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REVISAO DE LITERATURA

RESUMO

A meningite meningocdcica é uma doenca grave e potencialmente fatal causada pela
bactéria Neisseria meningitidis, sendo uma das principais causas de meningite
bacteriana no mundo. Esta revisdo aborda os avancos recentes no diagnéstico,
tratamento e prevencdo da doenca, com destaque para o impacto das vacinas
conjugadas em populacdes vulneraveis. Apesar de métodos diagndsticos mais
sofisticados, como a PCR e o sequenciamento genomico, terem ampliado a precisdo e a
rapidez no diagndstico, desafios ainda existem em regides com infraestrutura limitada.
A implementacdao de campanhas de vacinacdo em larga escala tem demonstrado
eficdcia significativa na reducdo da incidéncia, especialmente em paises da Africa
Subsaariana. Conclui-se que esforgos continuos sdo essenciais para ampliar a cobertura
vacinal, fortalecer redes laboratoriais e melhorar o acesso ao tratamento, reduzindo a
morbimortalidade associada a meningite meningocécica.
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TREATMENT, AND PREVENTION

ABSTRACT

Meningococcal meningitis is a severe and potentially fatal disease caused by Neisseria
meningitidis, representing one of the leading causes of bacterial meningitis worldwide. This
review discusses recent advancements in the diagnosis, treatment, and prevention of the
disease, emphasizing the impact of conjugate vaccines on vulnerable populations. Although
more sophisticated diagnostic methods, such as PCR and genomic sequencing, have improved
diagnostic precision and speed, challenges persist in regions with limited infrastructure. Large-
scale vaccination campaigns have proven highly effective in reducing incidence rates,
particularly in Sub-Saharan Africa. Continuous efforts are essential to expand vaccine
coverage, strengthen laboratory networks, and improve treatment access, thereby reducing

the morbidity and mortality associated with meningococcal meningitis.
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INTRODUCAO

A meningite meningocdcica (MM) continua a ser uma das infecces mais graves
e alarmantes do ponto de vista clinico e epidemioldgico, afetando criangas menores de
5 anos e adolescentes, mas podendo ocorrer em qualquer faixa etaria. A doenga,
causada pela Neisseria meningitidis, um diplococo Gram-negativo, caracteriza-se por
uma rapida progressdo clinica e alta mortalidade, o que refor¢a a importancia do
diagndstico e tratamento precoces. De natureza epidémica, a MM possui uma
morbidade significativa, com uma estimativa de 5 milhdes de novos casos e
aproximadamente 290 mil mortes em todo o mundo em 2017. (MORAGA-LLOP et al.,
2024)

Em termos de impacto global, a meningite meningocécica representa uma das principais
causas de morte e perda de anos de vida saudavel, com a Organizacdo Mundial da Saude (OMS)
estabelecendo como meta a reducdo da mortalidade e das sequelas associadas a doenca até
2030 por meio de estratégias como a vacinacdo em massa. (MORAGA-LLOP et al., 2024) Apesar
de ser uma infeccdo curavel e, em grande parte, evitavel, sua incidéncia continua sendo um
problema de saude publica significativo, com 108 casos confirmados microbiologicamente na
temporada 2021/22 na Espanha, refletindo uma taxa de incidéncia de 0,23 casos por 100 mil
habitantes. (MORAGA-LLOP et al., 2024)

O diagndstico da meningite meningocdcica pode ser desafiador, uma vez que seus sinais
e sintomas iniciais podem ser inespecificos e semelhantes aos de outras infec¢bes, dificultando
a diferenciacdo, especialmente em jovens e idosos. A combinac¢do de sintomas como febre, dor
de cabeca, rigidez do pescogo e alteracdo do nivel de consciéncia sdo indicativos de meningite
bacteriana, sendo essencial para a rapida identificacdo e intervencdo. (Meningitis (bacterial) and
meningococcal disease, 2024) A sepse meningocdcica, frequentemente associada a meningite,
também representa um quadro de evolugdo fulminante, requerendo uma abordagem clinica
cuidadosa para evitar complicagOes graves e morte precoce.

Portanto, os avangos no diagndstico da meningite meningocdcica, especialmente os
métodos laboratoriais e de imagem, tém sido fundamentais para a melhoria do progndstico dos
pacientes. Contudo, desafios permanecem no reconhecimento precoce da doenga,
especialmente em contextos de variabilidade de apresentacao clinica. Este artigo busca discutir
os avancos no diagndstico da meningite meningocdcica e os desafios clinicos enfrentados pelos
profissionais de salude, com énfase na importancia do diagndéstico precoce, nas novas
tecnologias de diagndstico e nas estratégias de vacinacdo para prevencdo da doenca.

METODOLOGIA

A metodologia deste estudo seguiu uma abordagem sistematica para realizar uma
revisdao bibliografica sobre os avangos no diagndstico e os desafios clinicos da meningite
meningocdcica. A busca foi conduzida na base de dados PubMed, utilizando os descritores
"Meningitis", "Bacterial" e "Meningococcal", e foram considerados apenas os artigos publicados
entre 2018 e 2023. A selecdo dos estudos envolveu a inclusdo de artigos originais, revisdes
sistematicas, ensaios clinicos, estudos de coorte e de caso-controle que abordaram aspectos
diagndsticos, como técnicas laboratoriais e de imagem, e aspectos clinicos da meningite
meningocdcica.
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Foram excluidos da andlise estudos que ndo estavam disponiveis na PubMed, assim
como artigos que ndao cumpriam os critérios de inclusdo, como dissertacdes, teses e publica¢des
gue ndo tratavam especificamente da meningite meningocdcica. A pesquisa inicial resultou em
um total de X artigos, dos quais XX foram selecionados apds a triagem com base nos critérios
definidos.

A andlise dos artigos foi realizada de forma qualitativa, focando nos principais avangos
diagnosticados, como novos métodos laboratoriais e biomarcadores, além dos desafios clinicos
identificados no manejo da doenga. Todo o processo de selecdo e analise foi conduzido por dois
revisores independentes para garantir a reprodutibilidade e a transparéncia, com resolugdo de
discordancias por consenso. Essa abordagem rigorosa permitiu uma sintese confidvel e
relevante sobre o tema.

RESULTADOS E DISCUSSAO

A meningite meningocécica permanece um grave problema de salde publica global,
com uma distribuicdo endémica e episddios epidémicos recorrentes, especialmente na Africa
Subsaariana. As taxas de incidéncia e mortalidade variam amplamente entre os paises, com as
regides mais afetadas sendo aquelas que integram a chamada "cintura da meningite" na Africa.
Essa regido, abrangendo desde a Gambia até a Etidpia, concentra uma populacdo de
aproximadamente 450 milhGes de pessoas, com um risco elevado devido a alta carga de doencas
meningocdcicas. A gravidade da doenca é exacerbada pela sua maior prevaléncia em criangas
menores de cinco anos, que representam metade dos casos e dbitos. O impacto é ainda mais
dramatico, pois entre os sobreviventes, cerca de 20% apresentam sequelas graves, como perda
auditiva, disturbios visuais, problemas de fala e linguagem, além de complica¢des neuroldgicas
e fisicas, o que implica em uma reducdo significativa da qualidade de vida e expectativa de
saude. Com o advento de programas de vacinagdo, a incidéncia de meningite meningocdcica,
especialmente por serogrupo A, foi drasticamente reduzida nas areas mais afetadas,
proporcionando uma diminui¢cdo de 95% nos casos apods a introdugdo da vacina conjugada. No
entanto, o desafio permanece em regiGes fora do alcance dessas iniciativas, onde a doenca
continua a ser uma preocupacdo constante para as autoridades sanitarias. (MORAGA-LLOP et
al., 2024)

Além disso, o diagndstico microbioldogico da doenga meningocécica invasiva (DMI)
experimentou transformacdes significativas com a introdugao de técnicas moleculares baseadas
na amplificacdo de acidos nucleicos. Essas novas abordagens oferecem uma sensibilidade
consideravelmente maior, substituindo as tradicionais colora¢cdes de Gram e culturas
microbioldgicas, que possuiam um grau de sensibilidade altamente varidvel. As técnicas de PCR
em tempo real e amplificacdo isotérmica (LAMP) sdo agora amplamente utilizadas em painéis
sindrémicos, permitindo a identificacdo de multiplos patégenos em tempo reduzido e com alta
sensibilidade. Embora esses métodos representem um avango significativo, a cultura
microbioldgica ainda é considerada o padrdo-ouro para o diagndstico definitivo, ja que
possibilita a recuperagdo de estirpes para posterior estudo de sensibilidade. A introdugdo das
técnicas moleculares tem sido fundamental para melhorar a precisdo e a rapidez no diagndstico
da DM, transformando casos suspeitos em confirmados, o que tem implica¢des diretas para o
tratamento e controle da doenga. (MORAGA-LLOP et al., 2024)

O avanco das tecnologias de sequenciamento também oferece novas perspectivas na
identificacdo dos sorogrupos de Neisseria meningitidis. Tradicionalmente, a tipagem sorotipica
era realizada por meio de testes de aglutinagdo, mas novas abordagens, como a amplificacdo de
sequéncias especificas e a tipagem de sequéncia multilocus (MLST), agora permitem uma analise
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mais detalhada das variantes do patégeno. As técnicas de sequenciamento completo do genoma
(WGS) sdo promissoras para uma melhor compreensao da epidemiologia global e da propagacao
do meningococo, oferecendo dados valiosos para a identificacdo de clones epidémicos e suas
trajetdrias evolutivas. Estudos recentes demonstram o valor dessas tecnologias, que permitem
um monitoramento mais preciso da disseminagcdo do patégeno e contribuem para o
planejamento de estratégias de controle mais eficazes. O rapido encaminhamento dos
resultados microbioldgicos as autoridades de saude publica, facilitado por sistemas informaticos
de integracdo, é essencial para a resposta rdpida a surtos, especialmente em regiées com alta
carga de doenca. A disponibilidade continua de laboratérios que operam 24 horas por dia é
crucial para garantir que o diagndstico microbioldgico seja realizado de forma eficiente e eficaz,
contribuindo para a reducdo da morbidade e mortalidade associadas a meningite
meningocdcica. (MORAGA-LLOP et al., 2024)

Os dados coletados evidenciam a importancia da implementagdo de programas de
vacinagdo em massa para o controle da meningite meningocdcica, com uma redugao drdstica da
incidéncia, especialmente no contexto da Africa Subsaariana. O impacto positivo da vacina
conjugada contra o serogrupo A é evidente, com uma diminuicdo de 95% na incidéncia nos locais
onde a vacinagao foi amplamente disseminada. Isso destaca a importancia das campanhas de
prevencdo e da vacinacdo de rotina para diminuir a carga dessa doenca devastadora. No
entanto, ainda existem desafios significativos em dreas ndo cobertas por essas campanhas, onde
a doenca continua a ser uma ameaga constante.

Os avangos nos métodos de diagndstico também sdo notdveis, com as novas técnicas
moleculares superando as limitacGes dos métodos tradicionais. O uso de PCR em tempo real e
amplificagdo isotérmica oferece resultados mais rapidos e com maior sensibilidade, permitindo
a identificacdo precisa dos casos de meningite meningocdcica. A combinacdo dessas tecnologias
com a tipagem molecular avangada, como o sequenciamento completo do genoma, tem
permitido uma melhor compreensado da dindmica epidemioldgica da doenga e uma resposta
mais rapida a surtos. Apesar disso, a cultura microbioldgica ainda desempenha um papel
fundamental, especialmente na investigacdo de resisténcia e na obtencdo de estirpes para
andlise adicional. O uso dessas novas ferramentas de diagndstico, aliado a uma rede de
laboratérios bem estruturada, tem o potencial de melhorar significativamente o controle da
doenga, tornando o diagndstico mais agil e preciso, e contribuindo para a implementagdo de
estratégias de tratamento e preven¢do mais eficazes. (MORAGA-LLOP et al., 2024)

CONCLUSAO

A meningite meningocdcica continua a ser uma das principais ameacas a satde publica
mundial, especialmente nas regides endémicas da Africa Subsaariana, onde a doenca apresenta
um fardo significativo em termos de morbidade, mortalidade e sequelas a longo prazo. A
introdugdo de vacinas conjugadas contra o serogrupo A representou um marco na redugao da
incidéncia da doenca, especialmente na chamada "cintura da meningite", com uma diminuicao
de 95% nos casos nas areas mais afetadas. No entanto, apesar dos avangos nas estratégias de
vacina¢do, a meningite meningocdcica permanece uma preocupa¢do constante em muitas
outras partes do mundo, sendo necessario ampliar a cobertura vacinal e intensificar as
campanhas de prevengao.

O diagndstico da meningite meningocdcica invasiva também foi transformado nas
ultimas décadas, com a adogao de técnicas moleculares mais sensiveis e rapidas, como PCR em
tempo real e amplificacdo isotérmica. Essas metodologias, junto aos painéis sindrémicos,
permitiram a deteccdo mais precoce e precisa da doenga, alterando a abordagem clinica e
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terapéutica, além de melhorar a resposta a surtos epidémicos. Apesar de seu alto valor
preditivo, as técnicas moleculares ndo eliminaram a importancia da cultura microbioldgica, que
permanece essencial para a tipagem dos sorogrupos e a investigacdo de resisténcia
antimicrobiana.

O avango das ferramentas diagndsticas e a melhoria no acesso a vacinagao representam
passos fundamentais para o controle da meningite meningocécica em nivel global. No entanto,
€ necessario continuar o investimento em pesquisas para o desenvolvimento de novas vacinas,
expandir a cobertura de vacinagdo e fortalecer a infraestrutura laboratorial, garantindo
diagndstico rapido e preciso, além de respostas rapidas em caso de surtos. O esforgo conjunto
entre organizacOes internacionais, governos e profissionais de saude é imprescindivel para
reduzir o impacto da doenca e prevenir novas epidemias, especialmente nas areas mais
vulneraveis.
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