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RESUMO

A meningite consiste em uma inflamacdo das meninges, membranas protetoras que
envolvem o cérebro e a medula espinhal. A meningite bacteriana € a principal
responsavel por complicacdes tardias, principalmente sequelas neurolégicas, no
entanto, a meningite viral € mais frequente que a bacteriana, porém menos grave. O
prognéstico da meningite € melhor de acordo com a precocidade do diagnéstico, da
instituicdo do tratamento antimicrobiano e das medidas de suporte adequadas. O
diagnéstico definitivo é realizado mediante o liquor e as dificuldades técnicas para a
obtencdo de material suficiente ou a demora na andlise do mesmo dificultam a decisdo
rapida sobre o inicio da antibioticoterapia. A imunizagdo contribuiu para diminuir a
incidéncia da meningite causando significativo impacto sobre a saude das criancas,
especialmente aguelas menores de um ano. O objetivo presente estudo consistem em
revisar as principais formas de diagnéstico precoce da meningite garantindo assim um
maior sucesso terapéutico. Concluiu-se que citologia, citometria, exames bioquimicos,
coloracdo de Gram, pesquisa de fungos sdo metodologias que podem auxiliar o médico
no tratamento. As técnicas biomoleculares tém sido umas excelentes opc¢des de

diagndstico, porém sao de dificil acesso para algumas populacdes.

Palavras chave: Meningite, liquor, diagndstico.
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1 INTRODUCAO

A meningite consiste em uma inflamagéo das meninges membranas protetoras
gue envolvem o cérebro e a medula espinhal (BRANCO et al., 2007). Entre as varias
etiologias de meningite pode-se citar as bacterianas, virais, fangicas, tuberculosa,
lUpicas, quimicas, neoplasicas, por protozodarios (amebas de vida livre) e pridnicas.

A meningite bacteriana € a principal responsavel por complicacdes tardias,
principalmente sequelas neurolégicas, no entanto, a viral € mais freqlente porém
menos grave (STOCCO et al., 2010). Estes patdgenos, entretanto, tém distribuicdo e
predominancia variadas, dependendo das caracteristicas particulares de cada faixa
etaria e regido segundo TROCOLI (1998).

Conhecida desde a antiguidade meédicos importantes da histéria, como
Hipocrates e Galeno ja faziam referéncia a meningite. Foi em meados do século XVII,
mais precisamente em 1661, que Thomas Willis fez a primeira descri¢do detalhada da
meningite. Em 1887, € que o primeiro agente patogénico desta enfermidade, a
Neisseria meningitidis foi isolada e padronizada a realizacdo da puncéo lombar com
fins propedéuticos. A partir de entdo, os demais agentes etioldégicos bacterianos, foram
sendo gradualmente identificados (TROCOLI, 1998).

Varios agentes bacterianos podem causar meningites na infancia, mas trés
bactérias sdo responsaveis por mais de 90% das meningites como agente etioldgico
identificado no meio: Neisseria meningitidis (meningococo), Haemophilus influenzae
tipo b (Hib) (hemdfilos) e Streptococcus pneumoniae (pneumococo) de acordo com
SUCCI (2002).

A meningite bacteriana (MB) é responsavel por elevada morbidade e mortalidade
em criancas. Com 0s novos avancos nos meétodos de diagndsticos, no tratamento
antimicrobiano e de suporte, na monitorizacdo e nos métodos profilaticos obteve-se
uma diminuicdo deste quadro. Na época pré-antibidtica, a letalidade era
aproximadamente de 100% e os que sobreviviam, apresentavam graves sequelas
neurolégicas. Atualmente, de 5% a 40% das criancas ainda morrem em decorréncia de
MB, na dependéncia, entre outros fatores, da idade do paciente e do patégeno
envolvido. As sequelas neuroldgicas ocorrem em 5% a 30% dos sobreviventes, e
devem-se principalmente ao retardo no estabelecimento do diagndstico e no inicio do
tratamento antimicrobiano eficaz (MANTESE et al., 2002).
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O diagnéstico definitivo depende do exame do liquor, cujos achados
caracteristicos incluem a pleocitose (aumento de células) a custa de neutréfilos (em
geral correspondendo a 80% do numero total de células), a hiperproteinorraquia, a
hipoglicorraquia e na bacterioscopia pelo Gram observa-se presenca de bactérias (em
25% a 90% dos casos) e a cultura positiva (em 70% a 90% dos casos nao submetidos
a tratamento prévio). Preferencialmente as amostras devem ser obtidas antes do inicio
do tratamento antimicrobiano, mas o emprego de antibiéticos ndo deve desestimular a
busca da etiologia (MANTESE et al., 2002).

A imunizacdo contribuiu para diminuir a incidéncia da meningite bacteriana
causando significativo impacto sobre a salude das criancas, especialmente aquelas
menores de um ano. Acredita-se que ndo somente os profissionais de salde mas
também toda a populacdo devem ter conhecimento da situacdo epidemiologica da
doenca, a fim de possibilitar o diagndstico precoce e, quando necessario, iniciar
imediatamente a quimioprofilaxia (KMETZSCH et al., 2003).

Devido a dificuldade encontrada pelos profissionais de salde em realizar o
diagnostico da meningite, o objetivo do presente estudo consistem em revisar as
principais formas de diagndstico precoce da meningite garantindo, assim, um maior

sucesso terapéutico.
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2 MENINGITE

A meningite representa um importante problema em saldde publica,
comprometendo principalmente criangas e adolescentes. Todos 0S casos suspeitos,
independentemente do agente etioldgico, sdo de notificacdo e investigacdo obrigatéria
pelo sistema de vigilancia epidemiolégica (KMETZSCH et al., 2003). Esta patologia
consiste em uma inflamacdo das meninges, que sdo membranas protetoras que
envolvem o cérebro e a medula espinhal (BRANCO et al., 2007).

Na maioria dos estudos realizados observa-se maior incidéncia desta doenca em
criancgas, principalmente nos dois primeiros anos de vida (LUCENA et al., 2002). Além
disto, pode causar uma serie de complicacdes sejam estas imediatas ou tardias, as
guais podem culminar em danos irreversiveis no Sistema Nervoso Central (SNC), ou
até mesmo a letalidade (PINHEIRO et al., 2010).

Para diminuir a letalidade e os riscos de sequelas graves, o inicio do tratamento
antimicrobiano deve ser estabelecido precoce e adequadamente. A escolha do
antimicrobiano depende da sua atividade para o agente infeccioso, de sua capacidade
de penetracdo no liquor e do conhecimento do perfil etiolégico das meningites em uma
determinada regiao (SUCCI, 2002).

Seus agentes etioldgicos sdo, principalmente, virus e bactérias, além dos
fungos, os quais se tornaram relativamente rotineiros apds a pandemia de AIDS
(sindrome da imunodeficiéncia humana), ocorrida a partir do inicio dos anos 80, nao
excluindo também as de origem tuberculosa, auto-imune, quimicas, neoplasicas, por
protozoarios (amebas de vida livre) e pribnicas que ocorrem em menor frequéncia, o
que nao as tornam menos importantes. Estes patdgenos, entretanto, apresentam
distribuicdo e predominancia variadas, dependendo das caracteristicas particulares de
cada regi&o de acordo com a faixa etaria (TROCOLI 1998).

Entre os principais sinais e sintomas estdo: febre, cefaléia, vomitos em jato,
crises epilépticas, sonoléncia, rigidez na nuca, alteracbes do comportamento e
diminuicdo do nivel de consciéncia. Apesar dos avancos diagndsticos e terapéuticos
ocorridos nos ultimos anos, a meningite bacteriana demonstra continuar a ser um
problema de saude publica, principalmente nos paises em desenvolvimento (LUCENA
et al., 2002).
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2.1 Meningites bacterianas

Estudos realizados em diversas areas do mundo indicam que trés tipos de
bactérias sdo responsaveis por mais de 90% das meningites bacterianas. De acordo
com a Tabela 1, o Hib, a Neisseria meningitidis (meningococo) e o Streptococcus
pneumoniae (pneumococo) consistem os principais agentes (LUCENA et al., 2002). .

Tabela 1. Distribuicdo de faixa etaria de acordo com a etiologia em lactentes com
meningite piogénica na Bahia

Idade H. influenzae (n/%) N. meningitidis (n/%) S. pneumoniae (n/%)
< 6 meses 10 (35,7) 7 (25,0) 11 (39,3)

=6 meses e <1 ano 29 (76,3) 4 (10,5) 5(13,2)

> 1 ano 15 (93,7) 0 (0,0) 1 (6,3)

Fonte: LUCENA et al. (2002).

Os riscos potenciais de determinar morte ou sequelas definitivas tornam as
meningites bacterianas objeto de temor ndo so6 entre profissionais de saude, mas entre
os familiares das criancas atingidas (LUCENA et al., 2002). A letalidade nas meningites
bacterianas pode atingir niveis proximos a 30%, dependendo da faixa etaria acometida
e do agente etioldgico, segundo SUCCI (2002). A importancia de cada um deles varia
de acordo com a area geografica e com a situacdo endémica no momento do estudo
(MANTESE et al., 2002).

O prognostico da MB € melhor de acordo com a precocidade do diagnéstico, da
instituicdo do tratamento antimicrobiano e das medidas de suporte adequadas.
Considerando que a antibioticoterapia inicial €, em geral, empirico quanto a etiologia e
a sensibilidade antimicrobiana, é fundamental conhecer os dados epidemiologicos de
cada comunidade (MANTESE et al., 2002).

O diagnastico definitivo é realizado mediante o exame do liquor e as dificuldades
técnicas para a obtencdo de material suficiente e a demora na analise do mesmo
dificultam a decisdo rapida sobre o inicio da antibioticoterapia, segundo TROCOLI
(1998).

Os principais métodos de diagndstico consistem na bacterioscopia, no exame
imunoldgico (Latex ou ELISA), na contraimunoeletroforese (restrito a laboratério publico
de referéncia), cultura (padréo ouro) e recentemente a reagcdo em cadeia da polimerase
(PCR) segundo FAILACE et al. (2005).
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Na Tabela 2 observa-se a acuracia dos métodos de diagnostico etiologia em

meningites bacteriana.

Tabela 2. Acuracia dos métodos de diagnéstico etioldgico de meningites bacterianas

Método diagndstico

Agente etioldgico Gram (%) Latex e/ou ELISA (%)  Cultura (%)
H. influenzae tipo b 74,0% 77,8% 18,5%
N. meningitidis 62,5% 12,5% 16,7%
S. pneumoniae 100% 71,4% 42,8%
Total 72,4% 50,0% 20,7%

Fonte: LUCENA et al. (2002).

Os critérios para diagnostico consistem na positividade do Gram, cultura
bacteriana, na deteccdo do antigeno por aglutinacdo em latex ou
contraimunoeletroforese (no LCR ou sangue), nas citometrias acima de 1.000
células/mm3, neutrofilos com concentracdo acima de 60%, nas proteinas maiores que
100 mg/dL sendo muito importante a utilizacdo de um kit de diagnostico com excelente
sensibilidade para a pesquisa de proteinas e de glicose inferior a 50 mg/dL, na
presenca de manifestacdes clinicas de acordo com WEISS & GUESS (2001).

FAILACE et al. (2005) avaliaram o desempenho da PCR para deteccéo
simultanea da meningitidis, influenzae e Streptococcus sp. no diagndstico das
meningites bacterianas e sua aplicabilidade na rotina diagnodstica. Os autores
encontraram sensibilidade de 88,1% e especificidade de 99,0%. A PCR utilizada foi a
multiplex (Figura 1).

Para diminuir a letalidade e os riscos de sequelas graves, o inicio do tratamento
antimicrobiano deve ser precoce e adequado. A escolha do antimicrobiano depende da
atividade para o agente infeccioso, da penetracéo liquorica e do conhecimento do perfil

etiolégico das meningites numa determinada regido (SUCCI, 2002).
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Fig. Electro p h o resis of PCR amplification products in agarose
gel (2%). Results are compared to molecular weight markers
and DNA sequences of Streptococcus sp. (1), H. influenzae (2),
and N. meningitidis (3).

Fonte: FAILACE et al. (2005).

2.1.1 Meningites causadas por Haemophilus influenzae b (Hlb) (hemafilos)

O influenzae é classificado em seis sorotipos (a, b, c, d, e, f), de acordo com as
diferencas antigénicas de sua capsula polissacaridica. A forma acapsulada dos
hemdfilos pode permanecer nas vias respiratdrias e causar infeccdes localizadas,
especialmente sinusites e otites (nas criangas) e bronquites (nos adultos). Sua forma
capsulada, especialmente a do Tipo b (HIb), esta relacionada com enfermidades mais
graves, como meningite, epiglotite, pneumonia, celulite, artrite séptica, osteomielite e
pericardite (KMETZSCH et al., 2003).

A meningite por Hlb tem distribuicdo universal, sendo uma doenca geralmente
endémica, com predominio no inverno. Sua transmissdo ocorre de pessoa para
pessoa, através das vias respiratorias ou por contato direto com as secrecfes durante
o periodo infectante. O periodo de incubacéo € desconhecido, provavelmente variando
de dois a quatro dias. A enfermidade deixa de ser transmitida ao término de 24 a 48
horas ap6s o inicio da antibioticoterapia (STOCCO et al., 2010).

Clinicamente, a meningite por HIb tem um curso semelhante ao de outras

meningites, sendo, por vezes, dificil de distingui-la de quadros cuja etiologia é o

pneumococo ou 0 meningococo. A mortalidade da meningite por Hlb € maior na faixa
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etaria de zero a quatro anos, decaindo a partir destes quatro anos (KMETZSCH et al.,
2003).

A estratégia mais especifica para a prevencdo das doencgas causadas pelo Hib
consiste na imunizagcdo. Em setembro de 1999, em todo o Brasil, foi implantada a
vacina contra Hib para menores de dois anos de idade, seguindo o Programa Nacional
de Imunizacdo. A partir de entdo houve significativa redugdo dos coeficientes de
incidéncia de meningite por HIlb. O diagnéstico pode ser realizado através da
bacterioscopia, latex, contraimunoeletroforese, cultura e PCR (FAILACE et al., 2005).

2.1.2 Meningites causadas por Neisseria meningitidis

Neisseria meningitidis ou meningococo é classificada em 12 sorogrupos de
acordo com a especificidade imunologica do polissacarideo capsular. Diferencas
imunoldgicas entre as principais classes de proteinas da membrana externa séo as
bases para a classificacdo do microrganismo em sorotipos e subtipos, segundo
MILAGRES & MELLES (1993).

A meningitidis tem sido, historicamente, associada a surtos epidémicos de
inflamacdo das meninges. No Brasil, a meningite meningocdcica foi observada pela
primeira vez em S&ao Paulo no ano de 1906. A doenca manteve-se sob forma endémica
até 1945 de acordo com MILAGRES & MELLES (1993).

Frente ao conhecimento da antigenicidade e imunogenicidade do meningococo,
diferentes vacinas vém sendo aplicadas com limitados sucessos na prevencao da
doenca. Dispde-se de vacinas polissacaridicas eficazes em conferir imunidade contra
N. meningitidis A, C, Y e W135. No entanto, criancas menores de dois anos
representam a faixa etaria de maior risco de aquisicdo da doenca pois desenvolvem
baixos niveis de anticorpos bactericidas e conseglentemente apresentam reduzidos
niveis de protecao a doenca (MILAGRES & MELLES,1993).

As principais formas de diagnéstico consistem na bacterioscopia, latex,
contraimunoeletroforese, cultura e PCR (FAILACE et al., 2005).

2.1.3 Meningites causadas por Streptococcus pneumoniae

O Streptococcus pneumoniae €é uma bactéria pertencente a familia

Streptococcaceae, comumente encontrada na mucosa da nasofaringe e orofaringe de
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seres humanos sadios. Podem causar principalmente otite média aguda, sinusite,
bronquite, pneumonia, bacteremia e meningite (VIEIRA et., 2007).

A meningite por S. pneumoniae geralmente ocorre em lactentes menores de um
ano ou na velhice e a resisténcia bacteriana vem aumentado progressivamente
(BRICKS & BEREZIN, 2006). Quando incide fora dessas faixas etarias geralmente esta
associada a outras doencas como hemoglobinopatias e traumatismo craniano com ou
sem fratura, segundo MORAES & GUEDES (1990).

Uma das caracteristicas da meningite pneumocdcica é o fato de esta poder ser
recorrente, ou seja, poder incidir no mesmo individuo duas ou mais vezes Em criancas
menores de 5 anos, a meningite por S. pneumoniae tem letalidade superior a 30%
segundo (BRICKS & BEREZIN, 2006). A letalidade é alta, especialmente em paises da
Africa devido a fatores genéticos, como anemia falciforme, e a fatores socioecondmicos
de acordo com MORAES & GUEDES (1990).

A incidéncia de meningite por pneumococo na populacdo brasileira esta em
torno de 1,0 a 1,5 por 100.000 habitantes. Em 2000, foi licenciada a primeira vacina
conjugada contra pneumoniae e a partir de entdo se observou uma reducéo nas taxas
de colonizacdo por pneumococo e, conseqlentemente, a transmissédo dessas bactérias
na comunidade, tendo relevante papel na imunidade coletiva, de acordo com BRICKS
& BEREZIN (2006).

Bacterioscopia, latex, contraimunoeletroforese, cultura e PCR séo as formas de
diagnostico (FAILACE et al., 2005).

2.2 Meningite tuberculosa

A meningite tuberculosa (MT) consiste em uma doenca infecciosa causada pelo
Mycobacterium tuberculosis que é um patdgeno intracelular. E a complicacdo mais
severa de todas as formas da tuberculose, sendo que em alguns paises € a principal
causa de meningite oportunista em pacientes com AIDS, exigindo hospitalizacédo para
diagndstico e tratamento (NARDY et al., 1989).

A MT permanece como uma das doencas infecciosas mais frequentes do
mundo. Sua letalidade no Brasil ainda € de cerca de 30%. Atrasos no diagndstico e
tratamento s&do fatores que contribuem diretamente para a alta mortalidade em
decorréncia desta patologia (PINHEIRO et al., 2010).
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O diagnéstico é frequentemente dificil, pois o quadro clinico ndo é especifico e
0os métodos de deteccdo deste patdgeno no liquor apresentam baixissimas
sensibilidade e especificidade. O método de diagndstico mais simples e possivel de ser
executado em laboratério de pequeno porte consiste na pesquisa direta do bacilo pela
técnica de Ziehl-Nielsen, porém, a mesma apresenta baixa sensibilidade variando de
1,0% a 4,0% . O padrdo ouro para diagnéstico da meningite tuberculosa é a realizacdo
da cultura, entretanto o tempo necessario para o crescimento bacteriano pode chegar a
45 dias. A analise do DNA por PCR apresentou baixa sensibilidade (17%) (NUNES et
al., 1998).

As caracteristicas do exame do LCR em relacdo a celularidade, valores das
concentracfes de proteina e de glicose, podem ser observadas na Tabela 3.

Tabela 3. Caracteristicas do liquido cefalorraquidiano em 231 casos de

meningoencefalite tuberculosa

Caracteristicas do LCR  Média +/- desvio padrao Faixa Anormalidades(%)
Celularidade (mm®) 288 +/- 270 4 alb49 100%
Proteinas (mg/dL) 182 +/- 101 30 a 500 98,4%
Glicose (mg/ dL) 42 +/- 13 20a 75 50,9%

Fonte: NUNES et al. (1998).

No Brasil, PINHEIRO et al. (2010) demonstraram a elevacdo da atividade da
enzima chamada adenosina deaminase (ADA) em pacientes com MT. Esta enzima
pode ser encontrada nos linfécitos e esta diretamente relacionada a ativacdo destas
células.

A atividade da adenosina deaminase pode ser determinada por varios métodos,
sendo que o método colorimétrico é o mais utilizado devido a sua simplicidade e baixo
custo, o que permite a facil implantacao na rotina laboratorial (PINHEIRO et al., 2010).

Segundo resultados de buscas concentracbes acima de 10 U/L (faixa de
referéncia 0-3 U/L) no liquor sé@o considerados altamente sensiveis e especificas para o
diagndstico da meningite tuberculosa, especialmente em casos onde a atividade da
ADA seja superior a 15 U/L. O mecanismo de aumento desta enzima ainda néo é claro .

A ADA ainda pode se encontrar elevada no liquor em patologias como: infarto cerebral,
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neurosifilis, linfomeningites envolvidas com leucemias ou linfomas e outras meningites
assépticas (PINHEIRO et al., 2010).

2.3 Meningite fangica

Esta patologia consiste na inflamacdo das meninges causadas por fungos. O
principal fungo causador desta doenca € o Cryptococcus neoformans, agente da
neurocriptococose, o qual tem sido observado em individuos imunossuprimidos devido a
leucemias, diabetes, lupus eritrematoso sistémico (LES), gravidez e mais
frequentemente em portadores da AIDS, de acordo com COSTA et al. (2009).

Segundo HENRY (2008), o diagndstico geralmente é dificil de ser realizado, pois
0s sinais e sintomas apresentados séo considerados ndo especificos. A amostra de
escolha para o diagnéstico € o liquor, obtido por puncédo lombar e apresenta-se na
maioria das vezes limpido, raramente turvo ou xantocromico, elevacdes discretas de
concentracdo de proteinas e diminuicdo ou ndo da glicose. Em sua celularidade pode
se observar leucécitos de 40 a 400 células/mm® com predominio de polimorfos ou
mononucleados.

Os fungos podem ser observados por meio da tinta da China, onde se
visualizando-se o0s halos capsulares dos criptococos. Esta técnica apresenta
sensibilidade de aproximadamente 77%. A cultura do fungo demonstrou sensibilidade
de 86%, mas possui como desvantagem o tempo maior para se obter o resultado e a
necessidade de grande volume de liquor, segundo COSTA, et al. (2009).

Um outro método que também pode ser utilizado consiste na deteccdo do
antigeno criptocécico pelo método de aglutinacdo em latex cuja sensibilidade varia de
60% a 95% PASCHOAL et al. (2004).

Em 2004, PASCHOAL et al. observou sensibilidade de 92,9% e especificidade
de 100% através da PCR, a qual € inviavel na rotina laboratorial, por possuir alto custo,
mas podera ser aplicada nos casos que ainda ndo se alcancou a um diagndstico
definitivo.

Outro fungo que também é capaz de causar infeccbes no sistema nervoso
central (SNC) é o Paracoccidioides brasiliensis o qual ocorre de forma endémica na
América Latina. Este fungo é dimdrfico, capaz de se desenvolver na forma de levedura
a 37 °C em que apresentam brotamentos que conferem ao parasito conformac&o

semelhante a roda de leme de navio, tendo este valor diagndstico e pode se apresentar
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também na forma de micélio em temperatura ambiente (SILVA et al., 2000).

O liquor apresenta-se normal ou com discreta leucocitose com predominio de
polimorfonucleados, concentragdes baixas de glicose e elevagdo de proteinas. A
pesquisa direta no liquor em KOH (hidroxido de potassio) a 20% evidencia leveduras
com gemulacfes multiplas. Pode ser realizada a cultura, porém o crescimento é lento.
Métodos imuno-histoquimicos podem se mostrar positivos no liquor, entretanto esta
positividade ndo implica necessariamente lesdo do SNC, havendo, ainda, possibilidade
de ocorrerem reac¢des cruzadas, em especial, com o histoplasma e o criptococo (SILVA
et al., 2000).

2.4 Meningite viral

A viral apresenta maior prevaléncia em relagdo a meningite bacteriana, porém
seu prognéstico € mais favoravel (STOCCO et al., 2010).

Os enterovirus pertencem a familia Picornaviridae, séo os principais causadores
da meningite viral. Estas apresentam genoma de RNA de fita simples e polaridade
positiva e replicam-se no citoplasma das células hospedeiras. Esses virus possuem
como caracteristicas favoraveis a transmissdo o fato de possuirem estabilidade em
ambientes acidos, resisténcia aos desinfetantes comuns e podem persistir viaveis por
dias a temperatura ambiente. Os principais enterovirus causadores de doencas em
humanos séo: echovirus, poliovirus e coxsackievirus A e B. O echovirus é descrito
como o principal agente causador da meningite asséptica de acordo com (LAMARAO
et al. 2005).

As principais formas de diagnostico das meningites virais consistem na analise
do liguor onde se observa em sua citometria uma discreta pleocitose com predominio
de mononucleados, elevacdo discreta ou normalidade das proteinas e nenhuma
alteracao na concentracao de glicose. Outras formas de diagnostico seria por meio da
cultura, porém s&8o necessarios varios dias para se obter o resultado,

imunofluorescéncias indireta e também através da PCR (LUNCHS et al., 2005).

2.5 Meningite pridnica

7

A meningite pridbnica que é causada por prions que sdo modificacbes de

proteinas normais do SNC as quais em sua forma normal sdo inofensivas, porém o
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acumulo da forma modificada pode levar a morte de neurénios. As doencas causadas
por prions incluem: Kuru, iatrogénica, variante da doenga de Creutzfeldt-Jakob e
insbnia familiar fatal, de acordo com HENRY (2008).

A doenca de Creutzfeldt-Jakob pode ser causada pelo consumo de carne de
vaca com encefalopatia espongiforme bovina (doenca da vaca louca),
transfusbes de sangue, enxertos teciduais e instrumentos neurocirdrgicos
contaminados. O diagndstico é baseado na biopsia por meio de analise imuno-
histoquimica, demonstracdo de uma mutacdo no gene do prion, Western Blot e
microscopia eletrdnica. A concentracdo de proteinas totais no liquor se apresenta
normal, e a presenca da proteina 14-3-3 é um marcador para algumas doencas
relacionadas aos prions (HENRY, 2008).

2.6 Meningite carcinomatosa

O acometimento metastatico das leptomeninges é definido como carcinomatose
meningea ou meningite carcinomatosa e era considerada uma complicacdo rara dos
tumores solidos até recentemente. Nos ultimos anos, com melhor controle sistémico da
doenca neoplasica, a incidéncia da carcinomatose meningea vem aumentando de
modo significativo. Aproximadamente 5% a 8% dos pacientes com céancer tém o
diagnostico de carcinomatose meningea como complicacdo. Os tumores que
frequentemente estdo associados a esta complicacdo é o cancer de mama seguido
pelo cancer de pulméao e pelo melanoma (LIMA et al., 2003).

A analise do liquor obtido por puncédo lombar consiste no principal exame
utilizado para o diagnéstico de carcinomatose meningea. A presenca de células
malignas no liquor é considerada método padréo ouro para o diagnéstico de meningite
carcinomatosa, sendo os achados falso-positivos rarissimos. A utilizacdo da camera de
Sutil auxilia muito para que a amostra esteja mais concentrada facilitando assim a
pesquisa de células malignas (LIMA et al., 2003).

A citometria e a andlise bioquimica do liquor também estdo alteradas na maioria
dos pacientes com carcinomatose meningea. Observa-se elevacdo da concentracao de
proteinas e diminuicdo acentuada na concentracdo de glicose. A contagem de
leucdcitos encontra-se aumentada com predominio de leucécitos mononucleares
provavelmente de origem reacional (LIMA et al., 2003). A andlise de marcadores

bioquimicos como o antigeno carcinoembrionario (CEA), desidrogenase latica (LDH) e
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beta-2-microglobulina no liquor pode contribuir para o diagnostico em alguns casos
(LIMA et al., 2003).

2.7 Meningite quimica

A quimica ocorre devido a injecdo de anestésico, antibidtico, antiblastico,
corante radiopaco, dentre outras, no espaco liqudrico podendo ter suas causas
secundéarias proveniente da ruptura e extravasamento de tumor epiderméide ou
craniofarangioma WALLACH (2009).

Os principais medicamentos que podem levar a esta patologia séo: ibuprofeno,
trimetropima, imunoglobulina, sulfadiazima, azatioprina, etc. Os sinais e sintomas
aparecem geralmente 24 horas apos a utilizagcdo do medicamento. Ao analisar o liquor
observa-se leucocitose leve a moderada com predominio de mononucleados, com
elevacdo na concentracdo de proteinas e valores de glicose normais segundo
(WALLACH, 2009).

2.8 Meningite amebiana

As amebas de vida livre representam um grupo de protozoarios de ampla
dispersdo ambiental, isoladas no solo, ar, agua e também da orofaringe de individuos
saudaveis. Resistem a extremas condi¢cdes de temperatura e pH, bem como ao cloro e
outros sistemas de desinfeccdes. Sabe-se que varias espécies destes protozoarios
estdo relacionados a infeccoes no SNC com rapida progressao para a morte. Os
principais protozoarios causadores desta patologia sdo: Naegleria sp e Acanthamoeba
sp. de acordo com PACHECO & MARTINS (2008).

O diagnostico pode ser realizado por meio do liquor recém coletado, onde se
observa a presenca de amebas moveis, leucocitose com predominio de
polimorfonucleados, aumento na concentracdo de proteinas com niveis de glicose
normais ou diminuidos, podendo-se visualizar a presenca de heméacias, segundo
PACHECO & MARTINS (2008).

Colorac6es como a de Wright, Giemsa e hematoxilina-eosina (H&E) também
permitem a visualizacdo destes protozoarios no liquor ou em biopsias (tecido, pele,
cornea e ceérebro). A microscopia eletrbnica também permite a classificacdo precisa

das amebas. Ensaios de imunofluorescéncia indireta e da imunoperoxidase sao



confidveis para identificar amebas nos cortes de tecido, de acordo com WALLACH
(2009).

2.9 Meningite lupica

O lapus eritrematoso sistémico (LES) € uma sindrome inflamatéria auto-imune,
multissistémica, com cursos e progndsticos variaveis. O envolvimento do SNC é
achado freqiiente em pacientes com LES. Cerca de 25% a 75% dos casos apresentam
manifestacdes neuroldgicas durante a evolugdo da doenca (Sato et al., 2002).

O diagnostico definitivo € dificil de estabelecer sendo necessaria propedéutica
clinica, laboratorial e exames de imagem. O diagndéstico laboratorial pode ser realizado
por meio da pesquisa de células LE “in-vivo” no liquor e Fator Anti Nuclear (FAN),
ANTI-DNA, ANTI-SM séricos e liquéricos (Sato et al., 2002).

Pacientes com LES sdo submetidos ao uso cronico de corticosteréides e/ou
outros agentes imunossupressores (azatioprina, ciclofosfamida, ciclosporina e outros),
sendo entdo, mais susceptiveis a complicacbes de origem infecciosas, decorrentes de
germes oportunistas ou ndo. Complica¢cdes infecciosas no LES estdo associadas a
aumento significativo na morbimortalidade, sendo atualmente a primeira causa de
Obito, vindo a seguir os envolvimentos renal e cardiovascular (COSTALLAT et al.,
2002).
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3 Concluséao

A meningite € doenca que exige diagndstico rapido e preciso, caso contrario pode
levar ao Obito em questao de horas.

A vacinacéo da populagao diminuiu, e muito, a incidéncia desta patologia quando a
etiologia for bacteriana.

O progndstico das meningites € influenciado pela precocidade do diagnéstico e pela
introducéo da terapéutica adequada.

O liquor consiste na melhor amostra para a realizacdo do diagnostico de meningites
e meningoencefalites.

A citometria, citologia, glicorraquia e proteinorraquia sdo de suma importancia para
o direcionamento da terapéutica.

A coloracdo de Gram representa excelente metodologia para diagnéstico das
meningites causadas por bactérias.

A tinta da china ou tinta nanquim consiste em excelente método para o diagnostico
de meningite causada pelo Cryptococcus neoformans.

Técnicas biomoleculares tém demonstrado excelente opcéo de diagndstico, fora da

urgéncia e sdo de dificil acesso para algumas populacoes.
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