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INTRODUCAO

O adenovirus € uma importante causa de infeccdo na faixa etaria
pediatrica e atualmente sdo conhecidos mais de 50 sorotipos. Ele infecta,
predominantemente, o trato respiratorio superior, inferior, conjuntiva, trato
gastrointestinal, podendo acometer tanto imunocompetentes como
imunodeprimidos 2.

Menos frequentemente, podem ser causa de outros tipos de infecgéo,
como miocardite, hepatite, encefalite, variando o tropismo tecidual de acordo
com o sorotipo °.

O envolvimento do sistema nervoso central pode ocorrer de forma isolada
ou associado a outros sitios de infeccdo. Em se tratando de encefalite, a
ocorréncia de crises epilépticas esta pode indicar um pior prognaostico.

As manifestacdes clinicas variam desde quadros oligossintomaticos até
guadros graves e potencialmente fatais. Pacientes imunocomprometidos tendem
a apresentar infec¢cdes mais graves ou disseminadas.

O tratamento das infec¢des por adenovirus é controverso, pois nao foram

realizados ensaios terapéuticos prospectivos e randomizados.



OBIJETIVO

Relatar o caso de um paciente internado na Unidade de Terapia

Intensiva Pediatrica do Hospital de Clinicas de Porto Alegre (HCPA).



METODOS

O presente trabalho apresenta o caso de um paciente de seis anos de
idade, sexo masculino, que foi internado no Hospital de Clinicas de Porto Alegre
em maio de 2022. O paciente ficou 4 dias internado na Unidade de Terapia
Intensiva Pediatrica e 16 dias internado na enfermaria de pediatria para manejo
de encefalite e hepatite aguda por adenovirus.

A mae assinou o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido para a

realizacéo do relato de caso.



APRESENTACAO DO CASO

Paciente com 6 anos, sexo masculino, comecgou a apresentar nauseas,
vOomitos, associada a febre e hipoatividade. Foi levado ao hospital de Vacaria
(RS), onde recebeu antiemético e posteriormente liberado ao domicilio.

Apresentou piora clinica na madrugada do mesmo dia, com relato de
hipotermia (temperatura axilar de 34° C), além de crise epiléptica generalizada
caracterizada por arresponsividade e hipertonia dos quatro membros, de
duracéo desconhecida com boa resposta a administracdo de farmaco anticrise.

Apresentava também hipoglicemia a admissdo. Realizou corre¢cdo com
soro glicosado, porém a hipoglicemia permanecia refrataria as medidas
instituidas, sendo necessarias varias correcoes.

Evoluiu com ictericia, quando foram coletados exames laboratoriais,
sendo evidenciado importante comprometimento da funcdo hepatica, com
elevacao das transaminases . Foi encaminhado ao Hospital de Clinicas de Porto
Alegre (HCPA) para melhor investigacao e conducédo do caso.

No dia seguinte, ao chegar no HCPA, apresentava rebaixamento do nivel
de consciéncia (Glasgow 9), sendo realizada intubacao orotranqueal, além de
ictéricia. Ao exame neuroldgico, o paciente apresentava-se sedado, com reflexos
pupilares simétricos, algo lentificados, forca muscular simétrica, hipotonia global,
com edema generalizado. Foram coletados exames laboratoriais a entrada, que
evidenciaram TGO 548, TGP 2833, bilirrubina total 2,81 (BD 1,2| Bl 1,61), INR
5,2, albumina 2,4, leucdcitos totais 17200 (segmentados 79%, linfécitos 4%,

mondcitos 10%, eosindfilos 4%), hemoglobina 10,6, plaquetas 329 000, fator V



95%, amonia 39, glicemia capilar 86, sorologias para hepatites A, B, C e
citomegalovirus ndo reagentes.

Devido a histéria de febre, crise epiléptica e rebaixamento do nivel de
consciéncia, foi iniciado aciclovir pela possibilidade de encefalite viral aguda e
realizada puncao lombar para coleta de liquido cefalorraquidiano (LCR), que ndo
apresentou alteracdes na bioquimica (glicose 73, proteina total 20, leucdcitos 1
campo, eritrocitos 1 campo, bacteriolégico negativo, bacteriéscopico negativo,
pesquisa de fungo negativa). Optado por manter o uso do aciclovir até o
resultado do painel viral. Foi realizada tomografia de cranio, que mostrou apenas
alteracdes compativeis com craniectomia prévia (correcao de cranioestenose).
Ecografia de abdome evidenciou achados compativeis com hepatite.

Paciente seguiu em ventilacdo mecanica assistida com drogas sedativas,
sem novos episodios de crises epilépticas. Realizou-se EEG no quinto dia de
internacdo hospitalar, com os seguintes achados: EEG realizado em crianca
comatosa, sob ventilacdo mecanica e com fentanil continuo. Padrdo de
atividades lentas, polimérficas, difusas, na frequéncia delta, com voltagens
maximas, sobre ambas as regides frontais, e associados a ritmos rapidos
difusamente distribuidos, mais atenuados nas regides temporais do hemisfério
esquerdo. Ondas delta com morfologia trifasica, isoladas, de amplitude
destacada, ocorrem de forma abundante no tracado, envolvendo as regides
frontocentrais e eventualmente presentes somente no hemisfério esquerdo. N&o
foram registradas crises eletrograficas. Sinais de encefalopatia difusa de grau
acentuado, com atividade irritativa em grau leve a moderado, e possivel
comprometimento estrutural localizados nas areas temporais do hemisfério

esquerdo.



Evoluiu com melhora do nivel de consciéncia, bem como melhora da
funcd@o hepatica, sendo ampliada investigagdo com ressonancia magnética de
cranio: focos de hipersinal em T2|FLAIR na substancia branca periventricular e
profunda. Sulcos corticais entre 0s giros cerebrais, fissuras sylvianas e folhas
cerebelares preservados. Sistema ventricular de dimensdes nos limites da
normalidade. Nao ha colecédo liquida extra-axial, processo hemorragico agudo
parenquimatoso, desvio das estruturas da linha média ou apagamento das
cisternas de base. Nao se identifica realce patolégico pelo meio de contraste.
Sinais de pansinusopatia.

Apés trés dias em ventilagdo mecanica, foi realizada extubacéo
orotraqueal, com boa tolerancia. Sem alteracdes ao exame neurolégico. Painel
viral do LCR da chegada evidenciou adenovirus, sendo optado pela suspenséo
do aciclovir, mantendo-se as medidas de suporte. Foi encaminhado a enfermaria
de pediatria para prosseguir acompanhamento.

Evoluiu com irritabilidade e alteracdo da marcha, com tendéncia a queda,
sem ataxia. Realizada nova ressonancia de cranio em 10 de maio de 2022:
ocorreu pequeno aumento das lesbes de substancia branca supratentoriais,
periventriculares e profundas, com extensao para 0s centros semiovais e coroas
radiadas, predominantemente simétricas. A possibilidade de lesédo direta por
agente infeccioso deve ser considerada.

Apresentou melhora significativa da marcha e do comportamento,
somente com medidas de suporte. Foi realizado novo EEG de controle, que
evidenciou frequentes paroxismos focais de espiculas isoladas de amplitude
média, na regido parieto-central do hemisfério esquerdo. Sem paroxismos

generalizados.



Recebeu alta hospitalar em boas condic¢des clinicas, sem novos eventos
epilépticos e sem uso de farmacos anticrises, sem evidéncias de alteragfes ao
exame neuroldégico, com programacdo de prosseguir acompanhamento

ambulatorial na neurologia infantil do Hospital de Clinicas de Porto Alegre.

RM de cranio de 24|05|22 com focos de hipersinal em T2|FLAIR em

substancia branca profunda e periventricular.



DISCUSSAO

Os adenovirus sdo causa frequente de infeccdo na faixa etéria
pediatrica e podem acometer os mais variados sitios. Comumente, infectam o
aparelho respiratorio e o trato gastrointestinal. Porém, podem ser causa de
infeccbes menos frequentes, como encefalite. Mais de 80% das infeccdes
ocorrem em criangas com menos de quatro anos, devido a imaturidade do
sistema imunolégico, porém pode acometer criancas de todas as idades, bem
como adultos. Pessoas imunodeprimidas sdo mais suscetiveis e tendem a
evoluir de forma mais grave 2.

Sdo uma familia de virus de DNA de fita dupla, ndo envelopado,
pertencente ao género Mastadeno e a familia Adenoviridade. Atualmente, sédo
reconhecidos 52 sorotipos e sete espécies (A a G). Mais da metade dos sorotipos
sdo encontrados em pouca frequéncia e somente um ter¢co € capaz de causar
doenca em seres humanos. Diferentes sorotipos apresentam diferentes
tropismos teciduais °©.

A infecc@o pode ocorrer por reativacdo, exposicéo a individuos infectados
ou através do contato com fontes exdgenas. A reativacdo acontece nos casos
de imunossupressao grave, podendo permanecer latente por longos periodos
nos tecidos renal, linféide. A transmissédo entre individuos se da através do
contato com sangue, fezes, inoculacao conjuntival direta, goticulas de aerossois
ou por superficies ambientais contaminadas °.

A encefalite viral € uma inflamacéo aguda do encéfalo causada pela acéo
direta do virus no sistema nervoso. Além dos sinais e sintomas sistémicos

comuns aos processos infecciosos, como febre, cefaleia, vbmitos e astenia, a



criangca apresenta uma ou mais alteracdes sugestivas de comprometimento
encefalico: alteracdo do nivel de consciéncia (variando de sonoléncia a coma),
alteracdo aguda de comportamento, crises epilépticas e|ou sinais neuroldgicos
focais. Sinais de irritacdo meningeas ou hipertensdo intracraniana podem
ocorrer. Na investigacdo complementar, pode haver alteracdes no liquido
cefalorraquidiano, como a presenca de pleocitose, bem como alteracbes na
neuroimagem. Imunocomprometidos podem ter apresentacdo clinica mais
subaguda &.

Embora incomum, a infeccdo por adenovirus pode causar disfungéo do
SNC. Uma variedade de manifestacdes clinicas foram observadas, sendo a
meningite e a encefalite as principais manifestacdes 4. Na grande maioria dos
casos, acomete criangas menores de cinco anos.

O virus ou o0 DNA podem ser isolados no tecido cerebral ou LCR, porém,
em muitos casos, esta deteccdo pode ndo ser possivel, a depender da técnica
utilizada . Vale ressaltar que no caso relatado, o paciente teve o adenovirus
isolado no LCR a partir da técnica de reacdo em cadeia de polimerase. Os
sorotipos 2,3,7 estdo entre 0s mais comumente associados ao acometimento de
SNC. As manifestacdes clinicas variam desde quadros leves até potencialmente
fatais.

Em se tratando das manifestacées clinicas de encefalite e encefalopatia
de origem infecciosa presumivel, em 2013, o International Encephalitis
Consortium publicou recomendacdes com os critérios diagnésticos °:

» Critério maior (obrigatorio):
Pacientes que buscaram ajuda médica com estado mental alterado

(definido como nivel de consciéncia diminuido ou alterado, letargia ou



alteracao de personalidade) com duracdo maior ou igual a 24 horas, sem
causa alternativa identificada.

» Critérios menores (2 necessarios para possivel encefalite; =2 3

requeridos para encefalite provavel ou confirmada)

-Febre documentada 238 -C nas 72 horas antes ou ap0s a apresentacao;
-Convulsbes generalizadas ou focais ndo totalmente atribuiveis a um
distarbio convulsivo preexistente;
- Novo inicio de achados neurolégicos focais;
-Contagem de leucécitos no LCR = 5/mmag;
-Anormalidade do parénquima cerebral & neuroimagem, sugestiva de
encefalite que € nova de estudos anteriores ou parece aguda no inicio;
-Anormalidade na eletroencefalografia compativel com encefalite e nédo
atribuivel a outra causa.

No presente caso, 0 paciente apresentava o critério obrigatorio,
uma vez que ja apresentava sonoléncia no hospital da cidade de origem
e ao chegar ao HCPA mantinha rebaixamento do sensoério (Escala de
coma de Glasgow 9), além de crise epiléptica generalizada (sem relatos
de crises prévias), febre.

Nos exames complementares, apresentava anormalidades na
ressonancia magnética de cranio e no eletroencefalograma, conforme
relatado anteriormente, preenchendo os critérios diagndsticos para
encefalite aguda. Nao existem achados especificos de neuroimagem ou
eletroencefalograficos para encefalite por adenovirus.

Em maio de 2022, foram notificados no Brasil 28 casos de hepatite

aguda de etiologia desconhecida, distribuidos por sete estados



brasileiros. Até o dia 10 de maio de 2022, 348 casos de hepatite aguda
de causa desconhecida foram notificados em 21 paises. Destes, 26
necessitaram de transplante hepatico e seis criancas vieram a 6bito. Além
da importante elevacdo das enzimas hepaticas, um dos achados mais
comuns foi a ictericia, caracteristicas também presentes no paciente aqui
relatado .

O CDC investigou criangas com hepatite aguda de causa
desconhecida em mais de 25 paises. Mais da metade testaram positivo
para adenovirus, com cerca de 90% de hospitalizagées ’.

O paciente relatado apresentava critérios para encefalite aguda,
com isolamento do adenovirus no LCR, bem como hepatite aguda,
tratando-se, portanto, de uma infeccao sistémica por adenovirus.

Uma das hipoteses para o aumento das infec¢des por este agente
seria o isolamento pés pandemia da COVID 19, uma vez que as criangas
nao tiveram exposicao habitual a esse virus, podendo estar apresentando
respostas imunes mais graves ’.

N&o existe tratamento especifico para infeccdo pelo adenovirus,
sendo o tratamento baseado em medidas de suporte. No paciente
relatado, apds o resultado do painel viral positivo para adenovirus, foi
suspenso 0 aciclovir, uma vez que a manutencdo desta droga nao

apresenta beneficios para o tratamento do agente em questéo 2.



CONCLUSAO

A encefalite por adenovirus representa uma doenca rara na
infancia. De maneira geral, apresenta bom prognéstico em individuos
imunocompetentes, porém, em alguns casos, pode levar a graves sequelas
neuroldgicas ou até mesmo ao o6bito.

Deve ser investigada nos pacientes com evidéncia de infec¢do do

SNC, principalmente nos grupos de risco, como os individuos imunodeprimidos.
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