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RELATO DE CASO

Meningoencefalite fatal por virus coxsackie B2 em escolar

Coxsackie B2 virus fatal meningoencephalitis in a student

Eduardo S. Carvalhol, Marcelo Abramczyk?2, Antonio U. Brezolin,
Denise F.C. Souza?, Lilian A. Inocéncio 4, Terezinha M. Paiva®

Resumo

Objetivo: Apresentar o caso de uma menina previamente higi-
da, com evolucdo fatal devido a meningoencefalite por virus Coxsa-
ckie B2.

Métodos: Os autores descrevem um caso de uma crianga do sexo
feminino com meningoencefalite fatal por virus Coxsackie B2 e
apresentam revisao da literatura (Medline e Lilacs).

Resultados: E descrito o caso de uma menina de oito anos de
idade, que apresentou quadro meningoencefalitico de ma evolucao,
resultando em Gbito no 32° dia de internac@o. Os exames realizados
mostraram sorologia positiva para Coxsackie B2, sendo o virus
isolado de duas amostras de fezes. O exame liquérico mostrou
aumento maior que quatro vezes na titulagdo para Coxsackie B2.

Conclusdes: A evolugdo para 6bito de pacientes higidos apre-
sentando encefalite por enterovirus, conforme o descrito, € pouco
referido na literatura, talvez por falta de suspeita clinica. O relato
deste caso demonstra a importancia do diagnéstico etioldgico preco-
ce nas meningoencefalites e da busca de tratamento etiol6gico
especifico.

J. pediatr. (Rio J.). 2000; 76(3): 237-240: meningite, meningo-
encefalite, coxsackievirus, enterovirus.

Introducao

Infeccdes do sistema nervoso central por enterovirus
s@o causas importantes de morbidade em adultos e crian-
cas!. Os enterovirus podem causar meningite asséptica,
doenga paralitica, encefalite e encefalomielite midlgica.
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Abstract

Objective: To present the case of a girl who was previously
healthy but had fatal evolution due to Coxsackie B2 viral menin-
goencephalitis.

Methods: The authors describe the case of a female child with
fatal meningoencephalitis caused by Coxsackie B2 virus and present
a review of the literature (Medline and Lilacs).

Results: The girl was eight years old when she presented
meningoencephalitis with bad evolution, leading to death on the 327
day of internation. The exams showed positive serologic reaction to
Coxsackie B2. The virus taken from two stool samples was isolated.
The CRF exam showed an increase four times higher on Coxsackie
B2 titulation.

Conclusion: The death of healthy patients with enteroviral
encephalitis, as described here, is rarely dealt with in the medical
literature, perhaps because of lack of clinic suspicion. This case tries
to drive attention to the importance of an early etiologic diagnosis in
the meningoencephalities and the search for specific etiological
treatment.

J. pediatr. (Rio J.). 2000; 76(3): 237-240: meningitis, menin-
goencephalitis, coxsackieviruses, enterovirus.

Pacientes com maior risco de apresentar seqiielas e evolu-
¢o fatal sdo recém-nascidos2-3 e imunodeprimidos®. Em
revisdes de literatura publicadas em 1978 e 1984 ndo foram
observadas alteracdes significantes na patogenicidade de
infecgdes do sistema nervoso central por enterovirus>-©.

Sdo os principais agentes etiol6gicos de meningites
assépticas’? e eventualmente sdo identificados em encefa-
lites!0-11, Nos casos de encefalite por enterovirus é impor-
tante o diagndstico diferencial com aquelas produzidas por
virus herpes.

O progndstico de encefalites por enterovirus é benigno;
evolucdo com seqiielas ou 6bito em pacientes que ndo siao
do grupo de risco € excepcional.

O objetivo deste trabalho é apresentar o caso de uma
crianca previamente higida com evolucio fatal devido a
meningoencefalite por virus Coxsackie B2.
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Relato de Caso

N.F.L, 8 anos, feminina, iniciou, em 21 de dezembro de
mil novecentos e noventa e cinco, historia de cefaléia, febre
e dor ocular; no mesmo dia procurou servigco médico e foi
internada. No segundo dia de internacdo foi realizada
puncio do liquido cefalorraquidiano (LCR) com resultado
normal; permaneceu em observacao hospitalar. No 3° dia
de internacdo apresentou crises convulsivas tonico-cloni-
cas, sendo necessario o uso de anti-convulsivantes. No dia
26 de dezembro foi transferida para nosso servigo.

Noexame inicial, apresentava sinais meningeos eviden-
tes, agitacdo intensa e hiperemia de orofaringe. Durante a
internac¢do permaneceu febril, com crises convulsivas es-
parsas e progressiva deteriora¢do do quadro neurolégico.
No 14°dia de internagdo encontrava-se em coma profundo,
com Glasgow 4.

Do 8° ao 10° dia de internacdo apresentou evacuagdes
semi-liquidas, com quadro de desidratacdo.

Exames do LCR realizados durante a internacdo apre-
sentavam discreta pleiocitose com proteinorraquiae glicor-
raquia normais (Tabela 1).

Tabela 1 - Contagem de células e dosagem de glicose e proteina
no liquido cefalorraquidiano (LCR)

22/12/95  26/12/95  01/01/96

celularidade (nimero) 6 51 73
polimorfonucleares (%) 62 47
linfomononucleares (%) 38 53
glicose (mg/1) 64 44 53
proteina (mg/l) 19 20 24

Tomografias computadorizadas de crinio foram reali-
zadasno 4°e 7° dias de evolugdo, comresultado normal. No
6° dia, eletroencefalograma (EEG) apresentava sofrimento
cerebral no hemisfério direito e regiao fronto-parietal. No
12° dia de evolugdo a crianga foi submetida a ressonancia
nuclear magnética de cranio, com resultado normal, e o
EEG apresentava sinais de sofrimento cerebral difuso e
acentuada depressdo de atividade em hemisfério cerebral
direito. O EEG realizado dois dias apds apresentou-se
isoelétrico. A crianga apresentou Glasgow de 14 no 6° dia,
seis no 12° dia e trés no 14° dia.

Nao foram identificadas bactérias nas culturas de san-
gueede LCR, e aaglutinacdo em l4tex ndo foireagente para
meningococo, pneumococo e Haemophilus influenzae B.
Sorologia, utilizando testes de neutralizacdo para enterovi-
rus durante a fase aguda e, apds 15 dias, mostrou aumento
maior que quatro vezes natitulagdo do LCR para Coxsackie
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B2, e titulo sérico de 1:512 nas duas amostras (Tabelas 2 e
3); em duas amostras de swab fecal foi isolado o virus
Coxsackie B2. Foram também realizadas sorologias pare-
adas para adenovirus, virus sincicial respiratério, parain-
fluenza e influenza A e B, sem alteracgdes.

Tabela 2 - Sorologia para enterovirus realizada em amostras
pareadas de sangue

1° amostra 2" amostra
Coxsackie B 1 <1:8 <1:8
Coxsackie B 2 1: 512 1: 512
Coxsackie B 3 <1:8 <1:8
Coxsackie B 4 <1:8 <1:8
Coxsackie B 5 1: 16 1: 16
Coxsackie B 6 <1:8 <1:8
ECHO 6 <1:8 <1:8
ECHO 7 <1:8 <1:8
Poliovirus I 1: 16 1: 16
Poliovirus II 1: 252 1: 252
Poliovirus III 1: 32 1: 32

Ocorreu aumento na titulacio do LCR também para
poliovirus IT de 1: 8 para 1:128, ndo havendo alteracdo da
titulacdo para poliovirus I e III. A titulagdo sérica nas duas
amostras foi de 1:256 para o poliovirus II, enquanto para o
poliovirus I e III foi de 1:16 e 1:32, respectivamente.

Hemogramas realizados durante a evolugao do proces-
so s@o apresentados na Tabela 4.

A crianga persistiu em coma profundo, com Glasgow de
3, evoluindo para ébito no 32° dia de internagao.

Tabela 3 - Titulagdes para enterovirus realizadas em liquido
cefalorraquidiano (LCR)

1° amostra 2 amostra
Coxsackie B 1 <1:8 <1:8
Coxsackie B 2 <1:8 1: 128
Coxsackie B 3 <1:8 <1:8
Coxsackie B 4 <1:8 <1:8
Coxsackie B 5 <1:8 <1:8
Coxsackie B 6 <1:8 <1:8
ECHO 6 <1:8 <1:8
ECHO 7 <1:8 <1:8
Poliovirus I <1:8 <1:8
Poliovirus II <1:8 1: 128
Poliovirus III <1:8 <1:8
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Tabela 4 - Resultados de hemogramas seqiienciais realizados
durante a internagdo

22/12/95 26/12/95  28/12/95 05/01/96

Hemoglobina 12,5 12,1 12,3 11,3
Hematdcrito 40 37 37 34
Leucécitos 20.900  19.400 29.700  29.500
Polimorfonucleares*  86% 93% 91% 83%
Linfomononucleares 13% 6% 8% 17%
Plaquetas 268.000  418.000 456.000

* sem desvio a esquerda nos quatro exames

Discussao

Os enterovirus compreendem o principal grupo da fami-
lia Picornaviridae. Foramisolados os subgrupos poliovirus
(3 sorotipos), virus Coxsackie A (23 sorotipos), virus
Coxsackie B (6 sorotipos), virus Echo (31 sorotipos) e
enterovirus (5 sorotipos)lz.

Os enterovirus sdo responsdveis por varias entidades
clinicas, como meningite asséptica, encefalite, ataxia cere-
bral, paralisias, exantemas, doenca respiratdria, conjuntivi-
te, miocardite, pancreatite e hepatiteS.

Atualmente, os enterovirus ndo-polio sdo responsdveis
por 80% a 92% das meningites assépticas com agente
etiolégico identificado!® e por 8% a 10% das encefali-
tes!O1 com quadro clinico semelhante ao da encefalite
herpética, inclusive com seqiielas!'*1.

Infec¢des por enterovirus geralmente sdo de evolucio
benigna. Casos fatais sdo descritos na literatura principal-
mente em recém-nascidos?3, imunodeprimidos4 ou em
quadros de miocardite!®; sdo relatados casos de 6bito em
meningoencefalites por enterovirus!7-19, sendo pouco fre-
qliente a identificacdo de Coxsackie B2 apds o periodo
neonatal!”7-18,

O isolamento do virus Coxsackie B2 do LCR, em
cultura celular, permanece o gold standard para diagnos-
tico de certeza nas meningoencefalites, porém o isolamento
é raro devido a dificuldade técnica e a pequena quantidade
de virus presente no LCR!!,

O isolamento do virus em swab fecal, associado a um
aumento no titulo de anticorpos em amostras pareadas de
liquor e/ou soro na fase aguda e de convalescenga, maior ou
igual a quatro vezes, é indicativo de infec¢io agudal?. O
diagnéstico precoce das encefalites por enterovirus pode
serrealizado através da reaco de polimerase em cadeia20-22,
importante no diagnéstico diferencial com meningites bac-

terianas e meningoencefalite herpétical?.

Nao hd tratamento especifico parainfecc¢des por entero-
virus; em recém-nascidos e em pacientes com agamaglobu-
linemia, portadores de meningoencefalite cronica, o uso de
gamaglobulina endovenosa parece ter bons resultados, po-
rém sua indicagio é controversa>+23,
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Este caso apresenta caracteristicas clinicas e laboratori-
ais peculiares, que merecem aten¢do especial.

Ohemograma em infecc¢des virais normalmente é carac-
terizado por leucocitose e linfocitose, podendo ocorrer
inicialmente neutrofilia. Observar-se que, no caso relatado,
durante toda a evolucdo, o hemograma apresentou leucoci-
tose e neutrofilia, achado mais freqiientemente associado
com infec¢des bacterianas. Em nenhum dos exames havia
desvio aesquerda. Estes achados ressaltam a dificuldade na
interpretagdo do hemograma e mostram que fazer suspeita
etioldgica a partir do mesmo pode levar a erros diagnosti-
COS.

A anemia, representada por diminuicdo dahemoglobina
e do hematdcrito, € achado freqiiente em infec¢des graves.
Nao foi observada em nenhum momento durante a evolu-
¢do.

O LCR, em infeccdes virais do sistema nervoso central,
apresenta aumento de celularidade, algumas vezes com
predominio de polimorfonucleares no inicio, aumentando
os linfomononucleares apds 24 a 48 horas, com glicorra-
quia e proteinorraquia normais ou discretamente alteradas.
No caso relatado € interessante realcar o predominio de
polimorfonucleares até o 4° dia de evolugdo da doenga,
resultado geralmente observado em infec¢des bacterianas.

Associando-se a alta titulacdo sérica para Cosxackie B2
eoisolamento fecal do Coxsackie B2, podemos afirmar que
houve infeccdo pelo virus Coxsackie B2. O aumento na
titulacdo maior que quatro vezes no LCR e as alteracdes
citoldgicas, previamente relatadas, sugerem que, provavel-
mente, ocorreu infec¢do do sistema nervoso central pelo
Coxsackie B2. O aumento da titulagdo no LCR também
poderia ser interpretada pela passagem de anticorpos séri-
cos através da quebra da barreira hemato-encefdlica, devi-
do a desfavoravel evolucdo neuroldgica.

O aumento da titulagdo no LCR para o poliovirus II
pode ser explicado pela altatitulagdo sérica, provavelmente
decorrente da vacinagdo, aliada a quebra da barreira hema-
to-encefélica, enquanto que os niveis de anticorpos para
poliovirus I e II eram insuficientes para promoverem au-
mento na titulagdo no LCR. Nas fezes ndo foram encontra-
dos poliovirus.

A evolugdo para ébito de pacientes higidos apresentan-
do encefalite por enterovirus, conforme o caso descrito, é
pouco referida na literatura, talvez por falta de suspeita
clinica. O relato deste caso demonstra a importancia do
diagndstico etioldgico precoce nas meningoencefalites e da
procura de tratamento etioldgico especifico.
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