SINDROME DE KLUVER-BUCY DETERMINADA
POR ENCEFALITE A VIRUS

RELATO DE UM CASO

WILSON LUIZ SANVITO *

CHARLES PETER TILBERY *

LUCIANO RIBEIRO-PINTO *

CARLOS AUGUSTO SENE SOARESR **
SALVADOR VASCONCELOS OLIVEIRA ***
CARMEN LUCIA P. LANCELLOTTI ****

A sindrome de Kliiver-Bucy, descrita em modelos experimentais 14, tem sido
pouco reconhecida em humanost. Entretanto tem sido descrita no homem 4, em
patologias de natureza variada, desde que as lesfes predominem nos lobos
temporais bilateralmente 10,18,

Esta sindrome foi descrita por Kliiver e Bucy¢ em 1937, em macacos
submetidos a lobectomia bilateral. As caracteristicas essenciais da sindrome
compreendem: (@) “agnosia” visual, porque embora os animais fossem capazes
de agarrar com precisdo pequenos objetos eles perdiam a capacidade de identi-
ficd-los pela visdo; () exagero do comportamento oral, fendmeno que impul-
siona o animal a levar todos os objetos a boca; (c¢) hiperfagia, manifestacdo que
determina a ingestdo macica de alimentos (voracidade); (d) hipermetamorfose,
condicdo que torna o animal sensivel a todos os estimulos visuais, manifestada
pela sua tendéncia a agarra-los; (e) comportamento sexual exagerado (hiper-
sexualidade), sendo em alguns casos inadequado (atividade auto, hetero
e homosexual; (f) alteracdo do comportamento emocional, caracterizada pela
diminuicdo da agressividade (o animal torna-se pldcido) e perda da reacgdo ao
medo.

Julgamos de interesse o relato do presente caso pelos seus aspectos clinicos,
eletrencefalograficos, tomograficos e anatomo-patologicos.

OBSERVACAO

M.R.C.B., do sexo feminino, de cor branca, universitiria, com 21 anos de idade foi
admitida no Servigo de Neurologia da Santa Casa de S&o Paulo (R.G. 60.887) em 26-7-79.
Na oportunidare os familiares referiam que hd quatro dias a doente vinha apresentando
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cefaléia, febre, nidusea, mal-estar e sonoléncia, quadro esse precedido de alguns dias pela
presenga de lesdes herpetiformes na boca. Por ocasifio da admissdo a doente estava
apatica c¢ torporosa, relacionando-se brecariamente com o meio e nfo se constatava
rigidez de nuca. Um exame do liquido cefalorraqueano (LCR) nesta oportunidade demons-
trou hipercitose, sendo 97% das células do tipo linfomononuclear. Foi firmado o diagnés-
tico de meningite a virus; no entanto, nos dias subsequentes, ao desaparecer a sonoléncia,
tornou-se transparente a presenca de sinais e sintomas denunciadores de comprometi-
mento cerebral: exagero do comportamento oral, voracidade, tendéncia a agarrar todo
objeto em seu campo visual, hipersexualidade e certo grau de placidez. No vigésimo dia
da internacdo, como o exame de controle do LCR demonstrasse certo grau de melhora,
ao lado de remissdo da cefaléia e do quadro febril, a doente obteve alta, Entretanto,
em sua residéncia, houve até acentuagdo do complexc sintomatolégico cerebral: levava
todos 0s objetos & boeca, mordendo travesseiros, toalhas, roupas de cama; ingeria grande
quantidade de alimentos (voracidade) e, até mesmo, de substincias n#o-alimenticias
(folhas de arbustos, grama, pedacos de papel); perdeu totalmente o pudor e assumia
atitudes francamente libidinousas, em relacdo ao seu noivo, perante os seus familiares;
apresentava também déficit acentuado da meméria recente e tardia. Nesta ocasido foi
solicitado um estudo do cérebro por tomografia computadorizada, cuja imagem demons-
trou a presenca de nédulos com actimulo de contraste predominantemente no hemisfério
cerebral direito (particularmente nos lobos frontal e temporal), sem efeito de massa.
Este aspecto foi interpretado como sendo de natureza infecciosa. Como depois de duas
semanas da alta, o quadro voltasse a se agravar com o reaparecimento da cefaléia e a
instalacdo de hemiparesia esquerda, a doente foi reinternada, ocasifio em que se consta-
tou edema de papila bilateral. Em virtude do quadro de hipertensdo intracraniana,
ao lado de sinal focal, foi indicado um estudo angiogrifico pela artéria cardtida direita,
que ndo forneceu subsidios. Com a suspeita de encefalite berpética foi indicada uma
trepanacéo para bi6psia cerebral. O exame histopaiologico demonstrou quadro de menin-
gencefalite aguda necrotizante, sendo o aspecto compativel com encefalite por <«herpes
simplexy. Imediatamente foi instituido tratamento com citarabina 100 mg (Aracytin),
ocorrendo normalizacdo do LCR em menos de uma semana. Entretanto, a doente evoluia
para um estado de coma vigil com manifestacSes convulsivas freqlientes. Durante esse
periodo recebeu tratamento a4 base de dexametasona e clonazepam. Trés meses apés a
reinternacio ocorreu o Obito por infeecdes intercorrentes: hepatite infecciosa e

broncopneumonia.

Exames complementares — Por ocasiio da admiss8o (26-07-79) foram realizados os
seguintes exames que ndo demonstraram anormalidades: hemossedimentac8o, urina tipo
I. radiografias do crdnio e térax. E ainda: Hemograma: 10,2 de hemoglobina; hemat6-
crito 34%: 9.200 leucécitos por mm3, 4% bastonetes, 679 de neutréfilos segmentados,
1% de eosindfilos, 25% de linféeitos, 3% de mondéeitos. Exame do liquido cefalorraqueano
em 27-07-79, obtido por punc@o lombar: pressfio inicial = 12 em de adgua e pressdo
final = 8 cm ap6s retirada de 10 ml; liguido levemente opalescente; 5 hemdcias e 144
leucéeitos (2% de neutréfilos, 89% de linféeitos, 8% de mondéeitos, 19% de plasmébeitos);
45 mg% de proteinas totais; 733 mg% de cloretos; 72 mg% de glicose; Pandy e Nonne
opalescentes; reagdes sorolégicas negativas. Um novo exame do liguido cefalorraqueano,
obtido por puncdo suboccipital, realizado em 14-08-79 demonstrou: pressdo inicial = 11
cm e final 4 em apls retirada de 20 ml; liquido levemente opalescente; 4 hemécias e
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88 leucécitos (74% de linfdcitos, 15% de mondécitos, 119% de plasmoéeitos):; 196 mg% de
proteinas totais; 727 mg% de cloretos; 49 mg% de glicose; Pandy e Nonne positivas +);
reacles sorolégicas negativas; pesquisa de fungos negativa. A eletroforese das proteinas
do liquido evidenciou uma elevacio acentuada da fracfio gama: 58 mg%. O exame eletren-
cefalogrdfico foi realizado em 27-07-79, em aparelho Kaiser de 8 canais, com eletrodos
colocados segundo as posicGes aconselhadas pela Federacdo Internacional de Eletrence-
falografia e Neurofisiologia Clinica. A velocidade do papel foi de 3 em por segundo
e a constante do tempo foi de 0.1 segundo. O tracado eletrencefalogréfico, realizado
com a paciente em vigilia, evidenciou, ao lado de um alentecimento da atividade elétrica
cerebral de base, uma atividade periédica caracterizada por ondas agudas com projecéo
nas #reas temporais do hemisfério cerebral direito, que se repetem a intervalos regu-
lares de 1,5 segundos (Fig. 1). A tomografia axial computadorizada evidenciou, ap6s
infusdo de contraste, dreas de aumento da densidade com aspecto heterogéneo e disse-
minadas por ambos os hemisférios, sendo entretanto nfitido o predominio dessas &reas
no hemisfério cerebral direito, particularmente nos lobos temporal e frontal (Fig. 2).
O quadro tomograifico é sugestivo de processo inflamatério. Uma carétido-angiografia
bilateral, realizada em 27-08-79, nfio forneceu subsidios no sentido de demonstrar um
processo expansivo intracraniano. Em 28-08-79 foi realizado um exame histopatolégico
de fragmento de cérebro, colhido através de biépsia do lobo temporal direito. O exame
microscipico evidenciou fragmentos de tecido nervoso cerebral com intenso processo
inflamatério, caracterizado por infiltrado linfo-plasmocitdrio peri-vascular, infiltrado
microglial difuso, com formac&o de nticleos microgliais e figuras de neuroniofagia. Em
alguns destes fragmentos cobserva-se desintegracdo do neurdpilo, com grande ndmero de
corpos granulo-gordurosos. Observa-se ainda, no restante, astrogliose, com proliferacéio
de astrocitos gemistociticos, oligodendroglia tumefeita e esponjose., A leptomeninge
apresenta infiltrado linfo-plasmo-histiocitdrio, congestio vascular e focos de hemorragia
(Fig. 3 e 4). Concluso: meningencefalite aguda necrotizante. Foi feita também uma
pesquisa de virus no Instituto Adolfo Lutz, nfio tendo sido evidenciada a presenca do
virus <herpes simplex».

COMENTARIOS

- As alteragGes comportamentais provocadas por lobectomias temporais bilate-
rais em primatas sdo conhecidas desde 1883 (cit. por Chutorian ef al. ), porém
coube a Kliiver e Bucy 1¢, em 1937, a descrigdo pormenorizada destas alteracoes,
agrupadas hoje sob a denominagdo de sindrome de Kliiver-Bucy (SKB).

O modelo experimental exemplar, obtido no Macacus rhesus, inclui os seguin-
tes sinais e sintomas 4:14,15,21: agnosia visual, tendéncias orais, hipermetamor-
fose, placidez, hipersexualidade e alteragSes nos hdbitos alimentares. Esta
sindrome foi comprovada posteriormente por outros autores e em outros
animais 2,4,10,18,21,

Em humanos a SKB ¢é rara e excepcionalmente completa 210,18 e para o
desenvolvimento da mesma h4 necessidade de lesGes bilaterais do lobo temporal;
as lesOes unilaterais levam apenas a distiurbios de memoria 1821, Alguns pacien-
tes ndo desenvolvem a SKB apesar das lesGes bilaterais, o que leva certos auto-
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Fig. 1 — Caso M.R.C.B. O tracado eletrencefalogrdfico, com a paciente em vigilia,
mostra, ao lado de wm alentecimento da atividade elétrica cerebral de
base, uma atividade periédica com principal projecdo mas dreas tempo-
rais do hemisfério cerebral direito.

Fig. 2 — Caso M.R.C.B. A tomografia
axial computadorizada do crinio
evidenciou apés infusdo do con-
traste, dreas de aumenio da
densidade, com aspecto hetero-
géneo e disseminadas por ambos
08 hemisférios, sendo nitido o
predominio dessas dreas mo
hemisfério cerebral direito, nos
lobos temporal e frontal.




Fig. 3 — Caso M.R.C.B. Em A, observa-se aspecto microscépico do tecido mervoso com
infiltrado linfo-plasmo-histiocitdrio na leptomeninge e no cértex cerebral, infil-
trado microglial difuso e congestio vascular (H.E. 60 x); em B, observa-se o
campo anterior em maior detalhe onde, além do infiltrado microglial difuso hd
nédulos microgliais, figuras de mneuroniofagia e infiltrado linfoplasmocitdrio
peri-vascular (H.E. 125 x).
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Fig. 4 — Caso M.R.C.B. Em A, observa-se infiltrado mononuclear foiman-
do “manguito” peri-vasrular e o meuropilo apresenta-se espon-
jJoso, com a oligodendroglia tumefeita e proliferacdo de astrocitos
gemistoctticos (H.E. 2}0 x); em B, observa-se que em algumas
dreas hd desintegracdo do mneuropilo, com grande nimero de
corpos grdnulo-gordorosos (H.E. 240 z).
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res 16,21 a postularem a interferéncia da personalidade pré-morbida do paciente
para o desenvolvimento da sindrome.

A SKB foi descrita em pacientes com doencas degenerativas, vasculares,
traumatismos cranio-encefélicos. encefalites e em epilépticos submetidos a lobecto-
mia temporal bilateral 411,17,18,20,21, No que tange &s encefalites h& varios
registros. Cumpre ressaltar o caso relatado por Friedman e Allen de encefalite
necrotizante com comprometimento do sistema limbico e cortex temporal. Na
expresso clinica do quadro predominavam os disturbios da meméria, hiperati-
vidade motora, hipersexualidade e apatia, estando ausentes as tendéncias orais
e agnosia visual. Chutorian e Antunes 4, Marlowe e col. 17 e Shoji e col. 20 des-
creveram casos semelhantes. Gascon e Gilles ? postulam que os distlirbios com-
portamentais se devem & destruicido do sistema limbico. o que determinaria o
quadro de “deméncia limbica”. Entre nds, Logman e Valente 25 descreveram caso
de SKD em crianca com encefalite a virus, provavelmente de natureza herpética,
com lesbes predominando em ambos os lobos temporais.

Embora em humanos a SKB nfo costume se expressar de modo completo,
no nosso caso ficou patente a presenca de todas as manifestacGes da mesma.
A paciente do presente relato teve um quadro inicial do tipo meningitico, confir-
mado pelo exame liqudrico. Nos dias subseqiientes desenvolveu um complexo
sintomatoldgico cerebral, com disturbios comportamentais, sugerindo um com-
prometimento do tipo meningencefalitico. O diagndstico de meningencefalite viral
foi calcado na presenca da sindrome inflamatéria liquorica do tipo linfo-mono-
citdrio e a suspeita da etiologia herpética se deveu a presenca de lesges herpe-
tiformes na boca da paciente. E importante ressaltar que a encefalite por “herpes
simplex” ndo difere clinicamente de outras formas de encefalite a virus. Alguns
pacientes desenvolvem sinais focais 6, fato observado na nossa paciente.

A caracterizagdo do tracado eletrencefalografico é importante em algumas
formas de encefalite. Nas encefalites necrotizantes, incluindo neste grupo as
herpéticas, o eletrencefalograma mostra um ritmo de base alentecido com ondas
delta e teta polimorfas podendo predominar nas &reas temporais 313, Ganha
particular importincia as ondas agudas ou “pontas lentas”, geralmente localiza-
das, que se apresentam com periodicidade regular (ritmo periodico). Estes com-
plexos trifasicos tendem a ocorrer nas regides temporais, sendo no inicio unila-
terais. O intervalo entre os complexos costuma ser de 2 a 5 segundos. No
decurso evolutivo da doenca podem ocorrer bilateralmente 3:5:19, Segundo Cobb 5,
os mecanismos envolvidos na génese dos complexos peridédicos sdo semelhantes
na panencefalite esclerosante subaguda, doenca de Creutzfeldt-Jakob e na ence-
falite pelo virus do “herpes simplex”. Acredita aquele autor que a periodicidade
seja coroldrio de disturbio difuso da constante de tempo da execitabilidade a
nivel celular. Chien ef al. 3 ressaltam a importincia do eletrencefalograma no
diagnostico precoce das encefalites herpéticas. Upton (cit. por Elian7) afirma
que os complexos costumam aparecer entre o 2° e o 15 dias da instalagio do
quadro encefalitico. Em nossa paciente o eletrencefalograma foi realizado no
5° dia da doenca, ocasido em que foi constatada a presenca dos complexos

periodicos. Elian 7 conclui que a atividade periddica esta associada com evolugio
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fatal da doenca. Do ponto de vista tomografico a encefalite herpética costuma
mostrar uma diminui¢do da atenuagdo do lobo temporal 13.

A mortalidade na encefalite herpética é alta e apenas 409% dos pacientes
sobrevivem mais de 3 meses, aparentemente na dependéncia da idade, nivel de
consciéncia e uso de medicacido especifica. Hooshmand e col. 11 utilizaram carba-
mazepina com bom resultado em paciente com tendéncia oral, surtos de agressi-
vidade e hipersexualidade.

Os relatos anatomo-patologicos da SKB sdo enfaticos na destruicio dos
lobos temporais e na presenca da encefalite necrotizante 20. Embora a compro-
vacdo etiologica nem sempre seja possivel pela pesquisa do virus, o diagnédstico
de encefalite herpética as vezes é firmado pelas manifestacdes clinicas, liquoricas
e pela localizacdo da necrose, pois o virus do “herpes simplex” tem afinidade
pelos lobos temporais e regides limbicas 627,20, (Os achados anatomo-patologicos
no nosso caso foram de uma encefalite necrotizante, por exame de fragmento
de tecido colhido do lobo temporal. Nos apoiamos nos antecedentes de lesdes
herpetiformes bucais, nas manifestagdes clinicas, na sindrome liqudrica inflama-
téria do tipo linfo-monocitidrio e nos achados histopatologicos para estabelecer
o diagnostico de encefalite herpética em nossa paciente. Segundo alguns auto-
res 1.6,16, a localizacdo da necrose no lobo temporal acompanhada de infiltracdo
linfocitdria das meninges e de agregados peri-vasculares sdo elementos altamente
sugestivos de encefalite herpética.

A fisiopatologia da SKB ndo € totalmente explicada em humanos2. Akert
(cit. por Chutorian e Antunes+¢) demonstrou que a ablagdo bilateral do lobo
temporal em macacos provoca a desconexido entre a area olfatoria e gustativa
com a 4rea visual, fato que obriga o macaco a utilizar a boca para tentar identi-
ficar o objeto a ele apresentado. Os distiirbios sexuais dependem de compro-
metimento de estruturas limbicas, que conferem ao animal o seu padrdo sexual
e que aparentemente estdo sob controle enddcrino, pois ndo é observado este
comportamento anormal em animais antes da puberdade. Screiner (cit. por Ter-
zian e Ore21) aventa a mesma hipotese, justificando o aparecimento tardio das
alteracdes sexuais na SKB e a aboli¢gdo das mesmas com a castracio do animal.

A agnosia visual é provocada segundo Cordeau (cit. por Pilleri18) pela
associacdo da agnosia propriamente dita com a perda da meméria para fatos
recentes. Terzian e Ore?2! acreditam, bem como Horel e Keating12, que a
agnosia visual depende de uma desconexdo visual limbica, hip6tese também
sustentada por Geschwind (cit. por Chutorian e Antunes 4).

RESUMO

E relatado um caso de encefalite a virus, tendo o paciente desenvolvido
no decurso da evolugdo a sindrome de Kliiver-Bucy. Inicialmente sio feitas
consideragbes a respeito da etiologia do processo virético, ressaltando cs autores
a provével participagdo do virus do “herpes simplex” na origem do quadro. Os
exames complementares realizados (liquido cefalo cefalorraqueano, eletrencefa-
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lograma, tomografia computadorizada e bidpsia cerebral) sdo altamente suges-
tivos de etiologia virdtica. A seguir a sindrome de Kliiver-Bucy é analisada nas
suas vdarias vertentes: baixa incidéncia no ser humano. aspectos clinicos e
fisiopatologicos.

SUMMARY

Kliiver-Bucy syndrome following viral encephalitis: a case report.

A case of peculiar form of Kliiver-Bucy syndrome is reported. The diagnosis

of viral meningoencephalitis was made by the clinical features and by cerebros-
pinal fluid and histological examination (brain byopsy). The computed tomo-
graphy and electroencephalographic aspects are analysed. The viral meningoen-
cephalitis was possibly herpetic in nature (herpes simplex virus). The patient
here concerned, a woman aged twenty-one years old, during the clinical course
of the disease showed insatiable appetite, psychic blindness, oral tendencies,
aberrant sexual behavior and hypermetamorphopsia (Kliiver-Bucy syndrome).
The significance of these features is discussed.
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