Vol.21,n.3,pp.71-75 (Dez 2017 — Fev 2018)

ENCEFALITE POR CHIKUNGUNYA: RELATO DE CASO

ENCEPHALITIS IN CHIKUNGUNYA: CASE REPORT

Brazilian Journal of Surgery and Clinical Research - BJSCR

GEIZA FERNANDA FILGUEIRA ALCINDOY, CAMILA LUCENA PATRIOTA DE PONTES?, DIEGO LIMA
ALVES DA SILVA!, EDESIA KAROLINNI ALVES DE FONTES QUEIROZ!, LUIZ CARLOS
ALBUQUERQUE FERREIRA!, ROGERIO ALVES DE SANTANA?, SUELLEN PRISCILLA SILVA LINS?,
CARLOS EDUARDO JERONIMO DA SILVA*

1. Residéncia de clinica médica na Santa Casa de Misericordia do Recife, Recife/PE-Brasil; 2. Discente de medicinada UFPB, Jodo Pessoa/PB-Brasil;
3. Médica Neurologista, Recife/PE- Brasil; 4. Médico Oncologista, preceptor da residéncia de clinica médica da Santa Casa de Misericérdiado Recife,

Recife/PE- Brasil

* Avenida Cruz Cabugé, 1563, Santo Amaro, Recife, Pernambuco, Brasil. CEP: 50040-000. stacasa@santacasarecife.org.br

Recebido em 02/08/2017. Aceito para publicaggo em 08/08/2017

RESUMO

Febre de chikungunya (FCHIK) é uma ar bovir ose causada pelo
virus chikungunya (VCHIK), transmitida aos seres humanos
por mosquitos do género Aedes. Foi identificada pela primeira
vez em 1953 e vem apresentando uma impor tante evolucao epi-
demiolégica em varios paises do mundo, em especial no Brasil,
onde pode-se obser var um aumento no nimer o de casos e 6bitos
nos municipios afetados. Embora patologia na maioria das
vezes apresente uma evolugéo de carater benigno, formas gra-
vesou atipicastambém podem estar presentes. Objetivo. Poucos
estudos sobre chikungunya foram publicados, principalmente
acer ca das formas graves dessa ar bovirose. Dessa forma, espe-
ramos através deste estudo, contribuir com um material descri-
tivo que auxilie posteriores estudos na area. Ademais, esta pes-
quisa sedestaca pelarelevanciadotema. M éodo. Relato de caso
do tipo descritivo, retrospectivo, com informacgdes colhidas a
partir do prontuério do paciente. Resultados. O relato de caso
descreve um paciente idoso que através de sua histériaclinica e
dos exames complementares realizados, recebe diagnostico de
encefalite por chikungunya. Conclusdo. Durante inter namento
hospitalar, paciente evoluiu favoravelmente apesar da compli-
cacdo da arbovirose.

PALAVRAS-CHAVE: Febre de Chikungunya, Artralgia, Vi-
rus Chikungunya, Encefalite Viral.

ABSTRACT

Chikungunya fever (CHIKF) is an arbovirus caused by
chikungunya virus (CHIKV), transmitted to humans by Aedes
mosquitos. It was first identified in 1953 and is presenting an
important epidemiological evolution in many countries, espe-
cially in Brazil, whereit can be seen an increase in the number
of cases and deathsin the affected municipalities. Although this
disease most often presents an evolution benign, severeor atyp-
ical forms may also be present. Objective. Few studies of
chikungunya have been published, mainly about the severe
forms of this arbovirus. Thus, we hope through this study con-
tributeto adescriptive material that helpsfurther studiesin the
area. Furthermore, this study highlights the importance of the
topic. Method. Case report descriptive, retrospective, with in-
formation gathered from the patient'srecord. Results. The case
report describes an elderly patient who through their clinical
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history and complementary exams, receive a diagnosis of en-
cephalitis chikungunya. Conclusion. Durante internamento
hospitalar, paciente evoluiu favoravelmente apesar da compli-
cacéo da arbovirose.

KEYWORDS: Chikungunya Fever, Arthralgia, Chikungunya
Virus, Viral Encephalitis.

1. INTRODUCAO

O nome chikungunya significa “aguele que se curva”
na lingua Makonde, falada em vérias regides da Africa
Oriental, razéo da posi¢éo antélgica que os pacientes ad-
quiriam durante o periodo de doenca’.

Febre chikungunya (FCHIK) é umaarbovirose quefoi
identificada pela primeira vez em 1953. O agente causal,
virus chikungunya (VCHIK), é transmitido aos seres hu-
manos por mosquitos do género Aedes’. Epidemias de
FCHIK ocorreram principa mente na Africa e no Sudeste
Asiético. Em outubro de 2013, VCHIK foi detectado em
Saint Martin e, posteriormente, se espalhou rapidamente
em todo o Caribe e nas Américas’, afetando mais de um
milh&o de pacientes em 42 territérios®. Em Antilhas Fran-
cesas, 159.623 casos suspeitos foram relatados, represen-
tando mais de 17% da populagdo total®*. Embora FCHIK
sgja geralmente benigna, foram descritas formas graves
da doenca’.

Em 2017, até a Semana 25, foram registrados 131.749
casos provaveis de febre de chikungunya no pais e uma
taxa de incidéncia de 63,9 casos/100 mil hab.; destes,
66.576 (50,5%) foram confirmados. A andlise da taxa de
incidéncia de casos provaveis, por regifes geograficas,
demonstra que aregido Nordeste apresentou a maior taxa
deincidéncia— 169,8 casos/100 mil hab. —, seguidadare-
gido Norte, com 66,5 casos/100 mil hab. Entre as UFs,
destacam-se Ceara (893,0 casos/100 mil hab.). Roraima
(319,1 casos/100 mil hab. e Tocantins (211,0 casos/100
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mil hab.). Entre os municipios com as maiores incidén-
cias de chikungunya em junho, até a Semana 25, segundo
estrato populacional (menos de 100 mil habitantes, de 100
a499 mil, de 500 a 999 mil e acima de 1 milh&o de habi-
tantes), destacam-se: Salto da Diviss/M G, com 969,5 ca-
s0s/100 mil hab.; Sobral/CE, com 145,8 casos/100 mil
hab.; Jodo Pessoa/PB, com 3,1 casos/100 mil hab.; e For-
taleza/CE, com 12,5 casos/100 mil hab., respectivamente®.

Foram confirmados laboratorialmente 51 ébitos por
febre de chikungunya nas seguintes UFs. Ceara (41), Para
(4), Tocantins (1), Piaui (1), Minas Gerais (1), Bahia (1),
Rio de Janeiro (1) e Sao Paulo (1). Nesse periodo, o maior
numero de 6bitos confirmados ocorreu nos meses de abril
(39,2%) e maio (31,4%), sendo que 34 bhitos ainda estéo
eminvestigacdo e podem ser confirmados ou descartados®.

Os sintomas clinicos mais comuns de infecgéo pelo
virus chikungunya sdo febre aguda e poliartralgia. Dores
nas articulagdes sdo geralmente bilaterais e simétricas,
podendo ser graves e debilitantes’. Outros sintomas po-
dem incluir dor de cabeca, mialgia, artrite, conjuntivite,
vomitos e erupcdo maculopapular. Pessoas em risco de
doenca grave ou atipicaincluem neonatos expostos no in-
traparto, adultos com mais de 65 anos de idade e pessoas
com condic¢Bes médicas subjacentes (por exemplo, hiper-
tensao, diabetes ou doenca cardiovascular)®.

Enguanto encefalite representa uma apresentagdo ati-
picadafebre chikungunya, aclinica, radiologiae achados
laboratoriais apoiam o diagnéstico neste caso®. Deve-se
af astar outras patol ogias que entram como diagnostico di-
ferencial, principalmente a encefalite herpética, uma pa-
tologia grave, com ato indice de morbidade e letalidade
guando n3o tratada precocemente!®. N&o existem medica-
mentos antivirais especificos e nenhumavacina comercial.
O tratamento é direcionado principal mente paraaiviar os
sintomas dessa arbovirose'.

Poucos estudos sobre chikungunya foram publicados,
principal mente acerca das formas graves dessa arbovirose.
Desta forma, esperamos com este relato de caso, contri-
buir com um material descritivo que auxilie posteriores
estudos na area. Ademais, esta pesquisa se destaca pela
relevancia do tema.

2. MATERIAL E METODOS

Esta Pesquisa trata-se de um relato de caso do tipo
descritivo, retrospectivo, realizada na Santa Casa de Mi-
sericordia do Recife, com informagdes colhidas a partir
do prontuario do paciente.

O Estudo foi submetido ao Comité de Etica e Pesquisa,
e obedeceu aos principios éticos dispostos na resolucéo
466/12, do Conselho Naciona de Salide.

Foram utilizados recursos dos préprios autores e ndo
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ha conflito de interesses.

3. RELATO DE CASO

Paciente, A.L.M.F.P, 65 anos, masculino, pardo, ca-
sado, aposentado, natural e procedente de Ribeirdo-PE,
admitido na Santa Casa de Misericordia do Recife em
25/04/16, com histéria relatada pela esposa de que no dia
19/04/16 foi encontrado por familiares, sonolento, ndo-
verbal e com temperatura axilar de 40°C. Neste momento
0 Servico de Emergéncia local foi acionado, levando-o
paraum Hospital em Ribeirdo, e que devido as condic¢des
hospitalares foi encaminhado para um centro de referén-
ciaem neurologia do Recife, pararealizac&o de tomogra-
fia de crénio, que excluiu AVE. Em seguida deu entrada
em outro hospital da capital pernambucana e, posterior-
mente na Santa Casa, trazendo encaminhamento de trans-
ferénciado seu Ultimo internamento, que relatavainterna
¢ao por seisdias, onde fez uso de Ceftriaxone, porém sem
determinacdo de foco infeccioso, com realizacdo dos se-
guintes exames, Radiografia de térax sem alteracdes de
parénquima pulmonar, sumario de urina, leucograma,
funcdo renal, ionograma normais. Na ocasido, ndo apre-
sentava clinica de tosse, dispneia ou outras queixas. Evo-
Iuiu com melhora da sonoléncia, porém pouco comunica-
tivo, desorientado no tempo e espaco, apresentando picos
febris 39°C-40°C, artralgiasintensas, e dieta por sondana-
soentérica.

Deu entrada na Santa Casa de Misericordiado Recife,
para término de antibioticoterapia (até sétimo dia), e du-
rante internacdo evoluiu com nivel de consciéncia preser-
vado, comunicativo, em dieta por via oral, porém apre-
sentando agitac&o psicomotora, ainda com fortes dores ar-
ticulares e referindo amnésia dos acontecimentos desde o
dia 19/04/2016. Relata que uma semana antecedendo o
guadro neurol6gico, ja apresentava artralgias, porém ne-
gavafebre.

Ao exame fisico apresentava hemiparesia em hemi-
corpo direito, jaantiga, devido histéria de acidente vascu-
lar encefalico em 2012, porém sem piorado quadro. Além
disso, o paciente é portador de diabetes mellitus e anemia
de longa data. Relatava também passado de etilismo, ta-
bagismo ecirurgiatransesfenoidal pararetiradade macro-
adenoma hemorragico em 2013. Fazia uso continuo de
limepirida e metformina.

Durante internagdo na Santa Casa de Misericérdia do
Recife, realizou puncéo lombar para andlise do LCR (li-
quido cefalorraquidiano), evidenciando: aspecto limpido,
incolor; leucdcitos 30/mm3 (100% LMN), glicose
41mg/dl; proteinas 300mg/dl; hemacias 0; Pandy 4+;
Nonne-Ara 4+; VDRL e HIV ndo reagentes, cultura nega-
tiva. Também foram coletadas amostras para sorologias
séricas. Herpes virus 1 e 2 IgM 1,4 (Referéncia< 0,9) e
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1gG 28,9 (Referéncia < 0,9); Dengue IgM 12,4 (Referén-
cia< 10,0) e 1gG 19,4 (Referéncia < 10), Chikungunya
IgM 3,74 (Referéncia<0,9) elgG 2,96 (Referéncia< 0,9),
Epstein Barr 1gG 34,49 (Referéncia < 0,75) e demais so-
rologias para CMV, AntiHIV, Epstein Barr IgM, FTA-
ABS, VDRL, Hepatites B e C negativas. Além disso, do-
sagem sérica de ALT 116 U/L, AST 86 U/L; Bilirrubina
total 0.90mg/dl, bilirrubina direta 0.24mg/dl, bilirrubina
indireta 0.7mg/dl, glicose 95mg/dl, hormdnios tireoidia-
nos normais e urocultura negativa. Realizou umanovato-
mografia de cranio, que demonstrou alteracdes compati-
veis com aidade.

Foi avaliado pela neurologia, que achou a historiacli-
nica compativel com diagnostico de Encefalite por
Chikungunya e, nesse caso, o tratamento mais adequado
seria pulsoterapia com metilprednisolona, porém nao in-
dicava naguele momento, pois 0 paciente apresentava
curva de melhora clinica significativa.

Durante internacao realizou transfusdo com dois con-
centrados de hemécias devido a presenca de anemia, efez
uso de sintomaticos para artralgias. Paciente recebeu alta
no dia 05/05/2016, estavel, afebril, apresentando apenas
artralgiasleves, com orientacdo de acompanhamento a ni-
vel ambulatorial.

Retorna ao ambulatério de clinica médica da Santa
Casa de Misericordia do Recife em agosto deste mesmo
ano, estavel, consciente, orientado, ainda queixando-se de
artralgias|eves, em uso de sintomaticos e medicagbes que
jafazia para Diabetes. Seguindo investigacao da anemia.

4. DISCUSSAO

Um diagnostico de infeccdo pelo virus chikungunya
deve ser considerado em pacientes com um inicio agudo
defebre e poliartralgia, especialmente se elestém vigjado
recentemente para &reas com surtos conhecidos de
chikungunya. Um teste para reagcéo em cadeia da polime-
rase via transcriptase reversa (RT-PCR) para RNA viral
de chikungunya é geralmente positivo nos primeiros 5
dias apos o inicio da doenca, embora, por vezes, perma-
nece positivo até 8 dias. As amostras de soro recolhidas 5
dias ou mais apos o inicio dos sintomas também devem
ser avaliadas para anticorpos IgM especificos do virus'.

Mais de 50% dos pacientes que apresentam chikun-
gunya grave sdo maiores de 65 anos de idade, e mais de
33% deles morrem. Além disso, a maioria dos adultos
com FCHIK (febre de chikungunya) grave tém condicbes
médicas subjacentes. Outras complicacdes associadas
com VCHIK (virus chikungunya), desde 0 mais comum
para 0 menos comum, incluem insuficiéncia respiratoria,
descompensacdo cardiovascular, meningoencefalite, he-
patite aguda grave, efeitos cutneos graves, outros acome-

timentos no sistemanervoso central einsuficiénciarenal 2.

Encefalite é definida pela presenca de um processo
inflamatério do cérebro em associagéo com evidénciacli-
nica de disfung&o neurol6gica®. A sindrome de encefalite
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aguda compartilha muitas caracteristicas clinicas com
meningite aguda, de modo que os pacientes com sin-
drome podem apresentar febre, dor de cabeca, e alteracdo
do nivel de consciéncia. Embora alteragdes do estado
mental no inicio do curso da doenca sdo geralmente mais
comuns em pacientes com encefalite, esta conclusdo ndo
diferencia confiavelmente pacientes com encefalite de
pessoas com meningite bacteriana, e € importante consi-
derar ambos os diagndsticos na apresentacdo. Outros
achados em pacientes com encefalite incluem disfuncéo
aguda cognitiva, alteracdes comportamentais, sinais neu-
rol 6gicos focais e convul sdes'.

Certos estudos diagndsticos devem ser realizados ou
considerados em pacientes que se apresentam com ence-
falite, natentativadeidentificar etiologiasinfecciosastra-
taveis; estudos adicionais sdo baseados em achados epi-
demiol6gicos e clinicos especificos. A avaliagdo diagnos-
tica em pacientes com encefalite deve incluir um hemo-
grama compl eto, provas de funcéo renal e hepética, coa
gulograma, e radiografia de térax, embora os resultados
destes estudos sejam geral mente ndo especificos'®.

Algumas causas da encefalite podem ser diagnostica-
das por deteccdo de anticorposde IgM no soro (por exem-
plo, virus varicela primaria e muitos arbovirus). Nos Ulti-
mos anos, IgM e 1gG ELISA de captura tornaram-se 0s
testes mais Uteis e amplamente utilizados para o diagnos-
tico de encefalite por arbovirus, embora possa haver rea-
tividade cruzada, particularmente entre os flavivirus'®.

Tomografia computadorizada (TC) e ressonancia nu-
clear magnética (RNM) sdo mais frequentemente utiliza-
das para avaiar pacientes com encefalite, sendo a RNM
maissensivel e especifica. Estesexamestambém sdo Uteis
na exclusdo de outras condi¢cdes com uma apresentacéo
clinica semelhante a da encefalite. TC (com ou sem con-
traste endovenoso) s deve ser usada se a RNM néo esti-
ver disponivel, impraticavel, ou na indisponibilidade da
suarealizacdo. Embora RNM sgja (itil para a deteccdo de
alteracBes precoces na encefalite, ndo necessariamente
auxilia na diferenciagdo de uma etiologia especifica da
encefalite, e os resultados podem inicialmente serem nor-
mais ou permanecem normais durante o curso dadoencat®.

Eletroencefalografia (EEG) raramente é Gtil paraesta-
belecer uma etiologia em pacientes com encefalite, mas
tem um papel na identificagcdo dos pacientes com ativi-
dade de apreensdo ndo convul siva que estdo confusos, ob-
nubilados, ou em coma e deve ser realizada em todos os
pacientes com encefalite®.

Avaliacdo da amostra do LCR é essencia (a menos
gue contra-indicado) paratodos os pacientes com encefa-
lite. Em pacientes com encefalite viral, andlise do LCR
normalmente revela uma pleocitose mononuclear leve,
embora uma predominancia de células polimorfonuclea-
res podem, inicialmente, serem vistas em amostras obti-
das no inicio do curso da doenca®.

Deteccdo de anticorpo no LCR é uma ferramenta de
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diagndstico Util em alguns pacientes com encefalite. No-
vos ensai os de diagndsti co tém simplificado o diagndstico
de certas infecgdes virais do SNC (Sistema nervoso cen-
tral). A presenca de IgM especificade virusno LCR é ge-
ralmente indicativo de doencado SNC, porgque os anticor-
pos IgM ndo se difundem rapidamente através da barreira
sangue-cérebro. Por exemplo, a deteccdo de anticorpos
IgM por um ensaio de ELISA em amostras de LCR abti-
das apartir de pacientes com encefalite presumida por fla-
vivirus é considerado diagndstico de doenca neuroinva-
sivat®.

Embora o resultado do LCR com PCR positivo sgja
muito Gtil paradocumentacdo deinfeccdo causada por um
patdgeno especifico, um resultado PCR negativo ndo
pode ser usado como prova definitiva contra o diagnds-
tico®®.

Culturas do LCR permanecem importantes no diag-
nostico de causas ndo virais da encefalite, especialmente
encefalite causada por bactérias (por exemplo, L. mono-
cytogenes) e fungos, embora um certo nimero de causas
bacterianas (por exemplo, micoplasma, Bartonella, Ehr-
lichia , e riquétsias espécies e T. pallidum ) ndo podem
ser isoladas em cultura®®.

Embora uma grande variedade de virus tem sido rela-
tada por causar encefalite, a terapia antiviral especifica
para encefalite viral é geralmente limitada a doencas cau-
sadas por herpes virus, especialmente o virus herpes sim-
ples. Porque quanto mais cedo o tratamento € iniciado
para encefalite por herpes simples, resultara menos pro-
vavelmente em morte ou sequelas graves. Aciclovir (10
mg / kg por viaintravenosa a cada 8 h em criancas e adul-
tos com funcéo renal normal; 20 mg / kg por via intrave-
nosa a cada 8 h em recém-nascidos) deve ser iniciado em
todos os pacientes com suspeita de encefalite, logo que
possivel, antes dos resultados pendentes dos estudos di-
agnosticos. Outros agentes anti microbianos empiricos de-
vem ser iniciados com base em fatores epidemiol 6gicos
ou clinicos especificos, incluindo a terapéutica adequada
paraa meningite bacteriana presumida se clinicamentein-
dicada?.

Diante do caso exposto, o paciente apresentou quadro
agudo de febre alta, artralgias intensas, rebaixamento do
nivel de consciéncia com posterior estado de desorienta-
¢ao seguido por agitacdo. Ap0s afastar possiveis focos de
infeccdo, além de distrbios hidroel etroliticos, hipoglice-
mia, alteracdo de funcdo renal e hepética, distdrbios da
tiredide, AVE agudo, e diante os resultados sorol 6gicos
expostos, afastando outras possiveis causas de encefalites
virais, além do LCR compativel com infeccdo viral, ex-
cluindo meningite bacteriana, a principal hip6tese diag-
nostica elucidada para este caso foi de encefalite por
chikungunya.

O paciente em estudo apresentou também sorologias
para herpes simples e dengue positivas, provavelmente
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por reacdo cruzada, visto que encefalite herpética possui
evolucdo e progndstico ruins, caso aterapia adequadanéo
sgja iniciada imediatamente diante da suspeita clinica. O
diagnostico de dengue torna-se improvavel, tendo em
vista a clinica sugestiva de chikungunya.

Este artigo apresenta alguns pontos negativos, Vvisto
gue o paciente deveria ter recebido inicialmente terapia
empirica com Aciclovir, até o resultado dos demais exa-
mes. Devido as dificuldades hospitalares para realizacéo
de exames importantes para elucidacdo de encefdlite, tais
como, ressonanciamagnética, eletroneuromiografia, PCR
viral especifico e anticorpos de chikungunyano LCR, ndo
foram realizados.

Porém néo excluindo diagndstico, visto que o paciente
apresentava uma clinica bem sugestiva dessa forma ati-
picado VCHIK e morava no estado pernambucano, que
possui uma forte epidemiologia para patologia. As-
sociado aisso, paciente idoso (65 anos), portador de dia
betes, com passado de AVE e macroadenoma hemorra-
gico, favorecendo o surgimento das formas atipicas/gra-
ves da Chikungunya.

Importante ressaltar também que RNM pode ser nor-
mal na Encefalite por Chikungunya, e que anticorpos e
PCR viral especifico no LCR com resultados normais,
ndo excluem esse diagndstico.

Ndo existem medicamentos antivirais especificos e
nenhuma vacina comercial. O tratamento € direcionado
principalmente paraaliviar os sintomas desta arbovirose.

5. CONCLUSAO

Devido as condicdes hospitalares da Santa Casa de
Misericérdiado Recife, o paciente em estudo néo realizou
todos os exames complementares para mel hor elucidagdo
do caso, porém, isso ndo impediu elencar o diagndstico de
tal patologia, visto que, 0 mesmo apresentava clinica
compativel, epidemiol ogiafortemente positiva, fatores de
risco (idade, DM, AVE e cirurgia transesfenoidal prévios)
eoutros exame, como L CR e sorol ogia para Chikungunya,
sugestivos dessa complicagéo da arbovirose.

Durante internamento hospitalar, paciente evoluiu fa-
voravelmente diante quadro de encefalite por Chikun-
gunya.
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