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RESUMO

Contexto: Criptococcose ¢ infecgdo causada pelo Cryptococcus neoformans que acomete predominantemente imunossuprimidos. A trans-
missdo ocorre geralmente por inalagdo, atingindo inicialmente os pulmé&es, podendo se disseminar, chamada criptococose dissemina-
da. Caso ocorra apenas leses cutaneas, denomina-se criptococose cutanea primaria. O presente relato visa demonstrar um caso de crip-
tococose cutdnea priméaria com lesdo cutanea caracteristica em paciente imunocompetente, condigdo raramente encontrada. Descrigdo do
caso: Relata-se o caso de um paciente, idoso, morador em &rea rural, imunocompetente, que desenvolveu lesdo compativel com criptoco-
cose cutanea primaria. Discussao: O envolvimento cutdneo na criptococose disseminada ocorre em cerca de 10% dos casos, por sua vez, a
criptococose cutanea priméria é rara e controversa. Ambas ocorrem com maior frequéncia em pacientes imunocomprometidos, entretanto,
em alguns casos, nenhuma depressdo imune é encontrada. A criptococose cutanea primaria se diferencia da criptococose disseminada por
caracteristicas clinicas e particularidades como idade, sexo e érea de residéncia da populagdo acometida. O tratamento depende da exten-
sdo do acometimento e do estado imunoldgico do paciente. Conclusédo: Entidade rara, encontramos poucos casos semelhantes na literatura
de criptococose cutdnea primaria em pacientes imunocompetentes.
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|NTRODU§AO Causada por uma levedura chamada Cryptococcus neofor-

mans, possui duas variantes, Cryptococcus neoformans var.

Criptococose, também conhecida como doenga de Busse- neoformans e Cryptococcus neoformans var. gattii. A primeira é
Buschke ou blastomicose europeia, é uma infeccéo flingica comumente associada a infec¢gdes em pacientes imunocom-
que acomete, mais frequentemente, imunossuprimidos, sen- prometidos, enquanto Cryptococcus neoformans var. gattii
do rara em imunocompetentes."? afeta predominantemente hospedeiros imunocompetentes,
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porém ¢é extremamente incomum. Este agente apresenta dis-
tribuicdo ambiental, sendo encontrado em galhos de arvores,
excretas de aves, solo, frutas, vegetais em decomposicgéo e
em poeira doméstica."

Transmitida principalmente por via inalatéria e, mais
raramente, pelo trato gastrointestinal ou pela pele, a doen-
¢a é geralmente assintomadtica, autolimitada e restrita aos
pulmées em até 90% dos casos. Sua disseminagdo é por
via hematogénica, podendo acometer, além dos pulmoes,
o sistema nervoso central e a pele, sendo, entdo, definida
como criptococose disseminada. Caso ocorra apenas lesdo
cutanea, sem doenca sistémica, é denominada criptococose
cutanea primdria.*

O presente relato visa demonstrar um caso de criptoco-
cose cutdnea primaria com lesdo cutinea caracteristica em
paciente imunocompetente, condicdo raramente encontra-
da, além de reiterar a diferenca entre essa forma clinica e a
criptococose disseminada.

RELATO DE CASO

Paciente do sexo masculino, 84 anos de idade, branco, tra-
balhador rural, queixando-se de lesdo na face flexora do an-
tebraco direito hd 30 dias, assintomatica, porém com cres-
cimento progressivo. Negava sinais ou sintomas sistémicos.
Néo sabia relatar trauma prévio, mas referiu contato com
excretas de aves. Apresentava antecedentes de hipertenséo
arterial sistémica, hipotireoidismo e diverticulo de Zenker.
Ao exame fisico: placa eritematosa infiltrada, mal delimitada,
localizada no antebrago direito, exibindo multiplas nodula-
¢oOes na superficie, centro ulcerado e recoberto por crostas
hematicas (Figura 1). Sem outras alteragdes nos demais
6rgéos e sistemas. Realizada bidpsia da lesdo (Figura 2).
Sorologia para virus da imunodeficiéncia humana (HIV),
imunoglobulinas séricas (IgG, IgM e IgA), eletroforese de pro-
tefnas, hemograma, exames bioquimicos, imunofenotipagem
do sangue periférico (CD4, CD8, CD19, CD56, CD45R0/CD4),
raio x de tdérax e puncéo liquérica dentro da normalidade,
além de resultado negativo para prova tuberculinica (PPD)
em duas leituras. Foi tratado com fluconazol, 400 mg/dia por
via endovenosa, por sete dias, seguido por 400 mg/dia por
via oral, com plano terapéutico de seis meses. A resposta foi
préspera, observando regresséo total da lesdo no quinto més
de tratamento (Figura 3). Mantido seguimento ambulatorial
mensal durante todo o periodo estipulado para o tratamen-
to e, apds resolucdo clinica do quadro, foram realizadas duas
consultas com intervalo trimestral com objetivo de avaliar
recidiva e surgimento de novos sintomas. O paciente perma-
neceu assintomatico, sem queixas envolvendo outros érgdos
ou sistemas e com cicatriza¢do completa da lesdo cutanea.

Mantém ainda acompanhamento no nosso servigo, com
nova consulta programada para seis meses.

Foram obtidos termo de consentimento livre e esclarecido
do paciente previamente a descri¢do do caso e aprovagio do
Comité de Etica em Pesquisa no dia 20 de novembro de 2019,
sob o numero de protocolo 24254619.2.0000.5515.

DISCUSSAO

A infeccdo pelos agentes da criptococose ocorre principal-
mente por via inalatdria, alojando-se inicialmente nos pul-
moes. Nos hospedeiros imunocompetentes, a infec¢éo causa
sintomas quase imperceptiveis, é autolimitada e fica restrita
a esse 0rgdo em até 90% dos casos. Raramente a transmissdo
pode ocorrer pelo trato gastrointestinal ou pela pele. A princi-
pal via de disseminagéo da doenca é hematogénica, havendo
tropismo pelo sistema nervoso central, podendo, também,

Figura 1. Placa eritematosa infiltrada, mal delimitada no
antebrago direito, com mdltiplas nodulagdes na superficie,
centro ulcerado e recoberto por crostas hematicas.
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acometer outros 6rgéos, incluindo a pele. Infec¢des no sistema
circulatdrio tendem a ocorrer em pacientes com alguma de-
pressdo do sistema imune, ocasionando doencga disseminada.?

O envolvimento cutdneo na criptococose dissemina-
da ocorre em cerca de 10% dos casos, podendo representar
manifestagdo localizada ou ser primeira manifestagdo de
doenca sistémica. Por sua vez, a criptococose cutdnea pri-
maria é rara e controversa. A baixa incidéncia mundial do-
cumentada de criptococose pode ser justificada pelo carater
subclinico, variado e autolimitado das lesGes, resultando no
subdiagndstico.™

A criptococose cutanea primadria se diferencia da criptoco-
cose disseminada por caracteristicas clinicas e particularida-
des como idade, sexo e area de residéncia da populagéo aco-
metida. Ambas ocorrem com maior frequéncia em pacientes
imunocomprometidos, entretanto, em alguns casos, nenhu-
ma depressdo imune é encontrada. Na criptococose cuténea
primaéria, ha acometimento predominante de homens idosos,
com lesdes como celulite e ulceragio, em uma area limitada e
exposta da pele, geralmente nos membros superiores. Grande
parte ocorre em 4reas rurais e apresenta histéria de trau-
ma local e exposigdo a excretas de aves. Ja na criptococose

Figura 2. Fotomicroscopia da pele. A — Hiperplasia pseudoepiteliomatosa da epiderme (hematoxilina-eosina, aumento de 40x).

B — Area de edema na derme com infiltrado inflamatério (seta larga) (hematoxilina-eosina, aumento de 100x). C — Detalhe do
infiltrado inflamatdrio misto (linfocitos e neutrdfilos) com vérias estruturas grandes, arredondadas, com parede dupla (setas)
(hematoxilina-eosina, aumento de 400x). D — Detalhe da parede de mucina do fungo (setas) sem brotamento aparente (coloracao

de mucicarmim, aumento de 400x). Diagnéstico: criptococose.
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disseminada, as lesdes costumam ser multiplas e dispersas,
podendo ser umbilicadas (molusco-simile), acneiformes, no-
dulares, herpetiformes ou celulite-simile. Apresentam-se em
dreas expostas ou ndo e ocorre com maior frequéncia em
areas urbanas.'®

Realizada busca nas principais bases de dados (Tabela 1)
encontramos poucos casos de criptococose cutanea primé-
ria em individuos imunocompetentes, sendo a grande maio-
ria de ocorréncia em pacientes com imunossupressdo asso-
ciada, seja HIV, transplantados de érgdos, tratamento com
imunossupressores ou quimioterapia. A quase totalidade dos
casos relatados de criptococose cuténea primaria em pacien-
tes imunocompetentes publicados mostram-se semelhantes

Figura 3. Apds cinco meses de tratamento com fluconazol
via oral, observa-se regressao total da lesdo, apresentando
apenas processo cicatricial local.

a este, atingindo principalmente homens de idade avancada,
moradores da zona rural, com histéria de trauma prévio ou
contato com excremento de aves, apresentando-se com le-
sOes ulceradas em areas expostas.”

O diagndstico da criptococose pode ser feito pelo exa-
me histopatolégico, com infiltragdo granulomatosa; exa-
me direto de liquidos corporais, com visualizacdo do
fungo encapsulado; cultura; e detecgdo do antigeno polis-
sacaridico do criptococo no soro e no liquor. Testes soro-
légicos positivos indicam doenca disseminada e os titulos
sdo diretamente proporcionais a gravidade, resposta ao
tratamento e progndstico.®

O tratamento depende da extensdo do acometimento e
do estado imunoldgico do paciente sendo o fluconazol e a
anfotericina B as drogas mais recomendadas. O fluconazol,
400 mg/dia por via oral, por 6 a 12 meses, é primeira escolha
para casos leves a moderados, doenga localizada, sem aco-
metimento do sistema nervoso central ou imunossupresséo.
A anfotericina B, por via endovenosa, é indicada para ataque
e, em associagdo ao fluconazol, para manutencdo em qua-
dros graves, pacientes imunossuprimidos ou com compro-
metimento de meninges.

Outras opgoes para doenga cutanea isolada incluem de-
rivados imidazdlicos como cetoconazol e itraconazol.*®
Neste relato de caso, o paciente foi tratado com fluconazol
via oral e apresentou excelente resposta terapéutica, sendo
completado seis meses de tratamento sem intercorréncias e
com regressdo total da lesdo.

Ainda hé duvidas se a criptococose cutanea primaria e
criptococose disseminada representam entidades distintas,
pois ja foi descrito na literatura caso de paciente imunocom-
petente com lesdo tipica de criptococose cuténea primadria,
porém com investigacdo positiva para acometimento menin-
geo, apontando para quadro de criptococose disseminada.’
Isso nos possibilita um alerta para a necessidade de investiga-
¢do sistémica abrangente em todos os casos de criptococose,
mesmo em pacientes imunocompetentes com lesdes cuta-
neas localizadas, pois o ndo diagnéstico de alteragoes sisté-
micas pode resultar em consequéncias catastréficas para o
paciente devido a tratamento inadequado.

Tabela 1. Resultado da busca nas principais bases de dados realizada no dia 13 de outubro de 2019

Base de - Artigos
dados Estratégia Resultados relacionados
LILACS “cryptococcosis”[MeSH Terms] AND “immunocompetence”[MeSH Terms] 10 0

(via BVS) “imunocompetente”[All Fields] AND “criptococose”[DeCS] 9 1

via “inmunocompetente”[All Fields] AND “criptococosis”[DeCS] 9 0
MEDLINE cutaneous[All Fields] AND ("cryptococcosis”[MeSH Terms] OR “cryptococcosis”[All 29 15

(via PubMed) Fields]) AND (“immunocompetence”[MeSH Terms] OR “immunocompetence”[All Fields])

PubMed cutaneous|All Fields] AND ("cryptococcosis”[MeSH Terms] OR “cryptococcosis”[All 29 0
central Fields]) AND (“immunocompetence”[MeSH Terms] OR “immunocompetence”[All Fields])

Criptococose cutanea priméria em paciente imunocompetente.
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CONCLUSAO

Entidade rara, encontramos poucos casos semelhantes

na literatura de criptococose cutdnea primaria em pacientes

imunocompetentes. Além do diagndstico cutaneo, é impor-
tante a exaustiva investigacéo paraidentificar possivel doenca
multissistémica e imunossupressdo associada, possibilitan-
do, entéo, o manejo correto da patologia e desfecho préspero.
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