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RESUMO

O Estagio Supervisionado Obrigatorio (ESO) tem como objetivo conceder ao aluno a
oportunidade de aplicar seus conhecimentos académicos em situacBes da préatica
profissional, tornando possivel o exercicio de suas habilidades. Neste sentido, objetivou-
se relatar um caso acompanhado na rotina clinica durante o ESO, no Hospital Veterinario
Dix-Huit Rosado Maia da Universidade Federal Rural do Semiarido, de um gato sem raga
definida (SRD), pesando 3,2 kg, de 3 anos de idade, diagnosticado com criptococose
felina. Para auxiliar no diagnéstico foram realizados exames complementares como:
hemograma completo, radiografia do cranio, citologia, biopsia do nodulo e cultura
fangica. Procedeu-se a terapia com itraconazol via oral, uma vez ao dia, durante 60 dias.
O caso foi acompanhado por apenas 40 dias, mostrando melhora clinica visivel durante
esse periodo. O animal continua fazendo o tratamento onde seré reavaliado apds mais 30
dias. O prognostico é bom. O estagio supervisionado é importante na formacédo do aluno
de medicina veterinaria, pois é possivel colocar em pratica os conhecimentos teoricos ja
adquiridos, assim como adquirir novos conhecimentos, que serdo Uteis para toda a vida

profissional.

Palavras-chave: Cryptococcus sp., Criptococose, Gato, Itraconazol, cultura fangica.
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INTRODUCAO

O ensino da area médica é muito complexo por ser composto por uma forte
fundamentacdo tedrica que deve ser aliada a uma vasta experiéncia pratica, obtida,
geralmente, a partir de estdgios (MARQUES, 2005), e durante a graduacdo, comumente
ocorre uma limitacdo de tempo para a realizacdo intensa de treinamentos praticos
(MALDONADO-ZINIBRON et al., 2006).

A realizacdo do estagio se mostra importante para o desenvolvimento do estudante
por disponibilizar uma complementacéo do contetdo assimilado em atividades tedricas,
e proporcionar a ampliagdo do processo de aprendizagem (IEL, 2010).

O Hospital Veterinario Jerdnimo Dix-Huit Rosado Maia, localizado na
Universidade Federal Rural do Semi-Arido — UFERSA, possui grande casuistica diaria,
0 que justifica a escolha desse local para o estagio, além da oportunidade de realizar
atividades sob a supervisdo dos médicos veterinarios. Durante esse periodo foram
realizadas préticas, como o acompanhamento de consultas de animais, além de
acompanhamentos de exames complementares laboratoriais e de imagem. Sendo
possivel, nesse periodo, aprimorar conhecimentos teoricos aprendidos em sala de aula,
bem como, a aquisicdo de novos conhecimentos. Foram acompanhados varios casos
durante esse periodo, dentre estes destacou-se um caso de um gato (Felis catus)

acometido por criptococose.

A criptococose € uma micose sistémica causada por leveduras do género
Cryptoccoccus, uma levedura capaz de infectar o homem, alguns mamiferos domésticos
(caes e gatos), mamiferos silvestres (furGes e coalas) e certas aves como pombos e
psitacideos (LESTER et al., 2004), sendo C. neoformans e C. gattii as duas espécies
consideradas patogénicas. O Cryptoccoccus é cosmopolita (HONSHO et al., 2003),
isolado do solo, de frutas, da mucosa oronasal e da pele de animais e pessoas saudaveis
e, principalmente, do solo rico em excretas de aves, particularmente de pombos
(PEREIRA, 2003), nas quais pode permanecer viavel por no minimo dois anos se ndo

exposto a ambiente seco ou luz solar (MEDLEAU, 1990).

A principal porta de entrada é atraves da inalagdo de aerossois contendo leveduras
gue atingem geralmente o sistema respiratdrio superior (STRADIOTO, 2010). Apés a

entrada do fungo, ele se dissemina por via hematdgena ou linfatica e acomete todo o
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organismo (LIMA, 2018). Os sinais clinicos podem ocorrer de diversas formas, dentre

elas respiratoria, tegumentar e nervosa (PETRAGLIA, 2008).

Para estabelecer o diagnostico da criptococose felina, alem da anamnese e dos
achados do exame fisico, recorre-se a exames complementares como: citoldgico,

soroldgico, histoldgico e isolamento fungico (QUINN, 2005).

O objetivo deste trabalho foi descrever um caso de um gato (Felis catus) com
criptococose, acompanhado na area de Clinica Médica de Pequenos Animais, durante o
estagio supervisionado obrigatério do curso de Medicina Veterinaria da Universidade

Federal Rural do Semi-Arido.
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2 OBJETIVOS

2.1 Objetivo geral

Aprimorar os conhecimentos tedricos, através do desenvolvimento de préaticas
hospitalares, proporcionando experiéncia orientada para a competéncia técnico-cientifica
de atuacdo profissional, permitindo uma complementacdo da formacdo académica, e

relatar um caso clinico sobre criptococose em um gato (Felis catus).

2.2 Objetivos especificos

v" Aplicar os conhecimentos técnicos adquiridos no decorrer do
curso, para identificacdo clinica de enfermidades dos animais
domesticos;

v Adquirir conhecimentos farmacolégicos e terapéuticos para o
estabelecimento de tratamentos a ser recomendados em funcéo
do diagndstico estabelecido;

v Aprimorar conhecimentos sobre exames complementares e
coleta de material de rotina na clinica médica;

v"Auxiliar os médicos veterinarios nas atividades desenvolvidas
durante o estagio supervisionado.

v Relatar um caso clinico sobre criptococose em um gato (Felis
catus).
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3 REVISAO DE LITERATURA

3.1- Etiologia e epidemiologia

A criptococose é uma infeccdo fldngica sistémica oportunista de significado
mundial, que geralmente se origina na cavidade nasal, nos tecidos paranasais ou nos
pulmdes e, entdo pode disseminar-se, mais comumente, para a pele, os olhos ou sistema
nervoso central (SNC). A doenca ocorre em ampla variedade de espécies de mamiferos,
inclusive no homem. Entre os animais domésticos, ela ocorre com maior frequéncia no
gato, espécie na qual a criptococose é a mais comum das micoses sistémicas (TABOADA,
2004).

A criptococose € causada por leveduras do género Cryptococcus, sendo C.
neoformans e C. gattii as duas espécies consideradas patogénicas. Ambas as espécies
foram classificadas em cinco sorotipos, mediantes sorotipagem baseada do polissacarideo
que compde a capsula dessa levedura: Cryptococcus neoformans (sorotipos A, D e o
hibrido AD) e Cryptococcus gattii (sorotipos B e C) (OHKUSU et al., 2002). Outras
espécies raramente foram relatadas como causadoras da doenca (FARIA, 2015). A
espécie C. neoformans se subdivide em duas variedades: C. neoformans variedade
neoformans e C. neoformans variedade grubbii. Sdo leveduras sapréfitas, com células
envoltas por uma capsula polissacaridica mucoide (KON et al., 2008).

Cryptococcus neoformans variedade neoformans tem distribuicdo geogréafica
ampla. E saprofita e esté relacionado a diversos substratos organicos, como por exemplo,
aqueles contaminados com fezes de pombos, possivelmente por existir nesse material
creatinina, acido Urico e purinas, servindo como fonte de nitrogénio (RAMOS, 2015). O
Cryptococcus neoformans variedade grubii € também classificado como cosmopolita, e
pode ser encontrado no solo, frutas e mucosa oronasal (PETRAGLIA, 2008). Segundo
Ramos (2015) é a espécie mais frequente no Brasil.

Cryptoccocus gatti tem distribuicdo mais limitada, foi isolado em regides tropicais
e subtropicais, e estd relacionado a madeira em deterioracdo (CASALI et al., 2001).
Queiroz et al., (2008) comprovaram que o Cryptoccocus gattii teria avangado para outras
partes do mundo através das sementes do Eucaliptus camaldulensis oriundos da Austrélia.

Morfologicamente 0 cryptococcus apresenta-se como um  0rganismo

leveduriforme haploide, arredondada, ovalada ou elipséide, medindo de 3,5 a 8.0 pm.
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Possui uma cépsula polissacaridea espessa e se reproduz por um brotamento de base
estreita (NELSON; COUTO, 2006).

As duas espécies que desenvolvem a doenga tém reproducdo sexuada e assexuada.
A forma sexuada sO tem sido observada em laboratdrio, enquanto a assexuada €
considerada a mais comum, sendo encontrada no meio ambiente, na forma anamorfica
haploide (CASALI et al., 2001).

3.2 Fisiopatologia

A infeccdo se da por meio da inalagdo de particulas fungicas presentes no meio
ambiente, principalmente em areas onde ha fezes de pombos (MITCHELL; PERFECT,
1995). Depois de inalados pelos animais, esses propagulos infecciosos sao retidos no trato
respiratorio superior (cavidade nasal e nasofaringe), podendo causar rinite micética
assintomatica seguida de colonizacdo da cavidade nasal, e ocorrer destruicdo de 0ssos
nasais adjacentes. Alguns propagulos poderdo ser inalados até o trato respiratorio inferior,
resultando em doenca pulmonar, com formacdo de granulomas. Em alguns casos, essa
infeccdo atravessa a placa cribriforme, atingindo trato e bulbo olfatério e até nervo dptico,
dando origem a meningoencefalite, neurite dptica ou retinite secundaria (FARIA, 2015).
A disseminacéo se da pelas vias hematdgenas ou linfaticas, a partir do local primério da
infeccdo, provocando comprometimentos cutaneo e dsseo, linfadenomegalia, além de
lesGes em outros tecidos e 6rgaos (LARSSON, 2003).

A disseminacdo da infeccdo e a apresentacao do quadro clinico estdo intimamente
relacionadas ao grau de imunidade do hospedeiro (FRANGCA, 2015). Os animais
imunossuprimidos, a semelhanca dos humanos, sdo 0s mais comumente afetados pela
criptococose (KOMMERS et al.,, 2005). Nos animais, estados de ma nutricdo
(MENDONCA et al., 2002) ou a imunossupressao causada por drogas (glicocorticoides,
quimioterapicos), virus (da leucemia e da imunodeficiéncia felina), infeccbes por
rickettsias (erliquiose canina) e doencas debilitantes como neoplasias e insuficiéncias
organicas predispdem a infec¢do ou pode determinar maior gravidade ou pior progndéstico
(PEREIRA, 2013).

De acordo com Pedroso e Candido (2006), sdo necessarias algumas caracteristicas
de viruléncia para a patogenicidade dos agentes Cryptococcus neoformans e
Cryptococcus gattii: capsula polissacaridica, formacdo de melanina, producdo das

enzimas proteinase, fosfolipase, urease e capacidade de crescimento a 37°C (FEDER,
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2012). O periodo de incubacgéo do microrganismo pode variar de meses a anos (PENNISI
etal., 2013).

A cépsula polissacaridea do organismo inibe a funcdo celular plasmatica,
fagocitose, migragéo leucocitaria e opsonizacédo, potencializando a infeccdo (NELSON;
COUTO, 2006). A melanina protege o Cryptoccocus das radiacfes ultravioleta e de altas
e baixas temperaturas ambientais (FEDER, 2012). As enzimas proteases agem no inicio
da infeccdo e durante a destruicdo das proteinas imunoldgicas. Ja as fosfolipases atuam
na penetracado tecidual, desestabilizando membranas e fazendo lise celular (REOLON et
al., 2004).

Nos animais, o primeiro microrganismo isolado, foi em um bovino em 1895. S a
partir de 1952, a criptococose foi relatada em cées e gatos (JUNGERMAN;
SCHWARTZMAN, 1972).

E uma doenca mais frequente em gatos do que em cies (PETRAGLIA, 2008).
Felinos de todas as idades podem ser infectados, na maior parte dos casos 0s machos sao
mais acometidos (NELSON; COUTO, 2006). Nos gatos, geralmente ocorre associado
com doencas que causem comprometimento imunolégico do organismo como a
Imunodeficiéncia Viral Felina (FIV) e Leucemia Felina (FeLV) (SYKES, 2012).

Segundo Casali et al., (2001) o Cryptoccocus neoformans foi considerado
patogénico aos humanos em 1894 e, a partir de 1981, teve importancia maior em
decorréncia da alta incidéncia da AIDS (Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida).
Dessa forma, pessoas com comprometimento imunoldgico tém maior suscetibilidade a

doenca. A transmissao entre humanos néo é relatada.

3.3 Transmissao

A criptococose ndo é considerada uma enfermidade de risco zoonético em
potencial, ou seja, ndo se constitui em uma antropozoonose classica, pois o agente ndo
sofre aerolizacdo a partir dos tecidos infectados. Portanto, o contato com animais doentes
ndo é suficiente para transmitir a doenca (MENDONCA et al., 2002; PETRAGLIA,
2008).

A infeccdo ocorre mais comumente por meio da inalagéo da levedura do ambiente.
Debris e excrementos dentro e ao redor dos habitats aviarios, especialmente os abrigos de

pombos, contém os maiores nimeros de microrganismos Cryptococcus (TABOADA,
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2004). No entanto, Cezar et al. (2012), relataram que também pode haver infeccao através
da inoculacgéo cutanea direta.

Segundo Juliano et al. (2006), os sitios teciduais de infecgdo ndo favorecem a
aerolizacdo desse fungo, por isso a transmissdo entre mamiferos doentes é pouco

provavel.

3.4 - Sinais clinicos

Esta afeccdo se caracteriza como uma micose sistémica, subaguda a crénica e
apresenta quatro sindromes principais que podem ocorrer isoladas ou associadas em um
mesmo animal — sindrome respiratdria, nervosa, tegumentar e ocular - gerando inimeros
sinais clinicos (CEZAR, 2012).

3.4.1 Sindrome Respiratoria

A sindrome respiratoria caracteriza-se por respiragdo estertorosa, corrimento nasal
mucopurulento, seroso ou sanguinolento, dispnéia inspiratoria e espirros (LARSSON,
2000). Os sinais principais do grau de comprometimento nasal sdo, deformidades dos
0Ss0S hasais sobrejacentes e lesdes em massas granulomatosas nasais € mucinosas nas
narinas (SHERDING, 2003). A formacdo de massas firmes ou polipos no tecido
subcutéaneo, principalmente sobre a cartilagem do plano nasal, leva a um aspecto de “nariz
de palhaco” (PEREIRA; COUTINHO, 2003).

A doenca no gato geralmente ocorre de forma localizada em comparacdo com 0s
cées e nos humanos que ocorre de forma generalizada. Essa diferenga existe, pois nos
felinos, os seios nasais possuem uma filtragem mais eficiente de pequenas particulas
(LIMA, 2018).

3.4.2 Sindrome Nervosa

A sindrome neuroldégica manifesta-se  principalmente como uma
meningoencefalomielite, estando os sinais clinicos relacionados ao local da leséo
(MARCASSO et al., 2005). Observa-se principalmente depressdo, desorientacéo,
vocalizacdo, diminuicdo da consciéncia, ataxia, espasticidade, andar em circulos, paresia,
paraplegia, convulsdes, anisocoria, dilatacdo pupilar, déficit visual, cegueira, surdez,
perda de olfato dor cervical (NELSON; COUTO, 2001; PEREIRA; COUTINHO, 2003).

3.4.3 Sindrome Tegumentar

A sindrome cuténea ocorre principalmente na pele do pescoco e cabeca de gatos,

sendo pouco comum em cdes, e consiste em nodulos maltiplos, firmes, indolores, de
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crescimento rapido que tendem a ulcerar e drenar exsudato serosanguinolento
(LARSSON et al., 2003).

3.4.4 Sindrome Ocular

A sindrome ocular manifesta-se por diversos sinais, incluindo uveite anterior,
coriorretinite granulomatosa, fotofobia, blefaroespamo, opacidade da cornea e edema
inflamatorio da iris. Pode ocorrer ainda cegueira, por infeccdo direta, mas geralmente esta
associada a lesdo do SNC (LARSSON et al., 2003, SYKES; MALIK, 2012).

Em seres humanos, o SNC e o trato respiratério sdo 0s principais sistemas
invadidos pelo Criptococcus. Além desses, outros 6rgaos também podem ser infectados,
como a pele, os olhos, a prostata e 0s 0ssos (RAMOS, 2015). A disseminacdo pode
ocorrer por via hematégena, porém, apenas em pacientes com grave quadro de
imunossupressao (PASQUALOTTO et al., 2004).

3.5 - Diagnéstico

O diagnostico pode ser feito através de uma minuciosa anamnese, achados de
exame fisico, exames complementares como sorologia, citopatologico, histopatolégico,
isolamento fangico (LIMA, 2018). Os resultados de hemograma completo sdo normais,
exceto neutrofilia ou eosinofilia ocasional (SHERDING, 2003).

3.5.1 Sorologia

Para a deteccao do antigeno capsular no soro, no liquido cerebroespinhal (LCE),
urina ou qualquer amostra de fluidos corporais, pode-se usar a técnica de aglutinacdo em
latex ou ELISA (MALIK, 2003). Sdo provas que apresentam alta sensibilidade e
especificidade, porém ha relatos da ocorréncia de resultados falso positivos ou falso
negativos (BIVANCO, 2006).

3.5.2 Exame Citopatoldgico

Chamado também de exame direto, é facil e simples de ser realizado. A amostra
pode ser coletada de qualquer tipo de material suspeito: LCE, secrecdo nasal, urina ou
aspirado de lesdo cutanea (JACOBS, 1998). A amostra é submetida a impressao em uma
lamina para coloragdo e observacdo. Os métodos tintoriais utilizados sdo com azul de
metileno e a coloragdo por Gram (PETRAGLIA, 2008).

O Cryptococcus neoformans, € encontrado nas amostras citoldgicas na forma de

levedura oval a arredondada, intensamente basofilicas, e com a capsula, apresentam de 8
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a 40um de didametro. O microrganismo tem uma capsula mucoide espessa ndo corada e
uma estrutura granular interna que se cora de vermelho a purpura (LIMA, 2018).

3.5.3 Exame Histopatoldgico

O exame histopatologico pode ser realizado a partir de amostras coletadas de
tecidos lesionados. Podem ser coradas por métodos rotineiros com hematoxilina e eosina,
giemsa e nitrato de prata, ou por meio de corantes especiais para fungos, como o acido
periodico de Schiff (PAS) (RAMOS, 2015). O microrganismo é facilmente visto pelo
halo claro, correspondente a capsula, apresentando um aspecto caracteristico de “bolhas
de sabdo”. O corante que tem afinidade pela capsula € 0 mucicarmin de Mayer que, em
resultados positivos a torna rdseo-avermelhada (OLIVEIRA, 1997).

3.5.4 Isolamento Fungico

O fungo pode ser isolado e identificado a partir de amostras de liquor, exsudato
nasal ou cutaneo, liquido sinovial e amostras teciduais, sendo semeadas em meios
classicos como &gar sangue ou agar Sabourau, sem adicdo de impedientes como a
cicloeximida (Larsson et al., 2003). O crescimento pode levar de dias a semanas,
formando colbnias cremosas, de coloracdo esbranquicada ou branco-amareladas,
mucoides e brilhantes e, quando velhas, ficam amareladas e, até mesmo, escuras
(PETRAGLIA, 2008). O material pode ser inoculado por via intracerebral ou
intraperitoneal no camundongo (o Cryptococcus neoformans é patogénico para o
camundongo) (OLIVEIRA, 1997; JACOBS, 1998).

Embora ndo seja a técnica mais empregada na rotina clinica, a reacdo em cadeia
pela polimerase (PCR) também tem sido utilizada com bons resultados em centros de
pesquisa (PETRAGLIA, 2008).

No diagnostico diferencial devem constar outras patologias que manifestem o
mesmo quadro clinico, sejam elas infecciosas ou inflamatorias, como: a cinomose,

neoplasias, encefalite bacteriana e esporotricose (MARCASSO et al., 2005).

3.6 - Tratamento

O tratamento para criptococose consiste no uso de antifingicos sistémicos, 0s
quais devem ser administrados por um longo periodo (1 a 18 meses) e se estendendo por
até 60 dias apoOs a resolugdo dos sinais clinicos (JACOBS, 2015). As medicacdes
recomendadas s@o anfotericina B, fluocitosina, cetoconazol, itraconazol, fluconazol,

isoladamente ou em associagdes como, por exemplo, cetoconazol-fluocitosina,
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anfotericina B-fluocitosina (LARSSON et al., 2003). A excisdo cirurgica de nddulos, em
qualquer regido da pele, pode ser associada aos protocolos terapéuticos (PENNISI et al.,
2013).

A Anfotericina B € um antifungico de acdo rapida, de amplo espectro, com
indicacdo para administracdo parenteral, porém, nefrotoxico. Ele € moderamente efetivo
contra a criptococose, quando usado isoladamente, por isso € indicado apenas a pacientes
com doenca disseminada em associacdo com outros antifingicos como a Flucitosina
(SHERDING, 2003). Apesar da sua alta toxicidade, € o medicamento de eleicdo para o
tratamento em animais com a doenca grave, com comprometimento do SNC, em razéo
de seu amplo espectro e alta poténcia (GREENE, 2012).

A Flucitosina é indicada em associacdo com a anfotericina B, pois quando
utilizada como monoterapia, pode causar resisténcia flngica. E exclusivamente
administrada em humanos, quando ha envolvimento do SNC, a mesma indicacéo tem sido
descrita para gatos (LARSSON, 2003; SYKES, 2012).

O uso do Fluconazol € o tratamento de escolha para criptococose com infeccao
ocular ou do SNC. Ele é eliminado por excrecéo renal e deve ser usado com cautela nos
pacientes com prejuizo da funcdo renal (ARANHA; ZAPPA, 2009).

O lItraconazol possui boa penetracdo na barreira hematoencefalica, mas ndo tem
boa distribui¢cdo no SNC. Apesar disto, o itraconazol ainda é o antifingico de elei¢do em
humanos, cies e gatos com meningoencefalite criptocdcica. E mais efetivo, e apresenta
menos efeitos colaterais em relacdo ao cetoconazol e pode ser administrado apenas uma
vez ao dia (RAMOS, 2015). Dentre os efeitos colaterais, estdo inclusos, anorexia,
vOmitos, hepatopatias e, raramente, uma vasculite com ulceracao cutanea (GRACE, 2009;
SYKES; MALIK, 2012).

O uso concomitantemente de farmacos que causam supressdo do acido gastrico
interfere na absorcéo do Itraconazol (JACOBS, 2015).

Stradioto (2010), utilizou o itraconazol, na dosagem de 5mg/kg, durante quatro
meses, em um gato que apresentou crepitagdo pulmonar e aumento de volume no plano
nasal, diagnosticado com criptococose. A autora obteve sucesso com o farmaco
escolhido, com total regressdo dos sinais clinicos. Durante o tratamento ndo foram
observados efeitos colaterais.

Outros agentes azolicos que séo eficazes no tratamento da criptococose incluem o
voriconazol e o posaconazol, embora esses dois farmacos sejam de alto custo (JACOBS,
2015).
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3.7 - Prognostico

A criptococose tem um prognostico favoravel, se ndo houver acometimento
disseminado e lesdes no SNC. O diagnostico precoce também favorece o resultado do
tratamento, além da colaboracdo do proprietario e do paciente. Se comparado a cdes e

cavalos, gatos possuem um melhor prognostico (PENNISI et al., 2013).
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4 METODOLOGIA

4.1 Local de estagio

O estagio supervisionado obrigatorio ocorreu no Hospital Veterinario Dix-Huit
Rosado Maia (Figura 1), da Universidade Federal Rural do Semiarido — UFERSA,
Campus Mossor0, no periodo entre 08 de junho de 2018 a 10 de agosto de 2018,
perfazendo um total de carga horaria de 240 horas.

A estrutura do hospital veterindrio do setor de pequenos animais, conta com
recepcdo, local onde os tutores dos animais aguardam pelo atendimento, cinco
consultorios (Figura 2), duas salas de internamento, uma para animais com doengas ndo
infecciosas e outra para animais com doencas infecciosas, farmacia (Figura 3),
laboratdrio para analises clinicas, sala para exames radiograficos e para exames de
ultrassonografia, sala para medicacdo pré-anestésica, dois centros cirdrgicos, sala pos-
cirdrgica, auditério, direcdo, trés salas para acomodar os médicos veterinarios, copa,

almoxarifado, sala de autoclave e esterilizacdo de material.

Figura 1 - Hospital Veterinario Dix-Huit Rosado Maia, UFERSA, Mossor6-RN, 2018.

-
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Fonte: Acervo pessoal (2018).
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Figura 2 - Sala de atendimento clinico do Hospital Veterinario Dix-Huit Rosado Maia,
UFERSA, Mossoro-RN, 2018.

Fonte: Acervo pessoal (2018).

Figura 3 - Farmacia do Hospital Veterinario Dix-Huit Rosado Maia, UFERSA, Mossoro-
RN, 2018.

Fonte: Acervo pessoal (2018).
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4.2 Rotina do hospital

O hospital funciona de segunda a sexta-feira, das 7:00hs as 12:00hs da manh@, e
13:00hs as 17:00hs da tarde, e conta com uma equipe de 2 médicos veterinarios, 5
residentes, e estagiarios em diferentes semestres da graduacdo em Medicina Veterinaria.
Os animais sdo atendidos mediante agendamento prévio de consultas, com atendimento
por ordem de chegada. Diariamente, sdo recebidos animais que se encontram em
situacbes emergenciais, estes sdo submetidos a uma triagem, onde é avaliada sua
necessidade emergencial, se confirmada, o paciente é conduzido para o setor responsavel
para que todas as medidas cabiveis sejam tomadas.

Durante o atendimento, o paciente passa por exame clinico, exame fisico e
anamnese, realizado pelos residentes medicos veterinarios do HOVET, e comumente ha
participacdo de estagiarios. De acordo com a necessidade individual de cada paciente,
pode ser preciso realizar exames complementares e/ou aplicacdo de medicamentos. Os
exames complementares sdo requisitados a fim de auxiliar no diagndstico e posterior
tratamento do paciente; sdo eles, os exames de radiografia e ultrassonografia, e exames
laboratoriais (citologias, hemograma, bioguimicas, raspados cutaneos, tricogramas, entre

outros).

4.3 Rotina de estagio

De acordo com a ordem de chegada, os tutores com seus animais sdo chamados
para os consultorios, onde os médicos veterinarios residentes realizavam os atendimentos
clinicos. Iniciava o atendimento com a anamnese, observando-se 0s motivos pelos quais
0 tutor procurou o atendimento. Posteriormente, seguia-se o exame fisico no qual era
avaliado todos os parametros do animal bem como suas respectivas alteracfes. Se
necessario, eram realizadas algumas medicagdes, assim como a coleta de material para
exames complementares (coleta de sangue e/ou urina, puncdo de linfonodos e medula
Ossea, raspados de pele), ou encaminhava o animal para a realizacdo de exames de
imagem, ou cirurgia. Apds o exame clinico, 0 médico veterinario responsavel apresentava
seu parecer, e em seguida discutia 0 caso com os estagiarios.

Quando na rotina do internamento, era concedida ao estagiario oportunidade de

acompanhar o animal internado, realizando fluidoterapia, procedendo a administracdo das
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medicacBes necessarias e avaliando frequentemente seus sinais vitais. Todos o0s

procedimentos eram supervisionados e orientados por médicos veterinrios.
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5 RELATO DE CASO

No dia 25 de junho de 2018, um gato sem raca definida, pesando 3,2 Kg, de 3 anos
de idade (Figura 4), chegou ao Hospital Veterinario Dix-Huit Rosado Maia, Universidade
Federal Rural do Semi-Arido, Campus Mossor6/RN, para uma consulta médica. O
mesmo se encontrava com um aumento de volume préximo a regido dos olhos, secre¢do
no olho esquerdo com odor desagradavel, que a tutora relatou ter comecado ha uns 30
dias atrds. O animal estava apenas com a vacinacdo anti-rabica atualizada e a
vermifugacdo atrasada. Na anamnese foi relatado pela proprietaria que o animal
apresentava dificuldade respiratoria e secrecdo nasal bilateral.

Figura 4 - Gato, SRD, 3 anos de idade, atendido no Hospital Veterinério Dix-Huit Rosado
Maia, Mossor6/RN, 2018.

Fonte: Acervo pessoal (2018).

No exame clinico o animal apresentou 38,3°C de temperatura retal, linfonodos
popliteos reativos, mucosas normocoradas, auséncia de ectoparasitas e de desidratacéo, e
estado nutricional bom. Frequéncia cardiaca de 200 batimentos por minuto, normofénico,
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frequéncia respiratoria de 20 (mrm) sem alteracdes na ausculta. No exame fisico também
foi observado deformidade nasal, com aumento de volume no plano nasal e um nddulo
de massa firme no palato duro proximo aos incisivos.

Diante do quadro, suspeitou-se de neoplasia ou processo infeccioso. Para obter
diagnostico e proceder tratamento ao animal, foram solicitados exames complementares,
como o hemograma completo (eritograma, leucograma e hematoscopia) (Tabela 1),
bioguimica sérica (proteinas totais) (tabela 1), radiografia de cranio, citolologia e biopsia
do nodulo, além de cultura fangica.

Ao observar o hemograma, o eritrograma apresentou um pequeno aumento no
nimero de hemécias (10,10 milhdes/mm?3) e do hematdcrito (42%) em relacéo aos valores
de referéncia preconizado para espécie (hemdcias 5 — 10 milhdes/mm?; e hematdcrito 24
—35%). Ja o leucograma e a hematoscopia mostraram-se dentro dos valores de referéncia
preconizados para a espécie, havendo apenas uma leve alteracao no leucograma referente
ao namero de neutrofilos segmentados, que se mostraram acima do normal (Tabela 1).

Na bioquimica sérica, as proteinas totais apresentaram valor de 3 g/dL, mostrando

abaixo dos valores de referéncia (6,1 — 88 g/dL).
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Tabela 1: Resultados do hemograma completo e bioquimicas séricas de um gato atendido

no Hospital Veterinario Dix-Huit Rosado Maia, Mossor6/RN, 2018.

HEMOGRAMA COMPLETO
ERITOGRAMA VALORES VALORES DE DE REF.
EM GATOS

Hemacias 10,10 milhdes/mm 5-10 milhdes/mm?3
Hemoglobina 13,2 g/dI 8-15 g/dL
Hematocrito 42 % 24-35%
VCM 41 fL 39-55fL
CHCM 32% 3036 %

LEUCOGRAMA
Leucdcitos 18.800 /mm3 7-23 mil/mm3
Neutrofilos % (Ref. %) ABSOLUTO (Ref.)
Segmentados 78 (35 -75) 14664 (3600-13800)/mm
Bastonetes 0(0-3) 0 (0-700)/mm
Metamieldcitos 0 (0) 0 (0)/mm
Mieldcitos 0 (0) 0 (0)/mm
Eosinofilos 2(2-12) 376 (160-3000)/mm
Basofilos 0(0-1) 0 (0-0)/mm
Linfocito 14 (20 - 55) 2632 (1600-13700)/mm
Monacitos 6(1-4) 1128 (80-1000)/mm
Plasmacito 0 (0) 0 (0)/mm

HEMATOSCOPIA
Plaquetas 590 mil/mm (Ref. 200 — 600 mil/mm)
BIOQUIMICAS SERICAS

Proteinas Totais 3 g/dL (Ref. 6,1 8,8 g/dL)

Fonte: Laboratorio de patologia do Hospital Veterinario Dix-Huit Rosado - UFERSA

Na radiografia simples do cranio foi possivel visualizar lise 6ssea em regido
frontal de osso maxilar, com descontinuidade e perda de definicdo do palato duro;
aumento de volume com radiopacidade de tecido mole, em regido frontal do osso maxilar,
predominantemente em lado esquerdo, com um dos dentes incisivos flutuante; aumento

da fissura palatina; reagcdo periosteal permeativa em o0sso alveolar do dente canino
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esquerdo; bulhas timpanicas com radiopacidade mantida. As alteracfes encontradas

foram sugestivas de processo neoplasico agressivo (figura 5).

Figura 5: Radiografia simples do créanio mostrando lise 6ssea em regido frontal de osso
maxilar (seta vermelha) e aumento de volume com radiopacidade de tecido mole (seta
amarela) de um gato atendido no Hospital Veterinario Dix-Huit Rosado Maia,
Mossor6/RN, 2018.

Fonte: Acervo pessoal (2018).

O imprint da lesdo apresentou-se constituida por numerosas hemacias, neutrofilos,
filamentos de muco e células epiteliais intermediarias.

A citologia do nédulo demonstrou presenca de pequena quantidade de macréfagos
espumosos, numerosas hemacias e estruturas esféricas compativeis com leveduras
fangicas, sugestivo de Cryptoccocus sp.

Na biopsia, os cortes histoldégicos apresentaram numerosas estruturas
leveduriformes envoltas por capsula protetora polissacaridica. De acordo com o laudo, 0s
achados corroboram com a presenca de Cryptococcus sp.

Foi realizado Swab do nodulo para cultivo do agente em agar saboraud que apos
48 horas se verificou o crescimento de uma col6nia leveduriforme com aspecto mucoso,

bege e reverso incolor, sugestivo de Cryptococcus sp. (Figura 6).
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Figura 6: Aspecto macroscopico de colénia de criptococose, cultivado em &gar
sabouroud, feito através de um swab de um gato atendido no Hospital Veterinario Dix-
Huit Rosado Maia, Mossor6/RN, 2018.

Fonte: Acervo pessoal (2018).

Diante dos sintomas e das alteracfes encontradas nos exames complementares o
animal foi diagnosticado com Criptococose.

O tratamento indicado foi a administracéo via oral de Itraconazol 10mg/kg a cada
24 horas durante 60 dias. Apds 40 dias de tratamento o animal retornou para uma
reavaliacdo e notou-se uma melhora significativa dos sinais clinicos. Houve diminuigdo
do volume no plano nasal e do nédulo no palato duro, e o animal voltou a se alimentar
bem (figura 7). O mesmo continua em tratamento e sera avaliado novamente ao completar

60 dias, para dar continuidade ao tratamento e fazer o ajuste de dose.
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Figura 7: Gato apos 40 dias de tratamento mostrando diminui¢do do volume no plano
nasal e do nédulo de massa firme no palato duro, atendido no Hospital Veterinario Dix-
Huit Rosado Maia, Mossor6/RN, 2018.

Fonte: Acervo pessoal (2018).
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6 RESULTADOS E DISCUSSAO

O relato acima citado expds um caso de criptococose em um animal de espécie
felina, macho, pesando 3,2 kg, com 3 anos de idade e sem raca definida. O animal
apresentava deformidade nasal, com aumento de volume no plano nasal e um nddulo de
massa firme no palato duro proximo aos incisivos. Estes sinais clinicos apresentados pelo
animal sd@o compativeis com os citados na literatura para esta doenca. De acordo com
Medleau e Hnilica (2003), a forma mais comum e mais relatada € a infec¢éo da cavidade
nasal, com espirros, corrimento nasal, massa nasal e/ou edema subcutaneo nasal firme.

As evidéncias de infeccdo do trato respiratorio superior nos gatos ocorrem em
50% dos casos; os sinais oculares aparecem em aproximadamente 25% dos casos; SNC
25%; sistema tegumentar 40%, e em outros locais 30% (SHERDING, 2008). Os sinais
clinicos do trato respiratério inferior ndo sdo muito comuns e a perda de peso e a anorexia
sdo mais comuns em casos cronicos (KERL, 2003). Vale ressaltar que os sintomas podem
Vvir em conjunto e ndo apenas em um sistema isolado.

A forma mais comum de contaminacdo se da pela inalacdo de particulas fungicas
em suspensao aérea, nas formas de basidiosporos e/ou leveduriformes nao capsuladas ou
esparsamente capsuladas, ja que as formas totalmente capsuladas ndo alcancam as
pequenas vias aéreas pelo seu tamanho (OLIVEIRA, 1997).

Uma vez no trato respiratério, o fungo se multiplica e ocorre o desenvolvimento
da céapsula, importante fator de viruléncia, que interfere na resposta imunologica do
hospedeiro (JACOBS; MEDLEAU, 1998). Por via hematogena ou linfatica se dissemina
para diversas partes do corpo, como por exemplo o sistema nervoso central (SNC), globo
ocular, linfonodos e tecido cutdneo (TABOADA, 2004), e por esse motivo podem
apresentar outros sinais clinicos além dos respiratorios como: depressao, convulsoes,
inclinacdo de cabeca, cegueira, auséncia de reflexo pupilar, descolamento de retina,
linfadenomegalia, papulas, nddulos, ulceras e abcessos.

Além dos sintomas, sinais clinicos e as formas dermatoldgica, neurologica e
oftalmoldgica descobertos ao exame fisico, existe a necessidade da requisi¢do de alguns
exames complementares para chegar ao diagnostico definitivo (JACOBS et al., 1998).

Para chegar ao diagndstico definitivo foram entdo realizados alguns exames
complementares, dentre eles o hemograma completo (eritrograma, leucograma e
hematoscopia), bioquimica sérica, radiografia de cranio, citolologia e biépsia do nédulo,

além de cultura fungica.
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O hemograma ndo mostrou alteracGes relevantes. Na criptococose os achados
hematoldgicos e bioquimicos normalmente sdo inespecificos (SANTANA, 2016). Em
geral, os resultados do hemograma completo sdo: anemia normocitica normocrémica,
leucocitose por neutrofilia ou uma monocitose ocasionais (CEZAR, 2012). Os perfis
bioquimicos podem revelar hiperproteinemia, mas geralmente mostram-se alterados
apenas quando ha envolvimento sistémico dos 6rgaos (STRADIOTO, 2010).

A radiografia cranial, em estagio inicial da doenca, revela aumento na densidade
do tecido mole em um ou ambos os lados da cavidade nasal e devido a expansdo de
granulomas, pode haver lise 6ssea no 0sso nasal, causando distor¢éo da cavidade nasal
(MONTOYA; ZAMOURA, 2009; ECHER, 2015). Concordando estes autores, o exame
radiografico deste caso também foi possivel visualizar lise 6ssea e aumento de volume
com radiopacidade de tecido mole em regido frontal do osso maxilar.

Na oportunidade também foi realizado a citologia do nédulo através da aspiracéo
por agulha fina, que demonstrou presenca de pequena quantidade de macr6fagos
espumosos, numerosas hemécias e estruturas esféricas compativeis com leveduras
fangicas, sugestivo de Cryptoccocus sp.

Segundo Nelson e Couto (2006), é possivel visualizar o organismo durante a
avaliacdo citologica em materiais coletados de lesdes nasais, cutaneas, aspirados de
linfonodos, LCE e fluido de lavado bronco alveolar na maioria dos animais acometidos.
A utilizacdo da citologia aspirativa por agulha fina (CAAF) permite o reconhecimento
precoce do agente envolvido (MARTINS, 2014), tendo assim seu laudo, valor de
diagnéstico (RASKIN, MEYER, 2003). O exame citoldgico possui como vantagem ser
um procedimento rapido e de facil execucgdo, e quando bem realizado permite obtengédo
de um diagnéstico definitivo (PETRAGLIA, 2008).

Na bidpsia deste relato, os cortes histologicos apresentaram numerosas estruturas
leveduriformes envoltas por cépsula protetora polissacaridica, corroborando com a
presenca de Cryptococcus sp.

Ao exame histopatoldgico, o Cryptococcus possui uma espessa capsula de
polissacarideos que ndo se cora pela hematoxilina-eosina, apresentando um aspecto
caracteristico de “bolhas de sabdo” (QUEIROZ, 2008). No entanto, a capsula pode ser
visualizada pelas coloragbes PAS, azul alciano ou mucicarmina (KOMMERS et al.,
2005). Devido a morfologia tipica do fungo, também é possivel chegar ao diagnostico

definitivo de criptococose através da microscopia (KOMMERS et al., 2005).
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De acordo com Medleau e Hnilica (2003), a cultura fungica é uma excelente
metodologia de diagndstico, uma vez que evidenciara o crescimento do fungo. Para o
isolamento do agente, pode-se coletar fragmentos teciduais, exsudato nasal ou cutaneo,
aspirados dos linfonodos, urina e liquido sinovial (PEDROSO; CANDIDO, 2006). Nos
resultados da cultura fungica do trabalho aqui relatado, apo6s 48 horas foi verificado o
crescimento de uma colbnia leveduriforme com aspecto mucoso, bege e reverso incolor,
sugestivo de Cryptococcus sp. corroborando com os achados de outros autores
(JULIANO et al., 2006; PEDROSO; CANDIDO, 2006; STRADIOTO, 2010).

Diante dos achados clinicos e dos exames complementares fechou-se o
diagndstico para criptococose felina.

Existe diversos protocolos terapéuticos usados para micoses sistémicas dos gatos.
Cées e gatos com criptococose normalmente tém sido tratados com anfotericina B,
cetoconazol, itraconazol, fluconazol e 5-flucitosina isolados ou combinados, como
cetoconazol-flucitosina, anfotericina B-flucitosina. (LAPIN, 2006).

Segundo Montoya e Zamoura (2009), a eleicdo da terapia adequada depende da
disponibilidade da droga, da localizacdo da infeccdo e dos efeitos colaterais que podem
ser observados em cada individuo.

O tratamento instituido deste relato foi com Itraconazol 10mg/kg por via oral a
cada 24 horas, durante 60 dias.

O Itraconazol € bastante utilizado pois possui poucos efeitos colaterais, sendo o
tratamento inicial de escolha para cées e gatos quando ndo ha risco iminente de morte e
tampouco de envolvimento no SNC (SANTANA, 2016). Possui boa penetracdo na
barreira hematoencefalica, mas ndo tem boa distribuicdo no SNC. Apesar disto, o
Itraconazol ainda é o antifungico de eleicdo em humanos, cdes e gatos com
meningoencefalite criptococica (RAMQOS, 2015). O Itraconazol se comparado ao
cetoconazol, é mais efetivo e possui menos efeitos colaterais. Dentre os efeitos colaterais
ja descritos em literatura foram anorexia, émese, hepatopatias e, raramente, uma vasculite
com ulceragdo cutdnea (GRACE, 2009; SYKES; MALIK, 2012).

De acordo com Sykes e Malik (2012), esse medicamento quando em céapsulas,
deve ser administrado associado a um alimento, pois aumenta a biodisponibilidade no
organismo, e a dosagem recomendada para gatos é de 5-10mg/kg VO, a cada 24 horas,
com duracdo de 6 a 10 meses dependendo da remisséo dos sinais clinicos e dos titulos de

antigeno.
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Quando ocorre envolvimento do sistema nervoso o fluconazol possui melhor
penetracdo do que o itraconazol e é uma alternativa Util, a Unica desvantagem € o alto
preco (SHERDING, 2008).

O progndstico é considerado bom para gatos quando a doenca néo atingiu o SNC,
mas é reservado para os cdes com qualquer forma da doenca e para 0s gatos com
envolvimento do SNC (TABOADA, 2004). Sendo assim o prognostico para o caso aqui
relatado se torna favoravel, pois o animal ndo apresenta sinais de alteraces neuroldgicas.
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7 CONCLUSAO

Com o estégio supervisionado obrigatdrio na &rea de Clinica Médica de Pequenos
Animais, realizado no Hospital Veterinario Dix-Huit Rosado Maia, foi possivel aprimorar
0s conhecimentos tedricos, correlacionando a teoria com a pratica, e proporcionando
experiéncia para uma atuacao profissional no mercado de trabalho.

No caso relatado, compreendeu-se que a criptococose ¢ uma doenca flngica
sistémica, sendo o felino uma das espécies mais acometidas, que afeta principalmente o
trato respiratorio (especialmente cavidade nasal), sistema nervoso central, olhos e pele.
Porém com um diagndstico precoce da enfermidade, associado a uma terapia adequada,

permite um bom prognostico.
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