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A meningite tuberculosa, doença infecciosa do
sistema nervoso central (SNC) causada pelo Myco -
bacterium tuberc u l o s i s, apresenta-se como uma c o m-
plicação precoce da tuberculose primária (primoin-
fecção), ocorrendo mais freqüentemente nos pri-
m e i ros seis meses após a infecção1. A tuberculose p e r-
manece como uma das doenças infecciosas mais fre-
qüentes no mundo. Oito milhões de pessoas desen-
volvem a doença e 3 milhões morrem, anualmente1.
Um terço da população mundial está infectada c o m
o M y c o b a c t e r i u m t u b e rc u l o s i s1. Vinte e dois países
concentram 80% dos casos da doença no mundo
e o Brasil ocupa a 15o posição em número de casos.
No Estado do Rio de Janeiro a incidência é de 99

por 100 mil habitantes, chegando a 112/100.000 ha-
bitantes na cidade do Rio de Janeiro1. A pandemia
de AIDS teve impacto dramático na epidemiologia
da tuberculose, conseqüência da maior pro b a b i l i d a-
de de reativação da infecção latente por M y c o b a c -
terium tuberculosis e da rápida progressão das in-
fecções recentemente adquiridas2 , 3. R e t a rdos no d i a g-
nóstico e tratamento da meningite tuberculosa são
f a t o res que contribuem diretamente para a alta mor-
t a l i d a d e4. A decisão de tratar um paciente para me-
ningite tuberculosa é freqüentemente empírica, in-
dependentemente das facilidades diagnósticas dis-
poníveis aos médicos assistentes4. Durante o curso
da doença, ocorre formação de exsudato inflama-
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RESUMO - A tuberculose permanece como uma das doenças infecciosas mais freqüentes no mundo. No pre-
sente estudo, relatamos um caso de meningite tuberculosa, que evoluiu com bloqueio do fluxo do líquido
c e f a l o rraqueano (LCR), causando dificuldade diagnóstica. Discute-se a importância da localização da lesão e
sua influência no exame do LCR como apoio ao diagnóstico da meningite tuberculosa. No caso relatado, a
pesquisa do bacilo álcool-ácido resistente foi positiva no LCR cisternal e negativa no LCR lombar e ventricular,
demonstrando que a maior acurácia do teste esteve relacionada a maior proximidade da lesão inflamatória.
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Location of the lesion and the cere b rospinal fluid findings in tuberculous meningitis: diff e re n c e s
in the lumbar, cisternal and ventricular compartiments

ABSTRACT - Tuberculosis remains one of the most prevalent infectious diseases worldwide. In the present
s t u d y, we describe a case of tuberculous meningitis that caused cere b rospinal fluid (CSF) flow block, leading
to difficulties in the diagnosis. The importance of the lesion site and its influence on CSF analysis as a support
for the diagnosis of tuberculous meningitis is discussed. In this case, the search for acid-fast bacilii was positive
in the cisternal CSF, but not in the ventricular and lumbar CSF, demonstrating the relationship between
the accuracy of the test and the location of the inflamatory lesion disease.
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tório que envolve as estruturas situadas no espaço
subaracnóideo da base do crânio, podendo pro-
mover bloqueio da circulação do líquido cefalor-
raqueano (LCR), determinando aumento da pre s s ã o
intracraniana e alterações no exame do LCR5.

No presente estudo, os relatamos um caso me-
ningite tuberculosa que evoluiu com bloqueio do
fluxo do LCR. Discute-se a importância da localiza-
ção da lesão e sua influência no exame do LCR como
apoio ao diagnóstico, assim como as distintas alte-
rações laboratoriais em diferentes níveis dos com-
p a rtimentos do LCR, resultantes do bloqueio da sua
c i rculação. Põe-se em discussão a vantagem da p u n-
ção por via cisternal sobre a lombar, nos casos de s u s-
peita de meningite tuberculosa. Ressalta-se a im-
p o rtância do diagnóstico e instalação precoce do t r a-
tamento nos casos suspeitos de meningite tuber-
culosa. O diagnóstico diferencial desta enferm i d a d e
é também abordado.

CASO
Homem de 24 anos, admitido no HUCFF/UFRJ com

queixa de cefaléia holocraniana, inicialmente frontal,
acompanhada de náuseas, vômitos, febre diária e cala-
frios há 15 dias. Relatava que sua primeira sorologia posi-
tiva para HIV ocorreu há três anos, quando foi diagnos-
ticada tuberculose pleural tratada com rifampicina/
isoniazida/pirazinamida. Há um ano apresentou tuber-
culose pulmonar tratada inicialmente com rifampicina/-
isoniazida/pirazinamida/etambutol e, após toxicidade

hepática, continuou tratamento com estreptomicina/-
etambutol/ofloxacina. Por ocasião da internação fazia
uso irregular de medicação anti-retroviral (estavudina,
lamivudina, litonavir e saquinavir) e profilaxia para
pneumonia por P. carinii com sulfametoxazol/trimeto-
prim. Ao exame apresentava-se lúcido, orientado, pare s i a
facial periférica à direita, reflexos profundos pre s e rv a d o s
nos quatro membros, pupilas isocóricas e fotorre a g e n t e s ,
fundoscopia sem alterações, rigidez de nuca +++/4 com
sinal de Brudzinski. Apresentava também candidíase oral
e dermatite seborreica. Na internação (21/11/2000), re a-
lizou hemograma (Hb=9,4, Htc=28,8%, leucócitos =7400
(55% segmentados), plaquetas=230.000), tomografia
computadorizada (TC) de crânio com contraste eviden-
ciando apenas atrofia cortical e raquicentese para exame
do LCR. Em 22/11/2000, realizou nova raquicentese ( Ta b e l a ) .
Suspeitou-se de meningite bacteriana e iniciou tratamen-
to com ceftriaxone. Como não houvesse melhora clínica
após três dias de tratamento e o exame de LCR mostrasse
VDRL reagente em baixos títulos (Tabela), suspeitou-se
de neurossífilis e foi iniciado tratamento com penicilina
cristalina durante 14 dias, também sem melhora do q u a d ro
clínico. O paciente evoluiu com deterioração pro g re s s i v a
do nível de consciência, e em 07/12/2000 realizou nova
raquicentese (Tabela) e nova TC de crânio com contraste
evidenciando aumento da atrofia cortical, sem lesões
focais. O paciente evoluiu para o coma até 15/12/2000,
quando realizou nova punção lombar (Tabela). Ta m b é m
iniciou tratamento empírico para toxoplasmose cere b r a l
com sulfadiazina/pirimetamina/ácido folínico. Nesta
ocasião, foi consultado um especialista em LCR (M. P. S . ) ,
que em razão dos níveis crescentes de proteína do LCR,

Tabela. Evolução do exame do LCR.

LCR Lombar* LCR Lombar LCR Lombar LCR Lombar LCR Lombar LCR Ventricular
Achados do LCR 21/11/00 22/11/00 07/12/00 15/12/00 18/12/00 19/12/00
Aspecto turvo turvo turvo xantacrômico xantacrômico Límpido
Citologia Global /
mm3 158 715 270 09 10 03
Citologia
específica 88% S; 12%L. 90%S, 5%L, 79%S, 16%L, 55%S, 14%L, 68%S, 17%L,

4%M, 1%MC. 4%M, 1%E. 31%M. 3%M, 2% MC.
Proteína mg /dl 284 198 366 2660 3800 35
Glicose mg /dl 15 23 27 34 40 94
Lactato mmol /l NR NR NR 4,9 6,4 NR
Exame direto para
germens comuns / Negativo Negativo Negativo Negativo Negativo Negativo
fungos/ BAAR
Cultura para Ausência de Ausência de Ausência de Ausência de
germes comuns NR crescimento crescimento crescimento crescimento em NR

em 7 dias em 7 dias em 7 dias em 7 dias
Cultura BK NR Positivo após Positivo após Positivo após Positivo após NR

45 dias 45 dias 45 dias 45 dias
VRDL NR 1/ 2 1/4 1/32 1/64 NR

Valor de Referência (V. R) citologia global ≤4 células/mm3; V.R concentração de proteínas no LCR ≤40mg/dl; V.R lactato ≤3,3 mmol /l; M, monócito;
L, linfócito; S, segmentado; E, eosinófilo; MC, macrófago; NR, Não realizado; *Exame do LCR realizado no Laboratório de Emergência.
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sugeriu a presença de bloqueio da circulação do LCR
associado à meningite de base, de provável etiologia tu-
berculosa. Este sugeriu o exame associado do LCR cis-
ternal, considerando a maior proximidade da lesão e
maior chance de positividade da amostra proveniente
da punção alta. Em 18/12/2000, realizou-se além da pun-
ção lombar, a sub-occiptal. Os resultados do LCR lombar
encontram-se na Tabela. Em relação ao LCR cisternal, foi
trazido ao Laboratório menos do que 1 ml de um material
purulento e espesso. Devido ao pouco volume e carac-
terística desta amostra, o especialista solicitou que fosse
diretamente encaminhada ao Laboratório de Micobac-
téria, aonde a pesquisa de BAAR foi positiva (3+/4+) en-
quanto que o exame do LCR lombar permanecia negativo
(Tabela). Em seguida, o paciente fez nova TC de crânio
com contraste mostrando hidrocefalia e captação menín-
gea de contraste. Iniciou tratamento para meningite tu-
b e rculosa com rifampicina/ isoniazida/ pirazinamida/ e t a m-
butol e corticóide e, em seguida, realizou derivação ven-
t r í c u l o - e x t e rna. Foi coletado LCR (19/12/2000) da deriva-
ção ventricular, o qual encontrava-se dentro dos parâme-
tros de normalidade, com pesquisa de BAAR negativa.
O paciente evoluiu com piora clínica e neurológica, fale-
cendo em 27/12/2000.

DISCUSSÃO
Trata-se de um paciente infectado pelo HIV-1

com manifestações neurológicas sugestivas de aco-
metimento meníngeo. O quadro clínico descrito em
paciente com síndrome de imunodeficiência adqui-
rida (SIDA) inclui o diagnóstico diferencial de diver-
sos agentes etiológicos que comprometem o SNC,
d e n t re as quais: meningoencefalites virais, por g e r-
mes comuns, meningite tuberculosa, fúngica ( C ry p -
tococcus neoform a n s ) e meningite sifilítica1 , 5. A de-
cisão inicial de tratar o paciente para meningite b a c-
teriana baseou-se na presença dos sinais meníngeos
associados ao aumento acentuado da celularidade
do LCR, observada entre o primeiro e segundo e x a-
me (de 158 para 715 células/mm3) em curto período
de tempo, de apenas um dia, com manutenção do
p redomínio da neutro f i l o rraquia (88 e 90%). Basea-
do na literatura, os leucócitos do LCR na meningite
bacteriana aguda variam de centenas a 60000/mm3,
porém nos estágios iniciais, são encontradas menos
do que 100 células/mm3. Os níveis de proteína va-
riam de 100 a 500 mg/dl, ocasionalmente mais do
que 1 grama e a glicorraquia, de 5 a 40 mg/dl, na
ausência de hiperg l i c e m i a4 , 6. Entretanto, a possibi-
lidade de meningite bacteriana aguda tornou-se
pouco provável pela ausência de resposta clinica
ao ceftriaxone, além de exame direto, cultura e lá-
tex para germes comuns negativos no LCR. O tempo
de evolução do quadro excluiu a hipótese de me-
ningite viral, que se manifesta de forma aguda e

auto-limitada. Sendo assim, as hipóteses diagnós-
ticas mais relevantes foram meningite criptocócica,
meningoencefalite tuberculosa, e meningite sifi-
lítica. O primeiro exame do LCR diminuiu a pro b a b i-
lidade de criptococose, que se caracteriza, no
paciente com imunodeficiência avançada, por um
exame do LCR normal ou pouco alterado (discre t a
pleocitose) e por fácil identificação do fungo pelo
exame direto, pela cultura e pelo látex5.

A neurossífilis pode se apresentar clinicamente
de forma variável, e na ausência de punção trau-
mática, o VDRL no LCR é bastante específico para
esta doença, ao contrário do VDRL sérico que, par-
t i c u l a rmente quando encontrado em títulos baixos
(< 1:8), pode ter outras causas, como doenças do c o-
lágeno ou cicatriz sorológica (sífilis tratada)5 . O VD
RL sérico tem sensibilidade entre 22 e 61% no d i a g-
nóstico de neuro s s í f i l i s5. Com o aumento da titulari-
dade do VDRL no LCR, iniciou-se o tratamento para
n e u rossífilis, porém sem resposta clínica.  Os títulos
ascendentes do VDRL no LCR observados no pre-
sente caso poderiam estar relacionados à situação
crescente de estase e concentração do LCR conse-
qüente à pro g ressiva obstrução do fluxo e disfunção
da barreira hemato-LCR, indicada pelo aumento da
concentração proteica.

Na meningite tuberculosa, a análise do LCR é
de grande auxílio para a tomada de decisão quanto
ao tratamento, nos casos de demonstração do a g e n t e
etiológico. Embora a história clínica (tuberculose
prévia) e o primeiro exame do LCR pudessem suge-
rir fortemente o hipótese inicial de meningite tu-
b e rculosa, o aumento acentuado e súbito dos leu-
cócitos e a positividade crescente das reações para
o u t ros agentes etiológicos (VDRL) contribuíram
para mascarar este diagnóstico. O LCR da meningite
t u b e rculosa apresenta-se límpido ou xantocrômico
e hipertenso; a celularidade em geral de 10 a 200
c é l u l a s / m m3, raramente superior a 500 células/mm3,
na fase inicial podendo ocorrer predomínio de po-
l i m o rf o n u c l e a re s4 , 6. A concentração de glicose
poderá estar normal nas primeiras dosagens, porém
se observa redução nas punções subseqüentes, a t i n-
gindo valores quase sempre abaixo de 40 mg%; a
concentração de proteínas aumenta gradativamen-
te, à medida que a doença progride, em geral v a r i a
de 100 a 500 mg%. O exame direto para o bacilo
da tuberculose apresenta sensibilidade entre 10 e
87%7. No estudo de Fallon e Kenedy, a análise de
amostras seriadas do LCR aumentou a s e n s i b i l i d a d e
deste teste: de 37% na primeira amostra, para 62%
na segunda amostra e na terceira, 81%7. O estudo
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de Thwaites et al, demostrou a importância da
coleta de pelo menos 6 mL de LCR e 30 minutos
de exame microscópico para o aumento da sen-
sibilidade do exame dire t o8. Entretanto, o padrão-
ouro ainda é representado pela positividade da
cultura de LCR no meio de Lowenstein-Jansen (sen-
sibilidade, 30-60% e especificidade, 100%)6,9. En-
quanto que a reação de polimerização em cadeia
(PCR), com sensibilidade de 90,5% e especificidade
de 89,5%, tem a vantagem de resultado em 24 a
48 horas1,9,10-12.

No presente caso, houve crescimento do M y c o -
bacterium tuberc u l o s i s no LCR de todas as punções,
o que confirma o diagnóstico; porém demorou 60
dias para ser concluída, posterior ao óbito do pa-
ciente. Apesar das punções repetidas, todos os exa-
mes de LCR lombar apresentaram pesquisa de BAAR
negativa. O paciente evoluiu pro g ressivamente com
piora do quadro neurológico, rebaixamento do nível
de consciência e coma. Questionou-se toxoplasmose
c e rebral, embora a apresentação radiológica não fos-
se típica da doença. As TC de crânio mostravam ape-
nas atrofia cortical e ao longo da evolução, hidro-
cefalia. Pela elevada prevalência de toxoplasmose
c e rebral em pacientes com SIDA, foi iniciado tra-
tamento específico, sem melhora clínica. Entre t a n t o ,
o crescente aumento da concentração protéica no
LCR sugeriu a presença de bloqueio do fluxo do
LCR. Realizou-se, então, punção sub-occipital, com
d renagem de LCR purulento com BAAR 3+/4+ e em
seguida nova TC de crânio, solicitada para confirm a r
a hipótese de hidrocefalia secundária a meningite
de base, que justificaria a piora do nível de consciência
do paciente. Diante da confirmação foi realizada a
derivação ventrículo-peritoneal. A coleta do LCR
ventricular mostrou celularidade e bioquímica nor-
mais, confirmando a hipótese de bloqueio do LCR
com re p resamento em três níveis diferentes: lombar
(xantocrômico devido a hiperpro t e i n o rraquia cre s-
cente de 198 a 2660 mg/dL, BAAR negativo), cistern a l
( p u rulento, BAAR positivo) e ventricular (límpido e
i n c o l o r, BAAR negativo).

O substrato anátomo-patológico da meningite
tuberculosa é representado por exsudato grosso
e gelatinoso, composto por fibrina, linfócitos, plas-
mócitos e outras células mononucleares, alguns l e u-
cócitos polimorfonucleares e áreas de necrose de
caseificação. Este exsudato envolve as meninges da
base e oblitera as cisternas pontinas e interpeduncu-
lares, além de se alastrar em torno do bulbo, do
assoalho do terc e i ro ventrículo e da região subtalâ-
mica, envolvendo também o quiasma óptico e a

base dos lobos temporais. As artérias são compro-
metidas pela inflamação que ocorre na adventícia,
média e na íntima, produzindo áreas de infarto; os
nervos cranianos são atingidos ao atravessarem o
espaço subaracnóideo intensamente inflamado13.

Fisiologicamente, a concentração de proteínas
do LCR é definida pela interação entre o fluxo
molecular e o fluxo do LCR e o nível normal de pro-
teína no LCR aumenta do espaço ventricular para
o lombar. O transporte difusão-dependente de
proteínas do cérebro para o LCR e do sangue para
o LCR segue as leis da difusão de acordo com o ta-
manho da molécula, o que é a causa da seletividade
da função das barreiras hemato-encefálica (BHE)
e hemato-LCR (BHL), as quais re p resentam interf a c e
e n t re o sistema vascular e o compartimento extra-
celular do SNC, o sistema vascular e o espaço do
LCR, respectivamente14. Nas infecções agudas, os
leucócitos migram para o LCR e o tecido nervoso,
as BHE e BHL se tornam permeáveis para albumina
e outras grandes moléculas, como conseqüência po-
de aumentar a resistência de saída do fluxo do LCR
no espaço subaracnóideo, tendendo a diminuir o
fluxo do LCR e aumentar a concentração protéica
do LCR1 0. A migração dos leucócitos e a entrada de
proteínas no LCR pode ser diferente em várias re-
giões do compartimento do LCR, o que leva a uma
variação na razão de leucócitos e proteínas entre
o LCR ventricular e lombar. Quanto mais próximo
do foco infeccioso bacteriano, maior a concentração
de leucócitos nas proximidades. Estes podem até
estar ausentes em outros compartimentos14-16.

No paciente estudado, a citologia global do LCR
lombar diminuiu progressivamente de 715 a 9 cé-
l u l a s / m m3, permanecendo um predomínio de seg-
mentados. Apesar da baixa celularidade do LCR
l o m b a r, existia intensa coleção purulenta na cistern a
magna, contendo vários bacilos da tuberculose, su-
gerindo o represamento do material em nível cis-
t e rnal e conseqüente bloqueio da circulação. O LCR
coletado da derivação ventricular mostrou-se nor-
mal. Uma contagem normal de leucócitos e pro t e í-
nas no LCR ventricular e lombar não significou n e c e s-
sariamente uma resolução ou ausência de inflama-
ção em todos os compartimentos do LCR.

Assim, o exame do LCR é essencial para a inves-
tigação diagnóstica de meningite tuberc u l o s a .
E n t retanto, a decisão terapêutica não deve aguar-
dar a demonstração do agente etiológico uma vez
que o resultado da cultura, a qual re p resenta o pa-
d r ã o - o u ro, demora 60 dias para ser concluída, e em
muitas situações, posterior ao óbito do paciente1 7.
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O PCR tem contribuído para aumentar a sensibili-
dade do exame do LCR nos casos de meningite tu-
berculosa. Entretanto, este exame nem sempre é
disponível. O exame do LCR reflete um processo
dinâmico no SNC, não bastando muitas vezes ape-
nas uma única avaliação. O tratamento deve ser
imediatamente iniciado sempre que houver fort e s
suspeitas clínicas8 , 1 6 , 1 7. Com base nas diferenças en-
contradas na análise laboratorial dos exames de LCR
l o m b a r, cisternal e ventricular, salientamos a impor-
tância da relação entre a acurácia do exame de LCR
e a proximidade da lesão, ou seja, como o exsudato
inflamatório da meningite tuberculosa geralmente
se localiza na base do crânio, o LCR cisternal pode
a p resentar maior positividade para a detecção das
alterações específicas. O departamento científico
de LCR da Academia Brasileira de Neurologia publi-
cou documento sugerindo o uso da punção lombar
como a via pre f e rencial para a coleta do LCR1 8. En-
t retanto, a via cisternal pode ser utilizada como pro-
cedimento alternativo, de acordo com a indicação
médica. Quando realizada por profissionais trei-
nados, raramente ocorrem complicações e apre-
senta menor risco de herniação cerebral em casos
de hipertensão intracraniana não-comunicante18.
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