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RESUMO

Contexto: A meningoencefalite tuberculosa (MTB) é uma complicagdo de alta morbimortalidade, rara e temida da tuberculose priméria em
criangas, acometendo principalmente os lactentes e adolescentes. Diferentemente do que ocorre no acometimento no adulto, os casos pediatri-
cos sdo, na maioria, diagnosticados quando estdo em estagios avangados, o que ¢é justificado pela baixa especificidade clinica e laboratorial da
investigagdo na populagdo desta faixa etaria. Descri¢do do caso: Lactente masculino de sete meses de idade chegou ao servigo de referéncia de
seu municipio com quadro arrastado de tosse, febre intermitente e dificuldade respiratéria e, apds exames laboratoriais e de imagem sugestivos
de broncopneumonia, chegou-se ao diagndstico clinico de tuberculose miliar com MTB. Durante a internag&o, ja com tratamento instituido e
recomendado pelo Ministério da Satde e pela Organizagdo Mundial de Salide, o paciente evoluiu com comprometimento neurolégico focal,
apresentando melhora dos sinais ap6s quatro dias de internagdo. Apos alta, o paciente foi reavaliado, apresentando melhora clinica significativa.
Discussao: A disponibilidade de métodos com alta especificidade e sensibilidade para o diagnéstico da tuberculose no lactente ainda é baixa,
dificultando, assim, a prevencédo de complicagdes em populagdes oligossintomaticas e com apresentagéo inespecifica. Observou-se, nesse caso,
que, mesmo apods o diagndstico e a implementagao do tratamento preconizado para MTB, o paciente evoluiu com discreta sequela neurolégica
(paresia de membro inferior esquerdo). Conclus&o: Este estudo evidenciou a relevancia do diagnéstico precoce e da implementagéo do trata-
mento adequado para evitar sequelas neurolégicas que podem ser irreversiveis, determinando evolugao clinica favoravel.
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INTRODUCAO

imunoldgicos de alta sensibilidade e especificidade para iden-
tificacdo das mais diversas doencas, a tuberculose continua

Apesar dos grandes avancos da medicina para o de- sendo um dos grandes desafios da saide publica no Brasil.
senvolvimento de novas drogas, exames bacteriolégicos e Segundo a Organizagdo Mundial de Satide (OMS), o Brasil esté
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entre os 22 paises com maior nimero de casos de tuberculose,
sendo essa uma das principais causas de ébito em criancas.”?

A incidéncia de meningoencefalite tuberculosa (MTB)
e de outras formas clinicas da tuberculose é um importan-
te indicador epidemioldgico de uma regido, j4 que existe
estreita relagdo com a incidéncia de casos baciliferos na
populacdo adulta. A MTB ¢é a forma mais grave da tuber-
culose e corresponde a 5% das formas extrapulmonares.**®
Devido ao recente aumento no numero de casos de tuber-
culose e suas diversas formas clinicas em regides carentes,
o presente estudo se propde a reportar um caso clinico de
um lactente com MTB diagnosticado tardiamente e a sua
influéncia no prognéstico.

DESCRICAO DO CASO

Este relato foi avaliado e aprovado pelo Comité de Etica em
Pesquisa (CEP) do Centro Universitario Sdo Camilo (CUSC-
SP), sob o nimero 2.614.800 e CAAE 868858518.8.0000.0062
no dia 23 de abril de 2018.

Lactente de sete meses de vida, sexo masculino, natural
e procedente do municipio de Carapicuiba (SP), Brasil, foi
trazido pela mée (informante) e deu entrada no servigo de
referéncia do municipio relatando quadro de tosse, febre
intermitente, perda de peso (de aproximadamente 2 kg) e
desconforto respiratério, com progressiva piora ha 25 dias.
Durante o perfodo de observagéo, apresentou dois episddios
de crise convulsiva que foram atribuidas ao quadro febril e
néo foi realizada investigagdo detalhada a respeito de sua
etiologia. Na ocasido, foi feito o diagnéstico de broncopneu-
monia e broncoespasmo, foi iniciado o uso de ceftriaxone e
prednisolona por cinco dias e inalagdo com beta-2-agonista.
O paciente foi transferido com esse quadro para nosso servi-
¢o com o intuito de dar continuidade ao tratamento.

A informante referiu que o paciente conviveu com a avd,
que apresentava tosse cronica e, posteriormente, evoluiu a
6bito por causas desconhecidas. Quanto aos antecedentes
pessoais, o paciente possuia carteira de vacinagdo completa
para a idade e auséncia de doengas prévias.

Ao exame fisico de entrada, o paciente encontrava-se em
regular estado geral, hipocorado, hipoativo, hidratado, afe-
bril, anictérico, acianético, com boa perfusdo periférica, ta-
quidispneico e sem linfonodomegalias palpéveis. Quanto aos
dados antropométricos, seu peso era de 7 quilos (percentil
50-15) e 65 centimetros de comprimento (percentil 15-3).
Ao exame especifico dos aparelhos, o respiratério apresen-
tava murmurio vesicular presente bilateralmente, sibilos e
estertores subcrepitantes difusos em ambos hemitérax; ao
exame neurolégico, perimetro cefélico de 43 cm, irritabilida-
de, reflexos presentes e normais, sem déficits motores e sem
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sinais de irritagdo meningea. O abdome e o aparelho cardfaco
néo apresentaram alteracoes dignas de nota. Foi feita ava-
liagdo inicial e coleta de material para os seguintes exames:
hemograma, rea¢éo de polimerase em cadeia (PCR), hemo-
cultura, radiografia de térax, liquor, adenosina deaminase
(ADA) no liquor, pesquisa de bacilo dlcool-acido resistente
(BAAR) no suco géstrico, sorologia para o virus da imuno-
deficiéncia humana (HIV), urina tipo I, urocultura com anti-
biograma, broncoscopia com lavado broncoalveolar e cultura
para BAAR encaminhada, ao Instituto Adolfo Lutz e biépsia
transbrénquica. Implementou-se entdo antibioticoterapia
empirica (com ceftriaxone 100 mg/kg/dia e claritromicina
15 mg/kg/dia) para tratar focos pulmonares e sintomaticos
até a liberacdo dos resultados dos exames complementares
apresentados na Tabela 1 e nas Figuras 1 e 2.

A partir do quadro clinico, padréo radioldgico e das altera-
¢des encontradas no exame de liquido cefalorraquidiano (leu-
cécitos: 75/mm® com predominio de linfécitos, glicose: 24 mg/
dl, proteina: 96 mg/dl), estabeleceu-se, no segundo dia de inter-
nacdo hospitalar, o diagnéstico de tuberculose miliar com me-
ningoencefalite tuberculosa, e iniciou-se o tratamento preconi-
zado pelo Ministério da Satde e pela OMS,** 0 esquema basico
para tratamento da MTB: RHZ ou RIP (rifampicina, isoniazida,
pirazinamida) e dexametasona associada. Apds isso, observou-
se que, no sexto dia de internagdo, a febre cessou.

No 162 dia de internagdo, o paciente apresentou sinais de
paralisia facial de origem central e paresia do membro inferior
esquerdo. Nesta ocasido, foi solicitada tomografia de cranio,
que evidenciou dilatacédo do sistema ventricular, hipoatenua-
¢éo da substancia branca periventricular (Figura 2) e sinais
de reducéo da substancia branca parieto-occipital bilateral.

No 192 dia de internagdo, foi realizada radiografia de térax
de controle, apresentando melhora no padréo miliar com per-
sisténcia de condensacéo a direita. A tomografia computado-
rizada de cranio de controle manteve os mesmos achados an-
teriores, sem progressao ou regressao da dilatagdo ventricular.

No 20° dia de internagéo, o paciente recebeu alta hospitalar e
foi encaminhado ao ambulatdrio de neuropediatria e infectolo-
gia pedidtrica, sendo mantido o tratamento proposto para MTB.
Somente sete dias apés a alta hospitalar , constatou-se o resul-
tado positivo de cultura para BAAR no lavado broncoalveolar,
sendo possivel, nesta ocasido a confirmagéo bacterioldgica da
tuberculose e a notificagéo do caso meningoencefalite tubercu-
losa. Apds seis meses de tratamento, o paciente foi reavaliado cli-
nicamente no servigo e observou-se melhora completa da parali-
sia facial e melhora parcial da paresia de membro inferior, sendo
que o desenvolvimento neuropsicomotor apresentou evolugéo
adequada para idade. Observada auséncia de intercorréncias
e melhora clinica, o paciente permaneceu com o acompanha-
mento especializado e os respectivos tratamentos propostos.



Henrique Souza Barros de Oliveira | Andrea Makssoudian

DISCUSSAO

A MTB é a complicagdo mais devastadora da infeccdo
primaria da tuberculose, que tem como agente etiolégico
a Mycobacterium tuberculosis. Ainda nos dias atuais, é um

Tabela 1. Exames laboratoriais e de imagem utilizados para o
diagndstico de meningoencefalite tuberculosa no caso descrito

Exames laboratoriais Resultados
Hemograma
Hemoglobina 8,5 g/dL
Hematdcrito 26,6%
Leucécitos 14.700/mm3
Segmentados 30%
Bastonetes 1%
Linfécitos 61%
Mondécitos 8%
Plaquetas 265 mil/mm3
Proteina C reativa (PCR) 4,2 mg/L
Urina tipo | Normal
Sem crescimento
Urocultura

bacteriano

Sem crescimento
Hemocultura

bacteriano
Anti-HIV Negativo
Derivado proteico purificado 0 mm
(purified protein derivative, PPD)
Liquido cefalorraquidiano (liquor)
Hemacias 55/mm?3
Leucécitos 75/mm3
Neutréfilos 25%
Linfocitos 75%
Proteinas 96 mg/dL
Glicose 24 mg/dL
Adenosina deaminase (ADA) Negativo

Sem crescimento

Cultura do liquor bacteriano

Cultura positiva
para Mycobacterium
tuberculosis e baciloscopia
positiva para bacilos
4lcool-acido-resistentes
(BAAR)

Presenca de tecido
pulmonar colapsado, com
agregados alveolares
focais de macréfagos e de
pneumécitos descamados
e pequena quantidade de
fibrina
Presenca de infiltrado
micronodular difuso e
bilateral e condensacdo
em terco médio e apice
de hemitérax direito

Lavado broncoalveolar

Bidpsia transbrénquica

Radiografia de térax

HIV = virus da imunodeficiéncia humana.

desafio para os clinicos realizar o diagndstico precoce devido
a dificuldade a apresentacédo frequentemente inespecifica e
oligossintomética em lactentes.'? Diferentemente do acome-
timento no adulto, a tuberculose no lactente é considerada
paucibacilifera, ou seja, a crianca é capaz de eliminar poucos
bacilos pela tosse, levando a baixa taxa de transmissdo para
outros individuos e a maior dificuldade em realizar o diagnds-
tico bacterioldgico de certeza. Isso faz com que o médico lan-
ce mao de outros métodos diagndsticos. Todos esses fatores
dificultam o diagndstico precoce e corroboram para as graves
consequéncias do tratamento tardio."*

O diagnéstico da TB deve ser baseado na avaliagéo clini-
co-radiolégica, exame bacterioldgico, cultura, prova tubercu-
linica (purified protein derivative, PPD) e na analise histopa-
toldgica. Cabe ressaltar que todos esses exames podem ser
insuficientes para o diagnéstico definitivo de tuberculose
na crianga. Em alguns servi¢os privados de satide e centros
publicos de referéncia, é possivel realizar a identificacdo do
Mycobacterium tuberculosis em tempo real por meio de rea-
¢do em cadeia da polimerase (polymerase chain reaction,
PCR), um exame de alta especificidade e sensibilidade para
o reconhecimento do material genético dos patdgenos.
Porém, este exame exige profissionais capacitados, equipa-
mentos adequados e atualmente é disponivel em laboratdrios
de referéncia do Ministério da Satide.*”* Neste relato, a amos-
tra colhida no lavado broncoalveolar para andlise do pacien-
te foi referenciada ao Instituto Adolfo Lutz, Sdo Paulo (SP),
centro laboratorial de referéncia para andlises imunoldgicas e
moleculares para doencas infectocontagiosas .

Visto isso, é frequente e recomendado o inicio da antibio-
ticoterapia para tuberculose na auséncia do isolamento da
bactéria, desde que haja embasamento em algum dos seguin-
tes critérios:

1. quadro clinico e radiolégico sugestivo;

2. positividade do teste tuberculinico;

3. contato com adulto tuberculoso ou com suspeita. Destaca-
se ainda,

4. casos de pneumonias de evolugéo arrastada que néo apre-
sentem melhora do quadro clinico-radiolégico apés duas
semanas com a terapia empirica habitual para os princi-
pais patégenos.!

O paciente do presente estudo foi considerado pauciba-
cilifero, mas foi a positividade do BAAR (bacilo élcool-4-
cido resistente) em cultura do lavado broncoalveolar que
consolidou o diagnéstico de MTB. Ademais, apesar da alta
especificidade da dosagem de ADA no liquido cefalorra-
quidiano e a negatividade da prova tuberculinica realiza-
dos no paciente, ambos os resultados nio corroboraram
o diagnéstico. Cabe ressaltar que, em lactentes de baixa
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idade, o PPD e a pesquisa de BAAR tém baixa sensibilida-
de, principalmente em quadros de TB miliar, como este.
No entanto, o conjunto de informagdes clinicas, os acha-
dos radioldgicos e laboratoriais levaram a hipdtese e con-
duziram ao teste terapéutico, e a confirmacgédo diagnodstica
foi possivel com a constatacdo de cultura positiva para
BAAR no lavado broncoalveolar.

Realizada a notificacdo compulsdria e instituido tratamen-
to recomendado e preconizado pelo MS e OMS, no 16° dia de

internacéo, o lactente evoluiu com comprometimento neu-
rolégico, que foi atribuido a complicacdes da doencga no sis-
tema nervoso central e confirmado por exame de tomografia
computadorizada de cranio, que revelou dilatacdo do sistema
ventricular, bem como alteragdes na substancia branca.

Interessante apontar que a vacina BCG (bacilo de Calmette-
Guérin) é capaz de prevenir as formas severas da tuberculose.”
No entanto, a vacinagéo néo foi suficiente para prevenir a for-
ma mais grave da doenga neste caso.

Figura 1. Tomografia computadorizada de térax (duas incidéncias do mesmo estudo, A e B) com presenca de mdltiplas
opacificagdes alveolares distribuidas em ambos os campos pulmonares, sendo que, no lobo inferior e médio, a direita, ha aspecto
confluente com consolidagao associada a broncograma aéreos, além de um processo pneumdnico difuso com formagoes anelares
e calcificagdes periféricas localizadas no hilo pulmonar a direita e infracarinal (didmetro > 1 cm).

Figura 2. Tomografia computadorizada de créanio (duas incidéncias do mesmo estudo, A e B) com presenca de pequena dilatagao
do sistema ventricular, com hipoatenuacgao da substéncia branca periventricular e sinais de reducdo da espessura da substancia

branca parietoccipital bilateral.
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Tabela 2. Resultados da busca sistematizada nas bases de dados médicas PubMed, LILACS, Scopus e SciELO realizadas no

dia 27/08/2018

. Total de referéncias Total de referéncia Total de referéncias
Base de dados Estratégia de busca : . P
obtidas relacionadas de estudos brasileiros

“Tuberculosis, Meningeal"[Mesh]

PubMed/NCBI AND “Child"[Mesh]. 251 72 01
Filtro: Case Reports

LILACS “Tuberculosis, Meningeal“"[Mesh]
(Via Biblioteca Virtual AND "Child"[Mesh]. 09 06 02
em Saude - BVS) Filtro: Case Reports
SciELO “Tuberculosis, Meningeal"[Mesh]
(Scientific Eletronic AND “Child"[Mesh]. 03 02 01
Library Oline) Filtro: Nao foi utilizado

Sabe-se que, devido a dificuldade diagndstica na faixa
etdria pediatrica, poucos estudos tém abordado a comple-
xa avaliacdo e identificacdo de casos de tuberculose infantil,
principalmente no Brasil (Tabela 2). Essa escassez prejudica
o desenvolvimento de politicas ptblicas voltadas a prevencéo
e controle da doenga.' Portanto, este estudo estimula o de-
senvolvimento de outros trabalhos com o mesmo propdsito,
além de corroborar com a literatura nessa tematica.

CONCLUSAO

O presente estudo evidenciou, por meio deste caso clini-
co, a relevancia do diagnoéstico precoce e a implementacgéo
do tratamento adequado para evitar sequelas neurolégicas
da tuberculose que podem ser irreversiveis, determinando a
evolucéo clinica favoravel do paciente.
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