Revista da Sociedade Brasileira de Medicina Tropical ARTIGO

33(1):21-26, jan-fev, 2000.

Caracteristicas clinicas laboratoriais de 104 casos
de meningoencefalite criptocécica

Clinical and laboratory characteristics of 104 cryptococcus
meningoencephalitis cases

Calil Darzé, Rita Lucena, Irénio Gomes e Ailton Melo

Resumo Com o objetivo de descrever as caracteristicas clinicas e laboratoriais da
meningoencefalite criptococica, foram analisados 104 prontuarios de pacientes com este
diagnostico, internados no Hospital Couto Maia, na cidade de Salvador-Bahia, no periodo de
1972 a 1996. A idade dos pacientes variou de 8 meses a 79 anos. Sessenta e quatro (61,5%) enfermos
eram do sexo masculino. O tempo de doenca variou de 2 a 150 dias, com média de 27,6 dias. Os
sinais e sintomas clinicos mais comuns foram cefaléia (92,7%), febre (84,4%) e rigidez de nuca
(83,2%). A celularidade do liquido cefalorraquiano foi superior a 4 cels/mm+ em 95,8%
dos pacientes com predominancia de linfocitos em 86,3% dos casos. A letalidade foi de 42,7%.

Palavras-chaves: Meningoencefalite. Meningite. Criptococose. Cryptococcus neoformans.

Abstract With the purpose of describing the clinical and laboratory characteristics of cryptococcus
meningoencephalitis, we reviewed the records of 104 patients admitted with this diagnosis at
Couto Maia Hospital, reference for patients with infectious diseases in Salvador-BA Northeastern
Brazil, from 1972 to 1996. The patients’ age varied from 8 months to 79 years. Sixty-four (61.5%)
patients were male. The duration of the disease varied from 2 to 150 days, average 27.7 days.
The most common signs and symptoms were headache (92.7%), fever (84.4%) and neck stiffness
(83.2%). The cell number in cerebrospinal fluid was greater than 4/mme in 95.8% of the patients
with lymphocyte predominance in 86.3% of the cases. The lethality rate was 42.7%.

Key-words: Meningoencephalitis. Meningitis. Cryptococcosis. Cryptococcus neoformans.

A criptococose, também conhecida como expressivo de pacientes aparentemente

torulose e blastomicose européia, € uma micose
sistémica, com evolucdo subaguda ou cronica,
de natureza cosmopolita, causada por um fungo,
o Cryptococcus neoformans, que mostra
predilecao pelo sistema nervoso central 810131518,
Comprometimento da imunidade celular é o
principal fator predisponente para infeccdo pelo
C. neoformans ®7, havendo um aumento
importante dos casos apds o advento da AIDS e
a utilizacéo de drogas imunossupressoras®*®. No
entanto, encontramos ainda um ndmero

imunocompetentes que sdo acometidos por essa
enfermidade *°.

Entre os estudos realizados no Brasil,
destacamos o de Rozenbaum & Gongalves em
1994. Os autores realizaram uma descricao
clinico-epidemiol6gica de 171 casos de
criptococose, chamando a atencdo para a alta
freqUiéncia de envolvimento neuroldgico,
verificada em 76% de seus pacientes?. No
levantamento da literatura, observamos que os
outros estudos realizados por autores brasileiros
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consistiam, em sua maioria, de descri¢cbes de
série de casos com numero pequeno de
pacientes °111417_No Nordeste do Brasil nenhuma
pesquisa sobre criptococose foi realizada até o
momento, 0 que torna as caracteristicas da
enfermidade nesta regido ainda desconhecidas.

No presente relato, foram estudadas
caracteristicas demograficas, clinicas e
laboratoriais de 104 casos consecutivos de
meningoncefalite criptocécica, admitidos em um
hospital de referéncia para doencas infecciosas
no estado da Babhia.

MATERIAL E METODOS

Foram analisados retrospectivamente os
prontuarios de todos os pacientes com diagndstico
de meningoencefalite criptocécica internados no
Hospital Couto Maia (HCMaia), unidade de
referéncia do Estado da Bahia para tratamento
de doencas infecciosas, entre janeiro de 1972 e
dezembro de 1996.

Os critérios utilizados para o diagnostico de
meningoencefalite criptocdcica foram: cultura ou
coloracgédo pela tinta da China positivas no liquor,
presenca de antigeno de polissacarideo capsular
para C. neoformans através da técnica de
aglutinacao em latex no liquor ou isolamento do
fungo através de bidpsia cerebral.

Os dados referentes as variaveis demogréficas,
clinicas e laboratoriais, obtidos no momento do
diagndstico, foram registrados em questionarios
especificos e armazenados em um banco de
dados (Access, versao 7.0), sendo analisados
com a ajuda de programa estatistico (SPSS,
versdo 6.1). Falta investigacdo adequada de
infeccdo por HIV nos pacientes incluidos no
estudo. Utilizamos informacgdes referentes a
notificacdo dos casos de AIDS em um banco de
dados da Secretaria de Salude do Estado da
Bahia (SESAB) no ano de 1998. Para descricao
dos dados utilizamos freqiéncias, medidas de
tendéncia central e de disperséo.

RESULTADOS

No periodo do estudo foram admitidos no
HCMaia 104 pacientes que preenchiam os
critérios de inclusdo. Destes, os dados clinicos
e laboratoriais completos foram disponiveis em
96, sendo incompletos em 4 e irrecuperaveis nos
4 restantes.

Caracteristicas gerais. Sessenta e quatro
(61,5%) pacientes eram do sexo masculino. As
idades variaram de 8 meses a 79 anos. A frequéncia
de pacientes por faixa etaria esta representada
na Figura 1. Em relacao a procedéncia, 27 (26%)
casos eram da capital e 77 (74%) do interior do
estado. A distribuicdo anual dos casos estéa
ilustrada na Figura 2.

Apresentacdo clinica. O tempo de doenga,
considerado como o periodo decorrido entre o
inicio da sintomatologia e o diagnéstico, variou
de 2 a 150 dias (média de 27,6 dias, desvio
padréo de 25,4 e mediana de 20 dias).

Cefaléia foi o sintoma mais comum, seguido
de febre e rigidez de nuca (Tabela 1). Alteragfes
visuais foram relatadas em 23 pacientes,
caracterizadas por diminuigdo da acuidade visual
(12), turvacgéo da visédo (9), fotofobia e diplopia (6).
Em 4 pacientes foi verificado edema de papila.
Alteracdes do comportamento caracterizadas por
agitacdo (15), desorientagdo (14), delirio (4) e

22

alucinacgéo (1) foram observadas em 27 individuos.
Hemiparesia foi relatada em 2 pacientes e afasia
em um.

Fatores predisponentes foram identificados
em 15 pacientes. Doze com AIDS, 1 com diabetes
mellitus, 1 com hepatite crénica ativa em uso de
corticoide ha 1 ano e 1 com doenca de Hodgkin
e uso de corticoide ha 2 anos.

Entre os 104 pacientes estudados, 8 (7,7%)
foram transferidos. Dos 96 restantes, 55 (57,3%)
receberam alta e 41 (42,7%) evoluiram para 6bito.

Parametros liqudricos. O aspecto do LCR foi
limpido em 38 (39,6%) casos, opalescente em
35 (36,5%), turvo em 11 (11,5%), hemorragico
em 6 (6,3%) e xantocrdmico em 5 (5,2%). Nao
foi relatado o aspecto liquérico em um paciente.

O diagnéstico foi realizado através da
coloragdo com a tinta da China em 30 casos,
exclusivamente com a cultura em 1 caso, em
63 casos com a tinta da China e cultura
simultaneamente, com a detec¢do do antigeno
criptococico no LCR pelo teste de aglutinagéo
do latex em 1 caso e pela biépsia de tumoragéo
cerebral em outro. Como n&o foram encontrados
0s prontuarios referentes ao primeiro internamento
de 4 pacientes, o diagndstico, nestes casos, foi
confirmado a partir do isolamento do criptococo
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Figura 1 - Distribuic8o de 104 pacientes com meningoencefalite criptocécica de acordo com a
faixa etaria, admitidos no HCMaia no periodo de janeiro de 1972 a dezembro de 1996.

Figura 2 - Distribuicdo do numero de casos anuais de meningoencefalite criptocdcica, entre os
pacientes internados no HCMaia no periodo de janeiro de 1972 a dezembro de 1996.
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Tabela 1 - Freqliéncia de sinais e sintomas presentes até o diagndstico de meningoencefalite criptocdcica, entre pacientes
internados no HCMaia no periodo de janeiro de 1972 a dezembro de 1996.

Sinais e sintomas Presenca (nimero de casos) %

Cefaléia 89 (96) 92,7
Febre 81 (96) 84,4
Rigidez de nuca 79 (95) 83,2
Vomitos 72 (96) 75,0
Alteracéo de consciéncia 42 (96) 43,8
Alteracdo de comportamento 27 (96) 28,1
Alteracdes visuais 23 (96) 24,0
Alteracdes de nervos cranianos* 19 (95) 20,0
Crises epilépticas 9 (96) 9,4
Retencgéo urinéria 9 (95) 9,5

* gptico: 15; vestibulo-coclear: 6; abducente: 4; oculomotor: 2

no LCR pela colorag¢do da tinta da China no
segundo internamento. Nos quatro pacientes
restantes, havia referéncia ao diagnéstico no livro
de registro, embora os prontuarios médicos nao
tenham sido resgatados.

Em quatro pacientes, a celularidade liquérica
foi inferior a 5 cels/mm?3, destes 3 eram HIV

positivos. Entre 0s nove pacientes restantes com
AIDS, 3 tinham celularidade < 10 cels/mm?3. Na
Tabela 2 observam-se informagdes concernentes
as caracteristicas liquéricas dos pacientes
estudados. Nenhum paciente apresentou
glicorraquia superior a 80mg%.

Tabela 2 - Caracteristicas do LCR diagndstico de 96 pacientes* com meningoencefalite criptocdcica, internados no

HCMaia entre janeiro de 1972 e dezembro de 1996.

Parametros

%

Celularidade
<10
10-99
100-499
* 500

Predominancia
neutréfilos
linfécitos

Proteina
- 40
41-100
101-200
> 200

Glicose
<50
* 50

9,5
40,0
33,8
16,7

13,7
86,3

38,5
28,2
22,9
10,4

57,3
42,7

* informag&o n&do disponivel no prontuario de 8 pacientes

DISCUSSAO

A série de casos de meningoencefalite
criptocdcica descrita no presente relato
demonstra que a maioria dos pacientes nao
apresentava, de forma aparente, condi¢cfes
predisponentes sabidamente conhecidas como
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facilitadoras de infec¢gdes oportunistas. O
aumento marcante da frequéncia de casos na
atual casuistica, a partir de 1980, levanta a
reflexdo dos possiveis determinantes desta
ocorréncia. Fatores predisponentes, apesar de
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terem sido detectados em apenas quinze
individuos, sem duavida contribuiram para este
aumento. Na literatura, o crescimento do namero
de casos de criptococose nos ultimos anos, é
um fato incontestavel®. Além do surgimento
da sindrome de imunodeficiéncia adquirida
na década de 1980, a utilizacdo de drogas
imunossupressoras, em maior escala, e o
aprimoramento das técnicas diagndésticas séo
eventos que justificam o aumento da freqiiéncia
da criptococose’ 317,

Em relacdo a idade, a literatura mundial tem
demonstrado que a meningite criptococica tem
uma freqliéncia maior na faixa etaria de 30 a 60
anos, sendo raramente descrita em criangas! 1719,
Ao contrario do que foi publicado até entdo, em
nosso estudo, verificamos que 1/3 dos casos
ocorreram em individuos com idade inferior a 15
anos e nenhum deles aparentemente apresentava
fatores predisponentes.

Chamamos atencao que 27,1% dos pacientes
estudados apresentavam tempo de doenga - 10
dias o0 que nos permite questionar os conceitos
prévios que atribuem a meningite criptococica
uma evolugdo subaguda ou crénica® 1°8, Assim,
defendemos a inclusdo de criptococose no
diagndstico diferencial das meningites agudas
na Bahia, a semelhanca do que foi observado
anteriormente com a meningoencefalite
tuberculosa.

A partir de 1984, quando foi identificado o
primeiro caso de AIDS na Bahia, a investigacao
dessa enfermidade entre os pacientes com

meningoencefalite criptocdcica ocorreu em
apenas 34,2% dos casos internados no HCMaia,
0 que, possivelmente, tornou a prevaléncia
de infecgcdo pelo HIV entre estes pacientes
subestimada. Chamamos a atengdo da necessidade
de investigacao de AIDS mesmo nos individuos
sem fatores de risco para HIV e nos aparentemente
imunocompetentes, uma vez que infeccédo
criptocécica pode ocorrer em qualquer momento
da evolugéo da AIDS®.

Em um paciente, o diagnostico de infeccao
criptocécica foi realizado através de bidpsia
cerebral, j& que o LCR, apesar de apresentar
alteragdoes inflamatorias, tinha a tinta da China
persistentemente negativa. Neste individuo, o
teste de aglutinacdo do latex para antigenos
criptocdcicos no LCR e soro, que tem sensibilidade
de 91 a 100%231220, ndo foi realizado.

Consideramos que este estudo, ao
estabelacer o perfil da meningoencefalite
criptocdcica em nossa regido, fornece importantes
informagdes que, utilizadas adequadamente,
poderao favorecer, na pratica clinica, o
reconhecimento de uma enfermidade que nem
sempre € lembrada no diagnéstico diferencial das
meningites. Por outro lado, com excecao de um
estudo feito em Salvador para identificacdo de
fatores prognoésticos em pacientes com
meningoencefalite criptocécica*, estudos
analiticos outros ainda sao necessarios, para que
possamos utilizar estratégias que possam
diminuir a grande morbidade e letalidade
encontrada nessa populagéo.
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