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CAPITULO I
INTRODUGAO. REVISAC BIBLIOGRAFICA

A esporotricose é moléstia extremamente comum em nosgso meio,

Puro (1920) j& chamava a atencdo para a fregliéncia com qgue
ocorre essa micose em Sioc Paulo, verificando naquela época que
Jj4 eram conhecidos 76 casos no Servico de Pele e Sifilis da Santa
Casa de Misericordia de Sio Paulo.

SAMPALIO & colab. (1954} referem que 0,5% dos doentes gue
procuram o Ambulatério da Clinica Dermatolégica do Hospital das
Clinicas sfo portadores de esporotricose.

A moléstia em sua manifestacio tipica e mais comum, isto é,
a cuténeo-linfitica, é bastanie caracferistica e nfo apresenta di-
ficuldade para o seu diagndstico. S&o, confudo, também bastante
fregiientes formas clinieas outras, atipicas e que exigem para seu
diagndstico preciso e conseqliente terapéutica especifica o emprégo
de recursos laboraforiais. A pesquisa direta do agente etioldgico
na lesfo, apesar do progresso das téenicag micolégicas, ainda €
método pouco pratico e inseguro. O melhor recurso para o diag-
ndstico da esporotricose, no laboratorio, ainda é o cultive do material
da lesdo, para isolamento do fungo. Rste método nio é infalivel,
poig é sabido gue culturas negativas nfo invalidam o diagnédstico
de esporotricose (DE BEURMANN, 1909; Puro, 1917). No decorrer

{*} ‘Tese de doutoramento apresentada a Faculdade de Medicina da Universidade
de 880 Paulo. Aprovada com disfinc&o.

(**)y  Agsistente — Instituto de Medicina Tropical — Departamento de Microbio-
jogia e Imunoclogia (Dir.: Prof, Dr. Cavles da 8ilva Lacaz), e Médico —
Institute Adolfo Lutz — Diretoria de Microhiologia e Diagndstice (Dir.:
Dr. Luis de Salles Gomes).

Recebido para publicacio em 13 de abril de 1960,



] Revista 50 INSTIFUTO APOLFO LUTIZ

dag experimentacder que serfle expostas no presente trabalho tive-
mos, também, oportunidade de verificar que, varias vézes, apesar
de cuidadosa téenica usada no exame, nfo fol possivel obter o fungo
e ecultura. Hsse fato, por si 86, justifica, a nosso ver, o estudo
de outras provas para o diagndstico da esporotricose.

Hé varios anos vimos estudando, sob orientacio do Prof. Carlos
da Silva Lacaz, a prova intradérmica com antigenog preparados a
partir do Sporotvichum schenclki, (B prova conhecida na literafura
médica com o nome de esporotricosina ou esporoiriquina. Foram
nogsos propdsitos primordials nesse estudo:

1)  avaliar, & base de experimentaciic suficientemente grande,
o real valor dessa prova como método de diagndstico da
moléstia, dado que os trabalhos existentes na literatura
sfo escassos, feitos com casuistica pequena e, até certo
ponto, discordantes;

2)  contribuir para o melhor conhecimento da imunc-alergia
desta micose, principalmente a questio da possibilidade
da existéncia de “esporetricose-infeccéio”.

O presente trabalho, como se depreenderd de sua leitura, é em
sua maior parte dedicado ao estudo da reaclo 3 esporolriguina em
pacientes portaderes de esporotricose, atual ou pregressa, e isso
deve-se ao fato de ter sido necessdrio o estudo de numerosos caszos
(66), para que pudéssemos padronizar os antigenos preparadoes.
Inicialmente, tentamos fazé-lo em cobalos com esporotricose expe~
rimental e, mais recentemente, em ratos brancoz. Ambos, em nossas
maes, deram resultados inseguros, motivo pelo gqual foram aban-
donadas as tentativas de padronizaciec em animais de laboratério.

MACKINNGN & colal. (1953) chegaram a conclusfes semeihan-
tes, tentando padronizar a esporotriguina-fitrade em cobaiocs.

REVISA0O BIBLIOGRAFICA

As referénciags existentes sébre a esporoiriquina s@o escassas,
Os primeiros estudes datam do inieio déste séeulo, sendo o
sasunto abordado com 5 téenicas distintas.

Be BEURMANN & GOUGEROT (in DE BEURMANN, 1909a) inicia-
ram seus estudos fazendo uma cutirreagio, a qual fol abandonada

¢1) Usaremos no presente trabalho & nofagdo recomendada peio Medical Research
Council (1958).
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por ter fornecido resultados duvidoses ou negativos, fato ésse con-
firmado por SICARD & (GOUGEROT (1808).

Retomaram o assunio posteriormente, fazendo, nio mais cutir-
reaclo, mas sim intradermo-reaclio. A {éeniea e os resultados a
que chegaram sio extensamente discutides em sua classica mono-
grafia (DE BEURMANN & GOUGEROT, 1912).

CHOPIN {1910) estudou o assunto sob orientacdo dos dois Auto-
res supracitados, tendo sido sua téenica de trabalho idéntica a de
seus mestres,

(s antigenos usades por DE BEURMANN & GoUGeERoT (1912)
e por CHOPIN (1910) eram preparados filtrando eulturas em fase
filamentosa de Sporeirichum schencki, sendo o grau de concentracio
do mesmo avaliado por contagem dos esporos em hematimetro.
Expressam-na em cifrag, 50, 100, 250, efe., as quals significam o
numero médio de esporos encontrados 4 confagem, nos reténgulos
do hematimetro de MALLASSEZ,

Os resultados obtides com & iniradermo-reagho sfio apresenta-
tlos no trabalho de CHOPIN (1910) e referem-se & sua casuisiica,
bem como as de DE BRUaRMANN, GOUGEROT & VERDUN, RaAvaUutr &
YERDUN e GOUGEROT. HEstudou 6 ecasos de esporotricose, sendo a
reacio positiva em fodos. Em portadores de outras micoses, obteve
reacOes positivas e negativas,  Atbribul as reacfes positivas 3 sen-
sibilizaclio cruzads com outros fungos, Particular importancia é
dada & presenca de Sporotrichum e de leveduras vivendo saprofiti-
camente no trato digestivo, como agentes sgensibilizantes & esporo-
triguina. Em pacientes portadores de afeccbes nfo micoticas, en-
controu, se bem que raramente, reacdes positivas. N&o apresenfa
nenhuma hipdiese para interpretar o fato. Consta também da ca-
suistica de CHOPIN (19210} intradermo-reacfio negativa (repefida
duas vézes) em individuo curado de esporotricose ha 2 anos.

CHoPIN (1910) e também DE BEURMANN & GOUGEROT (1912)
julgando o valor da intradermo-reacio, como método de diagndstico,
créem que somente a reaclo negativa tem valor, permitindo afastar
o diagnostico de esporofricose.

Ainda na France, o assunto fol estudado por PAUTRIER &
LUTEMBACHER (1809, 190%a) o8 quais usaram como antigeno sus-
pengdo salina de cultura em fase filamentosa, mortos os germes por
aquecimento a 110° C. O antigeno assim preparado era injetado
na guantidade de 0,5 ¢m® por via gubcutinea. Nos individuos que
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reagiram positivamente, notaram reacfio local, geral e focal. Com
sua subcubirreacfio diagnssticaram esporotricose em paciente no
gual ag culturas haviam sido negativas (PAUTRIER & LUTEMEBACHER,
1909a).

Apés a prova, repetidas as semeaduras, fol, entfo, obtido o
isolamento do fungo. E, zsem duvida, o primeiro caso registrado na
literatura, no qual o diagndstico de esporoiricose foi feito por alergo-
reacdo.  Nessa comunicacfo relatam também que, praticada a rea-
¢do em 13 testemunhos, 11 nada apresentaram e 2 liveram “reacbes
esbocadas”. O 14.° reagiu viclentamente; & o que motivoun & comu-
nieaciio. Tinha o diagnéstico de lipus, mas posteriormente reve-
lou-se ser esporotricose. Nessa mesma comunicacdo, PAUTRIER &
LUTEMBACHER (1909a) dizem pretender continuar seug estudos,
tanto com a subecutirreacio, como eom a intradermo-reacio. Ao
gue parece ndo prosseguiram guas investigacGes pois, pesguisas ulte-
riores désses Autores nfo foram por nds encontradas.

BERTIN & BrRYANT (1910} referem reacfo positiva em cago de
esporotricose gomosa devido & inoculacfio acidental de laboratorio.
Usaram antigeno isento de elementos figurados.

BLOCH em 1909, na Suica, apresentou & Socledade Médica de
RBasiléia, observaclo de caso de esporofricose disseminada aguda,
no qual obteve cutirreacho positiva, observaciio essa que foi apre-
seniada, em resumeo, por DE BEURMANN & GoOUGEROT (1909), na
Socledade Francesa da Dermatologia. A observagio de BrocH
desperiou interésse nos meios franceses, e foi apds sua divulgacio
gue DE BEURMANN & GOUGEROT (1909) iniciaram suas pesguisas
¢ orientaram o trabalho de CHoprin (1810).

Apds a publicacio da classica monografia de DE BEURMANN &
GOUGEROT (1812}, o assunto caiu praticamente no esquecimento,
ndo tendo aparecido, até 1947, na literatura, trabathos que versas-
sem sObre a reaclo. Encontramos, nesse periodo, quase sdmente
referéncias a casos isolados de esporotricose no qual foram feitas
reaches a esporotrigquina. Tals sfdo entre outros, oz de MOORE &
DAVIS (1918), Ray & RORWoOD (1942), Smite (1945} ¢ LEIBY &
colab, (1945), Nesse periodo, existem somente reféréncias isoladas
& prova da esporotriguina, feita geralmente com o propdsito de
compiementar observagfes clinicas.

Du Torr (1942) aoc relatar o extenso surto de esporotricose
nas minas do Witwatersrand faz ligeira referéneis & esporotriguina,
dizendo ser ela regularmente positiva nos casos de esporoiricose.
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Cita também que, num voluntirio, propositadamente infetado, a
reacido fol positiva & dias apds a infecclo. Julga que uma reacio
negativa exclui o diagndstico de esporotricose.

SMITH (1848) estudando 4 casog atipices féz esporotriguina
num déles, com resultado positivo.

GELBER (1946) obteve reacfo positiva em caso de esporotricose
do dedo indicador; SHAFFER & ZACKEHEIM {(1947) yeferem reacdo
positiva, num caso, 5 meses apds & cura.

GoNZALEZ-OCHOA & S0T0 FIGUEIROA (1947) publicam frabalhe
fundamental sdbre o assunto. Obtiveram substéneia de natureza
polissacaridica, extraida de cultivos do Sporotrichum schencki em
meio liquido e com &sse antigeno, diluido a 1/1.000, efetuaram
provas intradérmicas e de precipifacdo. A prova cutfnea foi feita
em 18 casos de formas variadas de esporofricose, obiendo reacdes
nitidamente positivas em 17 déles. Num caso, de esporoiricose
generalizada, a prova fol negativa. Nio verificaram reacles posi-
tivas em outros casos, de afecches dermatologicas diversas, inclusive
micoses outras (micetomas, cromomicese e dermatofitose). Con-
cluem, eom referéncia i rvesclo cuténea, que & mesma parece fer
valor diagnostico em casos de esporotricose. GONZALEZ-OCHOA
(1955) refere que em centenas de casos na gual a reacio fol usada,
mostrou-gse especifica e também que a positividade desaparece alguns
meses apos a eura, B largamente usada no México (LavarLug, 1959).

JANKE (1948), num caso de esporotricose por Sporetrichum
gougeroti, obieve reacBes negativas fanto com antigenc preparado
com o fongo isolado do paciente, como com esporoiriquina de
Sporotrichum schencki.

Lyisy & colab. (1950), revendo os casos de esporotricose ocor-
ridos no Estado de New York, relatam mais 2 cases nos quais fize-
ram & prova, sendo ely positiva. Nos comentarios julgam que a
reacdo & vallogo recurso auxiliar no diagndstico precoce, devendo
ser empregada como complemento 3s euituras.

KATZENSTEIN (1950}, estuda 2 casos de esporotricose nos quals
foi felta reacfio com 4 antigenos, a saber: histoplasmina, blastomi-
cetina, coceidioidina e esporotriquina. A esporotriquina foi positiva
em ambos, sendo gue num déles foi também positiva a reacio a4
blastomicetina. A esporotriguina em casos de outras micoses foi,
na pequena série estudada, negativa.

LoEWENTHAL & colab. {1950) obiiveram reacio positiva & es-
porotriquing num caso de esporotricose dermo-epidérmica. CONANT
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(1950) estudande o diagndstico de Izshoratério das micoses, juiga
que a prova € destitnida de valor diagndstico, opinifo essa nio emi-
tida posteriormente (CoNaNT & colab.,, 1834).

THoMAS & eolab. (1951}, estudando 1 caso tratade por febre
artificial, relatam que a prova com esporotriguina foi negativa e
eom “‘vacing” fol positiva, Nio apresentam esclarecimentos sébre
u que enfendem por “vacina” e por esporoilriquina. SHOEMAKER &
colap, (1967) referem reacio positiva num caso de leptomeningite
nor Sporotvichum schencki, usandoe como antigeno suspensio do
fungo em sua fase filamentosa, preparado com amostra izclada do
Iiguor do paciente; ARTHUR & ALBRITTAIN (1958) registraram
rea¢do positiva num caso de esporotricose disseminada, utilizando
¢ antigeno de GONZALEZ (OCHOA; LATAPI & colab. (1959) mostram
reaclo positiva, utilizando o mesmo antigeno num caso, tratado
pela Griseofulvina.

WILsoN (19569) fazendo apreciacfo sbbre og festes intradér-
micos nag micoses, refere-se A4 esporotriguina como prova de hoa
egpecificidade, muitas vézes Gtil para o dlagndstico,

Deixamos, propositadamente, para o final, a analise da ltera-
tura nacional sébre o assunto. Conguanto pouce citada no estran-
geiro, nela encontramos varios trabalhos sbbre o tema. Tomou éle
desenvolvimento em nosso meio, em tdrno de 1948-1950, époea na
gual o Prof. Carlos da Silva Lacaz preparou numerosas partidas
de esporotriguina, distribuindo-as a diversos dermatologistas e mi-
erobiologistas Drasileiros, varios dos quais apresentaram e publica-
ram suas observacdes a respeito. Siwva & GoNCALVER {1950)
egtudaram 10 casos de esporotricose comprovades por cultura, sende
em todos a reacfo pesitiva. Num paciente, 1 ano apéds a cura eli-
nica, a reaclo ainda se mostrava positiva. Fazendo, em portadores
de esporotricose, provag com tricofitina e levedurina, obtiveram
reactes de grupo, sendo contado notavel a diferenca entre a inten-
gidade. Em 9 de 10 doentes a reagho fol fortemente positiva
(-~ -+ ou mais o gue, na notacho dos Auteres gignifica reacho
Iocal com 25 ou mais mm) e num déles a reacdo fol positiva (-},
com reacdo local de 15-26 mm. Em portadores de outras micoses
obtiveram 11 resultados negativos, 8 resultados fracamente posi-
tivos (1), reac@o local cem 5-156 mm e 1 positive {(+ L), reacdo
loeal com 15-25 mm, o qual numa segundsa prova passou a forte-
mente positiva (4 -+ <4 +), reacio local de 35-50 mm. Interpre-
taram o fato como de glergia especifica a esporotriguina, determi-
pada por infecgdo anterior, reativada pela segunds prova,
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Em 1953, a Sociedade Brasileira de Dermatologia e Sifilografia
incluin entre os temas oficiais de sua X Reunifio Anual, a esporo-
tricose. Foram entdo, apresenfadas varias comunicagdes versando
stbre a reacdo A esporotlriguina.

Lacaz & colab. (1953) apresentaram 2 referida reunido o re-
sultado de suss observacfes sébre a prova da esporeotriguina.

Sendo ésse trabalho o mais exlenso, com malor casuistica, da
rteratura nacional, nfo tendo sido posteriormente publicado e tam-
hém como o nosso & até certo ponto, uwma continuacio do mesmo,
julgamos util e interessante resumi-lo.

Lacaz & eolab, (1953) estudaram 3 {ipos de antigeno, a saber:
antigeno preparado a pariir do Sporolrichum schenchki sm fase
filamentosz: antigeno da fase leveduriforme con em ‘‘naveia’ e
antizgeno polissacaridice obiide segunde a técnica de GONZALEZ-
OCHOA & SoTo FIGUEIROA (18947, Os dois primeiros tiveram sua
concentracio padronizada no tubo 5 da escala de Mac Farland. A
téenica exata do preparo désses antigenos estd exposta, com minteis,
no Capitule 11 déste trabalho, exceto a do polissacarideo, em cujo
prepare foram seguidas as indicaces dos Auntores.

Esses anfigenos foram experimentados em 65 casos de esporo-
tricose em atividade, dos quals B8 haviam sido diagnosticados por
isolamento do fungo; nos 7 restantes o diagndstico fol elinico; em
2 houve tentativas de isolamento gue resultaram negativas e nos
cutros 5, nfo.  Em alguns casos foi feita injecfo de um dnieo tipo
de antigene, em outroas concomitantemente de 2 ou de 3. O Quadro
resume & maneirg como se digtribuiram os pacienfes em relagao
a0 tipo de antigeno usado.

QUADRO 1

| ! . .
' Polissacarides

ESPOROTRICOSE | : ( i
(N de casos) | o N ! Fel E associado a F e N
0 '\
65 44T 9
|

P .- Antigenc de fase filamentosa
N = Antigeno de fase em naveta

Em todes, a prova foi positiva, as reacles variando em inlen-
sidade, conforme descreversmos adiante. Em 2 casos obtiveram
rescfes positivas com as esporotriquinas filamentosa e leveduriforme
e negativa cem o polissacarideo.

Provas realizadas em pacientes portadores de outras micoses
deram os resuitades que se enconiram no Quadro IL
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QUADRO II
. | PROVAS \ PROVAS
TOTAL i EOSITIVAS | NEGATIVAS
Blastomicose sul-americana . 27 | 6 21
Actinomicoge ............. 6 | 0 6
Cromomicose ............. 2 i 1 ‘ 1
Favo ... ... 2 0 0
Dermatofitose ............ 1 1 0
3

Em todos ésses pacientes, a reacéo fol praticada com o antigeno
de fage filamentosa, exceto 4 cascs de blastomicose sul-americana
nos quals foil feita, concomitantemente, a prova com os antigenos
F e N. Nestes 4 casos a reacfio foi negativa com ambos,

Estudaram também & prova em portadores de afeccbes variadas
e 0s resultadeos estfo relacionados no Quadro 111

QUADRO 11l

Leishmaniose tegumentar .. 20 5 1 19
Ulceracdes de etiologia di-

versa, ndo micotien ... .. 4 1 3
Fezema .................. 5 0 5
Ietiogse ... . o oL 1 0 1
Elefantiase ............ ... 2 0 2
Seborréia ................ 2 O 3 2
Piodermite ... ... ... ... 1 ] 1
Osteomielite .............. 2 0 2
Dermite por hiposgtase ... .. 1 0 1
Lipoéido-proteinese ........ 1 0 1
Tuberculoge verracosa ... .. 2 0 2
Tuberculoge ganglionar ... 1 0 1
Epitelioma ............. .. 1 0 g 1
Lapus vulgar ............ 1 0 1
Paquidermite erigipelatosa

crémica ... 1 0 1
Moléstia de Nicolas-Favre 1 0 1
Mal perfurante plantar 1 1 0

Total de provas realizadas w 47
Provas negativas -- 44
Provas positivas — 3
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A reacio eom o antigenc N, em 24 individuos normais, fol
negativa em 19 easos, duvidosa em 1, fracamente positiva em 3 e
fortemente positiva em 1.

Seis paecienfes curados de esporoiricose foram estudados com
o antigenos F ¢ N e todos reagiram positivamente a ambos. O
tempo de eura variou de 6 meses a 2 anos. Foram feitas, também,
rea¢bes intradérmicas com soluglc de merticlato a 1/10.000 por
ser @sse antisséptico empregado, nessa concentraco, como diluente
dos antigenos., KExecutadas 99 provas, resuliaram ibdas negativas.

O critério de leitura da reaclio empregade por Lacaz & colab.
(1953) é muito préximo a0 que usamos, razfo pels qual nfo o
expomos aqui.

Finalmente, das conclusdes a que chegaram os Autores naquela
época, sallentamos as seguintes, que julgamos as principais:

1Y A esporotriquina filamentosa e em naveta constituem bons
antigenos para o diagndstico da esporotricose.

2) Reacdes de grupo podem ser observadas em outras mico-
seg, sendo tais provas de intensidade menor que as regis-
tradas em eazos de esporotricose.

3) A prova da esporofriquina com antigenos I e N parece
ser superior & efetuads com o polissacarideo.

4) A esporotriguina deve ser praticada principalmente nos
casos de diagnéstico diferencial dificil, {als como esporotri-
cose e leishmaniose, esporotricoge e fuberculoge verrucosa.

5) O preparce da esporofriguina abre possibilidades para o
estudo de diversos problemas referentes & imunobiologia
da esporotricose.

6} Novos estudos deverfo ser feifos com a tentativa de me-
lhor padronizar a esporotriquina.

Qutras eomunicacdes foram feitas como citamos a seguir.

GONCALVES & CARvVaL¥O (1954) estudaram o comportamento
da prova em 33 portadores de esporotricose, 55 de outras micoses
¢ em 94 de dermatoses diversas. Os portadores de esporotricose
{atual ou pregressa) reagiram, de modo geral, fortemente 4 espo-
rotriguiva; nfo ocorreram reacbes negativazs. Hm portadores de
micoses diversas, obtiveram reacles positivas, geralmente fracas,
em 27 pacientes e negativas em 28. Nos portadores de dermatoses
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diversas, 35 reacdes foram positivas ({racamente) e 59 negativas.
Efetuaram a reacdio em 3 pacientes curados de esporotricose {um
hé 1 més e doiz ha 1 ano) sendo em ftcdos, a veaclo positiva.  Jui-
gam (ue uma prova negativa parece excluir a possibilidade de
egporotricose, sendo contude limitade o valor da prova eomo melo
de diagndstico, devido & ocorréneia de reagdes positivas em outras
afecedes.

GoncaLves & CARVALHO (1954) fizeram seus estudos com
antigenos preparados pelo Prof. Carlos da Silva Lacaz, a partir
das fases filamentosa e leveduriforme do Sporofrichum scheneki.
Em pacientes nos quais fizeram a reacfo com os deis antigenos,
nio notaram diferencas significativas entre as respostas a um e
outro.

PEREIRA (1855) trabalhou com o aniigene da mesma proce-
déncia, usando sémente agqufle preparvade a partir da fase filamen-
tosa; estudou 22 pacientes de esporotricose, 19 com a moléstia em
atividade e 3 curados. Em todos, a reagdo fol positiva. Em 5 dos
19 pacientes a reacfio foi repetida apds a cura, mantendo-se positiva.
Dbteve reaches positivas em 2 portadores de levedurose e em 4 de
dermatoses diversas. Conelui, julgando gue a esporotriquina re-
presenta valiose recurse auxiliar no diagndstico precoce dessa micose,

~

embora ndo possa se sobrepor & euliara.

Miranpa & colab. (1955, 1955a}) estudaram também a reacio
4 esporofriguina, focalizando-a, contudo, mais s6bre outro aspecio.
Notaram que, além de ser 8 reaclo francamente posifiva em 13
casos, a injeclo intradérmica do antigeno curou 5 doentes de espo-
rotricose e auxilion o ftratamento num outro. Posteriormente,
Mmanpa & coizb. (1958) publicaram rova nota s8bre o poder cura-
tivo da esporotriquina, acrescentando iz ecinco observacdes anterior-
mente apresentadas, mais trés.

CAsTRO (1956), estudando a esporotricose sob o ponto de vista
dos erros de diagnéstico, assinala os bons préstimos da reacéio, para
s qual propde o nome de “Reacio de Lacaz”, no reconhecimento
dos cases atipicos dessa micose. Tlusira sua exposicio com casos
clinieos que tinham o diagnéstico de carcinoma e que puderam
rapidamente, em 48 horas, serem identificados come esporotricose,
atravég da prova da esporotriguina.

Alm désseg itrabalhos gue versam primordialmente sbbre a
reacio & esporotriguina hé, também, na literatura nacional refe-
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réncias a prova como complemento de observaches clinicas publica-
das por diferentes Autores. Tais sejam: BaprrTista & colab. (1951)
citam prova positiva num caso em que observaram a acio fera-
péutica do Antimoniate de N-metil Glueamine; So0aReEs & colab.
(1952) verificaram reacfes posifivas em 8 casos de egporoiricose
familiar; Berumont & PATRICIe (1956) em 2 casos tratados pelo
Glucantime e BELLIBoNI (1956) em 2 outros fratados pelo Dietil-
hestrol.

Nesta revisfo julgamos desnecessaria a inclusio de t6das as
citacfes existentes na liferatura sdébre a prova da esporotriguina.
Preocupamo-nos em analisar os trabalhos que versam primordial-
mente s6bre a prova. Os demais foram os que encontramos apds
pesquisa bibliografiea ndo exaustiva, e gue nos pareceram por um
motive ou outro, dignoes de citacio.

Acreditamos, contudo, estar justifieada a afirmativa feita ini-
eialmente, isto &, de que a literatura s6bre a esporotriquina é escassa.

CAPITULO 11

MATERIAL E METODOS

A) PREPARC DOS ANTIGENOS., PADRONIZACAO

No decorrer déste estude, empregamos diferentes tipos de anti-
genos, isolados ou concomitantemente, Nas primeiras experiéneias,
feitas com Lacaz & colab. {1953}, fol usado antigeno preparado
com a fase filamentosa do Sporotrichum schencki.

A téenica de vreparo foi a seguinte:

1)  cultive de 5 amosiras de Spovrolrichum schencki em dgar-
Sabouraud, mantidas as culiuras 4 temperatura ambiente,
até crescimento abundante;

2) suspensdio homogénea, de raspado das culturas, em solucio
figioldégica com mertiolato a 1/10.000 e pérolas de vidro;

3) aquecimento a 60-T0°C durante 30 minutos, em 3 dias
sUCcessivos;

4) sedimentacio da “suspensfo-mfe”, a fim de afastar os

Zrumos maig grosseiros;

5} diluicdo da “suspensio-mie” em soluclo fisioldogica com
mertiolato a 1/10.000, até o tubo 5 da escala de Mae
Farland;
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6) conirdle de esterilidade nos meios de Assis, Veillon e
agar-Sabouraud;
7y distribnico;
8)  conseprvacio em geladeira,
No preparo das primeiras partidas, a suspensio das colénias
foi feita em solucho fisioldgica formulada a 8% ; a suspensfo era
deixada 4 temperatura ambiente por 48 horas e posteriormente

Flg. 1 — Sporotrichum schencki, formas em naveta. Notar, ao lado das células
leveduriformes, elementos bacilares e raros filamentos, Microfoto Leitz 1.000 X.
Coloracio: método dr Gram.

lavada 3 vézes por centrifugacio. B¢ ent@o era adicionado mer-
tiolato 4 1/10.000 e padronizada.

Antigeno preparade dessa maneira, o gqual denominamos de
“egporotriquina F”, foi usade em numerosos pacientes, como ia foi
referido.

Posteriormente, do mesmo modo que outros Autores, procura-
mos obter antigeno no qual houvesse um minimo possivel de ele-
mentos filamentosos.

Essa preocupacao de conseguir antigenos represeniados sobre-
tudo por esporos, com um minimo possivel de filamentos, j4 &
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encontrada em antigos trabalhos sdébre o assunto, tais como os de
De BEURMANN & GoOUGERGT (1212) e Moore & Daviz (1918).

Vizando consegnir o preparoe de sugpensdes maig homogéneas
do fungo, preparamos também antigeno obtido a partir da fase em
naveta, do Sporotrichum schencki. A obtencio dessa variante é
conseguida facilmente com o cultivo do fungo a 37°C, no meio de
Francs, conforme indicacio de Campaprii (1945). Nossa expe-
riéneia eonfirmou o expesfo por aquela Autora, iste €, ser muito
facil a2 transformacfo da fase filamenbosa para a de naveta, com
o uso de melo referido e tanto mais facil gquanfo mais recente for
a cepa.

No decurso das experiéncias, verificamos que mantendo as
amogtras de Sporotrichum schencli em estufa, a 37°C, em Agar-
Sabouraud, em repiques sucessivos, também se processa a variacho
da fase filamentosa em naveta. Diga-se de passagem que uma
reversiio total da forma {filamentosa em naveta, nem sempre é obti-
da. Restam, as vézes, alguns elementos filamentosos entre as pri-
meiras (Fig. 1).

A preparacdo da “esporotriguinas-naveta”, a qual dagui por
diante designaremos como esporotriquina N, fol feita do seguinte
maodo:

1) cultive de 5 amostras de Sporotrichum schencki em agar-
Sabouraud ou em meio de FRANCIS, mantidos 4 tempe-
ratura de 37°C;

2) iIniciado o erescimento, o que ja se verifica apds 48-96
horas, espraiar as colbnias, 4 cusia da dgua de conden-
sacfo do meio, com o propdsito de permitir o crescimento
mais abundante e difuse de cogumelo;

3y  fazer esfregaco de cada tubo, corando pelo Gram, a fim
de verifiear ge a cultura estd pura, encerrando ag formas
em naveta do Sporoivichum schencki;

4) suspensfo em solucio fisicldgica com mertiolato a 1/10.000
das culturas obtidas;

e
S’

aguecimento a 60-70° C, durante 30 minutos, em 3 dias
sucessivos;

6} sedimentacBo da “suspensdo-mie”, a fim de afastar os
¢
grumos mais grosseivos;



1] RuvisTa 50 INSTITUTC ADOLFOQ LUy

7)  diluicke da “suspensfio-mfe” em solucio fisiolégica com
mertiolato a 1/10.000, até o tubo 5 da escala de Mae
Farland:

8) conirble de esterilidade nos meios de Assis, Veillon e
adgar-Sabouraud;

9) distribuicio;

10) conservagio em geladeira.

Apdg o estude de Lacaz & colab. (19563), conquanto fossem
bastante concordantes o8 resultados obtidos com a “esporotriquina
F” g a “esporotriquina N7, fixamo-nos peste Gliimo antigeno e pro-
curamos methor estuda-lo. A Gonica desvantagem gue notamos ecom
o uso da “esporotriquina FV em relacio & “egporofriquina N” (usa-
das na mesma concentracBo) é que pacientes nos quais era feita a
wrova com o antigeno F queixavam-se, com certa freqliéncia, de
reacbes gerais, principalmente febre, cefaléia e mal-estar,

Procuramos estabelecer padronizacio mals precisa de nogsos
antigenos e trabalhamos com o8 mesmos, mais diluidos. Usamos
para & padronizacdo, o método espectrofofométrico. Nestag deter-
minacbes fotocolorimétricas foi sempre usado espectrofotdmetro
Coleman Jr., modélo 6 A, sendo as leituras efetuadas contra solucio
galina ecom mertiolato a 1/10.000. A suspens@o correspondendo ao
tubo 5 da escala de Mac Farland mostrou no especirofotdmetro
usado, num comprimento de onda de 450 mu, transmissfio de 56,0%
oun seja, dengidade 6ptica de 0,25. Usamos, também, o antigeno
maig diluido, Assim, pois, o antigeno com densidade optica 0,25
eT = 58% ( = 450) foi diluido ao dbbro e ao quarto. A diluicfo
da suspensido ao dbébro mostrou no espectrofotdmetro (A4 == 450)
densidade optica = 0,12 e T == 7T8% ; a dilnicio quadrupla mostrou
densidade optica = 0,05 e T = 88%,

Para maior facilidade de exposigo passaremos, nag paginag
gue ge seguem, a designar o antigeno que no comprimento da onda
450 m p mostrou densidade éptica 0,25 ¢ T =— 56% como N 1, ao
gue mostrou densidade éptica 0,12 e T = 76% de N 2 e ao de den-
gidade optica 0,06 e T = 88% de N 3. Mantivemos nests experi-
mentacio a2 mesma concentracdio usada por L.acaz & colab. (1953)
para compararmoes com o anfigeno que ja tinhamos experimentado,

Quiro antigeno utilizado fol um polissacarideo preparado se-
gundo a téenica de NORDEN (1951), modificada por Fava NETTO
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{1955) para extracio do poliszacarideo do Porococeidioides brasi-
liensis. O preparo € feito da seguinte maneira;

1) cultive de § amostras de Sporotrichum scheneki em fase
leveduriforme, apresentando crescimento abundante:

2} suspens@o em golugdo fisiolégica; caso nfio fique bem
homogéneo, agitar no agitador de Kahn;

3}  centrifugar o suficiente para que o sedimento deposite:

4} lavar 3 vézes em acebona; o volume de acetona é igual
ao do sedimento;

8} lavar 3 vézes com éter; o volume de éter & igual ao do
gsedimento;

6) repousar 1 dia em geladeira, para evaperacido tofal do éter;

7) suspens@o em solugdo salina, na proporcio de 15% em
volume;

8) autoclavar a 120° C, durante 15 minutos;

9} centrifugar a 2.000 rotacBes por minuto, de 30 a 60 mi-
nutos.

 sobremadante congtitui a substdncia rica em polissacarideos
¢ pobre em proteinas ™ o qual, apds conirGle de esterilidade foi
diluida a 1/100, 1/500 e 1/1.000 e usado como antigeno para prova
intradérmica. Com @&sse antigeno, assim preparado nas trés dilui-
¢bes referidas, fol feita a reaclo om 23 pacientes portadores de
egporotricose, em 22 portadores de outras micoses ¢ em 52 de
afeccdes diversas ou sem afecclo alguma.

Referir-nos-emos, dagui por diante, a éste antigeno como espo-
votriquina P. Chamaremos de P 1, P 2 e P 3 as diluicdes de 1/100,
1/600 e 1/1.000, respectivamente.

B) TECNICA DA REACAO

Usamos a téenica habitual para as reacbes intradérmicas, isto
é, seringa tipo tuberculina e agulha de bisel eurto. Injetamos
(0,1 em?® do antigeno intradérmicamente na face anterior do braco
ou antebraco. A injeclo de 0,1 cm® determina, em seguida, a for-

{*} Verificactes feitas na Seccdo de Imunoguimica do Depte. de Microhiologia
e Imunclogia, pelo Dy, B, G. Perri. Dosagem de polissacaridec pelo método
de ROE (anirona) e de proteinas, pelo de LOWRY.
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macao de uma papula de 0,5-0,8 em de difdmetro. Freglientemente,
forma-se logo apds a injegflo, halo eritematoso, reacéio essa inespe-
cifica, sem importéncia. A leitura da reaclio & feita entre 48 e 72
horas apds. Nos cagos em gue pudemos scompanhar a evolugio
disdriamente, notamos que, j4 as 24 horas a reaclo é nitida, cresce
em intensidade até o dia seguinte, mantendo-se por alguns dias
(2 e 4) para involuir gradativamente,

_ Fasas observacdes confirmam para a esporotriquina o que se
observa em outras intradermo-reagdes com antigenos fingicos, tais
como a histoplasmina, a iricofiiina, a coccidioidina, ete.
Adiante, voltaremos a descrever com malor mindeia a maero
¢ a micromorfologia da reaclo, bem come a evolucdo que sofre.

) CRITERIO DE LEITURA

Eeagdes negativas - auséncia de infiltracfio; eritema medin-
do menos que 5 mm.

Reagbes duvidoses — Infiltracio medindo menos que § mm no
maior didmeiro, com ou sem eritema;
somente eritema medinde mais que 5 mn.

ReacGes positivas — infiltracdo medindo 5 mm ou mais em
seu maior difimetro.

Com o propoésite de permitir uma idéia sébre a intensidade
das reacbes positivas, subdividimos estas da seguinie maneira:

Pogitivg - 1 -4 — infiltracio maior que 5 mm e menor ou

igual a 10 mm.

Pogitive — 2 4+ — infiliracio maior que 10 mm e menor ou
igual a 20 mm. _

Posttivg - 3 -} - infiliragdo maior que 20 mm e menor ou
igual a 30 mm.

Positive — 4 4 — infiltracio maior que 30 mm.

0 critério usado &, em linhas gerais, semelhanle ao propostio
pelo “Department of Health, Education and Welfare of Public
Health Service” (1954), para a reacio & histoplasmina,

A diferenca estéd nas subdivisSes das reacdes positivas que
fizemos e também porgue no decorrer Gus experimentacdes verifi-
camos que, as reacdes que pelo eritério exposto deveriam ser classi-
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ficadas como “duvidosas” nfo eram realmenie duvidosas, mas sim
destituidas de significado; pagsamos a classifici-las como negativas.

D}  SELRCA0 DOS PACIENTESR

08 pacientes estudados no presente {rabatho foram, em parte,
propositadamente escolhidog, em parte, tomados ao acaso.

Entre os portadores de esporotricose foram incluidos somente
aquéles em que fol possivel izolar o Sporelrichum schenclki e nos
guais pudemos fazer a leitura da prova entre 48 e 72 horas. Dei-
samos, propositadamente, de incluir 7 casos de esporofricoze dos
qguais nfo nos fol possivel obter isolamento do fungo das lesdes.
Ciomeo pretendemos discutir o valor diagndstico da prova, julgamos
de bom alvitre nie incluir 8sses casos por insuficiente documenta-
cho eifologica.

Os portadores de oufras micoses, nog guais praticamos as rea-
cdes, foram pacientes internades nas Clinicas Dermatoldgica e
Sifiligrafica, de Doengas Tropicals e Infectuosas, ¢ individuos que
procuravam o Departamento de Microbiologia e Imunologia para
esclarecimento diagnéstico.

Entre os pacientes diversos, incluimos aquéles com padecimento
rdo miedtico, internados nos mesmos Servicos j& referidos e pessoas
normais, sadias, funciondrios do Departamente de Mierobiologia e
Imunclogia que concordaram em se submeter & prova.

1) BIOPSIAS E TECNICAS HISTOLOGICAS

Com o propdsito de complementar o estudo da macromorfologia
da reaclo, fol feito também o estude dag allera¢des microscopicas

da pele, izto &, a histopatolegia da reaclo & esporotriguina, tanto
a0 antigeno N como ao antigeno P.

Para &sse estudo foram: repetidas as condigBes da reacio (0,1
cm?® por via intradérmica de antigenos N 2 ou P 1) em pacientes
portadores de esporotricose.

As biopsias foram feitas em intervalos de tempo variiveis,
como estd especificado adiante nos Quadros IV e V, para fer-se uma
idéia da seqiiéneia evolutiva do proecesso histopatolégico. Nosg pa-
cientes dos quais foi retirada uma tUnica biopsia, foi ela executada
na fase anterior do brago ou antebrago; daqueles em que houve
retirada de 2 ou mais fragmentos foram as injecbes do antigeno,
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e posteriormente as biopsias, feitas na regifo dorsal. Tédas foram
praticadas sob anestesia local pelo eloreto de etila.

Para o estudo da reaclo ao antigeno N 2 foram executadas
18 biopsias em 12 pacientes e com relacio ac antigeno P 1, 15
Liopsias em 4 pacienfes. Os fragmentos de pele retirados foram
fixados em formol, incluides em parafina e cortados. A coloraciio
tundamental foi a hematoxilina-eosina. Quando julgadas necessi-
rias, foram feitas outras, fais como a coloracfio de Hotchkiss-Mac
Manug (PAS) e cresil-violeta.

QUADRO 1V
BIOPSIAS DE REACGCES A ESFOROTRIQUINA N 2

Tempo decorrido apos

LAmina Iniciais Cago n.® a injecio do antigeno

: £ a hiopsia
4721 AT M. a1 6 horas
4722 AJ.M. 31 12 horas
4723 AT.M. | 31 | 24 horas
4724 AT M. 3 48 horas
4725 AT M. 31 : 72 horas
4574 ARG ! 24 T2 horas
4605 E.R. 33 b dias
4691 B.8S.N 25 6 diag
4556 C.F.O 22 7 dias
4726 A M 31 T dias
4688 D.P. % 34 8 dias
4610 P.R.S ? 3 8 dias
AH. AB, 7 B dias
4607 ALTUM. 31 12 dias
4578 M,F.N. - 12 dias
4591 J.A.C. 26 14 dias
4567 M.O.G. — 14 dias
D.s. D.s. 4 17 dias

i
OBSERVACOES:

1} Os nameros das iaminas citedas correspondem aos recebldos
pelas respectivas biopsing no lsboratéric de histopatologia da
Clinica Dermatoldgica, onde foram executadas, aquelas desig-
nadas com iniciajs correspondem a biopsias feitas no Depar-
tamenio de Microbiologia & Imunologia.

2y As Hminas 4878 e 4567 correspondern a casos de esporotricose
comprovados que nfo fazem parte de nosss casuistica, por nio
ter sido feita leltura ds reachoe entre 48 e 72 horas.
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QUADRO V
BIOPSIAS DE REACOES A ESPOROTRIQUINA P 1
I Tempo decorrido entre

Laming Iniciais Caso n.° a injecAo do snligeno

e a biopsia
5234 4.D. 62 24 horas
061 J.8. M. 55 24 horas
5184 3.0.G. B& 48 horas
5063 J.5.M. 5b 48 horas
5271 R.B.S. 42 48 horas
5065 J.85. M. 5b 72 horas
5180 J.C.G. 58 72 horas
5235 4.D. 62 4 dias
B272 R.F.8, 42 § 4 dias
5185 J.C.G. 53 3 5 diasg
8273 R.F.5. 42 5 dias
5236 J.D. 62 6 dias
5274 R.F.S 42 8 dias
5237 J.1. 62 9 dias
b27h R.F.8 42 10 dias

CAPITULO I

RESTLTADOS

A) EM DOENTES DE ESPOROTRICOSE, ATUAL OU PREGRESSA

Os pacientes de esporotricose, atual ou pregressa, foram divi-
didos em 5 grupos, a saber:

1.0

3.0

grupo — (18 casos) pacientes nos quais fol feita a
reacdo com esporotriguina N 1, N 2 e N 3 (casos ns.
1,2,3,4,5,6,7,8 9, 10,11, 12, 13, 14, 15, 16, 17 e 18).

grupe —— (21 casos) pacientes nog guais fol praticada
a reacfo com esporotriguina N 2 e N 8 (casos ns. 19,
20, 21, 22, 23, 24, 25, 26, 27, 28, 29, 80, 31, 32, 38, 34,
35, 236, 87, 38 & 61).

grupo — (26 casos) pacientes nog quais foi efetnada
a reaglo com esporoiriguina N 2 (casos ns. 39, 40, 41,
42, 48, 44, 45, 46, 47, 48, 49, b0, 51, 52, 53, 54, 55, 56,
57, 58, 59, 60, 62, 63, 64 e 65).
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4.9 grupo — (23 casos) pacientes nos quais fol feita a
reagfo com antigeno polissacaridico, preparado segun-
do téenica ja descrita, diluido a 1/100, 1/500 ¢ 1/1.000,
além de reacho com esporotriquina N (casos ne 34, 89,
40, 45, 46, 47, 48, 49, 50, 51, B2, b3, B4, £b, 56, 57, 58,
59, 60, 62, 63, 64 e 65).

e

% Sbvio que éste grupe é constituido por pacientes que fazem
parte também dos outros, pois o antigeno poligzacaridico fol sempre
utilizade juntamente com um ou mais antigenos N, Todos os pa-
cientes incluidos nestes 4 grupos eram portadores de esporofricose
em atividade, o que foi demonsirado pelo isolamento do fungo das
lesBes.

59 grupo — {5 casos) pacientes nog quais fol feita a
egporoiriquina apés a eura clinica do processo {casoz
ns. 2, 17, 23, 27 e 66).

Todos haviam tide esporobricose, confirmada por isolamento
do fungoe. A reacfo fol praticada em periodos varidveis de 3 meses
até 7 anos, ap6s a cura, conforme estd especificado no Quadro X.

Os quadros seguintes resumem o que enconlramos 1nos8 5 grupos
de pacientes estudados.

QUADRO VI
{GRUPO 1

Positiva 1 - . . . e 0
Positiva 2 - .. .. ... . 7
N1 Positiva 8 - ... ... 3
Positiva 4 - ... . 8
Negativa ... ... .. . 0
Positiva 1 &+ ... .. &
Pogitiva 2 - ... .. ... . . . 7
N 2 Positiva 3 -+ ... . 2
Pogitiva 4 4 .. ... . . 3

Negativa ... ... . . i
Positdva 1 - .. .. s 14
. Positiva 2 - ... .. 2
N 3 Positiva 3 < . .. 1
Pogifiva 4 - ... ... ... ... .. 1
Negativa ....... ... .. . .. .. .. it 0
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QUADRO VII
(GRUPO 2)

Positiva 1 - ... ...
Positiva 2 4+ ... ... ... .
N 2 Positiva 8 - .. ..
Positiva 4 - ... ... ... .
Negativa ... . ... . . ... ... ... ... ......

Positiva 1 4+ ...
Posifiva 2 4+ . ... . .
N 3 Positiva 8 -+ .. .. .. .
Positiva d - ... ... o
Negativa ... . 0 i i e

QUADRO VIII
(GRUPO 2)

Pogitiva 1 - ... ... .. . L ..
. Positiva 2 -1- ... .. . oo
N2 Positiva 3 - ... . . i
Positiva 4 - ... o
Megaliva . ..o i e e

QUADRO 1X
(GRUFO 4)

Pogitiva 4 - .. ... .
Posttiva 8 - ..
P 1/100 Positiva 2 4~ ... ... .. . oo
Positiva 1 -+ ... ..
Negmativa . ... ... . .

Positiva 4 - . .. .
Positiva 3 - ...
P 1/5600 Positiva 2 -- . . .
Pogitiva 1 4 . ... ..o
Nesativa ... .. .

Pogitiva 4 <& .. . .
Posgitiva 3 -+ ... . ... L
P 1/L000Y Positiva 2 - ..
Pogifiva 1 - . .. ...
Negativa ........ ... .. .. i .
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QUADRO X
(GRUPG §)
CASO TEMPO DE CURA ESP. N ESP, P
Pl —4 4
2 3 anos N2 w2 4 P2 -1+
t P2 -1+
P1-34
17 3 meses NZ2-—2 4 P22+
P3— 2+
‘, Pi—34
23 ; 8 meses N2—3 -+ P23
P 3 — negativo
P12+
27 5 meses i N2Z2—2 4 P2 -1+
P 3 — mnegativo
P1—44
66 7 anos Ni1i-—4+ P24+
P ON2—4 P3—2+
i

B) EM PORTADORES DE OUTRAS MICOSES

Foram estudados 25 pacientes portadores de cutras micoses
(casos ns. 67 a 91). Em todos a reacio fol praticada com os anti-
genogs N1 e N 2 e em 22 déles foi feita também com o antigeno
polissaecaridico nas diluicdes de 1/100, 1/500 e 1/1.000 (P 1, P 2
e P 3).

Os casos estudades distribuem-se da seguinte maneira:

Blastomicose sul-americana ........... 13
Cromomicose . ........... e, .. 2
Actinomicose . . ... ... ... . . 1
Maduremicose .......... ... . ... . ..., 1
Tines eorporis ... 2

Tinea copifis ... i
Tineo pedis {com Ide) ..............
Pityriasis versieclor ...... ... ... ....
Moniliase curada ......... ... ... ... ..

DU it PG pd
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A reaclo com antigeno polissacaridico nfo fol feita nos casos
71, T2 e 73, portadores respectivamente de blastomicose, cromomi-
cose e Tinea corporis (M, conis).

A reaclio executada com o antigeno N foi pogitiva num caso
de Tinen corporis (n.? 71} e num de blagtomicose (n.° 78) com N 1
e negativa com N 2; foi positiva tanto com N 1 como com N 2
em 2 casos de blastomicose (casos 79 e 83), devendo-se referir que
um déles (cago 83) apresentava fambém eisticercose; a reacfo fol
positiva, também, em 2 portadores de Tineg pedis, tanfo ecom N 1
como com N 2 (casos 32 e 87), Nos demais a reacfio fol negativa.

Com relacio ao antigeno polissacaridico obtivemos os seguintes
resultados: reacdo negativa em 19 cazos e positiva em trés. Fsses
3 pacientes haviam reagido também pogitivamente & esporotriguina
N (casos 79, 82 e 87). O caso 79 reagiu positivamente 86 com o
antigeno P 1; o caso 82 nas 3 diluicbeg usadag e o 87 reagiu posi-
tivamente 4 reaclo feita com os aniigenos P 1 ¢ P 2.

Devemos salientar que um paciente com reacfo positiva ao
antigeno N reagiu negativamente ao polissacarideo (caso 83).

C} EM PACIENTES DIVERSOS

Foram estudados B8 individuos com afecches diversas, tomados
a0 acaso, sendo incluidesg também alguns normais.

Ag afecches eram as seguintes: esguistossomose mansénies,
forma hépato-esplénica, 8 casos, sende gue um déles apresentava
também herpes zoster; leishmaniose tegumentiar, 5 casos; tuber-
culose ganglonar, 3 casos; eczema, 3 casos; foliculite do coure
cabeludo, 2 casos; sindrome de hipertensfic portal sem etiologia
determinadsa, 2 casos; tleera inespecifica da perns, 2 ecasos: blefa-
rite de etiologia indeterminada, 2 casos; carcinoma espinocelular
da mio, tuberculose verrucosa, piodermite, osteomielite, eritema
indurado de Bazin, piodermite vegetante, lepra tuberculdide, furun-
culose, moléstia de Chagas (forma cronica}l, reticulo-endoteliose,
clopdoia areata, psoriase, Tues tercidria, eritema nodoso sem etiologia
definida, parotidite e pancreatite de etiologia indeterminada, tu-
berculose ulcerosa da pele, liguen plano generalizado, paquidermia
pliecaturata com periogtoses, foleulite da pele glabra, malaria, doen-
ca de Hodgkin, erisipela, cisto sebiceo infetado e ecareinoma baso-
celular, 1 caso de cada. A prova foi feita também em 3 individues
normais e em 3 cuias afeccdes nfo foram diagnosticadas.
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A prova fol praticada em todos, com os antigenos N 1 e N 2
¢ em B4 dos 58 individuos também com o antigeno polissacaridico
iP1, P2eP 3),

A reacio com o antigeno N 1 foi negativa em 49 individuos e
positiva em 9 (casos 125, 126, 129, 133, 136, 138, 141, 143 e 144);
com o antigeno N 2 foi negativa em B3 pacientes e positiva em 5
(casos 138, 141, 143, 144 e 147). Com relacio ao antigeno polissa-
caridico tlvemos os seguintes resultados: diluido a 1/100 foi a
prova negativa em 49 pacientes e positiva em 5 (casos 133, 137,
141, 144 e 147): diluido a 1/500 foi negativa em 50 e positiva em
4 (casos 1383, 187, 141 e 144); dilnido a 1/1.000 foi negativa em
52 pacientes e positivo em 2 (casos 141 e 144).

D) MACROMORFOLOGIA DA REACAO

As alteracdes locais, por nds observadas, como conseqtiéneia a
injeciio intradérmica de esporotriquina, sfo semeihanies as assina-
ladas na literatura por Autores gque estudaram o assunto. As
aleracdes verificadas, & leitura de 48 e 72 horas, sfo de diferentes
1ipos, a saber: eritema, papula edemafosa, papula, nddulo, tu-
béreulo, vesicula e tlcera. Salvo no que se refere as papulas ede-
matosag, os demais tipos de alteraclo nfo aparecem isoladamente,
mag sim eombinados, dois ou mails elementos.

O aspecto mais fregiiente observado na reaciio positiva 4 espo-
rotriquinag é represeniado por pipula central, circundada por halo
eritematoso, mais ou menog infiltrade (Figs. 2, 3 e 4).

Nag reacbes intensamente posifivas, notamos a formacio de
vesicula, pastula e ulceracio central, j& as 48-72 horas.

Em casos nos quais observamos & evolucio da reacdo por tempo
maior, verificamos que o halo eritematoso vai gradativamente se
esmaecendo e desaparece num periodo de 1 a 2 semanas.

A papula, a qual na leitura de 48 e 72 horas, na maloria dos
casos, mostra-se com carater edematoso, adguire por volta da pri-
meira semana consisténcia mais firme, evoluindo posteriormente
{segunda e terceira semsanas) para tubéreulo ou néddulo.

QOcorre freqiientemente nessa fase evelutiva, a neurose ou a
evolucdo do nédulo para goma, com posterior ulceracio e eliminacio
de seu conteudo.
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Pig., 2 - Intradermo-reacio positive & esporoiriguina N 2.

Fig. 3 — Intradermo-reagho posifiva acs antigenos W 2 (proximal) e N § (cistal).
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Fig, 4 — Intradermo-reacio positiva sos antigenos P 1 (brato), P 2 (antebrago,
proximal) e P 3 {antebrago, disiall.

As reacfes fortemente positivag deixam ao final de sua evo-
fuclo completa, a qual se faz igualmente, em tempo de 8 e 4 semanas,
uma cicatriz, as vézes hiperpigmentar.

-

O que observamos eom referéncia s reacbes tardiag & esporo-
triquina, confirma os dados anteriores assinalados por MIRANDA &
colab, (1958).

Quante as manifestaces gerais, como consegiiéncia 4 injecdo
do antigeno, pudemos observar que as reacdes fortemente positivas
880 em alguns casos acompanhadas de sensagfio subjetiva de febre
e ligeira cefaléia. Nunca foram, contudo, intensas como as des-
eritas por PAUTRIER & LUTEMBACHER (1909, 190%) com a sua
subecutirreacio.

Nog pacientes que estudamos, as manifestacdes gerais foram
raramente observadas,

Nag reacdes feitas com o antigeno polizssacaridico, as alferacgdes
locaiz observadas sio menos nitidas gue com o antigeno contendo
elementos figurados.

As alteracOes locais, observadas nas reagdes feifas com antigeno
polissacaridico 4 leitura de 48 e 72 horas, sfo menos evidentes.



PROVA DA ESPOROTRIQUINA. CONTRIBUIGAO PARA SEU ESTUDO 31

Verificamos a formacio de eritema, de pipula e, nas reacdes for-
temente positivag também a formacéo de vesicula. A papula ede-
matosa foi em nossa experiéneia a mais fregiiente, traducio macros-
cOpica de reaclo positiva ao antigeno polissacaridico. N&o obser-
vamos com éate fipo de antigeno formacio de tubérculo ou nddulo,
guer & leitura de 48 e 72 horas, quer as leituras feitas em prazos
maiores, como 1 semana ou 10 dias. A reacio ao antigeno polissa-
caridico, mesmo quando forfemente pogitiva ndo deixa, de regra,
sinal algum. Em poucos casos pudemos observar, em pacientes de
pele clara, sucedendo & papula edematosa, a formaclo de mancha
hipererdmica, gue persiste por algum tempo, desaparecendo depois.

Em alguns easos, principalmente em pacientes com pele escura,
é bastante dificil a leitura da reacio feita com o polissacarideo, pois
o eritema é palido e a papula pouco evidente, perceptivel sémente
a0 tato,

E) HIsTOPATOLOGIA DA REAGAO
1)  Reagdo ao antigeno N 2

Lesdes apdés 6 horas (biopsia 4721) - Edema bem visivel ao
nivel das papilas dérmicas, com afilamento do epitélio. Esse dltimo
néo mostra alteracbes dignas de nota. Na derme, processo infla-
matorio, & custa, principalmente, de célulag histiocitdrias de nticleos
alongados, que se localizam principalmente junto aos capilares
papilares e ao redor de anexos, como glindulas sebdceas. Perce-
bemes também células histiocitdrias carregadas de pigmento pro-
vavelmente meldnico na periferia dos capilares.

Lesdes apds 12 hovas (biopsia 4722) — Persistem as altera-
cles para o lado da derme, anteriormente referidas. Agregam-se
a0 exsudato inflamatério perivascular e perianexial alguns neutré-
filos. No mais, a reacio persiste com as mesmas caracteristicas.

Lesoes apds 24 horas (blopsia 4723 — Aspecto idéntico a
biopsia anterior. O edema é menos acentuado,

Lesdes apds 48 horas (biopsia 4724) — O processo inflama-
torio é exatamente igual, Os neutrdfilos tornam-se mais evidentes.
Nao se verificam eosinéfilos. Junto 4 drea de edema superficiai, o
colageno assume aspecto gue lembra muito a degeneracio fibrindide.
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e

Fig. 5 — Aspecto microsedpico da reacfe ao antigens N 2. Edema e Infiltrado
mflamatorio em tOrno a peguencs vasos ¢ anexos. Blopsia 4724 (48 horas),
Microfoto Leitz. 3080 X, Coloraciec: hematoxilina-eosina,

Lestes apos 72 horas (biopsia 4725 e 4574) — Mesmos acha-
dos anteriores, com formacdo de verdadeiro abscesso na derme,
junto & glindula sebdcea. O abscesso se propaga para as papilas
dérmicas, com destaque parcial do epitélio, abaixo do quai se cbserva
4drea hemorragica. O processo também afeia a glindula sebacea,
com destruicio parcial da mesma. Observamos reagfio a neutrd-
filog e rares eosindfilos, do mesmo modo gue células mononucleares
e histioeitos, em tdrno a anexos e capilares da derme. Heacdo
idéntica é vista acometendo a glandula sebdeea, com actimule de
material dentro da luz. Pequeno edema difuso da derme. Depé-
sito de material “fibrindide” na periferia da gldndula sebicea.
Aparentemente hi propagacio do processoe afé o desembocadura da
gandula, dando origem a um inieio de abscesso intra-epidérmico.

Lesies apds 5 dias (biopsia 4608) — Reaclo higtiocitiria e
neutréfila em t6rno & pequenocs vasos e anexos, ao lado de niimero
razodvel de eosinéfilog, atingindo inclusive a hipoderme. Percebe-
mos reacio por parte dos pequenos capilares da pele, que exibem
agora, de maneira nitida, tumefaclo de células endoteliais, inclugive
com sinais de multiplicacio das mesmas. O que caracterizou eata
ldmina fol a proliferacio de células histiocitarias, formando arranjo
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epitelidide, dando origem a células gigantes tipo Langhans em térno
de centro abscedado. Os cortes nflo demongtram se tal formacio
se dispbe junto a anexos. HExiste também infiltracdo por fibrina

Sl

Fig. 8 — Aspecto microscdpico da reago so anfigeno N 2. Formacio de abscesso
ng derme. Bilopsia 47256 (72 horas). Microfote Leitz. 300 X. Coloracio:
hemstoxiiina-sosina.

em térno a pequenas areas gue, possivelmente, representam necrose
de gordura.

Lesfes apds 6 dias (biopsia 4891) — Reacfo francamente pro-
dutiva. N&o observamos ecsindfiles ou neutrdfilos em quantidade
aprecidvel. Entretanto, verificamos extensa proliferacio de cariter
histiocitario, em tdrno a pequencs vasos e nas porgdes mals pro-
fundasg da derme, dandoe origem inclusive & formacio granulomatosa,
com células gigantez tipo Langhans, Tais nédulos sfo vistos em
16rno a Area de que parece ser degeneraciio do colageno; o PAS é
positivo nestas zonas.

LesGes apds 7 dins (biopsia 4556 e 4726) — Muito evidente
agora a dupla reacdo; processo inflamatdérie agudo, extenso, com
predomindneia de formas degeneradas de neutrdfilos, de mistura
com eosinéfilos. Percebe-se, ao lado disso, acentuada uleeraciio do
epitélio. Pequeninos capilares, com a parede parcialmente recober-
ta por material de aspecto fibrindide. Concomitantemente verifi-
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Pig. 7 — Aspecto microsedpico da reacho ao antigene N 2. Ulceraghic da pele.
Capilar com deposito hialine na parede. Edema dérmico, Blopsia 4558 (7 diag),
Microfoto Leltz. 300 X, Coloracfo: hematoxilina-eosina.

Fig. 8 — Aspectc microscopico da reaclic so antigene N 2. Processo inflamatério
-eronico granulomatoso, 20 lado de reacdo aguda. Neuirdfilos em grande parte
degenerados. Biopsia 4806 (7 dias). Micrefoto Leitz. 308 2. Coloracio:
hemsatoxilina-eosing.



PROVA DA ESPOROTRIQUINA. CONTRIBUICAD FARA SEU ESTUDG 35

camos processo produtivo, com formac8o de células gigantes tipo
Langhans e corpo estranbo, de misiura com o guadroe inflamatorio
agudo. Na biopsia 4726 o processo inflamatéric agudo domins,
dando origem & extensa uleeraciio do epitélio. Observamos ainda
processo inflamatério agudo com parcial destruicdo de glandulas
sebdceas. O edema ndo € tdo intenso e difugo, como nas lAminas
anteriores. )

Fig. 9 — Aspecto microscdpico da reagdo ao antigeno N 2. Principio de ulceracio
da epiderme. Abscesso na derme, ao lade de processo inflamatério crénico.
Biopsia 4726 (7 diag). Microfoto Leitz, 100 X. Coloracio: hematoxilina-ecsing.

Lesdes apdés 8 dins — (blopsias 4688, 4610 ¢ A.B.Y — A
biopsia 4688 mostra processo produtivo (histiociiico), dispondo-se
em térno a anexos e peguenocs vasos, com eosindfilos de mistura.
A biopsia A. B. mostra reacfic eminentemente pxsudativa, com for.
macio de abseeszos e parcial destruicio do epiiélic. J& a biopsia
4610 revela processo exsudativo, com muitos neutrdfilos e eosing-
tilos, ao lade de veaclo produtiva na periferia de pequenos vasos.
Extensa ulceracio do epitélio. Peguenos vasos com o revestimento
endotelial proeminentes. E interessanie notar arterite aguda, com
depésito de material “fibrindide” na parede. Como o processo estd
junto ao abscesso, é provavel gus se trate de reaclo secundéria,
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Fig, 10 — Aspectc misrcsedpico da reacfio as antigeno N 2. Agressfio de anexos
da pele. Foliculite aguda. Biopsia 4510, Micvofoto Leilz, 106 X. dColoragio:
hematoxilina-cosina,

Fig, 11 — Aspecio microscopico da reagho ao anfigene N 2, Arferite aguda
secundaria ao processe inflamaioric. Bilopsia 4610 (8 dias). Coloracéo:
hematoxilina~cosina.
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Lesbes apds 12 dias (blopsias 4607 e 4578) — Na biopsia
4607 a reaco é predominantsmente exsudativa, com formacio de
abscessos e inicie de uleeracio do epitélis, Reacio produtiva na
periferia, com células gigantes tipo corpo estranhco. Predomina a
reacdo exsudativa. Entretanto, a biopsia 4578 revela reagfio pro-
dativa, com muitas células histiocitdrias, eosinéfilos e mononucies-
res em térno a pequencs vases, B&o viglos ozasionals plasmoceifos,
O processo dispfe-se em tirno de anexes também. Na profundi-
dade, junto & hipoderme, pode ser wvista reacfio produtiva, com
formacao de granuloma.

Lesdes apds 14 dins (biopsias 4591 e 4567) — FEm ambas
chservamos reéacdo produtiva em decréscimo, bem vigivel em térno
a vasos. Epitélio e colageno, nada digno de nota.

Lesoes apos 17 dins (D.5.) — Reagio granulomatosa, com
células gigantes tipe Langhans. Reacéio histiocitiria com eosind-
filos em térno a pequenos vasas, Auséneia de lesGes epiteliais.

2) REACAQ A0 ANTigeENO P 1

Lesdes apds 24 hovas {(blopsias 5224 e 5081) — Ambas mos-

tram alteracdes bastante semelhantes, variande apenas & intensi-

Pig. 12 — Aspeclo microscdpico da reaclo ao antigeno P 1. Processo inflamatério
subagude, perivascular e perianexial, acempanhads de edema. Riopsia 5234
{24 horas). Microfoto Leilz, 40 X. Celoracfo: hematoxiiina-eosina.
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dade da reacio. O epitélio mosira-se afilado pelo edema que faz
yuase desaparecer as cristag inferpapilares. Exeeto por leve edema
intercelular, ndc ha lesdo das células epiteliais. A derme apresen-
ta-ge edemaciada, principalmente na sua porgéo papilar. O achado
fundamental estd representado por infiltrado inflamatério que se
dignbe em tdrno sos capilares sangiilneos e anexos, acompanhando-ge
de forte edema. Ele é constituido por eosindfilog, células histioel-
tarias de nicleo irregular, vesiculoso e pouco citoplasma. Sio tam-
bém vistos neutrdfilos em pequeno numero. Os ecapilares mostram
a parede edemaciada, sendo que ag eélulas endoteliais estdo tume-
{eitas e proeminentes para a luz. Nioc hi modificacbes do coligeno,
exceto no ponto de penetracio da agulha, onde se mostra mals
acidéfilo e denso, fendo, de permeio a suas fibras, moderado nimero
de neutréfilos com sinais de desintegracfio nuclear.

Fig. 13 — Aspecto microscopice da reacio ao antigenc P 1, Processo inflamatério
eronico dispondo-se ao redor de glandulzs sebicea, Moedificacfo do colageno, que
gse apresenta uniformemente hislino junto ao anexo, Biopsig 5234, Microfoto
Leitz, 400 X, Coloracdo: hematoxilina-cosina.

LesGes apds 48 horas (biopsias 5184, 5063 e 5271) — O pro-
cesso & essencialmente o mesmo deserito para o grupo de biopsias
anterior. A notar, temos o progressivo decréscimo do edema pa-
pilar e maior predominfincia de eélulas histioecitdrias no infiltrado
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perivascular e perianexial. O edema a éste nivel ainda é bem
visivel, muito embora de pequensa intensidade. Os vascs capilares
apresentam a parede espessada por material hialino uniforme. Em
aslguns déles, a reacfio histiocitdris na adventicia & proeminente. 0O
infiltrade periznexial, quando se displée em tornoe de glindulas
sudoriparas, pode levar a destruicfio de alguns Acinos glandulares.

Lesdes apos 72 horves (biopsias 5065, 318G e 8234 — O edema
sgora & minimo e limitade ao redor de anexos, O infiltrado é
predominantemente histiocitirio, com esbdco granulomatose, de mis-
tura a eosindfilos e raros neuirdfilos, A reaglo perivascular €
muite nitida, perecbendo-se Inclusive, além da disposicdo dos histé-
citos em t6rno aocs pequenos vasos, as paredes déstes espessadas &
custa de edema, dando aspecto hialine ao mesmo. As células endo-
telials estdo tumefeitas e salientes para 2 luz

Lestes apds 4 dins (biopsias 5235 e 5272) — O processo &
essencialmente aquéle visto para o grupc anterior.

Lesbes apds 5 dias (biopsias 5185 e BET3) — Processe essen-
cialmente semelhante aquéle visto no grupe anierior. A predomi-

Fig. 14 — Aspecto nucwscopico da rcacfio ao antigeno P 1. Persisténcia do processo

inflamatério cronico apds 8 dias, dissociando os feixes coldgencs. Formacio de

granulomas pedendo~se perceber célulns gigantes fipo corpo estranho, Biopsia 5274
(8 diasy., Microfole Leitz, 100 . Coloracan; hematoxilina-eosina.
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nancia de céluiag histiocitarias no infiltrado acentus-se progressi-
vamente, Alguns vasos perianexials mostram pequenas proeminén-
cias na luz, de cardter fibroso, representando posgivelmente antigas
tromboses organizadas.

Les@o apds 6 dics (biopsia 5236} — O processo Inflamatdrio
como um todo tende a deealr em intensidade. Hntretanto, o carater
granulomatoso do mesmo se acentua, percebendo-se agora células
histiocitirias grandes, nicleo vesiculoso e citeplasma abundante,
em meio as demals, de ntcleo alongado e citoplasma pouco abun-
dante. Os eosindfilos sfc bem vigiveis entre o3 elementos do in-
filtrado.

Lesdes apds 8 dins {(biopsias 5237 e 5274) — O epitélio nio
apresenta modificagdes dignas de nota. O infiltrado perivascular
e perianexial ainda pode ser visto, porém de infensidade bem menor.
Dois fatos fundamentais devem ser considerados em relacdo 4
presente reacio histopatolégica: um déles, alids ja visto em menor
intensidade em ldminas das biopsias das reacdes ao antigeno N 2,
estd caracterizade por certa embebicidso edematosa do colidgeno da
periferia de glindulas sebdceas, seguido de proliferacdo fibroblas-

Fig. 15 — Aspecto histopatolégico da reagio ao antigeno P 1. Particularidade de
granuloma mostrando ¢ agrupamento de células histiccitarias e a formaglo de
céluia gleante tipo Langhans. Biopsia 5274 (8 diaz). Microfoto Leitz, 306 X,
Coloracdo; hematoxilina-eosina.
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tiea. A membrana basal do anexo j4 é melhor visivel, mesmo pela
hematoxilina-eosina. Porgfes do mesmo sfo substituidas por fibro-
se. Ouiro fato é a formacgio de granuloma na derme de um dos
casos (B274), earacterizado por proliferaciio de histioeitoz alonga-
dos, com arranjo em palicads, e pelo aparecimento de células gigan-
tes do tino corpo estranho.

Lesdes apos 10 dias {(biopsia 5275) — As lesbes sfo essencial-
mente idénticas s do grupe anferior, mais proximas das observadas
apds 6 dias. Verificamos um granuloma, porém o mesmo se situa
abaixo do epitélio (que ainda apresenta tampio de material necro-
tico, fibrina e raros neuntréfilos), em zona onde o coldgeno esta
alterado.

CAPITULO IV
COMENTARIOS

A andlise do Quadro VI mostra que os resultados obtidos foram
o8 que tedricamente se deveriam esperar. Diminuindo a concen-
tracio do antigeno, diminuiram as reagdes fortemente positivas
{3 e 4 cruzes) e aumentaram o nlmero de reacbes positivas, fracas
{1 e 2 cruzes). Niao obtivemos, como ge vé no Quadro VI, reactes
negativas, em nenhum paciente, com os 3 antigenos.

Apds 8szes resulfados passamos a fazer a reacfo com esporo-
triquina N 2 e N 8 {Quadro VII).

Ag reacdes feitas com N 2 continuaram a ser positivas em
todos os casos estudados, o mesme nlo acontecendo com N 8 que
foi negativa em um déles (ecaso 24). Esta reacio negativa, jun-
tamente & fraca positividade de ouiras, que ja vinham sendo obser-
vadas desde o inicio das experimentacdes, dificeis de serem avalia-
dag, fizeram com gque abandondszemos ¢ ugo da esperotriquina N 3.
Julgamos ser &sse antigeno excessivamente diluido, perdendo ji a
sensibilidade.

Passamos, entfo, a usar ¢ antigeno N 2 (Quadro VI1II), com
o gual estudamos mais 26 pacientes. Fizemos mais essa série de
provas com 8sse antigeno, porque com o N 1 ji tinhamos boa expe-
riéneln, adquirida em ftrabalhos anteriormenie feito e j4 citado
{L.acaz & colab.,, 1953} e em parte déste; sablamos que de sua
injecdo resultavam reacfes pogitivas em pacientes com esporotricose,
mas conheciamos também a ocorréncia de reages positivas em
individoos néo portadores de esporotricose. O antigeno N 2 vinha

i
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dando bons resultados em portadores de esporotricoze e algumas
experiéncias que iam szendo conduzidas paralelamenie em pacientes
com outras afeccdes micdticas e nio michticas, mostravam melhor
egpecificidade de N 2 do que de N 1. Por ésses motivos resolvemos
prosseguir nossa verificaclio com o emprégo déssze antigeno. Em
mais 26 portadores de esporotricose foi o mesmo estudado. Em
25 a reaclo fol positiva, em graus varidvels, conforme mosira o
Quadro VIII. Em 1 foil negativa (caso 47). Julgando ter sido a
reaciio negativa porque o antigeno N 2 era insuficiente para de-
monsirar a sensibilizacfio, repetimos a reaco com N 1 e N 2 no
caso 47, dois meses apds a primeira prova, usando antigenos de
outra partida, embora o anterior esfivesse dando reacdes bastante
nitidas. Repetida, foi novamente negativa, o que nos leva a supor
gue nfo se trate de antigeno de fraca poléncia,

O Quadre IX mostra og resultados obtidos com o use do anti-
geno polissacaridico em 23 pacientes.

Diluide a 1/100 (antigeno P 1), houve reacdes positivas em
21 dos 23 pacientes estudados. A concordincia obtida com o anti-
geno N 2 foi quase total. Um dos easos gque reagiu negativamente
#o antizeno P 1 foi 0 mesmo que reagiu negativamente aos antigenos
N1eN2 (caso 47). O casd B0 reagin negativamentie ao polissa-
carideo e positivamente o antigenc N 2.

Dilunido a 1/500 (P 2) e a 1/1.000 (P 3) a sensibilidade do
antigeno polissacaridico deixa a desejar; aparecem msior niimero
de reacdes negativas e fracamente positivas (1 e 2 eruzes), dimi-
nuindo as reagfes nitidas, foriemente positivas (3 e 4 cruzes).

No Quadro X estlio os resultados encontrados com a prova da
esperotriquina em pacientes curados de esporotricose. A prova
mostrou-se positiva nos 5 casos estudades, quer com os antigenos
NileNZ quercomosP1leP 2.

No caso 2, a reacho feita apds a cura mostrou-se menos inten-
samente positiva que por ocasifio da moléstia em atividade; nos
cases 17 e 27 nfo houve diferenca nitida entre as reacbes praticadas
nas duas occasides, No easo 23, a reacdo apds a cura foli mais
intensa do que na vigénela da moléstia. O caso 66 havia sido estu-
dado por Lacaz & eolab. (1953}, épocs na qual a reaclo com anti-
geno F havia sido fortemente positiva {4 eruzes). Repetida s
reagio 7 anog apds & cura, continuava fortemente positiva quer ao
antigeno N, guer ac P.
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Apds 8stes comentérios a propdsifo dos resuliados obtidos nos
5 primeiros grupos de pacientes estudados, isto é, portadores de
esporoiricose, atual ou pregressa, julgamos de interdsse fazer algu-
mas apreciacbes abbre a gensibilidade da reaciio. Em 65 pacientes,
portadores de esporotricoge em atividade ¢ em & curados de infeecio,
nos quais a prova fol feita com o antigeno N, fol ela positiva em
todos o8 casos, exeeto um. Com o antigeno P, estudado em 23
cagos, com P 1 tivemos 21 reacles positivas e 2 negativas; com
P 2, 19 positivas e 4 negativas e com P 3, 13 reacles negativas e
10 positivas. Os resuliados obtidos com P 1 sfo satisfaidrios no
que diz respeito A sensibilidade, com P 2 sfio quase semelhantes,
porém as reagles sfo menos evidentes, de leitura dificil, sobretudo
nas pessoas de pele eseura.

A ocorréneia de provas negativas em portadores de esporotri-
cose em atividade, conguanto raramente verificada, j4 o tem sido
{GowzaLez OCcHoA & So010 FIGUEIRcA, 1947; THOMAS & colab,
1951). Em pacientes corados s8o raras também as referéneias a
provas negativas.

CHOPIN (1910) cila prova negativa num caso curado ha 2 anos
e (GONZALEZ OCHOA (1959) refere que a veaclo com o antigeno
polissacaridice que usa, torna-se negativa apds alguns meses.

Nog casos em gue fol feita, concomitantementie, a prova aos
antigenos N e P, houve concordincia de resultados quase total entre
o gue encontramos com o antigeno N 2 e P i. Somente um pa-
ciente {easgo 50) reagiu positivamenie ao antigeno N 2 e negativa-
menie ao antigeno P 1. Fato semelhante observaram em dols casos
Lacaz & colab. (1953) trabalthando com antigenos F, N (equiva-
fente ao nosso N 1) e polissacarideo preparado segundo GONZALEZ
OcHoA & SoT0 FICUEIROA (1947).

Nos 5 pacientes curados de esporoiricose que estudamos, as
reagbes foram positivas em fodos, com ambos os tipos de antigeno.

A interpretacéo da razio de ser destas provas negativas em
pacientes portadores de esporotricose é dificil. Winsow (1957),
analisando os dados de GONZALEZ OCHOA & S0710 FIGUuEmoa (1947)
gupde que, em casos de esporotricose disseminada, a reagio seja
negativa. Nio julgamos que fal seja verdadeiro, primeiramente
nor termos encontrado referfncias na literatura s caszos de egporo-
tricose disseminada com reaclo positiva (Lacaz & ecolab., 1953;
SHOEMAKER & colab.,, 1957; ARTHUR & ALBRITTAIN, 1958) e tam-
bém por termos feito essa verificacio (caso 58). De fato, nio
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temos explicacio satisfatéria pars justificar a ocorréncia de reacbes
negativas em portadores de esporotricose. Nio cremos que em
1osso caso a negatividade seja decorréncia do pegueno tempo de in-
fecclo, daquilo que WILsON (1953) chama de “periodo de laténcia”,
dado que nosso paciente. {(caso 423 ji estava doente hi 1 ano e 4
meses, tempo suficiente para ocorrer a sensibilizacfo., Duas hipé-
teses ocorrem-nos para tentar explicar o fato; a presenca de fator
anergizante, cuja percepcio mnos escapou ou uma ineapacidade
do organismo em se sensibilizar ao fungo. S&o eontudo, meras
hipdieses.

" Para comentar a especificidade da reacfio passaremos a anali-
gar 08 resulfados encontrados nos itens B e O do Capftule IIL

Mesmo trabalhando com antigenc mais diluido que o usado
iniciaimente por LACAZ & colab. (1953}, oblivemos reacfes pogitivas
em portadores de oufras micoses (item B).

O nimero de provas positivas com o emprégo do antigeno N 2
& menor do que com o N 1, porém continuam a existir. O antigeno
N 3 praticamente nfio foi estudado, pois como ja foi referido, sua
sensibilidade deixava a desejar.

O antigeno polisgacaridico mostrou, no que diz respeito 4 espe-
cificidade, pequena discordincia de achados com relacfio ag antigenn
N 2. Conforme ji assinalamos, sémente uma vez verificamos rea-
¢ho totalmente negativa ao antigeno P e positiva ao antigeno N
{caso 83). Um caso de blastomicose (n.° 79) reagiu positivamente
26 ac antigeno P 1 e 1 caso de Tinea pedis. com “ide”, nag mios,
aog antigenogs P 1 e P 2. Supondo que se trate de reagbes de grupo,
os antigenos P mostraram especificidade praticamente igual 58 N 2,
s antigenos P 1 e P 2 podem ser utilizados quase que indistinta-
mente. O antigeno P 2, como ji foi referido, teve as desvantagens
de dar, com fregiiéneia, reacBez muito débeis, dificeis de serem
avaliadas e maior nlimero de reacfes negativas em poritadores de
esporotricose.  No grupo de pacienles diversos (item C), os resul-
tados com o aniigeno N 2 sfo nitidamenie melhores que os obtidos
com N 1 (9 reacles positivas com N 1L e 5 com N 2). Neste grupo,
melhor do que no anterior, cremos ter ficado demonstrada s melhor
gengibilidade da reacio quando feita com o antigeno N 2,

Os resultados que observamos com os antigenogs P 1 ¢ P 2,
desprezados og de P 3, poig &ste, como j4 salientamos, é de con-
centracdo insuficiente para dar reacfic positiva em percentagem
razodavel de casos de esporotricose, mosiram que o némero de reacgdes
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positivas é menor que com o antigeno N 2, denotando melhor espe-
eificidade dog antigeneos P. Num tdnico case (n.° 137), e para éle
nfo temoes explizacho, a prova fol fracamente positiva com P 1 e
P 2, e negativa com N 1 e N 2. '

O aparecimento de reagdes positivas neste grupo de pacientes
¢ de interpretacao dificil. Se, no grupo anterior podemos inter-
pretar as reacbes positivas como fendémeno de co-gensibilizacgao, tal
sxplicaglio n&o servird para o grupo de portadores de afecgbes
diversas, nfo flingicas. A nosso ver, trés possibilidades existem
para explicar essas reacbes positivas:

1} inespecificidade da reacfo;

2)  sensibilizacio ao Sporotrichum schencki em individuos que
néo desenvolveram esporotricose;

3) sensibilizacdio a outros fungos, com os antigenoss do Sporo-
trichum schencki,

Entre nossos cagos encontramos dois gue sugerem a possibili-
dade de que os individuos hajam se sensibilizado ao Sporofrichwm
-scheneki, sem haver contraido esporotricose. O caso 141 féz a
prova de egporotriquins em 1951 eom resultado negativo. Até entfio
nunca havia tide econtato com Sporofrichum scheneki. Nos anos
subseqiientes entrou seguidamente em contafo, com pacientes e com
cullivos de Sporoirichum schencki., WNunca teve esporoiricose e em
1958 f&z novamente a reacgfio, agora com resultado fortemente po-
sitivo. O caso 147 é o de um téenico gue nos vem auxiliando e
jue conquanto nunca itivesse tido esporotricose, fambém reagiu
positivamente A esporotriquina.

Outro caso, o de n.® 144 ¢ também o de uma pessoa que, con-
quanto nao trabalhe diretamente com fungos, exerce suas atividades
no laboratorio onde foi feito éste estudo, local onde se trabalha
ativamente com cogumelos.

As verificactes feilas nesses 3 casos sugerem-nos a possibili-
dade de que existam casos de “esporotricose-infeccio” semelhantes
208 j4 conhecidos de “histoplasmose-infeccio”, *‘coccidioidomicosge-
infeecfo”, ‘“Dlastomicose-infeccho” {(Lacaz & colab., 1959), ete.

Neste setor, isto &, pesguisas sbbre a “esporotricose-infecgdoa”,
pretendemos prosseguir, em futuro, nossas indagacdes.

Além dos comentarios ia feitog, que julgamos os mais impor-
tantes, desejamos fazer alguns oubros.
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Assim pois, a prova da esporotriquina permitiu diagnosticar 7
casos com suspeifa clinica de esporotricose, nos quals as culturas
Tforam negativas. Propositadamente nfo os incluimos na casuistica,
por motivo j4 referido. Nesses casog a prova ferapéutica falou a
favor de gue se tralassem reaimente de esporotricoge.

Néo podemos com o nosso material de estudo fazer observacoes
com relacio ao tempo em gue & reacilo torna-se positiva. Qs casoes
mais precoces que fivemos datavam de 3 semanas, tendo side a
prova positiva em todos. N&o notamos também relacio bastante
nitida entre a forma clinica da moléstia e a intensidade da reacio,
Encontramos reactes intensamente positivas em portadores de for-
mas minimag, localizadas, de esporofricose {(casos 12, 16 ¢ 40 por
exemplo) e reacdes fracamente positivas em portadores de formas
com comprometimento mais exienso (casox 203, 39, 52 e 53 por
exemplo).

O estudo histopatolégico efetuado, propiciou oportunidade para
alguns comentirios que fazemos a seguir.

a} REACA0 A0 ANTIGENO N 2

Um esbdeo da seqiiéneia de eventos histoldgicos pode ser obtido
através do exame das biopsias sucessivas da paciente A.J4.G. (caso
21). A Dbiopsia, obtida 6 horas apds & injeclo intradérmica do
antigeno, demonstra edema difuso da derme, que & bem visivel nas
papilas. A epiderme moestra-se retificada pelo edema subjacente,
podendo-se observar que a hiperpigmentacfo da camada basal é
mais vigivel. Verifica-se infiltrado inflamatério dérmico constitui-
do por célulag histiocitiriag, de nicleo alongado, citoplasma de
limites pouco precisos, de mistura com pegueno nimero de células
mononucleares, o conjunto se dispondo em tdérno a capilares da
papila dérmica e ac redor de anexos, principalmente gléndulas
sebiceas. O exame das porces mais superficiais da derme mostra
ocasionais células histiocitdrias carregadas de pigmento pardo-
egeuro, pessiveimente melénico. KEstas célulasg si0 bem visiveis pré-
ximas a capilares.

Anéds 12 horas o quadro permanece inalterado, exceto pelo fato
da reacio inflamatdria perivascular e perianexial tornar-se mais
evidente, surgindo outro elemento da mesma, gque é o polimorfonu-
clear neutrofilo. Mostram-se em pegueno nimero e integros. A
biopsia, retirada 24 horas apds, mostra, de particular, apenas de-
créscimo na intensidade do edema, a reagiio inflamatéria persistindo
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com sua infensidade inalterada. O aumento do nimero de poli-
morfonucleares neutrofilos faz-se¢ mais proeminente 48 horas apds,
porém ainda nfo se observam sinals degeneralivos nos mesmos.
E de se notar que, junte aos remanescentes do edema superfieial
da derme, o colageno assume aspecio levemente granuloso. Um
diagndstico de degeneraciio fibrindide nfio pode ser feifo com cer-
teza, UmMa vez gue 8sge coldgeno se dispde proximo & Area de ederms;
«Mm do mals, ndo se nota nenhuma alteracéio tintorial pelo eresil-
-violeta e pelo PAX.

Apbds T2 horas, verificaram-se nesta paciente aumento e ceria
predomindneia da reacdo neutrdfila sbbre as demais. 08 neutrd-
filos mostram sinais degenerstivos, formando-se entfo verdadeira
area abscedada proxima a glindulas sebaceas. O processo agride
parcialmente o epitélio, com destaque segmentar do meamo, deixando
no local pequena Area hemorrigica. Observa-se também destruicio
parcial de glandulas sebaceas, O guadro evolui para extensa ulce-

e

racdo, como & vista apés T dias.

O exame de biopsias em tempos diferentes de pacientes diver-
sog, funciona comoe complemente ao estudo da reacfio histopatold-
gica. E assim que, 3 dias apés (biopsia 4574) observa-ze, de
mistura com neutréfilos integros e degenerados, eosindfilos em
namero variavel. ¥ de se notar a tendénein da reaciio neutrofila
ndo 86 a se dispor junto a anexeos, mas a destrui-los parcialmente.
Disto resulta inclusive imagens de foliculites de intensidade varig-
vel, bem visiveis em biopsias mails tardiag. Outro fato que obser-
vamos foi o ocasional aparecimente de depésito vermelho vivo
homogéneo, seja abaixo dos capilares, seja sob a membrana basal
de glandulas sebiceas. Raras vézes pudemos encontrar aspectos
sugestivos de degeneracdo fibrindide do coligeno. Qs capilares,
iunto mo processo agudo, reagem de maneira diversa, E relativa-
mente freqiiente, entretanto, o encontro déstes vasos com revesti-
menfo endotelial tumefeito, inclusive com figuras de mitose. Ver-
dadeirag arterites agudas nio sfo visiveis, o infiltrade inflamatério
gue se dispde em torno das mesmas sendo geralmente mistura de
neutrofilos, eosindfilos e células mononucleares, com predominincia
{éstes dois dltimos elementos,

Em torpo do 5.° dia {(biopsia 4605) observamog ao lado da
reacho exsudativa, inclusive com a formacfo de absecessos, o apare-
cimento de reacdo produiiva, de cardter granulomatoso, localizada
seja nas poredes superlicialy, seja nas porcgdes profundas da derme.
taracteriza-se pelo acOmulo de célulag histiocitiriag, algumas vézes
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em arranjo epitelidide, ac lado de células gigantes tipo Langhans
¢ corpo estranho. Predominam as primeiras s0bre ag Gltimas,

A concomitineia do quadro exsudativo da reacho ao produtivo
persiste, num equilibrio varidvel de caso para caso, através de to6das
as biopsias examinadas. E de se notar o predominio déste ultimo
em hiopsiag em térno dos 14 a 17 diag (45981, 45667 e D. 8.). Entre-
tanto, durante todo o evolver do proecesso, o guadro subagude com
eoginofilos é visto em tHrno a peguenocs vasgos e anexoes da pele.

Resumindo, a reacdo histopatolégica ao anligeno N 2 passa
por fase de proliferacio local fugaz, & qual logo se sucede quadro
exsudativo predominante, cuja intensidade méxima é em tdérno do
3.° dia. Observamos destruicdo parcial de anexcs e do epitélio
pelo processo, resultando uleeracdo de profundidade e extenso
varidveis. '

A seguir verificamos o estabelecimento de fendmenos de cara-
ter preodutive, com formacdo de granulomas, por vézes de centroe
supurade. Com o passar de tempo, &les tendem, juntamente &
proliferacio local de cardter mais geral, a dominar o gnadro histo-
patoldgico.

Outros achados a notar no acme da reacio estio representados
pela reagdo eosindfila e pelo ocasional aparecimento de depésito de
carater fibrindide abaixo da intima de pequenos vasog e sob a
membrana hasal de anexos da pele

b) REACAG A0 ANTICENO P 1

Estd earacterizada por processo inflamatério sugestive também
de patogenia alérgica, que se manifesta por infiltrado constituido
de células histiocitdrias, de mistura a eosindfilos e raros neutrédfilos.
Egtes dltimos elementos sdo particularmente evidentes nas primeiras
24 horas. A inflamacdo se dispde junto a anexos e principalmente
capilares da pele. Os anexos sflo, por vézes, parcialmente destrui-
dos pelo processo. Os capilares mostram tumefacio das células
endoteliais, edema de parede e proliferaciio higtiocitiria periférica.
Apés 72 horas o edema de cardter crdnico é expresso por depodsite
kialino na parede dos vasos., Idéntico aspecto fol visto no colidgenoc
junto aos anexcs. A membrana basal dos mesmos apresenta-se
fortemente espessada.

A predominfincia de higtiocitos na reacfo tende a se acentuar
progresgivamente, com manutencdo do arranjo perianexial e pe-
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rivagcular., ApGs 8 dias fol visto em um dos casos a formacéo
de granuloma, com células gigantes principalmente do tipo corpo
estranho,

Em nenhum dos casos verificamos alteracles significativas de
epitélio. A nfio ser por edema intra e intercelular focal, visto nas
primeiras 72 horas, éle nada mostrou digno de nola. O colageno
também nde apresenta modificacbes fundamentais, exceto nos pon-
tos de contato da agulha, onde éle se mostra mais denso e de aspecto
mais grosseiro.

* ow ok

Comparando og dois tipos de reaclo, é de se notar a maior
intensidade daquela ao antigeno contendo elementos figurados,
levando inclusive & ulceraciio do epitéliv em alguns casos. A for-
macio de granuloma é bem evidente, muito embora a parte exsu-
dativa da reacfo permaneca como tal, ao lado da produtiva. Neste
ponto a reacfio assemelha-se muito aquela que é vista na esporo-
tricose, sugerindo que esta fAltima seja de carater alérgico e desta
maneira explicande a dificil demonstracic dos parasitas ao exame
histopatoldgico da lesdo.

Com o antigeno solivel a reacio fol menos destrutiva, afetando
gquandc muito, porcio de anexos. Entretanto, ap6s 8 dias vimos
a formacio de granuloma perianexial, desta maneira sugerindo a
hipersensibilidade como um dos elementos bisicos para o apareci-
mento desta particular manifestacfio morfolégica.

CAPITULO V
RESUMO E CONCLUSGES

Preocupamo-nos, no presente trabalho, em trazer contribuicio
para o melhor conhecimento da prova imuno-alérgica da esporotri-
quina, estudando 2 tipos de antigenos em concentracdes diferentes.
Apds experiéneia preliminares, feitas com Lacaz e Lores (LACAZ
& colab., 1953}, passamos a estudar mais pormenorizadamente dois
antigenos: o primeiro constituido por suspenséo de elementos leve-
duriformes do Sporotrichwm schencki; o segundo, por substincia
antigénica rica em polissacarideo, obtida do mesmo fungo, cultivado
a 37°C em meio de FRANCIS cu em meio de SABOURAUD, extraida
por autoclavagem de suspensfio do Sporofrichwm schencki, variante
leveduriforme, segundo técnica de NORDEN (1951), modificada por
Fava NEtro (1955), para extracfo de polissacarideo de Paracocei-
dicides brasiliensis.
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No prefacio o na introdugdo, procurames justificar o interésse
pratico e tedvico do assunto. Do ponto de vista pritico, desejiva-
mos zaber até gue ponto a prova da esporotriquina tem valor como
método diagndstico. Do ponto de visia doutrindrio, procuramos
trazer contribuiciio para o melhor conhecimento da imuno-alergia
desga micose, principalmente no que se refere & possibilidade da
existéncia da “esporotricose-infeccdo”, o que, uma vez positivado,
viria a coloear a prova da esporotriquina em posicio semelhante
a cutras provas intradérmiecas, usadas em algumas micoses profun-
das, tais como a histoplasmina e a ccecidididina.

Julgamos, apds a revisfo bibliografica, serem necessérios noves
estudos para formar melhor juizo sbbre a reacho.

No Capitulo IL, estudamos os antigenos utilizados. O obtido
por suspensio do Speoretrichum schenchki, na fase leveduriforme,
fol padronizade por méfodo especirolotométirico em 3 concentracbes
distintag; o antigeno polissacaridico, pelo volume de substincia
extraids inicialmente, por acetona e éter e depois por autoclavagem
a 120°C, O extrato, assim obtido, fol diluido a 17100, 1/500 e
1/1.000 e utilzado como antigeno para a reacfio. Nao fizemos
experiéneias com esporotriquina-filtrado, devido &s dificuldades em
padronizar tal antigeno.

E apresentada a técnica da reacdio, a habitnalmente empregada
para reacdes intradérmicas, e o critéric usado para a leitura das
mesmas, semelhante ao proposto pelo “Department of Health, Edu-
cation and Welfare of Public Health Service” (1954) para a histo-
plasmina. Subdividimos os resultados das reagdes positivas em
uma, duas, trés e guatro cruzes, com o fim exclusive de dar ao
leitor uma idéia sObre o grau de positividade das mesmas.

T apresentado o meétode usado no estude da histopatologia da
reacho. Consigtin éle na injecdo doz 2 tipos de antigenos utilizados
(N 2 e P 1) em pacientes portadores de esporotricose e execucio
de biopsias, sempre scb anestesia local, pelo cloreto de etila, em
espaces de tempo variaveis para formar idéla sdbre a segiiéneia
evolutiva da histopatologia do processo.  Os fragmentos de pele fo-
ram fixades em formol a 109, incluides em parafina, cortados,
sendo a coloragho basica a hematoxilina-ecsina. Quando julgado
necessirio, foram coradas léminas por outres processos, HOTCHKISS
Mac Manus (PAS) e cresil-violeta. '

No Quadro IV apresenfamos a maneira como ge distribuiram
os pacientes nos quais fol biopsiada a reaclic ao antigeno N 2, em
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relacdio ao tempo decorrido entre a injecio do antigeno e a retirada
do fragmento de pele: ne Quadro V, os mesmos dades com relacio
ao antigeno P L.

No Capitulo III, expomos os resultados obtidos nos diversos
pacientes, os guais foram distribuidos da seguinte maneira:

A} PORTADORES DE ESPOROTRICOSE, ATUAL OU PREGRESSA

Compreendem 5 grupos, a saber:

1.7 grupo (18 casos) — pacientes portadores de esporotricose
em atividade, nos quais foi feita a reacfio com esporotriquina N 1,
N 2 e N 3 A reacio fol positiva em todos &les (Quadro VI}.
Verificamos malor nimero de reacdes fortemente positivas com o
antigeno N 1 do que com N 2 e N 3, resultado &sse que seria de
se prever. De modo semelhante, houve maior nimero de reacdes
fortemente positivas com N 2 que com N 3.

2.5 grupo (21 casos) — pacientes portadores de esporotricose
em atividade, nos guais foi praticads 2 reagho com esporotriguina
N 2e N 3. A prova foi, como no grupe anterior, positiva em todos
os casos com antipeno N 2; negatfiva em um déles com a esporo-
triguina N 3.

2.2 grupo {26 casos) - pacientes poriadores de esporotricose
em atividade, nos quais foi feita a reacio com esporotriquina N 2.
A reaclio foi positiva em 25 dos 26 individuog estudados. Consi-
derando conjuntamente &stes 3 grupos, isto é, individuos com espo-
rotricose em atividade, nog quais foi praticada a prova da esporo-
triquing com antigeno N 2, verificamos que ela foi positiva em 64
dos 65 pacientes (98,46%).

4. grupo (23 casos) —— pacienies poriadores de esporotricose
em atividade nos gnais foi realizada, além da prova com esporo-
triguina N 2, reacio com antigeno polissaearidico obtido de culturas
do Sporotrichum schencki, por método anterlormente citado. O re-
ferido antigeno fol diluido a 1/100 (P 1), 1/500 (P 2) e 1/1.600
(P 3) e usado em prova intradérmica. Com o antigeno P 1 obti-
vemos 21 provas positivas (91,30%) e duas negativas; com P 2,
19 positivas (82,60%) e 4 negativas e com P 3, 13 provas negativas
e 10 positivas (43,47%). '

59 grupo {b casos) - pacientes nos quais fol feita a esporo-
iriquina apds a cura clinica do processe. O tempo de cura variava



52 REevisTA Do INSTITUTO Aporro Lotz

entre 8 meses e 7 anog. A prova fol positiva nos 5 cases estudados,
com o8 antigenos N 2, P1 e P 2. Com o antigeno P 3 {foi positiva
em 3 casos e negaliva em dois.

B} PORTADORES DE OUTRAS MICOSES

Foram estudados 25 pacientes, 23 com a moléstia em atividade
¢ 2 curados. Em todos, a reaclo fol praticada com os antigenos
NleN2; em 22 déleg, foi feita também com P 1, P 2 e P 3.

A reacio com antigenos N fol positiva num case de Tinea
eorporis {(n.° 73) e num de blastomicose (n.® 78) com N 1 e nega-
tiva com N 2; fol positiva tanto com N 1 como com N 2 em dois
cagos de blastomicose e em doig de Tinea pedis com “ide” (ns. 82
e 87}, (N1-24% e N 2 - 16% de positividade neste grupo). Com
o antigeno P, verificamos as zeguintes reacdes positivag: um caso
reagiu positivamente a P 1 (n.° 79), outre positivamente a P 1 e
P2 (n°87)eumterceiroa P 1, P2eP 3 (n®82). (P1-1363%,
P2-909%eP 3 -4,54% de positividade neste grupo).

) EM PACIENTES DIVERSOS

Foram estudados 58 individuos portadores de afecgbes diversas,
gendo inecluidos, também, alguns normais. A prova fol praticada
em todos com os antigenos N 1 e N 2 e em 54 dog 58 também com
o polissacarideo nas 8 diluicdes anteriormente eitadag,

A relacho com N 1 foi negativa em 49 individuos e positiva
em 9 (15,519%); com N 2 positiva em 5 (8,62%) e negativa em B3,
Com o antigeno P 1 encontramos 5 reacdes posifivas (9,25%) em
b4 feitas; com P 2 guatro positivag (7,40%) e 50 negativas e com
P 3, duas positivag (8,70%) e 52 negativas.

Ainda no mesmo capitule, no item D, descrevemos, de modo
sumério, a macromorfologia da reacdio. As alteragdes locais veri-
ficadas & leitura de 48 a T2 horas foram: eritema, papula, papula
edematosa, tubéreulo, nddulo, vesicula, piastula e fdlcera. A lesdo
elemntar mais fregiientemente observada foi a papula edematosa.
A formaecfio de vesicula, plstula e ulceracio ja as 48-72 horas foi,
com fregiiéneia, observada nas reactes fortemente positivag. O que
verificamos, com relacfo as reacbes tardias & esporotriquina, con-
firma as observagbes de MIzanpa & colzb. (1958).

Reac¢les gerais observamos raramente e quando presentes, de
pequena Intensidade.
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No item E do Capituie III apresentamos os resuliados do estudo
da histopatologia da reaciio. Uma apreciacio global das biopsias
estudadas mostra que 2z reacfo histopatolégica 3 esporotrigquina
passa por fase de proliferacho local, passageira, a qual se acrescenta
posteriormente quadro exsudativo. Segue-se nova reac¢8o produtiva
com o aparecimenio de granuloma. A reacfic ao antigeno N 2 é

mais intensa do que ao P 1.

Dos resultados apresentados concluimos que, dentre os antige-
rnos estudados os maig préprios para uso sio o N 2 e o P 1. O
antigeno N 2 mostrou sensibilidade muite boa (reaclo positiva em
64 dos 65 casos estudados (88,46%); igunal ac N 1, nos casos em
que ambos foram utilizados. Quanto & especificidade, no grupoe de
pacientes com ouiras micoses, com N 1 verificamos 6 reacles posi-
tivas (24%) e com N 2, quatro (16%) e no grupo de pacientes
diversos, com N 1 obtivemos 9 reacbes positivas (16,07%) e com
N 2 einco (9,10%).

No Capitulo IV comentamos os resultados obtidos. Verifica-
mos que 0 uso da esporofriquina em diluicko malor (N 2) que a
anteriormente usada por LACAZ & colab. (1953) proporcionou-nos
resultados semelhantes no que se refere & sensibilidade da reacio
e melhoria da especificidade. Mesmo assim, verificamos a ocorrén-
cia de reacBes, provavelmente de grupo, em paclentes portadores
de outras micoses. Algumag verificacbes feitas em pacientes sem
esporotricose atual ou pregressa e sem outra micose atual, sugerem a
existéncia de “esporotricose-infeccdo”, tal como supfem MACKINNON
& colab. (1958a). O estudo comparative de antigeno preparado a
partiv da fase leveduriforme do Sporotrichum scheneki (N 2) e
polissacarideo extraide do mesmo fungo mostrou nfo existir van-
tagem no emprégo déste altimo antigeno.

Sua sensibilidade foi menor, e também com éle ocorreram, em-
bora em menor nimero, reacdes positivas em outros pacientes, nfo
nortadores -de esporotricose,

O estudo de 5 individuos, que haviam tido esporotricose, mos-
trou que até 7 anos apds a cura podem-se obter reacdes positivas
a esporofriguina.

Do estudo feito, depreendemos que a prova da esporotriguina,
desde gue criteriosamente interpretada, ao lado da elinica, pode se
constituir num recurso de valor como elemento de diagndstico pre-
suntivo, precoce, da esporotricose. Dleverd ser praticada junto com
as culturas. De modo alpum 8ste recurso, indireto, devera ser mais
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valorizado que o igolamenfo do fungo das lesbes. Nao pudemos,
no material estudado, chegar & conclusfio sbbre a época em que a
prova forna-se positiva, assim como nfo nos foi possivel também
estabelecer relacdo nitida entre forma clinica da moléstia, tempo de
duracdo da mesma e grau de positividade da reacio.

O estudo histopatolégico efetuado mostrou reacdo mais intensa
a0 antigeno contendo elementos celulares que ao soluvel. A reagdo
histopatolégica a4 esporotriguina evidenciou certa semelhanca com
a histopatologia da esporotricose, ¢ gue sugere existir nesta um
componente alérgico, gue explicaria a dificuldade em encontrar-se,
4 microscopia, o parasita nas lesfes.

SUMMARY AND CONCLUSIONS

It is the author’s purpose in this paper to help lead to a wider
appreciation of the “imuno-allergy™ SPOROTRICHIN test, by the study
of two types of antigens in various eoncentrations. Following the
preliminary investigation of 1.ACAZ ef al. (1953), the author studied
two antigens in greater detail: the first a suspension of the
yeast-like elements of the Sporotrichiem schencki; the second, an
antigen rich in polysaccharides obtained from the same fungus,
cultured at 37° with the Frawcis and SABOURAUD media, extracted
hy autoclaving s suspension of Sporotrichum schenki, veast like
type according to the technique of NoORDEN (1951) modified by
IFFava NuTto (1855) for the extraction of the polvsaccharides of
Paracoccidioldes brastliensis.

In the preface and intreduction, reasong are given for the belief
that the matter ig an important one in both its theoretical and
practical aspects.

From the praetical point of view it iz necessary to know the
exact validity of the Sporotrichin test as a diagnostic method.
From the theoretical view point it is hoped to lead to a better
understanding of the immuno-allergy of this myecosis, especially that
aspect dealing with the possible existence of an “sporotrichogis in-
fection” which, once proved, would put the Sporotrichin fest in the
same category as the other intradermal tests used for certain deep
mycosis such as histoplasmosis and coccidicidemycosis.

After reviewing the literature of the subject it was felt that
further studies were required to lead to a better evaluation of this
reaction.
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In the second chapter the antigen at present in use are in-
vestigated. That obtained from the suspension of Sworctrichum
schenki in its veast like phase was standardized by spectroscopy
in 8 different concentrations; the polvsaccharide antigen was
extracted from the original substances with acetone and ether and
later by autoclaving at 120°, The extract thus obtained was diluted
10 1/100, 1/500 and 1/1000 and used as the antigen in the reaction.

Tests were not made using filiered Sporotrichin because of
the difficulty of standardizing sach an antipen.

- The technique of the test iz described, it is that normally nsed
for skin tests, and also the criteria emploved in reading the reaction.
These were those proposed by the Department of Health, Bducation
and Welfare of Public Health Service (1954) for histoplasmosis,

Pogitive results were divided info groups one, two, three, or
four to give the reader an idea of the degree of positivity obtained.

The method used to study the histopathology of the reaction
is deseribed. Both types of antigen (N 2 and P 1) are injected
into patients with sporotrichosis and biopsies performed, under
loeal anesthesic. with ethvl chloride at different lengths of time to
give an idea of the sequence of events taking place in the histo-
pathology.  The skin biopsies were fixed in 10% formalin embedded
m paraffin and sectioned 3 to & micra thick, using hematoxylin
and eosin as stain.  When it was thought advisable, sections were
made and stained by other methods, periodic acid-Schiff and cresyl
violet.

Table 1V shows the distribution of patienis, in whom biopsies
were made, of the reaction to aniigen N 2 io the time between the
injection of the antigen and the removal of the gkin fragment; in
Table V the same data are given for antigen P 1.

Chapter Iil sets ocui the resultz obtained in various patients
which were distributed in the following manneyr:

{a) Poatients with sporotvichosis (both active and past cases).
These consisted of five groups, i.e.:

1¢, group (18 cazes) patients with active sporotrichosis who were
tested with sporotrichin N &, N 2 and N 8. A positive reaction
was obtained with all of these (Table VI). A greater number
of strongly posilive reactions was obtained with antigpens N 1
than N 2 or N 28, the result which would be expected. In a
similar manner there were a greater number of strong positive
with N 2 than N 3.
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27 group (21 cases) patients with active sporotrichosis who were
tested with sporotrichin N 2 and N 3.  As in the former group,
the test was positive in every case receiving antigen N 2; one
case receiving N 2 was negative.

ard gproup (26 cases) patients with active sporotrichosis who were
tested with sporotrichin N 2. A positive reaetion was given
by 25 of the 26 cases tested.

Taking the three groups together it can be seen that of those
individuals with active sporotrichosis whe were given the sporo-
trichin tesf, using antigen N 2, 64 out of 65 gave a positive result
(98.46%).

4t group (23 cases) patients with aelive sporotrichosis who as
well as being tested with sporotrichin N 2 were also tested
with the polysaccharide antigen obtained from cultures of
Sporotrichum schenki by the above mentioned method. This
later antigen was diluted to 1/100 (P 1), 1/500 (P 2) and
1/1000 (P 3) and injected intradermally.

With antigen P 1, 21 positive resulis were obfained (91.30%)
and 2 negalive resulis; with P 2, 19 positives (82.6%) and 4
negatives; with P 3, 13 negatives and 10 positives (43.47%).

5t gproup (B cases) patients in whom the sporotrichin fest was
made after a clinical cure of the diseagse. The time elapsed
since the cure varied between 8 months and 7 years. The fest
wag positive in all 5 cases with antigens N 2, P 1 and P. 2.
With antigen P 3 a positive test was obtained in 3 cases and
a negative in 2.

{h) PATIENTS WITH OTHER MYCOSIS

Twenty five patients were studied, 23 with active disease and
2 eured cases. In all of these the test was performed with antigens
N1 and N 2 and in 22 cagses with P 1, P 2 and P 3 in addition.

A positive result wag obtalned with the N antigens in one
cage of Tineq corporis (Nr. 23), in one of blastomycosis with N 1
{but negative with N 2); a positive with both N 1 and N 2 was
given by 2 cases of blastomycosis and 2 of Tinea pedis with “id”
{Nrs. 82, 87), (N 1-24% and N 2 - 16 positives in this group).
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With antigen P the following positive results were obtained:
one case reacted positively to P 1 (Nr. 79) another positively to
Pland P2 (Nr. 87) and a third to P 1, P 2 and P 8 (Nr. 82),

(P1-18.68%, P 2. 9.09% and P 8 - 4.54% positives in
this group.)

{e) MISCELLANEOUS CASES

Fifty eight other cases were studied with various diseases to-
gether with several normal individuals. The fest was done in every
case with antigens N 1 and N 2 and in 54 of the 58 cases with
the polysaccharide antigen, in the three before mentioned dilutions,
as well,

The result with N 1 was negative in 49 cases, and positive
in 9 (15.81%); with N 2, positive in 5 (8.62%) and negative
in 53, 'With the P 1 antigeno, 5 posifive reactions (9.25%) were
obtained in the 54 cases tested; with P 2, 4 positives (7.40%)
and 50 negatives and with P 3, 2 positives (3.70%) and 52 ne-
gatives,

In the same chapter, section D, a summary is given of the
macroscopie changes of the reaction. The local ehanges observed
hetween the 48% and 729 hours were: erythema, papular eruptions,
papule with edema, tubercles, nodules, vesicles, pustules and ulcer-
ation. The basie lesion most frequenily seen was edematous
papule. Vesicles, pustules and uleeration were found as early as
48 - 72 hours in those lesions which were strongly positive. The
author’s findings with regard to the late changes with sporotrichin
confirmed those of MiranDA & colab. (1948).

Generalized reactions were rarely seen and when present were
not of marked “intensity.

In section B of chapter III the histopathology of the lesion is
described.

An overall appreciation of the biopsies taken shows that the
histology with sporotrichin passes from the phase of transient, local
proliferation and later demonstrates the picture of exsudation.
This new productive reaction iz followed by the appearance of
grantlation tissue., The reaction to antigen N 2 is more marked
than that to P L

From these results it can be concluded that, of those antigens
tested, the most satisfactories are N 2 and P 1. Antigen N 2 shows
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itself to be extremely zensitive (positive reactions being obtzined
in 64 cases out of 65 in which both antigens were used).

" With regard to the specificity; in that group of patients with
other mycosis, with N 1, 6 positive reactions were obtained (24%)
‘and with N 2, 4 (16%) and in the group of miscellaneous cages,
with N 1, 9 positive results were seen (16.07%) and with N 2, 5
(9.10%).

In chapter IV coments are made upon the resuits obtained.
1t is shown that the use of sporotrichin in greater dilution (N 2)
than was previously used by Lacaz & colah. (1953), gives
equivalent resuifs in respect to the sensitivity of the reaction and
betler results with regard to the specificity.

However even with this dilation there oceurred some positive
reactions, prebably group reactions, in patients with other mycosis.

Some positive resulls obtained with patients who had neither
active mor past sporotrichosis, nor other active mycosis, suggest
the existence of “sporotrichosis mfection%” as ”VEACKI‘\ENON & colab.
{1953) have suggested.

A comparative study between the anfigen prepared from the
veast like phase of Sporotrichum schenki (N 2) and the polysaccha-
ride extract of the same mould shows that there iz no advantage
in using the latter antigen. Itz sensibility was less and there also
occurred, though less in number, positive reactions in other patients
without sporotrichin, : -

From thig study it can be seen that the Sporotrichin test, criti-
cally interpretated together with the elinical findings, can consti.
tute a valuable armament in the early presumptive diagnosis of
sporetrichosis, '

The test should be carried out together with the making of
cultures. But it should be realized that this indirect test iz not
more important than the isolation of the fungus from the lesions.
No conclusions can be reached, from the material studied, as to
the time at which the test becomes positive nor was it possible o
establish a clear relafionship of the clinical manifestation or dura-
tion of the disease with the degree of positive reaction obtained.

Histological studies showed a greater tissue reaction fo an
antigen containing cellular elements to that of one entirvely in
solution. The histological reaction &f sporotrichin shows a certain
similarity to that of sporotrichosis which suggests that there exists
in thig laiter an allergic component, which would explain the
difficulty in finding, microscopically, the parasite in the lesions.



PROTOCOILOS
A — PACIENTES COM ESPOROTRICOSE,

ATUAL OU

PREGRESSA =

\ i :
N5 i INICIAIS TEMPO DE FORMA CLiNICA RESULTADO OBSERVACOES

i DOENCA

1 I A M.S. 3 semanas Cutanea localizada, ulcerosa N 1 — Positiva (-4} Acs 13 ‘dias, induragio &
i N 2 — Positiva (4-3) mm N 1eXN2
N3 Positiva (4 Auséneia de induragho N 3
i

""" | : - . _

2! 8 M.N i 1 ano | Cutfinea locallzada, verrdeosa N 1 — Positiva (L. f--4+) Trés anos ¢ meio apds, fol
: N 2 - Posifiva (413 repetida a reagdo com o
N 3 — Positiva (4-4.) segiainte resuitado:
: - N 2 — Positiva (L.}
! P 1 — Positlva (4+4+4)
\ P 2 — Positiva (1)
| ; P 3 — Positiva (4}
- - e : _ . . - -

3 C.L.B 1 més CutAnea Hafatica N 1 — Posifiva (]} Aos 7 dias induragbes de
N 2 — Positiva {4} 12,10 e Tmmem N1, N 2
N 3 — Positiva (4} e N 3 respectivamente
! - R T

41D.5 1 més Cuténea linfatica N 1 — Positiva {4443 Teve reagho geral
! N 2 — Positiva (1) Aps 1% dias induaragtes, ul-
N 3 - Posiliva {44 ceradas, de 8,8 e 6 mm em
i N1, N 2e N 3 respectiva-
! mente

5| N.L.F, 4 meses Cuténea localizada, verrucosa | N 1 —- Positiva o) Aos 10 dias induragdos de
| N 2 — Positiva (4.4 19,10 e 9 mmem N i, N2,
N3 — ()

Positiva

N 3; os doig primeiros ul-

i cerados :

(*; N4 designaghes das formas clilifeas segiimos a classifieacho proposta por Samparo & eclab. (1954),
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INICIAIS

TEMPO DE

RESULTADO

OBSERVAQOES

| DOENCA FORMA CLEN;CA
T a
6| V.B. 8 meses Cuténea localizada, ulcercsa N 1 — Positiva (4 4-4) § Acs T dias induragbes 18
| N 2 — Positiva (+4) mm nas 3 reaghes
: N 8§ — Positiva (3-)
I
i _
TIAB, 6 anos Cutidnea localizada, ulcerosa N 1 — Positiva (-4 Aos 7 dgias induracbes de
i N 2 - Positiva (}.) 10, 16 e 8 mm em: N i, N 2
[ N 3 — Positiva (4.) ¢ N3; os dois primeiros
i com pistula central
i
g -
8] C.D. 2 meses Cutédnea localizada, flcero- N 1 — Positiva {4444 Aps 22 dias induragfes de
i -vegetante N 2 - Positiva (1) 5,3e3mmem N 1, N2
{ N 3 — Positiva {4} e N 3
i {
|
9] ARBL 1 més ¢ meio Cuténea linfatica N 1 — Positiva {4}
i N 2 — Positiva (..} —_—
H N 3 - Positiva (})
_____ !
|
0] X.G i més e melo Cutdnes linfatica N 1 — Positiva (4444
| N 2 — Positiva {4+
! N 8 - Positiva (1)
o
!
11 | T.J.8. 1 més e melo Cutanen linfitica N I — Positiva {4-+4+-+) | Aos 18 dias, induragdes de
| N 2 — Positiva {4-p4 1) 3 mm nas frés reagdes
| N 3 — Positiva ()
E .
|
i2 | 5.5.B 2 meses Cutinea localizada, Ulcerc- N 1 - Positiva (L4442
! ‘ -vegetante N 2 — Pesitiva (4144 —
| N 3 — Positiva (- 4++)

G

ZL07] OAI0QY OLOLIISNY Od VISIANY



YNINDINIOHOAST V6 vaoud

13 i O.G.D. 8 meses Cuténes loealizada, verrucosa N I — Positiva (44-1-1) ; Acs 31 dias, induragdes de
i N 2 — Positiva (4.) { 5 mum nas 3 reagbes.
i N 3 — Positiva (1) ! N 3 — dificil de se avaliar
E
i4 i JF.M 2 meses Cutanea localizada, verrucosa N 1 — Positiva (4-4) N 3 - diffcil de se avaliar.
i N 2 — Positiva {4} Papula de 0,5 mm
! N 3 — Positiva (3.}
S R ; L -
i
15 | JLF 1 més ¢ meio Cuténea localizada, ulcerosa N I — Positiva (44> Doente de blastomicose.
! N 2 — Positiva (4} Curado ha 5 anos
N 3 — Posifiva (4
i
61 J 8. R.A, 1 més Cuténea localizada, acneifor- N 1 — Positiva (-3
me N 2 — Positiva (4ffde) R
N 3 — Positiva (+43)
17 | N.C.A. 3 meses Cuténea localizada, vegetan- N 1 -~ Positiva (4.4 Trés meses apés a cura fo-
te-verrucosa N 2 — Positiva (4> ram repetidas as reacles;
N & — Positiva (4 N 2 — Positiva (44
P 1 - Positiva (43
P 2 — Positiva (449
P 3 — Positiva (4-4)
E
18| ASS 5 semanas Cutdnea linfatica N 1 — Positiva {4 .1}
i N 2 — Positiva (44 e
i N 3 — Positive (4}
I - 1
19 ) A.M. 2 meses Cutidnes linfitica N 2 — Positiva (4--4) Aos T dias, induracgio, ul-
N 3 — Positiva (4} cerada de 9 mm, em N 2
e N 3
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[N ; TEMPO DE . N
INTICIAIS DOENCA FORMA CLINICA RESULTADO OBSERVACOES
] = AR = - Sl T J ----------- -
M.T, 2 meses Cutanea Hnfatica N 2 — Posifiva () I
: ' N'3 — Positiva {3 -
| G. M. 1 més e meic Cutanea linfatica N 2 — Positiva (-0
’ N 3 - Positiva {443
22 I C.F.O. 1 ano Cutanea linfatica N 2 — Positiva (1 p+i) | o
| N 3 — Positiva (43447
i e A
{H.V.B. 3 meses Cutfinea linfatica N 2 - Positiva (4.} Apés B meses:
N 3 -— Positiva (4.) N2 (i)
P 1 — Positiva (442
| - P2 — Positiva (44
P 3-— NEGATIVA
- o - - N |
ARG, 1 més e melo ' Cutanen Hnfatica N 2 — Positiva (44> r -
N 3 — Positiva {4 |-}
L.HP. 4 meses Cutanea locaiizada ¥ 2 — Positiva (1) ‘
: N 8 -— Negativa i
28 ié: J.48.C. 1 ano e 4 meses | Cuitdnea localizada, tlcerosa % N2 _Pos-itiva (i) 1 o
' ] : . ' . . i N 3 — Positiva ()
I




M.L.C.P. 2 meses Cutinea linfatica N 2 — Pesitiva (L) Repetida apdés § meses
] N 3 - Positiva (4.} ' {paciente curada)

| N 2 — Positiva (44
P 1 - Positiva (44}
P 2 — Positiva [

P 3 - NEGATIVA

" F.P.L, 1 més e meio Cufénea iinfatica N 2 — Positiva ([}
N 3 — Posifiva (|44
A CR. 3 meses Cutlnes linfatica N 2 - Positiva (L) L
i ' N 3 — Positiva (}--)
B.R.8. 3 semanasg Cuténea linfatica N & - Positiva (413
; ) N 3 — Positiva (1.1
| AJM. Recidiva de caso | Cutfnes linfafica N 2 — Positiva (4 1)
i : fratade 1 ano an- N 3 — Positiva (4 —
fes com Glueantime
,,,,, t \
C.L.B. 1 més e mein Cutanea localizada, cero- N 2 — Positiva (-4} Aos 8 dias, induracbes de
-vegetanie N 3 - Positiva (.3 5 ¢ 8§ mm respectivamente
iem N 2 e N3
| E.R, 2 meses Cutanea linfatica N 2 — Posifiva (p4+3)
N 3 — Positiva (4-+-+) .
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N7 | INICTAIS TEMEO DF FORMA CLINICA RESULTADO OBSERVACOES
CA
34 D.P, 26 dias Cuténea linfatica i N2 — Posifiva ()
N 3 — Positiva (4.}
P 1 — Positiva (44-+4-) —
P 2 — Positiva (-}}
P 3 — Positiva () !
!
S
35 | B.B.N. 2 meses Cutanea linfatica N 2 — Positiva (4-+-+) .
i N 3 — Positiva (.t 1) —
36 3 M.O.AN, 1 més e meio Cutfnea Iinfatica N 2 — Pogitiva (4-4) i Aos 9 dias, nodulos de 1
! N 3 — Positiva (L4 mmem N 2e N3
i
37| W.M 2 meses Cutanea localizada, ulcercsa N 2 — Positiva {4
| N 2 — Positiva (4.5
— ] -
a8 | P.P. Ignorado Cutdnea linfatica N 2 — Positiva {4
N 3 — Positiva {4} T
|
39 | B.A. 1 més Cutdnea linfatica N 2 — Positiva (L)
P 1 — Positiva (1)
P2 — NEGATIVA
P 3— NEGATIVA
, | B
4 | O.B.F. 8 meses Cuténea localizada, verrucosa. ~ Positiva (44-f-f) Acs 8 dias, induragfo de

Forma minimal

2
1 — Posifiva (+4+1)
2 — Positiva (444

3 — Positiva ()

10 mm, em N 2,
Manchs hipererdmica, re-

sidual nas demais

9
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41 | 8.2, 3 meses Cutédnes linféatica N 2 — Pogitiva (4-2£-4) —
!
5 | ! i . T
42 | R.P.S. i 3 meses Cufdnea linfatica N 2 - Positiva (4-4) —
43 ] M.A.P. 5 1 mes e meio Cutédnea localizada, ulcerosa N 2 — Positiva (4 s
i i R T
| ] i i
44 | R.P.M. {2 meses . Cutanea Jinfatica N 2 - Posgitiva (& 4f4) B
i i | N
45 | M.D.T.B 1 més Cuténea linfatica N 2 — Positiva {1) Papulas  perceptiveis s0-
P 1 — Positiva (44 mente ac tato
P 2 — Positiva (444
‘ P 3 — Positiva ¢4
! L S S _
46 | A.O.8 3 meses | Cuténea linfatica N 2 — Positiva (4t
P 1 - Posiliva (4443 o
E P 2 — Positiva (444)
i P 3 — Positiva (444 i
! ! ‘
47 1 AM.G.T 1 anc e 2 meses | Cutdnea Hnfatica N 2 — NEGATIVA Repetida apés 2 meses,
P 1 — NEGATIVA com antigeno de oulra par-
t P 2 -~ NEGATIVA tida, inclusive N 1.
f i P32 NEGATIVA Novarnente NEGATIVA
] vt s
48 | H.G.P. 1 més ’ Cuténea localizada, verrucosa N 2 — Positiva (1)
; P 1 — Positiva ()
| P 2 — Positiva (1) T
| P 3 — NEGATIVA
H
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TEMPQO DE

N, ‘ INICIALS DOENCA F.ORMA CLINICA RESULTADRO i OBSERVACOES
49 1 X T 4 meses Cutinea logalizada, furune N 2 — Posidiva (443
culdide P 1 — Positiva (4ebJ-+) o
P 2 - Positiva (4.1}
! P 3. NEGATIVA
____________ 5 ;
|
58 1 L.B. 1 més e meio Cutanea linfatica N 2 - Positiva (1}
P 1 — NEGATIVA o
P 2 — NEGATIVA |
i P 3- NEGATIVA
i i .
I s , -
51 | N.G. 6 meses : Cuténea localizada, verrucosa N 2 - Positiva (4 +4+4)
E P 1 - Pogitiva (. +) -
} j P 2 — Positiva (4--)
[ : E P 3 — NEGATIVA
i B H !
H ] i H
[ | -
52 | J.G.G 3 2 meses e meio Cuténea linfatica N 2 — Positiva (41
3! i i P 1 - Positiva (.} ) -
! P 2 — Positiva (44
] ! P 3 - NEGATIVA
B R
53 I D.C.S. 3 semanas Cuténea linfaiica N 2 — Positive (-1}
| P 1 — Positiva (4 f-4)
I P 2 — Positiva (L) o
i P 3 - Positiva (4
I
| - - -
84 | J.M. I més e meio Cutanen linfitica N 2 — Positiva (4|4}
i P 1 — Positiva (4} -
i P 2 — Positiva (L)
| P 3

— Pogitiva (4-4)
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55

J.5. M. 1 més e meio Cutanea linfatica N 2 — Positiva (443
P 1 — Positiva (-1} -
P 2 — Positiva (414}
P 3 — Positiva (.4
!
56 | E.ALJ. - § meses Cutanea localizads, Ulcercsa N 2 — Positiva ()
P i — Positiva (.1-b) L
P 2 - Positiva (44
¥ 3 — NEGATIVA
57 { I.J.R, 1 més Cutanea localizada, verrucoss N 2 - Positiva (443
P 1 — Positiva () L
P 2 - Positiva (1)
P 3 — Positiva (4)
58 : J.C.G. 4 meses Cuténea disseminada N 2 — Positiva (4444
P 1 - Positiva (444 L
P 2 — Positiva (-})
P 3 — Positiva ()
| HIF 3 meses Cutdnea localizada, tilcerc- M 2 — Positiva (1)
i -vegetante P 1 — Positive (44
F P 2 — Positiva ¢4y T
i P 3 - NEGATIVA
E .
60 | J.C.L 2 anos Cutanea linfatics N 2 — Positiva, (-
| P I — Positiva (L 43
‘E P 2 — Positiva (413 R
I P 3. — NEGATIVA
B
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T —
N O

INICIAIS

!

TEMPO DE
DOENCA

FORMA. CLINICA

RESULTADO

OBSERVACOES

3 meses

Cutanea localizada, dlcero-
1 -vegetante

2%
[

— Pogitiva (.-
— Pogitiva, (4

Nt st

4 meses

Cutéanea localizada, Gleers-
-vegetante

ret R
0 1O b 20

- Fogitiva {4.4-)
-— Positiva {+4)
— Pogitiva (L)
— NEGATIVA

2 meses

Cutanea localizada, tlcero-
-vegetante

iy B B
GO BD e b

e Pogitiva (oo
-— Pogitiva (+4+.4
— Positiva, (44>
— Positiva ()

64[

A L.P.M.

1 més

Cutéanea linfiatica

W
LR ORI

— Pasitiva {1
— Positiva {-+-&)
— NEGATIVA

NEGATIVA

1 més e meio

Cuiénes infética

dmuE
W RD kb

- Paositiva (44}

Positiva (444

— Posifiva (.-}

NEGATIVA

Teve esporotricose
ia 7 anos

2y I e R R
GO BI 2 BT ek

— Positiva (4443
— Pogitiva (L)
— Positiva (4L}
-- Positiva (-4-p--)
— Positiva ()

b
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B — PACIENTES PORTADORES DE MICOSES DIVERSAS

YNINDIYICHCHSE vE YAO0uG

i

E — _—
NP INICIALS MICOSE RESULTADO ¥ OBRSERVACOES
= =
67T | AP.B Blastomicose NILN2PLP2eP 3 — NEGATIVAS -
]
|
88 | S.AA Blastomivose NINZLPLP2eP 3 — NEGATIVAS R
e ~
|
69 | A.B.B Maduromicose NILN2PLP2ZeP 3 — NEGATIVAS e
|
S S — | I
70 ] M. M.J Cromomicose NI,N2P1LP2e?P 3 — NEGATIVAS s
t
i . e —
i J.M8 Blastomicose N 1 -— Positiva .
| N 2 — NEGATIVA
72 1 J.d. Cromomiense NleN2-— NEGATIVAS et
|
§ -
73 | M.H.F.P, Tinea glubrose corporis N 1 -— Positiva (4}
] N 2 — NEGATIVA —
i —
|
741 0.8.C Biastomicose NILN22ZPLP2eP 2 -~ NEGATIVAS e
15 ] C.8.8 Tinea capilis NILNZ2ZPILP2e?P 3 NEGATIVAS e
i
! 1
76 1 0.C.0. Actinomicose NILN2PLP2eP’ — NEGATIVAS | P

HINOD

89
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= e | .
NOo | INICTAIS j MICOSE OBSERVACOES 19
H
H 1 i
‘ Biastomicose . P
I - ! R
i ) i et |
| Blastomicose I N 1 — Fuositiva (4 5
! INL P L P2eP 38— NEGATIVAS ; -
. l - R - S e . S . ;{
T8I M8 Blastomicose i N1 — Positiva (443 : s
\ ¢ N2 — Pogifiva (i) b
1 | P 1 — Positiva (-} o o
| ‘ P2eP3 - NEGATIVAS J g
R S L — et e
80 D.C.8 Blagtomicose INLN2ZLPLP2ZeP3 — NEGATIVAS | —_— E
! z i o
81 i B.A, \ lagtomicose ‘ NI, NZLPLP2eP 3 — NEGATIVAS ‘ — S
\ | ! : g
T y - BE
82 [ R.A | Tinea pedis | N 1 - Positiva {{4--}-4- Apreserntava-se, guando
[ i N 2 — Positiva (4-+-4-+4) foram feitas as reagdes, 555
| { P 1 — Positiva (f-t) | com lesbes de “ides” g
f P 2 o Positiva (fopfob) | has maos. o
i | P 3 — Positiva (£ [-) f
| f
j - - e o B . e _
83 | J.F.B Blastomicose e Cislicercose N 1 — Posifiva (] 443
| N 9 — Positiva (i) —
[ |P1, P2eP 3 - NEGATIVAS I
[ - i
—= i R R e
84 {1 AN, Bilaslomicose ’ N1, N2PLP2eP3 — NEGATIVAS E—
i ; e e IR I




Blastomicose

!
8 | B.E.8 NILN2 P P2e¢eP 33— NEGATIVAS —
!
i
86 @ T.8 Tinea ylabrosa corporis N1, N2 P11 P2eP 3 — NEGATIVAS e
I
|
g1 0.C.8 Tinea pedis N 1 - Positiva (4.4 Apresentava-se, guando
| N 2 - Positiva (&) foram feitas as reacdes,
! P 1 — Positiva (-} com lesGes de “ide” nag
| P 2 -— Positiva ({4 maos.
i P 3 — NEGATIVA
I
88 | JLAM Bilastomieose N1 N2 P1LP2eP 3 NEGATIVAS —
|
83 F.N.L Pityriasis versicolor NI N2ZPLPZel3. - NEGATIVAS | Convalescentes de fé-
! tano
1
4G M.C.C Moniliase NIL,NZ2P1,P2eP 3 — NEGATIVAS | Clnicamente curada
[
S E
91 | M.L.L, Meniliase NILN2PI1LP2eP 3 NEGATIVAS | Clnicamente curada
! f
¢ — PACIENTES DIVERSOS
,............._w..l wwwwwww T A et s
No ‘ INICTAIS i AFECCAD RESULTALO OBSEFRVACOES

i
i
|
I

Hsquistossomose mansdnica, forma hépa-
to~esplénica

NILN2ZPLP2ZeP3 — NEGATIVAS

OUALSE OIS VEVd O¥SIASININGD
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NF INICIAIS AFRCCAQ ! RESULTADO OBSERVAQOES .
777777777777 | S R -
93 O.B.D Foliculite do couro cabeludo NI, N2 PL,P2ecP 3 NEGATIVAS f—
S S
N - ‘
94 | E.F.B. i Carcinoma da Imio NLN2PILP2eP 3 — NEGATIVAS —
|
8 1.C.8 Tubercnlose verrucosa (N leN2-— NEGATIVAS i R
_._L,,!...m,..” : - R
6 | M.J.A i Piodermite (Stephylococeus pyogenes, var. [N 1e N 2 — NEGATIVAS [
| aurens) i
! o o | _——
|
g7 f 8.8 Qsteomislite N1le N2 - NEGATIVAS e
% e e e e _ _ .
| i
298 I R.M.AP. Britema indurado de Bazin I NlelNZ2-— NEGATIVAS —ne
e N I S -
E
89 | N.M.S Piodermife vegetante NiIiN2P1L,P2eP 3 — NEGATIVAS s
T (S S S . e
ico | J.J.T. Hsguistossomose mansdnicn, forma hépa- (N1, N2, P 1, P 2e P 3 — NEGATIVAS R
| to-gsplénica 1
| a
161 1 AF.D. Sindrome de hipertensfic porta NILNZPLP2eP 3 — NEGATIVAS P
| i
% Y N e e
102 | P.J.M. i Lepra tuberculéide NI, N2 PLP2eP 3 — NEGATIVAS —_—
| |
i
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!
103 ] M.R.T Sindrome de hipertensfo porta N1IL,N2PLP2e?P 3 — NEGATIVAS B
. :
104 S D8 Bsguistossomose mansénica, forma hépa~ NILN2ZPLP2eP3 — NEGATIVAS ——
! to~esnlénies
.l
|
165 1 O.A.O. Haguistossomose mansdnica, forma hépa- N1, N2 PLP2eP 3 — NEGATIVAS e
] to-espiénica :
I
106 | M.H.M Furtunculose N1, N2 P1,P2eP3— NEGATIVAS ——
I
f
107 | W.B.S. Esguistossomose mansonica, forma hépa- NILN2PLP2eP 3 — NEGATIVAS —_—
i to-esplénica |
! i
[ -
108 | E.L. Esquistossomose mansonica, forma hépa- NiLN2ZPLP2ZeP3 — NEGATIVAS —
| to-esplénica
f |
168 i N.5.0. Esquistossomose mansdnica, forma hépa- | N 1L, N 2, P 1, P2 e P 3 — NEGATIVAS —
i to-espiénica :
]
} 7
110 ¢ 5.8, 3 Moléstia de Chagas, forma crénica NI NZPLP2eP 3 — NEGATIVAS —
| ¢
111 ‘ K.A, Reticulo-endotelinse NI1NZLPLP2eP 3 - NEGATIVAS s
.
112 3 J. .8 Tubergulose ganglionar NLN2PLP2eP3 — NEGATIVAS e
[ i
!
113 ] JLAPF. Alopecia areqla NILNZ2PLP2eP3— NEGATIVAS e
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E 1
NP | INICIAIS AFECCQAO RESULTADO | OBSERVAQOES
| ........ L T— e - ] 3
114 | M.E.B. Uleera inespeeifica da perna NI, N2,PI1,P2¢P 3. NEGATIVAS i e
e S ]
[
il | D.M Fsoriase NI, N2PL,P2c¢cP3— NEGATIVAS B
L. B B . .
|
116 | A.C. E Lues terciaria Ni, N2,P1,P2eP 3 NEGATIVAS B —
i
' S et s e S
117 f C. M. Tuberculose ganglionar | NI, N2 PL,P2eP 3 — NEGATIVAS e
! !
‘[ O SO _— e
118 | D.5 Sem diagnédstice INIL,N2,P1,P2¢P 3 — NEGATIVAS e
[ H
|
e p—— . S S
i1 { J.H.B Leishmaniose NI, N2 PLP2eP 3 — NEGATIVAS ——
i I U N R
! |
120 | R.B. Eritema nodoso NI N2PILP2eP 3 — NEGATIVAS —
L L R |
. e e e e -
121 W.A Parotidite e pancreatite de etiologia nfo NI, N2 P} P2eP3— NEGATIVAS ¥ e
apuradas |
t .
- - S S e
122 | C.P.P Névus linear verrucoso N1, N2 PL P2el3 — NEGATIVAS E e
] |
|
23 P ALS. l Kezema NI NZPLP2eP 3 — NEGATIVAS [ e
| o ~ i | I
l i
124 | R.M.C i Eczema NILN2P1LP2eP3 - NEGATIVAS e
| %
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A
125 | AR,

| Blefarite N1—Po V& €43 ——
i N2 P, P 3 — NEGATIVAS
e ‘ s - - — s o
126 | D.M.R, Leishmaniose tegumentar N I -— Positiva (-}
N2 PLP2e¢P § .. NEGATIVAS
S
17 I1.B.8, Foliculite do couro cabeluds NI, N2 P11, P2e?3— NEGATIVAS —_—
[
I e
128 | J.N.3, Tuberculose cuténesn, uicerosa NI, N2 P1, P2eP3— NEGATIVAS —_—
!
- - - ‘B
129 | N.A.8, Lelshimaniose tegumentar Ni N2, PLP2ZeP3— NEGATIVAS ; e
|
| i
13 JB.R Liguen plano generalizado N 1 - Positiva {4}
| N2 PIL, P2eP 3. NEGATIVAS
131 | G.J.P i Paquidermia plicafurata com paguipe- NI, N2 PLP2eP3— NEGATIVAS B
' riostoses
i
— B i L e |
132 1 BAF } Tezema NI NZPILP2eP3— NEGATIVAS | o
133 | G.7.0 l Foliculite da pele glabra N 1 - Positiva ()
| N2 PL P 2eP 3 — NEGATIVAS
134 | A AM.S ' NILNZ2PI1LP2eP 8. . NEGATIVAS e

Malaria (Plasmodium vivaxr}
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— _ e —grrrermerer]

N 1eN?2— Positiva (.4}
P11 2 e

e
. P 2 P 3 — NEGATIVAS

i
NP ; INICIAIS i AFECCAO RESULTADO OBSERVACOES
putastes E — = g ST — —
13 | F.B.L ; Hsguistossomose mansoénica mais herpes N 1L, N2, P 1, P 2e¢ P 3 — NEGATIVAS _
! i moster
B J
!
136 1 T.S.M. : Lelshmaniose tegumentar N 1 — Positiva {1
lﬁ ! N2 PL,P2eP 3 — NEGATIVAS
| P _ - T
137 UM.8. . Leishmaniose tegumentar N1, N2ZeP 3 — NEGATIVAS |
] i PleP 2 - Posifiva (4)
i _ B L
{ i
i3 | R.P.S ] Ulcers inespecifica NleXN32 (44
i P11 P2eP3-— NEGATIVAS o
[ L - _ . . f
; !
139 ] M.B | Sem diagnodstico Ni,N2,PI1,P2e¢eP 3 — NEGATIVAS e
| o ] _
140 ' L.M. J Sem diagnostice LN I, N2, P, P2eP 3 — NEGATIVAS ]
— W‘F ................. i! . e
i R.M.C | Normal N1leN2-— Posifiva (441 | 8z esporotriguina com
! J P 1 — Positiva (}-1-) antigeno equivalente e
! : P 2 — Posiliva {J-4 N I, em 1951, com re-
| | P 3 -— Positiva (}.} | sultade negativo
E - i
‘ 7 !
142 ) 1.G. I Deenca de Hodgkin NIL, N2 PILP2eP3 — NEGATIVAS { ——
i |
1 e - §
143 | C.8. | Blefarile ;
|

-
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|
144 | H.8.V.

Normal NieN2— Positiva (4duful) I
P 1 - Positiva (4 44-p)
P 2 — Positiva (4.1} E
P 3 — Positiva (.40
| |
145§ J.MLS. Erisipela NILN2P1LP2e? 3 — NEGATIVAS 3
l
148 | B.P. {4sto sebaceo nfetado NIL,N2ZLPLP2eP 3 — NEGATIVAS ;
T
47 | V.8 V. Normal N 2 — Positiva (4443
P 1 -~ Positiva (-p-i)
P2ZeP 3 — NEGATIVAS
f .
E
48 | A.F. Carcinoma baso-celular da asa do nariz | N 1 e N 2 — Positiva (444> i
E P 1 — Positiva (i j-f)
1 P 2 — Positiva {4}
| P 3 - Positiva (4)
N . _
145 | P.L.C Tuberculose ganglionay NI, N2,PIL,P2eP 3 — NEGATIVAS
| :

ST
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