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RESUMO

O presente estudo tem como objetivo realizar uma revisao
bibliogréafica a fim de descrever as principais infec¢des
oportunistas com envolvimento do SNC no contexto da
SIDA. Foi realizada uma revisdo narrativa da literatura
sobre a incidéncia das principais infec¢des oportunistas
com envolvimento do Sistema Nervoso Central (SNC), em
pacientes com o diagnostico da (SIDA). Para busca dos
artigos foi realizada uma pesquisa nas bases de dados
Scientific Eletronic Library Online (SCIELO) e US
National Library of Medicine National Institutes of Health
(PUBMED). Como técnica foi utilizado os descritores
AIDS + Neurotoxoplasmosis, AIDS + Neurotuberculosis,
AIDS + Neurocryptococcosis nas bases de dados
supracitadas. Como resultados parciais houve 0 aumento
dessas afeccdes neurolégicas em individuos
imunodeprimidos pelo virus do HIV devido a volta da
epidemia da SIDA na dltima década, sendo a
Neurotoxoplasmose, Neurocriptococose e
Neurotuberculose as doengas mais prevalentes. As doengas
neuroldgicas oportunistas sao de grande relevancia, devido
a importante  morbimortalidade em  pacientes
imunocomprometidos. Dessa forma, torna-se necessario
uma abordagem adequada em relagéo a clinica, exames
laboratoriais e de imagens, a fim de melhorar o
prognostico desses pacientes.

PALAVRAS-CHAVE: SIDA, infecgdes oportunistas,

neuroinfecgoes.

ABSTRACT

This study aims to conduct a literature review to describe the
main opportunistic infections with CNS involvement in the
AIDS context. We performed a narrative literature review on
the incidence of major opportunistic infections with central
nervous system (CNS) involvement in patients with the
diagnosis of AIDS. The articles were searched through the
Scientific Electronic Library Online (SCIELO) and US
National Library of Medicine National Institutes of Health
(PUBMED) databases. The technique used was the descriptors
AIDS + Neurotoxoplasmosis, AIDS + Neurotuberculosis,
AIDS + Neurocryptococcosis in the aforementioned
databases. As partial results there was an increase of these
neurological disorders in individuals immunosuppressed by
the HIV virus due to the return of the AIDS epidemic in the
last decade, with Neurotoxoplasmosis, Neurocriptococcosis
and Neurotuberculosis being the most prevalent diseases.
Opportunistic neurological diseases are of great relevance due
to the important morbidity and mortality in
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immunocompromised patients. Thus, an adequate approach to
clinical, laboratory and imaging tests is necessary to improve
the prognosis of these patients.

KEYWORDS: AIDS,

neuroinfections.

opportunistc infections,

1. INTRODUGAO

A pandemia global de infeccdo pelo Virus da
Imunodeficiéncia Humana (HIV) e da Sindrome da
Imunodeficiéncia Adquirida (SIDA) teve como
epicentro a Africa Subsaariana. A doenca era localizada
apenas na zona rural desse continente, entretanto com a
urbanizacdo e globalizacdo, as popula¢fes migraram
para grandes centros, disseminando o0 virus.
Inicialmente, quando descoberta, relacionava-se a
doenga aos individuos homossexuais masculinos e com
0 passar do tempo, percebeu-se que a incidéncia de
contaminagdo em varios grupos de risco — usudrios de
drogas injetaveis, profissionais do sexo, pessoas que
receberam transfusdo sanguinea — era grande e que eles
estavam envolvidos na disseminacdo desse agente.
Entretanto, sabe-se agora que, a infec¢do pelo virus ndo
esta relacionada aos grupos e sim, aos comportamentos
de risco como relagbes sexuais desprotegidas, o
compartilhamento de  material  pérfuro-cortante,
acidentes de trabalho na éarea de saude, bem como a
transmissdo ~ materno-fetal quando ndo  h&
acompanhamento pré-natal*

O agente etiolégico da SIDA é o HIV, sendo a
principal causa de morte na Africa Subsaariana e a
quarta maior causa de morte no mundo. Apb6s a
inoculagdo do HIV no organismo humano, o virus insere
seu material genético no DNA das células hospedeiras e
se replica em grande velocidade dentro dos linfécitos
CD4, células de defesa do sistema imunoldgico. A
infeccdo  promove  morte  celular, causando
imunodeficiéncia e predeterminando os individuos
infectados a inimeras infecgGes oportunistas

A SIDA foi reconhecida nos Estados Unidos da
América na década de 80, quando o Centers for Disease
Control and Prevention (CDC) ndo encontrava
justificativa para o aparecimento de algumas doencas,
como pneumonia por Pneumocystis jiroveci e Sarcoma
de Kaposi?.
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O Ministério da Saude (MS) adota alguns critérios
para definigdo da SIDA em individuos maiores que treze
anos, devendo apresentar diagndstico sorolégico da
infeccdo por HIV mais uma doenca indicativa de SIDA
e/ou contagem de linfocitos CD4 < 350 mm3 %2, A
Secretaria de Vigilancia e Saude langou um boletim
epidemiolégico usando como dados as notificacfes
compulsorias de 6bitos notificados com causa basica por
HIV/SIDA, registros do Sistema de informacdo de
Exames Laboratoriais e registros do Sistema de Controle
Logistico de Medicamentos. De 2007 até junho de 2017
foram notificados no Sistema de Informac&o de Agravos
de Notificagdo (SINAN), 194.217 casos de infeccOes
pelo HIV. Desse total, 67,9% eram homens e 32,1%
eram mulheres. Foi averiguado também que a faixa
etaria mais acometida nesse periodo esta entre 20 e 34
anos. Posto isto, é notavel que a porcentagem é maior
nos individuos do sexo masculino, entretanto ha um
aumento crescente de acometimento no sexo feminino.
Apesar dos nimeros apontarem mais pessoas jovens-
adultas infectadas pelo HIV, sabe-se do que o
acometimento em adolescentes e idosos aumentou
significativamente na (ltima década, principalmente
através de relacOes sexuais desprotegidas®.

A relacdo HIV/SIDA é muito direta, porém, o
paciente que é portador do HIV pode viver anos sem
apresentar sintomas ou desenvolver a SIDA, mas
continua transmitindo o virus caso ndo sejam tomadas
medidas de prevencdo e tratamento (MS, 2017). A SIDA
pode desenvolver diversas manifestacfes, sendo elas
pulmonares, cutaneas, hematoldgicas, oncologicas e
neurolégicas®.

O HIV é um retrovirus que possui tropismo pelo
Sistema Nervoso Central (SNC). Dessa forma apresenta
manifestacdes neuroldgicas primérias e secundarias,
desenvolvidas pela acdo direta do virus e relacionadas a
imunossupressdo, respectivamente. No periodo da
soroconversdao, ha predominio da  sindrome
meningoencefalitica aguda, com febre, cefaleia, rigidez
de nuca e fotofobia. Ja no periodo tardio, apresentam-se
as complica¢es do SNC devido a queda da imunidade
celular e a baixa contagem de linfdcitos®.

Cerca de 40 a 70% dos pacientes infectados pelo
virus apresentam alteracdes no SNC ao longo do
processo de adoecimento, sendo a neurotoxoplasmose e
a meningite criptocdcica as mais prevalentes®.

Diante desse quadro, o presente artigo tem como
objetivo realizar uma revisdo bibliogréfica a fim de
descrever as principais infeccBes oportunistas com
envolvimento do SNC no contexto da SIDA,
notadamente Neurotoxoplasmose, Neurocriptococose €
Neurotuberculose.

2. MATERIAL E METODOS

O presente trabalho tem como metodologia uma
revisdo narrativa da literatura em artigos que versam
sobre a incidéncia das principais infec¢des oportunistas
com envolvimento do Sistema Nervoso Central (SNC),
em pacientes com o diagndstico da Sindrome de
Imunodeficiéncia Adquirida (SIDA).
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Para busca dos artigos foi realizada uma pesquisa
bibliografica nas bases de dados Scientific Eletronic
Library Online (SCIELO) e US National Library of
Medicine National Institutes of Health (PUBMED). A
busca ocorreu no periodo de agosto a setembro de 2018
e teve como critério de inclusdo: artigos publicados na
ultima década, na lingua inglesa e portuguesa,
disponiveis online e através de busca manual em livros
textos. Como técnica de pesquisa foram utilizados os
descritores AIDS + Neurotoxoplasmosis, AIDS +
Neurotuberculosis, AIDS + Neurocryptococcosis nas
bases de dados supracitadas.

Por fim, foram encontrados 4000 artigos abrangendo
as trés moléstias principais contidas nesse trabalho. Com
o objetivo de analisar se os artigos visavam o tema em
questdo, foi realizada uma pesquisa seletiva através da
leitura dos titulos dos artigos, sendo descartados aqueles
que ndo tinham em seu titulo os descritores utilizados
para a pesquisa. Dessa forma, foi elaborada uma lista
com os artigos a serem incorporados ao estudo, sendo
selecionados no trabalho informacdes acerca de 37
pesquisas direcionadas segundo os objetivos para a
construgdo desse artigo. Como critérios de inclusdo
foram adotados: artigos de pesquisa, estudo de caso e
revisdes sistematicas sobre a neurotoxoplasmose, a
neutocriptococose, a neurotuberculose na SIDA.
Posteriormente foi realizada a leitura sistematica dos
artigos selecionados e foram excluidos ainda 12 os que
nio contribuiram diretamente para a elaboragdo desse
texto.

3. DESENVOLVIMENTO

Neurotoxoplasmose

A neurotoxoplasmose é a infec¢do oportunista
cerebral mais prevalente em pacientes portadores do
virus HIV, além de ser a manifestagdo mais comum da
Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida (SIDA)®7.
Apesar de ser assintomatica na maioria das pessoas,
pode ser fatal em imunodeprimidos. Essa patologia se
desenvolve no paciente com SIDA quando os niveis de
linfécitos T CD4 se encontram abaixo de 200
células/mm3”® Com a introducdo do tratamento
antiretroviral, a incidéncia e a taxa de casos fatais de
individuos com SIDA e toxoplasmose cerebral
reduziram significativamente 19,

Nos casos de pessoas imunocompetentes que
adquiriram neurotoxoplasmose desenvolveram, em sua
maioria, uma resposta imune suficiente para que a
presenca dos cistos do protozoario permanecessem
dormentes, portanto sem desenvolver manifestacdes
clinicas e fisiopatolégicas da doenga. Todavia, em
imunodeprimidos pode ocorrer uma reativacdo apds a
infecgdo priméria, na qual ocorre a ruptura dos cistos do
protozoéario causando patologias graves, podendo levar
amorte”!t,

A toxoplasmose se manifesta com a presenca de
febre, cefaléia e vomito, pode apresentar um edema
cerebral difuso, na tomografia computadorizada de
crénio, causando efeito de massa comprimindo diversas
estruturas, bem como imagens com realce anelar'?.

Openly accessible at http://www.mastereditora.com.br/bjscr



http://www.mastereditora.com.br/bjscr

Poleze et al. / Braz. J. Surg. Clin. Res.

V.28,n.2,pp.28-31 (Set - Nov 2019)

Edicéo Especial do 1° Congresso Regional de Medicina da FADIP

LesBes nodulares com realce anelar também podem
caracterizar patologias relacionada a toxoplasmose
apesar de nao ser patognomdnico, devido a diagndsticos
diferenciais como linfoma, metastases cerebrais e
infartos cerebrais, sendo que os progndsticos dessas
condicbes dependem do diagndstico precoce e
tratamento eficaz'2. O toxoplasma pode infectar
qualquer célula no cérebro, entretanto a maioria das
lesBes ocorre nos ganglios da base, tdlamo e juncédo
corticomedular. Quadros de meningite em pacientes
HIV também sdo comuns, e estdo relacionados a
diversas etiologias, sendo toxoplasma gondii,
Cryptococcus neoformans e Mycobacterium
tuberculosis as principaist®.

O diagnéstico de neurotoxoplasmose em pacientes
com SIDA é realizado, inicialmente, de forma empirica
com base na melhora clinica ap6s a instituicdo do
tratamento  especifico  anti-Toxoplasma  gondii.
Investigagdes laboratoriais tém pouca utilidade para o
estabelecimento do diagnéstico de neurotoxoplasmose,
pois o valor preditivo negativo dos testes soroldgicos
ndo reagentes é alto, visto que menos de 3% dos
pacientes com SIDA desenvolvem anticorpos para T.
gondii no momento do diagnéstico’*!5. A associacdo
entre exame imunoldgico com elevados titulos de
imunoglobulina G (IgG) e a presenca de alteracdes
caracteristicas na tomografia de créanio (TC) podem
corroborar com a hipdtese  diagnostica  de
neurotoxoplasmose?®. A apresentacdo de massa parietal
no sistema nervoso central de baixa densidade descrito
na tomografia computadorizada pode caracterizar
origem neoplasica ou infecciosa. Apos a realizagdo de
bidpsia pode-se definir sua origem, entretanto, a bidpsia
nem sempre é possivel, por isso a importancia de uma
anamnese bem detalhada, a fim de orientar o raciocinio
clinico. A queixa de cefaleia prolongada e quadros de
convulsdo devem ser atentados com a avaliacdo
completa do paciente, diante diversos diagndésticos
diferenciais possiveis, podendo ser as primeiras
manifestacbes em  pacientess HIV e SIDA
posteriormente!”. Um estudo realizado por Liborio
(2012)*® identificou forte associacdo entre pacientes
com SIDA, toxoplasmose cerebral e hiponatremia,
entretanto mais estudos necessitam ser elucidados, visto
que a injaria renal é comum em doencgas
infectocontagiosas.

A bidpsia cerebral na qual se visualiza os taquizoitos
do T gondii é a Unica forma de se estabelecer o
diagndstico definitivo dessa patologia, no entanto
dificilmente é realizada'*. Técnicas avancadas de
neuroimagem, testes sorolégicos e bioldgicos
moleculares foram desenvolvidos com diferentes
sensibilidades e especificidades, afim de auxiliar na
etiologia da enfermidade, evitando assim o uso de
técnicas invasivas. Enquanto a bidpsia estereotaxica
(STB) ¢é reservada para lesdes que ndo respondem a
terapia apropriada, os testes soroldgicos para infeccéo
por protozoarios sdo negativos ou a imagem revela
caracteristicas atipicas?®.

A estratégia terapéutica para a neurotoxoplasmose
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consiste na combinacdo de pirimetamina (100 mg no
primeiro dia, entdo 1mg/ kg /dia 50 a 75 mg/ dia), acido
folinico (25mg/dia) e sulfadiazina (100mg / kg / dia,
dividido em 4 doses com um maximo de 6 g / dia), por
no minimo seis semanas ¢ até a melhora clinica e
radiologica®.

Ainda havendo uma significativa redugdo de
neurotoxoplasmose em pacientes com SIDA apos a
implementacao da terapia antiretroviral, os desafios da
toxoplasmose cerebral associado a SIDA vao além dos
paises de baixa e média renda. Entdo torna-se necessaria
a implementagdo e otimizag¢do de estratégias de satde
publica para reduzir a morbimortalidade presente em tal
condi¢fio'®.

Neurotuberculose

As principais causas de meningite em pacientes
portadores de HIV-1 s3o decorrentes de infecgdes
desencadeadas pela Mycobacterium
tuberculosis ¢ Cryptococcus neoformans. Essas
condicdes  apresentam  manifestacdes  clinicas
semelhantes relacionadas a presenca de sintomas
neurologicos, como cefaleia, confusdo, vOmito e
distarbios visuais além de rigidez de nuca e sinais
neurologicos focais. Em relagdo a contagem de células
CD4+, os pacientes com meningite tuberculosa
apresentaram uma contagem mais elevada ¢ um niimero
maior de linfocitos no liquido cefalorraquidiano?"

O atraso no tratamento da meningite tuberculosa esta
associado as maiores taxas de morbimortalidade. Na
maioria dos casos, utiliza-se de terapia empirica com
exclusdo de outras etiologias, devido a variagdo nos
métodos e exames diagnosticos’?. Os pacientes
portadores de HIV e com diminuigdo na contagem de
CD4+ apresentam maior risco de desenvolver meningite
tuberculosa. Os achados na tomografia
computadorizada de cranio incluem infartos cerebrais e
lesdes com efeito de massa®.

Neurocriptococose

A Neurocriptococose ¢ uma infec¢do oportunista
provocada pelo Criptococcus neoformans, que
anualmente acomete cerca de meio milhdo de pacientes
com HIV-AIDS na forma de meningite criptocécica,
sendo essa condi¢do o principal fator desencadeante
dessa doenca?*. O achado radiolégico mais comumente
envolvido na meningite criptocdcica ¢ a dilatagdo dos
espacos perivasculares de Virchow — Robin,
caraterizados pela presenca de lesdes cisticas ou
hipodensas com um didmetro médio entre 2 mm e 3 mm.
Ainda podem ser encontrados pseudocistos hipodensos,
com didmetro maior que 3mm, hidrocefalia e atrofia
cerebral. Esses achados podem ser encontrados na
meningite criptocdcica, entretanto ndo sdo especificos
da doenga®.

4. DISCUSSAO

Devido ao retorno da epidemia de SIDA na ultima
década, ocorreu um aumento das comorbidades
neurologicas nos individuos imunodeprimidos pelo
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virus HIV, sendo as mais frequentes
Neurotoxoplasmose, Neurocriptococose e
Neurotuberculose. E de grande relevancia destacar essas
doengas devido a importante morbimortalidade desses
pacientes.

A neurotoxoplasmose ¢ a infecgdo oportunista
cerebral mais prevalente nesses individuos, além de ser
a manifestacdo mais comum da SIDA. Enquanto que a
neurotuberculose ¢ a principal causa de meningite em
pacientes portadores de HIV-1. E ainda ha um
acometimento anual de cerca de meio milhdo desses
pacientes com meningite ciptococica. Apesar da
introduc¢do do tratamento antiretroviral ter reduzido a
incidéncia e a taxa de mortalidade, o tratamento é feito
de forma empirica. Além disso, devido a semelhanga
entre os sinais e sintomas dessas comorbidades bem
como os achados radioldgicos, pode ocorrer atraso no
diagndstico correto, uma vez que a confirmagao se da
por biodpsia cerebral, que raramente ¢ realizada.

5. CONCLUSAO

Diante da importancia e da gravidade das
neuropatologias adquiridas pelos pacientes
imunossuprimidos, o presente artigo teve como objetivo
realizar uma revisdo bibliografica a fim de descrever as
principais infecgdes oportunistas com envolvimento do
SNC no contexto da SIDA. Sendo assim, apos a analise
do estudo realizado torna-se necessario &
implementagdo e otimizacdo de estratégias de satde
publica para reduzir a morbimortalidade presente em
tais condi¢des. Ademais, ¢é relevante destacar
importancia de uma anamnese bem detalhada, a fim de
orientar o raciocinio clinico e melhorar o prognéstico
desses pacientes.
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