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RESUMO

A neurotuberculose ¢ a forma mais letal da
tuberculose do sistema nervoso. Em geral o
diagnoéstico compreende em exame clinico,
Radioldgico e do liquido Cefalorraquidiano
que ¢ considerado como padrio ouro. O
objectivo deste trabalho foi compreender,
descrever os diferentes métodos usados no
diagnodstico desta doenca e identificar o
método mais exequivel em Mogambique.
Foi privilegiada o método bibliografico,
exploratoria com abordagem descritiva,
realizada a partir de busca de dados nos
livros, assim como em bancos de dados
electronicos e sites publicados entre os anos
de 2009 a 2020. O critério de inclusdo foi uso
de artigos actualizados excepto os livro do
MISAU, 2007, DF, 2008, Filho, 2008 com
texto completo e publicacdes com dados
relacionado ao tema em estudo. Foram
eliminadas todas referéncias antigas excepto

os livros acima citados e publicacdes que
ndo respondem aos objetivos do estudo. Para
a concretizagdo deste trabalho usou-se
quarenta (43) artigos cientificos e trés (3)
sites. Tendo em vista o exposto,
identificaremos dois grupos de testes, tais
como os testes especificos e ndo especifico
para o diagnostico laboratorial da
neurotuberculose. O  primeiro  grupo
compreendeu testes especificos que estdo
voltados para a identificagio do
Mycobacterium tuberculosis, esse grupo €
composto por 5 testes que sdo baciloscopia,
cultura, PCR, TSAQ ¢ TB Ag MPT64.
Ultimamente o 2° grupo compreendeu 4
testes ndo especificos como hematologicos,
bioquimicos do LCR, Radiologico e
histopatologico. O  diagnoéstico  da
neurotuberculose é extremamente
importante pois atraso no diagnostico e
tratamento geralmente leva a complicagdes
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graves e at¢é mesmo a morte. Também
consiste em identificar o agente etioldogico
presente em amostras biologicas.
Palavras-chave:  Diagnostico, Neuro-
tuberculose, Métodos e Tuberculose.

ABSTRACT

Neurotuberculosis is the most lethal form of
tuberculosis of the nervous system.
Diagnosis  generally involves clinical
examination, radiological examination and
cerebrospinal fluid testing, which is
considered the gold standard. The aim of this
study was to understand and describe the
different methods used to diagnose this
disease and to identify the most feasible
method in Mozambique. The bibliographic
method was favoured, exploratory with a
descriptive approach, carried out by
searching for data in books, as well as in
electronic databases and websites published
between 2009 and 2020. The inclusion
criterion was the use of up-to-date articles
except for books by MISAU, 2007, DF,
2008, Filho, 2008 with full text and
publications with data related to the topic
under study. All old references were
eliminated except for the books mentioned
above and publications that did not meet the
objectives of the study. Forty-three (43)
scientific articles and three (3) websites were
used to carry out this work. In view of the
above, we identified two groups of tests,
such as specific and non-specific tests for the
laboratory diagnosis of neurotuberculosis.
The first group comprised specific tests that
are aimed at identifying Mycobacterium
tuberculosis, this group is made up of 5 tests
which are bacilloscopy, culture, PCR, TSAQ
and TB Ag MPT64. Lately, the 2nd group
has included 4 non-specific tests such as
haematology, CSF biochemistry, radiology
and  histopathology.  Diagnosis  of
neurotuberculosis is extremely important
because delay in diagnosis and treatment
usually leads to serious complications and
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even death. It also consists of identifying the
etiological agent present in biological
samples.

Keywords: Diagnosis, Neuro-tuberculosis,
Methods and Tuberculosis.

RESUMEN

La neurotuberculosis es la forma mas letal de
tuberculosis del sistema nervioso. El
diagnodstico suele consistir en un examen
clinico, un examen radiologico y un analisis
del liquido cefalorraquideo, que se considera
el método de referencia. El objetivo de este
estudio era conocer y describir los diferentes
métodos utilizados para diagnosticar esta
enfermedad e identificar el método mas
factible en Mozambique. Se privilegid el
método bibliografico, exploratorio con
enfoque descriptivo, realizado mediante la
busqueda de datos en libros, asi como en
bases de datos electronicas y sitios web
publicados entre 2009 y 2020. El criterio de
inclusion fue el wuso de articulos
actualizados, excepto los libros de MISAU,
2007, DF, 2008, Filho, 2008 con texto
completo y publicaciones con datos
relacionados con el tema en estudio. Se
eliminaron todas las referencias antiguas,
excepto los libros mencionados
anteriormente y las publicaciones que no
cumplian los objetivos del estudio. Para la
realizacion de este trabajo se utilizaron
cuarenta y tres (43) articulos cientificos y
tres (3) sitios web. Teniendo en cuenta lo
anterior, identificamos dos grupos de
pruebas, como son las pruebas especificas y
las pruebas inespecificas para el diagnostico
de laboratorio de la neurotuberculosis. El
primer  grupo  comprendia  pruebas
especificas que tienen como objetivo
identificar Mycobacterium tuberculosis, este
grupo esta compuesto por 5 pruebas que son
baciloscopia, cultivo, PCR, TSAQ y TB Ag
MPT64. Ultimamente, el 2° grupo incluye 4
pruebas inespecificas como la hematologia,
la bioquimica del LCR, la radiologia y la
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histopatologia. El diagndstico de Ia
neurotuberculosis es  extremadamente
importante porque el retraso en el
diagnostico y el tratamiento suele acarrear
complicaciones graves e incluso la muerte.
También consiste en identificar el agente
etiolégico presente en las muestras
bioldgicas.

Palabras clave: Diagnoéstico, Neuro-
tuberculosis, Métodos y Tuberculosis.

Contribuicdo de autoria (por autor):
Entendemos que este artigo contribuiu
significativamente na medida em que a
organizacdo a que colhemos os dados ter
afirmado que as recomendagdes e ou
sugestdes que deixamos vdo sendo
implementadas, garantindo assim a melhoria
da instituicdo.

INTRODUCAO

Segundo a organizagdo Mundial de
Saude, estima que 10 milhdes de pessoas
desenvolveram a tuberculose em 2023. O
continente africano é responsavel pelas
Maiores taxas de casos e mortes em
relacdo a populagdo (Viegas, 2015),
sendo Mogambique com indices bastante
elevados. A rede laboratorial com
capacidade de prevenir a tuberculose ¢
muito dificiente e encontra-se distante da
maior parte da populacdo. Ha
necessidade da rede para o diagnoéstico
evitando o atraso no tratamento. O
estudo visa descrever os métodos usados
para o diagndstico da Neurotuberculose
em Mogambique. Assim pretende-se que
0s pacientes procure os servigos de saude

com boa assisténcia e resultados

inabalavel em um tempo minimo
possivel. Espera — se que os paises de
baixa renda usem tecnologias as
tecnologias moleculares fortalecendo a
prevengao e control da

Neurotuberculose.

MATERIAIS E METODOS

A metodologia empregada foi a pesquisa
de revisao bibliografica, com abordagem
descritiva, realizado a partir de busca de
dados nos livros, acessiveis na Biblioteca
da Faculdade de Ciéncias de Satude da
Universidade Catdlica de Mogambique,
assim como em bancos de dados
electronicos: Bireme, Scielo (Scientific
Electronic library Online), Medline,
Google académico, Pubmed,

Research4life e sites publicado entre os

anos 2009 a 2020.

Fluxograma detalhado de busca e
seleccao de artigos incluidos

Banco de dados

Resultados encontrados

c Artigos publicados CE;Z?UZZSC Bireme

Medline
Pub med
Reseachdlife

4
. » . Lovrros
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RESULTADOS E DISCUSSAO

Descricao dos testes para o
diagnostico da Neurotuberculose.

Em virtude da auséncia da evidéncia do
BAAR em amostra do LCR, o
diagndstico dessa patologia tem sido um
desafio para os clinicos. Apesar deste, o
diagnostico de confirmagdo se da pela
presenga dos bacilos 4lcool acido
resistente (BAAR) ou isolamento do
alguns

mycobacterium  tuberculosis,
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autores afirmam que a quantidade do
LCR a ser analisada aumenta a

possibilidade de deter o agente

etiologico.

Tendo em vista o exposto, identificaram-
se dois grupos de testes, tais como os
testes especificos e ndo especifico para o
diagnostico laboratorial da
neurotuberculose. Esses testes estdo
organizados em grupo ¢ de acordo com a

finalidade, resumidos na tabela abaixo.

TABELA 7: TESTE, METODO E SUAS FINALIDADES DIAGNOSTICA

Grupo de teste | Métodos Finalidade

Teste especifico Identificagdo das micobactérias

Baciloscopia Directo Detencdo do BAAR.

Cultura Directo/ O isolamento de BAAR, identificagdo e testagem da

Cultura sensibilidade de antibioticos e quimioterapicos dos isolados

de M. tuberculosis.

TB Ag MPT64 | Indirecto/imuno | Identificagdo do complexo de Mycobacterium tuberculosis.

PCR Molecular Deteccdo de Mycobacterium tuberculosis e resisténcia a
rifampicina.

TSAQ Indirecto Detecta a resisténcia e sensibilidade dos isolados de M.
tuberculosis.

Nao especifico Auxiliam o diagndstico da Neurotuberculose

Hemograma Impedancia Sugerir a presenga ou auséncia de uma doenca cronica,
achados como anemia, alteragdo de marcadores de infecgao.

ADA Enzimatico Revela actividade das células linfomononuclear sugerindo a
presenga de uma doenca infecciosa.

Exame RX Revela a presenca de hidrocefalia

Radioldgico Meningite exsudativa
Edema, Comprometimento do poligono de Willis, infartos e
tuberculomas

O primeiro grupo compreende testes
especificos que estdo voltados para a
identificacdo do Mycobacterium

tuberculosis, esse grupo € composto por

5 testes que sdo baciloscopia, cultura,
PCR, TSAQ e TB Ag MPT64. A
baciloscopia ¢ um método facil, rapido

de baixo custo e que permite a detecgdo
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de bacilo alcool resistente presente nas
amostras, ajudando a atingir a cobertura
¢ a identificagdo da principal fonte de
infecgdo para além disso essa técnica
pertinente para o monitoramento da
terapia (Ganguly, 2002; Garg et al.,
2003; Ramachadran & Paramasivan,

2003 citado em Wildner et al., 2011)

Esta técnica tem uma sensibilidade
limitada por causa da criteriosa
quantidade de bacilo/ mL para obter
resultados positivos e pessoal técnico

treinado (Wildner et al., 2011).

Em razdo da simplicidade, a
baciloscopia ¢ a técnica mais executada
em todo o mundo, ela permite a detec¢do
do BAAR e a identificagdo da principal

fonte da infeccéo.

Cultura esta técnica ¢ considerada como
padrdo ouro para diagnostico da
neurotuberculose. Os métodos classicos
frequentemente usados sdo: Lowenstein-
Jensen / Middlebrook porém tem uma
grande desvantagem que € o crescimento
lento em 2 meses em média. Com o
aparecimento de métodos automatizados
e de maior sensibilidade (ex.: BACT 460
TB), a identificagdo do agente reduziu-se
para trés semanas. O método MODS, que
utiliza o meio Middlebrook 7H9, é capaz
de diferenciar espécies de micobactérias

e testar sensibilidades. (Neto, 2012).

TB Ag MPT64 ¢ um teste
imunocromatografico qualitativo usado
para diferenciacdo rapida do Complexo
M. tuberculosis diretamente de culturas
liquidas em meio 7H9, incluindo as
culturas do BACTEC e MGIT com
especificidade e sensibilidade superiores

a 96% (Santos & de Oliveira, 2020).

A PCR baseia-se na amplificagdo
enzimatica de uma sequéncia especifica
de DNA. Esta reacdo ocorre em trés
ciclos que sdo desnaturagdo, pareamento
e extensdo. Apresenta  algumas
vantagens como a redu¢do do tempo de

liberagdo do resultado.

TSAQ ¢é um exame que consiste em
detectar bacilo resistente presente em
amostras com medicamento capaz de
inibir o crescimentos de células sensiveis
mais ndo das células resistentes para
cada droga foi definida uma proporcao
de mutantes resistentes universo bacilar,
igual ou acima da qual amostra ¢
considerado resistente (Barreto et al.,

2010).

Ultimamente o 2° grupo compreende 4
testes nao especificos como
hematolégicos, bioquimicos do LCR,
Radioloégico e histopatologico. Esses
testes auxiliam o diagndstico da
neurotuberculose O exame hematologico

que foi relatado durante a revisdo de

literatura é o hemograma com uma
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leucocitose linfomononuclear sugerindo
a presenca de uma doenga cronica. No
exame bioquimico do LCR faz o
doseamento da glicose e cloreto que se
encontra diminuido sugerindo boa
resposta terapéutica e um melhor

progndstico do paciente (Neto, 2012).

Achados radiolégicos de TB ativa ou
prévia sdo descritos em 50% dos
pacientes  com  neurotuberculose,
portanto esses perdem especificidade em
paises com alta prevaléncia de TB.
Todavia, a TB milar ¢é a
maioritariamente sugestiva de
envolvimento de multiplos o6rgdos e ¢
muito pertinente quando detectada em
uma radiografia de torax pois sugere
infec¢do primaria em vez de reinfeccio,
mesmo que a idade das lesdes miliares
ndo tenha relagdo direta com a lesdo

caseosa em o cérebro (Rodrigues &

Minett, 2011).

Varios estudos tém revelado a

importancia da Tomografia
Computadorizada e Ressonancia
Magnética no diagnostico e

acompanhamento de pacientes com
neurotuberculose. Os achados
encontrados neste exame 830
hidrocefalia resultante essencialmente da
obstrucio ao fluxo LCR na fossa

posterior, meningite exsudativa basal ¢
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espessamento  das  leptomeninges.
Edema, comprometimento do poligono
de Willis, infartos e tuberculomas (Neto,

2012, Rodrigues & Minett, 2011).

CONCLUSAO

Findo a revisdo de literatura conclui-se
que o diagnostico da neurotuberculose é
extremamente importante pois atraso no
diagnostico e tratamento geralmente leva
a complicagdes graves e até mesmo a
morte. O diagndstico consiste em
identificar o agente etioldgico presente
em amostras biologicas, Tendo em vista
o exposto foram identificados dois
grupos de testes laboratoriais que sdo:
especificos e ndo especificos. Os
especificos s@o aquelas que visam
identificar complexo Mycobacterium
tuberculosis presente no LCR e os ndo
especificos sdo aqueles que auxiliam o
diagnoéstico usando achados que
sugerem a presenga de uma infecgdo
como a presenca de leucocitose

linfomononuclear.

Argumentando sobre a comparagdo e
apesar dos inconvenientes, os testes
moleculares apresentam uma
sensibilidade alta em relagdo a
baciloscopia e cultura, representando

uma contribui¢d@o importantissima para a
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deteccdo  actual do  complexo

mycobacterium tuberculosis.

Em paises com baixa renda como
Mogambique, ¢ outros paises a técnica
mais usada é a de coloragdo de Ziehl
Neelsen ou Auramina. Tendo em vista o
exposto em nosso pais 0 método mais

exequivel ¢ o directo.

De acordo com a pesquisa e apesar dos
inconvenientes constatados, o método de
cultura ¢ excelente para o diagnostico da

TB.
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