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PROTOCOLO LABORATORIAL - MENINGITE FUNGICA

Meningite por fungo é rara, pode apresentar evolucao lenta e ser fatal.
Esta meningite ocorre principalmente com pacientes que apresentam
alguma forma de imunodeficiéncia primaria ou adquirida, porém, pode
acometer individuos higidos. Os principais patégenos relacionados a
meningite fungica sao o Cryptococcus neoformans e o Cryptococcus gatti.
No entanto, outros agentes como leveduras do género Candida; fungos
dimérficos como Histoplasma spp. e Coccidioides spp.; fungos do género
Aspergillus spp., Fusarium spp e da ordem Mucorales podem, também,
causar esta doenca, e em alguns casos estao associados a surtos que
geralmente sdo ocasionados apds inoculacao direta de medicamentos
contaminados no espaco epidural. O espectro de infec¢des fungicas do SNC
estd evoluindo com a descoberta de novas espécies cada vez mais
patogénicas. Os principais agentes podem ser observados no quadro 1.

Assim como para as meningites por parasitos o diagndstico
laboratorial dos fungos relacionados as meningites € recomendado e
fundamental para a vigilancia epidemioldgica e para as medidas de
prevencao e controle. A deteccdao de parasitas e fungos depende das
caracteristicas bioldgicas de cada agente etioldgico e pode ser realizada por
meio do exame microscépico direto ou apds coloragdes especificas, da
cultura, da reacao em cadeia pela polimerase convencional (PCR) ou em
tempo real (qPCR), do imunodiagndstico/ensaios soroldégicos e da imuno-
histoquimica. Estes exames podem ser realizados em liquor, sangue e
fragmentos de tecidos de acordo com o descrito abaixo.

Importante enfatizar que embora as culturas sejam consideradas o
padrao de referéncia, visto que permitem a identificacdo de espécies
especificas bem como possibilita, a realizacao de testes de suscetibilidade
a diferentes antifungicos deve-se salientar que as mesmas tém

sensibilidade muito baixa e podem atrasar a identificacdo do agente
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etioldgico em até 4 semanas, visto que algumas espécies fungicas
apresentam crescimento fastidioso. Recentemente, Beltran-Reyes et al,
2024 relatou a importadncia da deteccao de biomarcadores como B-D
glucano em liquido cefalorraquidiano (LCR) durante um surto de meningite
fingica no México.

Fungos filamentosos, como o género Aspergillus spp. podem ser
identificados presuntivamente pela observacdo de caracteristicas
morfoldgicas ao microscopio com ou sem coloracdes especificas. Para
confirmacdo de espécie, é necessaria a utilizacdo de técnicas moleculares
como sequenciamento do DNA. Para o diagndstico de meningite fungica
causada por leveduras, a observagao de capsula em microscépio a partir do
método de tinta da china é indicativa do género Cryptococcus spp.
Posteriormente, a partir de técnicas fenotipicas bioquimicas, como a
metodologia de assimilagao e fermentacao de fontes de carboidratos e
nitrogénio (auxanograma e zimograma), presenca da enzima uréase (agar
ureia) e CGB (agar Canavanina-Glicina azul de bromotimol) é possivel
determinar a espécie da levedura. Contudo, o diagndstico da espécie de
forma mais rapida e acurada, pode ser realizado por método de protedmica
MALDI-TOF MS (matrix assisted laser desorption ionization - time of flight
mass spectrometry) como orientado nas notas técnicas 17/2020, 04/2021,
02/2022 da Anvisa. Quando a cultura for negativa, testes de PCR e de qPCR
ou imunodiagndstico/ensaios soroldgicos sdo importantes e auxiliam a

identificacao correta do agente.
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Quadro 1: Sindromes de infeccdo fungica do sistema nervoso central

Sindrome Manifestacao Espécies Flngicas

Clinica
Meningite, Dor de cabeca, | Cryptococcus, Coccidioides,
meningoencefalite nausea, rigidez no | Blastomyces,

pescoco, febre, | Paracoccidioides, Sprototrix,

convulsoes, paralisias
dos nervos cranianos,
hidrocefalia

Histoplasma, Candida

Lesdes que ocupam | Granulomas, Candida, Aspergillus,
espagos/ formam | abscessos, cistos Cryptococcus,
massas Cladophialophora
bantiana, Mucormicose

Sindromes rino- | Secregcao nasal, dor | Mucormicose, Aspergillus,
orbito-cerebrais periorbital, dor de | Cladophialophora

cabega recorrente, | bantiana

proptose, perda

visual, movimentos

oculares prejudicados
Eventos Sinusite paranasal | Aspergillus, Mucorales,
cerebrovasculares levando a | Candida (cardioembolia),
agudos Isquémico ou | angioinvasao e | Coccidioides,  Histoplasma,
hemorragico trombose Cryptococcus

Cardioembolia
Infeccao espinhal LesOes destrutivas de | Comum: coccidioidomicose,

vértebras (nivel
toracico superior mais

blastomicose, aspergilose
(disseminacdo contigua de

comum) infeccao pulmonar)

Afecgao intradural | Incomum: Candida,

(leptomeningite) Aspergillus (por

Mielopatia disseminacdo hematogénica)
Fonte: Bentran-Reyes et al., 2024
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