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INTRODUÇÃO

Meningite é a inflamação das membranas que envolvem o encéfalo e a medula 
espinhal, e pode ocorrer tanto por causas infecciosas, como não infecciosas. As infecções 
por bactérias ou vírus são mais frequentes e as primeiras a serem consideradas, na 
prática clínica, como hipótese diagnóstica. Além disso, a alta transmissibilidade desses 
agentes e a possibilidade de ocorrência de surtos contribuíram para a relevância destes 
patôgenos em saúde pública. No entanto, outras etiologias infecciosas como parasitas e 
fungos podem causar meningite. A meningite parasitária e a por fungos são raras, mas 
devem ser sempre consideradas no diagnóstico diferencial.

Meningite parasitária ou eosinofílica pode ser causada por protozoários (Toxoplasma 
gondii, Trypanosoma cruzi, Plasmodium sp, amebas de vida livre e Entamoeba 
histolytica) e helmintos (Taenia solium, Echnococcus granulosus, Schistosoma mansoni, 
Gnathostoma sp, Toxocara canis e Angiostrongylus cantonensis).

O acometimento do sistema nervoso central (SNC) por parasitas pode ocorrer pela 
migração direta e obrigatória, condição determinada pelo próprio ciclo evolutivo de cada 
espécie (neurotropismo), ou pela migração errática, ocasional e, até mesmo, acidental 
como ocorre nas infecções por amebas de vida livre. Os protozoários e helmintos podem 
causar meningite, encefalite, ventriculite, mielite, isquemia e/ou abscesso cerebral.

O diagnóstico laboratorial (identificação do agente etiológico) dos parasitas 
relacionados às meningites é recomendado e fundamental para a vigilância epidemiológica 
e para as medidas de prevenção e controle. A realização dos exames quimiocitológico, 
bacteroscopia, teste de aglutinação pelo látex e cultura de líquor cefalorraquiano 
(LCR) e/ou sangue (hemocultura) é de responsabilidade dos laboratórios dos hospitais, 
municípios, e regiões de atendimento do caso. 

O exame quimiocitológico do LCR permite a contagem e o diferencial das células, 
as dosagens de glicose e proteínas e deste modo, expressa a intensidade do processo 
inflamatório/infeccioso e orienta a suspeita clínica. No primeiro exame quimiocitológico 
do LCR o predomínio pode ser de neutrófilos, podendo alterar em 6 a 48 horas para 
eosinofílico nas meningites parasitárias (Quadro 1). O exame quimiocitológico não deve 
ser utilizado na conclusão do diagnóstico das meningites por sua baixa especificidade.

Na meningite parasitária ocorre a presença de pelo menos 10% de eosinófilos, 
em relação à contagem total de leucócitos no LCR, o que define o quadro de meningite 
eosinofílica. Infecções helmínticas, em particular pelo Angiostrongylus cantonensis, são 
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a causa mais frequente de meningite eosinofílica, no entanto, alguns fungos, bactérias, 
Rickettsias, vírus e agentes não infecciosos podem aumentar o número de eosinófilos no 
LCR (eosinorraquia). 

Quadro 1. Exame quimiocitológico de líquor nas meningites de acordo com a suspeita clínica.

Diagnóstico Aspecto
células

(leucócitos/mm3)
proteína  
(mg/dL)

glicose 
(mg/dLl)

Bacteroscopia 
Gram

Normal
límpido 
incolor

RN até 20
< 1 ano até 10
> 1 ano até 5

15 - 50 45 - 100 negativo

Meningite 
bacteriana

turvo 
purulento

> 500 (neutrófilos) > 100 < 50 positivo*

Meningite viral límpido até 500 (linfócitos) normal normal negativo
Meningite  
por fungo

límpido
> 10 (linfócitos e 

monócitos)
aumentado diminuído positivo**

Meningite  
por parasita

turvo
500 – 2000 

(eosinófilos)
aumentado normal negativo

*presença de cocos, diplococos, bacilos ou cocobacilos Gram-positivos ou Gram-negativos;  
**presença de filamentos ou leveduras.

Angiostrongylus cantonensis é endêmico em países do Continente Asiático, Ilhas 
do Pacífico e no Caribe, sendo reconhecida, mais recentemente, sua transmissão no 
Continente Americano, incluindo o Brasil. Angiostrongylus cantonensis é um verme que 
parasita pulmões de ratos urbanos e tem como hospedeiros intermediários naturais 
moluscos terrestres (lemas e caramujos). O homem é considerado hospedeiro acidental, 
no qual o parasito, em sua forma larvária, não completa o ciclo de desenvolvimento. A 
transmissão do parasito para o homem ocorre por meio da ingestão de moluscos infectados, 
consumo de vegetais e frutas in natura contaminadas pelas secreções dos hospedeiros 
intermediários, ou ainda por ingestão de hospedeiros não habituais como caranguejos, 
camarões, entre outros. Após a ingestão de alimentos contaminados, as larvas migram 
para o SNC, onde induzem reação inflamatória e presença de eosinófilos no LCR. No Brasil 
esta parasitose foi oficialmente reconhecida pela primeira vez em 2007 e, desde então, 
vários casos isolados e alguns surtos familiares foram descritos. Estes dados mostram que 
se trata de doença emergente, com grande potencial de expansão no país. Apesar disso, 
esta parasitose ainda é desconhecida em muitos serviços de saúde, o que pode levar a 
subnotificação.

Assim, recomenda-se, nos casos com eosinorraquia > 10%, a pesquisa de parasitos, 
em especial do Angiostrongylus cantonensis e, se necessário, ampliar o diagnóstico 
diferencial para outros agentes que determinam eosinorraquia. 
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Meningite por fungo é rara, pode apresentar evolução lenta e ser fatal. Esta meningite 
ocorre principalmente com pacientes que apresentam alguma forma de imunodeficiência 
primária ou adquirida, porém, pode acometer indivíduos hígidos. Os principais patógenos 
relacionados à meningite fúngica são o Cryptococcus neoformans e o Cryptococcus gatti. 
No entanto, outros agentes como leveduras do gênero Candida; fungos dimórficos como 
Histoplasma spp. e Coccidioides spp.; fungos do gênero Aspergillus spp. e da ordem 
Mucorales podem, também, ocasionar esta doença. 

Assim como para as meningites por parasitos o diagnóstico laboratorial dos fungos 
relacionados às meningites é recomendado e fundamental para a vigilância epidemiológica 
e para as medidas de prevenção e controle. A detecção de parasitas e fungos depende das 
características biológicas de cada agente etiológico e pode ser realizada por meio do exame 
microscópico direto ou após colorações específicas, da cultura, da reação em cadeia pela 
polimerase convencional (PCR) ou em tempo real (qPCR), do imunodiagnóstico/ensaios 
sorológicos e da imuno-histoquímica. Estes exames podem ser realizados em líquor, 
sangue e fragmentos de tecidos de acordo com o descrito abaixo.

Fungos filamentosos, como o gênero Aspergillus spp. podem ser identificados 
presuntivamente pela observação de características morfológicas ao microscópio com 
ou sem colorações específicas. Para confirmação de espécie, é necessária a utilização de 
técnicas moleculares como sequenciamento do DNA. Para o diagnóstico de meningite 
fúngica causada por leveduras, a observação de cápsula em microscópio a partir do 
método de tinta da china é indicativa do gênero Cryptococcus spp. Posteriormente, a partir 
de técnicas fenotípicas bioquímicas, como a metodologia de assimilação e fermentação 
de fontes de carboidratos e nitrogênio (auxanograma e zimograma), presença da enzima 
uréase (ágar ureia) e CGB (ágar Canavanina-Glicina azul de bromotimol) é possível 
determinar a espécie da levedura. Contudo, o diagnóstico da espécie de forma mais rápida 
e acurada, pode ser realizado por método de proteômica MALDI-TOF MS (matrix assisted 
laser desorption ionization - time of flight mass spectrometry) como orientado nas notas 
técnicas 17/2020 e 04/2021 da Anvisa. Quando a cultura for negativa, testes de PCR e de 
qPCR ou imunodiagnóstico/ensaios sorológicos são importantes e auxiliam a identificação 
correta do agente. 

As amostras deverão ser enviadas ao Núcleo de Gerenciamento de Amostras 
Biológicas do IAL de São Paulo acompanhadas da Ficha de Encaminhamento contendo o 
número do SINAN-Net e de relato sucinto de caso, quando possível.
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Este informe técnico tem por objetivo aprimorar o acondicionamento, manuseio, 
manutenção e transporte de amostras biológicas destinadas ao diagnóstico e caracterização 
laboratorial dos agentes etiológicos que causam meningites por parasitos e por fungos.

Acondicionamento e transporte de amostras destinadas à pesquisa de parasitos

1. Pesquisa direta (a fresco) 

Líquor – coletar 1 a 3 mL em tubo de polipropileno estéril com tampa rosqueada. 
Conservar em geladeira e transportar entre 2 a 8°C em até 48 horas com gelo reciclável 
em caixa isotérmica. 

Para pesquisa de ameba conservar e transportar em temperatura ambiente 
imediatamente após a coleta, por no máximo 2 horas.

2. Pesquisa de anticorpos (imunodiagnóstico)

Líquor - coletar 1 a 3 mL em tubo de polipropileno estéril com tampa rosqueada. 
Conservar em geladeira e transportar (até 24 horas) entre 2 e 8°C com gelo reciclável em 
caixa isotérmica. Após 24 horas conservar a – 20°C e transportar mantendo a amostra 
congelada. 

Sangue - coletar 4 a 5 mL em tubo com gel separador (tampa amarela) e centrifugar. 
Conservar em geladeira e transportar (até 24 horas) entre 2 e 8°C com gelo reciclável em 
caixa isotérmica. Após 24 horas conservar a – 20°C e transportar refrigerado entre 2 e 8°C, 
mantendo a amostra congelada. 

Para o diagnóstico de meningite parasitária e/ou eosinofílica causada, sobretudo, por 
Angiostrongylus cantonensis, recomendamos o encaminhamento de amostras pareadas 
de líquor e/ou soro com intervalo de 15 dias, preferencialmente, nos casos de resultados 
inconclusivos ou negativos das primeiras amostras.



6

Boletim Epidemiológico Paulista • Ano 2022 • Volume Único 19 • Nº 217

6

Meningites Parasitárias e por Fungos: Diagnóstico e Caracterização Laboratorial dos Agentes Etiológicos

Liphaus BL, Bonfietti XL, Vicentini AP, Pinto PLS, Melo LCV, Carvalhanas TRMP

3. Pesquisa por PCR ou qPCR

Líquor - coletar 1 a 3 mL em tubo de polipropileno estéril com tampa rosqueada. 
Conservar em geladeira e transportar entre 2 a 8°C em até 48 horas com gelo reciclável 
em caixa isotérmica. 

Fragmentos de tecidos - acondicionar cada fragmento de tecido/órgão (mínimo 1 
mm) em frasco de boca larga (tipo coletor universal) in natura ou contendo solução salina, 
não formol. Identificar o frasco com nome do paciente e o local de coleta do fragmento.

Acondicionamento e transporte de amostras destinadas à pesquisa de fungos

1. Pesquisa direta (a fresco) 

Líquor - coletar 3 a 5 mL em tubo de polipropileno estéril com tampa rosqueada. Conservar e transportar à 
temperatura ambiente em caixa isotérmica, imediatamente após a coleta. Para o exame micológico direto são 
utilizadas a coloração tinta da China/Nigrosina ou Gram ou Giemsa.

2. Pesquisa por cultura 

Realizar a coleta de líquor e/ou sangue preferencialmente antes da introdução do 
antifúngico.

Líquor - coletar 3 a 5 mL em tubo de polipropileno estéril com tampa rosqueada. 
Conservar e transportar em temperatura ambiente em caixa isotérmica. 

Sangue - coletar 3 a 5 mL com assepsia e semear imediatamente no frasco de 
hemocultura adequado para idade (pediátrico ou adulto). Fazer também dois esfregaços 
em lâmina. Conservar e transportar a temperatura ambiente e ao abrigo da luz em caixa 
isotérmica. 

A cultura de fungos deve ser realizada em ágar Sabouraud dextrose e possibilita 
a identificação de gênero e espécie por vários métodos: MALDI-TOF MS, auxanograma, 
zimograma, PCR e/ou sequenciamento de DNA. O isolamento do agente permite, também, 
a realização do teste de sensibilidade por microdiluição em caldo para os antifúngicos 
utilizados no tratamento, auxiliando assim na identificação de cepas resistentes.
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3. Pesquisa por PCR 

Líquor - coletar 3 a 5 mL em tubo de polipropileno estéril com tampa rosqueada. 
Conservar e transportar em temperatura ambiente em caixa isotérmica. 

Sangue - coletar 4 mL de sangue total em tubo com EDTA (tampa roxa). Conservar 
em geladeira e transportar entre 2 a 8°C (até 24 horas) com gelo reciclável em caixa 
isotérmica. O tubo não pode estar em contato com o gelo. 

4. Pesquisa de anticorpos (imunodiagnóstico)

Sangue - coletar 3 a 5 mL em tubo com gel separador (tampa amarela), ou em tubo 
seco (tampa vermelha) e centrifugar. Conservar em geladeira e transportar (até 24 horas) 
entre 2 a 8°C com gelo reciclável em caixa isotérmica. 

Líquor - coletar 1 a 3 mL em tubo de polipropileno estéril com tampa rosqueada. 
Conservar em geladeira e transportar (até 24 horas) entre 2 a 8°C com gelo reciclável em 
caixa isotérmica. Após 24 horas conservar a – 20°C e transportar refrigerado entre 2 a 8°C, 
mantendo a amostra congelada. 

5. Pesquisa por imuno-histoquímica

Acondicionar cada fragmento de tecido/órgão (mínimo 1 mm) em frasco de boca 
larga (tipo coletor universal) contendo solução fixadora de formalina 10% ou formalina 
tamponada no volume de 20 vezes o volume do fragmento. Identificar o frasco com nome 
do paciente e o local de coleta do fragmento. Este procedimento requer no mínimo 24 
horas para fixação adequada, preferencialmente 72 horas. Conservar e transportar em 
temperatura ambiente em caixa isotérmica. Evitar temperaturas acima de 40°C.
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