Infecções do SNC








Com o advento da  AIDS, estas infecções passaram a ser mais frequentes. Algumas infecções que a muitos anos não se via passou a ser mais frequentes principalmente nos últimos 4 - 5 anos. Existem vários caminhos de entrada dos agentes infecciosos no SNC. O mais importantes são os vasos (disseminação hematogênica)com maior freqüência. Essa disseminação indica que o indivíduo tem uma doença sistêmica com menor expressão e se expressando com mais intensidade no SNC. Por exemplo , o paciente tem Criptococose no SNC sendo que o Criptococo vem do pulmão, logo uma lesão pequena do pulmão gera uma doença grave no cérebro. Através da via hematogênica os agentes chegam aos vasos da aracnóide que ficam no espaço sub-aracnoidiano passando a ter acesso ao líquor que envolve todo o cérebro causando uma disseminação maior podendo afetar tanto as meninges quanto o parênquima ou ambos simultaneamente. O plexo coróide por ser um ponto muito vascularizado e um foco importante de disseminação além disso este está em contato direto com o líquor. Outra via é a lesão penetrante com instrumento que leva o agente infeccioso  perfurando a cava óssea  (lesão por continuidade).Também uma osteomielite pode se estender tanto para pele como para meninge. As otites médias os traumatismos cranio-encefálicos também são importantes vias de acesso. Em resumo: 2 vias de disseminação - hematogênica e lesão por continuidade.


Quadros anatomo-patológicos: se atinge só a meninge temos a meningite (bactérias, vírus, BK, fungos, protozoários ou metazoários). Se o processo atinge somente o parênquima cerebral temos uma encefalite (vírus, B, fungos, metazoário e protozoário) as bactérias piogênicas não determinam uma lesão nodular típica, logo não se usa o termo encefalite. Os vírus podem dar lesão simultaneamente na meninge e no encéfalo e  isso chama-se meningo-encefalite (também: BK, fungos, protozoários e metazoários). O outro tipo de lesões patológicas são os abcessos cerebrais causados por bactérias piogênicas, fungos, protozoários e nunca por BK e metazoários. Existe também a lesão pseudo-tumoral ou pseudo-neoplásica por BK-Tuberculoma, fungos (Criptococcus neoformans), protozoários (Toxoplasmosese e Chagas) e metazoários (Esquistossomose mansônica e "bulcérica" e Cisticercose)


Meningite piogênica: bactérias piogênicas com formação de pús na superfície da meninge ou no espaço sub-aracnoidiano, é de fácil diagnóstico e tratamento tornando assim um quadro raro em autópsias. O pús é mais comum na convexidade dos hemisférios cerebrais e mais raros na base dificultando a visualização das estruturas do cerebelo,ponte, bulbo etc.Já as meningites tuberculosas atinge mais a base do cérebro e isso é importante na clínica já que na piogênica não há comprometimento dos pares cranianos.


As meningites bacterianas únicas ou seja, não existe meningo-encefalite, já as meningites tuberculosas são meningo-encefalites dando uma conotação de pior prognóstico (invasão do parênquima a partir da meninge).A infecção piogênica pode ser solucionada sem sequelas (absorção) diferente da tuberculose onde há maior envolvimrnto do parênquima.


Abcesso cerebral: envolvimento bacteriano do parênquima. É um abcesso com edema, distorções, exsudato purulento, grumos bacterianos e a parede fibro-glial.Em resumo: bactéria em meninge = meningite e em parênquima = abcesso.


Tuberculose: com a AIDS aumentou muito. Se apresenta de duas formas: a meningo-encefalite e o tuberculoma. Em 83% dos casos é uma complicação sistêmica e geralmente no indivíduo debilitado. 17% é exclusivamente cerebral sem doença ativa sistêmica. Na Índia os tuberculomas cerebelares são muito mais frequentes que os tumores cerebelares o que não é comum já que nas crianças este está em 1º lugar só perdendo para as leucemias. O principal achado anatomo-patológico é a lesão de base. A arterite tuberculosa é uma lesão vascular que é rara em outros órgãos porém comum na tuberculose do SNC.É uma vasculite pois pode atingir  veias sendo que o granuloma está presente junto com necrose caseosa e lesão endotelial predispondo a formação de trombo e posterior isquemia. A tuberculose cerebral está muito relacionada com a disseminação pelo plexo coróide devido a sua estrutura vascularizada.


Devido à AIDS aumentou em grande número a incidência de doenças infecciosas no S.N.C. , doenças raras passaram a se tornar mais incidentes.Os principais agentes causadores de formações pseudoneoplásicas no SNC são a tuberculose , a criptococose e a toxoplasmose.Estas lesões , como o próprio nome refere , são semelhantes a tumores , sendo confundidas com estes mesmo após sua retirada do tecido infectado.


Em slide mostrado em aula podia-se ver a autópsia de um indivíduo que apresentava um quadro tumoral , e do qual foi retirado um tuberculoma cerebral , apesar de não apresentar meningite.


Vírus: os vírus são agentes infecciosos capazes de causar meningites , meningoencefelites , mielites ( medula espinhal ) e meningoencefalomielites. O mecanismo de ataque viral mais conhecido é o de ação direta , onde a ação dos vírus e dá diretamente sobre o tecido nervoso .Isto contrapõe os vírus de ação indireta , onde a lesão é através , por exemplo , de uma incitação de uma ação auto-imune , ou seja , através da presença de antígenos virais na suprefície celular ( devido à presença do vírus no interior da célula , por exemplo ).


Entre os vírus de ação direta existem os vírus de ação essencialmente neurótropica ( ex.: poliomielite – esta atacando os neurônios motores inferiores no corno anterior da medula  , levando a uma paralisia flácida , e é também chamada de poliomielite anterior aguda por motivos já citados , felizmente a poliomielite inexiste no Brasil – e raiva , ambas as quais acometem o S.N.C. ).Outros são  os vírus ocasionalmente neurótropicos , como o sarampo , a caxumba , a rubéola ,o  herpes simples e o citomegalovírus , presentes em indivíduos já portadores de doença sistêmicas , e que no curso da infecção pode apresentar uma encefalite ou uma meningoencefalite.Outro grupo de vírus de relevância é o grupo dos retrovírus , um grupo relativamente recente ( descoberto em 1981 ). São importantes o H.I.V. e o H.T.L.V.-1.As lesões causadas por vírus no cerébro e na medula são bastante parecidas , independente do tipo de vírus  , sendo facilmente identificadas morfologicamente como lesão viral , entretanto nem sempre é possível identificar com segurança o tipo de vírus tal a semelhança da resposta tecidual.O processo de resposta à lesão viral consiste de uma resposta inflamatória mononuclear com linfócitos e plasmócitos.


   São frequentes nas meninges e encefalites e têm distribuição característica na periferia dos vasos sangüíneos. Um processo de inflamação crônica em distribuição perivascular no parênquima , é altamente sugestivo de infecção por vírus.O que encerra o diagnóstico do ponto de vista anatomo-patológico são as inclusões.Algumas inclusões virais são características de cada vírus e uma delas é uma que fica dentro do núcleo formando um halo deixando a célula grande o que caracteriza o vírus da citomegalia. No caso da raiva,o que se encontra é uma inclusão que está dentro do citoplasma do neurônio ( no exemplo da aula; da célula de purkinge do cerebelo) e é denominada de corpúsculo de "Mere". Na maioria das vezes o diagnóstico é dado por meios de cultura ou imuno-histoquímicos.


 Os retrovírus HIV e HTLV-1 são citopáticos sendo que o HTLV-1 é também transformador(oncogênico).No curso da doença AIDS algumas neoplasias estão presentes porém sem nenhuma relação com o HIV.Quando se fala em HIV associa-se logo com envolvimento do sistema imune mas é preciso destacar as lesões do SNC.O vírus por si só, causa lesòes apenas nestes dois alvos incluindo o SN periférico, sendo que o que ocorre nos outros órgãos como fígado, baço e pulmão sào infecções oportunistas.No SNC o HIV(10% dos casos) pode causar diretamente uma meningite asséptica.O termo asséptico é genérico para as meningites causadas pelos  vírus e estas tem cursos mais rápidos e o indivíduo cura, é um quadro fulgás (+ 90%) e acontece assim também no HIV só que não há cura,porém o quadro desaparece.Outro problema ainda maior da AIDS é a Encefalite sub-aguda ou a Mielopatia(....) indicando uma doença medular com degeneração da substância branca ou ainda a Neuropatia periférica que é muito comum(95%).A encefalo(....) ou neuroencefalopatia pela ação direta do  HIV significa uma degeneração da substância branca dos hemisférios cerebrais e a soma destas lesões degenerativas e as encefalites de "permuta" dão um quadro clínico que é chamado complexo demensial  da  AIDS.


   A meningite asséptica é crônica, lenta no espaço sub-aracnoidiano com infiltrado linfocitário difuso sem uma grande expressão  sendo que algumas vezes o paciente não tem sintoma nenhum e a lesão é encontrada na autópsia.Na encefalite sub-aguda ocorre um processo inflamatório com células mononucleares e presença de células gigantes que passa a ser assim um marcador viral, e isto é exclusividade do HIV.EM relação ao que se sabe sobre a ação do HIV no sistema imune, sabe-se muito pouco sobre a açào no SNC.Existem algumas hipóteses que tentam explicar como a ação de células mononuclares e suas citocinas como o TNF ou enzimas proteolíticas que são tóxicas para menbrana ou também a açào direta do HIV lesando a barreira hematoencefálica.Se acredita também que exista o efeito competitivo ou seja, a glicoproteina viral pode interferir na ação dos fatores neurotróficos com aumento da concentração de calcio dentro do neurônio.Tudo isso são ideias e não  estão bem esclarecidas como em relação a ação imunológica do vírus contra o linfócito T. CD - 4.
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bp: Bactérias piogênicas


vi: Vírus


fu: Fungos


bk: Bacilo de Koch


pt: Protozoários


mt: Metazoários








 Apresentação da Tuberculose no S.N.C �
�
�



Meningoencefalite�



 85%�
�



Tuberculoma�



 15%�
�






�



ANEXOS: slides da aula.














Associação da Tuberulose-SNC com doença disseminada�
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Lesào exclusivamente cerebral�
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Lesào cerebral com disseminaçào sistêmica�
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Comprometimento do SNC pela açào direta do HIV�
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Sintomática - 25%�



Assint. - 50%�
�



Encefalite sub - aguda�



                                           20%  �
�
�



Mielopatia vacuolar�



                                           50% ? �
�
�









Lesões pseudoneoplásicas no S.N.C. :�
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Toxoplasmose no S.N.C. :�
�
�



meningoencefalite�



9 casos�
�



lesão pseudoneoplásica�
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Criptococose no S.N.C. :�
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14 casos�
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critococoma�



3 casos *�
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* destes 1 caso associado à AIDS e 2 casos sem doença básica.�
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Principais síndromes neurológicas associadas ao HIV :�
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meningite asséptica�
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encefalite sub-aguda *�
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mielopatia vacuolar�



30 %�
�



neuropatia periférica�
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leucoencefalite pelo HIV�
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* correlação com o complexo demencial da AIDS.�
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Comprometimento do S.N.C. :�
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Meningite asséptica�



com quadro clínico�
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