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Numerosos fungos podem lesar o sistema nervoso, determinando
quadro anatomo-clinicos graves e variados. As neuromicoses sio, qua-
se sempre, secundarias a processos alhures situados, propagando-se a
infec¢io por via hemdtica, linfitica ou por contigilidade. A freqiién-
cia de tais processos varia com o fungo considerado, havendo alguns
que acometem freqlientemente o sistema nervoso, ao passo que outros
$6 o fazem raramente. Neste trabatho serd feita revisio, tio completa
quanto possivel, do que tem sido publicado a respeito, de modo a possi-
Lilitar tentativa de esquematizagdo da sintomatologia neuroldgica e das
alteragbes do liquido cefalorraquidiano em tais eventualidades. Por ou-
tro lado, foram feitas pesquisas sistematizadas — neuroldgicas e hu-
morais — em pacientes portadores de granulomatose paracoccidididica.
O trabalho serd dividido, pois, em duas partes: na primeira, cuidare-
mos da revisio bibliografica das varias micoses do sistema nervoso;
na segunda, serfo relatadas pesquisas pessoais feitas em relagdo a gra-
nulomatose paracoccidididica (Paracoccidioides brasiliensis).

Dos varios tipos de fungos classificados nos tratados de micologia
¢ patogénicos para o homem, sb alguns tém sido encontrados no sisterna
nervoso. Por essa razio, deixaremos de parte a classificagdo geral
déstes parasitos e o estudo das carateristicas dos varios grupos de
cogumelos — assuntos abundantemente expostos e discutidos nos tra-
tados especializados — para nos atermos ao estudo anatomo-clinico,
micoldgico e liquorico das espécies que interessam a neurologia. Com
éste critério, a primeira parte déste trabalho serd subdividida em 8 ca-
pitulos: 1 — Leveduroses (Trichosporon e Candida); 2 — Granulo-
matose criptocicica ou torulose (Cryptococcus neoformans); 3 — Blas-
tomicose americana (Gilchristia dermatitidis) ; 4 — Granulomatose coc-
cidididica (Coccidioides immitis); 5 — Esporotricose (Sporotrichum
Schenki) ; 6 — Actinomicose (Actinomicetos de varias espécies) ; 7 —
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Mucormicose (Mucor corymbifer); 8 — Granulomatose paracoccidioi-
dica (Paracoccidioides brasilensis).

PARTE I — REVISAO DAS NEUROMICOSES EM GERAL

LEVEDUROSES (TRICHOSPORON E CANDIDA)

Das leveduroses, de cuja classificagdo e identificagdo micologica
ja trataram, em nosso meio, Almeida, Lacaz e Barrosl, interessam ao
neurologista as pertencentes aos géneros Trichosporon, Candida € Cryp-
lecoccus. Por termos encontrados na literatura apenas um caso de le-
soes encefalicas pelo Trichosporon, juntamos, neste capitulo, ésse caso,
aqueles em que foram isolados fungos do género Candida. As micoses
por Cryptococcus, dada sua grande fregiiéncia, merecerdo capitulo &
parte.

O caso de neuromicose pelo Trichosporon foi relatado por Moses e VianaZ
O paciente queixava-se de cefaléia, fraqueza dos membros inferiores, ataxia e
dificuldade na locomogdo; histéria da moléstia prejudicada pela dificuldade de ex-
pressio e distiirbios psiquicos. O exame revelou numerosos abscessos subcutd-
neos localizados nos membros superiores e inferiores, dos quais diversos davam
saida a liqiiido sangiiineo-purulento. O doente, internado, permaneceu em estado
de subdelirio, com hipertermia, falecendo alguns dias depois. A necroscopia revelou
focos purulentos nos miisculos, lesdes pulmonares e cerebrais, com leptomeningite
purulenta difusa. Nio foi feito estudo histopatoldgico. Os autores deram ao
cogumelo isolado, patogénico para animais de laboratorio, a denominagio de Pro-
teomyces infestans, germe que foi incluido por Punfoni® no género Trichosporon.

Bogen e Kessel* relataram um caso de levedurose do sistema nervoso em
mulher que sofria de cefaléia, hipertermia, otite e paralisia do abducente esquerdo.
Foram feitos 7 exames de ligiiido cefalorraquidiano em periodo de 42 dias, apre-
sentando-se o material sempre limpido e incolor; a citometria inicialmente oscilava
em torno de 300 elementos por mm’, decrescendo progressivamente até 40 por
mm®; em todos os exames s6 foram encontrados linfécitos. Nos 3 primeiros exa-
mes ndo foi evidenciado o agente patogénico, o qual foi observado e cultivado nas
4 amostras posteriores; identificado como Monilia psilosis, mostrou-se patogénico
para coelhos, mas ndo para macacos.

Smith e Sano® descreveram um caso com lesdes meningeas em crianga com
22 meses de idade, que se apresentara com febre, tosse e lesdes de “sapinho” na
boca, Gvula e faringe. A semeadura das placas retiradas dessas lesGes mostrou
tratar-se de Monilia. O exame clinico evidenciou broncopneumonia. A pungio ra-
quidiana, praticada devido a umd sindrome tetaniforme, mostrou ligiiido limpido e
incolor, hipertensdo com citometria normal, apresentando no sedimento células le-
veduriformes. A autdpsia mostrou cérebro edematoso e congesto, recoberto por
exsuddto branco gelatinoso, levemente purulento, mais abundante na base do cé-

1. Almeida, F., Lacaz, C. S. e Barros, O. — Orientagido pratica para a identificagio das
leveduras. Rev. Inst. Adolfo Lutz (S. Paulo) 1:395, 1941.
2., Moses, A. e Viana, G. — Sébre uma nova micose humana causada por cogumelo

ainda nio descrito: Proteomyces infestans. Mem. Inst. Oswaldo Cruz (Rio de Janeiro)
5:192, 1913.

3. Puntoni, V. — Studi sul genere Trichosporon. Mycopathologia 1:169, 1938.
4. DBogen, E. e Kessel, J. — Monilial meningitis. Arch. Pathol., 23:909, 1937. .
5. Smith, L. e Sano, M. E. — Moniliasis with meningeal involvement. J. Inf. Dis..

53:187, 1938.
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rebro, de onde foram obtidas culturas. Microscopicamente, havia meningite puru-
lenta, sendo as leveduras ai encontradas, idénticas as observadas nos pulmdes. Os
autores atribuiram a patogenia do caso a dissemina¢ido do sapinho bucal e farin-
geo para o pulmio e para o trato digestivo, disseminacio hematdgena, septicemia
e localizagio nas meninges e cérebro. O microorganismo foi identificado como
Monilig albicans e as inoculagdes em coelhos resultaram positivas.

Wikler e col.® relataram um caso de hemiplegia direita com afasia advinda
bruscamente em paciente portadora de endocardite por Candida parakrusei, in-
feccdo contraida apés injecio de uma ampola de heroina contaminada. Foram
realizados 3 exames do ligliiddo cefalorraquidiano com intervalo de um més entre
éles. O primeiro liquor era limpido e incolor, com pressio normal; 80 células
por mm®, sendo 71% polimorfonucleares neutréfilos; 0,32 grs de proteinas totais
por litro; r. Kahn e Kolmer negativas; r. ouro coloidal 000.110.000.000; glicose
impossivel de ser dosada. No segundo exame, o nimerc de células decresceu
para 18 por mm® constituidas exclusivamente por linf6citos; 0,26 gr de proteinas
totais por litro; acucar ainda indosavel; r. ouro coloidal 112.210.000.000; 7,06
grs. de cloretos por litro; foi evidenciada a Monilia no liquor, assim como no
sangue. No terceiro exame decresceu ainda mais o niimero de células (10 por
mm.?, sendo 90% linfécitos) ; 0,20 grs. de proteinas totais por litro; 6,95 grs. de
cloretos por litro; cultura negativa. A autdpsia mostrou, no encéfalo, lesdes na
insula, envolvendo a porgdo superior do putimen e a por¢do adjacente da cépsula
interna. Bste caso é muito interessante porque demonstra o perigo da contami-
nagio fangica dos preparados farmacéuticos e, também, porque justifica a hi-
potese de infecgdo micética nas endocardites subagudas, assim como nas sindromes
neurclégicas devidas a acidentes vasculares de etiologia obscura.

Miale " descreveu infecgio por Candida albicans simulando tuberculose, com
lesdes meningbencefalicas. A histdria mdrbida datava de 8 anos, com alternativas
de melhoras e pioras, sendo as primeiras manifesta¢des constituidas por placas es-
branquicadas na béca e lingua. Posteriormente, as amigdalas se hipertrofiaram,
sendo praticada a tonsilectomia. Seguiu-se um processo de panoftalmia no 6lho
direito, que foi enucleado. Na fase final da doenca advieram cefaléia e letargia. O
exame liquérico revelou hipertensio; r. Pandy positiva; 1,95 grs. de proteinas
por litro; glicose impossivel de ser dosada; negativas a pesquisa de bacilo de Koch
e a inoculagio em cobaia. Seis dias depois, novo exame liquérico mostrou hi-
pertensdo e hipercitose (112 células por mm.?); 1,50 grs. de proteinas por litro;
glicose indosavel; cultura e inoculagio em cobaia negativas para tuberculose. A
autépsia demonstrou estomatite, glossite, laringite, oftalmite, meningite e ependi-
mite por Candida albicans que foi isolada, também, do exsudato cerebral.

Maffei® relatou um caso de neuromicose por levedura provavelmente perten-
cente ao género Candida. Tratava-se de paciente com ulceracBes na mucosa da
boca, das quais foi isolado o germe. Ao ser internado, o paciente estava an-
sioso e agitado, caindo, depois, em estado de inconsciéncia. Medicado pela sul-
fapiridina, melhorou durante algum tempo. Depois apresentou ataques epilepti-
formes, rigidez do tronco e tremores nos membros superiores, falecendo dois meses
apbs a internagio. Nio foi feito exame liquérico. A autdpsia revelou, quanto
ao sistema nervoso: leptomeninge lisa e transparente, exceto ao nivel da protube-
rincia, junto ao tronco basilar, onde existiam granulagdes esbranquigadas. Na
regido subcortical frontal foram encontrados conglomerados de nédulos semelhan-
tes a tubérculos, circundados por forte reagio conjuntiva, com parasitos dentro

6. Wikler, A, Williams, E. G., Douglas, E. D., Emmons, C. W. e Dunn, R. C. —
Mycotic endocarditis. J.A.M.A., 119:333, 1942,

7. Miale, J. B. — Candida albicans infection confused with tuberculosis. Arch. Pathol.,
35:427, 1943.
8. Maffei, W. E. — Micoses do sistema nervoso. An. Fac. Med. Univ. S3o Paule,

29.297, 1943,
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de células gigantes ou no meio de microabscessos. O exame histopatdgico sé per-
mitiu o diagnoéstico de micose, pois nio foram praticadas culturas do material
retirado do sistema nervoso.

Halpert e Wilkins® publicaram um caso de meningite provavelmente por Can-
dida albicans. Tratava-se de paciente com cefaléia, sintomas meningeos, nistagmo,
paralisia do abducente esquerdo e papiledema. Exame do ligitido cefalorraquidia-
no obtido por via ventricular: hipercitose (66 células por mm?) constituida ex-
clusivamente por linfécitos; hiperalbuminorraquia; r. ouro coloidal 222.211.000.000;
6,65 grs. de cloretos por litro; 0,35 grs. de glicose por litro; negativa a pesquisa
do bacilo de Koch. Num segundo exame, ao lado de caracteristicos quimicobiol6-
gicos idénticos aos do primeiro exame, foram encontradas 1.215 células por mm.,
das quais 60% eram polinucleares neutréfilos. Nove meses depois do inicio da
enfermidade o paciente faleceu; na necrépsia foi encontrada meningite da base
produzida por leveduras.

Diagnéstico — Todos os casos acima referidos, exceto o de Maffeid,
apresentam sintomatologia de meningite, sendo grande a semelhanga cli-
nica e liqudrica com a meningite tuberculosa. Alguns autores acreditam
que hipercitoses discretas e pequena diminuigio da taxa de glicose no
liquor seriam carateristicas das infecgbes fungicas do sistema nervoso,
permitindo diferencid-las da meningite tuberculosa. Nao é, porém, essa
a regra geral; as células podem ultrapassar de uma centena, ndmero
muito comum nas meningites tuberoulosas. A dosagem da glicose nio au-
xilia, também, o diagndstico; o teor de aglicar nos casos de Miale” ¢
Wikler e col.6 era muito baixo, indosivel. Dado de valor absoluto é a
evidenciagio do parasito; deve-se ter cuidado, porquanto as leveduras
podem ser confundidas com as células do ligliido cefalorraquidiano.

O diagnéstico é feito, pois, pelo achado do fungo no liquor e seu
isolamento, assim como por meio de provas bioldgicas e alérgicas. Nos
casos positivos serdo encontradas células gemulantes, esféricas ou ovdi-
des, ao lado de filamentos micelianos em maior ou menor abundancia.
As leveduras poderdo ser encontradas em cortes de meninges ou no pro-
prio encéfalo, sendo a reagdo histopatologica de tipo granulomatoso; os
parasitos sdo fagocitados por células gigantes. Para o isolamento e iden-
tificagdo, Almeida, Lacaz e Barros! recomendam a semeadura em Sa-
bouraud-glicose, para estudo de sua colonia gigante e semeadura em
agua de fécula de batata (estufa a 379C) para estudo micromorfoldgico
da levedura isolada, que é feito corando a ldmiha pelo lugo! duplo ou
pela hematoxilina férrica. No soro e liquor dos pacientes podem cer
feitas provas de fixagdo de complemento com antigeno obtido de filtra-
do de leveduras patogénicas; extraindo o polissacarideo do fungo, as
reagdes se positivam em maior nimero de casos. A intradermorreagio
com levedurina da resultados positivos em grande niimero de casos, mas
devera sempre ser interpretada juntamente com outras provas, pois po-
de mostrar-se positiva nos casos de lesdo antiga de levedurose cutineo-

9. Halpert, B. ¢ Wilkins, H. — Meningitis due to Candida. J.A.M.A., 13:932, 1946,
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mucosa, porventura apresentada pelo doente; além do mais, ndo se trata
de prova muito sensivel, nem muito especifica. Estudando a viruléncia
das leveduras, Mackinnon!® concluiu que toédas possuiam o mesmo tipo
de agdo experimental, sendo mais sensiveis o rato (via peritoneal) e o
coelho (via venosa). Muitas vezes, para a obtengio de resultados posi-
tivos, os animais devem ser sensibilizados com inoculagbes pequenas e
continuas, conforme aconselha Henricit,

Tratamento — As leveduroses do sistema nervoso podem ser medi-
cadas pela violeta de genciana em solugio aquosa, injetada na raque, ou
com a iodeterapia — iodeto de potassio por via oral, iodeto de sddio por
via venosa ou raquidiana — que, nos casos iniciais, oferece alguns re-
sultados, como referem Bogen e Kessel'* empregando a via oral. A sul-
fanilamida e seus derivados n3o exercem, in vitro, efeito fungostitico
sobre as leveduras, mas ésse fato nio contra-indica seu emprégo em me-
dicina humana, pois ha numerosas drogas que nio atuam in vitro, agin-
do, no entanto, in vivo. A penicilinoterapia nio tem indicagio no trata-
mento das leveduroses produzidas por cogumelos do género Candida. A
vacinoterapia autégena é indicada. E’ sempre necessatio tratar os focos
primarios da infecgdo, procurando erradici-los quando possivel.

GRANULOMATOSE CRIPTOCOCICA (TORULOSE)

A granulomatose criptocdcica (Torula infection, torulosis, blastomi-
cose européia, blastomicose de Busse-Bushke, blastomicose de Hudelo-
-Duval-Laederich, blastomicose de Curtis-Busse-Buschke) é uma infecgio
geralmente grave, determinada pelo Cryptococcus meoformans. Em
1894, Busse isolou de um caso de periostite cronica da tibia uma levedura
que denominou de Saccharomyces sp. Em 1895, Sanfelice isolou de fru-
tas deterioradas uma levedura (Saccharomyces neoformans) e inoculando
culturas dessa levedura em animais, conseguiu reproduzir processos pato-
{6gicos. No mesmo ano, Curtis dava a denominagio de S. subcutaneus
tumefasciens a uma levedura isolada, no homem, de abscessos subcutd-
neos na coxa e na regido lembar. Em 1901, Constantin considerou a
especie como Saccharomyces hominis, atribuindo-lhe a etiogia da cha-
mada blastomicose européia. Stoddard e Cutler!? observaram alguns
casos de micose com lesGes cutineas e nervosas, dos quais isolaram uma
levedura por éles denominada Torula histolytica. Redaelli e col.'® estu-
daram 19 amostras de Torwla histolytica, observando, na grande maio-

10. Mackinnon, J. E. — Caracteres y grado de la virulencia experimental de las Toru-
lopsidaceas de la sub-familia Micotoruleas (Monilias). Tese de doutoramento, Montevideo, 1936.

11. Henrici, A, T. — The Yeasts. Bact. Rev., 5:97, 1941.

12. Stoddard, J. L. e Cutler, E. C. — Torula infection in man. Monograph 6, Rocke-
feller Institute for Medical Research (janeiro) 1916.

13. Redaelli, P., Ciferri, R. e Giordano, A. — Debaryomyces neoformans (Sanfelice
nobis, n. comb. pour les espéces du groupe Saccharomyces hominis. Boll. Sez. Ital. Soc. In-
ternaz. Microbiol.,, 9:24, 1937,
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ria fendmenos de conjugagio isogidmica ou heterogamica, com o desern-
volvimento de ascosporos verrucosos, moriformes ou ondulados, motivo
pelo qual deram ao fungo a dencminagio de Debaryomyces neoformans.
Flavio Nifiol# reviveu, para essa levedura, a denominagio de Crypto-
coccus hominis (Benham!S). Hoje esta definitivamente aceita a iden-
tidade entre todos ésses cogumelos.

Giordano ™ descreveu os principais caracteres do Cryptococcus mneoformans:
elementos celulares globosos, de 7 a 11 micra de diametro, com membrana bem
evidente, protoplasma claro e transparente, contendo corpusculos refringentes.
Alguns autores evidenciaram a presenga de ascos, geralmente partenogenéticos.
Nos produtos organicos, o fungo se apresenta rodeado por capsula de aspecto mu-
coso ou gelatinoso. E levedura de facil cultivo, dando colonias cremosas, de cor
esbranquicada ou branco-amarelada, viscosas e umidas; quando velhas, ficam
amareladas e mesmo escuras. Nos meios ligtiidos, cresce no fundo, com escasso
anel superficial. Nenhuma das 19 amostras ensaiadas por Giordano fluidificou a
gelatina; apds 3 meses de observagdo, tédas acidificaram a dextrose, a levulose
e a maltose; ligiiefizeram tardiamente o sbéro coagulado; ndo coagularam nem
peptonizaram o leite. Os coelhos, quando inoculados por via intravenosa, nada
apresentam; o rato mostra singular receptividade, quando inoculado por via in-
tracercbral ou meningea.

Manifestacoes — A granulomatose criptococica se manifesta com
quadros clinicos variados. Nio se pode ter idéia exata da incidéncia
dessa infecgdo, pois geralmente passa despercebida ou é diagnosticada
como outra entidade mérbida, como ja assinalou Jacobson!’. As lesoes
tegumentares e mucosas sio muito freqiientes e de varios tipos. Lesdes
pulmonares, também muito freqiientes, podem ser secunddrias ou prima-
rias. As lesdes mistas, de prognéstico sombrio, comprometem grande
ntmero de 6rgios — pele, mucosas, ganglios, articulagdes, pulmdes, 6r-
gdos genitais e sistema nervoso. Urbach e Zach!® relataram um caso
de granulomatose criptocicica com lesdo inicial nas gengivas; o pa-
¢iente faleceu ano e meio depois, com sinais de meningite especifica.

De tédas as micoses, a granulomatose criptococica é a que mais
freqiientemente afeta o sistema nervoso; Johns e Altaway, citados por
Stiles e Curtiss!®, assinalaram 46 casos, dos quais 31 nos Estados Uni-
dos. O fato de serem ainda poucos cs casos descritos na literatura —
cérca de 80 — deve-se 3 semelhanga sintomatologica com a tuberculose
ou mesmo a lues. Iniciada a infecgio, a levedura, por via hematogénica

14, Nifio, F. L. — Las blastomicosis en la Argentina. Edit. E] Ateneo, Buenos Aires, 1938.

15. Benham, R. W. — Cryptococci their identification by morphology and by serology.
J. Inf. Dis., 57:255, 1935.
16. Giordano, A. — Studio micologico del Debaryomyces neoformans e significato della

specie nella patologia animale. Mycopathologia, 1:274, 1939.
17. Jacobson, H. P. — Fungous Diseases. A Clinico-Mycological Text. Charles C. Tho-
mas, 1932.

18. Urbach, E. e Zach, F. — Generalisierte Torulose. Arch. f. Dermatol. u. Syph.
162:401, 1930.
19, Stiles, W. W. e Curtiss, A. N. — Torula meningoencephalitis. Report of a case;

obscrvation of the cerebrospinal fluid. J.A.M.A. 118:1633, 1%41.
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ou por contigiiidade, ganha o sistema nervoso; pela via sangilinea, a
localizagdo € quase sempre encefalica (encefalites difusas ou abcessos),
sendo tmeningea quando a propagacio se faz por contigiidade. Em
cérca de 50% dos casos descritos, a localizagdo era meningea, sendo a
inflamagio quase sempre localizada, com pequenos cistos ou granulomas.
As meninges apresentam certa proliferacao endotelial e fibrobiastica e
infiltragio linfocitaria, com raros polimorfonucleares neutréfilos, fre-
giientes células gigantes e, as vezes, células tipicas de Langhans. Se a
infec¢do € mais extensa, é encontrada infiltragdo meningea cronica, com
areas de caseificacio e maior ntimero de polimorfonucleares neutréfilos
gue, contudo, nunca alcangam as altas percentagens observadas nos casos
de leveduroses por Candida. A semmelhanga anatomo-patologica com as
iesdes tuberculosas é tdo grande que Hansmann, citado por Stone e
Sturdivant?®, s6 pode fazer o diagnéstico em um caso pelo exame mi-
croscopico. A infecgio meningea afeta, por contigiiidade, a area su-
perficial da cortiga cerebral, produzindo sintomatologia de meningo-ence-
falite. A invasio se propaga ao longo dos vasos, respeitando a mem-
brana limitante externa e produzindo fraca reagio glial. Sio raros os
grandes granulomas que, quando existem, produzem sintomatologia de
tumor intra-craniano.

BEstes fatos explicamm a variabilidade da sintomatologia neurologica
e dos resultados do exame liquérico. Nas formas meningeas, o sinto-
ma inicial é a cefaléia que se intensifica cada vez mais, acompanhada
por vomitos e rigidez de nuca. Quando ha lesio encefalica, advem dis-
tarbios psiquicos, paralisias e paresias ou outros sintomas focais. Em
alguns casos, podem ocorrer sinais de hipertensdo intracraniana. O exa-
me do ligiiido céfalorraquidiano é importante, permitindo encontrar o
agente patogénico. A pressao em geral é elevada. O especto do li-
quor varia com a evolugdo da moléstia, sendo linpido no inicio, tornan-
do-se depois turvo ou xantocrdmico ou, ainda, gelatinoso; em alguns
casos, por centrifugacio ou mesmo em repouso, forma-se uma pelicula
fina — menisco esverdeado; o nimero de células varia dentro de limi-
tes muito amplos, desde a normalidade até pleocitoses de centenas ou,
mesmo, mithares de células. Nas infecgbes criptocdcicas ndo é obser-
vada, ao contrdrio das actinomicéticas, maior percentagem de polimor-
{onucleares neutréfilos, fato que aproxima ainda mais o quadro liquéri-
co da criptococose daquele da tuberculose. Ha sempre aumento da ta-
xa de proteinas totais e de globulinas, sem inversio do quociente pro-
teico; as taxas de cloretos e de glicose sdo normais ou levemente dimi-
nuidas; nas reagdes coloidais, hi floculagio na zona do meio e, as vezes,
ra zona parenquimatosa, delineando curvas do tipo da neurolues; as

20. Stone, W. J. e Sturdivant, B. F, — Meningoencephalitis due to Torula histolytica.
Arch. Int. Med., 44:560, 1929.
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reagbes para lues sio negativas. A cultura foi conseguida, no liquor,
em 50% dos casos publicados e, no sangue, sé em 4%.

Stoddard e Cutler™ estudaram detalhadamente dois casos de Torula, publi-
cando Gtima monografia. Pierson®, em 1917, relatou um caso de meningite a
Torula, no qual o ligitido cefalorraquidiano, retirado sob consideravel pressio, era
limpido e xantocrémico; havia 488 células por mm.? tddas linfomononucleares;
a reacido de Pandy foi positiva e a de Wassermann, negativa; nio foi obtida cul-
tura. Rappaport e Kaplan® descreveram um caso de meningite no qual o ligiiido
cefalorraquidiano, examinado varias vezes, se mostrou sempre sangiiinolento e
moderadamente hipertenso; foram encontrados numerosos fungos, alguns em bro-
tamento. Freeman?®, em importante monografia, reviu todos os casos publica-
dos até 1931, analisando o quadro clinico e sintetizando as alteragdes liquéricas
da seguinte forma: pressio geralmente elevada; liquor turvo, xantocrdémico, as
vezes gelatinoso, formando-se pelicula — menisco esverdeado na parte superior; ci-
tometria de 300 a 700 células por mm?, das quais 30%, aproximadamente, poli-
nucleares neutréfilos; rea¢des coloidais mostrando curva de tipo parenquimatoso,
aproximando-se daquela da paralisia geral; reagbes para sifilis negativas.

Goodhart e Davison* relataram dois casos de torulose, um apresentando sin-
tomatologia encefalica, outro com sinais encéfalomedulares. O primeiro paciente
apresentava fraqueza nos membros inferiores, alteragbes psiquicas, ligeiro tre-
mor intencional e rigidez dos membros superiores, paresia facial de tipo central
3 esquerda e disfonia. O exame liquérico mostrou pressio normal, boa permea-
bilidade do canal raquidiano, liquor limpido e incolor, com citometria normal;
r. Pandy fortemente positiva; 0,47 grs. de proteinas por litro; r. mastique coloi-
dal 1444421000; r. Wassermann negativa ; nio foi encontrado o parasito. O exame
necroscopico evidenciou meningite, dilatagio do sistema ventricular e colegio ge-
latinosa no polo temporal direito, nas circunvolu¢des orbitarias e na insula di-
reita; a zona cortical estava pouco infiltrada; os plexos coridideos e a protube-
rincia eram sede do mesmo processo; havia espessamento das meninges com in-
filtragio linfocitiria e de células endoteliais, células gigantes e numerosas Torulas.
O outro caso relatado por Goodhart e Davison é de grande interésse, porquanto
houve lesio medular, infrequente nas neuromicoses. A moléstia iniciou-se com
dores nos membros inferiores, seguidas de incontinéncia de urina e amenorréia,
tendo sido feito diagndstico provavel de neoplasia da medula. No entanto, ©
exame do ligiiido cefalorraguidiano nio mostrou, nessa ocasifio, evidéncia do blo-
queio. Assim mesmo, foi feita laminectomia, nada sendo observado. Apbs um
ano adveio, subitamente, paralisia dos membros inferiores. Foi praticada nova
intervengib e nenhum tumor foi observado. Seis meses depois, advieram ata-
ques com tremor, rigidez em todo o corpo, seguidos de cefaléia, vertigem ¢ dor-
méncia nas mios e bragos. O exame neuroldgico evidenciou: paraplegia crural
flacida, sem atrofia nem fibrilacdes; hiporreflexia, ataxia, tremor e adiadococinesia
nos membros superiores; perda completa da sensibilidade abaixo de Ti; anisocoria
com reflexos oculares normais e nistagmo horizontal ao olhar lateral. O ligiiido
cefalorraquidiano colhido nessa época mostrou xantocromia e coagulagio maciga.
No més seguinte, o liquor era limpido e incolor, contendo 22 células, tddas
linfécitos; a taxa proteica era de 0,44 grs. por litro; ndo havia aumento de

21. Pierson, P. H. — Torula in man. Report of a case with necropsy findings. J.A.M.A,,
69:2.179, 1917.

22. Rappaport, B. Z. e Kaplan, B. — Generalized Torula mycosis. Arch. Pathol.,
5:720, 1926,
23. Freeman, W. — Torula infection of the central nervous system. J. Psychiat. a.

Neurol., 43:236, 1931.
24. Goodhart, S. P. e Davison, C.
Arch, Neurol. a. Psychiat., 37:435, 1937.

Torula infection of the central nervous system.
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pressdo; reagbes para a lues negativas, assim como as coloidais. Foi feito diag-
néstico clinico de esclerose em placas e mielorradiculite. A paciente faleceu
trés meses depois e a necroscopia mostrou o mesmo processo patoldgico que no
caso anterior: numerosas colecdes granulomatosas no cérebro, protuberincia, ce-
rebelo ¢ medula. Nesta, o 10.° segmento tordcico estava completamente desmie-
linizado, com infiltracio dos vasos intraspinais.

Busscher e col.® descreveram um caso de meningite criptocécica em pa-
ciente de 32 anos de idade, epiléptica desde os 7 anos, cujo pai era tuberculoso.
Em 1936, a paciente comegou a apresentar solonéncia diurna contrastando com
agripnia e agitagio delirante a mnoite; logo depois apresentou hipertermia, ano-
rexia, rigidez da nuca, sonoléncia, alteragbes psiquicas, leucocitose com poli-
nucleose neutréfila, cefaléia, vomitos, estase papilar e atrofia éptica. O diag-
néstico foi sendo modificado com a evolugio do caso, de meningite sifilitica para
neoplasia intracraniana e, por fim, inflamagio subaguda meningoencefalica de
etiologia desconhecida. A necrépsia revelou meningite discreta, localizada prin-
cipalmente na base do cérebro, caraterizada por aglomerados de elementos micé-
ticos, sendo nitida a desproporgio entre a quantidade de parasitos e a reacgio
inflamatéria. A meningite era de carater linfoplasmocitirio, com macréfagos e
células gigantes, como a tuberculosa; na substincia cerebral havia discreta infil-
tragdo perivascular superficial. No espago de 5 meses, quanto durou a evolugio,
foram feitos 7 exames de liqitido cefalorraquidiano, que se mostrou sempre hi-
pertenso; suas propriedades fisicas foram-se modificando: de limpido e incolor,
foi-se tornando turvo, apresentando-se, depois, reticulo fibrinoso e, por fim, tor-
nou-se esverdeado; o niimero de células manteve-se ao redor de 300 por mm® e a
férmula citolégica n3o se alterou, tendo havido sempre percentagem grande de
linfécitos, sendo raros os polinucleares neutrofilos; a taxa de albumina aumen-
tou, subindo de 0,54 gr. para 1,56 grs. por litro; a taxa de glicose decresceu
gradualmente, sendo, no final da enfermidade, de 0,27 gr. por litro; a taxa de
cloretos manteve-se ao redor de 6,50 grs. por litro; r. Pandy sempre fortemente
positiva; r. benjoim coloidal com floculagio nas zonas esquerda e intermediaria;
r. Wassermann sempre negativa; infrutifera a pesquisa do bacilo de Koch e ou-
tros germes.

Greenfield e col.” descreveram um caso com sintomatologia de abscesso na
fossa craniana posterior que, 3 exploragio neurocirargica, mostrou rea¢io me-
ningea semelhante 3 de meningite tuberculosa. O ligilido cefalorraquidiano mostrou-
se hipertenso, limpido e incolor, com 35 linfécitos, 1,5 células endoteliais e 1
polimorfonuclear neutréfilo por mm?2; 7,50 grs. de cloretos por litro; 0,40 gr.
de proteinas por litro, com quociente proteico normal; nio se formou pelicula no
liquor em repouso, nem foi obtida cultura. Qutro material, colhido 10 dias de-
pois, continha 2 células por mm? e 0,70 gr. de proteinas por litro.

Reeves e col.” relataram 6 casos, 5 com sintomatologia meningitica e um
com sindrome hipertensiva intracraniana. Nos casos de sindrome meningitica, o
ligiiido cefalorraquidiano, examinado seriadamente, mostrou-se hipertenso e turvo,
tendendo para purulento com o evoluir da enfermidade; o nfimero de células
acompanhava o grau de turvagio, desde 200 a 3.000 por mm?3; quando a hiper-
citose era discreta predominavam os linfécitos, mas desde que o nlimero das
células ultrapassasse 500 por mmJS, a férmula se invertia, mostrando predominan-
cia dos polinucleares neutr6filos; reagBes para lues negativas; somente em um
caso nio foi evidenciado o fungo ao exame direto e em culturas. No caso com

25. Busscher, H. J., Scherer, J. e Thomas, F. — Lai méningite & Torula. Rev. Neurol,
70:149, 1938.

26. Greenfield, J. A., Martin, J. P. e Moore, M. T. — Meningoencephalitis due to
Cryptococcus meningitidis. Lancet. 2:1154, 1938.

27. Reeves, D. L., Butt, E. M, e Hammack, R, W, — Torula infection of the lungs

and central nervous system. Arch. Int. Med., €8:57, 1941.
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sindrome hipertensiva, o liquor, também examinado seriadamente, mostrou-se
limpido ou levemente turvo na fase mais intensa da moléstia, com 200 células
em média por mm.* e f6rmula citolégica com predominancia dos linfomononucleares;
hiperalbuminorraquia; reagdes coloidais de tipo parenquimatoso; exame direto ne-
gativo; crescimento do fungo em cultura.

Almeida e Lacaz ® publicaram o primeiro caso de granu’omatose criptococica
observado em S. Paulo. Tratava-se de paciente cuja moléstia se iniciara com
manifestagdes pulmonares, rotuladas como de natureza tuberculosa, apesar da
baciloscopia negativa. Pouco tempo depois, surgiram ulceragdes no pescogo; no
material de tais tlceras e no escarro foram encontrados numerosos cogumelos
leveduriformes. Na fase final da infecgio, o paciente apresentou sinais de me-
ningite, tendo sido isolado o cogumelo do liquor.

Hagen?® descreveu um caso no qual a moléstia se iniciou com vomitos se-
guidos de confusio mental, evoluindo o quadro, rapidamente, para a letargia e
éxito letal. O liqiiido cefalorraquidtano foi colhido trés vezes no espago de 6
dias; a pressio era moderada; a citometria, de 64 aumentou para 189 células por
mm?2; a férmula citolégica mostrava 43% de polinucleares neutréfilos e 57% de
linfécitos no primeiro exame: ja no segundo, havia 96% de linfécitos e, no 1l-
time, 81% ; nas duas altimas amostras, a Torula foi encontrada ao exame direto
e cresceu em cultura. No liqguor deixado em repouso, formou-se pelicula em
forma de cone. A autdpsia confirmou o diagnéstico de meningoencefalite a 7o-
rula histolytica.

Os grandes granulomas micéticos podem produzir sindromes hipertensivas.
Stone e Sturdivant® publicadam um caso de granuloma por Torula, do lobo tem-
poral esquerdo, medindo 5 a 6 cms. de diametro; o ligitido cefalorraquidiano era
hipertenso, levemente turvo, com 300 células por mm.? das quais 97% eram lin-
focitos; tragos de globulina; 0,272 mgr. de glicose por litro; r. Wassermann ne-
gativa. O exame do liquor foi repetido varias vezes, tendo sido evidenciada a
Torula em tédas as amostras, o que ndo é comum. Assim, no segundo dos qua-
tro casos relatados por Anderson®, tratava-se de bloqueio do aqueduto por grande
massa granulomatosa produzida pela Torula. O ligitido cefalorraquidiano era
limpido e incolor, hipertenso, com 925 células por mm.?, 95% das quais eram lin-
focitos; reagdes de globulinas fortemente positivas; r. ouro coloidal e de Wasser-
mann negativas; cloretos, 0,54 gr. e glicose, 0,10 gr. por litro. Repetidos exames
do liquor mostraram redu¢io do niimero de células, assim como das taxas de
cloretos e agticar. O exame bacteriol6gico sempre foi negativo.

Swanson e Smith® relataram dois casos de granulomatose simulando tumor
cerebral. O primeiro era de uma mulher que apresentava cefaléia, vomitos, ri-
gidez de nuca e sinal de Kernig, diplopia e paralisia bilateral do abducente, nis-
tagmo horizontal, hipoestesia na face e alteragdes da personalidade. A necrépsia,
foram encontradas duas massas tumorais, constituidas por granulomas criptoc6ci-
cos, uma no hemisfério cerebelar direito e outra no lobo occipital esquerdo. Nio
foi feito exame do ligiiido cefalorraquidiano. No segundo caso — homem com
36 anos — havia sido feito diagnéstico de tuberculose pulmonar, corrigido, meses
depois, pelo cultivo da Torula histolytica no escarro. Nessa época e 6 meses
apds, o ligilido cefalorraquidiano fora normal. Oito meses depois, o doente apre-
sentou cefalalgia, hipocofose, leve rigidez de nuca, sinal de Kernig, edema de

28. Almeida, F. e Lacaz, C. S. — Micose pelo Cryptococcus neofarmans. An. Paulistas
Med. e Cir., 42:385, 1941.

29. Hagen, W. S. — Torula histolytica meningoencephalitis. Military Surgeon, 94:
29, 1944,

30. Anderson — Fungous infections of the brain. Report of four cases. Arch. Surg.,
42:379, 1941.

31. Swanson, H. S. e Smith, W. A. — Torula granuloma simulating cerebral tumor.

Arch. Neurol. a. Psychiat., 51:426, 1944.
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papila, nistagmo, diplopia e paresia do abducente direito. O ligiiido cefalorraqui-
diano mostrou-se hipertenso, com 6 células por mm?; 1,84 grs. de proteinas e 0,89
gr. de agticar por litro; cultura negativa para cogumelos. Exames repetidos do 1i-
qiiido cefalorraquidiano mostraram o mesmo resultado, sendo sempre estéreis as
culturas. A ventriculografia evidenciou obstrug¢io do sistema ventricular na fossa
posterior. O paciente foi operado, tendo sido removido um tumor da amigdala
cerebelar, que obstruia completamente o 4.° ventriculo, sem que houvesse menin-
gite ou degeneragio cistica. O exame anatomo-patoldégico mostrou tratar-se de
tecido granulomatoso e glial com células esféricas e esporos de Torula. Sete
dias apés a operagdo, novo exame do ligiiido cefalorraquidiano mostrou 7 células
por mm.? e 0,67 gr. de proteinas por litro. O paciente passou bem 6 meses, ao
fim dos quais retormou com cefaléia, vomitos e instabilidade na marcha, papile-
dema e nistagmo. O exame do ligiiido cefalorraquidiano revelou pleocitose de
165 células por mm.?, tédas mononucleares e cultura positiva para Torula histo-
Iytica. Nova operagio foi realizada, tendo sigo encontrado um cisto extracerebe-
lar 3 direita, meningite e tumor aderente ao hemisfério cerebelar direito, deslo-
cando ésse hemisfério para a esquerda e obliterando o 4.° ventriculo.

Almeida e col.® relataram um caso com sintomatologia hipertensiva intracra-
niana, papiledema bilateral, surdez 3 direita e paralisia do abducente esquerdo, em
doente febril e emagrecido. O exame clinico mostrou grande foco de conden-
sa¢do parenquimatosa do lobo médio do pulmio direito e enorme ginglio enfar-
tado na regido ingiiinal direita que, puncionado, mostrou a presen¢a de numerosos
microorganismos com as carateristicas do Cryptococcus neoformans. O exame
histopatolégico do ganglio estabeleceu definitivamente o diagnéstico, confirmando
a natureza micdtica. Um primeiro exame liquérico, por pungio suboccipital e em
dectibito lateral, mostrou: pressdo inicial além de 80 cms. de agua (Claude);
aspecto ligeiramente turvo; citometria prejudicada pela enorme quantidade de le-
veduras que constituiam quase a totalidade dos elementos observados na camara
de Nageotte. O exame dos esfregagos apds centrifugacio demonstrou quase que
exclusivamente a presenga do cogumelo. Raras células inflamatdrias, represen-
tadas por neutr6filos e histidcitos; 0,45 gr. de proteinas por litro; 6,80 grs. de
cloretos por litro; r. Nonne e Weichbrodt positivas; r. Takata-Ara positiva, de
tipo parenquimatoso; r. benjoim coloidal 11221.22220.00000.0; r. Wassermann ne-
gativa com 1 cc. O interésse maior dos resultados do exame do liquor neste caso
reside em que o aspecto turvo era devido & grande quantidade de leveduras.

Diagnéstico — A pesquisa do agente no material suspeito é feita
com relativa facilidade, quer ao exame direto, quer apds coloragio;
Benham!® recomenda o emprégo da tinta da China, que cora muito
bem a capsula, permitindo excelentes preparagbes. A cultura é obtida
facilmente em Saboraud-glicose e em outros meios de cultura. Mo-
ore?’ inoculando o microorganismo na membrana corioalantoide de pin-
10s, conseguiu pequena resposta com espessamento do ectoderma e pe-
queno infiltrado leucocitario no mesoderma; as areas afetadas pelo
fungo exibiam pronunciado infiltrado de mondcitos, com algumas he-
macias. Provas serologicas e alérgicas ndo tem sido realizadas siste-

32. Almeida, F., Lacaz, S. S. e Monteiro Salles - Blastomicose do tipo Busse-
Bl;schke. Segundo caso observado em S3o Paulo. An. Fac, Med. Univ. Sio Paulo, 20:
115, 1944.

33. Moore, M. — The chorio-allantoic membrane of the developing chick as a medium
for the cultivation and histopathologic study of pathogenic fungi. Am. J. Pathol., 17:103, 194l.
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maticamente, mas podem ser tentadas reagGes de aglutinagio, de fixa-
¢io de complemento, assim como a intradermorreagio com a leveduri-
na, preparada preferivelmente a partir da amostra isolada. As ino-
culagbes em animais devem ser praticadas; o rato é um dos animais
mais sensiveis a infecgio experimental, quando inoculado por via peri-
toneal ou cerebral; Weidmann reproduziu a infec¢do em macacos. Co-
mo exames subsididrios, devem ser realizados o hemograma ¢ as pro-
vas radioldgicas (pulmdes e aparelho ostearticular).

Tratamento — Tém sido tentadas, sem sucesso, varias terapéuticas
para a torulose. A terapéutica i6dica é ineficaz. Nifio® tentou, sem
resultado, a soroterapia; mostrou, depois, que o Yatren a 5% em soro
fisiologico exerce efeito inibitério sbbre o fungo e que o composto 386
da Casa Bayer o faz em menor grau. Almeida, Lacaz € Monteiro Sal-
les?® verificaram que, in vitro, a sulfanilamida e seus derivados nio
possuem agdo fungostatica sobre o Cryptococcus neoformans. Lewis e
Hopper® recomendam a violeta de genciana em solu¢do aquosa, por via
raquidiana, nos casos com manifestagées meningoencefalicas. Segun-
do Hobby e col.3¢, a penicilina age in vitro sobre éste germe, o que nao
foi confirmado por Keeney e col.¥.

BLASTOMICOSE AMERICANA

Em 1894, Gilchrist encontrou células leveduriformes' em paciente
com lesdo verrucosa na mao, denominando a moléstia de dermatite blas-
tomicética; posteriormente, Gilchrist e Stokes conseguiramn cultivar o
fungo. A moléstia foi estudada por outros pesquisadores, tendo rece-
bido os nomes de blastomicose americana, doenca de Gilchrist, Chicago-
disease; seu agente etiologico é o Blastomyces dermatitidis, germe com
variada sinonimia (Zymonema dermatitidis, Endomyces dermatitidis,
Endomyces capsulatus e Gilchristic dermatitidis) que se apresenta, nas
lestes, sob a forma de células redondas ou ovais, de 5 a 20 micra de
didmetro, contendo granulos e vactiolos de diferentes tamanhos. O
brotamento é quase sempre tunico, podendo-se, todavia, observar 2 a 4
elementos gemulantes. Em agar-glicosado, o desenvolvimento se da sob
forma de colonias opacas, branco-acinzentadas. O caldo nio se turva,
pois o cogumelo cresce formando pelicula ou sedimento septado, com ca-
deias de astrosporos e conidios laterais ou terminais. Segundo Ham-

34, Nifio, F. I, — Ensayos de inmunizacién anticriptocécica en los animales de labo-
ratério. Quinta reunién Soc. Argentina de Patol. Reg. del Norte-Jujuy, 7 a 10 de outu-
bro, 1929,

35. Lewis, G. M. e Hopper, M. E. — An introduction to medical mycology. The Year-
book Publishers Inc., Chicago, (1) 1943,

36. Hobby, G. L., Meyer, K. e Chaffee, E. — Activity of penicillin in vitro. Proc.
Soc. Exper. Biol. a. Med., 50:277, 1942 X

37. XKeeney, C. L., Ajello, I,. e Lankford, E. — Studies on common pathogenic fungi

and on Actinomyces bovis. Bull. Johns Hopkins Hosp., 75:410, 1944,
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burger, as coloénias que cresce:n a 37°C produzem maior ntmero de
células gemulantes, idénticas As encontradas nos tecidos lesados, enquan-
to que formas filamentosas predominam nas culturas conservadas em
temperatura ambiente. A fonte de infeccio humana ainda constitui
problema nio resolvido; admite-se que o reservatério do fungo seja o
reino vegetal. Evans foi o primeiro a relatar um caso transmitido de
homem a homem,

Manifestacdes — A moléstia de Gilchrist atinge preferencialmente
6 sexo masculino, sendo que mais de 50% dos casos ocorrem entre 20
a 40 anos de idade. Em metade dos casos, os primeiros sintomas sio
do aparélho respiratério, simulando gripe; em outros, as primeiras ma-
nifestagbes sdo cutdneas. As lesdes tegumentares secundirias que re-
sultamn da diseminagdo hematogénica variam muito em aspecto e loca-
iizagio, tendendo a abscedar. Podem ocorrer abscessos profundos, as-
sociados a processos destrutivos dos ossos e musculos. Lesdes pulmo-
nares sdo freqilentes e podem ser difusas ou focais, simulando clinica
e radiologicamente, a tuberculose. Os ossos e articulagbes sido lesados
em 50% dos casos de blastomicose sistémica, tendendo a infecgio a se
localizar nas epifises. As lesdes intra-abdominais sio geralmente se-
cundarias, atingindo rins, bage, figado, ginglios mesentéricos, péancreas,
periténeo, intestino e glandulas suprarrenais.

LesGes meningo encefalicas ocorrem em pequena percentagem, mes-
mo nas formas generalizadas, Wilheimj, em 33 casos sistémicos, en-
controu 4 com localizagio nervosa (12%). Em revisio bibliografica,
Martin e Smith3® reuniram 16 casos de infecgio do sistema nervoso.
O comprometimento do sistema nervoso é resultante da extensdo direta
através das lesdes vertebrais ou representa o epilogo de uma pioemia,
com formagio de um ou mais abscessos cerebrais. Qualquer parte do
cerebro, medula ou meninges pode ser lesada. Os sintomnas sio de to-
xemia e os dependentes da localizagio do processo patolégico. Estu-
dos anatomo-patolégicos mostram, geralmente, pequenos e multiplos
abscessos situados no cerebelo e cérebro. Riley e Le Count relataram
um caso com meningite basilar purulenta. Meningite blastomicética
pura ja tem sido observada.

Rewbridge e col.® relataram um caso de meningite micética associada a
tuberculose do pulm3o. O primeiro exame do liquor mostrou 20 células por mm.?,
sendo 15 polinucleares neutréfilos e 5 linfécitos; r. Wassermann positiva; r. ouro
coloidal 000.002.222.0; exames bacteriolégico e cultural negativos. O segundo
material foi colhido um més depois, quase no periodo final da moléstia: 51 celulas

por mm.", sendo 62% de linfécitos; 0,17 gr. de proteinas totais por litro; 5,6 grs.
de cloretos e 0,36 gr. de glicose por litro; r. ouro coloidal 000.223.344.310; cul-

38. Martin, D. S. e Smith, D. T. — Blastomycosis. Am. Rev. Tubercul.,, 39, 1939.
39. Rewbridge, A, G., Dodge, C. W. e Ayers, T. T. — A case of meningitis due to
Endomyces capsulatus (new species). Am. J. Pathol., 5:349, 1929.
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tura € inoculagio negativas. O diagndstico foi feito por ter sido cultivado o blas-
tomiceto de um abscesso que o paciente apresentava no pescogo.

Mac Bryde e Thompson* descreveram um caso de meningite em paciente
com lesdo cutinea micdtica. O liqliido cefalorraquidiano, retirado 6 vezes num
periodo de 17 dias, mostrou: normalidade da pressio; opalescéncia e turvagio nas
fases de exacerba¢do dos sintomas clinicos; hipercitose variando de 63 a 1.150
células por mm.?, predominando os linfocitos quando a hipercitose era pequena,
invertendo-se a {6rmula com predominincia de polinucleares neutréfilos nas hi-
percitoses elevadas; 1,0 gr. de proteinas por litro; r. Wassermann negativa; r.
ouro coloidal 555.555.555.3; 0,53 gr. de glicose por litro; presenga do parasito
em todos os exames efetuados.

Diagnéstico — O diagnostico é feito pelo exame microscopico e
cultivo do microorganistno, em agar-glicosado, agar-sangue e em Sa-
Louraud-glicose, incubando a 37°C e em temperatura ambiente e exa-
minando num periodo de 2 a 3 semanas. Em Sabouraud, a tempera-
tura ambiente, o fungo cresce como bolor, de coloragio esbranquigada,
com abundantes hifas. Em agar-sangue, a 37°C, as colonias sio pe-
guenas, com aspecto de céra branco-acinzentada. Reagbes de fixacdo de
complemento podem ser feitas, usando como antigeno suspensao salina
do cogumelo em agar-sangue; pacientes com leses incipientes reagem
negativamente a esta prova. Boughton e Stoher injetaram em paciente
com esta micose, por via intradérmica, uma suspensdo de Blastomyces
dermatitides em caldo glicosado, mortos pelo calor, verificando a for-
magio de papula. Filtrados de culturas em caldo e extratos de fungo
determinam igualmente reagbes positivas. Martin e Smith*! prepara-
ram um antigeno para provas intradérmicas, constituido por suspensido
de microcrganismos em agar-sangue, diluidos a 1: 1000 em solugdo sa-
Yina, obtendo reagdes positivas, semelhantes as da tuberculina. Nos ca-
sos graves, a prova € negativa, denotando o estado de anergia em que
se encontra o paciente, As inolulagdes podem ser feitas em camondon-
gos por via peritoneal ou intratesticular; os coelhos sic menos sensi-
veis e as cobaias muito pouco.

Tratamento — O tratamento é feito com iodeto de potassio, que
deve ser empregado com cautela nas pessoas que demonstram hipersensi-
bilidade exagerada ao fungo, hipersensibilidade que pode ser reduzida
pela vacinoterapia. Pode-se combinar aos iodetos o salvarsan, as sul-
famidas, as vacinas e a radioterapia. A renicilina é ineficaz. O tra-
tamento topico é feito com sulfato de cobre a 1%, bicloreto de merca-
rio, nitrato de prata, tintura de iodo, violeta de genciana. As lesdes
cutaneas, primdrias, podem ficar estacionadas por muitos anos. As for-
rias sistémicas geralmente ndo se beneficiam com qualquer tipo de me-
dicagdo, sendo quase sempre fatais. Nenhum paciente com localizagio
no sistema nervoso conseguiu recuperar a satde.

41. Martin, D. S. e Smith, D. T. — The laboratroy diagnosis of blastomycosis. J. Labh.
a. Clin, Med., 21:1289, 1936.
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GRANULOMATOSE COCCIDIOIDICA

A granulomatose coccidididica (coccidioidomicose, moléstia da Ca-
lifornia) é produzida pela Coccidioides immitis, que se apresenta, nos
tecidos, sob forma de células esféricas, com membrana de duplo con-
torno, medindo 5 a 60 micra de didmetro, reproduzindo-se por endospo-
rulagio. A infecgio é mais freqllente no sexo masculino, entre 20 e
50 anos de idade. O Coccidioides immitis parece existir no reino vegetal,
sendo veiculado através do ar ou por fragmentos vegetais. Alguns au-
tores acreditam na possibilidade da infecgio ser transmitida por insetos.
Nao ha casos descritos de contagio inter-humano.

Manifestagoes — O quadro clinico é variavel, com lesdes frustas
ou graves e generalizadas, quase sempre mortais. A infecgdo se apresen-
ta sob forma aguda, sub-aguda ou cronica. As lesGes cutdneas mani-
festam-se sob a forma de nédulos de tamanhos diferentes, que geralmen-
te ulceram. Em outros casos, as lesées sio profundas e se manifestam
sob forma de abscessos, gomas ou tumores moles & palpagdo; nesses ca-
sos, os ganglios linfaticos vizinhos se enfartam, processa-se periadenite
e a pele da regido se fistuliza. Os pulmdes sio atingidos em grande
percentagem dos casos, simulando tuberculose; se os fungos pene-
tram pela irvore respiratoria, os sintomas sio agudos, ao passo que a
forma cronica é freqilente nos casos de ataque por via hematogénica.
De acérdo com a resisténcia individual, a infecgio se dissemina, por
via linfatica e hematogénica, por todo o organismo. Sdo freqiientes as
lesBes osteo-articulares. Infreqiiente é a lesdo do aparelho digestivo.

Das lesOes intracranianas, 1 leptomeningite é a mais freqiiente, po-
dendo ocorrer sob trés formas: 1 — nddulos pequenos e arredondados
ue, acompanhando o curso dos vasos, se distribuem pela supérficie do
encéfalo. Microscopicamente, sio idénticos aos granulomas tuberculo-
sos, diferindo somente pela presenga do parasito; 2 — placas e exsu-
datos, grandes e irregulares nas meninges espinhais e nas cisternas da
base, que podem ser distinguidas macro e microscopicamente das placas
tuberculosas, sendo compostas de exsudato, células e tecido de granu-
iagio; 3 — grandes acimulos de exsudatos plasticos nas cisternas da
base e nas meninges medulares, tehdo maior ntimero de neutréfilos que
as meningites tuberculosas. Entre as lesGes associadas & infecgdo gene-
ralizada, encontram-se: osteornielite do cranio associada a abscesso ou
meningite ; leptomeningite associada ou ndo a lesio do cranio; lesdes
subcorticais, caracterizadas pela presenga de tubérculos praticamente
idénticos aos da tuberculose, dos quais se diferenciam por apresentar
tendéncia a liqliefagio necrética e nio a caseificagio.
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Brow e Cummings* relataram dois casos de lesio do sistema nervoso por
Coccidioides immitis, tendo sido feito exame liquérico apenas no segundo. Nesse
caso, cujos sintomas clinicos eram de meningite tuberculosa, o ligiiido cefalorra-
quidiano era moderadamente turvo, com pressio normal, 20 células por mm.?, rea-
¢des de Pandy e Wassermann positivas. Havia historia anterior de lues e a ne-
croscopia evidenciou leve meningite na regido occipital. Ryfkogel ©® descreveu o
caso de uma crianga de dois anos com sinais de meningite, na qual o exame do
liqitido cefalorraquidiano mostrou pleocitose com 60% de polimorfornucleares neu-
tréfilos e cultura negativa. Davis* publicou um caso de meningite secundaria a
foco pulmonar, cujo liquor, examinado em meses subseqiientes, se apresentou
constantemente xantocrémico; a citometria, inicialmente de 6, aumentou para 70
células por mm.?; reacdes para as globulinas sempre positivas; cultura sempre ne-
gativa; a taxa de acicar, inicialmente de 0,90 gr., caiu para 0,71 gr. por litro;
reagbes para lues sempre negativas. A necroscopia evidenciou meningite croénica
da base com os caracteres macroscépicos da meningite tuberculosa, tendo sido vi-
sualizado o Coccidioides ao exame microscopico.

Abbott e Cutler © fizeram revisio da literatura e relataram 7 casos novos dc
coccidioidomicose do sistema nervoso. Dividiram os casos em secundarios e pri-
marios. Nos primeiros, o foco primario estava localizado sempre no pulmio, a
sintomatologia foi sempre meningea e os ecxames de ligilido cefalorraquidiano
mostravam resultados variadveis desde a normalidade até os fortemente hipertensos,
com hipercitoses variaveis entre 50 e 1.188 células por mm? a maioria das quais
linfécitos; culturas sempre negativas. Dos 7 casos de afec¢io primiria, em 2
nio foi feito exame do ligiido cefalorraquidiano; nos demais, havia hipertensio
com pleocitose variando de 58 a 975 células por mm.®, com predominincia de lin-
focitos; num dos casos havia 15% de eosinéfilos. Em um caso, havia associa-
¢io da meningite coccidididica com a estreptocdcica. A presenga do microorga-
nismo no ligitido cefalorraquidiano foi demonstrada raramente.

Entre os casos de neuromicose relatados por Anderson®, o primeiro era de-
vido ao Coccidioides immitis, com quadro clinico de abscesso encefalico. Trata-
va-se, porém, de meningite da base com obstru¢io do aqueduto de Sylvius, ori-
ginando hipertensio liquérica. O exame do liquor, que era limpido e incolor,
evidenciou pleocitose de 140 células por mm?2, 90% das quais eram linfécitos;
reagdes das globulinas fortemente positivas; r. Wassermann negativa; r. ouro coloi-
dal com curva de tipo parenquimatoso; taxa de cloretos normal; glicose em taxa
inferior a 0,05 gr. por litro .

Rand # descreveu 2 casos com sintomatologia simulando compressio da medula
cervical. No primeiro, havia granuloma extradural, que foi removido cirargica-
mente. O quadro clinico era de paraplegia e o ligiiido cefalorraquidiano mostrava-
se limpido e incolor, com pressdo baixa, 2 células por mm.®> e reagio de Wasser-
mann negativa; as provas manométricas evidenciaram bloqueic parcial do canal
raquidiano. O segundo caso iniciou-se com sintomatologia meningitica, surgindo,
posteriormente, sinais compressivos. O primeiro exame do ligiiido cefalorraquidiano
mostrou hipertensio e pleocitose de 113 células por mm.?, a maioria das quais po-
limorfonucleares neutréfilos; aumento das globulinas; r. Wassermann negativa;
r. ouro coloidal 555.555.553.3. Exame ulterior mostrou hipercitose de 122 célu-
las por mm.?® aumento das globulinas, reacio de Wassermann negativa e do ouro

42. Brown. P, K. ¢ Cummings, W. T. —— A differential study of coccidioidal granuloma
and blastomycosis. Arch. Int. Med., 15:608, 1915.
43. Ryfkogel, H. A. L. — Coccidioidal meningitis. J.A.M.A., 55:1730, 1910.

44. Davis, R. G. — Coccidioidal granuloma. U. S. Nav. Med. Bull,, 38:519, 1932.

45. Abbott, K. H. e Cutler, O. I. — Chronic coccidioidal meningitis. Review of the li-
terature and report of seven cases. Arch. Pathol.,, 21:320, 1936.

46. Rand. C. W. — Coccidioidal granuloma. Report of two cases simulating tumor

of the spinal cord. Arch. Neurol. a. Psychiat., 23:503, 1930.
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coloidal 555.555.554.4. Nio foi feito exame de liquor quando a sintomatologia
tornou-se compressiva; d instalacdo da tetraplegia, seguiu-se, rapidamente, o éxito
letal.

Diagnédstico — Quanto existem lesbes pulmonares ou cutineas, o
diagnostico é relativamente facil, pois o exame a fresco do escarro ou
da secrecio retirada das ulcera¢Ges ou dos ndédulos e abscessos revela
o microorganismo. O liquor muito raramente mostra os microorga-
nmismos, nos casos de lesdes meningo-encefalicas. Ao exame histopa-
toldgico, o tecido inflamatdrio € constituido por granulomas, com cé-
lulas gigantes tipo Langhans, plasmécitos e linfocitos, entre as quais
14 o agente patogénico. ‘Culturas sio facilmente obtidas semeando em
Sabouraud-maltose, dgar-glicerinado, agar-séro ou batata a 37°C ou em
meio ambiente; apés 2 a 10 dias, desenvolvem-se pequenas coldnias,
que logo se recobrem de camada penugenta, penetram nos meios de cul-
tura, adquirindo com o tempo coloragio acinzentada. O exame micros-
copico dessas culturas revela numerosos filamentos micelianos septa-
dos, com clamidosporos € mesmo conidios. Podem-se inocular co-
Daias, por via peritoneal, tendo cuidado de observar a reagio escrotal,
que se processa em numerosos casos. A intradermorreagio pela cocci-
dioidina-filtrado de culturas do Coccidioides immitis em caldo glico-
sado — permite resultados em 24 a 48 horas, sendo a leitura idéntica
4 da tubreculina. Trata-se, porém, de reagio cujos resultados deve-
rao ser controlados com dados de ordem clinica; pacientes que ji tive-
ram formas frustas revelam hipersensibilidade cutidnea ao antigeno, fa-
to de grande importincia epidemiologica, no reconhecimento dos focos
de infeccio. Provas soroldgicas (fixagio de complemento, aglutina-
¢io, precipitagio) nio oferecem resultados de valor pratico. Nao ha
quadro hematoldgico caracteristico; anemia e leucocitose, predominan-
temente com neutrofilia, sio fregilientemente observadas. O Coccidioi-
des immitis ja foi isolado do sangue, por hemocrulturas. O exame ra-
diolégico (pulmdes, ossos e articulagdes) revela, quase sempre, quadro
semelhante ao da tuberculose, podendo, em alguns casos, simular me-
tistases de tumores malignos, sifilis, artrites, sarcomas e cistos Osseos.
Nos casos de comprometimento meningoencefalico, o liquor pode se
apresentar turvo ou limpido, com hipertensio ou ndo, dependendo da
Tocalizagdo e intensidade do processo; as proteinas estdo geralmente au-
mentadas. O ntimero de elementos celulares varia de 20 a 800 por mm?,
predominando as polimorfonucleares neutroéfilos.

Tratamento — Tem sido tentada a radioterapia e medicagdo pela
violeta de genciana, arsfenamina, tartaro emético, cobre coloidal, inje-
¢bes de coccidioidina, sulfamidas e timol, sem resultados. A penicili-
noterapia ndo oferece resultados aprecidveis. O prognostico da cocci-
inoidomicose é sempre grave.
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ESPOROTRICOSE

Trata-se de infecgdo sub-aguda ou cronica, produzida por varias
espécies de fungos pertencentes ao género Sporotrichum, sendo mais
ireqliente o Sp. Schencki-Beurmanni, As hifas déste cogumelo sio se-
ptadas, irregularmente ramificadas, apresentando conidios laterais ou
terminais, muitas vezes sésseis ou em curtos esterigrmas, ovoides ou es-
{éricos, hialinos ou coloridos.

ManifestagGes — A esporotricose apresenta quadros clinicos va-
viados, interessando o seu estudo, ndo somente ao dermatologista, mas
também ao clinico geral, neurologista, oftalmologista e cirurgido. Al-
meida e Lacaz 47 sistematizaram as manifestag6es clinicas em nosso meio.
A localizagio mais freqliente é a cutinea, podendo a infecgdo limitar-se
2o ponto de inoculagdo, ao atingir o sistema linfatico regional. O can-
cro esporotricético inicial pode ter localizagio variada, até mesmo nos
orgios genitais, trazendo confusio com moléstias venéreas. Ao lado
do acidente primario, aparece linfangite. As lesfes ostearticulares po-
dem ser primarias ou secundarias; quando primarias, sio confundiveis
com a sifilis, a tuberculose e neoplasias. A localizagdo pulmonar é geral-
mente secundaria, simulando a tuberculose.

A localizagio no neuraxe € extremamente rara. Experimental-
mente, foi obtida por Beurmann e Gougerott *8, que obsérvaram menin-
gites supuradas e, as vzees, lesbes nodulares na pia-mater; no cérebro
¢ cerebelo, observaram nddulos, mais freqiientes na substancia branca.
podendo, todavia, localizar-se na substincia cinzenta, onde sio mais di-
fusos, englobando as células ganglionares que degeneram por cromat6-
lise, atrofia granulosa e caridlise. O tunico caso clinico de que temos
conhecimento foi relatado por Hyslop e col*.

Tratava-se de jovem com sintomas de meningite da fossa craniana posterior:
febre, nauseas, vomitos, cefaléia, fotofobia, diplopia, estrabismo, anisocoria, in-
coordenagio cerebelar, sinais de Kernig e Brudzinski. O diagndstico foi positi-
vado pela necroscopia. Exames consecutivos do ligiiido cefalorraquidiano mos-
traram constante hipertensio; liquor limpido e incolor; turvagio gradual do
liquor quando conservado em temperatura ambiente ou na estufa, fato cuja causa
ou natureza nio foi determinada; hipercitose de 20 a 30 células por mm.’, sendo
todos linfécitos; positividade das reagbes para globulinas; taxas de glicose ao
redor de 0,50 gr. por litro; Wassermann e ouro coloidal negativas; bacterioscopia
¢ inoculagio em cobaia negativas para Koch; presenca do parasito, quer a fresco,
quer em preparagdes coradas; negativa a inoculagio intraperitoneal em cobaia.
Apds duas injegdes intratecais de iodeto de sédio, houve exacerbagio dos sinais
meningeos €, durante poucos dias, o ligitido cefalorraquidiano apresentou forte

47. Almeida, F. e Lacaz, C. S. — Estudos sébre a esporotricose no Brasil e mais par-
ticularmente em S. Paulo. An. Fac. Med. Univ., S. Paulo, 19:129, 1943,

48. Beurmann e Gougerot — Les sporotrichoses. Félix Alcan, Paris, 1912.

49. Hyslop, G. H., Neal, J. B, Kraus, W. M. e Hilman, O. — A case of sporo-

trichosis meningitis. Am. J. Med. Sc., 172:726, 1926.
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hipercitose, com cérca de 5.000 células por mmz?®, quase tddas polimorfonucleares
neutr6filos. Este caso ndo estd completamente documentado, porquanto o diag-
néstico foi feito apenas pelo exame microscdpico €, com ésse exame, é dificil a
identificagio do germe; a cultura ndo foi conseguida.

Diagnéstico — O Sp. Schencki é cultivavel, com relativa facilida-
de, em Sabouraud-glicose mantido a temperatura ambiente. As colo-
nias aparecem como pequenos pontos brancos, que escurecem ulterior-
mente; algumas amostras podem conservar cor créme. Quando exis-
tem sinais neurologicos, o liquor devera ser semeado em Sabouraud-
glicose, deixando alguns tubos em estufa e outros em temperatura am-
biente. A reagio de Widal-Abrami deve ser praticada, dande reagdes
positivas a 1:800 durante o periodo agudo. Pode ser feita a reagido
de fixagdo de complemento. Bloch e outros prepararam um antigeno
rara reagfes intradérmicas cujo valor pratico é duvidoso, pois simples
portadores do fungo sio capazes de reagir positivamente. Dos ani-
mais de laboratdrio, um dos mais sensiveis é o rato, inoculado por via
peritoneal ; quase sempre manifesta-se orquite especifica. O exame
hematologico revela moderada eosinofilia; eosindfilos sio igualmen-
te encontrados no pus da lesGes. O exame histopatologico revela,
na maioria dos casos, trés zonas bem definidas: o centro da lesio €
constituido  de mintisculos abscessos ou zonas necroticas; a seguir, ha
uma area formada por células epitelidides e células gigantes tipo I.an-
ghans; a terceira zona € constituida por vasos sangiliineos neoformados
e por infiltrado celular (células do tecido conjuntivo, linfécitos, plas-
maocitos.)

Tratamento — O melhor medicamento é o iodeto de potassio, dado
por via oral, em doses crescentes, conforme a tolerancia do paciente. O
iodeto de sdédio pode ser aplicado por via venosa. No caso de loca-
lizagdo meningoencefalica, a aplicagio dos iodetos podera ser feita por
via raguidiana, assim como a violeta de genciana em solu¢io a 0,25-0,5%.
Algumas sulfas agem in vitro sébre o Sporotrichum Shencki.

ACTINOMICOSE

A actinomicose é determinada por varias espécies de actinomice-
tos, caracterizando-se pela presenga, nos tecidos, de grdos ou massas
constituidas por aglomerados de fungos. Esses grios apresentam-se
com forma, tamanho e coloragio varidveis; muitas vézes apresentam,
na periferia, radiagdes com aspecto estrelado. A actinomicose encefa-
lica, raramente encontrada 3, é secundaria a processos cutaneo-osteo-arti-
culares ou pulmonares, sendo gravissimo o seu progndstico, porque esta
:nicose determina a formagio de numerosos microabscessos disseminados

50. Eckhoff, N. — Actinomycosis of the central nervous system. Lancet, 1:7, 1941,
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telo parénquima cerebral. Ela é quase sempre endogena; os fungos,
vegetando no bucofaringe, se tornam patogénicos, determinando lesdes
cervico-faciais ou pulmonares, passando depois as meninges e encefalo.
Ha outro tipo de infecgdo actinomicética, chamada exogena, com loca-
lizagio predominantemente podal, determinada por fungos que vivem
no reino vegetal. Os actinomicetos patogénicos mais freqlientemente
isolados de lesbes meningoencefalicas sdo os que produzem grios bran-
co-amarelados (Cohnistreptothrix Isracli, Proactinomyces asteroides,
Actinomyces brasiliensis), dos quais o primeiro é o mais comum. Tra-
ta-se de fungo microaérofilo, dificilmente cultivivel e capaz de determinar
lesdes variadas mo organismo animal. Em nosso meio, o Actinomyces
brasiliensis (Lindenberg, 1909) é o agente aerdbio mais freqiientemente
encontrado em casos de actinomicose, geralmente podal; em certos ca-
sos, pode provocar manifestagdes generalizadas. Em 1891, Eppinger
publicou um caso de abscesso do hemisfério direito perfurando no ven-
triculo lateral, acompanhado de lesdes pulmonares e pleurais, determi-
nado pelo Proactinomyces asteroides. ‘Tratava-se de paciente que se
apresentava com cefaléia, hipertermia (37,5°C) e delirio. A autdpsia
demonstrou meninges espessas, turvas; os ventriculos laterais conti-
nham exsudato purulento; a dura-mater medular estava espessa, con-
tendo exsudato purulento leitoso. Dwos actinomicetos produtores de
griaos vermelhos nio ha referéncia de que tenham sido encentrados no
sistetma nervoso. Em relacio aos actinomicetos de graos pretos, en-
contramos apenas referéncias em Langeron’!, que relata um caso obser-
vado por Babes e outro por Mironescu. Neste tiltimo caso, as lesdes lo-
calizavam-se predominantemente no encéfalo, sob forma de abscesso re-
trobular, nio tendo sido praticadas culturas para isolamento e identi-
ficagdo do fungo.

Manifestacdes — Os actinomicetos localizam-se no sistema nervo-
so em 3,9% dos casos, preferindo o encéfalo. A lesio do sistema ner-
voso é secundaria a foco situado em outro érgdo, propagando-se a in-
feccdo por via sangiiinea ou contigliidade. Os focos pulmonares sio
os que, mais freqlientemente, produzem comiplicagdes nervosas a custa
de metdstases. Pela via hematdgena, o parasito localiza-se, de preferén-
cia, na cubstidncia branca dos hemisférios cerebrais, sob forma de abs-
cessos umnicos ou multiplos.

Maffei® descreveu a patogenia da actinomicose cerebral: “O pa-
rasita atinge o cérebro, dando lugar a reaqdo inflamatéria de carater
exsudativo, donde resulta a colegio purulenta, a principio localizada.
Em virtude da escassez de tecido conjuntivo na substancia nervosa, nao

51. Langeron, M. — Les mycétomes. Nouvelle Practique Dermatologique, Tome II.
Masson et Cie., Paris, i936.
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ha formacio da cdpsula conjuntiva encistante e, pela agio litica do pa-
rasita, o processo segue através da substincia nervosa, abrindo-se na
cavidade ventricular ou espagos meningeos, resultando dai o processo
mieningitico. De fato, o abscesso encontrado na substancia cerebral pa-
rece sempre de formagio mais antiga do que a meningite, nio sé pelo
tamanho como também pelo aspecto.” Bstes fatos explicam a sintoma-
tologia da actinomicose cerebral em que, apds um periodo de encefalite
difusa, advém sintomas focais e, posteriormente, sinais meningiticos. O
liquido cefalorraquidiano espelha também ésses fatos; sdo encontrados
quadros liquéricos semelhantes aos de neoplasia intracraniana, aos dos
abscessos cerebrais e verdadeiras meningites. A localizagio inicialmen-
te meningea ¢ rara, podendo haver propagagio ulterior para o encéfalo.
Mais raras ainda sdo as formas medulares.

Clough® publicou um caso de lesGes actinomicéticas da medula espinal, com
ponto de partida no pulmdo e coluna vertebral. Zajewloschin® observou um
caso de actinomicose da hipdfise, com invasio do ventriculo médio e meninge
basal. Moersh® relata 7 casos de actinomicose cerebral, dos quais trés tinham
ligiido cefalorraquidiano normal. Dos restantes, um mostrava pleocitose de 1.889
polimor fonucleares neutréfilos e 587 linfécitos por mm.®, reagio de Nonne positiva
e curva do ouro coloidal de tipo parenquimatoso. Em outro caso, havia linfo-
citose e positividade das reagdes de Nonne e Wassermann, o que trouxe dificul-
dades diagndsticas com a lues, Os demais liquores sio descritos como purulen-
tos ou opalescentes. Em nenhum désses casos foi encontrado o parasito no li-
quor. Bell® relatou um caso com sintomas meningeos; o liquor apresentava-se
turvo, com 2.300 células por mm? 88% das quais eram polimorfonucleares neu-
trofilos; havia, também, hipertensio e aumento da taxa de proteinas totais e das
globulinas. Arce e col.* publicaram um caso de actinomicose secundaria a in-
feccdo na face, tendo o parasita atingido o sistema nervoso por contigiiidade e
provocado meningite que, propagando-se para a massa encefalica, originou abscesso
no lobo temporal. O exame do ligiiido cefalorraquidiano, realizado ja no periodo
do abscesso, mostrou pressio normal e liquor opalescente com 40 células por mm.?,
positividade das reacées para as globulinas e reagio de Wassermann negativa.
Ligiiido cefalorraquidiano normal foi encontrado por Morin e Oberling® num
caso de abscesso do lobo occipital, em que havia lesdes hemorragicas e sinais
clinicos de encefalite aguda, o que levou o autor a supor que os microorganismos
produzissem substancias angiotoxicas.

Reagdes citolégicas intensas, com turvagio do ligiiido cefalorraquidiano e al-
teragdes de tipo meningitico sio comuns na actinomicose encefalica. Em um dos
casos de Anderson®, o liquor era muito turvo, tornando-se depois purulento. No
caso relatado por Cann e Hollis*, havia pis denso e de cér escura; no entanto,

52. Clough, F. E. — Actinomycosis involving spinal cord. J.A.M.A., 96:220.

53. Zajewloschin — Cit, por Maffei s

54, Moersch, F. P. — Actinomycosis of the central nervous system. Arch. Neurol. a.
Psychiat., 7:745, 1922,

55. Bell, H. H. — Infection of the meninges and lungs by a species of Actinomyces.

J. Inf. Dis., 38:99, 1922,
56. Arce, J., Balado, M. ¢ Franke, E. — Un caso de actinomicosis cerebral. Arch. Ar-
gent. Neurol., 4:88, 1929.

57. Morin, P. e Oberling, C. — Abscés streptothricosiques du cerveau. Rev. Neurol.,
2:687, 1930.
58. Cann, L. W. e Hollis, G. L. — A case of actinomycotic cerebro-spinal meningitis.

Lancet, 1:130, 1931.
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a taxa de cloretos era de 6,60 grs. por litro. Foram feitos 3 exames de liquor
com resultados semelhantes. No primeiro, os exames bacterioscépico e cultural
foram negativos. Nos dois tiltimos, foram encontrados filamentos lembrando o
Streptothrix; filamentos idénticos foram observados em cultura de pas do ouvido
médio e da meninge colhidos post-mortem.

Sindrome liquérica denunciando a fase de transi¢io do abscesso para a me-
ningite foi encontrado no caso de Zeitlin e Lichtenstein®, no qual existiam absces-
sos nos lohos frontal e parietal direito, que se abriam no 3.° ventriculo: ligiiido
cefalorraquidiano opalescente, hipertenso, com 2.440 células por mmz?®, predomi-
nando os polinucleares neutréfilos; r. Pandy positiva; r. Wassermann e exame
bacteriolégico negativos; 6,90 grs. de cloretos e 0,09 gr. de glicose por litro.

Diagnostico clinico de neoplasma ou abscesso foi feito num dos casos de Gon-
zales Torres®. Tratava-se de paciente com angflistia e cefaléia peribdicas, que
faleceu suibitamente, sem qualquer sintema localizador; a necroscopia revelou dois
abscessos contendo Actinomyces, um frontal, outro occipital, & direita. No se-
gundo caso, havia concomitincia de actinomicose com meningite pelo Hemophilus
influenzac. O paciente apresentava sintomas que permitiram diagndstico de tumor
intracraniano interessando o trigémeo. Foram realizados diversos exames de li-
qitido cefalorraquidiano. O primeiro, em pungdo suboccipital e deciibito lateral,
mostrou pressio normal e 145 células por mm.?; 0,30 gr. de proteinas por litro;
6,9 grs. de cloretos por litro; r. Nonne e Pandy positivas; r. benjoim 11200.02221.
00000.0; r. Takata-Ara negativa; r. Wassermann negativa. O segundo, feito 10
dias depois, em pun¢io lombar e dectibito lateral, mostrou: pressio de 25 cms.
(Claude) ; liquor turvo com 1.500 células por mm.?, 82% de polimorfonucleares
neutréfilos e 18% de linfomononucleares; 6,20 grs. de cloretos, 0,50 gr. de gli-
cose e 1,00 gr. de proteinas por litro; r. Pandy e Nonne positivas; r. benjoim
000122.22222.21000.0; r. Takata-Ara positiva, tipo meningitico; r. Wassermann
negativa; o exame bacterioscépico revelou bacilo de Pfeiffer, que cresceu em
agar-sangue. Exames de liquor realizados durante 19 dias seguidos, obtidos por
pungio suboccipital em dectbito lateral, mostraram sempre ligilido turvo con-
tendo bacilos de Pfeiffer. Na autdpsia, foi encontrado actinomicoma da parte an-
terior esquerda da protuberincia, englobando as raizes do trigémeo e do abdu-
cente esquerdos; leptomeningite actinomicotica da convexidade do hemisfério di-
reito; trombose de seios venosos da dura-mater. Este caso é interessante pela
concomitincia da actinomicose com meningite pelo H. influenzae, o que poderia
explicar a grande percentagem de polinucleares neutréfilos no ligitiido cefalorra-
quidiano. Esta alteragio também foi observada por Morrison e col.® num caso
com sintomas hipertensivos e meningeos, no qual o liqiiido cefalorraquidiano mos-
trou-se turvo, hipertenso, com 7.130 células por mm?2, das quais 80% eram poli-
morfonucleares neutréfilos. O exame bacterioscopico foi negativo.

Casos tipicos de abscesso, com grande hipertensio, sio os dois tltimos dos
relatados por Anderson®. Trés meses apds o inicio de abscesso pulmonar, um
dos pacientes apresentou crise convulsiva seguida de cefaléia, confusio meptal e
parestesia & direita; sete dias depois, teve nova convulsio, seguida de hemipla-
gia a direita e morte. O exame do liquor, realizado no periodo terminal, mos-
trou: hipertensdo; liquor limpido e incolor; 4 células por mm?; reacbes das glo-
bulinas positivas e reagio do ouro com floculagio na zona média. No outro pa-
ciente, o exame do ligiiido cefalorraquidiano mostrou: liquor limpido e incolor;

559. 7Zeit]in, T. e Lichtenstein, B. W. — Actinomycotic abcess of the brain. Arch. Pathol.,
23:58, 1937.

| 60. Gonzalez Torres, D. M. — Estudo sdbre as lesdes histopatolégicas em dois casos de
actinomicose do sistema nervoso central. An. Fac. Med. Univ. S. Paulo, 15:235, 1939.

. 6l. Morrison, D. B., Humphrey, A. A. e Bailey, J. E. — Actinomycotic meningitis
with a primary focus in the finger. J.A.M.A., 110:1552, 1938.
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hipertensdo; 6 células por mm?; r. Pandy levemente positiva; r. Wassermann
negativa; r. do ouro com pequena floculagio na zona parenquimatosa; 6,90 grs. de
cloretos e 0,93 gr. de glicose por litro; exame bacterioscpico negativo.

Caso de compressio medular por destrui¢io de corpos vertebrais dorsais foi
relatado por Assis e Mignone® O exame do ligiiido cefalorraquidiano, em pun-
¢3o lombar, mostrou: pressio € provas manométricas de Stookey normais; liquor
limpido e xantocrémico; 0,4 células por mm.®; 4 grs. de proteinas totais por litro;
r. Pandy fortemente positiva; r. Takata-Ara positiva, tipo meningitico; r. Was-
sermann negativa; pesquisa direta de cogumelos negativa. Um cxame feito por
pungio suboccipital evidenciou: pressio normal; liquor limpido e incolor; 0,2 cé-
lulas por mm?; 0,40 gr. de proteinas totais por litro; r. Pandy positiva; r. ben-
joim 22221.22221.00000.0; r. Takata-Ara positiva, "tipo parenquimatoso; r. Was-
sermann e Steinfeld negativas.

Maiffei®, estudando as micoses do sistema nervoso, mostrou a raridade da
actinomicose cerebral entre nds, pois, em mais de 16.000 autépsias feitas no De-
partamento de Anatomia Patolégica da Faculdade de Medicina de S. Paulo, so-
mentec em 4 foram encontradas lesdes actinomicéticas cerebrais. Estudando a ana-
tomia patolégica da actinomicose, afirma que se trata de processo purulento, apre-
sentando-se sob forma difusa nos espagos aracndideos da base do cérebro ou,
mais comumente, sob forma de abscesso, tinico ou mfltiplo, situado na substincia
branca, excepcionalmente em outro ponto, como a hipofise e medula. O finico
carateristico é a presenga dos grios parasitirios. Em um dos casos observados,
o paciente apresentava, além de endocardite, hipertermia e cefaléia datando de
12 dias; no sétimo dia da moléstia, instalou-se anestesia no hemicorpo esquerdo,
ptose da palpebra e paralisia facial 4 esquerda, rigidez da nuca, sinais de Kernig
e Brudzinski. O exame do liquor revelou polinucleose neutréfila intensa, nio
tendo sido feitas culturas. Foi feito diagndstico de endocardite com abscesso ce-
rebral metastatico. A autdpsia mostrou tratar-se de actinomicose: a leptome-
ninge apresentava-se lisa, fina e transparente em tdda a convexidade e na base
dos hemisférios cerebrais, estando os vasos congestos, as circunvolugdes acha-
tadas e os sulcos apagados; na pia-aracnéide da face anterior do rombencéfalo
havia exsudato fibrinopurulento; aqueduto de Sylvius obliterado por uma rolha
fibrinopurulenta, estando o 4.° ventriculo vasio, com paredes lisas e brilhantes;
talamo direito quase que totalmente destruido; ventriculos laterais cheios de ex-
sudato purulento. Outro caso se referia a paciente cuja moléstia se iniciara com
violenta cefaléia e trés dias depois foi encontrado morto. A necrépsia mostrou
abscesso no lobo parietoccipital direito, contendo material purulento filamentoso;
o exame histopatolégico mostrou tratar-se de actinomicose.

Diagnéstico — Diagndstico seguro repousa na observagdo do agen-
te microbiano e seu isolamento. O liquor deve ser centrifugado, o
exame direto feito entre lamina e laminula. Nos tecidos, as diferentes
espécies de actinomicetos se apresentam sob forma de grios constitui-
dos por aglomerados de filamentos micelianos finos e intensamente ade-
rentes entre si. Os grios dos actinomicetos devem ser estudados em
todos seus caracteres, tais como forma, tamanho, nimero, coloragio, es-
{rutura interna, auséncia ou presenca de clavas. E preciso, em certos
casos, grande cuidado na pesquisa dos grdos, pois interpretacdes duvido-

6?. Assis, J. L. e Mignone, C. — Actinomicose toracovertebral com paquimeningite e com-
pressio medular. Arq. Neuro-Psiquiat. (S. Paulo), 4:21 (margo) 1946.
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sas podem surgir a todo o momento. Encontrado o parasito, deve-se
isola-lo em aerobiose e anaerobiose. O material devera ser semeade
em anaerobiose, porque freqlientemente os casos de actinomicose do sis-
tema nervoso sdo determinados por Cohnistreptothriz Israeli, que é um
fungo anaerébio ou microaerédfilo. Um dos meos empregados para o
cultivo desta espécie é o agar-mole glicosado; outro bom meio é o agar-
extrato de coragdo — extrato de cérebro, estando o meio em anaero-
hiose mais 5-10% de C0%. Os tubos e placas semeados devem ser pos-
tos em estufa a 37°C. Os actinomicetos aerdbios podem ser colocados
em temperatura ambiente. s caracteres culturais, tais como cheiro,
crescimento, pigmentagio, consisténcia, forma, elevagio, bordas e su-
perficie devem ser estudados com cuidado. Provas bioquimicas e bio-
idgicas completardo a identificagio do fungo. As inoculagdes deverio
ser praticadas em diversos animais, utilizando vias diversas. Os animais,
muitas vezes, precisam ser sensibilizados com doses pequenas e repetidas
do antigeno. O diagnoéstico imunolégico € de muita importincia na acti-
nomicose do sistema nervoso. Com antigenos bem preparados devem ser
praticadas provas de fixagdo de complemento no séro e liquor. Prepa-
rando antigeno constituido por filtrado de diferentes amostras de actino-
micetos em Sauton liquido, fizemos algumas reagdes no séro e liquor de
pacientes provas se mostraram negativas no liquor, porque nio havia pro-
cesso encefalico. Seria interessante que em todos os casos suspeitos de
actinomicose, mesmo sem sintomas neuroldgicos, fossem praticadas tais.
provas, a fim de despistar meningite ou processo encefalico em fase pré-
clinica. Além das provas de fixagdo do complemento, podem ser reali-
zadas provas de aglutinagio e de precipitagdo, assim como provas intra-
dérmicas, devendo estas ultimas ser interpretadas, sempre, de acdrdo
com os dados de ordem clinica. Entre os exames subsididrios que de-
vem ser realizados para o diagnéstico da actinomicose cerebral, devemos
lembrar, ainda, o hemograma e a hemosedimentagio.

Tratamento — Todas as medidas terapéuticas antifungicas devem
ser tentadas, tais como: iodoterapia por via oral (iodeto de potassio),
venosa e raquidiana (iodeto de sédio); sulfamidoterapia, ja utilizada
com éxito parcial no tratamento de outras formas de actinomicose; pe-
nicilina por via intramuscular, venosa e raquidiana, embora os resulta-
dos sejam ainda muito discutidos; vacinoterapia; radioterapia. O prog-
néstico da actinomicose cerebral é o mais sombrio possivel.

MUCORMICOSE

Das micoses que podem atacar o sistema nervoso, devemos citar
outras que excepcionalmente se localizam na meninges, medula ou en
céfalo, determinando quadros neurologicos de dificil interpretagdo. A
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histoplasmose ndo foi ainda descrita com localizagido meningoencefalica
mas cogumelos pertencentes aos generos Aspergillus, Penicillium ¢ Mu-
cor, podem invadir o sistema nervoso.

Gregory, Golden e Haymayer ® descreveram trés casos de mucormicose do
sistema nervoso central, nos quais o fungo invadiu as meninges e o cérebro atra-
vés da O4rbita, possivelmente. Em nenhum dos casos foi obtida cultura, mas,
pelos caracteres do fungo nas lesdes, foi feito o diagndstico provavel de mucor-
micose. Dois doentes se apresentavam em estado comatoso e o tultimo em con-
fusdo  mental. Interessante notar que todos éstes pacientes eram diabéticos. Abs-
cessos de natureza fungida foram constatados no cérebro. Os autores atribuiram
a etiologia, nos trés casos, ao Mucor corymbifer (Lichtheiniia corymbifera).

GRANULOMATOSE PARACOCCIDIOIDICA

A blastomicose brasileira, paracoccidioidose (Almeida e Lacaz),
moléstia de Lutz-Splendore-Almeida (Ciferri € Redaelli), moléstia de
Almeida (Jordan e Weidmann), granuloma ganglionar maligno de ori-
gem blastomicética (Haberfeld), granuloma paracoccidibidico (Almei-
Ga), granulomatose paracoccidiédica (Cunha Motta), hifoblastomicose
(Lutz), granulomatone blastomicodide tropical (Olimpio da Fonseca Fi-
lho) ou blastomicose sul-americana (Moore), é determinada pelo Para-
coccididides brasiliensis (Splendore, 1912 — Almeida, 1930), micro-
organismo enquadrado por Ciferri e Redaelli® na familia Paracocct-
dioidaceae. A denominagio de blastomicose brasileira é incorreta, por-
que a moléstia tem sido registrada em outros paises sul-americanos
Entre noés, contudo, a granulomatose paracoccidididica, pela sua fre-
giléncia, assume importancia médico-social capaz de coloca-la ao lado da
tuberculose, lepra e lues (Nogueira da Silva®). Segundo dados do
Departamento de Microbiologia da Faculdade de Medicina da Univer-
sidade de S. Paulo (636 casos até junho de 1943), a maior percenta-
gem de casos ocorre no Estado de S. Paulo; isto se explica porque os
estudos referentes a esta micose se processam com maior intensidade
neste Estado. A moléstia atinge prfeerentemente lavradores mas, de
rural que era, vem lentamente alcangando zonas urbanas, atacando in-
dividuos de todas as profissdes. O agente etiolégico ndo respeita agru-
pamentos raciais, devendo-se notar, todavia, a facilidade com que o ja-
ponés, emigrado para o nosso meio, é vitima desta infec¢do; os habitos
de vida désses individuos e sua diminuta resisténcia as infecgbes ex-
plicam a grande incidéncia.

Trata-se de fungo com morfologia carateristica, de dificil cultivo.
Nos tecidos animais ce apresenta sob forma arredondada, medindo 1

63. Gregory, J. E., Golden, A. e Haymayer, W. — Mucormycosis of the central* nervous
system. Bull. Johns Hopkins Hosp., 73:405, 1943.
64. Ciferri, R. e Redaelli, P. — Paracoccidioidaceae: n. fam. istituita per I’agente del
granuloma paracoccidioide (P. brasiliensis). Bol. Inst. Sieroter. Milanese, 15:97, 1936,
Nogueira da Silva, P. — Algumas notas para o estudo da blastomicose. Tese de

doutoramento, S. Paulo, 1931.
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a 4 micra de didmetro, com dupla parede bem refringente. Nos meios
de cultura formam-se micélios com clamidosporos terminais ou interca-
lares, simples ou seriados. Em Sabouraud-glicose o crescimento de
mora 20 a 30 dias e as colonias se apresentam de coloagio esbranquigada
ou acinzentada, semelhantes a flocos de algoddo ou a pélos de ratos. Ha
colonias que, em :meios solidos, se apresentam com aspecto cerebrifor-
me e dail a criagdo, por Moore®, de nova espécie, o P. cerebriformes;
¢ste micologista admite ainda outra espécie, o P. tenuis. As proprieda-
des bioquimicas do P. brasiliensis sio muito reduzidas. Inoculado em
animais de laboratério, dificilmente determina lesdes, a nio ser quando
a via for testicular. Assim mesmo, processada a orquite especifica, as
lesbes ndo se estendem a outros pontos do organismo.

Manifestagoes — As localiza¢bes no organismo sio miltiplas, ten-
do sido ji esquematizadas por Aguiar Pupo e Cunha Motta 87. As for-
1mas tegumentares sio variadas, sendo as lesGes cutineas secundirias.
Geralmente, as lesGes primarias sdo bucofaringeas: estomatite ulcerosa
amoriforme (Aguiar Pupo), forma papulo-erosiva de evolugio lenta,
ou tonsilite, podendo ocorrer verdadeira amigdalite oculta paracoccidio-
dica %8, Um exsudato puriforme existe quase sempre sobre as lesées ul-
cerosas, que sio dolorosas. Alguns autores pensam que, quando as le-
sdes se localizam primitivamente na parte anterior da bdca, a moléstia
apresentard decurso relativamente benigno, acreditando mesmo que ou-
tra espécie, o Paracoccidiédes ccrebriformis de Moore, seja o agente
désse tipo de lesio. Ao contrario, as formas com localizacdo bucofa-
ringea seriam de evolugdo mais grave, ganhando a infeccdo, logo, os
ganglios linfaticos regionais. Existe, quase sempre, enfartamento gan-
glionar submaxilar e no pescogo; inicialmente duros e dolorosos, 03
ganglios amolecem, aderem & pele e fistulizam-se, dando saida a pus
caseoso, rico em parasitos. As lesGes ganglionares podem-se estender
aos ginglios supraclaviculares, axilares, epitrocleanos, ingiiinais e me-
diastinicos. As formas viscerais primirias sio raras eni nosso meio.
O bago é um dos 6rgdos mais freqlientemente atingidos, apresentando
lesbes multiformes. Os intestinos, pela riqueza em tecido linfadendide,
sio igualmente afetados, localizando-se as lesGes predominantemente na
regiio cecoapendicular. A localizagio pulmonar parece ser mais fre-
qiiente do que se pensa; Cunha Motta®, em 58 necroscopias, a en-
controu somente em 7 casos (12.06%). No Rio de Janeiro a fre-

66. Moore, M. — A new species of the Paracoccidioides Almeida (1930); P. cerebriformis
Moore. Rev. Biol. a. Hyg., 6:148, 1935,

67. Aguiar Pupo, J. e Cunha Motta, L. — Granulomatose paracoccidiéidica (Blastomicose
brasileira). An. Fac. Med. Univ. S. Paulo, 12:407, 1936.

68. Nova, R. — Formas otorrinolaringolégicas das blastomicoses. Primeiro Congresso
Sul-Americano de Otorrinolaringolia, Buenos Aires, 21-25 de Abril, 1940.

69. Cunha Motta, L. — Granulomatose paracoccidiéidica (Blastomicose brasileira). Amn.
Fac, Med. Univ. S. Paulo, 18:145, 1942,
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gliéncia da localizagdo pulmonar € muito mais elevada. Nos casos
descritos em outros paises, as localizagdes pulmonares sao muito fre-
qliéntes, presentando quadros clinicos e radiologicos muito seme-
Jhantes ao da tuberculose. Das grindulas de secre¢do interna, as
suprarrenais sio mais freqilentemente atingidas. A localizagio nos
orgios genitais é rara. Ossos e articulagGes sio algumas vezes com-
prometidos, em percentagem pouco inferior as localizagdes pulmona-
res.

O sistema nervoso geralmente n3o € atacado. Bste fato é de-
grande importincia porque, durante longo tempo, a blastomicose brasi-
leira foi confundida, do ponto de vista clinico e etiolégico, com o gra-
nuloma coccidiédico, que mais freqiientemente produz lesdes menin-
go-encefalicas e medulares. Na literatura encontramos algumas pu-
blicagbes referentes a lesGes do neuraxe pelo Paracoccidioides brasi-
liensis. No entanto, em alguns déstes casos, a documentagio nio é
perfeita.

Pereira e Jacobs™ publicaram um caso de blastomicose cutineo-ganglionar
em paciente na qual, 9 meses depois de iniciada a lesdo na face, surgiram ataques
epilépticos do tipo Bravais-Jackson. Foi feito diagnoéstico de blastomicose com
metastases cerebrais, tendo sido encontrados os blastomicetos no material das lesdes
cutineas: entretanto, nio foram feitas culturas, nem exame do liquor. A paciente
faleceu, apesar do tratamento iddico intenso; ndo houve autdpsia. Gurgel ™ re-
latou um caso de blastomicose ganglionar em menino no qual a autépsia demons-
trou tratar-se de processo generalizado, estando lesado também o cérebro. Inie-
lizmente, o autor nio refere o exame histopatégico das lesdes encontradas, nem
¢ tipo do cogumelo responsavel. E possivel que tais casos ndo se refiram a gra-
nulomatose paracoccidididica e sim a torulose. Pena de Azevedo™ apresentou dois
casos de blastomicose, possivelmente determinados pelo P. brasiliensis, nos quais
havia comprometimento encefalico. No primeiro déles, as lesdes situavam-se par-
ticularmente no cérebro e cerebelo. No segundo, as meninges estavam bastante in-
flamadds, havendo, também, perda acentuada de substincia dos ossos do cranin
e de uma vértebra lombar. Nos dois casos, os parasilos estavam presentes no
liquor. O autor n3o descreveu a morfologia dos parasitos encontrados. Nio
foram praticadas culturas.

Maffei® relatou um caso de meningite pelo P. Brasiliensis, localizada na base
do cérebro. O autor referiu que, em mais de 40 casos de granulomatose para-
coccidiéidica autopsiados no Departamento de Anatomia Patolégica da Faculdade
de Medicina da Universidade de S. Paulo, o sistema nervoso sempre se mostrara
indene. O caso observado se referia a paciente que apresentava ulcragdes na
face e pescogo; exames microscopico e cultural positivos para P. brasiliensis. Foi
tentado tratamento pela sulfapiridina, mas o paciente comegou a se apresentar
agitado, com rigidez do tronco e, depois, sonoléncia e coma, vindo a falecer ra-
pidamente. Nio foi feito exame liquérico. Pela autdpsia, foi verificado que a
cisterna quiasmatica estava cheia de material filamentoso, espesso, de coloracio

70. Pereira, J. M. e Jacobs, F. — Um caso de blastomicose cutinea com acessos epi-
lépticos. An. Paul. Med. e Cir. (S. Paulo), 16, 1919.

71. . Gurgel, N. — Blastomicose generalizada. Brasil Médico, 34:540, 1920.

72. Penna de Azevedo, A. — Plaques conjuntives méningées dans la blastomycose par

le Coccidioides immitis. C. R. Soc. Biol. (Paris), 109:125, 1931.
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amarelo-esverdeada. Na substincia nervosa nada havia de particular, Havia, tam-
hém, lesbes no intestino e ginglios mesentéricos. Q exame microscépico das le-
sbes meningeas mostrou tratar-se de processo inflamatério de carater produtivo,
difuso; havia intensa reagio histiocitiria, com numerosos gigantdcitos dentro dos
quais se encontravam os parasitos. Em nenhum ponto o processo ultrapassava a
pia-mater para invadir o tecido nervoso. Ao lado da reagdo histiocitaria, havia
infiltragio linfoplasmocitaria. N#o foram praticadas culturas désse material. Gon-
zales e Boggino™ publicaram um easo de granulomatose paracoccidiéidica, com lo-
calizagio na pia-mater, cérebro, hipéfise, amigdalas, ganglios, valvula ileocecal e
capsulas suprarrenais. A infecgdo se iniciara 4 anos antes com dores abdominais,
seguindo-se enfartamento ganglionar acompanhado de cefaléia e raquialgia cer-
vical; positivos os sinais de Kernig e Brudzinski; edema de papila. O exame li-
guérico mostrava reagio de Nonne positiva e 0,45 gr. de proteinas por litro. Au-
séncia de microorganismos no liquor.

Diagnéstico — Quando um paciente com paracoccidioidose apre-
sentar sintomalogia neuroldgica, impde-se o exame do liquido cefalor-
riquidiano, o qual devera ser feito periodicamente, a fim de que se
obtenha, em alguns déles, resultado positivo. O liquor devera ser
centrifugado e o sedimento examinado entre lamina e laminula. As
semeaduras serio feitas em Sabouraud-glicose, agar-sangue, agar-cho-
colate, Sabouraud-sangue e Sabouraud-chocolate, deixando-as na an-
te-camara da estufa. A identificagio do parasito seri feita a partir
das culturas, com o estudo das colonias, com as provas bioquimicas e
biologicas. Nos casos em que o niumero de elementos parasitarios
for muito reduzido ao exame microscépico, o material podera ser
enriquecido, inoculando o liquor ou sedimento, em testiculos de co-
baios. As provas biologicas realizadas no liquor, por si sés, nio per-
mitem diagndstico exato. Um doente portador de granulomatose pa-
racoccidididica pode apresentar reagdo de fixa¢io do complemento
positiva no liquor, sem ter lesdes fungicas no sistema nervoso; des-
de que a barreira hemoliquérica se altere por causas diversas, os an-
ticorpos sangiiineos podem atravessi-la, positivando as reagdes. As
reagbes de aglutinagio e precipitagio nfo oferecem elementos seguros
para diagnéstico. Provas intradérmicas podem ser feitas com re-
sultados positivos, mas desde que o doente tenha um foco blastomico-
tico tegumentar ou visceral, a prova alérgica se positivara, independen-
temente da existéncia de paracoccidioidose no sistema nervoso cen-
tral. Além do mais, pacientes com lesdes desta natureza quase sem-
pre se encontram em estado de anergia e a prova seri negativa. O
dado de maior valor é o encontro do P. brasiliensis no liquor. Nos
casos com autopsia, podemos verificar o parasito em cortes do tecido
nervose, retirando o material para cultivo, pois, em certos casos, a
morfologia n3o permite diagndstico genérico preciso.

73. Gonzales, G. e Boggino, J. — Para la casuistica de las formas meningo-encefalicas de

la enfermedad de Lutz-Splendore-Almeida (granuloma paracoccidioidico). An. Fac. Ciencias
Med. (Paraguay), 4:66, 1944,
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Terapéutica — O tratamento da granulomatose paracocciditidica
do sistema nervoso central devera ser feito pelos preparados sulfa-
midicos. Ao lado da sulfanilamida e seus derivados, que exercem
efeito fungostatico, podemos aplicar a vacinoterapia especifica. A
penicilina ’* e os iodetos sdo contra-indicados. O controle de cura
{ar-se-4 pelo exame clinico cuidadoso e pela hemossedimentagdo, cujo
estudo apresenta, na blastomicose como em outras infegbes, grande
interésse pratico’s.

1. ESTUDO NEUROLGGICO E LIQUORICO DE PACIENTES COM
GRANULOMATOSE PARACOCCIDISIDICA

A difusdo dos conhecimentos sobre a granulomatose paracocci-
dibidica torna-se necessiria devido a sua grande freqiiéncia em nosso
meio, onde, na apinido de Haberfeld 7, existe verdadeira “endemia
blastomicética.” A medicina paulista tem estudado esta micose sob
varios pontos de vista: Floriano de Almeida estudou o Paracocci-
diodes brasiliensis, diferenciando-o do Coccidioides immitis e descre-
vendo, em colaboragio com outros componentes da escola micolégica
paulista, seus carateres morfologicos: Cunha Motta e Aguiar Pu-
po 77 contribuiram com trabalhos anatomoclinicos que facilitaram a
compreensio da patogenia da moléstia; diversos especialistas descre-
veram as formas clinicas encontraveis; Oliveira Ribeiro’® experi-
mentou com sucesso a sulfamidoterapia, e Almeida’® preconizou a
vacinoterapia como recurso de valor, mormente quando associada 2
sulfamodoterapia.

Nio havia sido feito, porém, estudo neuroldgico, sorologico e li-
quoérico. Nio conheciamos a tendéncia da moléstia a invadir o sis-
tema nervoso, os quadros neurclégicos que poderia ocasionar e as al-
tcragbes determinadas no ligilido cefalorraquidiano, cujo estudo, tal-
vez, fornecesse informagdes que auxiliassem o diagnéstico das for-
muas neurologicas frustas ou mesmo pre-clinicas. Dos poucos casos
publicados, a maioria nio estava bem documentada, a ponto de nio
haver, em alguns, sequer a certeza de tratar-se de infeccdo pelo P

74. Almeida, F. de, Ribeiro, D. O., Ashcar, H., Lacaz, C. S. e Sampaio, S. A. P. ~-
I. Agio da penicilina, in vitro, sébre o Paracoccidioides brasiliensis. TI. Resultados obtidos
com a administragdo désse antibiético no tratamento da “blastomicose sul-americana”. O Hos-
pital (Rio de Janeiro), 29:109, 1946.

75. Almeida, F. de, Lacaz, C. S. e Cardoso da Cunha, A. — Hemossedimentagio na
granulomatose paracoccidididica. Rev. de Med. do C. A. O. C. (Sio Paulo), 29:505, 1946.

76. Haberfeld, W. — Granuloma ganglionar maligno de origem blastomicética (Zymonema
histosporocellularis). Sec¢io de obras de “O Estado de S. Paulo”, 1919,

Cunha Motta, L. — Granulomatose paracoccidididica (Blastomicose brasileira). An.

Fac. Med. Univ. S. Paulo, 12:407, 1936.

78. Oliveira Ribeiro, D. — Nova terapéutica para a blastomicose. Publicagdes Médicas
(8. Paulo), 12:36, 1940.

79. Almeida, F. — Vacina contra o granuloma paracoccidididico. Folia Clinica et Biolo-
gica, I:195, 1938,
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brasiliensis. Resolvemos estudar do ponto de vista neurolégico, so-
rologico e liquorico doentes de blastomicose brasileira, sistematizando
2s provas de fixa¢do de complemento no intuito de verificarmos sua
sensibilidade e especificidade e observar se poderiam favorecer ele-
mentos para o diagndstico de paracoccidioidose do sistema nervoso
central. Estudamos 25 casos de blastomicose tegumentar e visceral.
Além das pesquisas de rotina no ligfiido cefalorraquidiano, foram
realizadas reagGes de fixagdo de complemento com antigenos blastomi-
«0tico e actinomicético, reagbes efetuadas também no séro sangiii-
neo. Como contraprova, foram realizados exames sorologicos e li-
quoricos em portadores de outras entidades morbidas, a fim de veri-
ficar a espeficidade da reagdo.

Antigeno blastomicético — Filtrado em Sabouraud ligiiido de 20 amostras de
P. brasiliensis cultivadas durante 3 meses na antecimara de estufa a 27-28°C;
filtracio em vela Pasteur L 3 e controle de esterilidade. Usamos a quantidade de
0,3 cm.?, 6tima quanto ao poder fixador e sem poder impediente. Técnica: 0,3
cm? de antigeno + 0,2 cm.® de sbro inativado ou liquor nio inativado 4+ 0,4 cm®
de complemento + solugdo fisiolégica para completar 1 cm.?®; geladeira durante
17-18 horas; sistema hemolitico, 1 cm.?®; estufa a 37°C; primeira leitura logo
apds a hemélise do testemunho do antigeno; segunda leitura 20 minutos depois.

Antigeno actinomicético — Filtrado em Sauton ligiiido, de 26 amostras de
actinomicetos cultivadas em estufa a 37°C durante 45 dias; filtragio em Seitz e
controle de esterilidade do f{filtrado. O poder fixador foi dosado frente a soro
de paciente com actinomicose podal, sendo considerada 6tima a quantidade de 0,1
cm?®. Técnica: 0,1 cm.?® do antigeno + 0,2 cm.® de séro inativado ou liquor nio
inativado + 0,4 cm.? do complemento 4 solucio fisioldgica para completar 1 cm?;
geladeira durante 17-18 horas; sistema hemolitico, 1 cm?®; estufa a 37°C. Pri-
meira leitura logo apés a hemodlise do testemunho; segunda leitura 20 minutos
depois.

Tanto com antigeno actinomicético como com antigeno paracoccidididico, fi-
zemos provas “testemunho do séro” e “testemunho do antigeno”. Verificamos
que, com os filtrados conservados ¢m geladeira, as reagdes se processavam inicial-
mente de modo muito satisfatério, mas os referidos antigenos iam gradualmente
perdendo sua atividade fixadora, razio pela qual o estoque dos mesmos precisa
ser renovado constantemente. O sistema hemolitico foi empregado no volume de
1 cm’?, sendo que, do séro hemolitico, utilizamos 2 unidades em 0,5 cm? e das
hemacias de carneiro a 5%, utilizamos 0,5 cm.’. Trabalhamos com antigenos cons-
tituidos por filtrados, porque é muito dificil o preparo de suspensdes perfeitas
e bem homogéneas do Paracoccidioides brasiliensis. £stes filtrados possuiam, to-
davia, poder fixador bastante acentuado ®.

Em todos os casos observados, fizemos exame do ligiiido cefalorraquidiano
colhido sempre por pungio suboccipital em dectibito lateral direito. No liquor
foram realizadas as seguintes provas: medida da pressio, caracteres fisicos, do-
sagem das proteinas, pesquisa das globulinas, reagdes coloidais de benjoim e Ta-
kata-Ara, reacbes de Wassermann, Steinfeld e Meinicke, fixa¢io de complemento
com antigenos blasto e actinomicético, e pesquisa do Paracoccidioides brasiliensis.

8¢. Lacaz, C. S. — Contribui¢io para o estudo dos actinomicetos produtores de miceto~
mas. Tese de livre-docéncia, S3o Paulo, 1945.
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OBSERVACOES

Caso 1 — A. F., 16 anos de idade, brasileiro, branco, solteiro, lavrador, pro-
cedente de Cabralia (Estado de S. Paulo), com granulomatose paracoccidididica
ganglionar. Exame clinico: Cicatrizes irregulares no pescoco devidas a lesdes ja
curadas; anemia acentuada; baco percutivel e palpivel; figado pouco aumentado;
nio ha sinais clinicos pulmonares. Exame neurolégico normal. Sdéro sangiiineo:
fixagio de complemento com antigenos blasto e actinomicético, negativa. Ligiitdo
cefalorraquidiano : pressiao inicial 10 (Claude); liquor limpido e incolor; 0 cé-
lulas por mm.?; 0,10 gr. de proteinas por litro; r. Pandy, Nonne, Weichbrodt,
benjoim, Takata-Ara, Wassermann, Steinfeld e Meinicke, negativas; fixagdo de
complemento com antigenos blasto e actinomicético, negativas; pesquisa do P.
brasiliensis, negativa. Tratamento: 2 grs. de sulfatiazol por dia, durante 6 meses;
posteriormente, durante 10 meses, 3 grs. de sulfapiridina didrias. Ewvolugdo: Cura
clinica.

Caso 2 — J. J. A., 42 anos de idade, portugués, branco, casado, operario,
procedente de S. Paulo (Capital), com granulomatose paracoccidididica. Exame
clinico: lesdo ulcerosa bucal, mau estado geral, com anemia secundaria; hiper-
sonoridade percusséria em todo o térax, com expiragio soprosa (enfisema pul-
monar) ; bago percutivel; figado pouco aumentado. Exame mneurolégico: refle-
xo0s patelares e aquileus muito diminuidos. Séro sangiiineo: fixagio de comple-
mento com antigeno blastomicético, levemente positiva; com antigeno actinomicé-
tico, negativa. Ligiiido cefalorraquidiano: pressio inicial 5 (Claude) ; liquor 1im-
pido e incolor; 0,2 células por mm>; 0,10 gr. de proteinas por litro; r. Pandy,
Nonne, Weichbrodt, benjoim coloidal, Takata-Ara, Wassermann, Steinfeld e
Meinicke negativas; fixagio de complemento com antigenos blasto e actinomico-
tice, negativas; pesquisa do P. brasiliensis, negativa. Tratamento: durante 5 me-
ses usou 2 grs. de sulfapiridina ao dia, que foram aumentadas para 3 grs. nos 9
meses seguintes. Ewvolugdo: Cura clinica.

Caso 3 — J. L., 36 anos de idade, brasileiro, branco, solteiro, lavrador, pro-
cedente de Herculdbea (Estado de Mato Grosso), com granulomatose paracoccididi-
dica mucosa e pulmonar. Exame clinico: lesdes cicatriciais labiobucais; anemia
secunddria; inspiracio rude nos apices e expiragio soprosa na regiio infraclavi-
cular esquerda. Exame ncurolégico: reflexo aquileu esquerdo abolido; hiperidro-
se na regido malar esquerda, datando de 20 anos; sindrome elétrica de degenera-
¢do parcial no territério do nervo ciatico-popliteo interno de ambos os lados. Séro
sangiiineo : fixacdo de complemento com antigeno blastomicético, fortemente po-
sitiva; com antigeno actinomicético, negativa. Ligiiido cefalorraquidiano: pressio
inicial 12 (Claude) ; liquor limpido e incolor; 0,2 células por mm?®; 0,10 gr. de
proteinas por litro; r. Pandy, Nonne, Weichbrodt, benjoim, Steinfeld, Takata-Ara,
fixagdo de complemento com antigenos blasto e actinomicético, negativas; pes-
quisa do P. brasiliensis, negativa. Tratamento: 2 grs. diarias de sulfatiazol du-
rante 6 meses e meio, aumentadas para 2,5 grs. nos 3 meses e meio seguintes. Em
prosseguimento, tomou 3 grs. de sulfapiridina ao dia durante 5 meses e, finalmen-
te, sulfadiazina, 3 grs. ao dia nos 5 meses posteriores. Ewvolugdo: Cura clinica.

Caso 4 — N. de M., 14 anos de idade, brasileiro, branco, solteiro, procedente
de S. Caetano (Estado de S. Paulo), com granulomatose paracoccidiéidica mucosa.
Exame clinico: lesbes ulcerosas na bdca; anemia secundaria acentuada; bago per-
cutivel e palpdvel a 3 dedos do rebordo costal. Exame neurolégico normal. Séro
sangiiineo: fixagdo de complemento com antigeno blastomicético, fortemente po-
sitiva; com antigeno actinomicético, negativa. Ligiiido cefalorraquidiano: pressio
inicial 18 (Claude); liquor limpido e incolor; 1,4 células por mm?>; 0,10 gr. de
proteinas por litro; r. Pandy, Nonne, Weichbrodt, benjoim coloidal, Takata-Ara,
Wassermann, Steinfeld, Meinicke, fixagdo de complemento com antigenos blasto
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¢ actinomicGtico, negativas; pesquisa do P. brasiilensis, negativa. Tratamento: 2
grs. de sulfatiazol ao dia durante 9 meses; posteriormente, 8 meses, 2 grs. de sul-
fapiridina ao dia. Ewolugdo: Cura clinica.

Caso 5 — P. C,, 33 ano sde idade, brasileiro, branco, casado, operario, pro-
cedente de Tremembé (Capital), com granulomatose paracoccidididica cutaneo-
mucosa. Exame clinico: O paciente conta ataques epilépticos, os quais datam de
mais de 20 anos; bago percutivel e figado pouco aumentado, leses ulcerosas na
boca e pele. Exame neurolégico normal. Soéro sangiiineo: fixacio de complemen-
to com antigeno blastomicético, fortemente positiva; com antigeno actinomicético,
negativa: Ligiido cefalorraquidiano: pressio inicial 16 (Claude) ; liquor limpido
e incolor: 0,7 células por mm.?; 0,10 gr. de proteinas por litro; r. Pandy, Nonne,
Weichbrodt, benjoim coloidal, Takata-Ara, Wassermann, Steinfeld, Meinicke, fi-
xagido de complemento com antigenos blasto e actinomicético, negativas; pesquisa
do P. brasiliensis, negativa. Tratamenio: Sulfanilamida 3 grs. diarias, durante
meses seguidos. Ewolugdo: Cura clirfica, com alta proviséria.

CAso 6 — S. T., 65 anos de idade, japonés, amarelo, casado, lavrador, pro-
cedente de Penapolis (Estado de S. Paulo), com granulomatose paracoccidiédica
mucosa. Exame clinico: lesio ulcerosa na face interna do labio inferior; arte-
riosclerose; enfisema pulmonar; figado pouco aumentado. Exame mncurolégico:
hemiplegia direita piramidal, cortical, com afasia motora pura. Séro sangiiineo:
fixacido de complemento com antigeno blastomicético, fortemente positiva; com
antigeno actinomicético, negativa. Ligiitdo cefalorraquidiano: pressio inicial 10
(Claude) ; liquor limpido e incolor; 0 células por mm.?; 0,10 gr. de proteinas por
litro; r. Pandy, Nonne, Weichbrodt, benjoim coloidal, Takata-Ara, Wassermann,
Steinfeld, Meinicke, fixacio de complemento com antigenos blasto e actinomicé-
tico, negativas; pesquisa do P. brasiliensis, negativa. Tratamento: 3 grs. de sul-
fanilamida por dia durante meses seguidos. FEzolu¢do: Cura clinica, com alta
proviséria.

Caso 7 — M. F.,, 45 anos de idade, portugués, branco, casado, lavrador, pro-
cedente de Tupi (Estado de Sio Paulo), com granulomatose paracoccidiéidica mu-
cosa. Exame clinico: pequena lesio ulcerosa na face interna do labio inferior,
em vias de cicatrizagio completa; artério e arteriolosclerose; pressio arterial 15
e 9; batimentos adrticos palpaveis na furcula; aumento do pediculo arterial da
hase; crepitagdes na base pulmonar direita (estertores de decubito?) ; figado pou-
co aumentado e bago percutivel. Exame neurolégico normal. Sdéro sangiiineo:
fixagdo de complemento com antigeno blastomicético, positiva; com antigeno acti-
nomicético, negativa. Ligiitdo cefalorraquidiano: pressio inicial 12 (Claude) ;
liquor limpido e incolor; 0 células por mm?; 0,10 gr. de proteinas por litro; r.
Pandy, Nonne, Weichbrodt, benjoim coloidal, Takata-Ara, Wassermann, Stein-
feld, Meinicke, fixacio de complemento com antigenos blasto e actinomicético,
negativas; pesquisa do P. brastliensis, negativa. Tratamenio: 3 grs. diarias de
sulfanilamida, durante meses seguidos. Ewolugdo: Cura clinica, com alta pro-
viséria.

Caso 8§ — S. 1., 38 anos de idade, japonés, amarelo, casado, lavrador, pro-
cedente de Valparaiso (Estado de S. Paulo), com granulomatose paracoccididi-
dica mucosa e ganglionar, Exame clinico: pequena lesdo ulcerosa na face inter-
na do labio superior, em vias de cura completa; cicatrizes irregulares no rosto ¢
face lateral do pescogo, de ambos os lados. Exame neurolégico normal. Séro
sangiiineo: fixagdo de complemento com antigeno blastomicético, fortemente po-
sitiva; com antigeno actinomicético, positiva. Ligiiido cefalorraquidiano: pressin
inicial 8 (Claude) ; liquor limpido e incolor; 0 células por mm?2; 0,20 gr. de
proteinas por litro; r. Pandy, Nonne, Weichbrodt, benjoim coloidal, Takata-Ara,
Wassermann, Steinfeld e Meinicke, negativas; fixagio de complemento com anti-
geno blastomicitico, fortemente positiva; com antigeno actinomicético, negativa;
pesquisa do P. brasiliensis, negativa. Nowo exame do ligiiido cefalorraquidiano
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realizado 8 dias apds: pressdo inicial 12 (Claude) ; liquor limpido e incolor; 0,7
células por mm.?; 0,15 gr. de proteinas por litro; r. Pandy, Nonne, Weichbrodt,
negativas; r. benjoim coloidal 00000.01210.00000.0; r. Takata-Ara, Wassermann,
Steinfeld, Meinicke, fixa¢io de complemento com antigenos blasto e actinomicd-
tice, negativas; pesquisa do P. brasiliensis negativa. Tratamento: 3 grs. diarias
de sulfanilamida, durante meses seguidos. Ewvolugdo: Cura clinica com alta
provisoria.

Caso 9 — A. Z., 48 anos de idade, polonés, branco, casado, lavrador, pro-
cedente do Norte do Estado do Parani, com granulomatose paracoccidiéidica mu-
cas. Exame clinico: lesio ulcerosa bucal; hiperidrose generalizada, que se agra-
va com as emogdes; cifoscoliose dorsal; anquilose parcial da articulagdo coxofe-
mural direita (segitela de antiga fratura); pressio arterial 14 e 9; bago percuti-
vel. Erame neurolégico: nada de anormal, exceto a hiperidrose ja referida e
que parece ser funcional. Séro sangiiineo: fixagio de complemento com antigeno
blastomicético, fortemente positiva; com antigeno actinomicético, negativa. Li-
qiiido cefalorraquidiano: pressio inicial 18 (Claude); liquor limpido e incolor; O
célula por mm?®; 0,10 gr. de proteinas por litro; r. Pandy, Nonne, Weichbrodt,
benjoim coloidal, Takata-Ara, Wassermann, Steinfeld, Meinicke, fixacio de com-
plemento com antigenos blasto e actinomicético, negativas; pesquisa do P. brasi-
liensis, negativa. Tratamento: 3 grs. de sulfanilamida ac dia, durante meses
seguidos. Ezolu¢do: Cura clinica com alta provisoria.

Caso 10 — D. U, 33 anos, rumeno, branco, casado, operario, procedente
de Vila Prudente (Capital), com granulomatose pracoccidiéidica mucosa. Erame
clinico: lesdes cicatriciais no canto direito da bdca, algumas na lingua, e outras
ulcercsas, parcialmente cicatrizadas, no canto esquerdo da rima bucal, atingindo
os labios superior e inferior. Exame neurolégico normal. Séro sangiiineo: fixa-
¢do de complemento com antigeno blastomicético fortemente positiva; com antige-
no actinocmicoético, negativa. Liqiiido celaforraquidiano: pressio inicial 5 (Clau-
de) ; liquor limpido e incolor; 0,2 células por mm.?; 0,10 gr. de proteinas por
litro; r. Pandy, Nonne, Weichbrodt, benjoim coloidal, Takata-Ara, Wassermann,
Steinfeld, Meinicke, fixa¢io de complemento com antigenos blasto e actinomicd-
tico, negativas; pesquisa do P. brasiliensis negativa. Tratamento: 3 grs. ao dia
de sulfanilamida, durante meses seguidos. Ewolugdo: Cura clinica, com alta pro-
viséria.

Caso 11 — J. V., 18 anos de idade, brasileiro, branco, solteiro, lavrador, pro-
cedente de Aragatuba (Estado de S. Paulo), com granulomatose paracoccidididica
ganglicnar. Exame clinico: adenopatia cervical bilateral, nio fistulizada; cisto
na regiido frontal direita; anemia secundaria; bago palpavel e percutivel; figado
pouco aumentado. Exame neurolégico normal. Séro sangiiineo: fixagio de com-
plemento com antigeno blastomicético fortemente positiva; com antigeno actino-
micético, negativa. Liqiido cefalorraquidiano: pressio inicial 11 (Claude); li-
quor limpido e incolor; 0,5 células por mm.2; 0,20 gd. de proteinas por litro; r.
Pandy, Nonne e Weichbrodt, opalescentes; r. benjoim coloidal 00000.12210.00000.0;
r. Takata-Ara, Wassermann, Setinfeld, Meinicke, fixa¢io de complemento com
antigenos blasto e actinomicético, negativas; pesquisa do P. brasiliensis, negativa.
Tratamentc: 3 grs. por dia de sufanilamida durante meses seguidos. Ewvolugdo:
Cura clinica, com alta proviséria.

Caso 12 — V. A, 39 anos de idade, brasileiro, pardo, casado, lavrador, pro-
cedente de Santa Isabel (Estado de S. Paulo), com granulomatose paracoccidiéi-
dica cutaneo-mucosa. Exame clinico: cicatrizes bucolabiais extensas e deforman-
tes. Exame ncurolégico normal. Séro sangiiinco: fixagio de complemento com
antigeno blastomicético fortemente positiva; com antigno actinomicético, negativa.
Liqiiido cefalorraquidiano : pressio inicial 20 (Claude) ; liquor lifido e incolor; 0,4
células por mm?; 0,10 gr. de proteinas por litro; r. Pandy, Nonne, Weichbrodt,
benjoim coloidal, Takata-Ara, Wassermann, Steinfeld, Meinicke, fixa¢io de com-
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plemento com antigenos blasto e actinomicético, negativas; pesquisa do P. brasi-
liensis negativa. Tratamento: 2 grs. de sulfatiazol ao dia. Ewvolugdo: Cura cli-
nica, com alta proviséria.

Caso 13 — S. L. M,, 64 anos de idade, espanhol, branco, casado, procedente
de Mogi das Cruzes (Estado de S. Paulo), com granulomatose paracoccidididica
mucosa. Exame clinico: lesdo ulcerosa bucal; artério e arteriolosclerose; enfisema
pulmonar ; figado aumentado; bago percutivel. Exame neurolégico: reflexos pro-
fundos diminuidos, principalmente o patelar esquerdo; abolido o aquiliano direito.
Séro sangiiineo: fixagdo de complemento com antigeno blastomicético fortemente
positiva; com antigeno actinomicético, positiva. Ligiiido cefalorraquidiano pressido
inicial 21 (Claude) ; liquor limpido e incolor; 0,1 células por mm?®; 0,10 gr. de
proteinas por litro; r. Pandy, Nonne, Weichbrodt benjoim coloidal, ' Takata- Ara,
‘Wassermann, Steinfeld, Meinicke, fixa¢do de complemento com antigenos blasto
e actinomicético, negativas; pesquisa do P. brasiliensis negativa. Tratamento: 2
grs. de sulfanilamida ao dia, durante meses seguidos. Ewolugdo: Cura clinica, com
alta proviséria,

Caso 14 — S. S,, 38 anos de idade, brasileiro, branco, casado, operario, pro-
cedente de Vila Jaguara (Capital), com granulomatose paracoccidididica mucosa.
Exame clinico: cicatrizes extensas na lingua e palato, inibindo os movimentos
désses orgdos e acarretando disartria; nutnerosas extrassistoles; pressido arterial
15 e 9,5; pulso 84, irregular e moderadamente amplo e tenso; bago percuhvel e
flgado 11ge1ramente aumentado. Exame neuroldégico normal. Séro sangiitneo: fi-
xacao de complemento com antigeno blastomicético fortemente positiva; com an-
tigeno actinomicético, negativa. Ligiitdo cefalorraquidiano: pressio inicial 8 (Clau-
de); liquor limpido e incolor; 1,6 células por mm.*; 0,10 gr. de proteinas por
litro; r. Pandy, Nonne, Weichbrodt, benjoim coloidal, Takata-Ara, Wassermann,
Steinfeld, Meinicke, fixagio de complemento com antigenos blasto e actinomicd-
tico, negativas: pesquisa do P. brasiliensis negativa. Tratamento:. 3 grs. diarias
de sulfanilamida, durante meses seguidos. Ewolu¢do: Cura clinica, com alta pro-
viséria.

Caso 15 — T. N., 44 anos de idade, espanhol, branco, casado, procedente de
Caieiras (Capital), com granulomatose paracoccidiéidica mucosa e pulmonar. Ezxa-
me clinico: lesdes ulcerosas tipicas nos angulos da bdca; disfonia; sinais eviden-
tes de comprometimento pulmonar (sépro anférico ao nivel do térgo superior do-
pulmio direito e estertores crepitantes e subcrepitantes désse lado; respiracdo so-
prosa na regido infraclavicular esquerda, com roncos, sibilos e estertores crepi-
tantes e subcrepitantes) figado pouco aumentado; bago percutivel. Exame nen-
roldgico: reflexos aquilianos ausentes; sindrome elétrica de degeneragio parcial
no territério do nervo cidtico-popliteo interno, bilateralmente. Séro sangiiineo:
fixacdo de complemento com antigenos blasto e actinomicético, negativas. Liqiii-
do cefalorraquidiano : pressdo inicial 7 (Claude) ; liquor limpido e incolor; 0 cé-
lula por mm.?; 0,10 gr. de proteinas por litro; r. Pandy, Nonne, Weichbrod:,
benjoim coloidal, Takata-Ara, Wassermann, Steinfeld, Meinicke, fixagio de com-
plemento com antigenos blasto e actinomicético, negativas; pesquisa do P. brasi-
liensis, negativa. Tratamento: 3 grs. diarias de sulfoglicina, durante seis meses.
Em seguida, 2 grs. de sufapiridina durante 4 meses e 3 grs. durante 10 meses.
Evolugdo: Cura das lesdes mucosas, porém persistiram os sinais pulmonares e hou-
ve comprometimento secundirio da laringe.

Caso 16 — J. J. S., 24 anos de idade, brasileiro, branco, solteiro, lavrador,
procedente de Penapolis ( Estado de S. Paulo), com granulomatose paracocc1d101-
dica ganglionar e cutinea. Exame clinico: hlpertrofxa dos ganglios cervicais e
axilares, com extensas cicatrizes na pele das regides correspondentes a essas ade-
nopatias; aortite; figado pouco aumentado; bago percutivel. Exame neuroldgico
normal. Séro sangiiz’neo: fixagdo de comp]emento com antigeno blastomicético
fortemente positiva; com antigeno actinomicético, negativa. Ligiiido cefalorraqui-



MICOSES DO SISTEMA NERVOSO 35

diano: pressdo inicial 16 (Claude) ; ligtiido limpido e incolor; 0,8 células por mm.?;
0.10 gr. de proteinas por litro; r. Pandy, Nonne, Weichbrodt, benioim coloidal,
Takata-Ara, Wassermann, Steinfeld, Meinicke, fixa¢io de complemento com an-
tigenos blasto e actinomicético, negativas; pesquisa do P. brasiliensis negativa.
Tratamento : durante 18 meses, 3 grs. didrias de sulfanilamida e, nos 11 meses se-
guintes, 3 grs. didrias de sulfapiridina. Ewolu¢do: Cura clinica.

Caso 17 — P. C. O., 12 anos de idade, brasileiro, branco, procedente de Cor-
nélio Procépio (Estado de S. Paulo), com granulomatose paracoccidididica cutinea,
mucosa e pulmonar. FExame clinico: lesdes ulcerosas, em parte cicatrizadas, na
face interna do labio superior; cicatrizes escuras e irregulares nas faces laterais
do pescogo e hemiface direita; alguns ganglios cervicais hipertrofiados; abaula-
mento do andar superior do abdomen com alargamento do angulo de Charpy; fi-
gado pouco aumentado: bago percutivel. Exame neurolégico: reflexos profundos
e superficiais vivos. Séro sangiiineo: fixa¢io de complemento com antigeno blas-
tomicético fortemente positiva na primeira e levemente positiva na segunda lei-
tura; com antigeno actinomicédtico, negativa. Ligiiido cefalorraquidiano: pressio
inicil 6 (Claude) ; liquor limpido e incolor; 0,9 células por mm?; 0,10 gr. de
proteinas por litro; r. Pandy, Nonne, Weichbrodt, benjoim coloidal, Takata-Ara,
Wassermann, Steinfeld e Meinicke, negativas; fixacio de complemento com an-
tigeno hblastomicdtico fortemente positiva na primeira e levemente positiva na
segunda leitura; com antigeno actinomicético, negativa; pesquisa do P. brasiliensis,
negativa. Novo exame do ligitido cefalorraquidiano realizado 3 meses apbs mos-
trou: pressio inicial 6 (Claude); liquor limpido e incolor; 0 célula por mm?;
0,10 gr. de proteinas por litro; r. Pandy, Nonne, Weichbrodt, benjoim coloidal,
Takata-Ara, Wassermann, Steinfeld, Meinicke, fixa¢do de complemento com an-
tigenos blasto e actinomicético, negativas: pesquisa do P. brasiliensis negativa.
Tratamento: T gr. de sulfadiazina por dia, durante 9 mescs; terapéutica anti-
anémica. Evolu¢do: Melhoras acentuadissimas.

Caso 18 — J. E. C.,, 44 anos de idade, brasileiro, pardo, casado, lavrador,
procedente de Corumbi (Estado de Mato Grosso), com granulomatose paracocci-
dididica mucosa. Exame clinico: lesdo em vias de cicatrizagdo no labio inferior:
figado pouco aumentado; bago percutivel (histéria de maliria havia menos de
um ano). Exame meurolégico: abolic¢io dos reflexos aquilianos. Séro sangiii-
neo: fixagio de complemento com antigenos blasto e actinomicético, negativa.
Liqiitdo cefalorraquidiano: pressio inicial 12 (Claude) ; liquor limpido e incolor;
0,5 células por mm?2; 0,10 gr. de proteinas por litro; r. Pandy, Nonne, Weich-
brodt, benjoim coloidal, Takata-Ara, Wassermann, Steinfeld, Meinicke, fixa¢io de
complemento com antigenos blasto e actinomicético, negativas: pesquisa do P.
brasiliensis negativa. Tratamento: 3 grs. de sulfanilamida por dia, durante meses
seguidos. Ewolu¢do: Cura clinica, com alta proviséria.

Caso 19 — M. B. S., 53 anos de idade, espanhol, hranco, casado, operario,
procedente de Sio Paulo (Capital), com granulomatose paracoccidididica mucosa.
Exame clinico: lesdo ulcerosa na boca; artério e arteriolosclerose; pressio arterial
15 e 9,5; figado pouco aumentado; baco percutivel. Erxame neurolégico: reflexo
aquiliano direito abolido. Séro sangiiineo: fixagio de complemento com antigeno
blastomicético fortemente positiva; com antigeno actinomicético, negativa. Li-
qiiido cefalorraquidiano: pressio inicial 12 (Claude) ; liquor limpido e incolor;
0 célula por mm.?2; 0,10 gr. de proteinas por litro; r. Pandy, Nonne, Weichbrodt,
benjoim coloidal, Takata-Ara, Wassermann, Steinfeld, Meinicke, fixa¢io de com-
plemento com antigenps blasto e actinomicético, negativas; pesquisa do P. brasilien-
sis negativa. Tratamento: 3 grs. diarias de sulfanilamida, durante meses seguidos.
Ewvolu¢do: Cura clinica, com alta proviséria.

Caso 20 — H. F, 62 anos de idade, italiano, branco, viivo, carvoeiro, pro-
cedente de SHo Paulo (Capital), com granulomatose paracoccidididica mucosa.
Exame clinico: pequena ulceragio bucal; cicatrizes recentes e antigas nos labios
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e boea; disfonia (lesdes na laringe); artério e arteriolosclerose; bulhas cardiacas
hiperfonéticas. Exame neuroldgico normal. Séro sangiiineo: fixagio de comple-
mento com antigeno blastomicético fortemente positiva na primeira e levemente
positiva na segunda leitura; com antigeno actinomicético, negativa. Ligiiido ce-
falorraquidiano: pressio inicial 4 (Claude) ; liquor limpido e incolor; 1,4 células
por mm.*; 0,10 gr. de proteinas por litro; r. Pandy, Nonne, Weichbrodt, benjoim
coloidal, Takata-Ara, Wassermann, Steinfeld, Meinicke, fixa¢io de complemento
com antigenos blasto e actinomicético, negativas; pesquisa do P. brasiliensis ne-
gativa, Tratamento: 2 grs. de sulfatiazol por dia, durante um ano; a seguir, 3
grs., durante 2 meses; apés 60 dias sem medicagdo, voltou a tomar 3 grs. didrias
de sulfatiazol. Evolugdo: Cicatrizagdo das lesdes da boca, porém continua com
disfagia.

Caso 21 — G. A. B., 28 anos de idade, brasileiro, branco, solteiro, proce-
dente de Tucuruvi (Capital), com granulomatose paracoccidididica ganglionar.
Exame clinico: grande hipertrofia dos ganglios cervicais de ambos os lados, e dos
ganglios maxilares; nenhuma lesio cutinea ou mucosa; desnutrigio e anemia
secundaria; figado pouco aumentado; bago percutivel. Exame neurolégico normal.
Soro sangiitneo: fixagdo de complemento com antigeno blastomicético fortemente
positiva; com antigeno actinomicético, levemente positiva. Ligiiido cefalorraqui-
diano : pressio inicial 16 (Claude) ; liquor limpido e incolor; 0,4 células por mm.";
0,10 gr. de proteinas por litro; r. Pandy, Nonne, Weichbrodt, benjoim coloidal,
Takata-Ara, Wassermann, Steinfeld e Meinicke, negativas; fixacio de comple-
mento com antigeno blastomicético, positiva na primeira e levemente positiva na
segunda leitura; com antigeno actinomicético, negativa; pesquisa do P. brasilien-
sis, negativa. Tratamento: 3 grs. de sulfapiridina por dia, durante 8 meses. Evo-
lu¢do: Melhoras acentuadissimas, principalmente do estado geral.

Caso 22 — J. V. R, 16 anos de idade, brasileiro, branco, solteiro, Javrador,
procedente de Tatui (Estado de S. Paulo), com granulomatose paracoccidididica
cutdnea, mucosa e ganglionar., Exame clinico: lesBes cutineas extensas, sob &
forma de placas verrucosas, ulceradas, generalizadas; lesdes ulcerosas bucolabiais
¢ grande enfartamento dos ganglios cervicais; mau estado geral; anemia secunda-
ria. Exame neurolégico normal. Séro sangiiineo: fixacio de complemento com
antigeno blastomicético fortemente positiva; com antigeno actinomicética, negativa.
Ligiiido ccfalorraquidiano: pressio inicial 12 (Claude) ; liquor limpido e incolor;
0,8 células por mm.?; 0,10 gr. de proteinas por litro; r. Pandy, Nonne, Weich-
brodt, benjoim coloidal, Takata-Ara, Wassermann, Steinfeld e Meinicke, negativas;
fixacdo de complemento com antigeno blastomicotico, fortemente positiva; com
antigeno actinomicético, negativa; pesquisa do P. brasiliensis negativa. Trata-
mento: 2 grs. de sulfadiazina por dia, durante 8 meses. Ewvolugdo: Cicatrizagio
das lesdes cutineo-mucosas, porém persistem os enfartamentos ganglionares. Acen-
tuadissima melhora do estado geral.

Caso 23 — M. N. S, 38 anos de idade, espanhol, branco, casado, lavrador,
procedente de Taquaritinga (Estado de S. Paulo), com granulomatose paracocci-
dididica cutanea, ganglionar e mucosa recidivante. Egame clinico: lesdes cita-
neas, papulosas, ulceradas, pequenas e disseminadas no membro superior esquer-
do; lesdes ulcerosas, em parte ja cicatrizadas, nos labios e lingua; a cicatriz é
extensa e deformante; mau estado geral, com desnutrigio e anemia. Este pa-
ciente teve cura clinica aparente e a moléstia recidivou 4 meses depois. Ha sinais
pulmonares bilaterais, mais acentuados na base e regido interescapulovertebral
direita (estertores crepitantes, subcrepitantes e atrito pleural). Exame ncurols-
gico normal. Séro sangiiineo: fixagdo de complemento com antigeno blastomi-
cbtico fortemente positiva; com antigeno actinomicético, negativa. Ligiiido cefa-
lorraguidiano: pressio inicial 8 (Claude); liquor limpido e incolor; 0,4 células
por mm.2; (,10 gr. de proteinas por litro; r. Pandy, Nonne, Weichbrodt, benjoim
coloidal, Takata-Ara, Wassermann, Steinfeld e Meinicke, negativas; fixa¢do de
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complemento com antigeno blastomicdtico fortemente positiva; com antigeno acti-
nomicético, negativa; pesquisa do P. brasiliensis negativa. Tratamento: 2 grs. de
sulfapiridina por dia, durante 4 meses, e 3 grs. nos 4 meses seguintes. Evolugdo:
Melhoras acentuadas.

Caso 24 — J. L. B., 33 anos de idade, brasileiro, branco, casado, lavrador,
procedente de Santa Cruz do Rio Pardo (Estado de S. Paulo), com granuloma-
tose paracoccidididica cutidnea, mucosa e ganglionar. Exame clinico: extensas le-
sbes ulcerosas, atingindo o pescogo, face, labios e bdca, vegetantes em alguns
pontos e cicatrizadas em outros; as cicatrizes sio irregulares e deformantes; ade-
nopatia cervical bilateral. Exame mneurolégico: reflexos aquileus abolidos; sin-
drome elétrica de degeneragio parcial no territério dos nervos ciatico-popliteos
internos de ambos os ladgs. Séro sangiiineo: fixagio de complemento com anti-
geno blastomicético posiitva na primeira e negativa na segunda leitura; com an-
tigeno actinomicético, negafiva. Ligiitdo cefalorraquidiano: pressdo inicial 17
(Claude) ; liquor limpido e incolor; 0,6 células por mm?; 0,10 gr. de proteinas
por litro; r. Pandy, Nonne, Weichbrodt, benjoim coloidal, Takata-Ara, Wasser-
mann, Steinfeld, Meinicke, fixagio de complemento com antigenos blasto e acti-
nomicético, negativa; pesquisa do P. brasiliensis, negativa. Tratamento: 3 grs.
diarias de sulfanilamida, durante meses seguidos. Ewolu¢do: Cura clinica, com
alta provisoria.

Nas 24 observaces acima relatadas, existe nitido predominio das
lesbes mucosas, particularmente bucolabiais: em 9 pacientes, havia
lesio exclusivamente da mucosa™ (34,6%); em outros 9, havia asso-
ciagio com manifestagSes cutineas, ganglionares e pulmonares, o que
eleva a percentagem a 69,2%. Apenas em 3 casos encontramos le-
sbes cutdneas puras. Nas localizagbes dérmicas dominavam as for-
mas ulcerosas comuns, verrucosas ou mistas: as lesGes mucosas exi-
bpiam o aspecto tipico de ulceragdo superficial; de base dura, com
fundo finamente granuloso. Hépato e esplenomegalias isoladas ou
associadas foram {reqilentes. Em 16 casos, havia aumento de volu-
me do figado. A esplenomegalia foi quase sempre discreta e suspei-
tada pela macicez da drea esplénica; em 5 pacientes, o 6rgio foi pal-
pavel. A sindrome hepato-esplenomegdlica é devida, a nosso ver, a
possiveis intoxicagdes enddgenas (toxinfecgio flingica) e exodgena
(sulfanilamida). Soémente no caso 18 havia antecedente paltdico.

Neurologicamente, observamos, em 8 rpacientes (30,7%), meu
rite, quase sempre do nervo ciatico-popliteo interno, exteriorizando-se
pela abolicdo dos reflexos aquileus. O exame elétrico nesses casos
mostrou reagdo de degenerescéncia parcial. Todos os pacientes exa-
minados vinham usando preparados sulfanilamidicos durante meses
seguidos, o que pode explicar as manifestagGes neuriticas. Outras
ocorréncias neurologicas notadas nio dependiam do processo mico-
tico. O paciente da observagio 5 era epiléptico, porém a sindrome
convulsiva precedia de muito a infecgio fungica. No caso 6, havia
hemiplegia completa cortical, de tipo piramidal, por provavel amole-
cimento, conseqilente a trombose arterio-esclerdtica. A Thiperidrose
generalizada € que se acentuava com a emogdo, apresentada pelo pa-
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ciente da observagdo 9, parece ser causada por distiurbio vegetativo
de natureza funcional, nio tendo o exame neurologico evidenciado
qualquer anormalidade.

As pequenas alteracdes liquéricas observadas em alguns casos
velatados nfo permitem concluir, categéricamente, pela existéncia de
lesio meningoencefalica. A reagdo de {ixagio de complemento com
filtrado de P. brasiliensis provou ndo ser especifica (vide quadro 1.)
Nos casos de paracoccidioidose sistémica, ha a possibilidade de ro-
tura da barreira hemoliquérica com a passigem de anticorpos e rea-
ginas paracoccididdicas para o liquor, positivando a reagio. Nos ca-
sos em que encontramos positiva a reagio de fixagdo de complemento
com antigeno blastomicético, a moléstia estava no inicio, em face agu-
da, com lesGes graves, criando condigSes para aumento da permea-
bilidade da barreira hemoliquérica. Confirma a hipdtese, o fato da
nesma prova tornar-se negativa apds tratamento sulfanilamidico, anu-
ladas as causas que determinaram a rotura. Tem importincia, na
rotura da barreira hemoliqudrica € na passagem de anticorpos san-
giiineos para o liquor, os estados toxinfecciosos graves, as irritagdes
nieningeas de natureza bacteriana ou quimica e a concentragio ele-
vada de anticorpos no sangue, causas que condicionam o paralelismo
da composigio quimica e bioldgica entre o sangue e o liquor 81

Estava éste trabalho ja em fase final, quando tivemos ocasiio de
estudar um caso de paracoccidioidose faringo-laringo-pulmonar com gra-
ves repercussbes neurologicas, muito provavelmente devidas ao mes-
mo agente etiolégico. Os grandes beneficios produzidos pela medica-
¢do sulfamidica empregada, reduzindo paralelamente as lesGes mucosas
e os distarbios neuroldgicos, nos levam a relatar ésse caso, embora
nio tenhamos documentagio cabal, bacteriolégica, da localizagio do
P. brasiliensis no neuraxe.

Caso 25 — A. R. O,, 35 anos de idade, brasileiro, branco, solteiro, operario,
procedente de Sio Paulo (Capital). Internado no Servigo de Neurologia do
Hospital de Clinicas da Faculdade de Medicina (Prof. A. Tolosa) em 9 setem-
bro 1945. Moléstia iniciada em outubro 1944 com tossa séca e dor no hemitérax
esquerdo. Foi diagnosticado pleuriz serofibrinoso, tendo sido negativos og exames
radiolégicos e de escarro. Em agosto 1945 adveio constipagio intestinal e dor
na regido lombo-sacra direita, que se irradiava pela face posterior da coxa, acom-
panhada de parestesias nos membros inferiores, instalando-se paraparesia crural
com dores & compressio das massas musculares, retencio de urina e atrofia dos
membros inferiores.

8l. Nélis, P. — Contribution & I'étnde de la présence et de la formation des anﬁco:ps
dansgle liquide céphalo-rachidien (ftude critique et experimentale). R. Belge Sc. Méd.,
12:149, 1940.
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F1c. 1 — Caso A. R. O. Graficos mostrando a evolugio dos distlirbios sen-

sitivos. Em a (20-IX-945), hipoestesia tactil, térmica e dolorosa abaixo de

T2, com integridade das areas inervadas por Ss: e S;; perda da sensibilidade

profunda nos membros inferiores. Em b (25-X-945), agravacio dos distfir-

bios sensitivos, sendo acometidas, também, as areas inervadas por S: e Sa.

Em ¢ (2-V-946), grande melhora dos distiirbios sensitivos, persistindo apenas
hipoestesia superficial na face antero-externa das coxas.

Exame clinico-neurolégico: Paciente emagrecido e desnutrido. Rouquiddo e
disfonia. Aparelhos da vida vegetativa normais ao exame clinico. Paraparesia
crural flicida com maior perda da férca muscular do lado direito, onde as mano-
bras deficitarias eram francamente positivas; marcha de tipo escarvante, princi-
palmente A direita; fibrilagdes musculares na face antero-interna da coxa direita;
presenca dos reflexos osteotendinosos, sendo o aquileu direito trepidante; atrofia
muscular nos membros inferiores, predominando na face antero-interna das coxas;
dor espontinea e 3 compressio das massas musculares, hipoestesia tictil, térmica
e dolorosa desde Tz, respeitando uma faixa correspondente as raizes S; e Ss; di-
minuigio das sensibilidades palestésica, barestésica e artrestésica da cintura pél-
vica para baixo. Onze dias depois, a moléstia se havia agravado: paraplegia cru-
ral flacida; marcha impossivel, assim como a posicio erecta; reflexos patelares
abolidos; r. cremastéricos diminuidos; exaltados os r. aquileus e medioplantares;
nenhum reflexo anormal; retengio de fezes e urina; dbres i compressio das
massas musculares dos membros inferiores; hipoestesia tictil, térmica e dolorosa
nos membros inferiores a partir de Ti, com integridade das Aareas inervadas
pelas segunda e terceira raizes sacras; anestesia palestésica, barestésica e artres-
tésica nos membros inferiores (fig. 1-@); escaras de decibito na regifo sacra;
cianose das extremidades inferiores, com profusa sudorese e hipotermia.

Exames complementares: Exame do ligliido cefalorraquidiano, em 9 outubro
1945, obtido por pungio lombar em dectibito lateral direito: pressio inicial 14
(Claude) ; manobras de Stookey normais; liquor limpido e incolor; 0,4 células
por mm.*’; 0,30 gr. de proteinas por litro; 7 grs. de cloretos e 0,73 gr. de glicose
por litro; r. Pandy e Nonne positivas; r. Takata-Ara fortemente positiva, tipo
parenquimatoso; r. benjoim coloidal 01210.12100.00000.0; r. Wassermann e Stein-
feld negativas. Reagdes de Wassermann e Kahn no séro sangiiineo negativas.
Exame elétrico: reagio de degenerescéncia parcial nos territérios musculares
inervados pelos nervos ciatico-popliteos, grande ciatico, crural, obturador dos dois
lados; reacdo de degenerescéncia nos miisculos vasto externo e interno e mnos gé-
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F16. 2 — Caso A. R. O. Em @, radiografia dos pulmdes mostrando lesdes

esparsas com aspecto de tuberculose miliar. Em b, Paracoccidioides brasilien-

sis no escarro. Em ¢, mielografia com Pantopaque mostrando parada parcial

do contraste em Ts; goticulas de contraste na altura de Tis ¢ o restante no fundo
de saco dural (d).
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meos de ambos os lados. Radiografia dos pulmdes: lesGes esparsas em ambos os
campos pulmonares com aspecto de tuberculose miliar (fig. 2-a).

A etiologia tuberculosa se impunha, nio s6 pelo exame radiolégico dos
pulmbes como pelo inicio lento, a cronicidade da moléstia e o continuo depaupe-
ramento. A disfonia levava a admitir a propagacio da enfermidade para a la-
ringe. Esta mesma etiologia poderia explicar o quadro neuroldgico, por menin-
gomielite especifica afetando a parte inferior da medula, produzindo a sindrome
do cone medular. O quadro neurolégico iniciou-se com retencio de fezes entre-
cortada de necessidade imperiosa e incontroldvel de defecar, sintoma devido a
Jesio envolvendo o arco reflexo sacral, localizada no cone medular — interrom-
pendo as fibras centrais do reflexo — ou das raizes sacras inferiores — inter-
rompendo as vias aferentes ou eferentes do arco reflexo. As dores radiculares
irradiadas pelo trajeto do ciatico confirmavam a hipétese de radiculite sacra ini-
cial. Depois, a lesio progrediu, afetando nio s6 as raizes sacras e lombares,
como também o cone medular. As déres dc tipo radicular, o tipo radicular das
alteragdes da sensibilidade, a abolicio dos reflexos patelares e a sindrome elétrica
de degenerescéncia evidenciavam a radiculite. A fibrilagdo muscular, a atrofia
intensa e rapida e a exaltagio dos reflexos aquileus evidenciavam o processo
medular.

Foi realizada a perimielografia com 3 cm.* de Pantopaque, injetados por via
cisternal. Sob radioscopia, foi verificado que o contraste se fragmentou, poréin
desceu normalmente até a altura do disco intervertebral entre Ts € T2. Nesse ponto,
houve dificuldade no trinsito, com parada parcial do contraste (fig. 1-b); 24
loras depois, a imagem permanecia com as mesmas carateristicas, porém em ta-
manho reduzido e algumas goétas do contraste se achavam retidas em Ti. Os exa-
mes de liqiiido cefalorraquidiano rolhido durante as provas radiologicas mostra-
ram: pungdo suboccipital em dectibito lateral; pressdo inicial 8 (Claude) ; liquor
limpido e incolor; 0,4 células por mm.2; 0,10 gr. de proteinas, 7,10 grs. de cloretos,
0,56 gr. de glicose por litro; r. Pandy, Nonne, Takata-Ara, benjoim coloidal,
Wassermann e Steinfeld negativas. No dia seguinte, foi feita pungio lombar em
dectibito lateral; pressdo inicial 12 (Claud) ; manobras de Stookey normais; li-
quor limpido e incolor; 0,2 células por mm.2; 0,60 gr. de proteinas, 7,20 grs. de
cloretos e 0,22 gr. de glicose por litro; r. Pandy e Nonne fortemente positivas:
1. benjoim coloidal 00012.22210.00000.0; r. Takata-Ara positiva, tipo parenqui-
matoso; r. Wassermann negativa. Fstes exames confirmaram o diagndstico de
bloqueio parcial do canal raquidiano. A dificuldade no transito do contraste ra-
diolégico, sua retencio em gotas em alturas diferentes, a diversidade entre os
liquores suboccipital e lombar evidenciavam a irritagio da leptomeninge e a pro-
vavel septagdo do espago subaracnéideo.

Foi instituido tratamento tdnico geral, tiamina, sulfato de estricnina e fisio-
terapia (movimentagio passiva e radioterapia profunda). O paciente tomou 2,20
grs. de tiamina, 0,02 gr. de sulfato de estricnina e 1.800 r em dois campos ra-
dioldgicos: 900 entre Tq € Ty e 900 entre Ty e L. Apds 20 dias de tratamento,
o paciente apresentou methoras, quer no estado geral, quer neurologicamente. Vol-
taram os movimentos do membro inferior esquerdo e, em grau menor, os do direito,
se bem que com pequena forga muscular; nio havia mais fibrilagées; persistiam
a dificuldade em evacuar, a hipotonia muscular, a impossibilidade de erguer-se e
locomover-se; os reflexos aquileus, medioplantares e cutaneoplantares se encon-
travam presentes e normais; o cubdideo estava invertido e presente o sinal de
Rossolimo dos dois lados; ausentes os reflexos patelares, mediopiibico, cremasté-
ricos superficiais e profundos, e ahdominais inferiores; continmavam as alteracdes
da sensibilidade, que até se haviam agravado, afetando também as raizes que es-
tavam integras anteriormente (fig. 1-b).

Nessa ocasido, procurou-se precisar a etiologia do caso com o exame da fa-
ringe e laringe. Em virtude de dificuldades oferecidas pelo doente, nio foi possi-
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vel examinar a laringe; além de numerosos focos dentarios, havia lesio ulcerosa
no palato, superficial, irregularmente arredondada, com bordos nitidos e pouco ele-
vados, fundo com granulages finas e com pontilhados vermelhos, permitindo sus-
peitar blastomicose (Dr. Plinio Mattos Barretto). O exame de material retirado
da lesdo do palato foi positivo para P. brasiliensis; o exame de escarro, negativo
para bacilo de Koch, foi positivo para P. brasiliensis (fig. 2-b) ; a pesquisa do P.
brasiliensis no liquor, repetida em semanas sucessivas, sempre foi negativa; rea-
¢oes intradérmicas com: liquor, negativa; com coccidioidina a 1/1.000, negativa;
com blastomicetina, negativa; com paracoccidioidina, fortemente positiva, persis-
tente, com supuragio.

Tratava-se, pois, de blastomicose com localizagdo pulmonar, bucolaringea e,
possivelmente, meningomielorradicular. Nao tendo sido encontrado o germe no li-
qilido cefalorraquidiano, o diagndstico etioldégico da afec¢do neuroldgica, se bem
que bastante provavel, nio péde ser documentado. Foi instituido tratamento sul-
famidico (4 grs. diarias de sulfadiazina), perfazendo um total de 640 grs. e clis-
teres de éter, em numero de 5. Durante o tratamento, foram realizados exames
sistematicos de laboratério no intuito de acompanhar a evolugio e impedir o efeito
téxico da medicagio. Os exames de urina foram sempre normais, nio mostrando
cristais de sulfadiazina em nenhum periodo do tratamento. As provas de funcgio
hepatica mostraram, também, integridade désse 6rgdo: indice ictérico 5; r. Takata-
Ara 01100000; r. Van den Bergh direta imediata e tardia, negativas; r. formol
gel negativa. Exames hematoldgicos mostraram:

Data ....eviveinnnnnn ceases 5-1-1946 28-1-1946 5-2-1946
Eritrécitos .....ciiieiiiaenn 3.680.000 4,500.000 4.500.000
Leucocitos ..............nn. 9.200 7.500 6.600
Hemoglobina ............ el 74% 89% 849%
Valor globular ............ . 09 0,9 0,9
Hemossedimentagio (1 hora) . 5% mms 42 mms 45 mms
Neutr6filos bastonetes ..... 1 5% 2%
Neutréfilos segmentados . 42% 59%
Fosinofilos .......o0ue 2% 11%
Bas6filos .......... Ceeeee 0% 0%
Linfécitos tipicos . 47 % 21%
Linfécitos leucocitéides 2% 3%
Monéecitos ....iiiiiiiaiann, 2% 4%

Em 2 maio 1946 a hemossedimentacio era de 8 mms. em uma hora, dado de
grande valor no controle de cura da infec¢do blastomicética. Os exames hema-
tolégicos mostraram, também, aumento do niimero de eritrocitos, que alcangaram a
normalidade, e a diminui¢io do nimero de leucécitos, que estava aumentado no
inicio da moléstia.

Apbs 160 dias de tratamento sulfanilamidico, o doente teve alta. Nessa oca-
sifo executava, embora com dificuldade, todos os movimentos dos membros infe-
riores. A insuficiéncia motora era mais intensa no membro inferior direito, sendo
o déficit mais evidente na extremidade. A prova de Mingazzini evidenciava re-
lativa forca muscular para a perna esquerda, que se mantinha na posi¢io de
prova, e, & direita, evidente déficit dos extensores; na dé Barré, havia queda apés
dois minutos e, na do pé de cadaver, havia abdugfo lenta do pé direito com leve
flexdo dos artelhos. O doente ainda era hipotonico, contudo, havia recomegado
a andar, apoiado, com os membros inferiores em extensio em virtude das para-
lisias residuais. Reflexos osteotendinosos normais, exceto os aquileus, que con-
tinuavam exaltados com clono dos pés; reflexo cutaneoplantar normal, assim como
os cremastéricos. Presente o sinal de Rossolimo 3 esquerda. Anestesia tactil,
térmica e dolorosa nos 2/5 inferiores da face anterior da coxa e numa faixa de
3 a 4 centimetros abaixo do joelho, faixa essa que era menor & esquerda; circun-
dando a zona anestésica havia distarbios da discriminagio tactil e térmica, sendo
somente percebidas as temperaturas elevadas. Havia hipoartrestesia no pé direito,
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enquanto que as demais formas de sensobilidade profunda eram normais (fig. 1-¢c).
Cicatrizes de escaras de declibito no sacro e regiio perianal; cianose das extre-
midades inferiores, mais intensa a direita, acompanhada de hipotermia e intensa
sudorese. Hipotrofia global nos membros inferiores.

Esta observa¢io é interessante por que o diagnéstico de granulomatose para-
coccidiédica com lesdes meningoencefalicas foi estabelecido com certa precocidade,
permitindo instituir terapéutica eficaz. Os casos de lesGes meningoencefilicas pro-
duzidas pelo P. brasiliensis, registrados na literatura s3o, na maioria, achados de
autdpsia, fato que pde em relévo a observagio que publicamos. O fato de nido
ter sido encontrado o germe no liquor nio depde contra o diagndstico estabelecido.
Os outros dados obtidos, analisados em conjunto e, principalmente, os resultados
benéficos da terapéutica sulfanilamidica indicam, com seguranga quase absoluta,
que o diagndstico estava exato. Infelizmente o paciente, apés a alta da enfer-
maria, nio retornou para o follow-up, nio permitindo o estudo da evolugdo do
caso até a cura definitiva.

COMENTARIOS

ASPECTOS NEUROLOGICOS DAS MICOSES

Podemos, esquematicamente, classificar os quadros clinico-neu-
rolégicos das neuromicoses em dois grupos: formas tumorais e for-
mas meningeas, abrangendo as primeiras, em sentido amplo, varios
1ipos de lesGes histopatologicas — abscessos, granulomas, nodulos,
cistos — todos se apresentando, sob o ponto de vista clinico, com
sindrome hipertensiva intracraniana, quando a localizagio for ence-
falica e com sindrome compressiva, quando se tratar de localizagio
medular. Evitentemente, trata-se de classificagio s6 para efeito
didatico; nunca podemos separar definitiva e completamente os pro-
cessos meningeos dos encefalicos, porquanto o acometimento das me-
ninges é a regra na fase final da infec¢do. Por outro lado, sio fre-
ylientes as encefalites difusas e os abscessos cerebrais complicados com
meningite local ou difusa.

Formas tumorais — A sindrome hipertensiva intracraniana cons-
titui a manifestagdo clinica mais comum das micoses encefalicas. Os
sintonas sdo os mesmos dos neoplasmas cerebrais; a confusio é pos-
sivel enquanto ndo for descoberto o foco primirio da infecgio, o qual
muitas vezes, passa despercebido, constituindo achado de necrépsia.
Isto se deu no caso relatado por Zeitlin e Lichtenstein®®, relativo a
abscesso actinomic6tico aparentemente primitivo do cérebro e no qual
exame necroscopico cuidadoso permitiu encontrar a primo-infecgio
fingica no lobo inferior do pulmio esquerdo; a sintomatologia cere-
Dbral mascarava os sinais do foco primitivo. Observagio semelhante
4 3 de Storts e Tucson®?, na gual um grannloma coccidibidico simu-
lava tumor cerebral, tendo a autdépsia revelado, ao lado de meningite
de base com aderéncias a substancia encefalica e hidrocefalia, lesio
nodular, pequena e tnica, num dos pulmaes.
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O inicio da sindrome hipertensiva pode ser brusco; na maioria
das vezes, porém, é insidioso, com evolugio lenta e interrompida por
remissGes varidveis, contrastando com intensas alteragdes do liquor.
Em alguns casos, a sindrome & completa — cefaléia, vomitos e papi-
ledema — como sucedeu no caso relatado por Almeida e col 32,
mesmo se deu em um dos seis casos de Reeves e col 27; nesta obser-
vagdo havia, também, atrofia Optica bilateral. Freeman 2% observou um
paciente no qual, a sindrome hipertensiva, estavam associados sinais
meningeos.

Os sinais de localizagio dos abscessos micoticos sio 0s mesmos
que os das neoplasias e abscessos encefalicos de outra natureza; a
sintommatologia topografica dependerd da distribuigio, nimero e ex-
tensdo das lesdes. Os fungos podem produzir abscessos pequenos e
disseminados, ou mais extensos, profundos e em menor numero. Por
vezes, a distribuicio se faz ao longo e ao redor dos vasos sangiiineos.
adotando o tipo perivascular. Os sinais de localizagio muitas vezes
podem faltar ou serem minimos. Assim, nos casos 19, 21, 22 e 25
descritos por Stober8, existiam multiplos e pequenos abscessos disse-
minados na substincia branca dos hemisférios cerebrais, sem sinto-
mas focais. No caso de actinomicose cerebra! estudado por Gonza-
ies Torres®®, a autépsia revelou, além de abscesso occipital, outro
frontal, mas sem que o doente apresentasse sintomas de localizac3o.
No observagio de Freeman e Weidman®4, entre outros sintomas, ha-
via convulsdes; a autdpsia mostrou grande ndmero de cistos no en-
céfalo, alguns na area motora frontal. Em uma das observagées de
Anderson®®, o doente apresentava fendmenos convulsivos; o caso 4
déste mesmo autor refere-se a um micetoma podal cemplicado com
abscesso frontal esquerdo, comprovado cirargicamente. Em uma das
observagbes de Maffei®, o paciente queixava-ne de cefaléia frontal,
dorméncia e anestesia nos membros esquerdos, apresentando sinais
meningeos, ptose palpebral e paralisia facial esquerda; a autépsia
mostrou meningite purulenta da base, obstrugio do aqueduto de Syl-
vius, destruigdo quase total do tilamo direito e reagdo inflamatéria na
regidio hipotalimica. No caso 2 de Gonzales Torres®®, fora feito o
diagndstico de tumor intracraniano interessando o trigémeo e a necrds-
psia revelou nédulo tumoral actinomicético na parte anterior e es-
querda da ponte, além da lesdo do ganglio de Gasser. As micoses ce-
rebelares determinam sindromes cerebelares com o quadro hiperten-

82. Storts, B. P. e Tucson, M. D. — Coccidioidal granuloma simulating brain tumor
in a child of four years. J.A.M.A., 112:1334, 1939.

83. Stober, A, A. — Systemic blastomycosis. A report of its pathological, bacteriological
and clinical features. Arch. Int. Med., 183:509, 1914,

84, Freeman, W. e Weidman, F. D. — Cystic blastomycosis of the cerebral gray matter
caused by Torula histolytica. Arch. Neurol. a. Psychiat., 9:589, 1923.
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sivo intracraniano; € o que se 1€ na observagdo 7 de Stober®, em que
havia abscesso cerebelar blastomicético. Hyslop e col. 4° publicaram
um caso de esporotricose do sistema nervoso com sindrome tumoral
ntracraniana e ataxia cerebrar i esquerda; a autdépsia mostrou lepto-
meningite difusa cromica com edema encefalico. As oblitreagdes in-
trerventriculares produzem hidrocefalias; tais bloqueios podem-se dar
em conseqiliéncia de pio-aracndido-ependimites secundirias ou primi-
tivas, massas granulomatosas nos orificios interventriculares ou no
aqueduto de Sylvius, ou mesmo por compressio déste. Storts e
Tucson 82 referem o caso de Freeden e Duckett, em que havia extensa
meningite cociccidiéidica com hidrocefalia resultante de bloqueio in-
terventricular por ependimite. Anderson’® apresentou dois casos de
hidrocefalia interna causada por oclusio do aqueduto de Sylvius no
primeiro, € por massa granulomatosa no teto do 4.° ventriculo no se-
gundo caso, o qual apresentava, também, meningite de base. Num
dos casos de Maffei®, houve obliteragio do aqueduto por uma rolha
iibrinopurulenta.

O acometimento da medula pelos fungos é mais raro. E a acti-
nomicose a que mais freqiientemente afeta a medula espinal, quase
sempre através de lesSes Osseas da coluna. Sio {reglientes as ero-
sdes e colapso de vértebras produzidos pelos actinomicetos, com com-
prometimento secundirio das meninges e da propria substidncia ner-
vosa central. O bloqueio raquidiano parcial ou total ndo é raro nes-
ses casos. Um caso de actinomicose toracovertebral com grande
destrui¢io de vértebras, bloqueio parcial do canal raquidiano e sin-
drome medular compressiva frusta foi descrito por Assis e Mignone 2,
Na autdpsia foram encontradas extensas lesdes de vértebras to-
racicas, aderéncias no espago epidural e notavel espessamento da dura-
mater em téda sua altura; a medula e o encéfalo estavam integros
Houvera, pois, neste caso, meningite espinal cronica, secundaria a es-
pondilite actinomicética, responsavel pela sindrome medular compres-
siva. Dixon® apresenta um caso de actinomicose vertebral com des-
truicdo e colapso de T!2, o que tornou dificil o diagnéstico diferen-
cial com a espondilite tuberculosa. Tobb e Tucker, citados por Di-
xon, acreditam que ésse diagnostico diferencial possa ser feito, por
quanto nas micoses sempre s3o atingidas varias vértebras. Meyer e
Gall8s diferenciam radiologicamente as espondilites micéticas das tu-
herculosas, por trés caracteristicas principais: a) nas micoses nido
héd deformidade angular; b) as micoses determinam maior erosio da

85. Dixon, J. — Generalized actinomycosis with predominant spinal symptoms including
collapse of a vertebra. Brit. M. J., 2:686, 1939.
86. Meyer, M. e Gall, B. M. — Mycosis of the vertebral column. A review of the li-

terature, J. Bone a. Joint Surg., 17:857, 1935.
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porgdo cortical das vértebral; c) as micoses sdo mais destrutivas.
Cope®” assinala, mais ou menos, as :mesmas caracteristicas radiologi-
cas, afirmando que as micoses atacam mais a parte cortical que o
corpo da vértebra propriamente e costumam atingir as apdfises espi-
nhosas e transversas, o que niao se di na tuberculose. A medula é
atingida, na maioria das vezes, apos lesio Ossea vertebral, com hlo-
queio do camal raquidiano, aparecendo tardiamente o quiddro com-
pressivo; raramente, a lesio medular é primitiva. Rand ¢ descreve
dois casos de meningomielite coccidididica com sinais medulares: no
primeiro, tratava-se de uma mulher com sinais de meningite e para-
Plegia espastica crural e bloqueio parcial do canal raquidiano; no se-
gundo, também havia meningomielite, com tetraplegia flacida em sua
fase final. Nos raros casos de abscesso metastatico de natureza mi-
cOtica na medula, o quadro clinico se confunde com o dos tumores
intramedulares. Nestas condigdes, se nfo se encontra o foco primi-
tivo em outro 6rgdo, s6 a necropsia ou a cirurgia, completadas com
a histopatologia, decidem o diagnodstico.

Formas meningiticas — Estas sio as mais comuns. Mesmo nas
formas tumorais parenquimatosas, quase sempre as meninges reagem
e tomam parte no processo. Qutras vezes, a lesio € primitivamente
meningea e secundiriamente nervosa, constituindo as meningomieli-
tes ou meningoencefalites micdticas. Wilhelmy, em 33 casos de blas-
tomicose americana, encontrou lesdes mningoencefalicas em 12%. O
caso descrito por Riley e Le Count®® era de neningoencefalite; ao la-
do de sinais meningeos, havia elementos da sindrome piramidal de li-
bertagdo; tratava-se de blastomicose cutinea generalizada, com lesbes
corticais, meningite purulenta na base e granulos miliares na dura-
mater. Em 5 dos casos de Reeves e col.?’, havia participagio das
meninges. Entre nods, existem os cascs de Maffei® diagnosticados
histopatologicamente como blastomicose com sinais clinicos de me-
ningite, e de Almeida e Lacaz?® de meningite a Cryptococcus neo-
formans. Segundo Freeman?}, a meningite cronica seria uma das
formas mais freqilentes da micose do sistema nervoso. Todavia, nao
sio infregilentes as meningites agudas difusas, as meningites de base,
as aracnoidites generalizadas ou localizadas e, finalmente, as aracnéi-
do-ependimites. As simples reagbes meningieas benignas ou menin-
gismo, sdem ser observadas eventualmente e, bem assim, as meningi-
tes serosas.

A sintomatologia clinica dessas meningites é varidvel e ndo se
diferencia da das meningopatias de outra natureza. Podemos ter,

87. Cope, Z. — Actinomycosis. Oxford Medical Publications, 1 vol., ed. 1, 1938.

88. Riley, F. B. e Le Count, E. R. — A case of systemic blastomycosis. Arch. Int.
Med., 13:614, 1914, .
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desde a simples cefaléia dos meningismos, até os quadros gravissimos
das meningites purulentas. Nas meningites da base hd comprometi
mento dos nervos cranianos, com ou sem os outros sinais da sindro-
nie meningitica. Nas formas cronicas, ha a possibilidade da forma-
¢io de aderéncias e cistos que, conforme sua extensio e localizacio,
produzirdo bloqueios e compressées nervosas secundarias.

ASPECTOS LIQUORICOS

As neuromicoses podem-se apresentar sob formas variadas, desde
pequenos granulomas, constituindo verdadeira granulia, até as gran-
des inflamagGes meningoencefalicas, com os tipos intermediarios de
granuloma 1nico, simulando neoplasia, abscessos e meningites locali-
zadas. O quadro liquérico tem carater proteiforme, explicivel pelo
polimorfismo anatomopatologico. Se lembrarmos que as micoses sio,
quase sempre, infecgdes gerais e que, na maioria dos casos, o acone-
timento do sistema nervoso central é secundario a um foco visceral
ou tegumentar e, ainda, que, por fenbémenos toxicos a uma inflama-
¢do micdtica ndo localizada no sistema nervoso pode provocar o apa-
recimento de reagdes meningiticas, veremos quio diversos podem ser
os quadros liquéricos encontrados nessas afecgbes. Além disco, toda
uma série de fatdores — periodo da moléstia em que é praticada a
puncio, a acdo medicamentosa sdbre os focos inflamatérios, a resis-
théncia individual dos pacientes — fazem variar a sindrome liquérica.
nio permitindo que se fixem, rigidamente, os caracteristicos fisico-
quimico-biolégicos do liquor. Dentro déste grande polimorfismo,
existe semelhanca impressionante entre as alteragdes liquéricas produ-
zidas pelas inflamagdes neuromicdticas e aquelas da neurotuberculo-
se. Bsse fato, reconhecido por quase todos os tratadistas, dificulta
o diagnostico entre estas duas enfermidades, diagnostico que ja é di-
ficil tanto clinica, como serologica e andtomo-patolégicamente. Pas-
saremos em revista as alteragdes do liquido cefalorraquidiano nas in-
{ecgdes micoticas, procurando ressaltar as leves diferengas existentes
entre elas e as modificagbes observadas na tuberculose. Quanto a
esta moléstia, nos valeremos do capitulo a ela dedicada no livro de
Lange®?

Geralmente, existe hipertensio intracraniana, variavel conforme
o tipo da lesdo, sendo pequena nas formas meningeas, meningoence-
falicas ou de pequenos granulomas, ou grande, nas formas tumorais,
abscessos ou quando uma meningite localizada na fossa craniana pos-
terior ocasiona hidrocefalia interna por bioqueio dos forames de ILus-
chka e Magendie. Os quocientes de Ayala acompanham estas sin-

89. Lange, O. — O ligiiido cefalorraquidiano em clinica, Cia. Melhoramentos, Sio
TFaulo, 1938.
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cromes, sugerindo, ora uma meningite, ora um mneoplasia. Nos casos
de lesdes vertebrais, as provas manométricas se alteram, aparecendo
0 quadro fisico-dindmico do bloqueio, completo ou parcial, do canal
raquidiano.

Usualmente, o liquor é limpido e incolor. Pode apresentar-se
cpalescente, turvo ou xantocromico, chegando mesmo a coagular-se
espontineamente. A opalescéncia provém da decomposi¢io da hemo-
globina apds pequenas hemorragias capilares. A aparéncia se mo-
difica com a evolugdo da moléstia, sendo o liquor claro no inicio, tor-
nando-se depois turvo, xantocrémico ou, ainda, gelatinoso. Deixado
em repouso, na temperatura ambiente ou na estufa, pode, devido ao
alto teor em fibrinogénio, fotmar-se pelicula esverdeada, em forma
de menisco, da qual se desprende fino reticulo que engloba elementos
celulares e micéticos, semelhantes em tudo ao reticulo de Miya dos
liquores encontraveis na neurotuberculose.

O exame citologico revela sempre pleocitose, variavel, desds os
pequenos aumentos de dezenas, até aquéles de centenas e, mais rara-
mente, de milhares de células. De maior interésse é o exame quali-
tativo das células encontradas. As células observadas sido linfécitos,
mononucleares, polimorfonucleares neutréfilos e, ocasionalmente, cé-
iulas endoteliais e eosindfilas. Na grande maioria dos casos, os ele
mentos celulares podem ser dividos entre os linfomononucleares e os
polinucleares neutrdfilos. Alguns autores sugerem, como meio diag-
noéstico com a tuberculose, a predominincia dos polinucleares neutrd-
filos nos liquores das afecgBes micdticas. Isto ndo é, porém, fato
constante. A predominincia dos polimorfonucleares neutréfi'os é a
regra, apenas em algumas micoses, tais como a blastomicose america-
na, a granulomatose coccidididica, a esporotricose e a actinomicose.
Nas leveduroses e toruloses, a reagio citologica é pequena e de tipo
linfceitario; sob éste ponto de vista, s6 estas seriam confundiveis
com os processos neurotuberculosos, nos quais é comum a linfomo-
nonucleose. Mesmo assim, devemos lembrar que éste nio é um fa-
to constante, porquanto o grau e o curso da enfermidade fazem va-
riar a férmula citolégica. Ainda mais, pode existir reagdo de tipo
polimorfonuclear neur6fila na tuberculose do sistema nervoso, ex-
plicaivel por uma associagio microbiana, pelo grande ntmero de ba-
cilos, ou pela tendéncia caseificante do processo.%°

A dosagem das proteinas totais mostra taxas muito variaveis,
ndo sendo possivel sistematizagio. Nos casos de meningites, menin-
goencefalites, abscessos ou granulomas simulando neoplasias, as taxas
proteicas variam desde a normalidade até mais de 1 gr. por litro. Es-

90. Lange, O. — Meningites tuberculosas com reagdo citologica de tipo polinuclear. Pev.
Assoc. Paulista Med., 10:257, 1937,
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ta quantidade pode ser ultrapassada quando ha bloqueio do canal ra-
quidiano; no caso de Assis e Mignone2, havia 4 grs. por litro. Quan-
do houver hiperproteinorraquia, as reagbes que evidenciam o aumento
da taxa de globulinas sdo sempre positivas; nio ha, porém, inversdo
do quociente proteico.

Maior interésse reside nas taxas de cloretos e glicose. Princi-
palmente a esta 1iltima alguns autores conferem a possibilidade de
orientar o diagnéstico diferencial entre as inflamagBes micdticas e
tuberculosas, porquanto a queda da taxa de glicose nio seria tio
grande nas primeiras. Se bem ocorra na maioria dos casos, éste fa-
to nio é constante, havendo wmuitos casos de infecgio micética com
taxa de glicose muito baixa. Também, na tuberculose, podem ser
encontradas, embora excepcionalmente, taxas normais ou mesmo ele-
vadas, de cloretos e glicose. Contudo, pequena baixa no teor déstes
elementos, aliada a reagio citologica de tipo polimorfonuclear neutré-
filo, constitui excelente guia a favor das afecgbes micéticas, no diag-
nodstico diferencial com a tuberculose,

As reagbes coloidais ndo tém valor diagnéstico, pois podem mos-
trar curva meningitica ou parenquimatosa, conforme o tipo de lesio
existente. As vezes, hd interésse nestas reagdes, devido a possibili-
dade de confusdo entre as enuromicoses e a neurolues. Nestes ca-
sos, tem interésse a reacio de Wassermann e as reagdes de flocula-
¢30: sua interpretagio precisa ser cuidadosa, devido a4 possibilidade
da passagem de reaginas luéticas contidas no sangue, pela rotura da
barreira hemoliquérica nos casos de processos inflamatérios meningo-
cori6ideos %,

Somente a presenga do cogumelo pode firmar, com absoluta se-
guranga, o diagndstico de infecgdo micética do sistema nervoso. Dian-
te de um paciente com sintomas :meningiticos ou com sindrome hiper-
tensiva intracraniana, no qual o exame clinico permite reconhecer e
identificar um foco primario micético — tegumentar ou visceral —
o exame liquérico se impGe para a pesquisa cuidadosa do agente fun-
gico. Se, em certos casos, esta pesquisa nio oferece dificuldades, por
serem abundantes os elementos parasitarios no liquor, em outras mi-
ross, como na granulomatose cocciditidica, o encontro do fungo €
dificil. O achado do cogumelo no liquor depende, também, da época
em que se praticam o0s exames, pois, em casos incipientes, a pesquisa
de tais germes no liquor podera ser infrutifera, exigindo repetigdo do
exame. Os exames deverioc ser feitos no sedimento de centrifuga-
¢io, a fresco, com ou sem coloragdo. Devemos anotar a morfologia
dos parasitos, a presenga de capsula, de esporos e outros elementos,

- 91. Lange, O. — O ligilido cefalorraquidiano nas meningites. An. Fac. Med. Univ.
S. Paulo, 7:169, 1932.
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pois todos ésses dados nos orientam na identificacdo genérica do fun-
go. Em certos casos, de actinomicose do sistema nervoso central
podemos encontrar os actinomicetos sob forma de grios, constituidos
por aglomerados de {ilamentos micelianos entrelagados entre si. Ao
lado do exame direto a fresco, sera preciso fazer esfregacos, corados
velos métodos de Gram, Ziehl-Nielsen e Leishmann. Déste modo, se-
ra estudada com minticias a morfologia do cogumelo encontrado. Em
certos casos, elementos outros que nio cogumelos podem ser tidos
como agentes flingicos, razdo pela qual o exame liquérico devera, sem-
pre que possivel, ser feito por micologista.

Em todos os casos em que o exame direto mostrar cogumelos,
imp&e-se o cultivo em melos especiais, varidveis com o germe em cau-
sa. No caso do Cryptococcus mneoformans, a semeadura em Sabou-
raud-glicose permite facil isolamento do fungo. Para os actinomice-
tos, os meios deverdo ser colocados em aero e anaerobiose, pois a acti-
nomicose do sistema nervoso central é, quase sempre, determinada
por espécies anaerObias ou microaerofilas. As leveduras, de modo
geral, cultivam-se bem em meios acidos, com pH baixo, tais como
gelose glicosada acidificada pelos 4cidos laticos cu tartarico. O Spo-
sotrichum e o Coccidioides tmmitis, cultivam-se facilmente no meio
de Sabourad-glicose.

A identificagdo do fungo serd feita, além disso, & custa de exa-
mes bioquimico e biolégico. O liquor de pacientes com neuromicose
podera ser inoculado em animais sensiveis, por diferentes vias. Mui-
tos recomendam o emprégo da via intracerebral ou raqueana. Nem
sempre, todavia, c¢s resultados experimentais obtidos sio animadores.
As culturas obtidas poderdo ser, igualmente, inoculadas. Provas de
fixacio de complemento poderio ser praticadas no ligquor. Os an-
tigenos deverdo ser bastante controlados e os resultados criteriosa-
mente intrepretados de acoérdo com os dados. clinicos. Pela experién-
cia que possuimos, julgamos que uma prova de fixagdo positiva, por
si s6, ndo permite o diagndstico de micose do sistema mnervoso central

SUMARIO E CONCLUSOES

As micoses do sistema nervoso central nid tém merecido atencio
cuidadosa docs neurologistas. Elas afetam o neuraxe em diferente
percentagem: a granulomatose criptococcica (torulose) é a mais fre-
gliente, seguindo-se a actinomicose; a granulomatose paracocciditidica
5O excepcionalmente determina lesGes meningoencefalicas.

Do ponto de vista clinico, as neuromicoses podem ser divididas
em duas formas: tumorais encefalomedulares e meningiticas. Estas
predominam sobre as tumorais, das quais sio mais freqilentes as de
localizagdo encefédlica. Nio sio raros os quadros mistos, meningoence-
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lalicos. As formas tumorais encefalicas abrangem varios tipos andtomo-
patolégicos — abscesso, granuloma, nédulos e cistos — sendo mais
comuns os dois primeiros, todos éles produzindo o quadro clinico da
sindrome hipertensiva intracraniana. As formas meningomedulares,
em geral, sdo secundarias as lesGes Osseas vertebrais, sendo a actino-
micose, por ser a mais ostedfila, a tnicose que mais freqilentemente
atinge a medula. Nestes casos, o quadro clinico da sindrome com-
nressiva € o mais comum. As meninges participam do processo fiin-
gico, na maior parte dos casos; as manifestacGes clinicas variam des-
de o simples meningismo, até as meningites purulentas e wmeningoen-
cefalites graves, havendo a possibilidade de se formarem aracnoidites
cisticas, ependimites e bloqueios ventriculares, do aqueduto ou mesmo
do canal raquidiano.

O diagndstico das micoses do sistema nervoso central é comu-
mente um ‘“achado de autopsia”. Somente a verificagio do cogume-
io no liquor e o seu isolamento permitem um diagnostico seguro. Ou-
tros dados liquéricos, quando bem interpretados com os achados cli-
nicos e neurolégicos, orientam o analista na pesquisa do agente fuan-
gico. O quadro anatomo-patologico nada tem de carateristico, a nio
ser a presenga do agente parasitirio e s6 o seu encontro firma o diag-
ndstico.

IExaminamos 25 casos de granulomatose paracoccidididica, que
foram estudados do ponto de vista neuroldgico, liqudrico e sorologico,
procurando-se sistematizar as provas de fixagdo de complemento com
filtrado de P. brasiliensis. Sdo descritas as técnicas utilizadas e os
resultados obtidos. Dos 25 casos estudados, 24 eram de localizacdo
tegiimentar e visceral e nao havia lesio neuroldgica imputavel i in-
feccio fungica: pequenas alteragbes liquoricas encontradas foram ex-
nlicadas pela rotura da harreira hemoliquérica, com passagem de rea-
ginas do sangue para o liquor. O ltimo caso descrito era de loca-
iizagio faringo-laringo-pulmonar, com provavel repercussio medular,
originando uma sindrome meningo-radiculo-medular que cedeu quase
completamente ao tratamento sulfanilamidico.

SUMMARY AND CONCLUSIONS

The mycosis of the hentral nervous system have not yet been
carefully studied. The involvement of the neuraxis is related to various
species: cryptococcal granulomatosis (torulosis) is the most frequent
and is followed by actinomycosis; the neurologic lesion of paracoc-
cidoidal granulamatosis is exceptional.

Clinically, the authors distinguish two groups of neuromycosis:
a prevailing meningeal form and a tumoral cerebrospinal form, in
which the brain is {requently the site of lesion. But the mixed, me-
ningo-cerebrospinal types, are not rare. The tumora] cerebrospinal
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forms assume the pathological features of abscesses and granulomata,
and seldom of nodules and cysts; they all lead to intracranial hyper-
tension. The meningospinal forms are generally secondary to verte-
bral lesions; therefore, the highly osteophilous actinomycosis is the
Jdisease which mostly involves the spinal cord and usually the clinical
feature is one of compression. The meningeal signs varies from
mild meningism to purulent meningitis and severe meningoencephali-
tis; in such cases, cystic arachnoiditis, ependymitis and ventricular and
spinal block are apt to occur.

Usually, the diagnosis of mycosis of the central nervous system
is a “finding of necropsy”. Only the presence of the fungus in the
cerebrospinal fluid and its, isolation allow an accurate diagnosis.
Other elements of the espinal fluid, when correctly aided by clinico-
neurological data, help the research of the fungus. The histopatho-
logical features are not typical; the only diagnostic evidence is the
presence of the parasite.

The authores report 25 cases of paracoccidioidal granulomatosis
which have been studied form neurological, serological and spinal
iluid standpoints. The authors tried to settle the complement-fixa-
tion tests with Paracoccidioides brasiliensis filtrate; the methods and
results are reported. In 24 cases, the mycosis was cutaneous and
visceral and there was no neurological sign which could be ascribed
o the fungous disease; the slight changes found in the cerebrospinal
juid were explained by rupture of the blood-spinal fluid barrier, al-
lowing permeation of blood reagines. In the last case, the mycosis
had pharyngo-laryngo-pulmonary site, whit probable secondary spinal
involvent responsible for a meningo-radiculo-spinal syndrome which
has almost completely disappeared with sulfanilamide treatment.
Alameda Sarutaid, 313 — S. Paulo

Nota dos autores — Estava éste trabalho j4 em fase de impressio quando lemos dois
trabalhos brasileiros sébre o assunto que, lidos em tempo, nos levariam a acrescentar dois sub-
capitulos: o da histoplasmose (Histoplasma Capsulatum) e o da rinosporidose (Rhinospori-
dium Seebert).

Fitel — Mem. Inst. Oswaldo Cruz (Rio de Janeiro), 43:457, 1945 — descreveu um caso
de histoplasmose com lesdes do sistema nervoso, comprometendo as leptomeninges, estando 3s
espagos subaracnéideos abundantemente infiltrados por exsudato fibrino-purulento. Ao lado de
tais lesdes, foi verificada esplenite aguda, broncopneumoma. hiperemia e tumefagio turva do
figado, }npercmla do miocardio, dos rins e suprarrenais. FEitel afirma n3o ter encontrado re-
feréncias as lesGes da histoplasmose no sistema nervoso central e meninges. Refere, todavia,
rao ter elementos para avaliar a sua importincia e freqiiéncia, pois nos casos relatados, de
modo geral, o exame daqueles d6rgios ndo tem sido realizado ou o € incorretamente. Regra
geral, a histoplasmose determina lesdes para o lado do figado e bago, sendo confundida, do
ponto de vista clinico, principalmente com a leishmaniose visceral.

Milton Thiago de Mello em magnifica tese — “FEstudos sébre o Rhinosporidium Seeberi”,
Rio de Janeiro, 1946 — cita uma observagio de Allesandrini, referente a um caso de rinos-
voridiose com lesdes cerebrais. Tratava-se de um paciente, falecido em Roma, ¢com um tumor
serebral. Pela anamnese soube-se que tal paciente tivera uma afeccio nasal de etiologia nio
perfeitamente esclarecida; o ligiiido retirado do tumor cerebral apresentava grande quantidade
Jde formas do Rhinosporidium Seeberi. Este cogumelo determina geralmente a formagio de
polipos nasais. No caso observado por Allesandrini, processou-se, possivelmente, uma dissemi-
nacio hematogénica do parasito, com o aparecimento das lesGes encefilicas.





