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RESUMO

A encefalite herpética € um processo inflamatério agudo do parénquima cerebral,
causado por uma infeccdo pelo Herpes Simplex Virus (HSV). Ela possui alto indice
de morbimortalidade, tornando assim essencial a suspeicdo precoce para O
tratamento imediato. Este trabalho apresenta o caso de um recém-nascido, que com
24 dias de vida apresentou febre e crise convulsiva. No rastreio inicial apresentou
leucocitose e liquido céfalorraquidiano (LCR) xantocrdmico, com 2 células/mm3
(100% de mononucleares, glicose 34mg%, proteinas 86mg%, cloro 107,8 mEqg/l). A
crianca evoluiu com quadro persistente e fontanela anterior abaulada. Apés o
resultado de sorologia com IgM positivo para HSV foi iniciado aciclovir intravenoso e
mantido por 21 dias, sendo recomendada a terapia oral até os 6 meses de idade
para evitar recidivas e melhorar as chances de um desenvolvimento neuroldgico
normal. Apds 13 dias sem convulsao, foi transferida para a enfermaria Canguru para

preparacao de alta hospitalar.
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ABSTRACT

Herpetic encephalitis is an acute inflammatory process of the cerebral
parenchyma, caused by an infection by Herpes Simplex Virus. It has a high rate of
morbimortality, thus making early suspicion of immediate treatment essential. This
paper presents the case of a newborn, who presented with fever and seizures 24

days after born. In the initial screening, it presented leukocytosis and xanthochromic
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CSF, with 2 cells / mm3 (100% mononuclear, glucose 34mg%, proteins 86mg%,
chlorine 107.8 mEq / I). The child developed a persistent and bulging anterior
fontanel. After the sorology result with IgM positive for HSV, intravenous acyclovir
was started for 21 days and oral therapy was recommended until 6 months of age to
avoid relapses and improve the chances of normal neurological development. After
13 days without seizure, she was transferred to the Canguru sector for discharge

preparation.

KEYWORDS

Encephalitis, herpes simplex, herpes encephalitis, newborn, acyclovir.

INTRODUCAO

Encefalite herpética € o termo utilizado para um processo inflamatoério agudo
do parénquima encefalico causado por uma infeccdo pelo Herpes Simplex Virus
(HSV), podendo ser o HSV-1 ou o HSV-2%?. O padréo ouro para diagnéstico seria
por meio de bidpsia tecidual do encéfalo ou autépsia, porém, por motivos ébvios, na
pratica, o diagnostico é feito através da correlacdo clinica com exames
complementares como: quadro sugestivo de febre, cefaleia, rebaixamento do nivel
de consciéncia, exame do liquido cefalorraquidiano (LCR), eletroencefalograma
(EEG) e ressonancia nuclear magnética (RNM) encefalica. Pode ainda apresentar
déficits neuroldgicos focais ou convulsdes, amnésia, ataxia ou labilidade emocional
(1,3,4).

Tal doenca é bastante temida, devido a sua gravidade e alto indice de
morbimortalidade. A suspeicdo precoce € essencial para o tratamento imediato, a
fim de impedir sua rapida progressao fatal *® e suas sequelas neuroldgicas, ja que
muitos que sobrevivem o fazem a custa de sequelas motoras, distarbios de
comportamento ou epilepsia ©®. O diagnéstico precoce torna-se ainda mais
fundamental quando se trata de pacientes imunocomprometidos. O inicio do uso de
antivirais especificos contribui para o prognéstico do doente, alcancando melhora
significativa a partir da utilizagao do aciclovir 78,

E de suma importancia saber que a pouca especificidade da clinica e a
disponibilidade do aciclovir como tratamento eficaz e seguro (pouco toxico) para a
encefalite herpética, proporcionam o respaldo adequado a grande quantidade de

casos com diagnéstico nédo confirmado tratado empiricamente com essa droga ©.
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A encefalite herpética consiste em um processo inflamatério agudo do
parénquima encefalico, caracterizado por uma afeccdo necrotizante hemorragica,
principalmente nas regifes temporomediais e frontobasais, consequente a infeccao
HSV tipo 1 e tipo 2. Estes sd@o virus neurotropicos que provocam uma infeccdo
latente no ganglio da raiz dorsal por toda a vida do hospedeiro, possibilitando a
reativacdo e causando a morbimortalidade. A encefalite pelo HSV pode ser
rapidamente progressiva e fatal em uma a duas semanas se nao tratada. Em 2007,
a incidéncia estimada nos Estados Unidos era de um caso entre 250.000 e 500.000
pessoas, enquanto no Brasil ndo h& prevaléncia devido a falta de notificacao.
Destaca-se que o diagndstico clinico das encefalites virais em geral € um desafio, ja
que quase 70% dos casos permanecem sem identificacdo do agente viral “ 101112,

Qualquer um dos dois tipos do HSV pode causar infeccdo em recém-nascido
(RN). Relatos mais antigos afirmam que o sorotipo mais encontrado era o HSV-2,
porém a literatura mais atual afirma que o HSV-1 tem desenvolvido cada vez mais
um importante papel em neonatos, pois estes sS40 menos expostos ao HSV-1, o que

os torna sensiveis ao canal de parto com tal sorotipo® 314,

Segundo dados de 2014, esta rara infeccdo surge em aproximadamente 1 em
2000 a 5000 partos, podendo ser adquirida de trés formas: intrauterina (5%),
perinatal — através do canal do parto- (85%) e poOs-parto (10%). E importante saber
que apesar de mais rara, a forma intrauterina € a pior, pois pode gerar efeitos
teratogénicos, como lesdes cutdneas ou cicatrizes, disturbios do SNC e
coriorretinite. Ja a infeccdo poOs-parto nem sempre € transmitida pela méae da
crianca, podendo ocorrer por meio de outros familiares ou até mesmo funcionérios
do hospital com herpes orolabial. Na neonatologia, 0 HSV-2 é o causador de 75%
dos casos. Sua classificacdo se da em: ndo localizada (pele, olhos e boca), Sistema

Nervoso Central (SNC) e disseminada (com ou sem envolvimento do SNC) 5 16 :17.

18)

Ha diversos fatores risco para a transmissao do virus ao RN. Dentre eles se
inclui o tipo da infec¢cdo materna, onde a probabilidade € maior se a infec¢ao genital
materna for priméria durante a gestagéo ao invés de recorrente), o tipo do parto (pior

se vaginal), a duracdo da ruptura de membranas (precoce e/ou prolongada), e até
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mesmo a instrumentacdo intraparto, como o uso de eletrodos no couro cabeludo
fetal, férceps ou partos assistidos por vacuo "9,

Como dito anteriormente, a principal forma de contagio ocorre por meio da
transmissdo materno-fetal, através do contato do RN com as lesdes infectantes no
momento do parto. Sendo assim, € importante adotar medidas preventivas no pre-
natal e no periparto, como: investigar a historia pregressa de HSV na gestante e no
parceiro sexual, checar sinais e sintomas de atividade da doenca, usar aciclovir
acima de 36 semanas em gestantes com primo-infeccdo ou risco de recorréncia,
indicar ceséria se houver doenca em atividade, impedir o aleitamento materno se
houver lesbes na mama, observar no RN surgimento de lesdes ou manifestacdes de
sepse sem resposta a antibioticoterapia de rotina e realizar cultura e PCR para o
HSV. Iniciar aciclovir venoso se exames positivos, monitorar neutrofilos do RN em
tratamento, precaucdes de contato se houver vesiculas, e realizar testes de funcdo
hepatica, LCR e radiografia de térax, pensando em avaliar acometimento de 6rgaos-
alvo, na doenca disseminada °.

Quanto ao mecanismo de atuacdo do virus, apesar de ndo ser totalmente
esclarecido ha algumas hip6teses. Acredita-se que ha a reativacdo da infeccao
latente pelo HSV-1 no géanglio trigeminal, que atinge o SNC, acometendo
principalmente o cortex frontal e temporal. Outra hip6tese seria a primo-infeccédo do
HSV-1 que atingiria o SNC via mucosa nasal e bulbo olfatério. Apos a invasao do
SNC uma leséo inflamatéria e necrotizante local pode ser observada especialmente
nos lobos temporais, regido orbital do coértex frontal e estruturas limbicas. Um
terceiro mecanismo seria baseado na existéncia de polimorfismos genéticos ou
estados de imunossupressao, que condicionam diminuicdo dos niveis de interferon
secretados em resposta ao HSV-1, provocando uma resposta imune reduzida e

permitindo a disseminagao do virus para o SNC por via hematogénica ¢ * 2V,

O periodo de incubagéo da doenca varia de 7 a 14 dias, ocorrendo de forma
mais precoce quando acomete o SNC, com alta probabilidade de recidivas nos
primeiros seis meses de vida. Inicialmente a clinica se baseia em prodromo
inespecifico, como cefaleia, febre, mal-estar geral ou vOmito e desvios de
comportamento. Posteriormente surgem déficits neuroldgicos focais, como crises
focais ou generalizadas, com alucinacdes olfatérias ou gustativas e transtornos de

campos visuais do quadrante superior. Pode-se observar ainda letargia,
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irritabilidade, ma alimentagéo, instabilidade de temperatura e abaulamento de
fontanela. Lesbes cutaneas surgem em dois tercos dos casos, e alertam para o
diagndstico, sendo que nas criancas com doenca do SNC, 60 a 70% apresentam
lesdes de pele em algum momento durante o curso da doenca " 2% 22,

Como os sintomas mais comuns séo cefaleia intensa, febre e rigidez nucal, é
importante diferenciar da meningite bacteriana, sendo a caracteristica mais
marcante na viral, 0 acometimento predominante e precoce do sensorio, com leve
confusdo mental, podendo chegar ao delirio, torpor e coma ¢ 112,

A manifestacdo mais precoce na transmissdo materna da encefalite do tipo
nao localizada consiste em lesfes vesiculares agrupadas em uma base eritematosa.
Ja no tipo disseminada as manifestacbes sdo mais tardias e envolvem multiplos
6rgéos como figado, pulmao, glandulas ou adrenais 2.

As sequelas neurolégicas possiveis sdo graves e podem estar presentes
mesmo com o0 tratamento adequado. Consistem em hemorragia cortical,
microcefalia, encefalomalacia megacistica com necrose laminar, atrofia cortical e
gliose, egromas subdurais, hemorragias infratentoriais ou efusbes, atraso no
desenvolvimento, epilepsia, quadriplegia e cegueira %29,

Em RN e lactentes com sepse diagnosticada primariamente, caso a condicéo
clinica ndo melhore apds 48 horas de antibioticoterapia e principalmente quando
acompanhada de disfuncdo hepatica, deve-se considerar a infeccdo por HSV,
mesmo se ndo houver lesdes cutaneas vesiculares ou historia de HSV materna,
dado a gravidade da sequela que pode ser evitada pelo tratamento em caso de

positividade da doenca * 19

O exame primario solicitado no RN que apresenta febre, irritabilidade e
convulsdes, é a andlise do liquor, o qual ndo exclui o diagnéstico de uma infeccéo
por HSV caso se apresente normal inicialmente. Dentre os testes que podem ser
solicitados a fim de detectar o virus, pode-se citar: culturas virais da orofaringe,
nasofaringe, lesdes cutaneas, swabs de membrana mucosa, esfregagos retais,
leucograma e LCR; PCR de LCR, lesfes cutaneas, mucosas e sangue; coloracéo de
anticorpos imunofluorescentes de lesbes cutaneas; imunoensaios enzimaticos para
antigenos de HSV em lesdes cutaneas 22,

E de suma importancia levar em consideracéo que a avaliacdo de um neonato

atravées de uma PCR de HSV aumenta o tempo de permanéncia hospitalar,
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aumentando o custo e o risco de infecgcdo nosocomial. Mas ainda assim, mesmo
com a possibilidade de resultados falsos negativos (principalmente nas primeiras 24
a 48 horas ou entre 10 e 14 dias), o PCR do liquor é considerado o padrédo ouro,
podendo ser complementado por exames de imagem como tomografias
computadorizadas (TC), RNM e EEG. A biépsia cerebral pode ser solicitada
eventualmente, quando houver deterioragcdo clinica apesar da terapia com aciclovir
(2, 23, 24).

A andlise do LCR possui grande valor e costuma apresentar-se com
pleocitose (10 a 200 cel/mm?) com predominio de mononucleares, glicose normal ou
elevada e proteinas aumentadas ou levemente aumentadas. Mas ainda assim deve-
se saber que existem casos atipicos, com LCR sem altera¢des, que ndo devem ter o
diagnoéstico excluido. A coleta do LCR deve ser cautelosa em casos de edema
cerebral severo por risco de herniagéo 22,

O EEG possui baixa especificidade e pode estar alterado em 80% dos casos,
com lentiddo do ritmo na zona temporal, atividade epileptiforme na mesma, e
aparicdo de descargas epileptiformes periddicas lateralizadas (mais sugestivas). Na
RNM as lesdes costumam se localizar em lobo temporal e frontal, com hiposinal em
T1 e hipersinal em T2. A TC pode revelar edema localizado, lesdes hipodensas,
efeito de massa com desvio da linha média e hemorragia, sendo solicitado na

auséncia da RNM, devido a sua baixa sensibilidade @.

A encefalite herpética pode ser confundida com diversas patologias,
principalmente durante a fase inicial da doenca. Em uma pesquisa com 61 pacientes
com suspeita de encefalite herpética, 70,5% teve o PCR do LCR negativo, e
somente 41,9% dos negativados tiveram o seu diagnostico diferencial desvendado.
Dentre os diagndsticos encontrados estiveram: infeccdes virais e ndo virais, doencas
vasculares, doencas desmielinizantes, distlrbios toxico-metabdlicos e tumor de SNC
©)

Ha controvérsia sobre quem necessita de teste diagnostico e quem necessita
de terapia empirica com aciclovir. Alguns recomentam o tratamento empirico em
casos de sinais especificos de HSV e sintomas, como convulsdes, vesiculas, sinais
de sepse, ou pleocitose no LCR. Outros consideram necessario testar e iniciar a
terapia somente nos RN com sintomas iniciados antes de 21 dias de idade. Na

realidade ndo ha uma abordagem clara da crianga sem sinais e sintomas especificos
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e que possam ter a infeccdo, pois sempre haverd o risco de um retardo no
reconhecimento de um quadro ou um hiper tratamento e custos desnecessarios.
Existe um hospital que segue uma diretriz clinica que ndo recomenda testar nem
tratar empiricamente neonatos e lactentes com sintomas inespecificos que iniciaram
apos 14 dias de vida, sem convulsées, sem doenca critica, sem pleocitose no LCR e
sem lesdes vesiculares n&o localizadas .

O atual regime recomendado € o aciclovir intravenoso (60mg/kg/dia dividido
em 3 doses, ou seja, 20mg/kg a cada 8 horas) durante 14 dias nas doencas nao
localizadas e 21 dias nas disseminadas e de SNC. O menor tempo de tratamento
esta relacionado ao risco de reativacdo e de lesdo do SNC. O seu uso de forma
precoce reduz o percentual de doenca disseminada e no SNC, e aumenta o numero
de doenca nao localizada. A alta dose do antiviral melhora a morbidade na doenca
disseminada, levando 83% dos sobreviventes a um desenvolvimento neurologico
normal, porém no caso das criancas com doenca do SNC apenas 31% dos
sobreviventes tém tal sucesso & 15 16:17.19)

E recomendado que a terapia antiviral seja iniciada nos primeiros 4 dias a fim
de evitar a mortalidade, assim como as complicacbes a curto prazo, e a sua
administracdo deve ser feita de forma lenta para evitar a nefrotoxicidade. Assim, ja
que o sucesso terapéutico quando administrado de forma precoce € muito maior,
aconselha-se que ap0s uma suspeita diagndstica, inicie-se a terapia empirica até a

confirmac&o ou nao do diagndstico .

Existem esquemas alternativos na indisponibilidade do aciclovir em caso de
infeccdo por HSV suspeita ou comprovada em neonatos, como ganciclovir (6mg/kg
IV a cada 12 horas) e foscarnet (60mg/kg IV a cada 12 horas). O ganciclovir em RN
pode estar associado a neutropenia, nefrotoxicidade, trombocitopenia, hipocalcemia,
hipomagnesemia e hipocalemia. Ele deve ser evitado em casos de disfuncéo renal
grave. Quanto ao foscarnet, ha apenas relatos de casos descrevendo o seu uso em
RN, sem observacdes sobre reagdes adversas. E necessario um maior nimero de
pesquisas sobre ambos 0s agentes para se concluir sobre a indicagcéo formal dessas
drogas 9.

Em RN com envolvimento do SNC deve-se repetir o PCR a fim de

documentar a sua negativacdo ao final do tratamento, e caso este seja positivo
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proximo ao final dos 21 dias de terapia parenteral com aciclovir, a mesma deve ser
continuada até a negatividade ser alcancada ”.

Um ensaio clinico controlado com placebo, de fase lll, apoia 0 uso de terapia
supressora com aciclovir oral por seis meses ap0s a terapia intravenosa. No estudo,
dos lactentes com doenca do SNC que receberam aciclovir oral 69% tiveram um
neurodesenvolvimento normal, enquanto dos bebés do grupo placebo apenas 30% o
tiveram. Além disso, as criancas com doenca nao localizada tiveram menor
recorréncia de lesdes de pele durante a terapia supressiva. Com este estudo
concluiu-se que os lactentes com infeccdo herpética neonatal, independente da
classificacdo, deve receber aciclovir oral a 300mg/m?%dose, trés vezes ao dia,
durante seis meses. E importante a contagem absoluta de neutréfilos na 22, na 42
semana e mensalmente apds iniciar a terapia supressiva. Outro estudo, entre
criangas que iniciaram a supressdo oral ao final do ciclo de 21 dias da terapia
intravenosa com aciclovir, com avaliacdo neurolégica aos 12 meses de idade
confirmou que a lesdo neuroldgica pode ser reduzida pela terapia supressora a
longo prazo 17,

A encefalite herpética possui um prognéstico que depende principalmente do
inicio precoce do tratamento (melhor se iniciado nos primeiros 4 dias), da idade (pior
nos maiores de 60 anos), e da gravidade inicial do quadro (pior com escala de
Glasgow menor ou igual a 6). Um pior prognéstico inclui torpor e coma nas primeiras
horas de infeccdo, descargas perioddicas bilaterais e demora no inicio do tratamento
(@422 As taxas de mortalidade e morbidade sdo altas, com possiveis sequelas
como dinosmia, alteracdes neuropsiquiatricas, atraso mental e convulsdes . Um
estudo constatou taxa de mortalidade de zero em bebés com doenca néo localizada,
e comprometimento neurolégico de 38%. Na presenca da encefalite, a taxa de
mortalidade é de 50% e a do acometimento neurolégico € de 67%. Ja no tipo
disseminada, a mortalidade é de 85% e o comprometimento neurolégico é de 50%
(8) Estudos recentes afirmam que com a alta dose de aciclovir por 21 dias, 1 ano de
mortalidade foi reduzido em 29% no caso da doenca disseminada e em 4% na
doenca do SNC. O desenvolvimento neurolégico ocorre normalmente até os 12
meses em 83% dos casos de RN com doenca disseminada e 31% com doenca do
SNC. Além disso, a morbidade ap6s a doenca nédo localizada também melhorou

drasticamente ®7,
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METODOLOGIA

A metodologia consiste em um relato de caso. Os materiais utilizados
consistem em prontuério e anamnese do paciente em dois hospitais, seus exames
complementares, e andlise de artigos cientificos buscados através de bases
indexadas MEDLINE (PubMed), Scientific Eletronic Library Online (Scielo) e
SciVerse Scopus. Os artigos escolhidos constam de assuntos relacionados a
encefalite herpética, encefalite viral, herpes simplex e meningoencefalite. O
conteudo de tais artigos foi correlacionado com o relato de caso de encefalite
herpética com crises convulsivas de dificil controle, apresentado por um recém-

nascido da Maternidade Leila Diniz.

RELATO DO CASO

A. C. V. B, RN com 24 dias de vida, sexo feminino, compareceu ao Hospital
Municipal Lourencgo Jorge devido a febre de 38°C ha dois dias, seguida de abalos
em boca, olho e braco esquerdos. Em anamnese dirigida, mée relata inicio de
quadro febril ha dois dias, que regredia com medicacéo. Havia histéria pregressa de
tinea cruris, tratada eficazmente.

A admissdo, a crianca se apresentava chorosa, com abalos de membro
superior esquerdo (MSE), pequeno desvio do olhar e discreto abaulamento de
fontanela anterior. Houve melhora imediata dos abalos com dose de diazepan, e foi
solicitada a internacdo para rastreio de quadro infeccioso e inicio de
antibioticoterapia empirica, com ampicilina e gentamicina, além de fenobarbital.

No rastreio inicial obteve-se o0s seguintes resultados: leucocitose de 14800
células/mm3 (bastbes 13%, segmentados 45%, linfécitos 32%, mondcitos 10%),
PCR 25,9, hemocultura negativa, EAS sem alteracdo, com urinocultura negativa,
radiografia de torax (Figura 1) sem alteragcdo, e LCR xantocrdmico, com 2
células/mm3 (100% de mononucleares, glicose 34mg%, proteinas 86mg%, cloro

107,8 mEq/l), sem coloracdo de Gram e latex nao realizado.
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Figura. 1: Radiografia de torax realizada no primeiro dia de internacdo hospitalar,

sem alteragéo.

A crianca evoluiu com abalos em regido superior de face, além do MSE,
apesar de afebril. Iniciou uso de fenitoina e foi realizado uma ultrassonografia
transfontanela (USGTF), que demonstrou areas hiperecogénicas em talamo,
principalmente a direita, sem dilatacdo ventricular, com restante do parénquima sem
alteracdes (Figura 2). Apresentou ainda um sopro sistolico, com estenose pulmonar
relativa no Ecocardiograma (ECO). Havia grande dificuldade na aceitacdo da dieta
devido aos inUmeros abalos, que permaneciam mesmo em vigéncia do fenitoina.

Optou-se por dieta zero, hidratacdo venosa e midazolam.

Figura 2: USGTF realizada no sexto dia de internacdo hospitalar, mostrando areas
hiperecogénicas em talamo, principalmente a direita, sem dilatagdo ventricular, com

restante de parénquima sem alteracoes.
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No terceiro dia de internagao, devido ao seu quadro persistente, foi transferido
para a Unidade de Terapia Intensiva (UTI) Neonatal da Maternidade Leila Diniz,
onde chegou hidratado, hipocorado, acianotico, com perfusdo periférica adequada,
pulsos periféricos palpaveis, taquipneico, hipertdnico, em crise convulsiva. Fontanela
anterior abaulada. Ausculta pulmonar e cardiovascular sem alteracbes neste relato.
Abdome globoso e peristaltico, com figado a 2 cm do rebordo costal inferior direito.
Foi realizada intubacdo orotraqueal e colocado em ventilacgdo mecéanica, com
controle gasométrico e iniciado, no terceiro dia de internacdo, aciclovir apos
resultado de sorologia com IgM e IgG positivo para HSV. Posteriormente, a pressao
arterial caiu para 50 x 26 mmHg, levando a necessidade de uso de dobutamina. Foi
acrescentado o fentanil para sedacéo e analgesia.

No mesmo dia, foi instalado um cateter central de insercéo periférica (PICC),
retornou a dieta com leite materno associado ao Aptamil 1, através de sonda
gastrica. Manteve midazolam e fenobarbital, suspendendo o fentanil e reduzindo o
fenitoina e a dobutamina. Foi observado disturbio metabdlico de célcio (8,1 mg/dL) e
magneésio (1,2 mg/dL) e coletado paratormdnio e vitamina D.

No sexto dia de internagcdo, o PCR se apresentava em 41,2 mg/dL e o
magnésio se elevou para 3,2 mg/dL. A crianca se encontrava com pupilas miéticas e
edemaciada, sendo iniciado furosemida. A leucocitose continuava elevada, porém

sem desvio.

Com nove dias de internacgéo, a fontanela ja se apresentava normotensa e o
RN estava em ar ambiente, sendo transferido para a Unidade Intensiva (Ul). A partir
dai houveram tentativas de reducéo do fenitoina sem sucesso.

Com 16 dias de internacgéo, foi realizada uma nova USGTF, que mostrou area
hiperecogénica nos nucleos da base e cortico-subcortical, com perda de dissociacédo
cortico-medular. Foi solicitado um parecer da neurologista, que observou nistagmo
horizontal e abalos, reflexo de Moro exacerbado, irritabilidade, sucg¢do débil e
hiperreflexia, sendo orientado associar clonazepam intravenoso, o0 que reduziu as
crises convulsivas, porém permanecendo a hipoatividade e a hiperreflexia.

Apés diversas opcdes de diagnosticos diferenciais, como sepse,
hipoparatireoidismo, hipocalcidria, hipomagnesemia, erro inato do metabolismo,
infeccdo, o infectologista decidiu completar 21 dias de aciclovir devido a forte

evidéncia de encefalite herpética. Foi realizada uma nova punc¢éo liquorica, com
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LCR enviado para a Fiocruz, a fim de pesquisar o PCR para herpes. O resultado
deste LCR foi de 4 células (50% polimorfonucleares e 50% mononucleares, glicose
32mg% e proteina 108mg%, PCR e cultura negativos).

Com 25 dias de internacdo hospitalar, lactente completou o esquema do
aciclovir venoso e retirou a PICC, porém ainda apresentava hipertonia de membros,
taquicardia, abalos e movimentos mastigatorios. O infectologista optou por usar
aciclovir via oral (VO) até os 6 meses de idade, a fim de evitar recidiva. Foi
observada uma lesdo crostosa em dorso de pé que, segundo a mée, se iniciou como
vesicula, o que contribui ainda mais para o diagnostico de HSV.

No 27° dia de internacdo surgiu hiperemia em tronco e face, com vesiculas,
logo apds a dose de ataque do fenitoina, sendo entdo prescrito acido valpréico em
seu lugar, por ter sido interpretado como uma farmacodermia. Porém, existe a
possibilidade de ter sido manifestagédo cutanea da infeccdo herpética.

Apo6s 13 dias sem convulsdo, o lactente foi encaminhado para a enfermaria
Canguru da Maternidade Leila Diniz, a fim de treinar a succao para prepara-lo para a
alta hospitalar, onde permaneceu por 11 dias e obteve a alta.

DISCUSSAO

O diagndstico do caso em questdo, assim como na literatura, se baseou na
juncdo da clinica com os exames complementares ¢ * %, Assim, a juncdo de
diversos fatores apontaram para o diagnostico de encefalite herpética, como o fato
do RN apresentar febre (38° C por dois dias), abalos em MSE e face, irritabilidade,
desvio do olhar, discreto abaulamento de fontanela anterior, leucocitose né&o
responsiva a antibioticoterapia (gentamicina e ampicilina), areas hiperecogénicas em
USGTF, LCR xantocrdmico e resposta adequada ao aciclovir, além de sorologia IgM
e IgG positiva para HSV e lesdes crostosas que tiveram inicio por lesbes
vesiculares.

Como a sorologia para HSV nao foi testada na mée, e ela nunca havia sido
guestionada quanto a nenhum sinal ou sintoma, néo € possivel afirmar com certeza
se a transmissao ocorreu de forma intrauterina, perinatal ou pés-parto.

De acordo com a literatura, o periodo de incubacéo varia de 7 a 14 dias,
podendo ocorrer de forma mais precoce quando a tinge o SNC, através dos
prédromos inespecificos *”, porém no caso apresentado, a febre surgiu com 22 dias

de vida, e em dois dias evoluiu com as crises convulsivas.
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A lesdo de pele costuma surgir em algum momento do curso da doenca entre
60 a 70% dos casos de infeccdo por HSV que acometem o SNC @7, O RN
apresentou lesao de pele por duas vezes, porém nao foi dada a importancia devida,
sendo interpretado como uma farmacodermia. A observancia dessas lesfes poderia
servir para alertar para o diagndstico correto.

O exame mais utilizado para o diagndstico ainda € a andlise do PCR para
HSV no LCR, mesmo com alto indice de falsos negativos, o que ndo exclui o
diagnostico. O desta criancga foi negativo, assim como em grande parte dos casos da
literatura, a qual afirma que é bastante comum ocorrer, principalmente dentro de 24
a 48 horas ou entre 10 e 14 dias. Segundo as pesquisas, nos casos tipicos a anélise
costuma se evidenciar com pleocitose, predominio de mononucleares, glicose
normal ou elevada e proteinas aumentadas. No RN apresentado, sua analise de
LCR consistiu inicialmente, no primeiro dia de internacdo, de liquor xantocrémico,
sem pleocitose, com predominio de células mononucleares, proteinas aumentadas e
glicose reduzida. Posteriormente, no 16° dia, o LCR se apresentou novamente sem
pleocitose e com glicose reduzida, porém sem predominio de células e com
aumento mais acentuado das proteinas 22,

Como recomendado, foi iniciado precocemente, no terceiro dia de internacao
hospitalar, o aciclovir intravenoso na dose de 60mg/kg/dia, dividido em 3 doses, e
continuado por 21 dias. Além disso, optou-se acertadamente por realizar aciclovir

oral até os 6 meses de idade, para evitar recidiva © % 16 17:19)

CONCLUSOES

A partir da apresentacdo do caso, pode-se concluir que as sequelas oriundas
de uma encefalite herpética ndo diagnosticada adequadamente, ou até mesmo
diagnosticada tardiamente vao desde graves problemas neuroldgicos ao 6bito. Dai a
importancia de iniciar tratamento empirico com o antiviral, reduzindo a possibilidade
das sequelas como hemorragia cortical, microcefalia, encefalomalacia megacistica
com necrose laminar, atrofia cortical e gliose, egromas subdurais, hemorragias
infratentoriais, atraso no neurodesenvolvimento, quadriplegia e cegueira.

Apesar de rara, a infecgdo por HSV é muito grave e, portanto, seria de grande
valia adotar medidas preventivas desde o pré-natal até o parto e pos-parto imediato.
E importante investigar historia pregressa de HSV na gestante e no parceiro sexual,
checando sinais e sintomas de atividade da doenca. Pode-se fazer uso de aciclovir
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em gestantes acima de 36 semanas de idade gestacional com primo-infeccdo ou
risco de recorréncia. O parto cesareo esta indicado na presenca de doenca em
atividade. Nos casos de sepse nao controlada por antibioticoterapia, devem ser
realizados cultura e PCR para HSV. E, caso haja lesdes na mama, o aleitamento
materno deve ser impedido.

Foi de suma importancia a suspeicao clinica precoce e o inicio da terapia especifica
com antiviral para a evolucdo do caso. Os exames realizados serviram para excluir
outros possiveis diagnosticos. Apos a alta hospitalar é importante que a crianca seja
acompanhada pelo neurologista, a fim de observar o seu desenvolvimento
neuromotor. A mae também deve ser orientada a buscar auxilio médico em caso de

surgimento de lesdes vesiculares, que podem ser recidivas do virus.
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