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RESUMO

A histoplasmose ¢ uma doenga zoondtica; causada por um fungo oportunista; chamado Histoplasma capsulatum.
O fungo ¢ endémico de regides subtropicais e temperadas, sendo sua presenca relatada principalmente nas
Américas, na India e no Sudoeste Asiatico. Acredita-se que os casos de histoplasmose em gatos ainda sejam
subestimados. No Brasil, a maioria dos casos relatados foram provenientes do estado do Ceara. A histoplasmose
¢ considerada a segunda causa mais comum de afec¢do micotica sist€émica em gatos. Desta forma, o objetivo do
presente trabalho foi relatar a ocorréncia de um caso com resolugdo satisfatoria em Fortaleza/Ceara. O animal
apresentou historico de espirros cronicos, secre¢do nasal e um aumento de volume na regido nasal, além de um
noédulo ulcerado no flanco direito. Foram solicitadas citologia e cultura da lesdo, onde foram evidenciadas
leveduras sugestivas de Histoplasma capsulatum. O tratamento escolhido foi itraconazol na dose de 100mg/gato,
sendo administrada por via oral uma capsula ao dia. Apos 30 dias, o animal retornou ao consultorio,
apresentando uma melhora consideravel, sem aumento de plano nasal, processo obstrutivo nasal e lesdes de pele.
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ABSTRACT

Histoplasmosis is a zoonotic disease caused by an opportunistic fungus called Histoplasma capsulatum. The
fungus is endemic to subtropical and temperate regions, with its presence being reported mainly in the
Americas, India, and Southeast Asia. It is believed that the cases of histoplasmosis in cats are still
underestimated. In Brazil, most reported cases were from the state of Ceard. Histoplasmosis is considered the
second most common cause of systemic mycotic disease in cats. Thus, the present study aimed to report the
occurrence of a case with satisfactory resolution in Fortaleza/Ceara. The animal showed a history of chronic
sneezing, nasal secretion, and an increase in volume in the nasal region, in addition to an ulcerated nodule on
the right flank. Cytology and culture of the lesion were requested, where yeasts suggestive of Histoplasma
capsulatum were evidenced. The chosen treatment was itraconazole at a dose of 100mg/cat, being administered
orally one capsule a day. After 30 days, the animal returned to the clinic showing considerable improvement,
without an increase in the nasal plane, nasal obstructive process, and skin lesions.

Keywords: Antifungal, ringworm, feline, Histoplasma capsulatum.

INTRODUCAO

A Histoplasmose ¢ uma doenga micoética oportunista, cujo agente etioldgico € o
Histoplasma capsulatum, um fungo dimorfico, saprofita, que acomete tanto animais
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domésticos quanto seres humanos. E caracterizada pela Organizagdo Mundial da Saude
(OMS) como uma zoonose (DE ABREU et al., 2019).

O fungo ¢ endémico de regides subtropicais e temperadas, tendo sua presenca
relatada em maior nimero de vezes nas Américas, India e no Sudoeste Asiatico; porém, ja
foram confirmados casos de Histoplasmose Felina em diversos paises, fora das areas
endémicas, evidenciando sua ampla distribuicdo (BROMEL e SYKES, 2005). No Brasil, a
maioria dos casos relatados foram provenientes do estado do Ceard, onde foi isolado
Histoplasma capsulatum var. capsulatum na cidade de Fortaleza, tendo sido o primeiro caso
de Histoplasmose Felina identificado molecularmente do pais (LOMONACO et al., 2020).
Embora tenha sido relatado nas regides Sul e Sudeste, acredita-se que os casos de
Histoplasmose em gatos ainda sejam subestimados (SOUZA et al., 2015).

O H. capsulatum pode ser encontrado principalmente em solos porosos, de pH baixo,
com alto teor de umidade e elevada concentracdo de compostos nitrogenados, por serem,
muitas vezes, provenientes da decomposicao das excretas de morcegos e aves; podendo
favorecer o crescimento e esporulagdo do fungo, no habitat desses animais (BROMEL e
SYKES, 2005).

A infeccdo se da pela inalagdo dos microconidios do H. capsulatum dispersos no ar,
apos a secagem dos excrementos (JULG et al., 2008). Os microrganismos atingem o trato
respiratorio inferior, podendo ficar restritos a arvore pulmonar; ou, ainda, ganhar a circulagao
sanguinea ou linfatica, por conta de sua caracteristica de replicagdo intracelular em
macréfagos, o que aumenta sua patogenicidade e a capacidade de comprometimento sistémico
(WOODS, 2003).

A Histoplasmose ¢ considerada a segunda causa mais comum de afeccdo micotica
sistémica em gatos (DAVIES e TROY, 1996), acometendo, em sua maioria, animais de idade
inferior a 4 anos. Diversos estudos realizados ndo encontraram predisposi¢do sexual ou racial
(BROMEL e SYKES, 2005). Nao ha relacdo entre a infec¢ao pelo virus da Imunodeficiéncia
Felina (FIV) e da Leucemia Felina (FeLV) com o aumento da ocorréncia da Histoplasmose e,
nos casos de coinfeccdo, ndo ha piora na taxa de sobrevida dos animais (AULAKH et al.,
2012). A determinagdo de uma taxa de ocorréncia para a doenca ¢ dificultada devido a maior
parte dos felinos desenvolverem a forma subclinica da doenga (BROMEL e SYKES, 2005).

A Histoplasmose pode ocasionar uma série de sinais clinicos inespecificos, tais como
anorexia, hipertermia, inapeténcia, sinais respiratorios, irritagdo ocular ou mesmo ulceragdes
na pele e, em sua forma disseminada, pode comprometer diversos orgaos, como pulmades,
ganglios linfaticos, bago, figado, entre outros (AULAKH et al., 2012).

O diagnostico ¢ realizado associando os sinais clinicos com exames complementares
e a identificacdo do H. capsulatum proveniente do organismo do animal. O histdrico se faz
importante, caso o animal tenha ficado em ambientes com presenca de morcegos ou aves,
principalmente em regides endémicas, fazendo da Histoplasmose um importante diagnodstico
diferencial nesses casos (BROMEL e SYKES, 2005).

O diagnéstico pode ser facilitado por meio de exames diretos, como citologia e
histopatologia, mas o exame micologico ¢ considerado o mais efetivo, com a observagdo das
estruturas do H. capsulatum em cultura e podem-se realizar, ainda, técnicas biomoleculares
para a caracterizacdo do fungo (AZAR e HAGE, 2017).
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Devido a histoplasmose ser a segunda maior causa de afec¢do micética em gatos,
além de uma zoonose e, ainda existirem poucos relatos sobre a doenga na literatura, o objetivo
do presente trabalho foi relatar a ocorréncia de um caso com resolucdo satisfatoria em
Fortaleza, Ceara.

ATENDIMENTO AO PACIENTE

Foi atendido em uma clinica particular na cidade de Fortaleza/CE, um felino, fémea,
castrada, sem raca definida (SRD), de aproximadamente onze anos de idade, pesando 5,5kg,
com a queixa principal de espirros cronicos, secre¢cdo nasal e um aumento de volume na
regido nasal.

Na anamnese e histdrico, foi relatado que a paciente tinha sido testada para FIV e
FeLV, por meio do teste imunocromatografico, tendo resultado negativo para ambas as
doencas. Havia sido tratada com corticéide ha algum tempo, sem melhora e que teve contato
com pombos urbanos (Columba livia).

Durante o exame clinico, observou-se que o animal estava normohidratado, mucosas
normocoradas, presenca de nodulagdo em plano nasal (Fig. 01A) com obstru¢do respiratoria e
nédulo ulcerado em flanco direito (Fig. 01B). Os linfonodos submandibulares estavam
aumentados, temperatura retal de 38,2 °C, sem alteracdes e sem dor a palpacdo abdominal,
ausculta cardiaca sem alteragdes e presenca de estertor bilateral na ausculta pulmonar.

Com base no historico da paciente, na anamnese € nos sinais clinicos, suspeitou-se de
doenca fungica (micose profunda) e foram solicitados os exames de citologia com cultura
fungica e radiografia toracica; entretanto, por restricdes financeiras, foi autorizada apenas a
realizagdo da citologia e cultura do ndédulo no flanco direito.

Figura 01: Presenca de nodulagao em felino.

Obs.: A = Nodulagdo em plano nasal; B = Nodulo ulcerado em flanco direito. (Fonte: Arquivo pessoal)

A coleta para o exame de citologia foi feita pelo método de puncao por agulha fina
(PAF), com coloragdo do tipo Romanowsky (Pandtico rapido) do plano nasal. J& a coleta de
material para cultura fungica foi feita pelo método de PAF, no plano nasal e escarificagdao na
lesdo cutanea, cultivada em meio dgar Sabouraud sem antibidticos, agar Sabouraud com

cloranfenicol e agar Sabouraud com cloranfenicol e cicloheximida.
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RESULTADOS E DISCUSSAO

No exame citoldgico, os resultados obtidos evidenciaram amostras de celularidade
moderada, constituida por macrofdgos e neutréfilos degenerados. Além disso, foram
observadas estruturas leveduriformes de formato arredondado, de nucleo basofilico, variando
de paracentral a excéntrico, sendo fagocitadas por macrofagos e livres, ao fundo da lamina,
com uma certa frequéncia (Figs. 02A e 02B). Com isso, o achado citologico foi compativel
com o processo inflamatdrio macrofagico associado a presenga de leveduras sugestivas de
Histoplasma capsulatum (FERREIRA e BORGES, 2009).

Figura 02: Estruturas leveduriformes sugestivas de Histoplasma capsulatum (A e B; 1000x).

(Fonte: M.V. Barbara Castro, 2021)

No exame micologico foi possivel visualizar macroconidios tuberculados, com
dupla parede, em cultivo micelial de Histoplasma capsulatum (Fig. 03A). Também foram
identificados microconidios de parede lisa (Fig. 03B) (FERREIRA e BORGES, 2009).

Figura 03: Macroconideos tuberculados € Microconidios de parede lisa.

Obs.: A = Macroconideos tuberculados com dupla parede em cultivo micelial de Histoplasma capsulatum
(1000x); B = Microconidios de parede lisa (1000x). (Fonte: Laboratorio de Microbiologia Veterinaria — UECE)
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Na macroscopia da cultura fungica, em meio agar Saboraud com cloranfenicol e
cicloheximida a 25 °C, apresentou aspecto aéreo e de coloragdo branca (Fig. 04). Porém,
Quinn (2002) descreveu que a coloragdo da coldnia pode atingir um tom amarelado.

Figura 04: Colonias do fungo Histoplasma capsulatum em tubo de ensaio. (Fonte: Laboratério
de Microbiologia Veterinaria / UECE)

Segundo Quinn (2002), das variantes conhecidas de Histoplasma spp. apenas a H.
capsulatum demonstrou infectar caes e gatos. Logo, associando essa informac¢do aos dados
fornecidos pelos exames, presume-se que o patdogeno em estudo seja H. capsulatum. Esse
fungo tem como principal habitat o solo com fezes de aves e morcegos sendo a forma de
transmissdo através da aspiracdo de conidios (QUINN, 2002). Foi relatado, durante a
anamnese que houve contato do felino com pombos, corroborando com o referido autor.

Este fungo apresenta formas disseminadas fatais, que podem ser pulmonar e gastro-
intestinal, mais provaveis de ocorrer em animais com imunidade celular reduzida (QUINN,
2002; SOBEL ¢ VAZQUEZ, 2003). O virus da Imunodeficiéncia Felina (FIV) e o virus da
leucemia Felina (FeLV) levam a alteracdes na imunidade do felino, fazendo com que esse
animal seja mais suscetivel a infecgdes por agente oportunistas, sendo dessas doencas
simultdneas mais comuns a Histoplasmose (DAVIES ¢ TROY, 1996; JERICO, 2015). No
caso em questdo, o animal foi testado negativo para FIV e FeLV.

Em caso de contaminacdo pulmonar, mais comuns em gatos, 0s sintomas sao
dispneia, depressdo, febre, linfadenopatia, podendo apresentar secre¢do ocular, Ulcera em
cavidade oral e ocular (FISHER et al., 2013; SOUZA et al., 2013). A disseminagdo do fungo
para o trato gastrointestinal, formando lesdes ulcerativas sdo raras em gatos. No caso relatado,
nao se verificou a presenca de sinais clinicos relacionados ao TGI, como a diarreia persistente
e emagrecimento; entretanto, apresentou linfonodos submandibulares aumentados, espirros,
secrecdo nasal e, durante a ausculta pulmonar, ouviram-se estertores, porém nao foram
realizados outros exames, como radiografia toracica, objetivando uma melhor avaliacao
pulmonar.

Para avaliar disseminacdo fungica, Souza et al. (2013); Accioly et al. (2019) e
LOMONACO et al. (2020) sugeriram como exames complementares: lavado broncoalveolar,
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ultrassom abdominal e radiografia toracica. FISHER et al. (2013), entretanto, afirmaram que a
radiografia ¢ pouco eficiente na detecg¢do de lesdes muito pequenas em pulmao, sendo melhor
identificadas em exame post mortem.

Para o diagnoéstico de Histoplasmose, (LLORET, 2013; LOMONACO et al., 2020),
afirmaram que o exame de eleicao ¢ a cultura fingica, enquanto outros autores afirmaram que
a citologia tem maior relevancia (BROMEL e SYKES, 2005; BLANCHE et al., 2011). No
caso em questdo, ambos os exames foram realizados, de forma que foi possivel visualizar o
dimorfismo do fungo. Na andlise da citologia, deve ser feito o uso de coloragdo Giemsa ou
Diff-Quick, para identificar formas leveduriformes em macréfagos, segundo Lomonaco et al.
(2020), porém o corante utilizado foi o Romanowsky (Pandtico rapido), corando fracamente
sua parede celular. A coloracdo utilizada possibilita a distingdo com Cryptococcus sp., pois
sua capsula nao cora.

Com os resultados dos exames, foi prescrito um tratamento inicial com itraconazol, na
dose de 100mg/gato, sendo administrada por via oral, uma capsula ao dia, durante 30 dias. Ao
final deste periodo, o animal retornou ao consultorio, apresentando uma melhora
consideravel, sem aumento de plano nasal, sem processo obstrutivo nasal ¢ nem tampouco,
lesdes de pele (Fig. 05, A e B). Assim, foi indicado mais 60 dias de itraconazol, totalizando
90 dias de tratamento

O itraconazol ¢ um triazol de primeira geracdo e vem sendo utilizado desde 1993
(LARSSON, 2011). E uma boa escolha para o tratamento de Histoplasmose, por conta do seu
grande potencial antifingico, por atingir boas concentragdes na pele e produzir poucos efeitos
adversos, quando comparados a outros medicamentos (ADAMS, 2003). Tornou-se uma boa
op¢ao de droga para o tratamento de micoses sistémicas em caes e gatos, sendo eficaz no
tratamento de Blastomicose, Histoplasmose, Criptococose e Coccidioidomicose. E
administrado apenas pela via oral, ¢ mais efetivo em doses menores e tem menos
manifestagdes de efeitos adversos do que o cetoconazol, sendo, a mais comum, a hiporexia,
além de vomitos, perda de peso e apatia (PEREIRA et al., 2009; PEREIRA et al, 2010;
SCHUBACH et al., 2012).

Figura 05: Paciente apos 30 dias de tratamento.

Obs.: A = sem aumento de plano nasal; B = Lesdo em flanco, também em resolugéo.
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CONCLUSOES

De acordo com o caso clinico relatado, foi possivel concluir que a Histoplasmose
deve estar presente no diagndstico diferencial de felinos que apresentam nodulagdo em plano
nasal e que a citologia da lesdo, associada a cultura microbiologica foram essenciais para o
diagnostico definitivo. Além disso, o tratamento com itraconazol na dose e frequéncia
utilizadas foi satisfatorio no caso em questdo; tendo, apds 30 dias, a reducdo significativa da
lesdo.
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