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CASO CLINICO

Panencefalite esclerosante subaguda: de novo uma velha doenca
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Resumo

A panencefalite esclerosante subaguda (PEES), € uma doenga
progressiva do sistema nervoso central, causada por infec¢ao
persistente pelo virus do sarampo. A apresentagdo clinica €
varidvel e subtil, vdrios anos apds a infec¢do inicial, o que,
aliado 2 redugio da incidéncia da doenca nas tltimas décadas,
pela vacinagdo regular, torna a suspei¢ao clinica fundamental
para o estabelecimento do diagnéstico.

Descreve-se o caso clinico de uma crianca de nove anos, com
sequelas neuroldgicas de meningite tuberculosa aos quatro meses
de idade (atraso global, hemiparésia esquerda e epilepsia). Nesse
internamento, foi registado sarampo, de evolugdo benigna. Evo-
luiu com atraso de desenvolvimento, mas com aquisi¢des pro-
gressivas e estabilidade da epilepsia. Pelos oito anos, foi tendo
insidiosamente menor autonomia nas tarefas basicas, regressao
da linguagem, seguido por mioclonias. O estudo complementar
revelou bandas oligoclonais em espelho (sangue e liquido cefa-
lo-raquidiano), descargas periédicas no electroencefalograma, e
evidéncia de positividade de anticorpos anti-sarampo, confirma-
tivo do diagnéstico de PEES. O tratamento baseou-se na institui-
¢do de medidas de suporte gerais adequadas a uma doenga créni-
ca debilitante e j4 com sequelas neurolégicas prévias.

A PEES ¢ uma doenca de evolucdo progressiva e inevitdvel para
a deterioragiio neurolégica e morte. Apesar de diversas tentati-
vas terapéuticas, desde hd mais de trés décadas, ndo existe trata-
mento eficaz que parega alterar de forma consistente a sobrevi-
da ou o prognéstico da doenga. Reforga-se a importéncia da
imunizagio como tunica forma eficaz de prevenir a doenca.
Palavras-chave: panencefalite, sarampo, mioclonias, doen-
cas lentas por virus.
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Subacute sclerosing panencephalitis: again an
old disease

Summary

Subacute sclerosing panencephalitis (SSPE) is an inflamma-
tory and degenerative disease of the brain, with a variable

clinical profile. Subtle signs appear several years after a
measles infection. Continuous recognizance of SSPE is of
great importance as its incidence is declining after an effective
immunization program. We report a nine year-old boy with
neurological disability following tuberculous meningitis, in
early life. By that time, he had a benign measles infection
almost undernoticed. Besides this static encephalopathy, by
the age of eight, he started a cognitive regression, with pro-
gressive myoclonus. The diagnosis of SSPE was confirmed
after typical periodc complexes in long EEG tracing, and ele-
vated measles antibodies titers in CSF. General care manage-
ment was offered to this patient, as no curative therapy is yet
available, which reinforces the importance of a regular pro-
gram of measles vaccine.

Key-words: panencephalitis, measles, myoclonus, slow-virus
diseases.
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Introducao

A panencefalite esclerosante subaguda (PEES) € uma doenca
neurolégica progressiva, causada pela infec¢do persistente
por virus do sarampo no sistema nervoso central (SNC),
conhecida desde Dawson, em 1933 '2. Estudos clinicos e pato-
16gicos das décadas seguintes consideraram tratar-se de uma
panencefalite, iniciada por uma reac¢io inflamatdria difusa da
substincia cinzenta e branca, com infiltrados perivasculares e
meningeos. Incluida nas doengas lentas por virus, na PEES o
virus do sarampo continua a multiplicar-se, justificando a
evolugio clinica em meses ou anos, levando & morte neuronal
e proliferagdo glial, com desmielinizagdo em manchas, em
progressdo rostro-caudal. Outros factores, nomeadamente
genéticos, imunoldgicos e ambientais, poderdo também estar
implicados no desenvolvimento da doenga, mas o seu papel
ndo ¢é ainda claramente conhecido’.

Afecta primariamente criancas e adultos jovens (85% dos
casos, entre os cinco e os 15 anos de idade'), e com histéria de
infeccdo do sarampo abaixo dos dois anos em metade dos
casos’. A sua incidéncia tem diminuido paralelamente a
diminui¢o do nimero de casos de sarampo, sendo estimada
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em 8.5:10° de casos de doenca, quando o risco estimado apos
a vacinacdo € de 0,7:10° de doses de vacina ‘.

A progressdo da doenca € varidavel: cerca de 80% dos casos
tem uma sobrevida média entre um a trés anos apds o inicio
da doenca *. Em 10% dos doentes, o curso pode ser agudo ou
mesmo fulminante, levando a2 morte em meses ou semanas,
enquanto que 10% podem evoluir com sobrevida entre quatro
a o0ito anos. Em 5%, descrevem-se aparentes remissoes espon-
tdneas, mas a doenga evolui invariavelmente para a deterio-
racdo neuroldgica e morte **.

Na maioria dos casos € possivel classificar a doenga em trés
ou quatro estadios *.

Para Jabbour *, o estddio I inicia-se por deterioragdo subtil
cognitiva e comportamental, com desinteresse, distrac¢do
facil, e baixa do rendimento escolar, interpretados frequente-
mente como transtornos emocionais, e que podem durar
semanas a meses. Surge depois um quadro neurolégico (esta-
dio II), com crises epilépticas parciais e mioclonias axiais,
simétricas, de repeti¢ao regular, com agravamento progressi-
vo. Correspondem ao envolvimento cortical em sentido cau-
dal e podem durar 12 meses. Nesta fase, o EEG pode ser
indicativo, revelando actividade de baixa amplitude, com des-
cargas periddicas, de alta voltagem, de 1-3 segundos, bilate-
rais e sincronas. O LCR poder4 revelar ligeira linfocitose, gli-
cose normal, e discreto aumento de proteinas, e evidencia a
producdo intratecal de imunoglobulinas, com titulo de anti-
corpos anti-sarampo positivo. No estddio III surgem sinais
extrapiramidais (distonia e atetose), hipertonia, e por vezes
alteracdes oculares como coriorretinite focal, papiledema e
atrofia Optica, progredindo para estado vegetativo e coma,
marcado por grave espasticidade, descerebracdo ou descorti-
cacdo e envolvimento intermitente do hipotdlamo com sinais
vegetativos, até a morte *-.

A presungio da doenca é fundamental para o estabelecimento
do diagnéstico, principalmente pelo facto de os sintomas se
manifestarem tardiamente.

Diversas abordagens terapéuticas tém sido tentadas, mas
nenhuma parece alterar de forma consistente o progndstico e
a sobrevivéncia **. O uso de isoprinosina em monoterapia, por
via oral, ou a sua associacdo com a administracdo intratecal de
interferao alfa revelou, em alguns estudos isolados, aumento
da sobrevida e melhoria da incapacidade, com maior van-
tagem dos casos de evolugc@o mais arrastada '*%’. Este benefi-
cio ndo €, no entanto, demonstrado por outros autores ™.

A prestacdo de cuidados sintomadticos e de suporte, adequados
a uma doenca crénica, debilitante, inclui suporte nutricional,
prevencao de escaras de dectibito, reabilitacaio motora e respi-
ratéria e tratamento farmacoldgico para melhoria das mioclo-
nias e convulsdes e da espasticidade’.

Caso Clinico

Crianca do sexo masculino, caucasiano, filho de pais jovens,
ndo consanguineos. O pai teve tuberculose pulmonar, com ade-
réncia irregular a terapéutica. Graffar V. Gestagdo vigiada, sem
incidentes. Parto eutécico hospitalar as 38 semanas de gesta-
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cdo; indice de Apgar: 9/10; antropometria adequada a idade
gestacional. O periodo neonatal decorreu sem intercorréncias.
Efectuou vacina antituberculosa no primeiro més de vida. Aos
quatro meses de idade foi internado no Servico de Doengas
Infecciosas por meningite tuberculosa e tuberculose pulmonar,
diagnosticada na sequéncia de crise convulsiva parcial.
Efectuou medicagio tuberculostitica, prednisolona e acetazo-
lamida na fase aguda da doenca (hidrocefalia triventricular) e
valproato de sédio (VPA) como antiepiléptico. Durante o inter-
namento, teve sarampo mucocutdneo, de evolucdo benigna.
Ficou com hemiparésia esquerda residual, por lesdo isquémica
fronto-temporal direita, demonstrada em Tomografia Computo-
rizada (TC) cerebral. O tracado EEG revelou ritmo de base nor-
mal para a idade a 6 Hz e actividade paroxistica nas regides
temporais, com maxima incidéncia a esquerda.

Foi evoluindo com atraso de desenvolvimento global mas
com aquisi¢cdes progressivas, embora lentas, condicionadas
pelas sequelas neurolégicas: aos sete anos, tinha autonomia
para actividades bdsicas, discurso simples espontaneo, capaci-
dade de escrita limitada e marcha claudicante, por hemi-
parésia esquerda. Apresentava epilepsia sintomdtica parcial
esquerda, controlada com VPA.

A partir dos oito anos, foi notada perda lenta e progressiva das
aquisicoes atingidas, principalmente na motricidade fina, com
diminui¢do da agilidade e agravamento da incoordenagdo
motora, seguida pelo aparecimento de posturas disténicas cer-
vicais para a direita, acompanhada de abalos mioclénicos
multifocais, breves e esporddicos. Sem recorréncia das crises
epilépticas parciais. O EEG revelou ritmo de base muito irre-
gular, lentificado, com alteracdes focais mais marcadas na
regido temporo-occipital esquerda. Iniciou terapéutica com
clonazepam. sem melhoria. Desde entdo foi tendo agravamen-
to progressivo, manifestando evidente regressdao cognitiva,
com diminuicdo da interac¢do com o meio, regressio da lin-
guagem, perda total de autonomia e da capacidade de marcha,
com mioclonias constantes e exuberantes. Decidiu-se nesta
fase efectuar revisao dos registos da doenca inicial, sendo
verificado o diagndstico de sarampo aos quatro meses de
idade, pelo que se presumiu o diagnéstico de PEES. O estudo
de LCR mostrou citologia e bioquimica normais, com
existéncia de bandas oligoclonais de imunoglobulinas idénti-
cas ao soro (em espelho). O tracado EEG revelou actividade
a 5-6 Hz, com descargas periddicas de ondas polimérficas
lentas e amplas, intervaladas a 15/ minuto, sugerindo o diag-
ndstico proposto (Fig.1). A Ressonancia Magnética cerebral
mostrou extensa lesdo encefaloclastica caudado-lenticulo-
capsular e temporal subcortical direita, sequela da meningite
tuberculosa, e desmielinizagdo segmentar e atrofia cértico-
subcortical. Foram mantidas medidas habituais de suporte e
preservacado da qualidade de vida que incluiram suporte nutri-
cional, cinesioterapia e fisioterapia.

Discussao

A PEES ¢ actualmente uma doenca rara, mas que nao pode ser
esquecida nos diagnésticos diferenciais da patologia progres-
siva do SNC, tanto mais que o seu diagndstico € facil, apds a
presunc¢do da doenca.



Acta Pediatr Port 2006:2(37):62-4

G -

P cak et "u"‘vlz WJ”’ b :.'\»,v > bt y‘\ "”f’ﬁ' \./ _-. e
.o - ¥ bt RSO L, "*"m-» V‘ T ‘vd
',JJ‘W‘QMJ e W \,,.ﬂ

[ 0 "““‘*‘(}- ,f % Y \“b'ﬂ
.01 k M ,,. "u»m-& "'\e..“ W..«,,L | el I,»«,M.W_Q’ Mo
n-cs N‘\Jw w‘w—»w‘\\uwmﬂ .M*\""—u ,‘Ml V, '_w“',.” M“""

A
¥ WA

FP2.CA

'., R ‘r\'\_ys, . J"“"’" "

ce-02 [V

2ata | o f/
o

Ta.02 fy )

Ta-ca k| o
[

CX-A AT A

cz-pz b

f _wv ..l‘
L2} Clw v
fez.czfip
cs-cz }'k f
ca-cz |,

el iy L A f.awwm fo o

e ~*-~L~*%~f-&t

s Mo EITEK

G-r_mwmmmu:mnrno& Noh 50 Hx

Auxt - AM’GM

GTTAZ003 10 49.58 - 077182003 110020
Page 1

Figura 1 — Tragado electroencefalografico. Actividade a 5-6 Hz, com
descargas periodicas de ondas polimérficas lentas e amplas, interva-
ladas a 15/ minuto, sugerindo o diagndstico de panencefalite escle-
rosante subaguda.

No presente caso clinico, o diagnéstico poderia ter sido mais
precoce, mas a existéncia de alteragoes neurolégicas prévias
niio tornaram tdo evidente o declinio mental. Também ao con-
tririo do habitualmente descrito, o EEG ndo revelou numa
fase inicial as alteragdes sugestivas do diagnéstico, sé evi-
dente quando os movimentos miocl6nicos dominaram o
espectro clinico. O sarampo teve uma evolugao benigna, sem
complicagdes, e nao foi referido nos antecedentes pessoais
por ser considerado, pelos familiares, uma doenga inerente a
prépria infancia.

O sarampo ocorreu numa idade precoce, o que € considerado
um factor de risco para a doenga '*. Tem sido proposta a possi-
bilidade de nessa idade a imunidade transmitida passivamente
pela mae poder ser jé residual e a reacgdo do organismo 2
infeccao ser ainda insuficiente, podendo criar condigdes para
a persisténcia do virus *. Acresce ainda, neste caso, a crianga
ser do sexo masculino, o baixo nivel sécio-econémico, o
ambiente rural, a co-infec¢@o e a imunossupressao, que sao
considerados factores de risco adicionais '**.

Para esta crianga, ndo foi instituido nenhum tratamento espe-
cifico. Esta decisao baseou-se na falta de evidéncias concretas
do beneficio das propostas terapéuticas, e da indefini¢ao do
tempo de tratamento, num doente jd com sequelas neurolégi-
cas globais estabelecidas.
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Conclusao

A PEES tem vindo a tornar-se uma doenga rara, o que € con-
siderado um indice de qualidade na saide das populacdes,
mas contudo ainda existente. Neste sentido, € importante
realcar a necessidade do seu reconhecimento e presumir o
diagnéstico clinico em criancas com deterioragdo neuroldgica
adquirida e progressiva, com a confirmagdo laboratorial do
titulo de anticorpos anti-sarampo em estudo de LCR. Sendo
uma doenca grave, altamente incapacitante e fatal, sem trata-
mento eficaz, reforca-se a importancia da imunizagdo contra
o virus do sarampo, como tinica forma de prevenir a doenga.
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