Fotomicrografia do SNC de cdo com
criptococose (caso 3). Observar meningite e granulomas
(setas) com infiltrado multifocais em parénquima na coloragio
de Hematoxilina-eosina (HE) (10X).

Figura 4. Fotomicrografia de

(caso 3). Observar infiltrado inflamatoério perivascular e
subependimario (seta). Presenca de Cryptococcus spp
(cabeca de seta) em regido de ponte e quarto ventriculo, pela
coloragdo de Hematoxilina-eosina (HE) (40X).

Discussao

A criptococose canina ¢ menos freqiiente que a
felina e, segundo a literatura consultada, parece
acometer animais com menos de quatro anos de
idade. Asracas Cocker Spaniel Americano, Labrador
Retriever e Dogue Alemao sdo mais frequentemente
acometidas (TABOADA, 2004), sugerindo
predisposicdo as pelo género
Cryptococcus. Adicionalmente, a criptococose tem

infecgoes

sido comumente relacionada a caes de grande porte,
imunossuprimidos ou co-infectados com doencas
debilitantes (HONSHO et al., 2003). Em caes, o SNC
¢ acometido em 50 a 80% dos casos de criptococose
(DE LAHUNTA, 1983; BRAUND, 1994;
MEDLEAU; BARSANTI, 1990; CHRISMAN,
1991; O'TOOLE; SATO; ROZANSKY, 2003;
HONSHO et al., 2003; TABOADA, 2004), ¢ a
depressao e anorexia sao achados comuns, mas nao
a febre. Como se pode observar na tabela 2, os casos
um e trés apresentavam temperatura retal dentro da
normalidade, enquanto o animal dois estava
hipotérmico devido a desidratacdo severa.

Na maioria dos cées ocorre acometimento
encefdlico, e a medula pode estar afetada em
conjunto, sendo que em poucos casos O
comprometimento desta ocorre de forma isolada
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(TABOADA, 2004). Os sinais de envolvimento do
sistema nervoso podem incluir depressao, sindrome
vestibular, ataxia, déficits de nervos cranianos,
convulsdes, paresia, cegueira e dor cervical. Podem
ocorrer ainda alteragdes em outros sistemas, como
respiratorio superior, ocular ou cutdneo
(WILKINSON, 1988; TABOADA, 2004). Os
animais um e dois apresentavam ataxia que progrediu
para tetraparesia, alteracdes nas reagdes posturais
e varias alteragcdOes nos nervos cranianos, atrofia
muscular e paralisia de cauda. Tais sintomas
caracterizam uma sindrome neurologica multifocal.
Além disso, o animal dois apresentava alteragdes
oculares e cutaneas. Ja no animal trés constatou-se
ataxia progredindo para paresia, atrofia muscular
generalizada, seguida de tetraparesia e ataxia de
cabeca, compativel com sindrome toracolombar
evoluindo para multifocal, além de secrecdo nasal
purulenta. Os sintomas encontrados sdo citados na
literatura, porém, sdo achados inconclusivos, por
serem inespecificos (TABOADA, 2004).

Outras afecgdes, de origem infecciosa e
inflamatdria, podem causar o mesmo quadro clinico,
como por exemplo: encefalite viral (cinomose),
bacteriana, meningoencefalite por protozoario
(toxoplasmose, neospora e hepatozoose) e ricketsia,
meningoencefalite granulomatosa, neoplasias
(CHRISMAN, 1991; BRAUND, 1994; TICHES et
al., 1998; GREENE; WATSON, 1998), ¢ devem fazer
parte do diagndstico diferencial.

Na analise hematologica os achados foram
inconclusivos,
trombocitopenia e anemia. Leve linfopenia foi
relatada em cdo com criptococose (TICHES et a I,
1998), enquanto em outros casos alguns animais ndo
apresentavam altera¢des hematologicas (JERGENS;
WHEELER; COLLIER, 1986). A hematologia ¢ a
bioquimica clinica freqiientemente sdo normais em
animais com criptococose (TABOADA, 2004).

observando-se linfopenia,

A analise de liquor pode demonstrar aumento de
proteina, pleocitose neutrofilica moderada e
mononuclear mista, ¢ mais raramente a presenca de

eosinodfilos (BRAUND, 1994; KERWIN et al., 1998;
NELSON; COUTO, 2001; TABOADA, 2004). Na
analise do LCR realizada em dois casos, verificou-
se aumento de proteinas totais, ja citado na literatura
(JERGENS; WHEELER; COLLIER, 1986) ¢
eritrocitos, além de aumento de leucdcitos no terceiro
caso, que também ja foram relatados (CHRISMAN,
1991; TICHES et al., 1998). No entanto, ha citagao
de um cao com valores normais na citologia liquorica
(JERGENS; WHEELER; COLLIER, 1986). No
caso de suspeita de criptococose, somente a analise
de liquor ¢ inconclusiva, sendo obrigatorio para o
diagnostico a visualizagdo e/ou o isolamento de
Cryptococcus do liquor ou outras secregdes
(KORNEGAY, 1986; JERGENS; WHEELER;
COLLIER, 1986; WILKINSON, 1988; MEDLEAU;
BARSANTI, 1990; SUMMERS; CUMMINGS;
DELAHUNTA, 1995; TICHES et al., 1998). O
exame direto do liquor, realizado nos casos dois e
trés, apos coloragdo com nanquim, foi positivo apenas
no ultimo caso. J& a cultura fungica, realizada nos
casos dois e trés, foi positiva em ambos. Os
microrganismos podem ser vistos no exame de liquor
com o auxilio de coloragdes especiais em cerca de
90% dos casos de criptococose no SNC
(TABOADA, 2004).

A porta de entrada mais provavel do
microrganismo ¢ o trato respiratério (PALMER;
HERRTAGE; KAPLAN, 1981; JERGENS;
WHEELER; COLLIER, 1986; KORNEGAY, 1986;
MALIK etal., 1997; BEATTY etal.,2000; HOSHO
etal.,2003; O'TOOLE; SATO; ROZANSKY, 2003).
Assim, dispnéia, auscultacdo pulmonar estertorosa e
secregOes nasais, presentes em dois dos trés casos
relatados, sugerem tal rota de infec¢do. Nem sempre
se diagnosticam lesdes pulmonares, pois pode ocorrer
recuperacdo sem lesdes residuais, justificando a
auséncia de alteragdes respiratorias no caso um. O
clima quente e umido da regido, aliado a grande
presenca de passaros no habitat dos cdes
(WILKINSON, 1988; SUMMERS; CUMMINGS;
DELAHUNTA, 1995; MALIK et al., 1997),
provavelmente favoreceram a manutengdo e a
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infecgdo respiratoria nos animais relatados, pela
formagao de aerossois contendo o microrganismo, a
partir de material fecal das aves.

A ma nutri¢do, debilidade, doencas intercorrentes
¢ imunossupressao podem comprometer a imunidade
dos animais favorecendo a ocorréncia da criptococose
(WILKINSON, 1988). Os caes um e dois, criados
em oficina e fabrica, respectivamente, recebiam
alimentagdo caseira, ndo apresentavam historico de
vacinagdo e nem vermifugacao, podendo tal manejo
inadequado predispor a imunossupressao. O caso trés
era submetido a manejo sanitdrio e nutricional
adequado, porém apresentava ha mais de um ano
lesdes dermatologicas, podendo ou ndo apresentar
deficiéncia imune individual. A imunossupressao ¢
apontada como fator predisponente para criptococose
em cdes (DE LAHUNTA, 1983; KORNEGAY,
1986; MEDLEAU; BARSANTI, 1990; BRAUND,
1994; SUMMERS; CUMMINGS; DELAHUNTA,
1995; HONSHO et al., 2003). Sugere-se que pode
ser mais importante do que a exposicao ao fungo,
pois o agente ja foi isolado de lavados nasais de 14%
de cdes assintomaticos (MALIK, et al., 1997).
Porém, a imunossupressdo nao ¢ tao evidente na
maior parte dos cdes e gatos acometidos, e a infec¢@o
pode ocorrer devido a mecanismos do proprio agente,
que forma uma capsula polissacaridea que parece
contribuir para a sua patogenicidade (NELSON;
COUTO, 2001). A capsula inibe a fagocitose, a funcao
dos plasmécitos e a migragdo leucocitaria (NELSON;
COUTO, 2001), e apesar da produgao de anticorpos,
o animal ndo desenvolve imunidade satisfatoria
(MEDLEAU; BARSANTI, 1990; CORREA;
CORREIA, 1992; TABOADA, 2004).

Ha controvérsias nos protocolos do tratamento
da criptococose no sistema nervoso de caes utilizando
antifungicos de ultima geragdo, especialmente no
tocante ao tempo de terapia. Um cdo apresentando
convulsdes e sindrome vestibular foi tratado com
fluconazol por mais de 60 semanas, havendo melhora
do quadro clinico, sem regressdo dos granulomas em
retina (O’TOOLE; SATO; ROZANSKY, 2003). Outro
animal, também apresentando convulsdes, recebeu

fluconazol por 20 semanas. Apresentou melhora e,
devido a recidiva, foi tratado por mais 30 semanas,
evoluindo para varias complicacdes, indicando-se a
eutanasia (TICHES et al., 1998). Outro cao,
apresentando tetraparesia devido a granuloma por
Cryptococcus spp na medula cervical, foi tratado com
fluconazol por sete meses, vindo a o6bito trés meses
depois por causa indefinida (KERWIN et al., 1998).
Nos trés casos relatados, em virtude do diagnostico
tardio, custos com tratamento, aliado ao prognoéstico
reservado para a forma disseminada da doenga, e a
progressao de sintomas debilitantes nos animais, nao
foi possivel instituir a terapia.

Consideracoes finais

A presenga de animais de companhia com uma
condicdo corporea insatisfatoria, sinais de infecg@o
de trato respiratorio superior, secre¢ao nasal,
sindrome neurologica multifocal ou progressiva, sinais
de meningite, letargia, uveite, coriorretinite,
linfoadenopatia, ou nddulos cutaneos, deve alertar o
clinico de pequenos animais para considerar
criptococose no plano diagndstico. (JERGENS;
WHEELER; COLLIER, 1986; WILKINSON, 1988;
MEDLEAU; BARSANTI, 1990; CHRISMAN, 1991;
SUMMERS; CUMMINGS; DELAHUNTA, 1995;
MALIK et al., 1997). Acredita-se que em virtude da
similaridade dos sintomas neurologicos da criptococose
com outros agentes infecciosos, que esta doenca seja
sub-diagnosticada na rotina clinica. Entretanto, o
diagndstico precoce da doenga, especialmente apoiado
no isolamento do agente, permite a instituicao de terapia,
favorecendo o prognéstico do quadro.

Fontes de Aquisicao

a. Cloridrato de Doxiciclina: Doxiciclina®, Vitapar
Industria Farmacéutica Ltda; Anapolis — GO

b. Sulfametoxazol-trimetoprina: Katrim®, Hipolar
Farmacéutica Ltda, Sabara — MG

c. Pirimetamina: Daraprin®, Gaxo Wellcome, Rio de
Janeiro — RJ
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d. Enrofloxacina: Chemitril® injetavel 2,5%, Laboratdrio
Chemitec Agro-veterinaria, Sdo Paulo — SP

e. Acetato de Tocoferol: Ephynal®, Roche, Sdo Paulo
— SP

f. Acido Ascorbico: Cewin®, Sanofi-Synthelabo Ltda,
Rio de Janeiro — RJ
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