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RESUMO — Foi es tudado s i s t emat izadamente o l íquido cefalorraqueano (LCR) de 170 pacientes 
com s índrome de imunodeficiência adqu i r i da (AIDS). Todos apresen tavam t í tu los positivos 
no soro p a r a o ví rus da imunodeficiência h u m a n a (HIV) . E m todos havia s ina is e s in tomas 
sugest ivos de compromet imento do s i s t ema nervoso. O período do es tudo esteve compreendido 
en t r e ju lho de 1984 e abr i l de 1989. Dos 170 casos es tudados , 8 (4,7%) apresen tavam exame 
de LCR den t ro dos l imites normais . Células neoplásicas (linfoma) foram observadas em t rês 
casos. Meningi te assép t ica de etiologia não esclarecida foi encont rada em 34 casos (20,1%). 
E m 88 casos foi possível de te rminar , no LCR, a l terações que pe rmi t i r am o diagnóst ico etioló
gico. Destes , 78 casos ap resen tavam acomet imento do SN de etiologia infecciosa: criptococose 
ocorreu em 28 (35,9%); toxoplasmose em 20 (25,6%); sífilis em 10; candidíase em 3; doença 
de Chagas em 2; tuberculose em 1; nocardiose em 1; esquis tossomose em 1. Presença de 
ant icorpos p a r a ou t ros v í rus foi de tec tada em 7 casos. Bactér ias foram isoladas em 5 casos. 
A pesquisa de ant icorpos a n t i - H I V foi e fe tuada no LCR em 55 casos, tendo resu l t ado posi t iva 
em 48 (87,3%). Associação de d u a s ou m a i s et iologias infecciosas ocorreu em 15 casos. Dis
cute-se a impor tânc ia do exame do LCR sis temat izado nos casos com suspei ta ou comprova
ção diagnóst ica de AIDS. 

Cerebrospinal fluid abnormalities in 170 cases of AIDS. 

SUMMARY — Cerebrospina l fluid (CSF) w a s ana lysed in 170 AIDS pat ien ts . All of them 
showed H I V posit ive serological tes ts . All of them showed neurologic syndromes re la ted 
to AIDS. T h e t ime per iod of the inves t igat ion was J u l y 1984 — Apri l 1989. In 8 cases 
(4.7%) CSF composit ion w a s normal . L y m p h o m a cells were observed in t h r e e cases. Aseptic 

meningi tes occurred in 34 cases (20.1%). Aetiological diagnosis of associated infection was 
es tabl ished in 88 cases : cryptococcosis in 28 (35.9%); toxoplasmosis in 20 (25.6%); syphi l i s 
in 10; candidias is in 3; Chagas disease in 2; tuberculos is in 1; nocardiosis in 1; schis toso
mias is in 1. Ant ibodies for o the r virus w e r e detected in 7. Bac te r i a w e r e isolated in 5 cases. 
An t i -HIV ant ibodies were tes ted in CSF samples of 55 cases : they w e r e found in 48 (87.3%). 
Two or more associated infections were observed in 15 cases. Changes of CBF composit ion 
in AIDS a r e discussed t a k i n g into account changes repor ted . 

A infecção pelo virus da imunodeficiência adquirida (HIV) espalha-se rapida
mente por todos os continentes transformando-se, em apenas 7 anos, num dos proble
mas prioritários para a saúde pública mundial 3,5. São cada vez mais freqüentes, 
precoces e duradouras as lesões causadas pelo vírus da AIDS no sistema nervoso 
( S N ) . Ho et al., em 1985, enfatizaram a importância das lesões do SN na AIDS 
postulando que 'o SN é um santuário do vírus da A I D S ' 2 . Para diagnóstico de 
comprometimento do SN destacam-se na atualidade, a tomografia computadorizada 
cerebral, a ressonância magnética e o exame do líquido ceíalorraqueano (LCR). Em 
1987, Spina-França et al. apresentaram análise sistematizada do LCR de 50 pacientes 
com AIDS: em apenas cinco (10%) o exame do LCR era normal 8. 
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O objetivo deste artigo é relatar os resultados do estudo do LCR de 170 paci
entes com AIDS, dando continuidade à pesquisa iniciada por este grupo de trabalho 
em 1987 8. 

M A T E R I A L E MÉTODOS 

F o r a m es tudadas 316 amos t r a s de LCR de 170 pacientes com AIDS, todos com tes tes 

pa ra HIV posit ivos no soro e nos qua is vigência de s in tomatologia neurológica const i tu iu a 

indicação p a r a o exame do LCR. O período da invest igação foi de ju lho de 1984 a té abr i l 

de 1989 (Tabela 1). Três pacientes e ram do sexo feminino e 167 e ram do sexo mascul ino; 

165 e ram brancos e 5 pa rdos ou pre tos . Suas idades va r i a ram en t r e 23 dias e 70 anos 

(média : 33,5 anos ) . Todos ap resen tavam fatores de risco pa ra a afecção. As amos t ra s de 

LCR foram colhidas via lombar em 26 casos e da c i s te rna m a g n a nos r e s t an tes . Em 110 

pacientes o LCR foi anal i sado em uma ocasião (p r imei ra amos t r a ) e em mais de uma nos 

60 r e s t an t e s (máximo 29 vezes). P a r a a f inal idade des ta invest igação foram consideradas as 

carac te r í s t i cas da p r ime i ra a m o s t r a de L C R ; dados sobre a m o s t r a s subseqüen tes são referi

dos quando in t roduz i ram novos e lementos de ordem diagnost ica . E m todas as amos t ras foi 

real izado de mane i r a s i s temat izada o exame do LCR, a b r a n g e n d o o es tudo d e : p ressão (pos

sível em 151 casos ) ; aspecto e cor ; ci tologia (número global de cé lu las /mm3 e perfil ci tomor-

fológico); concentração de pro te ínas , c loretos e gl icose; perfil eletroforét ico das pro te ínas 

(possível em 137 casos ) ; a t iv idade enzimática de TGO e D'HL (possível em 50 casos) ; subpo-

pulações l infocitárias (possível em 18 casos ) ; reações de, fixação do complemento (RFC) 

pa ra sífilis e c is t icercose; reação de floculaçáo p a r a sífilis ( V D R L ) ; reações de imunofluores-

cência (IgG) ind i r e t a (R1F) p a r a cisticercose, toxoplasmose, sífilis (FTA-Abs) e, nos casos 

com s in tomatologia medu la r (15 casos), t ambém p a r a esquis tossomose; exame bacteriológico 

(dire to e cu l turas ) p a r a bac tér ias e micobac té r ias ; exame micológico, ab rangendo pesquisa 

direta , cu l tu ra s e pesquisa de an t ígeno solúvel de Cryptococcus neoformans; pesquisa de 

ant icorpos por reação de fixação do complemento (RFC) p a r a c i tomegalovírus , he rpes s implex 

vírus t ipo 1 e var icela zóster v í rus em 58 casos ; pesquisa de an t icorpos a n t i - H l V por ensaio 

imunoenzimát ico (ELISA) em 55 casos. Todos os exames foram real izados no mesmo labora

tório e em todas a s a m o s t r a s foi u t i l izada a m e s m a técnica, seguindo os métodos adotados no 

CIN e sendo in t e rp re t ados segundo os cr i tér ios de normal idade prev iamente de te rminados (*). 

Ano Número de casos 

1984 ( 6m) 

1985 

1986 

1987 

1988 

1989 (4m) 

Tabela 1 — Distribuição do número de casos de AIDS no período de estudo (3/7/8^-27/^/89). 

Notar que em 1984 e 1989 o período de estudo foi de 6 e J/ meses (m) respectivamente. 

RESULTADOS 

As a l terações do LCR observadas nos 170 casos de AIDS es tudados cons tam da tabe la 2. 

A d is t r ibuição de f reqüências nos 88 casos em que foi possível a identificação de agen te 

etiológico pelo exame do LCR consta da t abe la 3. 

A discr iminação dos 15 casos em que ocorreu associação de dois ou mais agen tes etioló

gicos é ap resen tada n a tabe la 4. Descrição qua l i t a t iva do compor tamento do LCR nos 28 

casos que apresen tavam neurocr iptococose consta d a tabe la 5. 

4 

13 

20 

34 

70 

29 
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Alteração Número de casos % 

P u n ç ã o b ranca 1 0,6 

Hipe r t ensão 29 19,2 

H e m o r r a g i a 7 4,1 

Xantocromia 74 43,7 

Hiperc i tose 76 44,9 

P r o t e í n a s t o t a i s : aumento 115 68,0 

Clore tos : diminuição 42 24,8 

Glicose: diminuição 48 28,4 

Gamãglobu l inas : aumento 94 68,6 

Subpopulações l infocitárias 7 38,9 

T G O : aumen to 18 36,0 

D H L : aumen to 25 50,0 

Meningi te assépt ica * 34 20,1 

Agente etiológico p resen te 88 52,1 

Tabela 2 — Alterações do LCR encontradas em 170 casos de AIDS. Valores percentuais refe
rentes ao número de casos nos quais o evento foi estudado. * Sem etiologia detectada. 
Em 8 casos (k,t%) o LCR não apresentava alterações. 

Alteração N ú m e r o de casos % 

H e m o r r a g i a 7 8,0 

Neoplas ia 3 3,4 

Infecção 78 88,6 

Criptococose 28 35,9 

Toxoplasmose 20 25,6 

Sífilis 10 12,8 

Candidíase 3 3,8 

Chagas 2 2,6 

Tuberculose 1 1,3 

Nocardiose 1 1,3 

Esquis tossomose 1 1,3 

Ví rus 7 9,0 

Bac té r ias 5 6,4 

H I V posi t ivo 48 87,3 

Tabela 3 — Distribuição dos 88 casos de AIDS em que foi possível a identificação de agente 
etiológico pelo exame do LCR. Valores percentuais referentes ao número de casos em que 
o evento foi observado. Para o HIV positivo notar que em somente 55 dos 170 casos 
estudados, o evento foi pesquisado (a partir de novembro de 1988). 



Diagnóst ico (DCR) Número de casos % 

Criptococose -f toxoplasmose 3 20,0 

Criptococose + candid íase 1 6,7 

Criptococose + sífilis 1 6,7 

Criptococose + herpes 1 (vírus) 1 6,7 

Criptococose + toxoplasmose + sífilis 1 6,7 

Toxoplasmose + sífilis 2 13,3 

Toxoplasmose + tuberculose 1 6,7 

Candidíase + esquis tossomose 1 6,7 

Sífilis + herpes 1 + varicela zóster 1 6,7 

Varicela zóster -f- herpes 1 2 13,3 

Varicela zós ter + P r o t e u s sp 1 6,7 

Tabela Jf — Diagnóstico estabelecido pelo exame do LCR em 15 de casos 
observou-se associação de agentes etiológicos. Valores percentuais para 
em que associação etiológica de agentes infecciosos foi observada. 

de AIDS nos 
o número de 

quais 
casos 

Criptococose: 28 casos 

Cit. P ro t . Glic. F req . 

n n n 8 

n n d 1 

n a n 3 

n a d 3 

a n n 1 

a n d 1 

a a n 6 

a a d 5 

Tabela 5 — Comportamento do número global de células por mms (Cit.); concentração de pro
teínas totais (Prot.) e glicose (Glic.) em mg/dl nos 28 casos em que houve comprovação 
do diagnóstico de neurocriptococose. n, normal; a, aumento; d, diminuição; freq., número 
de casos em que o evento foi observado. 

COMENTÁRIOS 

Comprometimento do SN na AIDS pode ocorrer em qualquer fase da doença: 
desde os estágios precoces da infecção, na soroconversão, no complexo relacionável 
à AIDS (ARC) e na síndrome de imunodeficiência propriamente dita. Alterações quanto 
ao comportamento do dual citoproteico do LCR são verificadas nas diversas fases 
da doença, sobretudo nos estágios precoces 6,8. Presença de infecções oportunistas 
características da fase de imunodeficiência propriamente dita encontram no exame 
do LCR a melhor maneira de estudo 4 - 8 . 
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Dos 170 casos estudados em apenas um não houve saída de LCR espontanea
mente ou por aspiração, apesar da sensação de posicionamento da agulha na cisterna 
magna; o paciente encontrava-se em coma profundo, tendo como antecedente o uso 
de drogas. Hipertensão do LCR foi observada em 29 casos, sobretudo naqueles que 
apresentavam neurocriptococose. Hemorragia foi observada em 7 casos sendo asso
ciada, em dois, à presença de células neoplásicas (linfoma). Xantocromia foi verifi
cada em 43,7% dos casos. As alterações do dual citoproteico observadas foram: 
aumento do número de células em 44,9%; hiperproteinorraquia em 68,6% dos casos 
estudados. Diminuição de glicose e cloretos foi verificada respectivamente em 28,4% 
e 24,8% dos casos, correspondendo àqueles casos que apresentavam evidência de etio
logia infecciosa. Alterações de subpopulações linfocitárias como diminuição de lin-
fócitos T-ativos e aumento de linfócitos T-sensibilizados foi o fenômeno predominan
temente observado, ocorrendo em 38,9% dos casos em que foi possível o seu estudo. 
Aumento da atividade enzimática de TGO e DHL foi observado em 36% e 50% dos 
casos, respectivamente. 

O SN apresenta características imunológicas especiais, graças à existência de 
barreira hêmato-encefálica e à ausência de estruturas linfóides organizadas i. É 
possível que estas particularidades estejam relacionadas à ocorrência freqüente de 
infecções oportunistas no SN em pacientes com AIDS. Nesta investigação foi possível 
identificar presença de agente etiológico em 88 casos (52,1%). 

Meningite asséptica, quadro freqüentemente constatado nas fases iniciais da 
afecção, foi observada em 20,1% dos casos. Este diagnóstico tem sido feito com 
maior freqüência a partir de 1988 devido ao maior grau de informação sobre a doença 
entre os neurologistas 2 - 3 . 

Foi detectada flora bacteriana no LCR de 5 pacientes (6 ,4%): Klebsiella sp em 
um; Aerobacter sp em um; Proteus mirabilis em um; Staphylococcus aureus em um; 
bacilos Gram negativos não identificados em um. Em 28 casos (35,9%) foi verifi
cada a presença de Cryptococcus neoformans, quer pelo exame direto quer pela pes
quisa de antígeno solúvel e sempre comprovada por identificação em culturas em meio 
de Sabouraud; deve ser salientado que em 15 casos (53,6%) o número de células 
no LCR estava dentro dos limites normais; 8 casos apresentavam número de células, 
proteínas e glicorraquia normais. A criptococose e a toxoplasmose representam clas
sicamente as duas afecções observadas com maior freqüência 3 ' 4 - 8 . Dados de agosto 
de 1986 do CDC, em Atlanta, EUA, referem maior incidência de criptococose em rela
ção à toxoplasmose 4 . Este fato foi observado também no material ora em estudo 
(35,9% criptococose; 25,6% toxoplasmose). Associações de duas ou mais infecções 
foram evidenciadas em 15 pacientes (17,4%). A mais freqüente foi a associação 
criptococose-toxoplamose verificada em três casos (20%), Outras patologias infecciosas 
do SN, também foram observadas: sífilis (12,8%), candidíase (3,8%), doença de 
Chagas (2,6%), tuberculose (1,3%), nocardiose (1,3%), e esquistossomose (1,3%). 
Nos dois casos com doença de Chagas houve comprovação do agente etiológico ao 
exame direto; em ambos a reação de imunofluorescência foi reagente 9 . Presença de 
anticorpos para outros vírus foi verificada em 7 casos (9 ,0%); no entanto, foram pes
quisados apenas anticorpos para citomegalovirus, herpes simplex vírus tipo 1 e varicela 
zóster vírus; apenas os dois últimos foram detectados. Presença de anticorpos 
anti-HlV no LCR passou a ser pesquisada como rotina a partir do final de 1988. De 55 
casos estudados, 48 (87,3%) apresentaram resultados positivos. Linfomas primários 
do SN têm sido observados em aproximadamente 1,9% de pacientes com A I D S 7 ; 
neste estudo foi possível a detecção de células neoplásicas de tipo linfomatoso no LCR 
em três casos (3,4%). 

Na tabela 2 mostra-se que em apenas 8 casos (4,7 %) o exame de LCR era normal. 
Este fato torna evidente a necessidade do estudo sistematizado do exame de LCR em 
pacientes com AIDS. Em particular, devem ser procurados insistentemente agentes 
infecciosos, de modo especial aqueles de tipo oportunista, sejam vírus ou leveduras. O 
exame do LCR pode fornecer informações relevantes desde que seja pré-estabelecida 
rotina de pesquisa específica para agentes infecciosos em todos os casos suspeitos ou 
com diagnóstico de AIDS. 
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