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ENCEFALOMIELITE DISSEMINADA AGUDA E
VACINAGAO ANTIMENINGOCGCICA A E C

RELATO DE CASO

MARCO 0. PY*, CHARLES ANDRE**

RESUMO - Os autores descrevem o caso clinico de paciente do sexo feminino, de 25 anos, que desenvolveu
encefalomielite aguda disseminada (EDA) iniciando-se cinco dias apés vacinagéio para meningococcus A e C
(Pasteur-Merieux) na campanha de vacinagio realizada em dezembro de 1995 na cidade do Rio de Janeiro.
Houve excelente resposta clinica e neurorradiolégica apés tratamento com corticosteréides em altas doses
(pulsoterapia). Nao foram encontrados relatos sobre a associa¢do entre a vacina antimeningocécica e a EDA. A
associagdo entre EDA e leptospirose ou infecgdes por Mycoplasma sugerem porém que a sindrome pode ser
precipitada ndo s6 por viroses ou vacinaggo antiviral como também pela exposi¢do do organismo a proteinas e
polissacarideos de bactérias.

PALAVRAS-CHAVE: encefalomiclite aguda disseminada; vacina bacteriana efeitos adversos; Neisseria
meningitidis.

Acute disseminated encephalomyelitis: association with meningococcal A and C vaccine. Case report

ABSTRACT - A 25-year-old woman developed acute disseminated post-vaccinal encephalomyelitis (ADEM)
following vaccination with A plus C meningococcal vaccine (Pasteur-Merieux). Fast disappearance of symptoms
and gradual resolution of MRI demyelinating lesions occurred after steroid treatment with high doses of intravenous
methylprednisolone. To our knowledge, ADEM has not been previously described in association with
meningococcal vaccine. Although most cases of ADEM occur following viral infections and vaccination, the
syndrome has previously been related to leptospirosis and Mycoplasma preumoniae infections. This suggests
that it may also be related to exposure to polysaccharide-protein vaccines such as the Group A plus Group C
meningococcal vaccine.

KEY-WORDS; encephalomyelitis acute disseminated, bacterial vaccine adverse effects, Neisseria
meningitidis.

A encefalomielite disseminada aguda (EDA) € doenga desmielinizante monofésica. E descrita
classicamente em associagdo com infecgdes virais, principalmente exantematicas, ou apds vacinas
antivirais (raiva, variola).

Os autores descrevem caso tipico da doenga, que se seguiu, ao uso de vacina antimeningocdcica
A e C, de procedéncia francesa (Pasteur-Merieux).
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RELATO DO CASO

FPS, do sexo feminino, branca, 25 anos, solteira, auxiliar administrativa, trabalhando em clinica de saide
de médio porte no Rio de Janeiro. Foi vacinada durante periodo de vacinagio antimeningocécica da populagio
do municipio, em 8-dezembro-1995. Cinco dias ap6s, surgiram sensagéo de “peso” cefélico, astenia, insdnia e
redugdo da produtividade no trabalho. Evolugdo nos dias subsequentes com cefaléia de intensidade crescente,
vOmitos, turvagdo visual, bradipsiquismo, desatencéio e hipomnésia. Foi internada em 9-janeiro-1996, com
papiledema bilateral e hiperreflexia universal, sem sinais neurol6gicos focais. Os exames complementares a
internagdo revelaram: hemograma normal; glicemia, uréia, creatinina, eletrélitos e lipidograma normais.

Pungio lombar - Pressio de entrada 26 cm H,O; liquido cefaloraquidiano (LCR) de aspecto limpido e
incolor; leucéeitos 1/mm? (linfécitos 91%, monécitos 9%), hemdcias 0, glicose 63 mg/dL, cloretos 698 mg/dL,
proteinas 34 mg/dL, IgG 5,4 mg/dL, IgA 0,85 mg/dL, indice de IgG 0,56 (N< 0,7). Eletroforese de protefnas:
pré-albumina 5,1%, albumina 62,3%, alfa-12,9%, alfa-2 5,4%, beta 15,1%, gama 9,2%, (perfil albumina). Testes
imunolégicos para cisticercose, sffilis, toxoplasmose, herpes simplex, citomegalovirus, HIV e HTLV-1 ndo
reagentes. Exame bacterioscépico, latex e culturas negativos. ’

Tomografia computadorizada - miltiplas dreas hipodensas supratentoriais bilaterais, captando o meio de
contraste iodado. (Fig 1.a)

Ressondncia magnética (RM) - miiltiplas dreas is6cronas de desmielinizagfio focal exclusivamente
supratentorial, com extensa captagéo de gadolineo (Fig 1.b)

O diagnéstico presuntivo de EDA pds-vacinal foi estabelecido e imediatamente iniciado tratamento com
manitol por 72 horas e pulsoterapia com metilprednisolona 1g/d por S dias. Esta foi seguida por prednisona por
via oral, inicialmente 1mg/Kg/dia (60 mg/dia), doses decrescentes ao longo de um més. O tempo total de uso de
corticosteréides foi 40 dias.

Houve regressao répida dos sintomas, a paciente encontrando-se assintomaética j4 no quinto dia de
internagdo e tratamento. Sucessivos exames de controle por RM revelaram redugio progressiva da extensdo das
lesdes. (Fig 2) A persisténcia de pequena 4rea isolada de captagio de contraste, junto ao corno ventricular posterior
esquerdo, 7 meses apds o inicio da doenga, levou a repeti¢do da andlise do LCR, novamente com resultados

Fig 1. Exames de neuroimagem a internagdo. 1.a- Tomografia de crdnio com contraste evidenciando miltiplas
lesoes hipodensas supratentoriais e bilaterais, captando contraste. 1.b- Ressondncia magnética com aquisi-
¢do de imagem em densidade protonica. Notam-se imagens hiperintensas acometendo substdncia branca
subcortical e periventricular, predominando em hemisfério esquerdo, compativeis com desmieliniza¢do.
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normais: pressdo inicial 12 cm H,0O, limpido e incolor;
leucécito 2/mm? (linfécitos 93%, mondcitos 7%),
hemicias 0, glicose 60 mg/dL, cloretos 692 mg/dL.,
proteinas 36 mg/dL. IgG 4,42 mg/dL, IgA 0,72 mg/
dL, Indice de IgG 0,64; eletroforese de protefnas: pré-
albumina 5,4%, albumina 55,1%, alfa-1 4,4%, alfa-2
6,0%, beta 19,5%, gama 9,6%, (perfil normal); testes
imunoldgicos para cisticercose, sifilis, toxoplasmose,
herpes simplex, citomegalovirus, HIV e HTLV-1 ndo
reagentes; exames bacterioscdpico, ltex e culturas
negativas. Exame por potenciais evocados multimodais
nesta mesma época também foi normal.

DISCUSSAD

A EDA ji foi relacionada a diversas
doengas virais exantemdticas, como: variola
(incidéncia de 1:250 casos)'’, sarampo (1:800-
1:2.000)'#°, rubéola e varicela. Menos frequen-
temente, encontram-se relatos correlacionando
a EDA e outras doengas, tais como caxumba,
influenza e até mesmo citomegalovirus® e
Mpycoplasma pneumoniae®* Em alguns casos a
etiologia nao pode ser definitivamente apurada
ou a sindrome ¢ atribuida de modo vago a

Fig 2. Ressondncia magnética do crdnio com aquisi-
¢do de imagens em T2, realizada sete meses apos o
tratamento. Percebe-se reducdo importante das lesoes
desmielinizantes verificadas em exames anteriores.
Ainda hd dreas de desmielinizagdo bilaterais, agora

infecgGes virais das vias respiratorias altas.

Um niimero significativo de casos foi
descrito em associagdo com vacinag@o anti-
rabica produzida em tecido nervoso de coelhos

de pequenas dimensées, em lobos frontal e occipital
esquerdos, regido periventricular esquerda e lobo
parietal direito.

(£1:600). As vacinas produzidas em ovos
embriondrios de pato e especialmente em células
dipl6ides humanas sdo praticamente isentas de
complicagdes neurolégicas (1:33.000)*'°. Também comum foi a associagéo com vacina antivariélica
(1:100 - 1:100000), ja agora sem indicac@o'>"°. H4 ainda relatos esporddicos de associagdo com
vacina contra sarampo (1:1 milhdo)*?, influenza'® febre amarela'®, e encefalite B japonesa'®. A relagio
entre EDA e vacina anti-pertussis ¢ no minimo controversa. Muitos relatos foram publicados até a
década de 70'2. Estudos epidemiol6gicos, entretanto, falharam em comprovar a associagio, havendo
hoje consenso sobre a indicagdio de vacinagiio rotineira anti-pertussis®".

Efeitos colaterais graves da vacina antimeningocécica s@o infrequentemente relatados (0,5 a
2%)*, [Prefeitura da Cidade do Rio de Janeiro - Secretaria Municipal de Satide: Superintendéncia
de Saiide Coletiva - Coordenagio de Programas e Epidemiologia.Informe Técnico - VAMENGOC
B/C - Efeitos colaterais. 1995:1-10. Hospital Municipal Jesus. Efeitos colaterais associados & vacina
antimeningocécica B e C. Informe Epidemiolégico dez 1994 (n. 1):1-4). Consistem, geralmente, em
sintomas autolimitados e de curta durag#o, ndo persistindo por mais de 24-36 horas (grande maioria
< 6 horas). Sao descritos: dor no local de aplicagio, febre, cefaléia, sonoléncia, irritabilidade, vomitos,
convulsdes e, em criangas, sindrome hipotdnico - hiporresponsiva.

Os autores n3o encontraram qualquer relato prévio da associagio entre EDA e vacina
antimeningocdécica. Ainda que isto possa indicar a natureza casual da associagfo no presente caso, a
intima relag¢fio temporal dos dois eventos e a frequéncia ndo desprezivel de reagSes adversas com
padrio encefalitico ap6s a vacinagao sugere a possibilidade de reagdo imunoalérgica aos conjugados
de proteina e polissacarideos da vacina em aprego. A exposi¢io a polissacarideos da parede do
Mycoplasma pneumoniae, por exemplo, é considerada mecanismo plausivel de génese da EDA
ap6s esta infecgfio®. Ainda que originalmente se pensasse que somente infecgSes virais pudessem
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desencadear a EDA, o papel da infecgdo pelo M. pneumoniae®* e talvez da leptospirose como
desencadeantes da sindrome ¢é hoje reconhecido!®.

A EDA ¢ doenga geralmente monofésica, causada por desmielinizagfio multifocal do sistema nervoso
central em seguida a exposi¢io antigénica™. A confluéncia das lesGes, sem predominio periventricular, a
auséncia de lesSes em diferentes estagios, na fossa posterior, tronco ou vias épticas e a normalidade do LCR
em diversos momentos da evolugao falam contra a hipétese de esclerose muiltipla'!.

A diferenciagao com sindrome na qual os pacientes exibem lesdes desmielinizantes muito
grandes simulando tumor € mais dificil. Esta sindrome, considerada por alguns como forma
intermedidria entre a EDA e a esclerose miiltipla j4 foi descrita apGs vacinagio contra influenza'’.
Em mais de 80% dos casos, entretanto, as lesdes sdo unicas, € o efeito de massa € de regra muito
proeminente, as lesGes sendo confundidas com tumor ou grandes cistos'!. De todo modo, esta sindrome
também exibe, como regra, evolugdo monofésica e excelente resposta & corticoterapia''.

A taxa de letalidade da EDA varia entre 10 e 30%, chegando a mais de 50% em algumas
séries'*"1%, Seu diagndstico deve ser feito em cardter de urgéncia e o tratamento iniciado prontamente.
A intervengiio precoce no caso aqui relatado provavelmente contribuiu para a evolugiio clinica
favordvel. A utilizag@o de manitol, associado aos corticosterdides, foi devida a presenga de hipertenséo
intracraniana no momento da hospitalizac&o da paciente.

Em conclusio, os autores descrevem um caso de EDA em associago temporal estreita com
vacinagdo antimeningocécica A e C (Pasteur-Merieux). Esta vacinagido deve, doravante, ser
considerada entre as possiveis causas da sindrome. A constelag@o tipica de sinais da EDA deve
levar a rdpida investigagdo e tratamento.
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